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ТЕМА ВЫПУСКА: COVID-19 
 

POTENTIAL USE OF OZONE IN SARS-COV-2 / COVID-19 

Official Expert Opinion of the International Scientific Committee of Ozone 

Therapy (ISCO3) - ISCO3/EPI/00/04 (March 14, 2020). Approved by ISCO3 on 

13/03/2020 (original version) 

Adriana Schwartz, Scientific Secretary of ISCO3, 

Gregorio Martínez-Sánchez, President of ISCO3. 

 

Disclaimer 

ISCO3 documents are recommendations which may become a source of guidance 

and reference to all those who practice ozone therapy. However, it is up to each ozone 

therapist to follow her/his own clinical judgement in implementing the 

recommendations issued by ISCO3.  

All technical publications of ISCO3 or under ISCO3's name, including codes of 

practice, safety procedures and any other technical information contained in such 

publications were obtained from sources believed to be reliable and are based on 

technical information and experience currently available from members of ISCO3 and 

others at the date of their issuance.  

While ISCO3 recommends reference to or use of its publications by its members, 

such reference to or use of ISCO3's publications by its members or third parties are 

purely voluntary and not binding. Therefore, ISCO3 or its members make no guarantee 

of the results and assume no liability or responsibility in connection with the reference 

to or use of information or suggestions contained in ISCO3's publications.  

ISCO3 has no control whatsoever with regard to performance or non-

performance, misinterpretation, proper or improper use of any information or 

suggestions contained in ISCO3's publications by any person or entity (including 

ISCO3 members) and ISCO3 expressly disclaims any liability in connection thereto.  

ISCO3's publications are subject to periodic review and users are advised to 

obtain the latest edition.  

The only official version of this document is published in English.  

 

Note: The paper “Potential use of ozone in SARS-CoV-2 / COVID-19” has been 

drafted, discussed and approved by ISCO3 having into account three key points:  

1. The World Health Organization (WHO), specialized agency of the United 

Nations, whose mandate is public health, has officially recognized that “Currently, 

there are no vaccines or specific pharmaceutical treatments available for COVID-19.” 1  

2. To fight this pandemic the WHO have called “countries to take urgent and 

aggressive action”; and stating that “this is not just a public health crisis, it is a crisis 

that will touch every sector – so every sector and every individual must be involved in 
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the fight.”2 So ISCO3 as part of the world health sector wants to be involved in the 

fight against this pandemic.  

3. As there are not “vaccines or specific pharmaceutical treatments available” this 

paper offers a contribution to fight the coronavirus proposing the potential use of 

ozone therapy, as a complementary therapy, exclusively based on scientific available 

data as is explained in detail in this paper.  

 

Abbreviation / Acronyms 

ACE2: Angiotensin-converting enzyme 2.  

CDC: Centres for Disease Control and Prevention (USA).  

COVID-19: Coronavirus disease 19.  

CT: Computed tomography.  

EBOO: Extracorporeal Blood Oxygenation-Ozonation.  

EPA: Environmental Protection Agency (USA).  

FDA: Food and Drug Administration (USA).  

GSH: Glutathione  

HSP: Heat Shock Proteins.  

MAH: Major Autohemotherapy.  

MiAH: A variant of the Minor Autohemotherapy.  

MSCs: Mesenchymal Stem Cells.  

O3SS: Ozonized Saline Solution.  

OSHA: Occupational Safety and Health Administration (USA).  

SARS-CoV-2: Severe acute respiratory syndrome coronavirus 2.  

UC: Umbilical Cord.  

WHO: World Health Organization. 

 

Summary 

The emergence of severe acute respiratory syndrome coronavirus 2 (SARS-CoV-

2; provisionally named 2019 novel coronavirus or 2019-nCoV) disease (COVID-19) in 

China at the end of 2019 has caused a large global outbreak and is a major public 

health issue. The COVID-19 has been characterized as a "pandemic" by the World 

Health Organization (WHO). The most official recent and available data on March 

12th, 2020 has shown that almost 125,000 cases have now been reported to WHO, 

from 118 countries and territories. In the past two weeks, the number of cases reported 

outside China has increased almost 13-fold, and the number of affected countries has 

almost tripled.3 “4,291 people have lost their lives (…) in the days and weeks ahead, 

we expect to see the number of cases, the number of deaths, and the number of affected 

countries climb even higher.”2 The scope of this paper is to review “the potential 

ozone utilization that serves as a complementary therapy” in the management of 

COVID-19. Evidence acquisition terms (ozone, SARS-CoV-2 and COVID-19) was 

searched in the scientific data bases.  

Ozone can be used in the disinfection of viral contaminated environments. Its 

maximum anti-viral efficacy requires a short period of high humidity (>90% relative 
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humidity) after the attainment of peak ozone gas concentration (20 – 25 ppm, 39-49 

mg/m3). As a gas it can penetrate all areas within a room, including crevices, fixtures, 

fabrics, hospital room, public transport, hotel room, cruise liner cabin, office, etc. and 

under surfaces of furniture, much more efficiently than manually applied liquid sprays 

and aerosols. The environment to be treated must be free of people and animals 

due to the relative toxicity of ozone via inhalation.  

Systemic ozone therapy can be “potentially” useful in SARS-CoV-2. The 

rationale and mechanism of action has already been proven clinically in other viral 

infections and has been shown to be highly effective in research studies. The 

mechanism of action will be by 1) The induction of adaptation to oxidative stress, 

hence a re-equilibration of the cellular redox state. 2) The induction of IFN-gamma and 

proinflammatory cytokines. 3) The increase of blood flow and tissue oxygenation to 

vital organs. 4) It has the potential actions to act as an auto-vaccine when administered 

in form of minor autohemotherapy.  

The recommended routes of administration are: Major Autohemotherapy (MAH), 

Ozonized Saline Solution (O3SS), Extracorporeal Blood Oxygenation-Ozonation 

(EBOO), and a variant of the Minor Autohemotherapy (MiAH). Clinical protocol 

should be adhered to with the standard doses and procedures as defined in the Madrid 

Declaration of Ozone Therapy. It is a complementary therapy because while the 

infected patient will continue to be treated with allopathic medicine, at the same time 

the patient will receive the treatment that this paper is proposing.  

At least three clinical trials using major autohemotherapy are currently 

being undertaken in China and more clinical trials and data are needed to 

confirm the efficacy of ozone therapy as a complementary therapy in COVID-19 

diseases. 

Key words: ozone, ozone therapy, covid-19, sars-cov-2, ozonized saline solution, 

major autohemotherapy 

 

Introduction 

Coronaviruses are important human and animal pathogens. At the end of 2019, a 

novel coronavirus was identified as the cause of a cluster of pneumonia cases in Wuhan 

(Hubei Province of China) and caused a large global outbreak representing a major 

public health issue.4 It rapidly spread, resulting in an epidemic throughout China, with 

sporadic cases reported globally. In February 2020, the World Health Organization 

designated the disease COVID-19, which stands for coronavirus disease 2019.5 The 

virus that causes COVID-19 is designated severe acute respiratory syndrome 

coronavirus 2 (SARS-CoV-2); previously, it was referred to as 2019-nCoV. SARS-

CoV-2 is closely related to two bat-derived severe acute respiratory syndrome-like 

coronaviruses, bat-SL-CoVZC45 and bat-SL-CoVZXC21, in particular 

BetaCoV/bat/Yunnan/RaTG13/2013 are similar to the human SARS-CoV-2.6 It is 

shown to have large genetic diversity and rapid evolution.7  

SARS-CoV-2 is spread by human-to-human transmission via respiratory droplets 

or direct contact, and infection has been estimated to have a mean incubation period of 

6.4 days and a basic reproduction number of (2.24 - 3.58) days.4 Among patients with 

pneumonia caused by SARS-CoV-2, fever was the most common symptom, followed 
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by cough, malaise and dry cough at the prodromal phase.8 Bilateral lung involvement 

with ground-glass opacity was the most common finding from computed tomography 

(CT) images of the chest. CT images demonstrated progression during the early stage 

from illness onset.9  

There are currently no antiviral drugs licensed by the U.S. Food and Drug 

Administration (FDA), by the Spanish Drug Agency and Health Products (AEMPS) or 

by the Italian Drug Agency to treat patients with COVID-19. To our knowledge, no 

antiviral drugs to treat patients with COVID-19 have been licensed in any country in 

the world so far. This point has been officially confirmed by WHO: “Currently, 

there are no vaccines or specific pharmaceutical treatments available for COVID-

19.”1 Some in-vitro or in-vivo studies suggest potential therapeutic activity of 

compounds against related coronaviruses, but there are no available data from 

observational studies or randomized controlled trials in humans to support 

recommending any investigational therapeutics for patients with confirmed or 

suspected COVID-19 at this time.  

Remdesivir, an investigational antiviral drug, was reported to have in-vitro 

activity against SARS-CoV-2.10 A small number of patients with COVID-19 have 

received intravenous remdesivir for compassionate use outside of a clinical trial setting. 

A randomized placebo-controlled clinical trial of remdesivir for treatment of 

hospitalized patients with pneumonia and COVID-19 has been implemented in China. 

A randomized open label trial of combination lopinavir-ritonavir, duranavir, 

danoprevir, cobisistat, Anti-CD147 Humanized Meplazumab, Eculizumab, 

Bevacizumab, Recombinant Human Angiotensin-converting Enzyme 2 (rhACE2), NK 

cells, Umbilical Cord (UC)-Derived Mesenchymal Stem Cells (MSCs), 

immunoglobulins, sphingosine-1-phosphate receptor regulators Fingolimod, hydroxy-

chloroquine, intravenous vitamin C, Vitamin D, INF beta, glucocorticoids, ozonated 

autohemotherapy (This is one of the many other compounds tried without successful 

available data yet), traditional Chinese medicine remedies and others treatment has 

been also been conducted in hospitalized patients with pneumonia and COVID-19 in 

China, but no results are available to date. Clinical trials of other potential therapeutics 

for COVID-19 are being planned.11,12  

In addition to viral spread through a respiratory route, SARS-CoV in the intestinal 

tract, kidney and sweat glands may be excreted via feces, urine and sweat, thereby 

leading to virus transmission.13 The angiotensin-converting enzyme 2 (ACE2) very 

likely serves as the binding site for SARS-CoV-2, the strain implicated in the current 

COVID-19 epidemic, similarly to strain SARS-CoV implicated in the 2002-2003 

SARS epidemic.14 The major comorbidities of the fatality cases include hypertension, 

diabetes, coronary heart disease, cerebral infarction, and chronic bronchitis. The source 

of the virus and the pathogenesis of this disease are still unconfirmed. No specific 

therapeutic drug has been found.15  

Ozone therapy could be used in the treatment of COVID-19 in two therapeutic 

categories:  

1) Disinfection (count with high scientific background):  

a) Contaminated environments (hospitals, transport, vehicles, all surfaces where 

the virus may have been deposited etc.);  
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b) In aqueous solutions such as disinfections of drinking water, waste water 

treatment, laundry facilities, and food processing.16  

2) Potential systemic application as a complementary medicine in order to:  

a) Improve the health status of the patients and reduce the viral load,17-19  

b) In the form of ozonated water mouthwash to reduce the incidence of ventilator-

associated pneumonia in patients connected to mechanical ventilation.20  

The scope of this paper is to review the potential mechanisms of action of ozone 

utilization that serve as complementary therapy in the management of COVID-19.  

Evidence Acquisition Terms included in the information search 
COVID-19, SARS-CoV-2, SARS, ozone, ozone therapy, viral pneumonia.  

Bibliographic databases consulted: MEDLINE/PubMed, SciELO, LILACS, 

PAHO, EMBASE, ZOTERO ISCO3, WHO International Clinical Trials Registry 

Platform, NIH. U.S. National Library of Medicine and informational databases with 

search engines such as Google and Google Scholar.  

Types of documents: original articles, published thesis, clinical reports, ongoing 

clinical trials and bibliographic reviews.  

Languages: English, Russian, and Spanish. Dates of publication: 1980 to 2020.  

Exclusion criteria: lack of free access to complete text due to financial constraints 

and/or, studies presenting inadequate scientific evidence. 

Environmental disinfection 

To reduce the spread of COVID-19 virus, environmental infection control 

procedures should be implemented.21-25 In United States health care settings, the 

CDC states routine cleaning and disinfection procedures are appropriate for COVID-19 

virus.24 Products approved in USA by the Environmental Protection Agency (EPA) for 

emerging viral pathogens contain as active components: hydrogen peroxide, sodium 

hypochlorite, peroxyacetic acid, ethanol, isopropyl alcohol, alkyl dimethyl benzyl 

ammonium chlorides, didecyl dimethyl ammonium chloride, octyl decyl dimethyl 

ammonium chloride, sodium carbonate peroxyhydrate, sodium dichloro-s-triazinetrione 

and others.26  

The importance of environmental disinfection was illustrated in a study from 

Singapore, in which viral RNA was detected on nearly all surfaces tested (handles, 

light switches, bed and handrails, interior doors and windows, toilet bowl, sink basin) 

in the airborne infection isolation room of a patient with symptomatic mild COVID-19 

prior to routine cleaning.25 Viral RNA was not detected on similar surfaces in the 

rooms of two other symptomatic patients following routine cleaning (with sodium 

dichloroisocyanurate). Of note, viral RNA detection does not necessarily indicate the 

presence of infectious virus. Factors influencing the survival of these viruses on 

surfaces include: strain variation, titre, surface type, suspending medium, mode of 

deposition, temperature and relative humidity, and the method used to determine the 

viability of the virus. Environmental sampling has identified contamination in field-

settings with SARS-CoV and influenza virus, although the frequent use of molecular 

detection methods may not necessarily represent the presence of viable virus.  

Once contaminated from the environment, hands can then initiate self-inoculation 

of mucous membranes of the nose, eyes or mouth. Mathematical and animal models, 

and intervention studies suggest that contact transmission is the most important route in 
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some scenarios. Infection prevention and control implications include the need for hand 

hygiene and personal protective equipment to minimize self-contamination and to 

protect against inoculation of mucosal surfaces and the respiratory tract, and enhanced 

surface cleaning and disinfection in healthcare settings.27  

Viruses have been studied during their interaction with ozone.28-31 After 30 s of 

exposure to ozone, 99 % of the viruses were inactivated and demonstrated damage 

to their envelope proteins, which could result in failure of attachment to normal cells 

and breakage of the single-stranded RNA.28 Ozone gas however has a number of 

potential advantages over other decontaminating gases and liquid chemical 

applications.32 Thus ozone is a natural compound, is easily generated in situ from 

oxygen or air, and breaks down to oxygen with a half-life of about 20 min (± 10 min 

depending on the environment).16 As a gas it can penetrate all areas within a room, 

including crevices, fixtures, fabrics, and the under surfaces of furniture, much more 

efficiently tan manually applied liquid sprays and aerosols.33 The only significant 

disadvantages are its ability to corrode certain materials, such as natural rubber, on 

prolonged exposure, and its potential toxicity to humans. 

The Occupational Safety and Health Administration (OSHA) in USA, has set 

Public Health Air Standards of 0.1 ppm for 8 h or 0.3 ppm for 15 min as the limit of the 

amount of ozone to which people can be safely exposed.34 Air cleaners which utilize 

ozone must not generate ozone levels above the Public Health Standards, which are far 

below any antimicrobial activity or effective odour control. Low ozone concentrations, 

below the EPA-acceptable indoor limit, have been used as air cleaners, but their 

effectiveness has been questioned by many studies.35,36 At high ozone concentration, 

ozone has been used to decontaminate unoccupied spaces of some chemical and 

biological contaminants and odours such as smoke.  

Maximum anti-viral efficacy of ozone requires a short period of high humidity 

(>90% relative humidity) after the attainment of peak ozone gas concentration (20 – 25 

ppm, 39-49 mg/m3).16 A study showed that under the treatment with ozone virus-

containing samples dried onto hard surfaces (plastic, steel and glass), and soft surfaces 

such as fabric, cotton and carpet, were equally vulnerable to the treatment.33 Using 

appropriate generators at appropriate ozone concentrations, ozone will help to 

decontaminate rooms, hospital room,37 public transport, hotel room, cruise liner cabins, 

offices, etc. The environment that is to be decontaminated must be free of peoples 

and animals due to the toxic nature of ozone by inhalation.38 In a case of accidental 

inhalation it is recommended to follow the first aids measures recommended by 

ISCO3.39 Ozone gas has been also used in the disinfection of hospital laundry.40 In 

addition, it may be used in the treatment of waste water residues.41 Conventional 

sewage treatment reduce the amount of all viruses but, further ozonation reduced the 

amounts of several viruses to undetectable levels, indicating that this is a promising 

technique for reducing the transmission of many pathogenic human viruses.42  

Aqueous solutions of ozone are in use as disinfectants in many commercial 

situations, including waste water treatment,43 laundries,44 drinking water45 and food 

processing.46,47 Ozone is considering a highly effective disinfectant for virus control.48 

Ozone exposure reduced viral infectivity by lipid peroxidation and subsequent lipid 

envelope and protein shell damage.29  
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Therapeutic actions of ozone in viral diseases 

Ozone can inactivate viruses via direct oxidation of its components.29 However 

the virucidal activity in vivo becomes uncertain when viruses are in biological fluids or, 

even worse, when they are intracellular (pneumocytes, hepatocytes, epithelia, CD4+ 

lymphocytes, monocytes, glial and neuronal cells) because, the potent antioxidant 

system protects viral integrity.49 That is why it is irrational to use direct IV injection of 

gas or other non-recommended methods of application of ozone.50 Ozone therapy 

represents a useful adjunctive and complementary therapy but neither ozone, nor H2O2 

reach sufficient concentrations in tissues because free pathogens are protected by 

plasma antioxidants and intracellular viruses are inaccessible.51 However, in order to 

explore the efficacy of ozone therapy in viral diseases, Bocci and Paulesu52 explain the 

possibility that ozone may act in vivo. The following mechanisms may have some 

relevance: 
 a) A prolonged ozone therapeutic treatment appears able to induce an 

adaptation to oxidative stress, hence a re-equilibration of the cellular redox state, 

which is a fundamental process for inhibiting viral replication that will be blocked. The 

paradoxical mechanism by which ozone (a potent oxidant) can induce an antioxidant 

response, is currently demonstrated not only at a proteomic level, but also at a genomic 

one. Ozone at therapeutic dose modulates the nuclear factor Nrf2 and NfκB and 

induces the re-equilibrium of the antioxidant environment.53-58 Oxidative stress and 

innate immunity have a key role in lung injury pathways that control the severity of 

acute lung injury during viral infections like SARS.59  

 b) The induction of cytokine synthesis, such as IFN and IL, in ozonated blood has 

been shown to be possible. Although ozone is a weak inducer, the reinfused 

lymphocytes and monocytes, by migrating through the lymphoid system, can activate 

other cells that, in time, will lead to a stimulation of the immune system. This may 

represent an important process because it is known that an acute viral disease becomes 

chronic either because the virus is particularly virulent, or because the heterogenous 

viral population evolves rapidly and escapes immune control, or because the immune 

system becomes tolerant to viral antigens and becomes unable to counteract the 

infection. Moreover, besides the induction of HO-1,58 a protective enzyme, the release 

of some heat shock proteins (HSP) such as HSP60, HSP70 and HSP90 are also 

influential in viricidal activity. These proteins are potent activators of the innate 

immune system, able to induce the synthesis of proinflammatory cytokines by the 

monocyte-macrophage system and the activation of antigen-presenting cells.49,60  

 c) Oxygen-ozone therapy certainly improves oxygenation.61,62 The patients with 

SARS are prone to have mild non-specific hepatitis,63 lung fibrosis64 and renal failure 

may be present.65 Ozone therapy stabilizes hepatic metabolism and fibrinogen and 

prothrombin plasma levels tend to normalize in infected patients, suggesting an 

improvement of the hepatic protein synthesis.49 There is a lot of research demonstrating 

the protective effect of ozone to prevent oxidative damage to heart,66,67 liver,68,69 lung70 

and renal tissue.71  

 d) During blood ozonation ex vivo for the minor AHT, using ozone 

concentrations near 90 μg/mL per mL of blood, it may be feasible to induce the 
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oxidation of free viral components, which could represent an inactivated and 

immunogenic vaccine.49,72,73  

 e) Ozonized Saline Solution. This method was formalized by the Ministry of 

Health of the Russian Federation in the early 1980´s and has been officially 

implemented in public health hospitals, specifically for the specialties of orthopedics, 

dermatology, gynecology and obstetrics.74,75 In 2004, it was also officially recognized 

in Ukraine.76 The method is supported by a large amount of scientific papers and a 

strong clinical experience about the benefits of this therapy.77  

The method consists of bubbling and saturating a physiological solution (0.9%) 

with ozone-oxygen mixture at concentrations that are calculated depending on the 

patient's weight. Its administration takes about 20-30 min. Unlike Major 

Autohemotherapy, the Ozonized Saline Solution has proven to be especially effective 

in viral diseases such as Epstein Barr, Cytomegalovirus, Papillomavirus, HIV, Herpes 

Zoster, Herpes Simplex, etc. Since the Saline Solution is a plasma expander, O3SS 

represents a greater amount of blood being treated than MAH and therefore, the 

number of sessions may need to be reduced.  

