
 19 -درمان کووید طولانی یا سندروم پس از کووید 

در  هاوارد رابینس DIVاوزون درمانی با روش سالین  - بالقوه یسلول یمحافظت تیفعال

SARS-Co V-2/COVID-19   

 

 (SARS-CoV-2) 2کرونا  روسیو یسندرم حاد تنفس یماری: ظهور بنهی( زم1: )دهیچک

(COVID-19) شده است.  یگسترده جهان وعیشزمینه ساز  2019سال  انیر پاد نیدر چ 

تواند به طور  ی( مOT) کیستمیس هاوارد رابینس DIV)اوزون درمانی با روش سالین 

باشد. منطق و  دیمف SARS-Co V-2در حوزه  هیعارضه ثانو نیچند ینیبال تیریبالقوه در مد

است و در  به اثبات رسیده یروسیو یهاعفونت  ریدر سا ینیعمل قبلاً از نظر بال سمیمکان

از التهاب و استرس  یاندام ناش بینشان داده شده است که در کاهش آس یقاتیمطالعات تحق

 سمیکه مکان کندیرا خلاصه م OTمطالعات  ،یبررس نیمؤثر است. ا اریبس ویداتیاکس

 یهااندامرد موآن را در  یکیولوژیزیف یو محصولات جانب نوزوا یمحافظت سلول یاحتمال

مقاله  74در مجموع ارائه  نیها: ا( روش2. )دهدینشان م SARS-CoV-2 ریهدف تحت تأث

 لیبه عنوان تعد اوزون یعمدتا بر روبررسی  نی. اردیگیشده را در بر م یبررس یاصل

 یها: در مدلجینتا( 3متمرکز است. ) IL-6/IL-lf3 انیو ب NF-KB/Nrf2 یرهایکننده مس

 یدانیاکسیآزاد و آنت یهاکالیموجود، هموستاز تعادل راد ینیدود مطالعات بالو مع یتجرب

 یهاسمیمکان نیهمراه بود. ا IL-lf3و  IL-6 انیو ب NF-KB/Nrf2تعادل  لیبا تعد OTتوسط 

از  یاریموجود در بس یبافت بیدر برابر آس OT ویتوپروتکتیاز اثرات س یمولکول

: نقش یریگجهی( نت4. )کنندیم یبانیپشت ،یروسیو یهافونتاز جمله ع ،یالتهاب یهایماریب

 قاتیتحقنیازمند  COVID-19از  یاندام ناش بیآس تیریدر مد OT یبالقوه محافظت سلول

 است. ازیکنترل شده مورد ن ینیبال شاتیآزما می باشد و شتریب



 

؛ SARS-CoV-2 ؛1هاوارد رابینس DIVاوزون درمانی با روش سالین  : یدیکلواژگان 

 NF-KB; Nrf2؛ Keapl/Nrf2/ARE ریمس

 

 . مقدمه1

 کی، 2019سال  انیهستند. در پا یوانیو ح یمهم انسان یها پاتوژن ها روسیو کرونا

 یدر ووهان )استان هوب هیاز موارد ذات الر یبه عنوان عامل خوشه ا دیجد روسیکروناو

مشکل عمده  کیدهنده شد که نشان  یگسترده جهان وعیشموجب شد و  یی( شناسانیچ

در  یدمیاپ کیو منجر به  افتیبه سرعت گسترش  یماریب نی[. ا1است ] یبهداشت عموم

، 2020 هیگزارش شد. در فور یدر سطح جهان افتهی شیشد و موارد افزا نیسراسر چ

است،  2019 روسیکروناو یماریرا که مخفف ب 19-دیکوو یماریب یسازمان بهداشت جهان

 ینفسشود به عنوان سندرم حاد ت یم COVID-19که باعث  یروسیو [.2]اعلام نمود 

 nCoV2019-قبلاً از آن به عنوان که  شود ی( شناخته مSARS-CoV-2) 2کرونا  روسیو

حاد  یبه سندرم تنفس هیشب روسیبا دو کروناو یکیارتباط نزد SARS-CoV-2شد.  یم ادی

 ژهی، به وbat-SL-CoVZXC21و  bat-SL-CoVZC45از خفاش دارد،  یحاد ناش

BetaCoV/bat/Yunnan/RaTG13/2013 هستند.  یانسان سارس هیشب-CoV-2 [3 .] این

 [.4است ] عیو تکامل سر ادیز یکیتنوع ژنت ینشان داده شده است که دارامورد 

SARS-Co V-2 میتماس مستق ای یقطرات تنفسبه واسطه انتقال انسان به انسان  قیاز طر 

( 3.58-2.24)کثیر ت هیاولمدت روز و  6.4عفونت  یدوره نهفتگ نینگایشود و م یمنتشر م

، تب SARS-CoV-2از  یناش یمبتلا به پنومون مارانیب انی[. در م1روز برآورد شده است ]



 درومالروبود و به دنبال آن سرفه، ضعف و سرفه خشک در مرحله پ لامتع نیترعیشا

 [.5قرار داشت ]

