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요약

서론 : 이 리뷰의 목적은 COVID-19에서 이산화 염소의 작용 메커니즘을 연구함으로써
SARS-CoV-2 구조의 작용.

방법 : 바이러스, 특히 SARS-CoV-2 및 인플루엔자 바이러스에서 이산화 염소의 작용 메커니즘에 대한 연구 검토
바이러스 스파이크의 아미노산 수준이 수행되었으며 이러한 데이터는 SARS-CoV-2의 동일한 구조적 아미노산으로 전송되었습니다. 우리는 3D를 사용했습니다.
컴퓨터 재구성, 극저온 전자 연구를 통한 데이터 사용, ChimeraX (UCSF) 증강 현실 소프트웨어를 기반으로 한 이전 작업.

결과 : SARS-CoV-2의 구조 아미노산에서 이산화 염소 산화의 예측 및 시뮬레이션을 통해 다음과 같은 위치를 추론 할 수 있습니다.
이산화 염소는 바이러스 구조와 인간 ACE2에 대한 변성 작용을합니다.
저자가 수행 한 COVID-19에서 이산화 염소 사용에 대한 임상 관찰 연구의 첫 번째 결과를 설명 할 수 있습니다.
윤리위원회의 엄격한 준수하에 볼리비아에서.

결론 : 코로나 바이러스 SARS-CoV-2의 스파이크와 ACE2의 구조에서 중요한 아미노산의 이산화 염소에 의한 산화
COVID-19에서 경구로 물에 용해 된 이산화 염소의 잠재적 인 치료 작용을 이해할 수 있습니다. 우리는 출판을 희망합니다
곧이 유망한 전신 바이러스의 임상 응용 시험.

키워드 : SARS-CoV-2 • COVID-19 • 아미노산 • 이산화 염소

COVID-19의 이산화 염소 : Pos-에 대한 가설
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소개

COVID-19는 SARS-CoV-2 바이러스에 의한 전염병입니다. 그것
12 월 중국 우한 (후베이 성)에서 처음 발견되었습니다.
2019. 3 개월 만에 기본적으로 전 세계 모든 국가에 퍼졌습니다.
세계 보건기구가 전염병이라고 선언 한 이유. (WHO, 3 월 11 일,
2020).

특별한 치료법은 없습니다. 주요 치료 방법은
증상을 완화하고 중요한 기능을 유지합니다. 효과적인 것을 찾기위한 연구
질병의 규모가 확인 된 이후 치료가 시작되었습니다. 그만큼
핵심적인 문제는 공식 발병 후 11 개월이 지나면
질병에 대한 치료법은 아직 알려지지 않았습니다. 효과적인 부재시
치료, 우리는 발견의 의도로 새로운 치료 가능성을 연구했습니다
COVID-19에 대한 효과적이고 안전한 치료입니다.

위의 내용에 따라이 연구는 현재 결과를 다룹니다.
그리고 가능한 치료 작용을 바이러스로 추가하는 이전 연구
나트륨이없는 수용액에서 이산화 염소의
지식에 기초한 번역 의학의 개념을 사용하는 아 염소산염
바이러스의 구조와 이산화 염소의 작용 메커니즘에 대해
바이러스에서 COVID-19에 대한 가능한 치료법을 제안합니다 [1,2].

이산화 염소

이산화 염소의 작용은 pH에 대한 선택 성과
액션을 생성하는 영역 또는 크기. 이것은이 분자가
다른 산과 접촉하면 산소를 분리하고 방출합니다.
[삼]. 반응하면 염소 원자가 매체의 나트륨과 결합하여
염화나트륨 (일반적인 염)으로 산소를 방출하여 산성 물질을 산화시킵니다.
pH 병원체가 존재하여 알칼리성 산화물로 전환합니다. 따라서
이산화 염소는 해리되어 적혈구로 산소를 혈액으로 방출합니다.
(적혈구)는 동일한 원리 (보어 효과라고 함)로 수행합니다.
산도에 대해 선택적입니다.