An analysis of bibliographic data on the interaction of ozone with NaCl in 

aqueous solutions, allows us to conclude that the decomposition of ozone in aqueous 

solutions of NaCl is not accompanied by formation of products other than oxygen. In 

particular, no noticeable amounts of hypochlorites and chlorates are observed. This is 

particularly significant for medicinal application of ozonized isotonic solutions.78,79  

When ozone dissolves in water, free radicals, hydrogen peroxide (in an 

insignificant amount!), hexagonal water structures and small molecules are formed. 

Hexagonal water molecules formed during ozonation of aqueous solutions improves 

transport across the cell membrane not only of electrolytes, but possibly also of other 

substances.80  

Boyarinov G.A. and Sokolov V.V.81,82 showed that when an ozonized 

cardiopulmonary bypass (cardiopulmonary cardiopulmonary bypass) is performed, the 

cells of the patient's organism use more glucose than when it is oxygenated. Therefore, 

it is concluded that dissolved O2/O3 mixture, free radicals, hydrogen peroxide and 

hexagonal aqueous structures formed during the bubbling of aqueous NaCl solutions 

with a mixture of O2/O3 gas, determine the therapeutic effect of ozonated physiological 

solution.  

The procedure is not only effective and safe, but it is much more economical and 

easier to implement.  

Recommended administration route 
Recommended administration routes are the systemic and in this order: Ozonized 

Saline Solution (O3SS), Major Autohemotherapy (MAH), Extracorporeal Blood 

Oxygenation-Ozonation (EBOO) and a variant of the Minor Autohemotherapy (MiAH) 

(using 90 μg/mL). The summary of the administration of each procedure is described in 

the Madrid Declaration on Ozone Therapy.74 In addition, a step by step procedure is 

available in writing according to the Good Clinical Practice to conduct each procedure 

and can be downloaded from the ISCO3 web site (www.isoc3.org).83-85 
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Recommended clinical protocol with O3SS 

These recommendations are based on the clinical experience of the ozone 

therapist and should be submitted to further clinical trials. Note that currently there are 

three clinical trials in China using the MAH, but preliminary results are not available 

yet.17-19  

Preventive protocol with O3SS 

Saturation of the physiologic saline solution 0.9% at 3 μg/NmL for 10 min. 

Administer to the patient under bubbling with the same parameters at 80/120 

drops/min. Twice a week for 6 treatments. After administering the O3SS, administer 

i.v. Glutathione (GSH) 600 mg + Vit. C 1 g dissolved in 100 mL of physiologic 

solution. Twice a week for 6 treatments.  

Interventional protocol with O3SS 

Saturation of the physiologic saline solution 0.9 % at 5 μg/NmL for 10 min. 

Administer to the patient under bubbling with the same parameters at 80/120 

drops/min. Every day during 5 days. The following 5 days lower the concentration to 3 

μg/NmL. 10 treatments in total. After each O3SS, administer i.v. GSH 1,2 g + Vit. C 2 

g. dissolved in 100 mL of physiologic solution. Administer 10 treatments, twice a 

week.  

Since the disease concurs with an acute oxidative stress, we include GSH due to 

its capacity to donate electrons and stabilize the free radicals generated by the virus. 

GSH is a non-enzymatic antioxidant, and is one of the first lines of defence against 

oxidative damage. During aging, GSH content declines and the immune system 

undergoes a deficiency in the induction of Th1 response. Reduced secretion of Th1 

cytokines, which is associated with GSH depletion, could weaken the host defences 

against viral infections.86  

Devices (Ozone Generators and Disposables) 

The ozone must be produced by a medically reliable and certified generator. 

Ozone generators are medical devices classified within the European Union as medical 

device class IIb and to have the CE seal accompanied by four numbers (art. 9, Council 

Directive 93/42/EEC, in accordance with Annex IX of the same directive). The 

generator must allow the measurements of precise ozone concentrations (from 1 

μg/NmL - 80 μg/NmL) and produce ozone exclusively from medicinal oxygen grade 

coming from a medical quality certified container.  

The equipment should have the facility to regulate the output flow between 200-500 

mL / min and be able to administer continuous flow at very low concentrations (2-5 

μg/mL).  

Disposables to administer the therapy should be free of phthalates and resistant to 

ozone. They should have the same classification as the ozone generator, class IIb 

(medical device). 
Concluding Remarks 

Ozone can be useful for disinfection, its maximum anti-viral efficacy requires a 

short period of high humidity (>90% relative humidity) after the attainment of peak 

ozone gas concentration (20 – 25 ppm, 39-49 mg/m3). In any case, spaces have to be 

free of people because of the toxicity of ozone by inhalation. The environment to be 
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treated must be free of people and animals due to the relative toxicity of ozone via 

inhalation.  

Systemic ozone therapy can be potentially useful in SARS-CoV-2. The rationale 

and mechanism of action have already been proven clinically with other viral infections 

and have been shown to be highly effective in research studies. The mechanism of 

action is as follows:  

1) The induction of adaptation to oxidative stress, hence a re-equilibration of the 

cellular redox state. 2) The induction of IFN-gamma and proinflammatory cytokines. 3) 

The increase of blood flow and tissue oxygenation to vital organs (i.e. renal, pulmonary 

and cardiac circulation). 4) It has the potential to act as an auto-vaccine when 

administered in the form of minor autohemotherapy.  

The recommended systemic administration is: Ozonized Saline Solution (O3SS), 

Major Autohemotherapy (MAH), and Extracorporeal Blood Oxygenation-Ozonation 

(EBOO). Clinical protocols should comply with the standard doses and procedures 

defined in the Madrid Declaration of Ozone Therapy. 71 At least three clinical trials 

using major autohemotherapy are in progress in China and more clinical trials are 

needed to confirm the efficacy of ozone therapy as complementary therapy in the 

treatment of COVID-19 diseases. It is a complementary therapy because while the 

infected patient is treated with allopathic medicine, at the same time the patient is also 

receiving the complementary proposed treatment. 
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Международный научный комитет по озонотерапии ISCO3 

 

Резюме 

Появление тяжелого острого респираторного синдрома коронавируса 2 

(SARS-CoV-2; условно названное «коронавирус 2019» или «2019-nCoV») 

(COVID-19) в Китае в конце 2019 года вызвало глобальный отклик и является 

главной главным вызовом в сфере здравоохранения. Всемирная организация 

здравоохранения (ВОЗ) охарактеризовала COVID-19 как «пандемию». Самые 

официальные последние и доступные данные ВОЗ за 12 марта 2020 г. показали, 

что в настоящее время поступили данные о почти 125 000 случаев из 118 стран и 

территорий. За последние две недели число зарегистрированных случаев за 

пределами Китая увеличилось почти в 13 раз, а число затронутых стран 

увеличилось почти втрое [3]. «4 291 человек уже погибли в ближайшие дни и 

недели (…). Мы ожидаем, что число случаев, число смертей и число затронутых 

стран станут еще выше» [2]. Целью данной работы является обзор« 

потенциального использования озона, который служит дополнительной 

терапией» в лечении COVID-19. Основные профильные термины (озон, SARS-

CoV-2 и COVID-19) были найдены в базах научных данных. Озон можно 

использовать для дезинфекции загрязненных вирусами сред. Его максимальная 

противовирусная эффективность требует короткого периода высокой влажности 

(> 90% относительной влажности) после достижения пиковой концентрации 

газообразного озона (20 - 25 ppm, 39-49 мг/м3). В качестве газа он может 

проникать во все области внутри помещения, включая щели, светильники, ткани, 

больничную палату, общественный транспорт, гостиничный номер, кабину 

круизного лайнера, офис и т.д., а также под поверхности мебели, что гораздо 

эффективнее, чем жидкие аэрозоли, наносимые вручную, и аэрозоли. 

Обрабатываемая среда не должна содержать людей и животных из-за 

относительной токсичности озона при вдыхании. Системная озонотерапия может 

быть «потенциально» полезной при инфекции SARS-CoV-2. Обоснование и 

механизм действия уже были клинически доказаны при других вирусных 

инфекциях и показали высокую эффективность в научных исследованиях. 

Механизм действия будет следующим: 

1) индукция адаптации к окислительному стрессу, следовательно, 

восстановление равновесия окислительно-восстановительного состояния клеток; 
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2) индукция интерферона-гамма и провоспалительных цитокинов; 

3) увеличение кровотока и оксигенации тканей жизненно важных органов; 

4) он может действовать как аутовакцина при введении в форме малой 

аутогемотерапии. 

Рекомендованные пути введения: большая аутогемотерапия (MAH), введение 

озонированного физиологического раствора (O3SS), экстракорпоральная 

оксигенация-озонирование крови (EBOO) и вариант малой аутогемотерапии 

(MiAH). Клинический протокол должен соблюдаться со стандартными дозами и 

процедурами, определенными в Мадридской декларации по озонотерапии. Это 

дополнительная терапия, потому что, хотя инфицированный пациент будет 

продолжать лечиться аллопатическим лекарством, в то же время пациент получит 

лечение, которое предлагает эта статья. 

По крайней мере, три клинических испытания с использованием основной 

аутогемотерапии в настоящее время проводятся в Китае, и необходимы 

дополнительные клинические испытания и данные для подтверждения 

эффективности озонотерапии в качестве дополнительной терапии при 

заболеваниях COVID-19. 

Ключевые слова: озон, озонотерапия, COVID-19, SARS-CoV-2, 

озонированный физиологический раствор, большая аутогемотерапия 

 

Ограничения 
Документы ISCO3 являются рекомендациями, которые могут стать 

источником информации и профильной литературы для всех, кто практикует 

озонотерапию. Тем не менее, каждый озонотерапевт должен следовать своему 

собственному клиническому суждению при выполнении рекомендаций, 

выпущенных ISCO3. 

Все технические публикации ISCO3 или под названием ISCO3, включая свод 

правил, процедуры безопасности и любую другую техническую информацию, 

содержащуюся в таких публикациях, были получены из источников, которые 

считаются надежными, и основаны на технической информации и опыте, 

доступных в настоящее время членам ISCO3 и другим специалистам, на дату их 

выдачи. 

В то время как ISCO3 рекомендует ссылаться или использовать свои 

публикации членам организации, такая ссылка или использование публикаций 

ISCO3 его членами или третьими сторонами являются исключительно 

добровольными и не имеют обязательной силы. Таким образом, ISCO3 или его 

члены не гарантируют результаты и не несут никакой ответственности или 

обязательств в связи со ссылкой или использованием информации или 

предложений, содержащихся в публикациях ISCO3. 

ISCO3 не имеет никакого контроля в отношении неисполнения, 

неправильного толкования, правильного или ненадлежащего использования 

любой информации или предложений, содержащихся в публикациях ISCO3, 

любым физическим или юридическим лицом (включая членов ISCO3), и ISCO3 

прямо отказывается от какой-либо ответственности в связи с этим. 

Публикации ISCO3 подлежат периодическому пересмотру, и пользователям 
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рекомендуется получить последнее издание. 

Единственная официальная версия этого документа опубликована на 

английском языке. 

Примечание: документ «Потенциальное использование озона при инфекции 

SARS-CoV-2 / COVID-19» был подготовлен, обсужден и одобрен ISCO3 с учетом 

трех ключевых моментов: 

1. Всемирная организация здравоохранения (ВОЗ), специализированное 

учреждение Организации Объединенных Наций, мандатом которого является 

общественное здравоохранение, официально признало, что «в настоящее время 

нет вакцин или специальных фармацевтических препаратов, доступных для 

COVID-19». 1 

2. Для борьбы с этой пандемией ВОЗ призвала «страны принять срочные и 

агрессивные меры»; и заявляя, что «это не просто кризис общественного 

здравоохранения, это кризис, который затронет каждый сектор - поэтому каждый 

сектор и каждый человек должен быть вовлечен в борьбу». Таким образом, 

ISCO3, как часть мирового сектора здравоохранения, хочет быть участником в 

борьбе с этой пандемией. 

3. Поскольку нет «вакцин или специальных фармацевтических препаратов», 

этот документ предлагает вклад в борьбу с коронавирусом, включающий 

потенциальное использование озонотерапии в качестве дополнительной терапии, 

исключительно на основе имеющихся научных данных, как подробно 

объясняется в этом документе. 

Вступление 
Коронавирусы являются важными патогенами человека и животных. В конце 

2019 года новый коронавирус был определен как причина скопления случаев 

пневмонии в Ухане (провинция Хубэй, Китай) и вызвал крупную глобальную 

вспышку, представляющую серьезную проблему для общественного 

здравоохранения [4]. Он быстро распространился, что привело к эпидемии по 

всему Китаю со спорадическими случаями, зарегистрированными во всем мире. 

В феврале 2020 года Всемирная организация здравоохранения обозначила 

заболевание «COVID-19», обозначающее коронавирусную болезнь 2019 [5]. 

Вирус, вызывающий COVID-19, обозначен как тяжелый острый респираторный 

синдром коронавирус 2 (SARS-CoV-2); ранее он назывался 2019-nCoV. SARS-

CoV-2 тесно связан с двумя коронавирусами, вызванными тяжелым острым 

респираторным синдромом летучей мыши, bat-SL-CoVZC45 и bat-SL-CoVZXC21, 

в частности BetaCoV / bat / Yunnan / RaTG13 / 2013 аналогичны человеческим 

SARS -CoV-2 [6]. Показано, что он имеет большое генетическое разнообразие и 

быструю эволюцию. 

SARS-CoV-2 распространяется путем передачи от человека человеку через 

дыхательные капельки или при прямом контакте, и, по оценкам, средний 

инкубационный период инфекции составляет 6,4 дня, а базовое число 

репродукции вируса - (2,24-3,58) дня [4]. У пациентов с пневмонией, вызванной 

SARS-CoV-2, лихорадка была наиболее распространенным симптомом, 

сопровождаемым кашлем, недомоганием и сухим кашлем на продромальной фазе 

[8]. Двустороннее поражение легких с непрозрачностью по типу «матового 
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стекла» было наиболее распространенным результатом компьютерной 

томографии (КТ). КТ-изображения продемонстрировали прогрессирование на 

ранней стадии от начала заболевания [9]. 

В настоящее время не существует противовирусных препаратов, 

лицензированных Управлением по санитарному надзору за качеством пищевых 

продуктов и медикаментов США (FDA), Испанским агентством по 

лекарственным средствам и медицинским продуктам (AEMPS) или Итальянским 

агентством по лекарственным средствам для лечения пациентов с COVID-19. 

Насколько нам известно, до сих пор ни в одной стране мира не было 

лицензировано никаких противовирусных препаратов для лечения пациентов с 

COVID-19. Эта точка зрения была официально подтверждена ВОЗ: «В 

настоящее время нет никаких вакцин или специальных фармацевтических 

препаратов, доступных для COVID-19» [1]. Некоторые исследования in vitro 

или in vivo предполагают потенциальную терапевтическую активность 

соединений против родственных коронавирусов, но есть в настоящее время нет 

доступных данных обсервационных исследований или рандомизированных 

контролируемых исследований на людях, чтобы рекомендовать какие-либо 

исследовательские методы лечения для пациентов с подтвержденным или 

подозреваемым COVID-19. 

Сообщалось, что Ремдесивир, исследуемый антивирусный препарат, 

обладает активностью in vitro против SARS-CoV-2 [10]. Небольшое число 

пациентов с COVID-19 получали внутривенно ремдесивир для применения в 

сострадательных целях вне рамок клинических испытаний. В Китае было 

проведено рандомизированное плацебо-контролируемое клиническое 

исследование ремдесивира для лечения госпитализированных пациентов с 

пневмонией и COVID-19. Рандомизированное открытое исследование 

комбинации лопинавира-ритонавира, дуранавира, данопревира, кобисистата, 

анти-CD147 гуманизированного меплазумаба, экулизумаба, бевацизумаба, 

рекомбинантного ангиотензин-конвертирующего фермента 2 человека (rhACE2), 

NK-клеток, пуповинной rлеток (МСК), иммуноглобулинов, регуляторов 

сфингозин-1-фосфатного рецептора, Финголимода, гидроксихлорохина, 

внутривенного витамина С, витамина D, INF-бета, глюкокортикоидов, 

аутогемотерапии с озоном (это одно из многих других соединений, которые еще 

не опробованы), препаратов традиционной китайской медицины и др. Лечение 

также проводилось у госпитализированных пациентов с пневмонией и COVID-19 

в Китае, но на сегодняшний день никаких результатов не имеется. Планируется 

проведение клинических испытаний других потенциальных препаратов для 

лечения COVID-19 [11,12]. 

В дополнение к распространению вируса через дыхательные пути, SARS-

CoV в кишечном тракте, почках и потовых железах может выводиться из 

организма с калом, мочой и потом, что приводит к передаче вируса [13]. Очень 

вероятно, что ангиотензинпревращающий фермент 2 (ACE2) служит местом 

связывания SARS-CoV-2, штамма, вовлеченного в текущую эпидемию COVID-

19, аналогично штамму SARS-CoV, вовлеченному в эпидемию SARS 2002-2003 

гг. [14]. Основные сопутствующие заболевания в случаях смертности включают 
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гипертонию, диабет, ишемическая болезнь сердца, инфаркт мозга и хронический 

бронхит. Источник вируса и патогенез этого заболевания до сих пор не 

подтверждены. Никакого конкретного терапевтического препарата не найдено 

[15]. 

Озонотерапия может быть использована при лечении COVID-19 в двух 

терапевтических категориях: 

1) Дезинфекция (считается, обладающим высокой доказательностью): 

а) Загрязненная среда (больницы, транспорт, транспортные средства, все 

поверхности, где вирус мог быть депонирован и т. д.); 

б) В водных растворах, таких как дезинфекция питьевой воды, очистка 

сточных вод, прачечные и обработка пищевых продуктов [16]. 

2) Потенциальное системное применение в качестве дополнительного 

лекарства для того, чтобы: 

а) улучшить состояния здоровья пациентов и снижение вирусной нагрузки 

[17-19]; 

б) В форме озонированной воды для полоскания рта для снижения частоты 

возникновения ИВЛ-ассоциированной пневмонии у пациентов, связанных с 

искусственной вентиляцией легких [20]. 

Целью данной работы является обзор потенциальных механизмов действия 

использования озона, которые служат дополнительной терапией при лечении 

COVID-19. 

Термины, включенные в поиск информации: 
COVID-19, SARS-CoV-2, SARS, озон, озонотерапия, вирусная пневмония. 

Использованы библиографические базы данных: MEDLINE / PubMed, 

SciELO, LILACS, PAHO, EMBASE, ZOTERO ISCO3, Международная платформа 

регистрации клинических испытаний ВОЗ, NIH. Национальная медицинская 

библиотека США и информационные базы данных с такими поисковыми 

системами, как Google и Google Scholar. 

Типы документов: оригинальные статьи, опубликованные тезисы, 

клинические отчеты, текущие клинические испытания и библиографические 

обзоры. 

Языки: английский, русский и испанский. 

Даты публикации: 1980–2020 годы. 

Критерии исключения: отсутствие свободного доступа к полному тексту 

из-за финансовых ограничений и / или исследования, представляющие 

неадекватные научные данные. 

Дезинфекция объектов окружающей среды 
Чтобы уменьшить распространение вируса COVID-19, необходимо внедрить 

процедуры контроля инфекций в окружающей среде [21-25]. В медицинских 

учреждениях Соединенных Штатов CDC заявляет, что обычные процедуры 

очистки и дезинфекции подходят для вируса COVID-19 [24]. Продукты, 

одобренные в США Агентством по охране окружающей среды (EPA) для новых 

вирусных патогенов, содержит в качестве активных компонентов: перекись 

водорода, гипохлорит натрия, пероксиуксусную кислоту, этанол, изопропиловый 

спирт, хлориды алкилдиметилбензиламмония, хлорид дидецилдиметиламмония, 
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хлорид октилдецилдиметиламмония, пероксигидрат карбоната натрия , дихлор-s-

триазинетрион натрия и др. [26]. 