 یتوموگراف ریاز تصاو افتهی نیتر جیرا یا شهیت شبا کدور هیدو طرفه ر یریدرگ

از  CT ریدر تصاو یوگرافیراد دهیپد نیا شرفتیبود. پ نهی( از قفسه سCT) یوتریکامپ

 [.6مشاهده شد ] یماریشروع ب هیمراحل اول

 الاتیا یمجوز از سازمان غذا و دارو یدارا یروسیضد و یدارو چیحال حاضر ه در

 یپزشک زاتیداروها و تجه ییای(، آژانس اسپانEMAاروپا ) ییو(، آژانس دارFDAمتحده )

(AEMPS )وجود ندارد. .  19-دیمبتلا به کوو مارانیدرمان ب یبرا ایتالیا ییآژانس دارو ای

-COVIDمبتلا به  مارانیدرمان ب یبرا یروسیضد و یدارو چیه سندگان،یطبق اطلاعات نو

توسط  ینکته به طور رسم نیته است. ادر جهان مجوز نداش یکشور چیتاکنون در ه 19

WHO یبرا یخاص ییدرمان دارو ایواکسن  چیشده است: "در حال حاضر، ه دییتأ 

COVID-19 از مطالعات  ی[. برخ7" ]ستیدر دسترس نin vitro ای in vivo تیفعال 

ل اما در حا کنند،یم شنهادیمرتبط را پ یهاروسیدر برابر کروناو باتیبالقوه ترک یدرمان

شده شده کنترل یسازیتصادف یهاییکارآزما ای یااز مطالعات مشاهده یاداده چیحاضر ه

مبتلا به  مارانیب یبرا یقاتیتحق یدرمان یهاهیاز توص تیحما یانسان برا یبر رو

COVID-19 مشکوک وجود ندارد.  ایشده  دییتأ 

Remdesivir ،هیعل گزارش شده است که ،یقاتیتحق یروسیضد و یدارو کی SARS-Co 

V-2 تیفعال in vitro [ تعداد کم8دارد .]مبتلا به  مارانیاز ب یCOVID-19 استفاده  یبرا

 کیکرده اند.  افتیدر یدیداخل ور ریویرمدس ینیبال ییکارآزما طیدلسوزانه خارج از مح

 یبستر مارانیدرمان ب یبرا Remdesivirشده با دارونما  کنترل یتصادف ینیبال ییکارآزما

با  ییاجرا شده است. کارآزما نیدر چ COVID-19و  یمبتلا به پنومون مارستانیدر ب

مفید  تیدر نها Lopinavir-Ritonavirاز  یبیترک دوارکنندهیامو  هیاول یبرچسب باز تصادف



مورد  ینیچ ینیبال یهاییکه در کارآزما یرماند یهاداروها و پروتکل ری[. سا9]واقع نشد 

-Duranavir ،Danoprevir ،Cobisistat ،Antiاند عبارتند از تهاستفاده قرار گرف

CD147 Humanized Meplazumab ،Eculizumab ،Bevacizumabمی، آنز 

 NKd (UCd-Umbilical) یها(، سلولrhACE2) 2 بینوترک یانسان نیوتانسیآنژ کنندهلیتبد

 یکننده ها می، تنظها نیمونوگلوبولی(، اMSCsمشتق شده ) یمیمزانش یادیبن یها سلول

 ،یدیداخل ور C نیتامیو ن،یکلروک یدروکسیه مود،ینگولیفسفات ف-1-نیاسفنگوز رندهیگ

 اریبسموارد از  یکی نیاوزون دار )ا یاتوهمتراپ دها،یکوئیبتا، گلوکوکورت D ،IFN نیتامیو

 در مورد آنها وجود یزیآم تیموفقمورد آزمایش می باشد که هنوز داده های  باتیترکو 

و  ChiCTR2000030165 ،ChiCTR2000030102: یشیکد آزما(. ندارد

ChiCTR2000030006در  یاجهینت چیاما تا به امروز ه ،ینیچ یطب سنت ی( و داروها

در حال  COVID-19 یبالقوه برا یهادرمان ریسا ینیبال یهاشی. آزماستیدسترس ن

 [.12نشده است ] دایپ یخاص یدرمان یدارو چی[. ه10،11است ] یزیربرنامه

 SARS-CoVباشد،  یراه تنفس کی قیانتقال از طر یرسد راه اصل یکه به نظر م یحال در

ممکن است از  نیشده است و بنابرامشاهده مبتلا  مارانیو غدد عرق ب هیدر دستگاه روده، کل

ه ( بACE2) 2 نیوتانسیمبدل آنژ می[. آنز13مدفوع، ادرار و عرق دفع و منتقل شود. ] قیطر

 یریکه در همه گ یا هیکند، سو یعمل م SARS-CoV-2محل اتصال  نوانبه ع ادیاحتمال ز

 SARS 2002-2003 یدمیدر اپ لیدخ SARS-CoV هینقش دارد و مشابه سو یفعل 19-دیکوو

همراه در موارد کشنده شامل فشار  یها یماریب نیعمده تر ،یدمیاپ نی[. در ا14[ می باشد

