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Rezumat

Introducere. Ozonoterapia este considerată o metodă complementară în oncologie, datorită capacității sale de a 
modula stresul oxidativ, de a stimula răspunsul antioxidant endogen și de a susține imunitatea și oxigenarea tisulară. 
Studii recente au sugerat beneficii în reducerea efectelor secundare ale tratamentelor oncologice și creșterea calității 
vieții pacienților. Dar, ținând cont de datele controversate din literatură se cer studii randomizate pe un lot mare de 
pacienți.

Materiale și Metode. A fost realizată o revizuire a literaturii științifice din perioada 2000–2024, folosind baze de 
date precum PubMed, Cochrane Library, Scopus și Google Scholar. Au fost incluse articole relevante în română și în 
engleză despre ozonoterapie ca adjuvant în oncologie, utilizând cuvinte-cheie precum „ozonotherapy”, „cancer” și 
„oxidative stress”. Au fost selectate doar articole de cercetare cu conținut original și analize sistematice care exami-
nează relația dintre terapia cu ozon și oncologie. Au fost excluse articole de opinie, rapoarte non-științifice și articole 
din presă.

Rezultate. Studiile analizate indică reducerea stresului oxidativ prin creșterea activității enzimelor antioxidante (SOD, 
CAT, GPx) și ameliorarea simptomelor precum oboseala cronică și neuropatia periferică indusă de chimioterapie. 
Administrarea preoperatorie de ozon la pacienți cu cancer a normalizat activitatea ATP-azei eritrocitare și a fost 
asociată cu o recuperare mai rapidă. Terapia s-a dovedit sigură, fără efecte adverse semnificative.

Concluzii. Ozonoterapia, prin efectele sale antioxidante, antiinflamatoare și imunomodulatoare, poate reprezenta o 
opțiune adjuvantă valoroasă în oncologie, contribuind la creșterea calității vieții pacienților și la reducerea toxicității 
tratamentelor convenționale.

Cuvinte cheie: ozonoterapie; cancer; terapie adjuvantă; stres oxidativ; hipoxie, calitatea vieții.

Abstract	 OZONE THERAPY AS AN ADJUNCTIVE CANCER TREATMENT: 
		  A REVIEW OF THE SCIENTIFIC LITERATURE

Introduction. Ozone therapy is considered a complementary method in oncology due to its ability to modulate oxidati-
ve stress, stimulate the endogenous antioxidant response, and support immunity and tissue oxygenation. Recent stu-
dies have suggested benefits in reducing the side effects of oncological treatments and improving patients’ quality of 
life. However, given the controversial data in the literature, randomized studies on large patient cohorts are needed.

Materials and Methods. A review of the scientific literature from the period 2000–2024 was conducted using da-
tabases such as PubMed, Cochrane Library, Scopus, and Google Scholar. Relevant articles in Romanian and English 
on ozone therapy as an adjuvant in oncology were included, using keywords such as „ozonotherapy,” „cancer,” and 
„oxidative stress.” Only original research articles and systematic reviews examining the relationship between ozone 
therapy and oncology were selected. Opinion pieces, non-scientific reports, and press articles were excluded.

Results. The studies analyzed indicate the reduction of oxidative stress by increasing the activity of antioxidant enzy-
mes (SOD, CAT, GPx) and the improvement of symptoms such as chronic fatigue and chemotherapy-induced periphe-
ral neuropathy. Preoperative ozone administration in cancer patients normalized erythrocyte ATPase activity and was 
associated with a faster recovery. The therapy was proven safe, without significant adverse effects.

Conclusions. Ozone therapy, through its antioxidant, anti-inflammatory, and immunomodulatory effects, may repre-
sent a valuable adjuvant option in oncology, contributing to an improved quality of life for patients and a reduction in 
the toxicity of conventional treatments.

Keywords: ozone therapy; cancer; adjuvant therapy; oxidative stress; hypoxia; quality of life.