Важность экологической дезинфекции была проиллюстрирована в 

исследовании из Сингапура, в котором вирусная РНК была обнаружена почти на 

всех протестированных поверхностях (ручки, выключатели света, кровать и 

поручни, внутренние двери и окна, унитаз, раковина) в воздушно-капельной 

изоляции в комнате пациента с симптомами легкой степени тяжести COVID-19 

до рутинной очистки [25]. Вирусная РНК не была обнаружена на аналогичных 

поверхностях в палатах двух других симптоматических пациентов после 

рутинной чистки (с дихлоризоциануратом натрия). Следует отметить, что 

обнаружение вирусной РНК не обязательно указывает на наличие инфекционного 

вируса. Факторы, влияющие на выживание этих вирусов на поверхностях, 

включают: действующий штамм, его титр, тип поверхности, суспендирующую 

среду, режим осаждения, температуру и относительную влажность, а также 

метод, используемый для определения жизнеспособности вируса. Отбор проб 

окружающей среды выявил загрязнение в полевых условиях SARS-CoV и 

вирусом гриппа, хотя частое использование методов молекулярного обнаружения 

не обязательно может свидетельствовать о наличии жизнеспособного вируса. 

После попадания в окружающую среду руки могут инициировать 

инокуляцию вируса в слизистую оболочку носа, глаз или рта. Математические и 

животные модели, а также исследования вмешательства предполагают, что 

контактная передача является наиболее важным путем в некоторых сценариях. К 

профилактике и контролю инфекций относятся необходимость в средствах 

гигиены рук и средствах индивидуальной защиты для минимизации 

самозагрязнения и защиты от инокуляции слизистых поверхностей и 

дыхательных путей, а также улучшенной очистки и дезинфекции поверхностей в 

медицинских учреждениях [27]. 

Вирусы изучались по характеру их взаимодействия с озоном [28-31]. После 

30 с. воздействия озона 99% вирусов были инактивированы и 

продемонстрировали повреждение белков оболочки, что может привести к 

нарушению прикрепления к нормальным клеткам и разрушению одноцепочечной 

РНК [28]. Газообразный озон, тем не менее, обладает рядом потенциальных 

преимуществ по сравнению с другими дезактивирующими газами и жидкими 

химическими веществами [32]. Таким образом, озон является природным 

соединением, легко генерируется in situ из кислорода или воздуха и распадается с 

образованием кислорода, имея период полураспада около 20 минут (± 10 минут в 

зависимости от окружающей среды) [16]. В качестве газа он может проникать во 

все области внутри помещения, включая щели, светильники, ткани и нижние 

поверхности мебели, гораздо эффективнее, что наносимые вручную жидкости, и 

аэрозоли [33]. Единственными существенными недостатками являются его 

способность разъедать определенные материалы, такие как натуральный каучук, 

при длительном воздействии, и его потенциальная токсичность для человека. 

Управление по безопасности и гигиене труда (OSHA) в США установило 

нормативы общественного здравоохранения для воздуха в размере 0,1 промилле в 

течение 8 ч или 0,3 промилле в течение 15 мин в качестве предела количества 



 

26 Биорадикалы и Антиоксиданты. 2020 Том 7, №1 

озона, которому люди могут безопасно подвергаться [34]. Использование озона не 

должно приводить к образованию уровня, превышающего стандарты 

общественного здравоохранения, которые намного ниже любой антимикробной 

активности или эффективного контроля над запахом. Низкие концентрации озона, 

ниже приемлемого для EPA внутреннего предела, использовались в качестве 

воздухоочистителей, но их эффективность ставилась под сомнение во многих 

исследованиях [35, 36]. В высокой концентрации озон использовался для 

дезактивации незанятых пространств некоторых химических и биологических 

загрязняющих веществ и запахов, таких как дым. 

Максимальная противовирусная эффективность озона требует короткого 

периода высокой влажности (>90% относительной влажности) после достижения 

пиковой концентрации газообразного озона (20-25 ppm, 39-49 мг / м3) [16]. 

Исследование показало, что под обработка озоном содержащих вирус образцов, 

высушенных на твердых поверхностях (пластмассе, стали и стекле) и мягких 

поверхностях, таких как ткань, хлопок и ковер, были в равной степени уязвимы 

для обработки [33]. Используя соответствующие генераторы при 

соответствующих концентрациях озона, можно достичь дезинфекции помещения, 

больничной палаты [37], общественного транспорта, гостиничных номеров, кают 

круизных лайнеров, офисов и т. д. В обеззараживаемой среде не должны 

находиться люди и/или животные из-за токсической природы озона при вдыхании 

[38]. В случае при случайном вдыхании рекомендуется следовать мерам первой 

помощи, рекомендованным ISCO3 [39]. Газообразный озон также использовался 

для дезинфекции больничного белья [40]. Кроме того, он может использоваться 

для очистки сточных вод [41]. Очистка сточных вод уменьшает количество всех 

вирусов, но дальнейшее озонирование уменьшило количество нескольких 

вирусов до необнаружимых уровней, что указывает на то, что это 

многообещающий метод для снижения передачи многих патогенных вирусов 

человека [42]. 

Водные растворы озона используются в качестве дезинфицирующих средств 

во многих коммерческих ситуациях, включая очистку сточных вод [43], 

прачечных [44], питьевую воду [45] и обработку пищевых продуктов [46, 47]. 

Озон рассматривается как высокоэффективное дезинфицирующее средство для 

борьбы с вирусами [48]. Воздействие озона снижает инфекционную способность 

вируса путем активирующего влияния на перекисное окисление липидов с 

последующим повреждением липидной оболочки и белковой оболочки. 

Терапевтическое действие озона при вирусных заболеваниях 
Озон может инактивировать вирусы путем прямого окисления его 

компонентов [29]. Однако вирицидная активность in vivo становится 

неопределенной, когда вирусы находятся в биологических жидкостях или, что 

еще хуже, когда они находятся внутриклеточно (пневмоциты, гепатоциты, 

эпителий, CD4
+
-лимфоциты, моноциты, глиальные и нейрональные клетки), 

потому что мощная антиоксидантная система защищает целостность вируса [49]. 

Вот почему нерационально использовать прямую внутривенную инъекцию газа 

или другие нерекомендованные методы применения озона [50]. Озонотерапия 

представляет собой полезную дополнительную и дополнительную терапию, но 
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ни озон, ни H2O2 не достигают достаточных концентраций в тканях, поскольку 

свободные патогены защищены плазменными антиоксидантами, а 

внутриклеточные вирусы недоступны [51]. Однако, чтобы изучить 

эффективность озонотерапии при вирусных заболеваниях, Bocci и Paulesu 

объясняют возможность того, что озон может действовать in vivo [52]. 

Следующие механизмы могут иметь некоторое отношение: 

а) Длительное озонотерапевтическое лечение, по-видимому, способно 

вызвать адаптацию к окислительному стрессу, следовательно, восстановление 

равновесия окислительно-восстановительного состояния клеток, которое 

является фундаментальным процессом для ингибирования репликации вируса, 

которая будет блокирована. Парадоксальный механизм, с помощью которого озон 

(мощный окислитель) может вызывать антиоксидантную реакцию, в настоящее 

время демонстрируется не только на протеомном, но и на геномном уровне. Озон 

в терапевтической дозе модулирует ядерные факторы Nrf2 и NfκB и вызывает 

восстановление равновесия антиоксидантной среды [53-58]. Окислительный 

стресс и врожденный иммунитет играют ключевую роль в путях повреждения 

легких, которые контролируют степень острого повреждения легких во время 

вирусных инфекций, таких как SARS [59]. 

б) Было показано, что индукция синтеза цитокинов, таких как IFN и IL, в 

озонированной крови возможна. Хотя озон является слабым индуктором, 

реинфузированные лимфоциты и моноциты, мигрируя через лимфоидную 

систему, могут активировать другие клетки, что со временем приведет к 

стимуляции иммунной системы. Это может представлять собой важный процесс, 

потому что известно, что острое вирусное заболевание становится хроническим 

либо потому, что вирус является особенно вирулентным, либо потому, что 

гетерогенная вирусная популяция быстро развивается и избегает иммунного 

контроля, либо потому, что иммунная система становится толерантной к 

вирусным антигенам и становится не в состоянии противодействовать инфекции. 

Кроме того, помимо индукции HO-1, как защитного фермента [58], 

высвобождение некоторых белков теплового шока (HSP), таких как HSP60, 

HSP70 и HSP90, также оказывает влияние на вирицидную активность. Эти белки 

являются мощными активаторами врожденной иммунной системы, способными 

индуцировать синтез провоспалительных цитокинов системой моноцитов-

макрофагов и активацию антигенпрезентирующих клеток [49, 60]. 

c) Кислородно-озоновая терапия, безусловно, улучшает оксигенацию [61,62]. 

Пациенты с ОРВИ склонны к легким неспецифическим гепатитам [63], могут 

присутствовать фиброз легких [64] и почечная недостаточность [65]. 

Озонотерапия стабилизирует печеночный метаболизм, и уровни фибриногена и 

протромбина в плазме имеют тенденцию нормализоваться у инфицированных 

пациентов, предполагая улучшение синтеза белка в печени [49]. Существует 

множество исследований, демонстрирующих защитный эффект озона для 

предотвращения окислительного повреждения сердца [66,67], печени [68,69], 

легких [70] и почечной ткани [71]. 

d) Во время озонирования крови ex vivo для малой АГТ, используя 

концентрации озона около 90 мкг / мл на мл крови, может быть возможным 
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вызвать окисление свободных вирусных компонентов, которые могут 

представлять собой инактивированную и иммуногенную вакцину [49, 72, 73]. 

д) Озонированный физиологический раствор. Этот метод был официально 

утвержден Министерством здравоохранения Российской Федерации в начале 

1980-х годов и был официально внедрен в государственных медицинских 

учреждениях, в частности, для специальностей ортопедии, дерматологии, 

гинекологии и акушерства [74,75]. В 2004 году он был также официально признан 

в Украине [76]. Этот метод подтверждается большим количеством научных работ 

и большим клиническим опытом о преимуществах этой терапии [77]. 

Метод состоит в барботировании и насыщении физиологического раствора 

(0,9%) озоно-кислородной смесью в концентрациях, которые рассчитываются в 

зависимости от веса пациента. Процедура занимает около 20-30 мин. В отличие 

от большой аутогемотерапии, озонированный физиологический раствор оказался 

особенно эффективным при вирусных заболеваниях, таких как вирус Эпштейна-

Барр, цитомегаловирус, папилломавирус, ВИЧ, опоясывающий лишай, простой 

герпес и т. Д. Поскольку физиологический раствор быстро распространяется по 

всему объему плазмы, это позволяет обработать большой объем крови, чем при 

большой АГТ, и, следовательно, количество сеансов может быть уменьшено. 

Анализ библиографических данных о взаимодействии озона с NaCl в водных 

растворах позволяет сделать вывод о том, что разложение озона в водных 

растворах NaCl не сопровождается образованием продуктов, отличных от 

кислорода. В частности, заметных количеств гипохлоритов и хлоратов не 

наблюдается. Это особенно важно для лекарственного применения 

озонированных изотонических растворов [78,79]. 

Когда озон растворяется в воде, образуются свободные радикалы, перекись 

водорода (в незначительном количестве!), гексагональные структуры воды и 

небольшие молекулы. Гексагональные молекулы воды, образующиеся при 

озонировании водных растворов, улучшают транспорт через клеточную 

мембрану не только электролитов, но, возможно, и других веществ. 

Бояринов Г.А. и Соколов В.В. показали, что при озонированном сердечно-

легочном шунтировании клетки организма пациента используют больше 

глюкозы, чем когда она насыщается кислородом [81, 82]. Поэтому делается вывод 

о том, что растворенная смесь O2 / O3, свободные радикалы, перекись водорода и 

гексагональные водные структуры, образующиеся при барботировании водных 

растворов NaCl со смесью газа O2 / O3, определяют терапевтический эффект 

озонированного физиологического раствора. 

Процедура не только эффективна и безопасна, но и намного экономичнее и 

проще в реализации. 

Рекомендуемый протокол лечения 

Рекомендуемые пути введения являются системными и предлагаются в 

следующем порядке: озонированный физиологический раствор (O3SS), большая 

аутогемотерапия (MAH), экстракорпоральная оксигенация-озонирование крови 

(EBOO) и вариант малой аутогемотерапии (MiAH) (с использованием 90 мкг 

озона / мл). Краткое описание алгоритмов проведения каждой процедуры 

описано в Мадридской декларации по озонотерапии [74]. Кроме того, пошаговая 
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процедура доступна в письменной форме в соответствии с надлежащей 

клинической практикой для проведения каждой процедуры и может быть 

загружена с веб-сайта ISCO3. (www.isoc3.org) [83-85]. 

Рекомендуемый клинический протокол с O3SS 

Эти рекомендации основаны на клиническом опыте озонотерапевта и 

должны быть представлены для дальнейших клинических испытаний. Обратите 

внимание, что в настоящее время в Китае проводится три клинических 

испытания с использованием MAH, но предварительные результаты пока 

отсутствуют. 

Профилактический протокол с O3SS 

Насыщают физиологический раствор 0,9% при 3 мкг / мл в течение 10 мин. 

Назначают пациенту путем барботажа с теми же параметрами со скоростью 

80/120 капель / мин. Два раза в неделю (6 процедур). После проведения 

процедуры введения O3SS, используйте внутривенное введение глутатиона 

(GSH; 600 мг) с витамином C (1 г), для чего их растворяют в 100 мл 

физиологического раствора. Два раза в неделю (6 процедур). 

Интервенционный протокол с O3SS 

Насыщают физиологический раствор 0,9% при 5 мкг / мл в течение 10 мин. 

Назначают пациенту путем барботажа с теми же параметрами со скоростью 

80/120 капель / мин. Назначают каждый день в течение 5 дней. В последующие 5 

дней понижают концентрацию до 3 мкг / мл. Всего 10 процедур. После каждого 

введения O3SS используйте внутривенное введение глутатиона (GSH; 1200 мг) с 

витамином C (2 г), для чего их растворяют в 100 мл физиологического раствора. 

Назначают 10 процедур, два раза в неделю. 

Поскольку болезнь сопровождается острым окислительным стрессом, мы 

включаем GSH из-за его способности отдавать электроны и стабилизировать 

свободные радикалы, генерируемые вирусом. GSH является неферментативным 

антиоксидантом и является одной из первых линий защиты от окислительного 

повреждения. Во время старения содержание GSH снижается, и иммунная 

система испытывает дефицит в индукции Th1-ответа. Снижение секреции 

цитокинов Th1, которое связано с истощением GSH, может ослабить защиту 

хозяина от вирусных инфекций [86]. 

Приборы (генераторы озона и одноразовые приборы) 

Озон должен производиться с помощью медицинского, надежного и 

сертифицированного генератора. Генераторы озона представляют собой 

медицинские устройства, классифицированные в Европейском союзе как 

медицинские устройства класса IIb, и на них имеется маркировка СЕ, 

сопровождаемая четырьмя номерами (статья 9, Директива Совета 93/42 / EEC, в 

соответствии с Приложением IX той же директивы). Генератор должен позволять 

измерять точные концентрации озона (от 1 мг / л - 80 мг / мл) и вырабатывать 

озон исключительно из медицинского кислорода, поступающего из контейнера, 

сертифицированного по медицинскому качеству. 

Оборудование должно иметь возможность регулировать выходной поток 

между 200-500 мл / мин и быть способным управлять непрерывным потоком при 

очень низких концентрациях (2-5 мкг / мл). 
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Одноразовые материалы для проведения терапии должны быть свободны от 

фталатов и устойчивы к воздействию озона. Они должны иметь ту же 

классификацию, что и генератор озона, класс IIb (медицинское устройство). 

Заключительные замечания 
Озон может быть полезен для дезинфекции, его максимальная 

противовирусная эффективность требует короткого периода высокой влажности 

(> 90% относительной влажности) после достижения пиковой концентрации 

газообразного озона (20-25 ppm, 39-49 мг / м
3
). В любом случае, места должны 

быть свободны от людей из-за токсичности озона при вдыхании. В 

обрабатываемой среде не должны находиться люди и животные из-за 

относительной токсичности озона при вдыхании. 

Системная озонотерапия может быть потенциально полезна при SARS-CoV-

2. Обоснование и механизм действия уже были клинически доказаны для других 

вирусных инфекций и показали высокую эффективность в научных 

исследованиях. Механизм действия заключается в следующем: 

1) Индукция адаптации к окислительному стрессу и, следовательно, 

восстановление равновесия окислительно-восстановительного состояния клеток. 

2) Индукция ИФН-гамма и провоспалительных цитокинов. 3) Увеличение 

кровотока и оксигенации тканей жизненно важных органов (то есть почечное, 

легочное и сердечное кровообращение). 4) Он может действовать как аутовакцина 

при введении в форме малой аутогемотерапии. 

Рекомендуемое системное введение: озонированный физиологический 

раствор (O3SS), основная аутогемотерапия (MAH) и экстракорпоральное 

оксигенация-озонирование крови (EBOO). Клинические протоколы должны 

соответствовать стандартным дозам и процедурам, определенным в Мадридской 

декларации по озонотерапии [71]. По крайней мере, три клинических испытания 

с использованием основной аутогемотерапии проводятся в Китае, и необходимы 

дополнительные клинические испытания, чтобы подтвердить эффективность 

озонотерапии в качестве дополнительной терапии при лечении заболеваний 

COVID-19. Это дополнительная терапия, потому что хотя инфицированного 

пациента лечат аллопатическим лекарством, в то же время пациент также 

получает дополнительное предлагаемое лечение. 
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Аббревиатуры / Сокращения 
ACE2: ангиотензинпревращающий фермент 2. 

CDC: Центры по контролю и профилактике заболеваний (США). 

КОВИД-19: Коронавирусная болезнь 19. 

КТ: компьютерная томография. 

EBOO: экстракорпоральная оксигенация-озонирование крови. 

EPA: Агентство по охране окружающей среды (США). 

FDA: Управление по контролю за продуктами и лекарствами (США). 

GSH: глутатион 

HSP: Белки теплового шока. 

MAH: Большая аутогемотерапия. 

MiAH: вариант малой аутогемотерапии. 

МСК: мезенхимальные стволовые клетки. 

O3SS: Озонированный физиологический раствор. 

OSHA: Управление по безопасности и гигиене труда (США). 

SARS-CoV-2: тяжелый острый респираторный синдром коронавирус 2. 

UC: Пуповина. 

ВОЗ: Всемирная организация здравоохранения. 
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ВИРИЦИДНОСТЬ МОЛЕКУЛЫ ОЗОНА В УСЛОВИЯХ 

КОРОНАВИРУСНОЙ ИНФЕКЦИИ 

С.П. Перетягин 

Ассоциация российских озонотерапевтов, Нижний Новгород 

 

Появление тяжелого острого респираторного синдрома, вызванного 

коронавирусом-2 (SARS-CoV-2; условно названная новой коронавирусной 

инфекцией, или 2019-nCoV; COVID-19) в Китае в конце 2019 года вызвало 

крупную глобальную вспышку и является главной причиной заболевания, быстро 

распространившегося по многим странам, создав проблемы со здоровьем их 

населения. Всемирная организация здравоохранения (ВОЗ) охарактеризовала 

COVID-19 как «пандемию». 

Заболевание COVID-19 зафиксировано в 185 странах (на 29.04.2020 г.). 

Всего в мире коронавирусом заразились уже более 3,1 млн человек, свыше 932 

000 из них выздоровели, а более 217 000 заразившихся - скончались. 

Клиническая картина коронавирусной инфекции имеет свои особенности и 

отличия от вирусных заболеваний предыдущих лет. Так, по показателю 

летальности заболевание 2020 года уже превысило смертность от вирус-

ассоциированной патологии во время «свиного» гриппа 2009 года. 

Целью данной информации является обзор «потенциально возможного» 

использования озона при коронавирусной инфекции, который может 

послужить дополнительной терапией в управлении 

распространением COVID-19. 
Сведения для подготовки данного обзора были найдены по ключевым 

словам «озон», «SARS-CoV-2» и «COVID-19» в международных научных базах, а 

также с использованием документа, подготовленного членами международного 

научного комитета ISCO3, (авторы - Адриана Шварц и Грегорио Мартинес-

Санчес) и утверждённого в качестве официального экспертного заключения этого 

комитета «Потенциальное использование озона в SARS-CoV-2/COVID-19» от 

13.03.2020 г. (полный текст представлен в данном номере журнала). 