مزمن بود.  تیو برونش یمغز ارکتوسعروق کرونر قلب، انف یرمایب ابت،یخون بالا، د

 نشده است. دییو پاتوژنز آن هنوز تا 2003-2002سارس  روسیمنبع و

آن بعد از فلوئور و  یدانیاست که قدرت اکس ژنیاکس ی( شکل آلوتروپ سه اتم03) اوزون

 DIVوش سالین )اوزون درمانی با ر برای [. 15است ] 02و بالاتر از  نیپرسولفات سوم



کند که از  یاستفاده م 02/03از مخلوط گاز  ،یپزشک طی(، در محOT) هاوارد رابینس

است  دهمولد به دست آم اوزوندستگاه  کیبا استفاده از  یدرجه پزشکبا  ژنیاصلاح اکس

درجه  20 یشود. در دمامصرف در محل  دیبا اوزونعمر کوتاه  مهین لیکه به دل

 قهیدق 25در  گرادیدرجه سانت 30به نصف و در  قهیدق 40ر عرض د 03غلظت  گراد،یسانت

 تریل یلیبر م کروگرمیم 60تا  10از  03 ینیمعمول بال ی[. غلظت ها15] ابدی یکاهش م

به صورت است که بر اساس درصد، ممکن است  ری( متغحامل نبه عنوا 02)با استفاده از 

در  02f03 یاصل سمی[. مکان16د ]٪( باش99.5-95) 02٪( و 0.05-0.5) 03از  یمخلوط

مفهوم  نی[. ا17مطابقت دارد ] ویداتیاکس یساز یشرط شیانسان با مفهوم پ یولوژیزیف

 شاتیو در آزما یشگاهیآزما ت[، در مطالعا18] یو ژنوم یاکنون در هر دو سطح پروتئوم

تواند  یم 02/03شده تا  برهیکال دانیمحرک اکس کی[. 19نشان داده شده است ] ینیبال

کمک  کیمختلف پاتولوژ طیو به کنترل شرانموده  لیدرون زا را تعد یدانیاکس یآنت ستمیس

در  IL-lf3و  IL-6و کاهش  Keapl/Nrf2/ARE ریدر مس 02f03 ونی[. مدولاس20کند ]

مشاهده  یدهد که اثر محافظت سلول ینشان ممهم  نی[. ا21نقش دارند ] اوزوناثر  سمیکانم

 ریتأث SARS-CoV-2از  یناش ینیبال طیممکن است بر شرا 02/03 شده در طول درمان

 بگذارد.

عمدتاً از  ومختلف متمرکز  یهادر بافت 02/03 یاثر محافظت سلول یبر رو یبررس نیا

. شده استانجام  IL-lf3و  IL-6 یهانیتوکیو س NF-KB/Nrf2 یرهایمس ونیمدولاس قیطر

 تیسم تیریو مد یریشگیدر پ OTاز نقش بالقوه  تیحما یبرا ینیو بال ینیبال شیشواهد پ

وجود دارد  یروسیو یهایماریمختلف از جمله ب یهایماریاز داروها و ب یناش یسلول

[21-24.] 

 طیاست. شرا یالتهاب شیپ یها نیتوکیو س ویداتیاسترس اکس لیمربوط به تعد یاصل سمیمکان

، COVID-19 ،SARS-CoV-2اطلاعات عبارتند از:  یکسب شواهد موجود در جستجو



SARS ،اوزون ،OTمورد استفاده:  یکتابشناخت یاطلاعات یهاگاهی. پایروسیو ی، پنومون

MEDLINE/PubMed ،SciELO ،LILACS ،PAHO ،EMBASE ،ZOTERO ISC03 ،

 الاتیا یپزشک یکتابخانه ملدر . NIHو  WHO یالمللنیب ینیبال یهاییپلتفرم ثبت کارآزما

 یسیانگل ای یبه زبان روس 2020تا  1980 یهاسال نیشده ب یبررس متحده نوع اسناد

 یهاییرآزماکا ،ینیبال یهامنتشر شده، گزارش نامهانیپا ،یمنتشر شد و شامل: مقالات اصل

آزاد  یخروج، عدم دسترس یارهایبود. مع یشناختکتاب یهایدر حال انجام و بررس ینیبال

، داشتند یناکاف یشواهد علمبا که  یمطالعات ایو/ یمال یها تیمحدود لیبه متن کامل به دل

 بود.

 یروسیو یها یماریدر ب اوزونبالقوه  ی. اقدامات درمان2

[. 25کند ] رفعالیآن غ یاجزا میمستق ونیداسیاکس قیها را از طر روسیتواند و یم اوزون

 یکیولوژیب عاتیها در ما روسیکه و یدر داخل بدن زمان یکش روسیو تیحال، فعال نیبا ا

ها،  تیها، هپاتوس تیهستند )پنوموس یکه داخل سلول یبدتر از آن، زمان یحت ایهستند 

( یعصب یو سلول ها الیگل یها، سلول ها تی+، مونوسCD4 یها تیلنفوس وم،یتلیاپ

محافظت  روسیو یکپارچگیسلول از  یقو یدانیاکس یآنت ستمیس رایشود، ز ینامشخص م

 یروش ها ریسا ایگاز  میمستق l.V تزریق است که استفاده از لیدل نی[. به هم15کند ] یم

 کینشان دهنده  OT[. 16،26] است یمنطق ریغ اوزوناستفاده از  یشده برا هیتوص ریغ

 یاصل یاز واسطه ها یکی) H202است اما نه اوزون و نه  دیو مکمل مف یدرمان کمک

پلاسما از  یدانیاکس یآنت تیظرف رایبرسند ز یبه غلظت کافتوانند در بافت ها  ی( نم03

دسترس هستند  رقابلیغ یداخل سلول یها روسیکند و و یآزاد محافظت م یپاتوژن ها

 Paulesuو  Bocci ،یروسیو یها یماریدر ب OT یاثربخش ی[. به منظور بررس27]