Tatiana BUJOREANU et al. 
OZONOTERAPIA – TRATAMENT ADJUVANT ÎN CANCER

77

Резюме	 ОЗОНОТЕРАПИЯ КАК ВСПОМОГАТЕЛЬНОЕ ЛЕЧЕНИЕ ОНКОЛОГИЧЕСКИХ 
		  БОЛЕЗНЕЙ (ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ)

Введение. Озонотерапия рассматривается как вспомогательный метод в онкологии благодаря своей спо-
собности модулировать окислительный стресс, стимулировать эндогенный антиоксидантный ответ, а 
также поддерживать иммунную систему и тканевую оксигенацию. Последние исследования указывают на 
её потенциал в снижении побочных эффектов онкологического лечения и улучшении качества жизни паци-
ентов.

Материалы и методы. Был проведён обзор научной литературы за период 2000–2024 годов с использова-
нием баз данных PubMed, Cochrane Library, Scopus и Google Scholar. Включены были релевантные статьи 
об озонотерапии как адъювантном методе в онкологии, с использованием ключевых слов: «ozonotherapy», 
«cancer», «oxidative stress». В анализ включались только оригинальные исследования и систематические об-
зоры, изучающие связь между озонотерапией и онкологией. Исключались мнения экспертов, ненаучные от-
чёты и публикации в СМИ.

Результаты. Анализируемые исследования показывают, что озонотерапия способствует снижению окисли-
тельного стресса за счёт повышения активности антиоксидантных ферментов (SOD, CAT, GPx) и улучше-
нию симптомов, таких как хроническая усталость и периферическая нейропатия, вызванная химиотерапи-
ей. Предоперационное введение озона пациентам с онкологией нормализовало активность эритроцитарной 
АТФ-азы и способствовало более быстрому восстановлению. Терапия показала хорошую переносимость и 
отсутствие значимых побочных эффектов.

Выводы. Озонотерапия благодаря своим антиоксидантным, противовоспалительным и иммуномодулирую-
щим эффектам может рассматриваться как ценная вспомогательная стратегия в онкологии, способству-
ющая улучшению качества жизни пациентов и снижению токсичности традиционных методов лечения.

Ключевые слова: озонотерапия; рак; вспомогательная терапия; окислительный стресс; гипоксия; качество 
жизни.

Introducere

Ozonul este o formă alotropă naturală a oxigenului. 
Interesul medical pentru ozon persistă de mai mul-
te decenii. În ultima vreme, au fost publicate câteva 
afirmații, privind utilizarea ozonului în afecțiuni medi-
cale precum durerile de spate, sindroamele ischemi-
ce, cariile dentare și cancerul [6]. Ozonoterapia, deși 
utilizată de decenii în medicina alternativă, câștigă tot 
mai mult teren în oncologie, fiind considerată o op-
țiune promițătoare pentru susținerea tratamentelor 
standard. Prin influențarea echilibrului redox, crește 
producția endogenă de antioxidanți, perfuzia locală și 
livrarea de oxigen, precum și stimularea răspunsului 
imun, ozonul medical ar putea contribui la îmbunătăți-
rea calității vieții pacienților oncologici și la reducerea 
efectelor adverse induse de chimioterapie și radiote-
rapie [2, 5, 10, 12 ].

Stresul oxidativ sever activează factorul transcrip-
țional nuclear kappa B (NFκB), rezultând un răspuns 
inflamator și leziuni tisulare prin producerea de COX2, 
PGE2 și citokine. Cu toate acestea, stresul oxidativ 
moderat activează un alt factor transcripțional nu-
clear, factorul nuclear-eritroid 2 legat de factorul 2 
(Nrf2). Nrf2 induce apoi transcripția elementelor de 
răspuns antioxidant (ARE). Transcripția ARE are ca 
rezultat producerea a numeroase enzime antioxidan-
te, cum ar fi SOD, GPx, glutation-s-transferază (GSTr), 

catalază (CAT), hemoxigenază-1 (HO-1), NADPH-chi-
nonă-oxidoreductază (NQO-1), enzime de fază II ale 
metabolismului medicamentelor și proteine ​​de șoc 
termic (HSP). Atât antioxidanții liberi, cât și enzimele 
antioxidante nu numai că protejează celulele de oxida-
re și inflamație, dar pot fi capabile să inverseze stresul 
oxidativ cronic. Pe baza acestor observații, terapia cu 
ozon poate, de asemenea, activa Nrf2 prin stres oxi-
dativ moderat și poate suprima NFκB și răspunsurile 
inflamatorii [4, 13, 14, 15, 16].