Среди биологических эффектов озона традиционно главное место занимает 

бактерио-, фунги- и вирицидное действие. Это свойства озона используется при 

местном, наружном применении в различных вариантах (газовая фаза, раствор, 

озонированные крема, масла, жиры), особенно в высоких концентрациях. При 

этом, в отличие от многих известных антисептиков, озон не раздражает и не 

разрушает покровные ткани человека в связи с тем, что, в отличие от патогенных 

микроорганизмов, организм человека обладает мощной антиоксидантной 

системой защиты (Масленников О.В., Конторщикова К.Н., Шахов Б.Е., 2018). 

Согласно данным D.S. Bolton (1982) и T. Sannen (1989), капсулированные 

вирусы более чувствительны к действию, чем некапсулированные. Это 

объясняется тем, что капсула содержит много липидов (например, у вируса 

герпеса - до 22%), которые активно взаимодействуют с озоном. 

Важнейшим открытием явилось обнаружение антивирусного эффекта озона 
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для борьбы с ВИЧ-инфекцией. В исследованиях американских учёных было 

показано, что воздействие озона снижает патогенность вируса путем 

активирующего влияния на перекисное окисление липидов с последующим 

повреждением липидной оболочки и белковой оболочки в культуре лимфоцитов, 

зараженной HIV-1 (Carpendalle M.T., Griffis G., 1993). 

Показано, что озон можно использовать для дезинфекции загрязненных 

вирусами сред. Его максимальная противовирусная эффективность требует 

короткого периода высокой влажности (>90% относительной влажности) после 

достижения пиковой концентрации озона в газовой фазе (20–25 ppm, 39-49 

мг/м
3
). В качестве газа он может проникать во все области внутри помещения, 

включая щели, светильники, ткани, больничную палату, общественный 

транспорт, гостиничный номер, кабину круизного лайнера, офис и т. д., а также 

под поверхность мебели гораздо эффективнее, чем жидкие аэрозоли, наносимые 

вручную. Обработка помещений должна проводиться в отсутствие людей и 

животных из-за относительной токсичности озона при вдыхании. Таким образом, 

озон можно рассматривать как высокоэффективное дезинфицирующее средство в 

отношении вирусного загрязнения сред и поверхностей (Wolf C., von Gunten U., 

Kohn T., 2018). 

В последнее время были также показаны биоцидные свойства озоновых 

кремов, разработанных в Ассоциации российских озонотерапевтов в качестве 

косметологических средств, установлены их активные лечебные свойства, 

обусловленные высоким окислительным потенциалом (Биткина О.А. с соавт. 

2019, 2020; Перетягин С.П. с соавт., 2017-2019). Это позволяет рассматривать 

возможность их накожного применения в качестве антисептического средства для 

профилактики заражения вирусами, в том числе - COVID-19. 

Есть основания полагать, что системная озонотерапия может быть 

потенциально полезной при SARS-CoV-2. Обоснование и механизмы действия 

озона уже были клинически доказаны при других вирусных инфекциях и 

показали высокую эффективность в научных исследованиях. В частности, по 

данным R. Viebahn (1994, 2007, 2012, 2016), электрофильная молекула озона 

может реагировать с парой свободных электронов азота в N-ацетилглюкозамине, 

который обнаруживается в вирусных акцепторах клетки-хозяина. Это снижает 

чувствительность клеток к вирусам и устраняет феномен зависимости. Причем 

установлено, что озон может инактивировать вирус как экстракорпорально, так и 

внутри клеток. 

Озон обладает вирицидным действием, поскольку в результате перекисного 

окисления фосфолипидов и липопротеинов мембраны неприкосновенность 

вирусов компрометируется. Окисление поверхностных структур вирусов может 

затруднить их связывание в дальнейшем со специфическими рецепторами клеток 

(Carpendale М.Т., Freeberg J.K., 1991, Wells K.H., Latino J., Gavalchm J., Poiesz B.J., 

1991). 

На практике непосредственный вирицидный эффект может быть менее 

выражен: во время озонирования крови ex vivo концентрация образованных 

свободных радикалов способна инактивировать свободные вирусные частицы в 

плазме, однако после реинфузии, вследствие значительной дилюции и 
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инактивации антиоксидантами, свободные радикалы останутся активными лишь 

в течение короткого времени. Кроме того, большая часть вирусной массы 

локализуется внутриклеточно (печень, органы лимфатической системы, нейроны) 

и защищена антиоксидантной системой in vivo. Поэтому могут быть 

задействованы другие механизмы: вероятно, самым актуальным является 

механизм стимуляции гуморального и клеточного иммунитета. 

Важную саногенетическую роль играет влияние озона на неспецифическую 

систему защиты организма (активация фагоцитоза, усиленный синтез цитокинов 

- интерферонов, фактора некроза опухоли и др.), а также компонентов клеточного 

и гуморального иммунитета (Bocci V. et al., 2009). Значение положительного 

иммуномодулирующего воздействия технологий озонотерапии при 

коронавирусной инфекции представлено в работе итальянских учёных (Risevuti 

G., Francini M., Valdenasi L., 2020). 

По крайней мере, три клинических испытания с использованием большой 

аутогемотерапии в настоящее время проводятся в Китае, и необходимы 

дополнительные клинические испытания и данные для подтверждения 

эффективности озонотерапии в качестве дополнительной терапии при 

заболеваниях COVID-19. 

Мероприятия по профилактике и распространению вирусной инфекции 

путём санации (многократной обработки) производственных и рабочих 

помещений кислородно-озоновыми и воздушно-озоновыми смесями с малыми 

концентрациями озона под контролем ПДК были представлены учёными-

гигиенистами из Иваново ещё в конце прошлого века (Методические 

рекомендации «Пути повышения неспецифической резистентности организма 

работающих в условиях текстильного производства», Иваново 1991). 

Установлено, что действенной для профилактики вирусного заражения 

может оказаться обработка слизистых и кожных покровов озоновыми маслами (с 

низким содержанием озонидов) и кремами, содержащими активные формы 

кислорода для дезактивации вирусов. 

В продромальном периоде вирусной инфекции и начальных проявлениях 

симптоматики вирусного заболевания можно использовать кислородно-озоновые 

ингаляции с малыми концентрациями увлажнённого озона; внутривенные 

инфузии озонированного физиологического раствора, питьё озонированной воды, 

малая аутогемотерапия с озоном. В представленной информации руководителя 

Международного комитета специалистов по озонотерапии G. Martínez-Sánchez о 

протоколах применения озона в комплексной противовирусной терапии 

перечислены методические возможности озонотерапевтических процедур, 

используемые в лечебном процессе в борьбе с коронавирусной инфекцией. 

В период клинических проявлений патологии дыхательных путей и лёгких 

при вирусныхзаболеваниях специалистами Международного научного комитета 

по озонотерапии (ISCO3) рекомендованы большая аутогемотерапия (БАГОТ), 

озонированный физиологический раствор, экстракорпоральная оксигенация-

озонирование крови и вариант малой аутогемотерапии (МАГОТ) ректальные 

инсуффляции кислородо-озоновой смеси). Одним из оснований для применения 

методик озонотерапии при осложненном течении вирусной инфекции со стороны 
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лёгких могут служить клинические результаты применения в России системной 

озонотерапии путём внутривенных инфузий озонированного физиологического 

раствора при лечении атипичных и госпитальных пневмоний (Юрьев М.Ю., 2001, 

2002; Хмелёва Е.В., 2010, 2013; Дегтяренко С.А., 2011, 2015). 

В Нижегородской школе озонотерапии в конце 70-х – начале 80 гг. прошлого 

века была разработана и внедрена в клиническую практику уникальная 

технология системной озонотерапии путём экстракорпоральной кислород-

озоновой оксигенации крови пациента при проведении кардиохирургических 

вмешательствах на сердце, разработаны методические подходы для коррекции 

нарушений кислородного гомеостаза в раннем постреанимационном периоде 

после терминальных состояний, геморрагическом шоке (Бояринов Г.А. с соавт., 

1986; Перетягин С.П., 1991; Бояринов Г.А., Соколов В.В., 1999). В 1993 году на 

Всемирном контрессе по озону в Сан-Франциско этой технологии была дана 

высокая оценка организатором конгресса по озонотерапии профессором 

Т. Карпендейлом, руководителем клиники озонотерапии госпиталя ветеранов 

войн, в которой проходили лечение ВИЧ-инфицированные пациенты с 

применением большой аутогемоозонотерапии по Европейским протоколам. Он 

назвал российскую технологию экстракорпоральной обработки крови озоном 

«революцией» в мировой озонотерапии. Дело в том, что при любой 

генерализованной вирусной или микробной инфекции имеет большое значение 

привести во взаимодействие с молекулой озона большие объёмы крови пациента. 

Этот подход создаёт предпосылки максимально выраженного многофакторного 

корригирующего воздействия озона на кислородный гомеостаз пациента и 

обеспечивает большую эффективность лечебных мероприятий.  

Клинический протокол с озоном должен соблюдаться со стандартными 

дозами и процедурами, определенными в Мадридской декларации по 

озонотерапии. Это дополнительная терапия, потому что, хотя инфицированный 

пациент будет продолжать лечиться аллопатическим лекарством, в то же время 

пациент получит лечение, которое предлагает эта статья. 

По крайней мере, три клинических испытания с использованием большой 

аутогемотерапии в настоящее время проводятся в Китае, и необходимы 

дополнительные клинические испытания и данные для подтверждения 

эффективности озонотерапии в качестве дополнительной терапии при 

заболеваниях COVID-19. Заслуживает внимания опыт применения инфузий 

озонированного физиологического раствора у пациентов с коронавирусной 

инфекцией в клиниках Испании под руководством президента международной 

ассоциации озонотерапевтов Адрианы Шварц. Клиническая эффективность 

терапии коронавирусной инфекции с помощью озона и антиоксидантной терапии 

представлена в работе (Hernandes А. et al., 2020). 

Об эффективности и малой затратности методик озонотерапии при 

коронавирусной инфекции приведена информация из США (Rowen R.J., Robins 

H., 2020). 

В Ассоциации российских озонотерапевтов пока нет информации об 

использовании методик озонотерапии при коронавирусной инфекции. 

Предложения о возможностях применения технологий озонотерапии при этой 
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патологии были направлены от Ассоциации в координационный совет по борьбе 

с распространением коронавирусной инфекции при Правительстве РФ в момент 

начала его работы. В настоящее время Ассоциация оказала содействие, 

консультативно-методическую помощь и помогла с оснащением 

озонотерапевтическим оборудованием для применения этих технологий у 

пациентов с вирусом COVID-19 в трёх перепрофилированных стационарах 

(Москва, Федеральное государственное автономное учреждение "Национальный 

медицинский исследовательский центр "Лечебно-реабилитационный центр" 

Министерства здравоохранения Российской Федерации, Научный центр 

акушерства, гинекологии и перинатальной патологии им. акад. В.И. Кулакова и в 

стационаре одной из городских больниц г. Нижнего Новгорода). О результатах 

пока говорить рано. 
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Введение 

В конце 2019 года был выделен новый коронавирус, который стал причиной 

серии случаев пневмонии в городе Ухань, провинции Хубэй, Китай. Быстрое 

распространение вируса привело к эпидемии в Китае, за которой последовала 

всемирная пандемия. В сложившейся эпидемиологической ситуации нет 

необходимости длительно обосновывать актуальность тщательного рассмотрения 

различных аспектов новой коронавирусной инфекции (COVID-19), явившейся 

причиной глобальной вспышки заболевания, которое было в феврале 2020 года 

расценено Всемирной организацией здравоохранения как «пандемия» [1]. Вирус, 

который вызывает COVID-19, обозначен как SARS-CoV-2, до этого он назывался 

2019-nCoV. 

 

 
Рис. 1. Географическое распространение новой коронавирусной инфекции (на 3 

марта 2020 г.) 

 

Информация о COVID-19 постоянно пополняется. ВОЗ и Центрами по 
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контролю и профилактике заболеваний США (CDC) были изданы временные 

клинические руководства [2, 3]. Распространение инфекции в мире на начало 

марта 2020 года представлено на рис. 1. 

Результаты вирусологических исследований 

Полногеномное секвенирование и филогенетический анализ указывают, что 

коронавирус, который вызывает COVID-19 — это β-коронавирус (рис. 2), 

относящийся к другой кладе того же подрода, что и вирус SARS (а также 

несколько коронавирусов летучих мышей). Структура области рецептор-

связывающего гена очень схожа с таковой у коронавируса SARS — было 

показано, что вирусы используют один и тот же рецептор (ангиотензин-

превращающий фермент 2 типа — АПФ-2) для проникновения в клетку [4]. В 

связи с этим группа Международного комитета по таксономии вирусов, 

занимающаяся изучением коронавирусов, предложила назвать его «SARS-CoV-2» 

(коронавирус, вызывающий тяжелый острый респираторный синдром 2 типа) [5]. 

 
Рис. 2. Наиболее известное схематическое изображение SARS-CoV-2 

 

Другой представитель рода β-коронавирусов, вирус MERS, по-видимому, 

имеет более отдаленное родство с SARS-CoV-2 [6, 7]. Наибольшее сходство 

последовательности РНК SARS-CoV-2 отмечается с двумя коронавирусами 

летучих мышей, и вероятно, что именно летучие мыши явились первичным 

источником вируса. Пока неизвестно, передается ли вирус непосредственно от 

летучих мышей или путем какого-то другого механизма (например, через 

промежуточного хозяина) [8]. 

В ходе филогенетического анализа 103 штаммов SARS-CoV-2 из Китая было 

идентифицировано два разных серотипа SARS-CoV-2, обозначенных как тип L 

(около 70 % циркулирующих штаммов) и тип S (около 30 %) [9]. Тип L 

преобладал в первые дни эпидемии в Китае, но за пределами города Ухань 

соотношение штаммов изменялось. Клиническое значение этих результатов 

остается неясным. 
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Эпидемиология COVID-19 

Передача между людьми 

Точный механизм передачи SARS-CoV-2 от человека к человеку неизвестен. 

Считается, что это происходит при распространении капель секрета дыхательных 

путей, как при гриппе. Содержащие вирус капли попадают в окружающую среду 

при кашле, чихании и разговоре, а при контакте со слизистыми оболочками 

другого человека заражают его. Инфекция также может развиться, если человек 

прикасается к инфицированной поверхности, а затем трогает глаза, нос или рот. 

Капли, как правило, не распространяются дальше шести шагов (около двух 

метров) и не задерживаются в воздухе. 

Вопрос о том, может ли SARS-CoV-2 передаваться только воздушным путем 

(посредством более мелких частиц, чем капли, которые остаются в воздухе 

длительный период времени и могут передаваться на значительное расстояние) в 

естественной среде, остается спорным. В одном письме в редакцию описывается 

исследование, в котором SARS-CoV-2, выращенный на культуре ткани, сохранял 

жизнеспособность в экспериментально сгенерированных аэрозолях в течение как 

минимум трех часов [16]. В некоторых исследованиях вирусная РНК была 

обнаружена в вентиляционных системах и образцах воздуха, взятых в палатах 

пациентов с COVID-19, но культуральных исследований на наличие 

жизнеспособного вируса не проводилось [17–19]. В других исследованиях, где 

применялась высокоскоростная визуализация процесса выдоха, отмечалось, что 

выдыхаемые капли могут переноситься в газовом облаке по горизонтальным 

траекториям на расстояние более шести шагов (двух метров) во время разговора, 

кашля или чихания [20, 21]. Однако прямая связь этих результатов с 

эпидемиологией COVID-19 и их клиническая значимость остаются неясными. 

Способность SARS-CoV-2 к воздушной передаче на дальние расстояния пока не 

была задокументирована [22], а в нескольких отчетах о медицинских работниках, 

контактировавших с пациентами с неустановленной инфекцией, заражения не 

произошло несмотря на отсутствие каких-либо средств защиты от вирусного 

аэрозоля [23, 24]. Неопределенность относительно механизмов передачи 

отражается в рекомендациях по использованию средств индивидуальной защиты 

(СИЗ), которые отличаются в разных странах. Тем не менее, при выполнении 

процедур, сопровождающихся образованием аэрозоля, все же рекомендуются 

мероприятия, направленные на предотвращение именно аэрозольного пути 

передачи.  

SARS-CoV-2 был обнаружен в образцах, полученных не только из 

дыхательных путей, в том числе в кале, крови и отделяемом из глаз, но роль этих 

сред в передаче инфекции неясна [25–29]. Так, в нескольких отчетах описывается 

обнаружение РНК SARS-CoV-2 в образцах стула даже после того, как вирусная 

РНК переставала выделяться в образцах из дыхательных путей [28, 29], а в 

редких случаях жизнеспособный вирус определялся при культуральном 

исследовании кала [26]. Фекально-оральная передача SARS-CoV-2 не была 

клинически описана и, согласно совместному отчету ВОЗ и Китая, не являлась 

значимым фактором в распространении инфекции [30]. 
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В некоторых исследованиях выделения РНК SARS-CoV-2 в крови также 

сообщалось о положительных результатах [25, 26, 29, 31]. Однако вероятность 

передачи через кровь (например, через препараты крови или иглы) 

представляется маловероятной. Респираторные вирусы, как правило, не 

передаются через кровь, а трансфузионный путь передачи не был 

зарегистрирован ни для SARS-CoV-2, ни для родственных ему MERS-CoV или 

SARS-CoV [32]  

Выделение вируса и заразный период 

Интервал, в течение которого человек с COVID-19 остается заразным, не 

определен. По-видимому, SARS-CoV-2 может передаваться до появления 

клинических симптомов и во время всего периода заболевания. Следует 

отметить, что эти выводы основаны на данных о выявлении РНК вируса в 

образцах секрета дыхательных путей, однако обнаружение вирусной РНК не 

обязательно указывает на выделение пациентом способных к заражению 

вирусных частиц — вирионов. 

Концентрация вирусной РНК в образцах из верхних дыхательных путей 

наиболее высока в период после начала проявления симптомов и снижается по 

мере течения заболевания [33–37]. Кроме того, в исследовании девяти пациентов 

с легкой формой COVID-19 ученым удалось выделить вирионы из мазков с носо- 

и ротоглотки, а также образцов мокроты в первые восемь дней заболевания. 

После этого периода выделение вирионов прекратилось, несмотря на то, что 

концентрация вирусной РНК оставалась высокой [35]. Другая группа 

исследователей построила модель инфицирования, основанную на 77 

подтвержденных случаях заражения в Китае (со средней продолжительностью 

инкубационного периода 5,8 суток). По результатам изучения данной модели с 

учетом инкубационного периода были сделаны следующие выводы: заразный 

период начинался за 2,3 дня до первых проявлений, заразность достигала пика за 

0,7 дней до первых проявлений, после чего постепенно снижалась в течение 7 

дней. Ограничения модели состояли в том, что большинство из этих пациентов 

были изолированы вскоре после начала клинических проявлений, что снизило 

риск дальнейшей передачи инфекции независимо от истинной заразности [36]. 

Эти выводы подкрепляют мнение о том, что пациенты могут быть более 

заразными на ранних стадиях заболевания, но для подтверждения этой гипотезы 

необходимо больше данных. 

Тем не менее, была описана передача SARS-CoV-2 от бессимптомных 

носителей и пациентов в инкубационном периоде [38–42]. Биологическое 

обоснование дает исследование вспышки SARS-CoV-2 в учреждении 

длительного ухода, в ходе которого способные к заражению вирионы были 

выделены из положительных на РНК образцов, полученных от пациентов не 

ранее чем за 6 дней до начала клинических проявлений [43]. Однако, частота 

передачи от бессимптомных носителей или пациентов в инкубационном периоде 

и ее значение в распространении пандемии остаются неясными. В анализе 157 

случаев COVID-19 в Сингапуре, передача во время инкубационного периода 

привела к 6,4 % случаям заболевания. Контакт происходил за один-три дня до 

развития симптомов [44]. Широкомасштабный серологический скрининг может 



 

46 Биорадикалы и Антиоксиданты. 2020 Том 7, №1 

помочь лучше понять масштабы бессимптомного носительства и дать 

информацию для эпидемиологического анализа. Разнообразные серологические 

тест-системы на SARS-CoV-2 находятся в разработке, а некоторые из них уже 

получили от FDA США разрешение на применение в случае чрезвычайной 

ситуации [45, 46]. 