ممکن است در داخل بدن عمل کند.  اوزوندادند که چگونه  حیامکان را توض نی[ ا28]

 ممکن است مرتبط باشند: ریز یها سمیمکان



هاوارد  DIV)اوزون درمانی با روش سالین   مدتیکه درمان طولان رسدی. به نظر م1

تعادل مجدد حالت  نیاست، بنابرا ویداتیبا استرس اکس یسازگار جادیقادر به ا رابینس

 یتناقضم سمیاست. مکان یروسیو ریمهار تکث یبرا یاساس ندیفرآ کیکه  ،یردوکس سلول

کند، در حال  لقارا ا یدانیاکس یتواند پاسخ آنت ی( میقو دانیاکس کی) اوزونکه توسط 

نشان داده شده  زین یبلکه در سطح ژنوم ،ینه تنها در سطح پروتئوماین مورد حاضر 

کند  یم لیرا تعد NF-KBو  Nrf2 یفاکتور هسته ا یدر دوز درمان اوزوناست. استفاده از 

 یمنیو ا ویداتی[. استرس اکس32-18،29کند ] یرا القا م یدانیاکس یآنت طیو هموستاز مح

را در  هیحاد ر یسلول تیدارند که شدت سم وییر بیآس یرهایمس رد یدینقش کل یذات

 [.33کنند ] یکنترل م SARSمانند  یروسیو یطول عفونت ها

به  یالتهاب شیپ یها نیتوکیس ونیو مدولاس IFNمانند  یروسیضد و یها نیتوکیس ی. القا2

( نشان داده شده است. MAHبزرگ ) یخون مانند اتوهمتراپ یزن اوزون، با IL-6عنوان 

 یشده در ط قیتزر یهاتیو مونوس هاتیاست، لنفوس فیالقاکننده ضع کی اوزوناگرچه 

 یهامهاجرت کرده و سلول یدیلنفوئ ستمیس قیاز طر توانندی( مMAH) وریما یاتوهمتراپ

 نی[. ا32،34] شودیم یمنیا ستمیس کیال کنند که به مرور زمان منجر به تحررا فع گرید

 یروسیحاد و یماریب کیوضعیت مشخص است که  رایمهم باشد ز ندیفرآ کیممکن است 

به سرعت  همگننا یروسیو تیاست، جمع میبدخ ژهیبه و روسیو رایشود ز یم دتریشد

نسبت  یمنیا ستمیکه سدلیل آن این است  ایو  کند یفرار م یمنیو از کنترل ا ابدی یتکامل م

 ن،ی. علاوه بر ابا عفونت نیستمقابله  و قادر بهمقاومت دارد  یروسیو یژن ها یبه آنت

 کشو یهانیاز پروتئ یمحافظ است، برخ میآنز کی[ که 18] H0-1 یعلاوه بر القا

 تیفعال که بر شوندیآزاد م زین HSP90و  HSP60 ،HSP70( مانند HSP) یحرارت

هستند و  یذات یمنیا ستمیس یقو یها فعال کننده ها نیپروتئ نیدارند. ا ریتأث زین یکشروسیو

ژن  یارائه دهنده آنت یسلول ها یماکروفاژ و فعال ساز-تیمونوس ستمیس یقادر به القا



 دی، وخامت شدCOVID-19 یریدهد که در طول همه گ ی[. شواهد نشان م15،35هستند ]

" دارد نیتوکینامنظم به نام "طوفان س یالتهاب ندیفرآ کیبا  یکیارتباط نزد ارانمیاز ب یبرخ

[36،37.] 

 ژنیکم اکس یدر بافت ها ژهی[، به و38،39را ] یرسان ژنیاکس یازون درمان-ژنی. اکس3

 [.40]بخشد  یبهبود م

 هیر بروزی[، ف41] فیخف یراختصاصیغ تیمستعد ابتلا به هپات SARSمبتلا به  مارانیب

 یبه عاد لیکند و تما یم تیرا تثب یکبد سمیمتابول OT[ هستند. 43] هیکل یی[ و نارسا42]

مبتلا را دارد که نشان دهنده  مارانیپلاسما در ب نیو پروترومب نوژنیبریسطوح ف یساز

 یوجود دارد که اثر محافظت یگسترده ا قاتی[. تحق15است ] یکبد نیبهبود سنتز پروتئ

 هی[، ر46،47[، کبد ]44،45به قلب ] بیآس  ویداتیاز اکس یریجلوگ یرارا ب اوزون یسلول

اثر  ر،یاخ یبررس کیدر  سندگانی. نودهد ینشان م [49] هیکل ی[ و بافت ها48ها ]