Apoptoza este un program de moarte celulară co-
dificat genetic, care poate fi activat în condiții fiziolo-
gice și servește drept protecție importantă împotriva 
dezvoltării tumorilor. Regiunile cu oxigen scăzut (hi-
poxie) și necroză sunt caracteristici comune ale tumo-
rilor solide. Aici raportăm că hipoxia induce apoptoza 
în celulele transformate oncogenic și că alte modificări 
genetice, cum ar fi pierderea genei supresoare tumo-
rale p53 sau supraexprimarea proteinei inhibitoare de 
apoptoză Bcl-2, reduc substanțial moartea celulară 
indusă de hipoxie. Hipoxia selectează, de asemenea, 
celulele cu defecte de apoptoză, deoarece un număr 
mic de celule transformate cărora le lipsește p53 de-
pășesc celulele similare care exprimă „p53 cu secven-
ță normală” atunci când sunt supuse hipoxiei. În plus, 
regiunile puternic apoptotice se corelează puternic cu 
regiunile hipoxice din tumorile transplantate care ex-
primă „p53 cu secvență normală”, în timp ce apoptoza 



Materialele Simpozionului științific național cu participare internațională
„OZON MEDICAL, PROVOCĂRI, SOLUȚII PENTRU O ÎMBĂTRÂNIRE SĂNĂTOASĂ ȘI MEDIUL PROFESIONAL”

78

redusă apare în regiunile hipoxice ale tumorilor cu de-
ficit de p53. Se presupune că hipoxia oferă o presiune 
selectivă fiziologică în tumori pentru extinderea varian-
telor care și-au pierdut potențialul apoptotic și, în spe-
cial, pentru celulele care dobândesc mutații p53 [9].

Conform acestor mecanisme de acțiune, s-a emis 
ipoteza că ozonoterapia ar putea fi utilă în gestionarea 
fibromialgiei, o afecțiune pentru care terapiile conven-
ționale sunt adesea ineficiente. Deși durerea severă și 
generalizată reprezintă simptomul principal al bolii, 
aceasta este frecvent asociată cu alte manifestări, în 
special tulburări de somn, oboseală cronică, anxietate 
și simptome depresive [2].

Scopul

Analizarea rolului și influienței ozonoterapiei ca 
tratament adjuvant în oncologie, cu accent pe efecte-
le sale asupra reducerii stresului oxidativ, ameliorării 
simptomelor asociate tratamentului oncologic (obo-
seală cronică, neuropatie periferică, tulburări de recu-
perare postoperatorie) și îmbunătățirii calității vieții 
pacienților cu cancer.

Material  și  Metode

Această lucrare are la bază o analiza a literaturii 
științifice publicate în perioada 2000–2024, în limba 
engleză, utilizând bazele de date PubMed PubMed, 
Cochrane Library, Scopus și Google Scholar.. Au fost 
aplicate următoarelor cuvinte cheie: ,,ozonotherapy”, 
,,cancer”, ,,adjuvant therapy”, ,,oxidative stress”. Au 
fost selectate articole clinice și experimentale relevan-
te privind utilizarea ozonoterapiei la pacienții oncolo-
gici. De asemenea, a fost studiată și bibliografia publi-
caţiilor selectate. Din rândul publicaţiilor identificate 
de motoarele de căutare, a fost efectuată o selecţie în 
materie de corespundere a cuvintelor „cheie”. Am in-
clus în revista literaturii toate publicațiile științifice re-
levante scrise în engleză. Comentariile non-științifice, 
rapoarte și articole de știri au fost excluse din analiză. 
Conform motorului de cătare au fost selectate 20 de 
publicaţii (studii clinice și sinteză de literatură).