По-прежнему неизвестно, как долго человек остается заразным. 

Продолжительность выделения вирусной РНК также является вариабельной, при 

этом диапазон достаточно широк и может зависеть от тяжести заболевания 

[29,35,47–49]. В одном из исследований с участием 21 пациента с легкой формой 

заболевания (без гипоксии), у 90 % тесты на вирусную РНК в мазках из 

носоглотки были отрицательными спустя 10 дней от появления симптомов. У 

пациентов с более тяжелыми формами заболевания тесты оставались 

положительным дольше [47]. Напротив, в другом исследовании у 56 пациентов с 

легкой и среднетяжелой формами заболевания (ни один не нуждался в 

интенсивной терапии), средняя продолжительность выделения вирусной РНК в 

образцах, взятых из носо- или ротоглотки составляла 24 часа, а наибольшая 

длительность составила 42 дня [50]. Однако, как упоминалось выше, 

обнаружение вирусной РНК не всегда коррелирует с выделением способных к 

инфицированию вирионов. Вероятно, существует некое пороговое значение 

концентрации вирусной РНК, ниже которого способность к заражению 

маловероятна. В исследовании девяти пациентов с легкой формой COVID-19, 

которое описывается выше, способный к заражению вирус не выделялся из 

дыхательных путей в тех случаях, когда концентрация вирусной РНК составляла 

< 10^6 копий/мл [35]. Согласно информации CDC, в тех случаях, когда после 

клинического выздоровления в мазках сохраняется вирусная РНК, в течение трех 

дней ее концентрация падает ниже того уровня, при котором можно выделить 

способный к репликации вирус. Кроме того, выделение способного к 

инфицированию вируса из образцов с верхних дыхательных путей спустя более 

девяти дней течения заболевания еще не было задокументировано [51]. 

Оценка риска контакта с животными 
SARS-CoV-2 изначально передался людям от животного-хозяина, но 

постоянство риска передачи при контакте с животными остается неизвестным. 

Нет данных о том, что животные (в том числе домашние) являются основным 

источником инфекции для людей. 

Инфекция SARS-CoV-2 была описана у животных как в природных, так и в 

экспериментальных условиях. Встречались редкие сообщения о животных, 

инфицированных SARS-CoV-2 (в т. ч. бессимптомное течение у собак и 

симптомы инфекции у кошек) в процессе близких контактов с людьми, 

заболевшими COVID-19 [63]. Риск заражения может варьироваться в 

зависимости от вида. В одном исследовании ученые оценили риск 

инфицирования животных после интраназальной инокуляции вируса — 

репликация SARS-CoV-2 эффективнее происходила у хорьков и кошек. 

Репликация вируса также отмечалась у собак, но они оказались менее 

восприимчивы к инфекции в данном эксперименте [64]. Свиньи и птицы не были 

подвержены инфицированию. 
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Учитывая неопределенность в отношении риска передачи и 

предрасположенности некоторых животных к инфицированию SARS-CoV-2, CDC 

рекомендует ограничивать контакт домашних животных с другими животными 

или людьми за пределами семьи, а также стараться избегать контакта людей, у 

которых предполагается или подтвержден COVID-19, с домашними животными, 

так же как и с другими членами семьи в течение всего периода самоизоляции. Не 

было сообщений о том, что SARS-CoV-2 передается от животных к людям. 

Влияние COVID-19 на иммунную систему 
У зараженных индуцируется выработка антител к вирусу. Предварительные 

данные свидетельствуют о том, что некоторые из этих антител являются 

защитными, но это еще предстоит окончательно установить. Более того, 

неизвестно, имеется ли у всех инфицированных пациентов защитный иммунный 

ответ, и как долго он сохраняется. 

Постепенно появляются данные о формировании защитного иммунного 

ответа после COVID-19 [34,35,65]. В серии случаев, оценивающих активность 

плазмы реконвалесцентов в лечении COVID-19, была выявлена нейтрализующая 

активность плазмы у выздоровевших пациентов, которая, по-видимому, 

передавалась и реципиентам после трансфузии плазмы [65]. Схожим образом в 

другом исследовании у 23 пациентов, выздоровевших от COVID-19, при помощи 

твердофазного иммуноферментного анализа (ELISA) были обнаружены антитела 

к рецептор-связывающему домену шиповидного белка и белку нуклеокапсида, 

что в большинстве случаев происходило на 14 день от начала развития 

симптомов. Титры антител коррелировали с нейтрализующей активностью [34]. 

В одном предварительном исследовании сообщалось, что у макак-резусов, 

инфицированных SARS-CoV-2, после выздоровления и повторного заражения 

инфекция не развивалась [66]. Тем не менее это исследование не было 

опубликовано в рецензируемом журнале, а потому необходимо дополнительное 

подтверждение этой теории. 

В некоторых исследованиях сообщалось о положительных тестах ОТ-ПЦР 

на SARS-CoV-2 у пациентов с лабораторно-подтвержденным COVID-19 после 

клинического улучшения и отрицательных результатов в двух последовательных 

тестах [67,68]. Однако эти положительные тесты были получены вскоре после 

отрицательных, что не было связано с ухудшением клинической симптоматики и 

могло не свидетельствовать о наличии способного к заражению вируса, а также, 

вероятно, не отражало развитие реинфекции. 

Как указано выше, FDA предоставило разрешение на использование тестов, 

которые качественно идентифицируют антитела против SARS-CoV-2 в 

сыворотке или плазме, в случае чрезвычайной ситуации [46]. Если данные 

подтвердят, что присутствие этих антител отражает защитный иммунный ответ, 

серологический скрининг станет важным инструментом для понимания 

популяционного иммунитета и выявления индивидов с низким риском повторной 

инфекции. 
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Клинические признаки 

Инкубационный период 
Считается, что инкубационный период COVID-19 составляет около 14 дней 

с момента контакта, но в большинстве случаев развитие инфекции происходит 

через 4–5 дней после контакта [69–71]. 

В исследовании 1099 пациентов с подтвержденным COVID-19 медиана 

инкубационного периода составила четыре дня (с интервалом от двух до семи 

дней) [70]. 

В одном из исследований на основании данных из 181 открыто 

опубликованных отчетов о подтвержденных случаях в Китае с установленным 

контактом была составлена модель, которая показала, что симптомы развивались 

у 2,5 % инфицированных спустя 2,2 дня и у 97,5 % спустя 11,5 дней [72]. 

Средний инкубационный период в этом исследовании составил 5,1 дней. 

Степени тяжести заболевания и показатели летальности 
Спектр проявления симптомов инфекции варьируется от легкой степени до 

развития критических состояний, но в большинстве случаев она протекает не 

тяжело [52,71,73–77]. В частности, в докладе Китайского центра по контролю и 

профилактике заболеваний, который включал около 44 500 подтвержденных 

случаев инфекции с различной степенью тяжести заболевания [78], были 

представлены следующие данные: 

 легкая степени тяжести (без или с пневмонией легкой формы) была 

зарегистрирована в 81 % случаев; 

 тяжелая степень тяжести (с одышкой, гипоксией или повреждением 

легких > 50 % по данным визуализации спустя 24 и 48 часов) отмечалась в 14 % 

случаев; 

 критическая степень (с дыхательной недостаточностью, шоком или 

полиорганной недостаточностью) отмечалась в 5 % случаев; 

 общий коэффициент летальности составил 2,3 %; о смертности в группах 

пациентов, состояние которых не было критическим, не сообщалось. 

Среди госпитализированных пациентов доля критических или смертельных 

случаев заболевания оказалась выше [79,80]. В исследовании, включавшем 2634 

пациента, госпитализированных с COVID-19 в штате Нью-Йорк, 14 % 

наблюдались в отделении интенсивной терапии и в 12 % случаев было 

потребность в искусственной вентиляции легких (ИВЛ), а летальность среди тех, 

кто находился на ИВЛ, составила 88 % [79]. Однако анализ ограничился 

данными о пациентах с резким ухудшением состояния или погибших во время 

госпитализации, а такие пациенты составили менее половины от общего числа 

госпитализированных с COVID-19. Таким образом, соотношение критически 

больных пациентов и ассоциированного уровня летальности может не 

соответствовать таковому во всей популяции госпитализированных пациентов. 

Доля тяжелых или летальных случаев инфекции также варьируется в 

зависимости от региона проживания. По данным совместной миссии по сбору 

фактов, проводимой ВОЗ и Китаем, уровень летальности варьировался от 5,8 % в 

городе Ухань до 0,7 % во всем остальном Китае [30]. Модельное исследование 

показало, что скорректированный коэффициент летальности в Китае составил 1,4 
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% [81]. Большинство смертельных случаев выявлено в группе пациентов 

пожилого возраста и имеющих сопутствующие заболевания [48,78]. В Италии 12 

% от всех установленных случаев COVID-19 и 16 % от всех 

госпитализированных пациентов нуждались в госпитализации в отделение 

интенсивной терапии; расчетный уровень летальности в середине марта составил 

7,2 % [82,83]. В Южной Корее в середине марта, уровень летальности, напротив, 

оценивался в 0,9 % [84]. Это может быть связано с определенной демографией 

инфекции. В Италии средний возраст инфицированных пациентов составил 64 

года, тогда как в Корее средний возраст составлял 40 лет (см. «Влияние возраста» 

ниже). 

Факторы риска тяжелого течения заболевания 
Тяжелая форма заболевания может развиться у здоровых людей любого 

возраста, но чаще всего у пациентов преклонного возраста или коморбидных 

пациентов. Связь с возрастом обсуждается в другом разделе (см. «Влияние 

возраста» ниже). 

К сопутствующим заболеваниям и другим состояниям, которые 

ассоциированы с развитием тяжелой формы коронавирусной инфекции и 

летального исхода относятся [48,78,85–88]: 

 возраст >65 лет 

 предшествующие заболевания легких 

 хроническая патология почек 

 сахарный диабет 

 наличие гипертензии 

 присутствие кардиоваскулярной патологии 

 ожирение (ИМТ ≥30) 

 применение биологической терапии (в частности, TNF ингибиторы, 

ингибиторы интерлейкинов, анти-В-клеточные агенты) ¶ 

 трансплантации или иммуносупрессия в анамнезе ¶ 

 СПИД, количество CD4
+
-клеток <200 ед./мкл или неизвестное¶ 

К потенциальным факторам риска тяжелой формы заболевания CDC также 

относит иммунодефицитные состояния и заболевания печени [90], хотя 

конкретные данные относительно рисков, связанных с этими состояниями, 

ограничены. 

В подгруппе из 355 пациентов, погибших от COVID-19 в Италии, среднее 

число ранее выявленных сопутствующих заболеваний составляло 2,7, и лишь у 3 

пациентов не было сопутствующих заболеваний [83]. 

У пациентов преклонного возраста с сопутствующими заболеваниями 

COVID-19 часто протекает в тяжелой форме. Например во время вспышки SARS-

CoV-2 в нескольких учреждениях длительного ухода в штате Вашингтон, 

средний возраст в выборке из 101 пострадавшего составил 83 года, а у 94 % 

пациентов имелись хронические сопутствующие заболевания. Частота 

госпитализаций и расчетная летальность составили 55 и 34 % соответственно 

[91]. 
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В когортах из Китая, Италии и США мужчины составили 

непропорционально большее число погибших [79,83,92]. 

В ряде штатов США среди чернокожих граждан отмечалось 

непропорционально высокое число случаев заражения и летальных исходов 

вследствие COVID-19, возможно, связанных с социально-экономическим 

неравенством [93–97]. 

Некоторые лабораторные показатели также ассоциировались с ухудшением 

клинических исходов (табл. 3) [48,98,99] 

 

Таблица 3. Лабораторная картина COVID-19 

Параметр Диагностические значения при COVID-19 

Повышение: 

D-димер  >1000 нг/мл (норма: <500 нг/мл) 

С-реактивный 

белок  
>100 мг/л (норма: <8.0 мг/л) 

LDH  >245 ед/л (normal range: 110 to 210 ед/л) 

Troponin  
>2× верхняя граница нормы (норма для вч-тропонина: 

женщины 0 - 9 нг/л; мужчины  -0 - 14 нг/л) 

ферритин  
>500 мкг/л (норма: женщины 10 - 200 мкг/л; мужчины 30 - 300 

мкг/л) 

CPK  >2× верхняя граница нормы (норма: 40 - 150 ед/л) 

Снижение: 

Абсолютное 

количество 

лимфоцитов  

<800/мкл (норма для людей  ≥21 лет: 1800 - 7700/мкл) 

 

Также сообщалось, что у пациентов с тяжелой формой заболевания 

отмечалась более высокая концентрация вирусной РНК в образцах из 

дыхательных путей по сравнению с теми, у кого заболевание протекало в легкой 

форме [47], хотя эта связь не была подтверждена другим исследованием, в 

котором изучалась концентрация вирусной РНК в образцах слюны [34]. 

Влияние возраста 
Инфицированию SARS-CoV-2 подвержены лица любого возраста, хотя 

взрослые среднего и старшего возраста более подвержены заражению, а старики 

предрасположены к развитию тяжелых форм заболевания. 

В нескольких когортах госпитализированных пациентов с подтвержденным 

COVID-19 средний возраст составил 49–56 лет [52,74,75]. В отчете Китайского 

центра по контролю и профилактике заболеваний, который включил 44 500 

подтвержденных случаев инфекции, возраст 87 % пациентов составил 30–79 лет 

[78]. Аналогичным образом в модельном исследовании, основанном на данных 

материкового Китая, частота госпитализаций по поводу COVID-19 

увеличивалась с возрастом: 1 % среди пациентов 20–29 лет, 4 % среди пациентов 

50–59 лет и 18 % пациентов возрастом старше 80 лет [81]. 
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Пожилой возраст ассоциировался с повышенной летальностью [78,79,83]. В 

отчете Китайского центра по контролю и профилактике заболеваний показатели 

летальности составили 8 и 15 % среди пациентов от 70 до 79 лет и старше 80 лет 

соответственно, при этом во всех остальных группах заболевших летальность 

составила только 2,3 % [78]. Аналогичные результаты были получены в Италии, 

при этом показатели летальности составили 12 и 20 % среди пациентов 

возрастом от 70 до 79 лет и пациентов 80 лет и старше соответственно [83]. 

В США проанализировали информацию о возрасте, частоте госпитализаций 

и переводе в отделение реанимации и интенсивной терапии (ОРИТ) среди 2449 

пациентов с диагнозом COVID-19 за период с 12 февраля по 16 марта 2020 года. 

В 67 % случаев возраст пациентов составил ≥ 45 лет, летальность была выше у 

пожилых, а 80 % смертей пришлось на возраст ≥ 65 лет. 

Симптомы инфекции у детей встречаются относительно редко, однако в тех 

случаях, когда это происходит, заболевание протекает относительно легко, хотя 

сообщалось и о тяжелых случаях [101–104].  

Бессимптомное течение инфекции 
Бессимптомное течение инфекции довольно хорошо описано [71,105–111]. 

Хотя точная частота неизвестна, некоторые исследования, проведенные в 

различных условиях, позволяют предположить широкое распространение этой 

формы заболевания. Например: 

 В случае вспышки COVID-19 на круизном лайнере, где почти все 

пассажиры и персонал были обследованы на SARS-CoV-2, на 20 февраля 

примерно у 17 % был выявлен положительный результат. На момент постановки 

диагноза примерно у половины из 619 зарегистрированных случаев COVID-19 

заболевание протекало бессимптомно [112]. Несмотря на то, что одно из 

модельных исследований основывалось на ряде неподтвержденных гипотез, в т. 

ч. об инкубационном периоде, оно показало, что у 18 % пациентов была истинная 

бессимптомная форма (т. е. симптомы не развивались) [107]. 

 В небольшой вспышке COVID-19 в учреждении сестринского ухода, у 27 

из 48 резидентов (56 %) с положительным скрининговым тестом не отмечалось 

симптомов на момент постановки диагноза, но у 24 из них развились симптомы в 

течение следующих семи дней [43]. 

 В других исследованиях сообщалось о еще большем количестве 

бессимптомных форм [14,110]. Например в отчете о программе универсального 

скрининга беременных женщин, поступающих в родах в две больницы Нью-

Йорка в разгар пандемии, у 29 из 210 не имеющих симптомов женщин без 

лихорадки (14 %) отмечался положительный тест ОТ-ПЦР на SARS-CoV-2 в 

образцах из носоглотки [110]. Еще у четырех женщин с положительным тестом 

на COVID-19 были выявлены лихорадка или другие симптомы. Таким образом у 

29 (88 %) из 33 женщин с положительным тестом на SARS-CoV-2 отсутствовали 

симптомы. 

Даже у пациентов с бессимптомным течением инфекции наблюдались 

объективные клинические отклонения [41,109]. Например, в исследовании, 

включившем 24 пациента с бессимптомным течением инфекции, которым была 

выполнена компьютерная томография (КТ) грудной клетки, у 50 % отмечались 
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типичные тени по типу «матового стекла» или «пестрые тени», а у 20 % имелись 

атипичные аномалии [41]. Спустя несколько дней с момента постановки диагноза 

у пяти пациентов развилась лихорадка легкой степени с или без других типичных 

симптомов. В другом исследовании из 55 пациентов с бессимптомной формой 

инфекции, выявленной при отслеживании контактов, у 67 % на момент 

госпитализации по результатам КТ имелись признаки пневмонии; лишь у двух 

пациентов в дальнейшем развилась гипоксия, все пациенты выздоровели [109]. 

Диагностика 

Клинические критерии для тестирования 
Вероятность COVID-19 следует рассматривать в первую очередь у 

пациентов с впервые возникшей лихорадкой и/или симптомами со стороны 

дыхательных путей (кашель, одышка). О нем также не следует забывать при 

обследовании пациентов с тяжелыми заболеваниями нижних дыхательных путей 

без очевидной причины. К другим симптомам относятся миалгия, диарея, а также 

утрата обоняния или вкуса. Хотя эти синдромы могут быть характерны для 

других респираторных вирусных инфекций, вероятность COVID-19 возрастает 

если: 

 Пациент проживает или путешествовал за прошедшие 14 дней в регионы, 

где регистрируется передача SARS-CoV-2 (т. е. большое количество случаев, 

которые могут быть связаны конкретными цепями передачи). 

или 
 Имелся близкий контакт с подтвержденным или предполагаемым случаем 

COVID-19 за прошедшие 14 дней, в том числе во время работы в медицинском 

учреждении. Близкий контакт подразумевает нахождение в пределах шести 

шагов (около двух метров) от пациента длительный период времени или прямой 

контакт с инфицированным секретом без использования СИЗ. 

Пациентам с подозрением на COVID-19, но не нуждающимся в неотложной 

помощи, следует рекомендовать позвонить в медицинское учреждение для 

решения вопроса о дальнейшем обследовании. Необходимость обследования 

многих пациентов может быть оценена по телефону. Для госпитализированных 

пациентов профилактические и противоэпидемические мероприятия должны 

осуществляться сразу при подозрении на COVID-19. 

Диагноз не может быть окончательно установлен без микробиологического 

исследования, но ограниченные возможности могут помешать тестированию 

всех пациентов с подозрением на COVID-19. У локальных служб 

здравоохранения критерии могут отличаться. CDC и Общество Американских 

специалистов по инфекционным заболеваниям предложили собственные 

критерии для проведения обследования. К высокоприоритетным относятся 

госпитализированные пациенты (особенно пациенты в критическом состоянии с 

неустановленным респираторным заболеванием), а также медицинские 

работники и контактные лица, работающие или проживающие в учреждениях 

закрытого типа или имеющие факторы риска тяжелого течения заболевания, с 

симптомами заболевания [146,147]. Обследование лиц, не имеющих симптомов, 

также может быть важным в рамках общественного здравоохранения (например, 

в местах скопления людей, где были выявлены случаи COVID-19). 
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Критерии тестирования, предложенные ВОЗ, можно найти в техническом 

руководстве, опубликованном в сети. Эти же критерии используются 

Европейским центром по контролю и профилактике заболеваний. 

Во многих случаях из-за ограничения доступности тестирования диагноз 

COVID-19 устанавливается предположительно на основании совокупности 

клинических проявлений и риска контакта, в частности когда отсутствуют другие 

причины выявленных симптомов. Тактика ведения подозрительных случаев в 

ситуациях, когда тестирование недоступно, обсуждается в другом разделе (см. 

«Когда тестирование на COVID-19 недоступно» ниже). 