일반적으로 혈액에서 발생하기 때문에 이산화 염소는 다음과 같은 경우 산소를 방출합니다.
그것은 젖산이든 병원균의 산성이든 산성 토양과 마주 친다. 이것의
가능한 치료 효과는 다른 효과 중에서도 사실로 인해 가정됩니다.
알칼리성 환경을 조성하고 작은 산성 병원체를 제거하고
소산이 불가능한 전자기 과부하로 산화에 의해
단세포 생물에 의해. 바이러스의 사망 시간은 다음과 유사해야합니다.
화학 반응으로 인한 지연 시간,
전체 볼륨을 커버합니다. 직경이 120 인 바이러스에서
나노 미터의 기하학적 구조로 인해 파괴 시간이 훨씬 짧아집니다.
인자.

Zoltán Noszticzius의 연구에 따르면 이산화 염소는 크기가
마이크로 미터 크기의 유기체를 빠르게 죽일 수있는 선택적 항균제,
그러나 동물과 같은 훨씬 더 큰 유기체에 실질적인 해를 끼칠 수는 없습니다.
인간은 조직 깊숙이 침투 할 수 없습니다.

다세포 조직은 소멸 능력이 가장 높은 것으로 알려져 있습니다.
따라서 전기 요금에 의해 동일한 방식으로 영향을받지 않습니다.
단세포의 경우와 같이 산화 환원 공정 (ORP)의 전압
따라서 생화학 적으로 말하면 더 큰 세포가
크기 때문에 보호.

* 서신 주소 : Dr. Eduardo Insignares-Carrione,
LVWWG 글로벌 리서치 디렉터, Liechtensteiner Verein für
Wissenschaft und Gesundheit, 리히텐슈타인, 스위스, 이메일 :
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그것은 또한 관통 할 수 있고 그리고
오존이하지 않는 생물막 제거 [3] ..
감염에서 이산화 염소의 가능한 치료 적 사용은
내지 C10 세균성 또는 바이러스 저항 이 그 사람은 산화 메커니즘을 갖는다 달리
염소화에 의해 작용하는 염소 (Cl 2 ) [3].

오존은 방부성이 강하지 만 산화 가능성이 높습니다.
2.07의 짧은 반감기는 pH 7.0의 25 ° C에서 단 15 분
생체 내에서 치료 용도 로 ClO 2 보다 덜 효과적 입니다. 염소
이산화물은 pH (-)이며 크기 선택적인 산화제이며 다른 물질과 달리
살아있는 조직의 대부분의 구성 요소와 반응하지 않습니다 (3). 이산화 염소
박테리아 생활에 필수적인 페놀 및 티올과 빠르게 반응합니다.

페놀에서 메커니즘은 벤젠 고리의 공격으로 구성됩니다.
냄새, 맛 및 기타 중간 화합물 제거 [4]. 이산화 염소
바이러스를 효과적으로 죽이고 나트륨보다 최대 10 배 더 효과적입니다.
차아 염소산염 (표백제 또는 표백제). 그것은 또한 매우 효과적인 것으로 나타났습니다
작은 기생충, 원생 동물 [5]. 최근 많이 검토 된 한 주제
이산화 염소와 아미노산의 반응성입니다. 반응성 테스트에서
21 개의 아미노산이있는 이산화 염소, 시스테인 [4], 트립토판 [5], 티로신
[6], 프롤린과 하이드 록시 프롤린은 약 6의 pH에서 반응했습니다.

시스테인과 메티오닌 (4)은 다음을 포함하는 두 가지 방향족 아미노산입니다.
황, 트립토판 및 티로신과 두 개의 무기 이온 Fe 2+ 및 Mn 2+ [3].
시스테인은 티올 그룹에 속하기 때문에 최대 아미노산입니다.
다른 4 개의 아미노보다 모든 미생물 시스템에 50 배 더 반응성
따라서 염소에 대한 내성을 생성하는 것은 불가능합니다.
이산화물.

우리가 여기서 제안하는 가설은 항 바이러스 효과의 원인이
이산화 염소는 5 개 이상의 아미노산에 대한 작용으로 설명 할 수 있습니다.
위에 나열된 또는 펩티드 잔기에.

이산화 염소 (ClO 2 )는 1944 년부터
대부분의 생수뿐만 아니라 살생 물력으로 인한 식수
독성이 거의 없기 때문에 인간 소비에 적합합니다.
소독 및 보존에 체계적으로 사용되는 수용액
수혈 백 [3,4]. 선택적 산화제이므로 작용 방식은 다음과 같습니다.
약한 산화 과정이 사용되는 식균 작용과 매우 유사합니다.
모든 유형의 병원체를 제거합니다 [3,4].