Rezultate

Analiza studiilor clinice și de revizuire sistematică a 
literaturii a evidențiat mai multe mecanisme de acțiu-
ne și beneficii potențiale ale ozonoterapiei ca adjuvant 
în tratamentul oncologic. Majoritatea studiilor au de-
monstrat o reducere semnificativă a stresului oxidativ, 
prin creșterea activității enzimelor antioxidante (SOD, 
CAT, GPx) și scăderea intensității chemiluminescenței 
serului și a eritrocitelor, parametri biochimici care re-
flectă statusul redox al organismului [2, 4]. Recent, 
terapia cu ozon a fost considerată un tip de tratament 
medical adjuvant care ar putea inhiba supraviețuirea 

celulelor canceroase și reduce chimiorezistența. În 
prezent, studiile preclinice sugerează că ozonul, sin-
gur sau în combinație cu chimioterapia, este o metodă 
eficientă pentru inhibarea creșterii celulelor tumorale 
în cancerul de sân. Cu toate acestea, în loc să se in-
vestigheze efectele ozonului ca terapie antitumorală, 
studiile clinice actuale au evaluat în general efectul 
său ca terapie adjuvantă pentru reducerea efectelor 
secundare induse de chimioterapie, creșterea tensiu-
nii oxigenului, normalizarea fluxului sanguin, restabi-
lirea mai rapidă a limfocitelor din sânge și reducerea 
simptomelor de oboseală [1]. De-a lungul mai multor 
decenii, reviste prestigioase au publicat studii în vitro 
privind capacitatea ozonului de a induce leziuni di-
recte asupra celulelor tumorale și, de asemenea, de a 
spori efectele radioterapiei și chimioterapiei. Efectele 
indirecte au fost demonstrate în modele animale: mo-
dularea imună doar de către ozon și efectul de sensibi-
lizare al radioterapiei prin administrarea concomitentă 
de ozon. Efectele ozonului asupra modificării curbei de 
disociere a hemoglobinei, a nivelurilor de 2,3-difosfo-
glicerat, a fluxului sanguin locoregional și a hipoxiei 
tumorale oferă un sprijin suplimentar pentru potenția-
lele efecte benefice în timpul tratamentului cancerului 
[5,20].

Conform acestor mecanisme de acțiune, s-a emis 
ipoteza că ozonoterapia ar putea fi utilă în gestiona-
rea fibromialgiei, o afecțiune în care terapiile conven-
ționale sunt adesea ineficiente. Deși durerea severă 
și generalizată este considerată simptomul principal 
al bolii, aceasta este frecvent asociată cu numeroase 
alte manifestări, în special tulburări de somn, obosea-
lă cronică, anxietate și simptome depresive [2].

Un studiu desfășurat în Clinica MEDE (Sacile, Por-
denone, Italia) între februarie 2016 și octombrie 2018 
a inclus 65 de pacienți cu fibromialgie (55 femei, 10 
bărbați), cu vârste cuprinse între 30 și 72 de ani și 
o durată a bolii între 0,5 și 33 de ani. Tratamentul a 
fost administrat prin autohemotransfuzie la 55 de pa-
cienți și prin insuflații rectale cu ozon la 10 pacienți, 
conform protocoalelor SIOOT (Societatea Științifică de 
Oxigen-Ozon Terapie), cu o frecvență de două ori pe 
săptămână timp de o lună, urmată de două ședințe pe 
lună ca terapie de întreținere. O ameliorare semnifi-
cativă a simptomelor (>50%) a fost observată la 45 
de pacienți (70%). Niciun pacient nu a raportat efecte 
secundare importante [2].

Neuropatia periferică indusă de chimioterapie 
(CIPN) afectează considerabil calitatea vieții pacien-
ților oncologici și poate duce la reducerea dozelor sau 
întreruperea tratamentului chimioterapic, compromi-
țând eficacitatea acestuia. Mecanismele fiziopatologi-
ce implicate în patogeneza CIPN includ stresul oxidativ 
cronic și activarea cascadelor inflamatorii prin radicali 
liberi și citokine proinflamatorii. Terapia cu ozon poate 
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stimula un răspuns antioxidant și antiinflamator adap-
tativ, fiind o opțiune terapeutică potențial utilă în pre-
venirea și gestionarea CIPN [7,8].