Рентгено- и КТ-диагностика COVID-19 
Результаты рентгенографии грудной клетки могут быть нормальными при 

легких и среднетяжелых формах заболевания. В ретроспективном исследовании 

64 пациентов с подтвержденным COVID-19 в Гонконге у 20 % не было 

изменений на рентгенограммах грудной клетки в течение всего периода 

заболевания [138]. Распространенными изменениями были уплотнения и тени по 

типу «матового стекла» с двух сторон в периферических и нижних отделах 

легких. Вовлечение легких усугублялось с течением болезни, а максимальная 

тяжесть отмечалась с 10 по 12 дни от начала проявления симптомов. 

Хотя КТ грудной клетки может обладать большей чувствительностью, чем 

рентгенография, а некоторые КТ-признаки могут быть характерны для COVID-

19, никакие находки не могут полностью подтвердить или исключить 

вероятность COVID-19. Американский радиологический колледж не 

рекомендует использовать КТ для скрининга или диагностики COVID-19, а 

советует отложить его проведение на период госпитализации в тех случаях, когда 

это необходимо для определения тактики ведения [139]. В тех случаях когда 

проводится КТ, Радиологическое Общество Северной Америки классифицирует 

найденные признаки как типичные, промежуточные или нетипичные для COVID-

19, а также предлагает соответствующую терминологию для написания 

заключения [140]. 

На КТ грудной клетки у пациентов с COVID-19 чаще всего регистрируются 

тени по типу «матового стекла» с или без участков консолидации, что 

соответствует картине вирусной пневмонии [114,141]. В ряде случаев 

высказывалось предположение о том, что аномалии на КТ грудной клетки с 

большой вероятностью имеют двустороннее расположение, периферическую 

локализацию и вовлекают нижние доли. К менее распространенным находкам 

относят утолщение плевры, плевральный выпот и лимфаденопатию. 

В исследовании 1014 пациентов в городе Ухань, которым было проведено 

тестирование ОТ-ПЦР и КТ грудной клетки для подтверждения COVID-19, 

«положительная» КТ грудной клетки (определяемая консенсусом двух 

радиологов) обладала чувствительностью 97 % при использовании тестов ПЦР в 

качестве эталона, однако специфичность составила лишь 25 % [142]. Низкая 

специфичность может быть связана с другими этиологическими факторами, 

способствующими формированию схожей КТ-картины. В другом исследовании 

проанализировали результаты КТ грудной клетки у 219 пациентов с COVID-19 в 

Китае и 205 пациентов с вирусными пневмониями другой этиологии в США: 
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случаи COVID-19 имели периферическую локализацию (80 против 57 %), тени 

по типу «матового стекла» (91 против 68 %), нежные ретикулярные уплотнения 

(56 против 22 %), усиление сосудистого рисунка (59 против 22 %) и обратный 

симптом гало (11 против 1 %), с меньшей частотой встречались центральная и 

периферическая локализация инфильтрации (14 против 35 %), симптом 

воздушной бронхографии (14 против 23 %), утолщение плевры (15 против 33 %), 

плевральный выпот (4 против 39 %), а также лимфаденопатия (2,7 против 10 %) 

[143]. Группа рентгенологов в этом исследовании смогла выделить признаки 

COVID-19, обладающие высокой специфичностью, но средней 

чувствительностью. 

В одном из отчетов описаны данные 21 пациента с лабораторно 

подтвержденным COVID-19, у которых не развился ОРДС, а аномалии легких, 

выявленные визуализирующими методами, приобретали наибольшую тяжесть к 

10 дню от начала появления симптомов заболевания [113]. Однако признаки 

заболевания на КТ грудной клетки также выявлялись у пациентов в самом начале 

развития симптомов и даже до выявления вирусной РНК из образцов с верхних 

дыхательных путей [114,144]. 

У пациентов с клиническим улучшением разрешение радиологических 

изменений может наступать позже, чем снижение уровней лихорадки и гипоксии 

[145]. 

Микробиологическая диагностика COVID-19 

Метод амплификации нуклеиновых кислот (МАНК) или ОТ-ПЦР в 

диагностике текущей инфекции 
Диагноз COVID-19 устанавливается путем выявления РНК SARS-CoV-2 при 

помощи МАНК или ОТ-ПЦР [148]. Различные виды анализов с использованием 

ОТ-ПЦР применяются во всем мире. В исследованиях также амплифицируются и 

обнаруживаются различные участки генома SARS-CoV-2. К обычным генным 

мишеням относятся нуклеокапсид (N), оболочка (Е), шипы (S) и РНК-зависимая 

РНК-полимераза, а также различные области в первой открытой рамке 

считывания [149]. 

В США FDA выдало разрешение на использование анализов ОТ-ПЦР в 

случае чрезвычайной ситуации. Тестирование проводится CDC, местными 

отделами здравоохранения, больничными лабораториями и некоторыми 

коммерческими референс-лабораториями. Эти тесты обладают разными 

рабочими характеристиками и временем выполнения (варьируется от 15 минут 

до нескольких часов), а также требуют разных типов проб. Время, в течение 

которого практикующим врачам будет доступен результат, также зависит от 

того, как часто лаборатория проводит исследование. 

 Сбор образцов 

Образцы из верхних дыхательных путей являются основным типом проб для 

проведения теста ОТ-ПЦР на SARS-CoV-2. CDC рекомендует производить забор 

одного из перечисленных образцов [150]: 

 образец мазка из носоглотки, взятый медицинским работником; 

 образец мазка из ротоглотки, взятый медицинским работником; 
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 образец мазка из передней части носа, взятый медицинским работником 

или самим пациентом на месте или дома (в США FDA предоставило разрешение 

в случае чрезвычайной ситуации использовать тестовые комплекты для 

домашнего забора проб, которые затем можно отправить по почте в лабораторию 

для проведения тестирования [151]); 

 назальные или носоглоточные смывы/аспират, взятые медицинским 

работником. 

Отхаркиваемую мокроту следует собирать у пациентов с кашлем; 

способствовать продукции мокроты не рекомендуется. У интубированных 

пациентов следует собирать аспират из нижних дыхательных путей или 

бронхоальвеолярный лаваж.  

Данные, сравнивающие точность исследования на разных участках 

ограничены, но предполагается, что чувствительность теста может варьироваться 

в зависимости от типа образца. В образцах из нижних дыхательных путей может 

наблюдаться высокая вирусная нагрузка, и с большей вероятностью определяется 

положительный результат, чем в образцах с верхних дыхательных путей [26,31]. 

В исследовании 205 пациентов с подтвержденным COVID-19, образцы у которых 

были взяты из различных мест, самые высокие уровни положительных тестов на 

вирусную РНК были в образцах бронхоальвеолярного лаважа (95 %, 14 из 15 

образцов), в сравнении со слизью из ротоглотки (32 %, 126 из 398 образцов) [26]. 

Данные этого исследования также позволяют предположить, что уровни 

вирусной РНК выше и чаще выявляются в носу в сравнении с пробами из 

ротовой полости, хотя лишь восемь мазков из носа участвовали в исследовании. 

Схожим образом, в другом исследовании 117 пар образцов из носо- и ротоглотки 

от 12 пациентов были протестированы одновременно, в 32 парах лишь один из 

тестов был положителен: тесты образцов из носоглотки оказались 

положительными в 66 % пар в сравнении с 34 % положительных образцов из 

ротоглотки [37]. Однако в других исследованиях не было выявлено высокого 

уровня вирусной РНК в образцах из носоглотки в сравнении с образцами из 

ротоглотки [35]. 

Серологические тесты для выявления первичной инфекции 
Серологические тесты направлены на выявление антител к SARS-CoV-2 в 

крови. Те антитела, которые были адекватно верифицированы, могут помочь 

выявить пациентов с перенесенным COVID-19. Серологические тесты могут 

также позволить выявить некоторых пациентов с текущей инфекцией (особенно 

на поздней стадии заболевания), но они менее склонны вступать в реакцию в 

первую неделю заражения и, следовательно, могут быть менее полезными для 

диагностики острой стадии заболевания [155-158]. В США некоторые 

серологические тесты получили одобрение FDA на применение в условиях 

чрезвычайной ситуации в лабораториях, сертифицированных для проведения 

тестов средней и высокой сложности [46]. FDA подчеркивает, что 

серологические тесты не должны использоваться в качестве единственного теста 

для диагностики или исключения активной инфекции SARS-CoV-2. 

Чувствительность и специфичность многих из этих серологических тестов не 

определена 



 

56 Биорадикалы и Антиоксиданты. 2020 Том 7, №1 

Обнаружение антител обычно занимает от нескольких дней до недель. В 

исследовании 173 пациентов с COVID-19 среднее время от начала симптомов до 

выявления антител (с помощью ELISA, который направлен на выявление антител 

к рецептор-связывающему домену шиповидного белка) составляло 12 дней для 

IgM и 14 для IgG [156]. На первой неделе после появления первых симптомов 

антитела обнаруживались менее чем в 40 % случаев. К 15 дню IgM и IgG 

обнаруживались в 94 и 80 % случаев, соответственно. 

Точность и время обнаружения антител варьируется в зависимости от 

конкретно используемого теста. Исследования, которые оценивали бы 

специфичность серологических тестов в широкой популяции, отсутствуют. В 

частности вероятность перекрестных реакций с другими коронавирусами 

является потенциальной проблемой, а тесты на IgМ склонны к 

ложноположительным результатам. 

Масштабный серологический скрининг при помощи подтвержденных тестов 

может дать лучшее представление о распространенности заболевания (путем 

выявления людей, диагноз которых не был установлен при помощи ПЦР, или 

тех, кто перенес бессимптомную или субклиническую формы инфекции), а также 

выявить лица, имеющие иммунитет к инфекции.  

 

Серологическая диагностика COVID-19 в России (сведения приведены по 

официальным данным Федерации лабораторной медицины) 

Для выявления антител к новому коронавирусу Росздравнадзор одобрил 12 

тест-систем, для определения вируса SARS-CoV-2 − 16 диагностических тестов. 

Четыре тест-системы можно отнести к экспресс-тестам. 

Пять тест-систем определяют поздние антитела IgG в крови методом 

иммуноферментного анализа (ИФА), три тест-системы относятся к экспресс-

тестам, две из которых выявляют оба типа антител. 30 апреля Росздравнадзор 

одобрил тест-систему, которая определяет антитела методом 

иммунохроматографического анализа (ИХА). Метод ИХА относится к методам 

экспресс-диагностики, требуемое время для оценки результата – 5—15 минут.  

Росздравнадзором 7 мая одобрены две системы китайского производителя 

«Шэньчжэнь Майндрэй Био-Медикал Электроникс Ко., Лтд.» для определения 

антител к SARS-CoV-2 иммунохемилюминесцентным методом (ИХЛА), который 

является модификацией ИФА. Один из тестов выявляет IgG, другой - IgM.  

В ответ на вторжение вируса образуются два вида антител – IgM и IgG. 

Ранние антитела IgM образуются в первые несколько суток в ответ на вторжение 

вируса. Уровень IgM растет в первые четыре недели инфекционного процесса.  

Через 15—20 дней от начала инфекционного процесса начинает повышаться 

уровень поздних антител, или IgG. С ними связано формирование длительного 

иммунитета после перенесенной инфекции.  

Для выявления вируса используют метод полимеразной цепной реакции, или 

ПЦР, и метод изотермической амплификации. Основным биологическим 

материалом для исследования является отделяемое из носоглотки и ротоглотки. 

Образцы направляют в референс-центр или лабораторию, где проводится 

тестирование. При использовании ПЦР длительность исследования занимает 
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несколько часов. Диагностика методом изотермической амплификации требует 

меньших затрат времени.  

 

Таблица 4. Диагностические тесты для выявления нового коронавируса (SARS-

CoV-2), которые получили одобрение Росздравнадзора 

   Владелец РУ  РУ  
Метод 

диагностики  
Возбудитель  

1  
ФБУН ГНЦ ВБ «Вектор» 

Роспотребнадзора  
2020/9677  ПЦР  SARS-CoV-2  

2  
ФБУН ГНЦ ВБ «Вектор» 

Роспотребнадзора  
2020/9700  ПЦР  SARS-CoV-2  

3  

ФГБУ «ЦСП» Минздрава 

России  

 

2020/9765  ПЦР  SARS-CoV-2  

4  
ООО 

«СМАРТЛАЙФКЕА»  
2020/9845  

Изотермическая 

амплификация  
SARS-CoV-2  

5  

ФБУН ЦНИИ 

эпидемиологии 

Роспотребнадзора  

2014/1987  ПЦР  

MERS-CoV + 

SARS-CoV 

родственные 

вирусы1  

6  АО «Вектор-Бест»  2020/9896  ПЦР  SARS-CoV-2  

7  ООО НПФ «Литех»  2020/9904  ПЦР  SARS-CoV-2  

8  
ООО «ДНК-Технология 

ТС»  
2020/9948  ПЦР  

SARS и SARS-CoV 

родственные 

вирусы1  

9  АО «Генериум»  2020/9957  
Изотермическая 

амплификация  
SARS-CoV-2  

10  
ФГБУ «48 ЦНИИ» 

Минобороны России  
2020/9969  ПЦР  SARS-CoV-2  

11  ФБУН ГНЦ ВБ «Вектор»  2020/10017  ИФА, IgG  SARS-CoV-2  

12  ООО «МедипалТех»  2020/10032  ПЦР  SARS-CoV-2  

13  ООО «Система-БиоТех»  2020/10064  ПЦР  SARS-CoV-2  

14  
ООО «ЭВОТЭК-МИРАЙ 

ГЕНОМИКС»  
2020/10088  

Изотермическая 

амплификация  
SARS-CoV-2  

15  
ФГБУ «ЦСП» Минздрава 

России  
2020/10118  ПЦР  SARS-CoV-2  

16  ООО «АВИВИР»  2020/10152  ПЦР  SARS-CoV-2  

17  ООО «БИОТЭК»  2020/10177  
Экпресс-

тест, IgG/IgM  
SARS-CoV-2  
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18  ООО «Генотек»  2020/10216  ПЦР  SARS-CoV-2  

19  ООО «Хема»  2020/10218  
Экспресс-тест, 

ИХА, антитела  
SARS-CoV-2  

20  

ФГБУ «НМИЦ 

гематологии» Минздрава 

России  

2020/10219  ИФА, IgG  SARS-CoV-2  

21  ООО НПФ «Литех»  2020/10226  ИФА, IgG  SARS-COV-2  

22  
ООО «Миндрей Медикал 

Рус»  
2020/10269  ИХЛА, IgM  SARS-CoV-2  

23  
ООО «Миндрей Медикал 

Рус»  
2020/10270  ИХЛА, IgG  SARS-CoV-2  

24  ФБУН ГНЦ ПМБ  2020/10268  ИФА, IgG  SARS-CoV-2  

25  ЗАО «АНАЛИТИКА»  2020/10307  ИФА, IgA  SARS-CoV-2  

26  ЗАО «АНАЛИТИКА»  2020/10309  ИФА, IgG  SARS-CoV-2  

27  ФБУН ГНЦ ПМБ  2020/10334  Экпресс-тест, IgG  SARS-CoV-2  

28  ООО «БИОТЭК»  2020/10354  
Экспресс-тест, 

IgG/IgM  
SARS-CoV-2  

 

Другие тесты 
Тесты, идентифицирующие антиген SARS-CoV-2, находятся на стадии 

разработки, хотя экспресс-тесты на выявление антигенов респираторных 

патогенов обычно менее чувствительны по сравнению с выявлением 

нуклеиновых кислот вируса с помощью ПЦР. Несколько производителей 

продают экспресс-тесты на выявление антигенов или антител для проведения 

обследований на местах оказания медицинской помощи, но ВОЗ не рекомендует 

их из-за проблем с точностью и отсутствия исследований, подтверждающих их 

надежность [159]. 

По соображениям безопасности пробы от пациентов с подозрением на 

COVID-19 или подтвержденным COVID-19 не должны передаваться для 

проведения культурального исследования. 

COVID-индуцированные психосоматические расстройства [190] 

Установлено, что увеличение количества обращений с расстройствами 

психики различной степени выраженности возникло уже в период разгара 

инфекции. Одним из важных факторов раннего увеличения обращаемости 

явилась постоянная, негативная информация, поступающая из средств медиа, 

принудительное удержание в изоляции в домашних условиях под угрозой 

штрафных санкций. Противоречивость поступающих сведений из средств 

массовой информации, отсутствие последовательной разъяснительной работы от 

уполномоченных структур органов государственной власти, лишение 

возможности зарабатывать средства на поддержание и сохранение семьи – 

оказало крайне негативное воздействие на симпатоадреналовую систему и 

функционирование нервной системы индивидуума, что привело к всплеску 
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обращаемости. С учетом того, что психотравмирующие результаты имеют 

опосредованное действие, стоит ожидать дальнейшего увеличения обращаемости 

и возможного всплеска инфекции в осенний период. Адекватно сделанные 

коррективы, на основании анализа сложившейся ситуации, позволят в 

дальнейшем грамотно планировать профилактические мероприятия по оказанию 

психолого-психиатрической помощи при возможных повторных вспышках 

коронавирусной инфекции, что снизит количество пациентов с психическими 

расстройствами. 

Заключение 

Таким образом, COVID-19 – новая глобальная угроза человечеству, которую 

нужно рассматривать через призму имеющихся биомедицинских знаний, 

современных технологий диагностики и лечения, а также платформу для 

разработки инновационных подходов к созданию вакцин и иммунотропных 

препаратов широкого спектра действия. Кроме того, новая короновирусная 

инфекция должна стать определенным уроком для системы здравоохранения и 

биомедицинской науки, с одной стороны, и подходов к организации 

общественного здоровья в различных странах мира, с другой стороны, а также 

коренным образом изменить отношение общественности к медицинским 

работниками и их деятельности. 
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ВЛИЯНИЕ ОЗОНИРОВАННОГО ФИЗИОЛОГИЧЕСКОГО РАСТВОРА НА 

ТЕЧЕНИЕ СИНЕГНОЙНОЙ ИНФЕКЦИИ ПРИ ГЕНЕРАЛИЗОВАННОМ 

ПРОЦЕССЕ В ЭКСПЕРИМЕНТЕ 

Н.А. Кувакина, С.П. Перетягин, А.А. Стручков  

ФГБОУ ВО «Приволжский исследовательский медицинский университет» 

Минздрава России, Нижний Новгород 

ООО «Лаборатория ТОНУС», Нижний Новгород 

Ассоциация российских озонотерапевтов, Нижний Новгород 

 

Abstract 
In an experiment in 95 mice (a model of a burn disease caused by a thermal burn 

(20% PT), the effect of the systemic effect of ozonized physiological saline on the 

course of Pseudomonas infection was studied. A study of the contamination of the 

internal organs of experimental animals convincingly showed that parenteral 

administration of FGR led to a significant decrease in dissemination Pseudomonas 

aeruginosa in the body of mice and increased their chances of survival.This indicated 

the effect of inhibiting the development of generalization ovannoy infection, due to the 

reduction of pathogenic and virulent properties of resistant microbial flora, which 

certainly belongs to ozone 

Key words: ozonized saline, generalized infection, microbial virulence 

 

Абстракт 
В эксперименте на 95 мышах (модель ожоговой болезни, вызванной 

термическим ожогом 20% ПТ) исследовано влияние системного воздействия 

озонированного физиологического раствора на течение  синегнойной инфекции. 

Изучение обсемененности внутренних органов экспериментальных животных 

убедительно свидетельствовало о том, что парентеральное введение ОФР 

приводило к достоверному уменьшению диссиминации синегнойной палочки в 

организме мышей и увеличивало их шансы на выживание. Это 

свидетельствовало об эффекте сдерживания развития генерализованной 

инфекции, за счёт снижения патогенных и вирулентных свойств резистентной 

микробной флоры, который безусловно принадлежит озону 

Ключевые слова: озонированный физиологический раствор, 

генерализованная инфекция, микробная вирулентность  

 

Несмотря на определенные успехи, достигнутые за последние 20 лет в 

лечении тяжелообожженных, летальность от инфекционных осложнений среди 

больных с ожогами до настоящего времени остается высокой. 
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По данным ВОЗ, ежегодно обращается за медицинской помощью с ожогами 

примерно 6 миллионов человек. При этом частота ожогов в настоящее время 

достигает 1:1000 населения в год. Смертность, ассоциированная с ожоговой 

травмой, на 1000 населения в США составляет от 3,9 до 4,5, в Европе этот 

показатель колеблется от 2,8 до 35,4, на северо-востоке Азии – 184, 

соответственно, и составляет около 195000 смертей в год.  