 یدرمان یمیاز ش یناش یها بیدرمان آس یو حت یریشگیپ یرا برا اوزون یمحافظت سلول

 [.22داده اند ] حیتوض هیو ر هیدر بافت قلب، کبد، کل

با استفاده از غلظت  ،یجزئ یاتوهمتراپ یخون خارج از بدن برا یزن اوزون. در طول 4

 یخون، ممکن است القا تریل یلیدر هر م تریل یلیدر م کروگرمیم 90به  کینزد اوزون

و  رفعالیواکسن غ کیتواند  یم یکه از نظر تئور گان،یرا یروسیو یاجزا ونیداسیاکس

 [.50،51. 15ر باشد ]ینشان دهد، امکان پذ را مونوژنیا

توسط وزارت بهداشت  1980دهه  لیروش در اوا نی(. ا03SS) زهیاوزون ی. محلول نمک5

به  ،یبهداشت عموم یها مارستانیدر ب یو به طور رسم افتی تیرسم هیروس ونیفدراس

شد  استفاده ییو ماما مانیپوست، زنان و زا ،یارتوپد یتخصص ها یطور خاص برا

شناخته شد. اثرات  تیبه رسم یرسم وربه ط زین نی، در اوکرا2004[. در سال 16،52]



شود.  یم یبانیپشت یقو ینیو تجربه بال یاز مقالات علم یادیدرمان با تعداد ز نیا دیمف

٪( با 0.9) یکیولوژیزیمحلول ف کیروش شامل حباب زدن و اشباع کردن  نی[. ا53]

 5-1)محدوده  ماریاست که بسته به وزن ب ییظت هادر غل ژنیاکس-اوزونمخلوط 

 یطول م قهیدق 30-20شود. مصرف آن حدود  یوزن بدن( محاسبه م لوگرمیکروگرم کیم

 نیمانند اپشت یروسیو یهایماریبه عنوان درمان مکمل در ب MAH ،03SSکشد. برخلاف 

 رهیو غ لکسمپی، هرپس زوستر، هرپس سHIV لوم،یپاپ روسیو روس،یتومگالوویبار، س

نشان  03SSمنبسط کننده پلاسما است،  کی یمککه محلول ن یی. از آنجاشودیاستفاده م

از نظر  ن،یشود و بنابرا یدرمان م MAHاز خون است. نسبت به  یشتریدهنده مقدار ب

 توان تعداد جلسات را کاهش داد. یم ،یتئور

از  ی[ نشان داد که وقت54،55. ]V.V.ا. و سوکولوف، یج نوف،یری.ا.، بویب کورولف،

03SS با  سهیدر مقا ماریب یاندام ها یشود، سلول ها یاستفاده م یویر یپس قلب یبا یدر ط

که اثرات  شودیم یریگجهینت نیکنند. بنابرا یاستفاده م یشتریاز گلوکز ب هیسطوح پا

 یاهکالی، راد۰۲/۰۳دار، توسط مخلوط محلول اوزون یکیولوژیزیف یهامحلول یدرمان

کردن دار حباب  نیشده در ح لیتشک یشش ضلع یآب یو ساختارها دروژنیه دیآزاد، پراکس

 .شودیم نییتع O3/O2از گاز  یبا مخلوط NaCl یآب یهامحلول

 کننده ردوکس لیبه عنوان تعد ی. اوزون تراپ3

و رکتوم(،  نالی، دم کردن واژMAH ،03SS)عمدتا  02/03 کیستمیاستفاده س یط در

با  03 شتریشود. واکنش ب یحذف م طیمح یها دانیاکس یتوسط آنت 03ز ا یبخش

 دی( و پراکس(HNE-4) نوننالیدروکسیه-4)به عنوان مثال،  دیآلده ،یستیز یهامولکول

(H202 تولیآل یدهایو پراکس )رسان  امیواکنش به عنوان پ یمحصولات جانب نیا. کندیم دی

[. 58-56کنند ] یرا القا م یشتریب یقیتطب کیورمته یکنند و پاسخ ها یعمل م هیثانو یها



 امیپ یکند و با القا یدارو عمل م شیپ ایکننده  لی"فقط" به عنوان تعد یاوزون در دوز درمان

 [.21دهد ] یم شیفزارا ا یبعد یقیتطب یپاسخ ها ه،یثانو یرسان ها

هستند  ای  هیثانو یهارسان  امیپ نیاز جمله مرتبط تر H202و  HNE-4مانند  ییها واسطه

 ویداتیمحرک اکس کیکنند، آنها  یم جادیا یپزشک یرا در طول کاربردها یدیکه اثرات مف

را  GPxو  SOD ،CATدرون زا مانند  یها دانیاکس یکنند که سنتز آنت یرا القا م یجیتدر

 یدانیدرمان ضد اکس کی 02/03دهد که  ینشان م تیواقع نی[. ا18،59کند ] یم جادیا

 ریمقاد ن،یخواند. علاوه بر ا یدرون زا را فرا م یدانیاکس یپاسخ آنت کیتناقض است که م