이산화 염소 (ClO 2 )는 현재까지의 일부가 아닌 황색 가스입니다.
에서 입증 된 효과에도 불구하고 의약품으로서의 기존 약전
변성 바이러스, 다음과 같은 다양한 치료에 사용하기위한 여러 특허
혈액 성분 (혈구, 혈액 단백질,
등) 4, HIV 감염의 비경 구적 치료 (정맥 내 경로), 또는
근 위축성 측면과 같은 신경 퇴행성 질환의 치료
경화증 (ALS), 알츠하이머 및 기타 특허 :
세포 사멸 유도 암 치료 (CN 103720709 A) 종양 치료 (미국
10, 105, 389 B1) 부비동염 항 바이러스 치료 (US 2o16 / 0074432 A1), 시스템
자극 면역학 (US 5,830,511), 줄기 세포 개시 및 분화
(WO2014082514A1), 질 치료법 (US 6280716B1), 피부
바이러스 및 박테리아에 대한 치료 (US 4,737,307), 인간 아메바 증
치료 방법 (US 4,296,102), 칸디다증 감염에 대한 치료 (미국
2015/0320794 A1), 상처 치료 (US 87.3106), 구강 치료 (미국
100015251), (US4689215), 염증 방지 (US53841134), 손톱 곰팡이
치료 (US 20100159031) 및 염증 방지 (US53841134),
손발톱 곰팡이에 대한 치료 (US 20100159031) 및 염증에 대한 치료
(US53841134), 손톱 곰팡이에 대한 치료 (US 20100159031) 및 스위스
특허 출원 중 / 11136-CH. (Kalcker, A.) [4].

위의 내용을 기반으로 세 가지 전제를 설정할 수 있습니다.

1. 이산화 염소는 선택적 산화를 통해 바이러스와 싸울 수 있습니다.
캡시드 단백질의 변성 및 후속 산화에 의한 과정
바이러스의 유전 물질로 인해 비활성화되었습니다. 불가능하므로
산화 과정에 적응, 그것은 발달을 방지합니다
이산화 염소 (ClO 2 )를 유망한
바이러스 아종에 대한 치료.

2. 이산화 염소가

SARS-CoV-2 [4] 및 SARS-CoV-2 코로나 바이러스 등의 작업
멕시코 케 레타로 대학교에서 수행되었으며
2020 년 11 월 COVID-19, " 항 바이러스제의 생체 내 평가
접종 된 닭 배아에서 ClO 2 (이산화 염소)의 영향
조류 코로나 바이러스

(IBV), ClO 2 처리는 IBV 감염에 현저한 영향을 미쳤습니다.
즉, 바이러스 역가는 2.4 배 낮았고 감염된 사람의 사망률은 절반으로 줄었습니다.
ClO 2 로 처리 된 배아 . 감염으로 인해 발달
치료에 관계없이 이상. IBV 감염의 전형적인 병변은 다음과 같습니다.
모든 접종 된 배아에서 관찰 되었으나 심각도는
ClO 2 처리 된 배아 에서는 적습니다 . 독성의 거시적 또는 현미경 적 증거 없음
ClO 2 로 인한 것이 사용 된 용량에서 발견되었습니다.

3. 독성 : 약물이나 물질로 인해 발생하는 가장 큰 문제는
일반적으로 독성 및 측면 때문이라고 생각할 수 있습니다.
효과. 호흡기의 경우 이산화 염소에 독성이 있습니다.
흡입, 그러나 권장되는 독성에 대한보고는 없습니다
경구 복용시 수용액에서 30mg 또는 30ppm의 용량
경구 섭취에 의한 고용량에서도 임상 적으로 입증 된 사망은 없습니다. 그만큼
치사량 (LD50, 급성 독성 비율)은 킬로 당 292mg으로 추정됩니다.
14 일 동안, 50kg 성인의 경우 15,000mg
2 주에 걸쳐 투여했습니다. 독성이없는 경구 투여 량
100ml의 물에 약 50ppm을 10 회 용해
하루, 이는 500mg에 해당합니다. 또한 이산화 염소,
해리에 의해 염소 이온으로 분해되어 즉시
나트륨 이온과 결합하여 일반적인 염 NaCl을 형성하고
인체 내의 산소 O2. 요약하면 이산화 염소는
COVID-19에서 하루 30mg 또는 30ppm의 권장 복용량은 다음과 같습니다.
독성이 없다 [5-8].