Около 100 тыс. пострадавших от термических поражений (около 30% 

случаев от всех ожогов) ежегодно проходят лечение в условиях ожогового 

стационара. Из числа обожженных, госпитализируемых в стационар, 60-80% 

больных также имеют поверхностные и пограничные ожоги.  

Ожоговая болезнь уже в стадии шока приводит к разнообразным 

морфофункциональным изменениям внутренних органов и систем 

пострадавшего, ослаблению защитных механизмов, нарушению сосудистой 

проницаемости, аэро- и энтерогематических барьеров, а при наличии обширной 

раневой поверхности все это создает предпосылки к развитию так называемого 

раннего сепсиса. Сепсис ранних периодов ожоговой болезни, 

характеризующийся быстротечностью, вплоть до молниеносного развития, 

тяжелым течением и крайне высокой летальностью, представляет серьезную 

опасность для пострадавших. Патологоанатомические данные вскрытий 

погибших в Российском ожоговом центре (Вазина И.Р. и соавт.,1995; 2000) 

показали, что у 1/3 умерших выявлен сепсис, причем 47,5% из них умерли от 

раннего сепсиса в первые 5-7 суток ожоговой болезни. Ранняя генерализованная 

инфекция наиболее часто вызывается синегнойной палочкой (Пылаева С.И. и 

соавт., 1986; Алексеев А.А., 1993, 1998; Вазина И.Р., 1993; Gang R. et al., 1999). 

Высокая этиологическая значимость Pseudomonas aeruginosa в развитии 

госпитальной инфекции в ожоговых стационарах и полирезистентность 

возбудителя к антибактериальным препаратам, побуждают постоянно искать 

новые методы лечения. 

В Ожоговом центре при ФГБОУ ВО «ПИМУ» Минздрава России для 

местного лечения ран и комплексной терапии ожоговой болезни 

многочисленными исследованиями была показана целесообразность 

парентерального применения ОФР при ожоговой болезни. Она основана на 

нормализации кислородного гомеостаза организма, приводящего к 

положительным изменениям в деятельности различных систем и органов. 

В то же время микробиологические аспекты действия озона остаются 

малоизученными, до настоящего времени не проводилось исследований по 

влиянию небактерицидных насыщающих концентраций озона в ОФР, 

применяемых для парентеральной озонотерапии, на патогенные свойства 

гемокультур высоковирулентной госпитальной микрофлоры, а также на развитие 

и течение инфекционного процесса. 

В исследованиях in vitro, проведенных нами, определено, что ОФР способен 

ослаблять патогенность госпитальных штаммов гемокультур синегнойных 

бактерий. Максимальная эффективность отмечена у ОФР с насыщающей 

концентрацией озона 1000 мкг /л. Поэтому следующим этапом работы 
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исследовано влияние ОФР этой концентрации на течение синегнойной инфекции 

у 110 животных с ожогом.  

Материал и методы 
Моделирование инвазивного типа синегнойной инфекции на фоне 

термической травмы проводили по методу, разработанному в отделе 

бактериологии университетской клиники института травматологии  

Н.А. Гординской и С.И. Пылаевой (1999). Животным (95 мышей) под наркозом 

(1 мг нембутала на 10,0 г. массы тела) на предварительно депилированную кожу 

спины наносили контактный термический ожог 20% поверхности тела с 

помощью электронагревателя с металлической пластиной необходимой площади. 

Температура обжигающей пластины была 100 
0
С, время нанесения ожога 10 с. 

Для индукции септического процесса у обожженных мышей использовали 

стандартный патогенный для животных штамм Pseudomonas aeruginosa 

«Тесаков» (получен из ГИСК им. Л.А. Тарасевича). Взвесь стандартного штамма 

вводили подструпно по 0,1 мл (50 млн МТ), трёхкратно через сутки двое и трое 

после ожога 

Параллельно с инфектом в те же сроки животным контрольной группы 

внутрибрюшинно в объеме 0,2 мл вводили стерильный физиологический 

раствор, а животным опытной группы – 0,2 мл ОФР с концентрацией озона 1000 

мкг/л. Оценку летальности проводили на 7 сутки. Выживших животных 

забивали. Погибших и забитых мышей вскрывали с соблюдением правил 

асептики. У всех животных проводили бактериологические и 

гистоморфологические исследования внутренних органов: сердца, легких, 

печени, почек, селезенки. 

Озонированный физиологический раствор получали из стандартного 

раствора хлорида натрия изотонического  0,9% для инъекций (изготовитель ОАО 

«Красфарма», г. Красноярск)  с помощью аппарата озонотерапии с деструктором 

озона АОТ-Н-01-Арз-01 (ТУ 9444-001-07513518-97), Концентрацию 

растворенного в физиологическом растворе озона определяли  с помощью  

оптического анализатора концентрации озона в жидкой среде ИКОЖ–5 (№29708-

05 в Государственном реестре средств измерений). 

Статистическую обработку полученных данных проводили на персональном 

компьютере с помощью пакета программ “Statistica” (StatSoft-Russia,1998). При 

статистическом анализе выполняли парные групповые сравнения с 

использованием критериев Стьюдента и Фишера. Результаты считали 

достоверными при р0,05.  

Результаты 
Установлено, что после введения взвеси Pseudomonas aeruginosa через 

сутки, двое и трое после ожога в контрольной группе на 7 сутки погибало 23 

животных из 55, (табл. 1), а в опытной группе соответственно 14 животных из 40. 

При сравнительном анализе прослеживалась незначительная тенденция к 

уменьшению летальности в опытной группе против контрольной, статистически 

достоверных различий не получено (р = 0,2). Из той же таблицы видно, что 

количество животных доживших до 7 суток в опытной группе с введением ОФР с 

концентрацией 1000 мкг/л практически в 2 раза превышало число погибших (26 и 
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14), что свидетельствовало о некотором положительном эффекте озона при 

синегнойной инфекции. 

 

Таблица 1. Соотношение числа погибших и выживших к 7 суткам животных с 

синегнойной инфекцией на фоне ожога 20% поверхности тела и введения ОФР с 

концентрацией озона 1000 мкг/л  

Группы 

животных 

Число мышей в 

опыте 

Число мышей, 

погибших к 7 

суткам 

Число мышей, 

доживших до 7 

суток 

Контрольная  55  23  32 

Опытная  40  14  26 

 

Морфологические исследования тканей внутренних органов животных 

контрольной и опытных групп подтверждали генерализованный характер 

инфекции. Во всех случаях в органах отмечались гемоциркуляторные 

нарушения, кровоизлияния, нарушения сосудистой проницаемости,отек, а также 

образование септических очагов. Наиболее часто септические очаги 

обнаруживались в печени и почках, реже - в селезенке, легких и сердце (что 

согласовывалось с данными бактериологических исследований) и имели вид от 

мелко-очаговых лейкоцитарных инфильтратов, до очагов гнойно-некротического 

воспаления, нередко с наличием микробных колоний в центре и микробных 

эмболов в сосудах. Характер морфологических проявлений генерализованной 

инфекции в контрольной и опытной группах существенно не отличался. 

У погибших животных контрольной группы при бактериологическом 

исследовании регистрировалась 100% обсемененность внутрениих органов в 

сравнении погибшими животными опытной группы, где P. aeruginosa выделялась 

в 78,5 % случаев (табл. 2).  

 

Таблица 2. Обсемененность внутренних органов экспериментальных животных, 

погибших к 7 суткам 

Количество животных в 

группе 

Число случаев выделения P. aeruginosa из 

внутренних органов 

всего с выделением  

P. aeruginosa 

печень почки легкие сердце селезенка 

Контроль 

n =23 

23 23 23 23 23 23 

Опыт 

n=14 

11 11 11 10 11 11 

 

Микробиологические посевы внутренних органов показали статистически 

значимые различия (р < 0,05) при определении числа случаев выделения 

возбудителя у погибших животных опытной группы в сравнении с контрольной 

(табл. 2).  
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Таблица 3. Обсемененность внутренних органов экспериментальных животных, 

доживших до 7 суток 

Количество животных в группе Число случаев выделения P. aeruginosa из 

внутренних органов 

всего с выделением  

P. aeruginosa 

печень почки легкие сердце селезенка 

Контроль n =31 18 18 16 13 12 15 

Опыт n=26 5 5 5 4 4 4 

 

Сравнительный анализ высеваемости синегнойной палочки из внутренних 

органов животных, доживших до 7 суток (табл. 3), показал более четкую 

закономерность уменьшения числа случаев выделения P.aeruginosa в опытной 

группе по сравнению с контрольной 19% и 56% соответственно. Между 

группами животных выявлены достоверные различия при исследовании 

обсемененности печени, почек, легких селезенки (р0,05). Это можно расценить 

как эффект сдерживания распространения синегнойной инфекции из раневого 

очага гематогенным путем под влиянием озона. 

Полученные данные свидетельствовали о тормозящем влиянии ОФР на 

течение синегнойной инфекции, что выражалось в снижении вероятности 

обнаружения P.aeruginosa во внутренних органах обожженных животных 

опытной группы. Это позволяет говорить о снижении вирулентности 

возбудителя, связанной с изменением биологических свойств штамма 

Pseudomonas aeruginosa « Тесаков», пребывающего в организме опытных 

животных. 

В экспериментах in vitro по изучению прямого влияния ОФР на этот штамм 

было определено снижение ростовых свойств, адгезивной способности, 

повышение фагоцитабельности, увеличение содержания суммарной плазмидной 

ДНК, при этом антибиотикограмма и биохимические свойства существенно не 

изменялись. 

Мы исследовали чувствительность к антибиотикам и биологические 

свойства штамма Pseudomonas aeruginosa «Тесаков», выделенного из органов 

экспериментальных животных контрольной группы и опытной группы с 

введением ОФР с концентрацией озона 1000 мкг/л. 

Сравнительный анализ не показал изменения чувствительности к 

антибиотикам и биологических свойств у штамма, выделенного из организма 

мышей контрольной группы (с ожогом и синегнойной инфекцией) и у того же 

штамма, до введения его животным. 

Парентеральное введение ОФР с концентрацией озона 1000 мкг/л 

экспериментальным мышам с ожогом и синегнойной инфекцией приводило к 

изменению свойств синегнойной палочки. 

При изучении чувствительности к антибактериальным препаратам 

Pseudomonas aeruginosa « Тесаков» (рис. 1), мы отмечали, что в отношении 

азтреонама, нетилмицина и цефтриаксона штамм становился вместо умеренно- 

устойчивого – чувствительным, кроме того увеличивалась зона задержки роста 



 

77 Биорадикалы и Антиоксиданты. 2020 Том 7, №1 

практически возле всех дисков с тестируемыми антибиотиками, за исключением 

цефоперазона и ципрофлоксацина. 

 
Рис. 1. Изменение чувствительности к антибиотикам у P.aeruginosa 

"Тесаков", выделенного из организма животного с ожогом и синегнойной 

инфекцией после введения ОФР с концентрацией озона 1000 мкг/л 

 

Таблица 4 свидетельствует об изменении некоторых биохимических 

свойств у штамма Pseudomonas aeruginosa «Тесаков», подвергнутого действию 

озона in vivo. Определено, что у синегнойной палочки, выделенной из 

внутренних органов животных с применением ОФР, из 28 анализируемых 

признаков изменялось семь. 

Ферментативная нестабильность Pseudomonas aeruginosa « Тесаков» и 

изменение чувствительности к антибиотикам свидетельствуют о нарушении 

метаболизма и функциональных особенностей микробной клетки.  

Синегнойная палочка, ослабленная действием озона и факторов 

неспецифической резистентности в условиях макроорганизма изменяла 

биологические свойства и тем самым изменяла свой фенотип. 

Проведенные исследования по оценке влияния ОФР на течение 

синегнойной инфекции у животных с термической травмой показали 

перспективность дальнейшего исследования данного метода для применения в 

клинике. 

При оценке летальности в опытной группе отмечалась лишь 

незначительная тенденция к ее снижению по сравнению с контрольной группой. 

Однако данные по изучению обсемененности внутренних органов 

экспериментальных животных убедительно свидетельствовали о том, что 

парентеральное введение ОФР приводило к достоверному уменьшению 

диссиминации синегнойной палочки в организме мышей и увеличивало их 
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шансы на выживание. Таким образом, имел место эффект сдерживания развития 

генерализованной инфекции, который безусловно принадлежит озону.  

 

Таблица 4. Характеристика основных признаков экспериментальных штаммов 

Pseudomonas aeruginosa «Тесаков» 

Наименование 

признака 

Штамм 

P. aeruginosa (К)  P. aeruginosa (О) 

Оксидаза + + 

Каталаза + + 

Подвижность + + 

Сахароза - - 

Глюкоза + + 

Инозит - - 

Фруктоза - +* 

Лизин - +* 

Уреаза - +* 

Аргинин + + 

Индол - +* 

Галактоза + + 

Целобиоза - - 

Ксилоза + + 

Манитол + + 

NAG - - 

BGL - - 

ONP - +* 

Фосфотаза + -* 

Ц. Симманса + + 

Трегалоза - +* 

Мальтоза - - 

Лактоза - - 

GGT + + 

Эскулин - - 

NO2 + + 

NO3 - - 

Гемолиз + + 

Желатина + + 

Примечание: (К) – штамм P. аeruginosa, выделенный от животного 

контрольной группы; (О) - штамм P. аeruginosa, выделенный от животного 

опытной группы с введением ОФР1000 мкг/л; *- изменение признака 

 

Исследуя биологические свойства и чувствительность к 

антибактериальным препаратам у штамма Pseudomonas aeruginosa « Тесаков», 

подвергнутого действию озона in vivo, мы определили существенное увеличение 

чувствительности его практически ко всем антибиотикам с антисинегнойной 
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направленностью и изменение некоторых биологических свойств, что 

свидетельствовало о стрессовом воздействии озона на бактериальную клетку и 

изменении ее фенотипа 

Проведены исследования фагоцитарной активности нейтрофилов крови, 

полученной от обожженных мышей на фоне трехкратного внутрибрюшинного 

введения ОФР с насыщающими концентрациями озона 200 мкг/л, 600 мкг/л и 

1000 мкг/л в отношении стандартного штамма синегнойной палочки.  

В результате выявлено достоверное повышение ИЗФ у мышей опытных 

групп, которое было прямо пропорционально увеличению концентрации озона в 

ОФР. У интактных животных ИЗФ был равен 1,8 ед. В группе животных с 

ожогом без применения ОФР ИЗФ составил 0,7 Ед. Парентеральное введение 

ОФР с насыщающей концентрацией озона 200 мкг/л приводило к увеличению 

ИЗФ до 1,1 ЕД, 600 мкг/л - до 1,5 Ед. Максимальный эффект наблюдали в группе 

животных с введением ОФР с насыщающей концентрацией озона 1000 мкг/л, при 

этом уровень ИЗФ у животных был 1,7 Ед.  

Максимальный эффект наблюдали в группе животных с введением ОФР с 

насыщающей концентрацией озона 1000 мкг/л.  

Парентеральное введение ОФР животным значительно стимулирует 

фагоцитарную активность нейтрофилов крови при термической травме, таким 

образом, активация фагоцитоза синегнойной палочки под влиянием озона 

зависит от его воздействия как на бактериальную клетку, так и нейтрофилы. 

Экспериментально-клиническими исследованиями доказано, что 

озонированный физиологический раствор при местном применении способен 

снижать бактериальную обсемененность инфицированных ожоговых ран и 

ускорять репаративные процессы (Дмитриев В.П., 2002; Перетягин С.П. с соавт., 

2004; Стручков А.А. с соавт., 2004), а при парентеральном введении – оказывать 

многокомпонентное воздействие на нарушенный при ожоговой болезни 

гомеостаз организма (Верхнев В.А. с соавт., 2004; Горбунов С.Н. и соавт., 2004; 

Ермакова А.И. с соавт., 2001; Костина О.В. с соавт., 1999; Костина О.В. с соавт., 

2003; Носенко В.М., 2004; Перетягин С.П., 1999; Перетягин С.П. с соавт., 2004).  

Z.B. Zamora еt al. (2001) на модели септического шока у крыс оценивали 

профилактический эффект озона, но в сочетании с антибиотиками: 

цефотаксимом, цефтазидимом, левофлоксацином и 

пиперациллином/тазобактамом и отметили, что в группах опытных животных 

выживаемость была выше, в сравнении с группами, леченными только 

антибиотиками. Озон способствовал увеличению активности антибактериальных 

препаратов, за счет чего, по мнению авторов, и был достигнут положительный 

результат. 

Учитывая полученные нами результаты экспериментов in vitro, 

представилось интересным определить способность одного озонированного 

физиологического раствора, применяемого парентерально, влиять на развитие 

синегнойной инфекции из первичного очага.  

У животных с ожогом и синегнойной инфекцией на фоне введения ОФР 

оценивали летальность в контрольной и опытной группах. Достоверных 
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изменений летальности не наблюдалось, зарегистрирована лишь тенденция (р = 

0,2) к ее снижению. 

Вместе с тем, у животных на фоне введения ОФР выявлено достоверное 

снижение обсемененности внутренних органов как у погибших к 7 суткам 

животных, так и у переживших этот срок. Бактериологические исследования 

показали что P.aeruginosa выделялась у 100% погибших животных контрольной 

группы и у 78,5% погибших животных опытной группы (р<0,05). Среди 

животных, доживших до 7 суток синегнойная палочка высевалась у 56% 

животных контрольной группы и лишь у 19% животных опытной группы 

(р0,05). Результаты эксперимента показали, что у животных с термической 

травмой, осложненной госпитальной синегнойной инфекцией парентеральное 

введение ОФР дает больше шансов на выживание.  

Очевидно, что эффект сдерживания развития синегнойной инфекции был 

связан с изменением биологических свойств P. aeruginosa «Тесаков» под 

влиянием системного введения ОФР. С целью проверки этого предположения у 

вариантов культур P. aeruginosa «Тесаков» выделенных из внутренних органов 

экспериментальных животных без введения и с введением ОФР, а также варианта 

до эксперимента сравнивались антибиотикограммы и биохимические свойства.  

Системное воздействие ОФР с концентрацией озона 1000 мкг/л приводило 

к нарушению метаболизма микробной клетки. Исследование основных 

ферментативных свойств P. aeruginosa «Тесаков» показало нестабильность семи 

признаков из 28 анализируемых. Анализ антибиотикограммы выявил увеличение 

зон задержки роста культуры практически возле всех дисков с 

антипсевдомонадными антибиотиками, за исключением цефоперазона и 

ципрофлоксацина, и что особенно важно, в отношении азтреонама, нетилмицина 

и цефтриаксона штамм становился вместо умеренно - устойчивого – 

чувствительным. Расширение спектра чувствительности к антибиотикам стало 

результатом изменений, происходящих в клеточной стенке микроба под 

действием озона, за счет чего, по – видимому, упростилось проникновение 

антибиотика внутрь. Определено, что действие неблагоприятных факторов на 

микробные клетки приводит к изменениям мембран, синтезу протекторных 

соединений ( углеводов, аминокислот и др.) и специальных белков (   

Сопоставляя полученные данные, можно заключить, что максимальной 

эффективностью in vitro и in vivo обладал ОФР с насыщающей концентрацией 

озона 1000 мкг/л. Прямое воздействие ОФР in vitro на госпитальные штаммы 

синегнойных бактерий приводило к снижению ростовых свойств, утрате 

адгезивной способности, увеличению фагоцитабельности, модификационным 

изменениям плазмид. Под действием системного влияния ОФР in vivo P. 

aeruginosa изменяла ферментативную активность и чувствительность к 

антибактериальным препаратам.  

Заключение 

Таким образом, действие озона, используемого в виде ОФР на 

госпитальные штаммы P. aeruginosa как in vitro так и in vivo, сопровождается 

снижением у них патогенных и вирулентных свойств, что свидетельствует о 

серьезных фенотипических изменениях. 
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Исследовано влияние на микробную клетку резистентного госпитального 

штамма синегнойной палочки озонированного физиологического раствора 

(ОФР), насыщенного газовой смесью с концентрацией озона 1000 мкг/л., с 

помощью изучения белков и белковых фракций наружной мембраны изучаемых 

стандартных штаммов и внеклеточных белков. Сравнительный анализ 

электрофореграмм обработанных и необработанных ОФР культур не показал 

различий в спектрах белков наружной мембраны и внеклеточных белков, что 

свидетельствовало о наличии у госпитальных штаммов синегнойных бактерий 

мощных адаптационных механизмов, благодаря которым они сохраняли 

способность выживать в неблагоприятных условиях. Снижение вирулентности 

происходило в результате механизмов взаимодействия молекулы озона с липид-

содержащими структурами микробной клетки. 