 H202دارند.  یمولکول سمیدر مکان یدینقش کل 02f03 جهیشده در نت لیتشک H202کم 

[. علاوه بر 62-60است ] Nrf2و  NF-KB یرهایمس ونیمدولاس جیو فعال کننده را یاتیح

کند و اثرات آن به  یگذرا را ارسال م ویداتیاسترس اکس گنالیس نیهمچن HNE-4 ن،یا

ماده مانند:  نیتواند سنتز چند یم ریمس نیدارد. ا یمنشاء سلول/بافت بستگ نیغلظت و همچن

y-ترانسفراز،  لیگلوتامy-داز،یترانس پپت لیگلوتام HSP-70 ،H0-1 یآنت یها میو آنز 

[ . 21] سازدرا فعال  دروژنازیت دهفسفا-6-و گلوکز SOD ،GPx ،CATمانند  یدانیاکس

وابسته به غلظت  یتوان با برهمکنش ها یرا م HNE-4اثرات پرتوان  نیا ن،یعلاوه بر ا

 یسلول یها یژگیکه و یسلول دهیچیپ یدانیاکس یآنت یها ستمیو س نیتوکیس یآن با شبکه ها

 [.59،63داد ] حیدهد توض یرا نشان م یو بافت

 تواندیم in vivo ایخارج از بدن  یدرمان یدر دوزها اوزونه نشان داد ک یتجرب جینتا

Nrf2 [20،32را فعال کند که شامل تعد ]ریمس میرمستقی( غی)بازدار لی NF-KB  .است

کند، که ممکن است  یسرکوب م ROSرا با حذف  NF-KB تیفعال Nrf2 ن،یعلاوه بر ا

 NQOlو  H0-1مانند  یدانیاکس یآنت نیپروتئ یالقا قیاز طر NF-KB سازیفعال موجب 

-نیاز فعل و انفعالات پروتئ یبرخ قیرا از طر NF-KB تیفعال Nrf2 ن،یشود. علاوه بر ا



به  میاتصال مستق قیرا از طر یالتهاب نیتوکیژن س انیب نیکند، و همچن یسرکوب م نیپروتئ

 [.64کند ] یپروموتور ژن آنها سرکوب م

، TNFcx ،IFNy ،1Llf3 ،IL6مانند:  یالتهاب شیپ یها نیتوکیس یآزادساز NF-KB ریمس

IL82-ژنازیکلواکسیمانند س یالتهاب شیپ یژن ها نی، و همچن (COX-2و ن )دیاکس کیتری 

 میشناخته شده است که تنظ یبه خوباین مورد [ . 65کند ] ی( را فعال مiNOS) ییسنتاز القا

هماهنگ  یاسخ التهابپ کی جادیا یتداخل برا کی مل، شاNrf2و  NF-KB ر،یهر دو مس

 یبر رو 1 ینیبال ییکارآزما کیدر  اوزونتوسط  یپاسخ التهاب لی[. تعد66،67است ]

روز تحت  30( که با دمش رکتوم به مدت ME) سیاسکلروز پلیمبتلا به مولت مارانیب

دنباله و محاسبه  نیا یاصل ی[. با گرفتن داده ها19قرار گرفتند، مشهود بود ] 02/03درمان 

( Nrf2 ریفعال شدن مس شرح)به عنوان  Nrf2 ونیلاسیبر حسب نسبت فسفور ریمقاد مجدد

آشکار شد  ونیمدولاس نیمشخص شده است( ا NF-KB ری)همانطور که در مس IL-lf3و 

 یالتهاب ندیبه نفع فرآ Nrf2/NF-KBبدون درمان، تعادل  MEمبتلا به  مارانی(. در ب1)شکل 

 .کندیم یابیا بازر رهایتعادل آن مس 02/03است و 

 



 Nrf2/NF-KB ریفعال شدن مس یستیز یرا به عنوان نشانگرها Nrf2/IL-1 i3. 1 شکل

، EM. گروه کنترل، داوطلبان سالم. در نظر بگیرید 02/03تعادل بعد و قبل از درمان 

 دیبدون تشد یفروکش کننده با دوره ها -عودکننده سیاسکلروز پلیمبتلا به مولت مارانیب

با دمش  02f03پس از درمان  سیاسکلروز پلیمبتلا به مالت مارانی، بEM+ 03. یماریب

(. تریدر ل کروگرمیم 20ماه با دوز  کیروز )سه بار در هفته در طول  30رکتوم به مدت 

. S.E.M±  نیانگینشان دهنده م ری[ گرفته شد. مقاد19] 2017ها از دلگادو و همکاران، داده

 (.p <0.05مستقل )*  شیاز سه آزما

 

در  Nrf2 ریمطالعه نشان داد که مقاد نیمورد سنجش در ا ریمتغ یفرد لیو تحل هیتجز

( 75/0در مقابل  93/0 بیبا گروه کنترل )به ترت سهیدر مقا اوزونتحت درمان با  مارانیب

 ریکه مقاد دهدیرا نشان م Nrf2 Nrf2 ری( در مقاد>05/0p) یقابل توجه شیافزا

 یابیرا باز (یواحد تراکم سنج 0.56) ME مارانیدر ب هیسطح پااز  Nrf2از  یتوجهقابل

 IL-1 یالتهاب نیتوکیدرصد از سطح س 61مطابق با کاهش قابل توجه  Nrf2 شی. افزاکندیم

f3 تحت درمان با  مارانیدر بME سطوح  یبود، حت هیبا سطوح پا سهیدر مقاIL-1 f3  در

ME   ،94 یعاد تماند. در موضوعا یم یباق ریاز مقاد شتریدرصد ب 

 شنهادی[ پ68] یابتید یمانند نوروپات یگرید یهایماریدر ب Nrf2/NF-KB نیتعادل ب عدم

اختلال نشان  نیاسازی خود را در متعادل  ییکارا یبطور تجرب اوزونشده است که در آن 

 NF-KB یرهایشد، مس افتی یروسیو یهایماریدر ب یمشابه ی[. روندها62داده است ]