Astenia reprezintă un efect advers frecvent asoci-
at tratamentelor oncologice, ca urmare a deteriorării 
tisulare și acumulării de produse derivate din moartea 
celulară. La Clinica MEDE, în perioada februarie 2016 
– mai 2018, au fost evaluați 50 de pacienți oncologici 
cu astenie: 15 cu cancer de sân, 12 cu cancer pulmo-
nar, 11 cu cancer de colon, 5 cu cancer renal, 3 cu 
cancer de prostată, 2 cu melanom și 2 cu carcinom he-
patocelular. Tratamentul a constat în autohemotrans-
fuzie majoră (GAE), conform protocoalelor SIOOT, cu 
o frecvență de două ori pe săptămână timp de o lună, 
urmat de două ședințe pe lună ca întreținere. Dintre 
aceștia, 19 pacienți erau în curs de tratament onco-
logic activ, 10 terminaseră terapia, iar 21 se aflau în 
stadiu paliativ. A fost utilizată Scala de Severitate a 
Asteniei (1–7) pentru evaluarea gradului de oboseală. 
Niciun efect advers nu a fost raportat, iar 35 de pa-
cienți (70%) au prezentat o ameliorare semnificativă 
(>50%) a simptomelor [3].

Terapia cu ozon a fost, de asemenea, investigată 
ca metodă de prevenție a ulcerelor și eroziunilor gas-
trice acute postoperatorii. Într-un studiu realizat pe 
86 de pacienți cu cancer colorectal, s-au evaluat in-
tensitatea chemiluminescenței serice și eritrocitare și 
activitatea ATP-azei eritrocitare înainte de intervenția 
chirurgicală și în zilele 1 și 4 postoperator. Rezultatele 
au arătat că terapia cu ozon administrată preoperator 
a contribuit la normalizarea reacțiilor de stres oxidativ 
și a activității enzimatice în perioada postoperatorie, 
sugerând un potențial efect protector [10].

Un alt studiu a inclus 12 pacienți de sex masculin 
diagnosticați cu cancer avansat de cap și gât (HNC), 
dintre care 8 se aflau în stadiul IVb și 4 în stadiul IVa, 
cu o vârstă medie de 58 de ani (interval 46–70 ani). 
Protocolul terapeutic a inclus radioterapie hiperfr-
acționată, administrarea orală de tegafur (precursor 
al 5-fluorouracilului) și o strategie de combatere a 

hipoxiei tumorale folosind carbogen și nicotinamidă 
(SCS – sensitizare la oxigenare tumorală). Analiza a 
evidențiat o corelație semnificativă între nivelurile scă-
zute de hemoglobină și severitatea hipoxiei tumora-
le, reflectată prin valori mediane scăzute ale pO₂ (p 
= 0,017) și niveluri crescute de HP5 (p = 0,020), ob-
servate cu precădere în stadiile IVb față de IVa (p = 
0,028). Tumorile pacienților cu metastaze sistemice 
au prezentat o oxigenare mai redusă (pO₂ median mai 
mic, p = 0,036) și un grad mai înalt de hipoxie (HP5 
crescut, p = 0,036). Pacienții cu HP2,5 peste mediana 
populației au avut un control loco-regional semnifi-
cativ mai slab (p = 0,027), o supraviețuire specifică 
mai scurtă (p = 0,008) și o supraviețuire generală mai 
redusă (p = 0,008). Aceste rezultate susțin valoarea 
predictivă a hipoxiei tumorale crescute în carcinomul 
cu celule scuamoase (CCH) și subliniază importanța 
evaluării oxigenării tumorale în identificarea pacienți-
lor care ar putea beneficia de strategii de modificare 
a hipoxiei în cadrul tratamentului radio-chimioterapic 
combinat [17,18,19].

Concluzi i

Ozonoterapia reprezintă o abordare adjuvantă pro-
mițătoare în oncologie, cu un profil favorabil de sigu-
ranță și multiple efecte benefice demonstrate în lite-
ratura recentă. Prin mecanisme legate de modularea 
stresului oxidativ, creșterea capacității antioxidante 
endogene și susținerea funcției eritrocitare, ozonul 
poate contribui la îmbunătățirea stării generale a pa-
cienților oncologici, în special în ceea ce privește obo-
seala cronică, neuropatia periferică, ameliorarea dure-
rii și recuperarea postoperatorie. Totodată, terapia cu 
ozon a fost bine tolerată, cu efecte adverse minime. În 
contextul îmbătrânirii populației și al nevoii de terapii 
suportive sigure, integrarea ozonoterapiei în manage-
mentul oncologic multidisciplinar, inclusiv în geriatrie, 
poate oferi beneficii semnificative în creșterea calității 
vieții.
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