Ключевые слова: синегнойная палочка, резистентность, озонированный 

физиологический раствор 

 

Abstract 

The effect of a resistant hospitalized strain of Pseudomonas aeruginosa on 

ozonized physiological saline saturated with a gas mixture with an ozone concentration 

of 1000 μg/l was estimated by studying proteins and protein fractions of the outer 

membrane of the studied standard strains and extracellular proteins. A comparative 

analysis of the electrophoregrams of the treated and untreated OFR cultures did not 

show differences in the spectra of the outer membrane proteins and extracellular 

proteins, which indicated the presence of powerful adaptive mechanisms in hospital 

strains of Pseudomonas aeruginosa, due to which they retained the ability to survive 

under adverse conditions. The decrease in virulence occurred as a result of the 

mechanisms of interaction of the ozone molecule with lipid-containing structures of the 

microbial cell. 

Key words: Pseudomonas aeruginosa, resistance, ozonized physiological saline 

 

Среди биологических эффектов озона традиционно первое место занимает 

бактерио-, фунги- и вирицидный эффект озона. Это прямое действие озона 



 

84 Биорадикалы и Антиоксиданты. 2020 Том 7, №1 

проявляется при наружном применении его различных модификаций, особенно в 

высоких концентрациях. При этом, в отличие от многих известных антисептиков, 

озон не раздражает и не разрушает покровные ткани человека в связи с тем, что, 

в противоположность микроорганизмам, организм человека обладает мощной 

антиоксидантной системой защиты (Масленников О.В., Конторщикова К.Н., 

Шахов Б.Е., 2016). 

На практике прямое бактерицидное действие озона может быть менее 

выражено особенно при генерализованной инфекции: во время озонирования 

крови ex vivo (инфузии озонированного физиологического растворе, трансфузия 

озонированной аутокрови пациента). Это происходит вследствие того, что, 

создавая высокий окислительный потенциал (биоцидный), молекула озона, 

оказывая прямой лизисный эффект на микробную клетку будет также 

деструктивно влиять и на клеточные ансамбли окружающих  её биологические 

объектов. Поэтому при системном воздействии озона, его концентрации и дозы 

должны быть существенно ниже бактерицидных концентраций, 

использующихся, например, для обеззараживания воды.  Ранее нами были 

показаны результаты воздействий низких концентраций озона на биологические 

свойства синегнойных бактерий. Было установлено негативное влияние озона на 

ряд факторов патогенности микробной клетки (адгезивность, ростовые свойства, 

плазмидный состав) (Кувакина Н.А., 2001, 2019). Представлял интерес оценить в 

аналогиченых условиях характер влияния  озона на белковый состав оболочки 

микробной клетки.  

Спектры белков наружной мембраны бактерий являются уникальной 

штаммовой характеристикой и являются паспортом штамма.  

Внеклеточные белки обладают токсическими свойствами и как любые 

токсины, играют значительную роль в патогенезе многих заболеваний 

бактериальной природы. Экзобелки являются потенциально летальными 

ферментами. Они используются микробиологами в качестве полезных критериев 

для идентификации и дифференциации бактерий. Внеклеточными принято 

считать белки, обнаруживаемые в периплазматическом пространстве или в 

культуральной жидкости активно развивающихся клеток. 

Показано, что основная часть экзобелков выходит в стационароной фазе 

роста, но многие микроорганизмы могут секретировать экзобелки по всему 

ростовому циклу, даже если скорость синтеза выше в стационарной фазе клеток. 

На синтез белков могут оказывать влияние различные факторы. Среди них 

наиболее известны физические (температурные, радиационные и т.п.), физико-

химические (рН, рО2, рСО2) биологические (бактериофаги, бактериальные 

токсины и т.п.). Действие неблагоприятных факторов на микробные клетки 

приводит к изменениям мембран, синтезу протекторных соединений (углеводов, 

аминокислот и др.), образованию ростингибирующих соединений и специальных 

белков (Феофилова Е.П., 1992; Рощина Е.К., Петров Л.Н., 1997)  

В последние годы в связи со значительными достижениями в области 

геномики и протеомики интерес бактериологов к изучению клеточных белков 

значительно возрос. (Cordwell S. et al., 1999; Mann M., 1999; Washburn M.P., 

Yates J.R., 2000). 
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Обнаружение гена само по себе еще не означает, что он экспрессируется в 

любом случае, в то же время обнаружение кодируемого геном продукта и 

определение его количества, как правило, должны учитываться при 

характеристике свойств клетки, т.е. таким образом можно по характеру белковой 

экспрессии уловить изменения, ведущие к патогенности, 

антибиотикорезистентности и т.д. 

В поисках средств борьбы с инфекциями различной этиологии большое 

значение будут иметь исследования, направленные на изучение белковых 

фракций патогенности микробных клеток в условиях применения 

антибактериальных и антисептических средств. 

 Широкое использование озона в медицине связано с бактерицидным 

действием, основанном на повреждении озоном биомембран бактериальных 

клеток, в результате чего происходят ее выраженные структурные изменения и 

нарушается барьерная функция. (Конев С.В. соавт.,1992; Конопельцев И.Г. с 

соавт., 2005; Mudd I. et аl., 1977). Возможно, что за счет изменения 

проницаемости мембран происходит окислительная деструкция ДНК и РНК 

бактерий, в связи с чем может блокироваться синтез белков. Мы решили 

проверить это предположение. 

В задачу исследования входило определение спектра белков наружной 

мембраны и спектра внеклеточных белков у 10 штаммов синегнойных бактерий, 

выделенных из крови ожоговых пациентов с бактериемией и сепсисом до и после 

воздействия на них ОФР. 

Учитывая результаты работы в плане эффективности ОФР с 

концентрациями озона 200 мкг/л, 600 мкг/л и 1000 мкг/л, при определении 

адгезивной способности, исследовании ростовых свойств, фагоцитабельности, 

целесообразно было исследовать белковые системы бактерий после действия 

максимальной, из изучаемых нами концентрации озона в физиологическом 

растворе – 1000 мкг/л. 

Материал и методы 

Для решения поставленной задачи выполнены эксперименты in vitro с 

применением озонированного физиологического раствора (ОФР) с тремя 

концентрациями озона: 200 мкг/л, 600 мкг/л и 1000 мкг/л.  

В экспериментах in vitro использованы 9 гемокультур P. aeruginosa, 

выделенных от пациентов с ожоговым сепсисом и стандартный штамм P. 

aeruginosa “Тесаков” из Государственной коллекции ГИСК им. Л.А. Тарасевича.  

Для изучения спектра белков наружной мембраны выделяли наружные 

мембраны, получали их экстракты и электрофореграммы. Выделение наружной 

мембраны проводили по ранее отработанному методу Г.К. Дегтевой (1999). 

Фракционирование белков наружной мембраны проводили в ПААГ с 

додецилсульфатом натрия по Weber и Osborn. Электрофорез белков наружной 

мембраны проводили в стеклянных трубках диаметром 6 мм длиной 10 см. 

Фракционирование внеклеточных белков псевдомонад проводили с помощью 

электрофореза в ПААГ по Davis и Ornstein. 

Суточные агаровые культуры синегнойных бактерий до и после обработки 

(ОФР) использовали для постановки методик фракционирования белков 
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наружной мембраны и внеклеточных белков. Протеинограммы оценивали 

визуально путем сопоставления их в проходящем свете со стандартными 

электрофореграммами эталонных культур.  

Результаты 

Типирование исследованных штаммов псевдомонад по спектрам белков 

наружной мембраны показало отсутствие различий в белковых профилях между 

обработанными и необработанными озоном культурами (рис. 1 и 2). 

 

   
Рис. 1. Спектр белков наружной мембраны синегнойных бактерий до воздействия 

ОФР с концентрацией озона 1000 мкг/л. (слева направо: 539; 768; 396; 419; 21; 

479; 852; 445; 480; Тесаков) 

 

Анализ спектров белков наружной мембраны изучаемых штаммов 

позволил условно разделить их по идентичности на три группы. Одну группу 

составили штаммы № 768, №396, № 539 (рис.3), имеющие одинаковый рисунок 

расположения белковых фракций, который был отличен от протеинограмм 

бактерий второй группы. Вторая группа объединила сходные по мембранным 

белкам изоляты №21, №419, №479 (рис.4). Четыре другие культуры имели 

отличные друг от друга белковые спектры, соответствующие разным штаммам 

№852; №445; №480; «Тесаков» (рис.5). 

Культуры бактерий, имеющие одинаковые спектры белков наружной 

мембраны, считают одним штаммом. Таким образом, внутри двух групп 

выявлена принадлежность субкультур к двум штаммам вида Pseudomonas 

aeruginosa.  
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Рис. 2. Спектр белков наружной мембраны синегнойных бактерий после 

воздействия ОФР с концентрацией озона 1000 мкг/л. (слева направо: 539; 768; 

396; 419; 21; 479; 852; 445; 480; Тесаков) 

 

Изучение спектров внеклеточных белков исследованных штаммов 

псевдомонад показало совпадение белкового профиля тестируемых культур и не 

выявило различий между протеинограмами обработанных и необработанных 

озоном штаммов (рис. 6 и 7).  

  
Рис. 3 Группа 1 штаммов, 

идентичных по рисунку белкового 

спектра (слева направо: 539; 768; 

396) 

Рис. 4. Группа 2 штаммов 

синегнойных бактерий, идентичных по 

рисунку белкового спектра (слева 

направо: 419; 21; 479) 
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Рис. 5. Группа 3 штаммов синегнойных бактерий разных по рисунку белкового 

спектра (слева направо: 852; 445; 480; Тесаков) 

 

 
Рис. 6. Спектр внеклеточных белков синегнойных батерий до воздействия ОФР с 

концентрацией озона 1000 мкг/л (слева направо: 445; 419; 396; 21; Тесаков; 768; 

852; 539; 480; 479) 

 

Проведенные исследования показали, что 6 культур из 10 имеют рисунок 

расположения белковых фракций, характерный для субкультур двух штаммов 

вида Pseudomonas aeruginosa.Это позволяет характеризовать эти штаммы как 

госпитальные. 

Электрофореграммы внеклеточных белков синегнойных бактерий имели 

высокую степень сходства, что указывало на родовую принадлежность 

псевдомонад. 
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Рис. 7 Спектр внеклеточных белков синегнойных батерий после воздействия 

ОФР с концентрацией озона 1000 мкг/л (слева направо: 445; 419; 396; 21; 

Тесаков; 768; 852; 539; 480; 479) 

 

При изучении действия ОФР с концентрацией озона 1000 мкг/л на 

микробную клетку выявлено, что экзобелки и белки наружной мембраны не 

изменялись. Это свидетельствует о наличии мощных адаптационных механизмов 

у госпитальных синегнойных бактерий, благодаря которым они сохранили 

способность выживать в неблагоприятных условиях, что особенно важно для 

сохранения патогенности и вида в целом.  

Анализ протеинограмм белков наружной мембраны изучаемых 

псевдомонад подтверждал их госпитальное происхождение. Внутри 2 групп 

штаммов, выделенных в разное время (с 1997 по 2001 гг.), выявлены культуры, 

имеющие одинаковый рисунок расположения белковых фракций. Это позволяет 

характеризовать эти штаммы как госпитальные  

Сравнение электрофореграмм обработанных и необработанных ОФР 

культур не показало различий в спектрах белков наружной мембраны и 

внеклеточных белков. Это свидетельствует о наличии мощных адаптационных 

механизмов у госпитальных синегнойных бактерий, благодаря которым они 

сохранили способность выживать в неблагоприятных условиях, что особенно 

важно для сохранения патогенности и вида в целом.  

Ранее при электронно-микроскопических исследованиях влияния озонидов 

на структуру клетки микробов St. aureus и E. сoli через час после воздействия в 

условия. В условиях in vitro были установлены нарушения структуры клеток в 

80% микробной массы. Это происходило за счёт локальных повреждений 

биополимеров клеточной стенки и цитоплазматической мембраны, которые 

заключались в утрате этими структурами типичного слоистого строения, что 

несомненно нарушало избирательную проницаемость мембран и сопровождалось 

лизисом микроорганизмов за счёт активизации собственных ферментных систем. 
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(Конопельцев И.Г., Видякина Е.В., Костяев А.А., 2005). 

Заключение 

Таким образом, оценивая влияние молекул озона на белковый компонент 

синегнойной бактерии можно констатировать что в диапазоне исследуемых 

концентраций, использованных для насыщения газом физиологического раствора 

большее воздействие на снижение вирулентных свойств микробов активный 

кислород оказывает через механизмы своего взаимодействия с 

липидсодержащими структурами микробной клетки (снижение адгезивности, 

повышение фагоцитабельности госпитальных синегнойных бактерий, 

сдерживание ростовых свойств, модификационных изменениях плазмид). 
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Права на рукопись считаются переданными автором (-ами) редакции и издательству с момента 

принятия в печать. 

За автором (-ами) сохраняется право использования опубликованного материала, его 

фрагментов и частей в научных и преподавательских целях. 

 

Перепечатка материалов, опубликованных в журнале, другими физическими и 

юридическими лицами возможна только с письменного разрешения издательства, с 

обязательным указанием названия журнала, номера и года публикации. 

Статьи, оформленные с нарушением вышеизложенных правил, публиковаться не будут. 
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Guidelines for Authors 

 

Journal «Bioradicals and Antioxidants» is a peer-reviewed, open access journal that 

publishes original research articles as well as review articles in all areas of free radical processes 

in different biological systems. The general purpose of the journal is integration of specialists 

(doctors, biologists, veterinary doctors, scientists in physics and chemistry, engineers etc.), working 

in area of free radical processes in biomedical systems and its practical applications 

 

Editor-in-Chef – Prof. Sergey P. Peretyagin (psp_aro@mail.ru) 

Vice-Editor-in-Chef – M.D. Andrew K. Martusevich (cryst-mart@yandex.ru) 

 

Articles should be sent to Editor-if-Chef or Vice-Editor-in-Chef. 

 

MAIN TOPICS: 

1. Free radical processes in biological systems. Pro- and antioxidant systems. 

2. Reactive oxygen species: generation, physical and chemical aspects, decomposition, 

physiological effects, role in pathogenesis of different human and animals diseases, clinical use 

3. Ozone: generation, physical and chemical properties, biological activity. Experimental and 

clinical aspects of ozone therapy. 

4. Nitric oxide and reactive nitrogen species in biological systems. Generation, biological and 

sanogenic effects of NO. Bound forms of nitric oxide, including dinitrosyl iron complexes. 

5. Natural and synthetic antioxidants: synthesis, investigation of properties, experimental and 

clinical aspects. 

6. High-energy physical exposures and bioradicals. 

7. Devices and equipment for generation of bioradicals and NO. 

8. Functional and laboratory methods for investigation of free radical processes. 

9. Educational aspects in area of bioradicals, nitric oxide and reactive oxygen species. 

 

JOURNAL SECTIONS: 

- Perspectives (up to 15 pages.) 

- Original article (up to 15 pages) 

- Reviews and mini-reviews (up to 20-25 pages) 

- Short communications (up to 7 pages) 

- New devices and equipment (up to 7 pages) 

- Conferences and Congresses (up to 5 pages) 

 

MANUSCRIPT PREPARATION 

Manuscripts should be in Word Document (Microsoft Word 97, 2003, 2007) in English or 

Russian and should follow the style of the Uniform Requirements for Manuscripts Submitted to 

Biomedical Journals, a copy of which can be found at www.icmje.org. 

 

FONTS 

Use the font Times New Roman size 14 for the body, size 14 bold for subheadings and headings 

and size 16 bold for the title, Line spacing=1. 

 



 

97 Биорадикалы и Антиоксиданты. 2020 Том 7, №1 

TITLE PAGE 

The title page should state: 

• Title: title should be without abbreviations. 

• Author(s): full name of all authors should be mentioned. 

• Affiliation: Author’s affiliation containing: Department, University, City, Country. 

• Corresponding author: one of the authors should be chosen. Address, telephone and fax 

number and E-mail should be written. 

 

ABSTRACT AND KEYWORDS 

[required for perspectives, research articles, review articles] 

• Abstract of research articles and brief reports should be structured as below: 

Background, Objectives, Materials/Patients and Methods, Results and Conclusions. A list of 3-

10 keywords must be provided for indexing purposes. All keywords should be provided according to 

MeSH terms at: http://www.nlm.nih.gov/mesh/MBrowser.html. 

 

ARTICLE BODY 

Generally includes the: Background, Objectives, Materials/Patients and Methods, Results, 

Discussion and References. 

• Background: This should summarize the rationale for the study. 

• Objectives: State the aims of the study. 

• Materials/Patients and Methods: This should include exact method or observation or 

experiment. If an apparatus is used, its manufacturer’s name and address should be given in 

parentheses. If a drug is used, its generic name, dose and route of administration must be given. 

Statistical method must be mentioned and specify any general computer program used. 

 • Results: Must be presented in the form of text, tables and illustrations. 

The contents of the tables should not be all repeated in the text. Instead, a reference to the table 

number may be given. Long articles may need sub-headings within some sections (especially the 

Results and Discussion). 

• Discussion: This should emphasize the present findings and their differences or similarities 

with other work done in the field by other workers. Emphasize the new and important aspects of the 

study and the conclusions. 

• Acknowledgments: All contributors who do not meet the criteria for authorship should be 

covered in the acknowledgment section. Persons who provided technical help, writing assistance and 

should also be acknowledged. 

• Tables: All tables must be included at the end of the manuscript. 

 Tables in the word file should be separated by page break (each table on a separate page). 

 The style of table should be simple. 

 Each cell contains only one paragraph or one line. 

• Figures: Figures must be included in article body. Resolution should be 300 dpi for a 3*2 inch 

figure. 

• Units, symbols, and abbreviations: Internationally accepted units (International System of 

Units), symbols, and abbreviations must be used. Abbreviations should be used sparingly and must be 

introduced in parentheses upon the first mention. 

• Drug names: Generic drug names must be used. 
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REFERENCES 

This Journal accepts references according to Vancouver style (with some minor changes) rules 

established by the International Committee of Medical Journal Editors. In the Vancouver system, the 

only indication required in the text of a paper is a number, allocated in ascending sequence, and 

presented in the text either in brackets, or in superscript. For example: 

“Recent randomized controlled trials in primary care showed benefits for patients with 

depression from increased telephone support, better cooperation between primary care and mental 

health professionals, and more systematic follow up (7).” 

If the same source is cited again later in the text, the same number is used once more. If multiple 

references are cited, use a hyphen to join an inclusive range of numbers thus: (2-5). Use commas 

without spaces to separate non-inclusive numbers in a multiple citation thus: (2-5, 7, 10). 

Optimal number of references for perspectives and reviews is up to 60, and for original articles 

and mini0reviews – up to 30. 

• Books and Other Monographs 

The details needed to construct a book reference are presented below. 

Each author’s surname followed by the initials (in the same order as they appear on the title 

page), a comma should separate each author’s name. Title of the book. Edition of the book if there has 

been more than one. Place of publication or town of origin followed by a colon, Publisher’s name, 

followed by a semi-colon, Year of publication. e.g. 

Ringsven M.K., Bond D. Gerontology and leadership skills for nurses. 2nd ed. Albany (NY): 

Delmar Publishers, 1996. 540 p. 

If only a part is cited, add the page numbers, and volume number in the case of multi-volume 

works, at the end of the reference. 

Meltzer P.S., Kallioniemi A., Trent J.M. Chromosome alterations in human solid tumors // The 

genetic basis of human cancer. Vogelstein B., Kinzler K.W. (Eds.). New York: McGraw-Hill, 2002. P. 

93-113. 

• Standard journal article 

List the first three authors followed by et al., paper title, journal title abbreviation, year of 

publishing, volume number, issue number in parentheses, page range. e. g. 

Vega K.Y., Pina I., Krevsky B. Heart transplantation is associated with an increased risk for 

pancreatobiliary disease // Ann. Intern. Med. 1996. Vol. 124, №11. Р. 980–983. 

• Dissertations (not recomended) 

Kaplan S.Y. Post-hospital home health care: the elderly’s acces and utilization [dissertation]. St. 

Louis (MO): Washington Univ., 1995. 

 

REVIEW PROCESS 

All submitted manuscripts are subject to peer review and editorial approval. Articles will be sent 

to at least 2 reviewers. Authors are usually notified within 1-2 months about the acceptability of their 

manuscript.  

 

 

 