شوند. از  هیالرذات شیکنند و باعث افزا تیحما A یآنفولانزا روسیاز عفونت و توانندیم

بقا را  زانیتوانند م یم نیاز داروها به عنوان امود ی، برخNrf2 گنالیس یفعال ساز قیطر

را کاهش دهند  یالتهاب یها نیتوکایو سا یویر یروسیو تریت ه،یربیماری های ، ادهد شیافزا



نشان داده شده است  ن،ی[. علاوه بر ا69] ندرا بهبود بخش هیر کیستوپاتولوژیه تراییو تغ

کشنده در  یبرق آسا تیدهنده خرگوش )که باعث هپات یزیخونر یماریب روسیکه و

است  Nrf2 ریدارد که شامل سرکوب مس کیپاتولوژ سمیمکان کیشود(  یخرگوش ها م

[70.] 

 یو محافظت سلول ی. اوزون تراپ4

 مهم هستند. یو محافظت سلول یسلول یکپارچگیحفظ  یها برا دانیاکس یآنت

 شیدرون زا را افزا یدانیاکس یآنت ستمینه تنها س Nrf2/NF-KB ،02/03 در سطح لیتعد

 یمحافظت سلول رویو سازد  یم لیرا تعد یالتهاب شیپ یها نیتوکایسا انیدهد، بلکه ب یم

کند و باعث  یرا آلوده م یو تحتان یوقانف یتنفس یمجار COVID-19گذارد.  یم ریتأث

 نیتوکیاز حد س شیب موجب بروز جهیو در نتمی گردد  حاد اریتا بس فیخف یسندرم تنفس

شبه  یهارندهیگ یسازشود. فعال یم IL-6و  IL-1 f3 نینترلوکیاز جمله ا یالتهاب شیپ یها

که توسط  شودیم pro-IL-1 f3منجر به آزاد شدن  SARS Cov-2 RNAتلفات توسط 

که  شودیبالغ فعال م IL-lf3 دیو تول یالتهاب یسازو به دنبال آن فعال شودیجدا م 1-کاسپاز

 [.71] است بروزی، تب و ف هیواسطه التهاب ر

 IL-6و  یالتهاب شیپ IL-1حال، نشان داده شده است که سرکوب و نه کاهش خانواده  نیبا ا

 انیفاقد ب یموش ها ،یروسیو یجمله عفونت ها از ،یالتهاب یها یماریاز ب یاریدر بس

. علاوه بر دارند یاثر درمان [72کرونا ] روسیو ،یروسیو ریتکث شی، افزاIL-1 گنالیس

بالاتر، کاهش وزن  یآنفولانزا، کشندگ روسیآلوده به و IL-6 کمبود یدارا یهاموش ن،یا

 هاهیدر ر ی( کمترECM) یخارج سلول کسیبالاتر و گردش ماتر بروبلاستیبدن و تجمع ف

مجموعه  کی، Inflammasome[. 73خود نشان دادند ] ینوع وحش انینسبت به همتا

از  یکیاست،  یالتهاب شیپ یها نیتوکیکه واسطه پردازش و ترشح س یتوزولیس نیپروتئ



ترشح شده به دنبال فعال  یها نیتوکیاست. س یروسیپاسخ دهنده ها در طول عفونت و نیاول

 یمنیا یکنند و پاسخ ها یم میو سازگار را تنظ یذات یمنیا ستمیس یب، سلول هاشدن التها

ممکن است  هانیتوکیس کنندهلیکننده، بلکه تعدنه سرکوب ن،یکنند. بنابرا یم تیرا هدا یبعد

 شدهمیدرباره کاهش تنظ ندهینما یهاداشته باشد. داده یاتیح یسلول تیدر سم یمؤثر ریتأث

 نشان داده شده است. 1در جدول  TNF-cxو  IL-1 f3 ،IL-6 ،IL-8 یهانیتوکیس

 

کننده  لیبه عنوان تعد هاوارد رابینس DIV)اوزون درمانی با روش سالین  . اثر 1 جدول

 .یالتهاب شیپ یها نیتوکیس

 

 کیدارد.  یبا عملکرد عوامل هسته ا یکیارتباط نزد یقبل گنالیبه س نیتوکیپاسخ س انیب

القا شده  اوزونپوست انجام شد، نقش  یها بروبلاستیکه در قلب و ف ،یاهشگیآزمابررسی 

 سندگانی[. نو44کرد ] لیو تحل هیتجز NF-KBو  Nrf2را در سطح  نیسیتوسط دوکسوروب

 لیو تحل هیکردند. تجز لیو تحل هیمدل تجز نیرا در ا اوزونمختلف  یدوزها ینقش فرد

اما نه سرکوب  اوزون، کاهش آشکار اثر NF-KB/Nrf2داده ها، با محاسبه نرخ  نیمجدد ا

تحت درمان با  یپوست یها بروبلاستیروند در کشت ف نی(. هم2را نشان داد )شکل 

 مشاهده شد. زین 02/03و  نیسیدوکسوروب



 

 ریبه عنوان شاخص تعادل فعال شدن مس NF-KB/Nrf2 یبرابر رییتغ ری. نرخ مقاد2شکل 

NF-KB/Nrf2  داکس، سلول ها به تیوسیومی. کنترل، کشت کارد02/03با و بدون درمان .

 نیسیشده با دوکسوروبدرمان ، سلول Dox + 03نانومولار(؛  100) نیسیعلاوه دوکسوروب

و  Simonettiها از . دادهتریل یلیکروگرم بر میم 40 اوزوننانومولار( و  100)

 شی. از سه آزماS.E.M±  نیانگینشان دهنده م ری[ گرفته شد. مقاد44] 2019همکاران، 

 .هستند (p <0.01مستقل )* 

 

اساساً با حفظ سطح  NF-KB/Nrf2تعادل  یابینشان داد که باز یفرد ریمقاد لیو تحل هیتجز

Nrf2 0.9در مقابل  0.8در گروه کنترل  بی)به ترت اوزونشده با درمان  یهادر سلول 

شده درمان  یشده در سلول هامشاهده  Nrf2 افتهیکاهش  ریبا مقاد سهیبرابر شانس( در مقا

حفظ  نی. احاصل شد کنترل( یبرابر شانس، با توجه به کشت سلول 0.5) نیسیببا دوکسورو

رخ  نیسیکه در طول درمان با دوکسوروب NF-KB یدرصد 100 شیاز افزا Nrf2سطح 

 Nrf2 یضرور قی، حقااوزوننشان داد که مداخله با  شیکند. آزما یم یریدهد، جلوگ یم

 کند. یحفظ م NF-KB میو تنظ یریجلوگ یارا بر

مزمن، در طول  ویداتیبا استرس اکس یسازگار ای ویداتیاکس یآماده ساز ک،یهورمت پاسخ

OT[. مفهوم دوز در 78نشان داده شده است ] ی، اکنون به صورت تجربOT قابل  اریبس



بالاتر، اثر  ی. در دوزهاهستندمهم  زین ینیبال یو پروتکل ها زیتجو ریتوجه است، مس

ژن  یسیباعث رونو اوزون یبالا یکند. دوزها رییتغ دتتواند به ش یم اوزونشده  فیتوص

 میشود. در همان زمان، آنها تنظ یم یالتهاب یها نیآن و پروتئ رندهیگ ،یالتهاب شیپ نیتوکیس

کنند  یم یرا فراخوان یروسیو یعفونت ها یرهایو پاسخ به مس 1نوع  نترفرونیا یمنف

[79]. 

 اوزون-یرسان ژنیو اکس 03SS ،MAHشده عبارتند از:  هیتوص کیستمیس زیتجو یها راه

استاندارد  یبا دوزها و روش ها دیبا ینیبال ی(. پروتکل هاEBOOخون ) یخارج بدن یزن

با  ینیبال یی[ مطابقت داشته باشد. حداقل سه کارآزما16] OT دیمادر هیانیشده در ب فیتعر

 یبرا یشتریب ینیبال یهاشیدر حال انجام است و آزما نیدر چ عمده یاپاستفاده از اتوهمتر

 ازیمورد ن COVID-19 یهایماریبه عنوان درمان مکمل در درمان ب OT یاثربخش دییتأ

 کیآلوپات یمبتلا با دارو ماریکه ب یدر حال رایدرمان مکمل است ز کی نی. امی باشد

کند. لازم به  یم افتیدر زیرا ن یشنهادیپ یلیکمدرمان ت ماریحال ب نیشود، در ع یدرمان م

نشان داده  لینداشته باشد، تعد یروسیبر عفونت و یریتاث چیه اوزوناگر  یذکر است که حت

 DIV)اوزون درمانی با روش سالین  توسط  یالتهاب یها نیتوکیو سا ویداتیشده استرس اکس

 ن،ی. علاوه بر ادر پی داشته باشد دیمرتبط و مف ینیاثر بال کیتواند  یم هاوارد رابینس

 ژه،یو یهامراقبت یهادر بخش ژهیوبه ،یبستر یروزها یهایازمندیدر ن یکوچک ریتأث

از کشورها از آن  یاریشود که بس یکنون یبحران طیدر شرا ییمنجر به سود بالا تواندیم

 .برندیرنج م

 ها یریگ جهی. نت5

OT تواند به طور بالقوه در یم کیستمیس SARS-CoV-2 عمل  سمیباشد. منطق و مکان دیمف

 یقاتیثابت شده است و در مطالعات تحق یروسیو یعفونت ها ریبا سا ینیقبلاً از نظر بال

و  NF-KB/Nrf2 ریمس ونیعبارتند از مدولاس ریعمل درگ یها سمیمؤثر است. مکان اریبس



 ریو انسداد تکث cytoptotectionدر  OTتوسط  رهایمس نیا ونیلاس. مدوIL-6/IL-lf3 انیب

 COVID-19در  OTاثبات استفاده مکمل از  یبرا ندهیآ ینیبال شاتیدارد. آزما ریتأث روسیو

 است. ازیمورد ن

 