이산화 염소의 Virucidal 효과

이산화 염소는 박테리아를 죽이는 효과적인 항균제입니다.
바이러스 및 일부 기생충 [9]. 광범위한 살균 프로필은 다음과 같습니다.
비 세포 독성 산화제로서이 화합물의 작용에서 파생됩니다.

바이러스는 일반적으로 외부 층 또는 단백질 외피로 구성됩니다.
DNA 또는 RNA가 될 수있는 핵산을 캡슐화합니다. 이산화 염소
매우 반응성이 높은 단일 초기 산소 원자 인 바이러스와 접촉합니다.
표적 바이러스에 방출됩니다. 이 산소는 다음의 특정 아미노산에 결합합니다.
바이러스의 단백질 외피, 단백질 변성 및 바이러스 렌더링
비활성. 또한, 초기 산소 원자는 다음 중 하나 인 구아닌에 결합합니다.
RNA와 DNA에서 발견되는 4 개의 핵산 염기는 8- 옥소 구아닌을 형성합니다. 이
구아닌 잔기의 산화는 바이러스 핵산 복제를 방지합니다 [10].

출판 된 과학 문헌에는 이산화 염소가
인플루엔자 A, 인간 아데노 바이러스,
인간 로타 바이러스, 에코 바이러스, 박테리오파지 f2 및 소아마비 바이러스 [11-16].

A 형 인플루엔자 바이러스는 구형의 네거티브 센스 단일 가닥 RNA입니다.
다음으로 구성된 피크를 포함하는 지질 막을 가진 바이러스
HA (헤 마글 루티 닌) 및 NA (뉴 라미니다 제)로 알려진 당 단백질. 이내에
바이러스에는 8 개의 단일 가닥 RNA가 있습니다 [17]. 전임상 연구 발견
이산화 염소 가스가 에어로졸 유발 인플루엔자 A 예방에 효과적이라는 사실
바이러스 감염. 이 연구에서는 저농도의 이산화 염소 가스 (즉,
0.03 ppm). 이 수준은 OSHA 장기 노출보다 낮습니다.
인간 작업장의 주변 공기 중 이산화 염소 가스 수준 (8 시간),
0.1ppm [18]입니다. 이산화 염소 가스는 효과적으로
생쥐의 폐에 감염성 바이러스가 있고 사망률이 현저하게 감소했습니다. 인류
이산화 염소로 처리하지 않은 그룹에서 16 일에 70 % (7/10), 0 %
(0/10) 이산화 염소로 처리 된 그룹에서. 저자는 이것을 확인했습니다.
실험을 반복하여 결과. 반복 연구의 결과는 다음과 같습니다.
치료되지 않은 그룹에서 50 % (5/10) 사망률과 치료 그룹에서 0 % (0/10).

저자는 낮은 농도의 이산화 염소 가스 (즉, 0.03
ppm)은 인간 작업장에서 허용되는 노출 수준보다 낮습니다.
"인플루엔자 감염을 예방하기 위해 인간이있는 상태에서 사용할 수 있습니다.
호흡기 감염과 관련된 바이러스 및 기타 바이러스
(65 쪽). 그들은 "이산화 염소 가스가
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대피하지 않고 사무실, 극장, 호텔, 학교, 공항 건물 등
사람들의 정상적인 활동을 방해하지 않고. "
그들의 방법은 "유행성 인플루엔자 예방을위한 새로운 길을 열어 준다"(p.
65) 이와 관련하여 유리한 결과로 학교에서 연구를 수행 한 후.

바이러스의 감염성은 시험관 내 에서
이산화 염소의 적용 및 더 높은 농도는
더 큰 감소. 이러한 감염 억제는 변경과 관련이 있습니다.
바이러스 성 단백질에서. 이러한 변화는 산소의 결합으로 인한 것입니다.
HA 및 NA에 위치한 트립토판 및 티로신 잔기의 원자
단백질 [11]. 이 단백질은 산소 원자의 추가에 의해 변성됩니다.
다른 세포를 감염시키는 바이러스의 능력을 제거합니다 [19]. 이후 연구
A 형 인플루엔자 바이러스 비활성화는 2 개의 산소 전달에 의해 발생 함을 발견했습니다.
이산화 염소에서 특정 트립토판 (W153) 잔류 물로
헤 마글 루티 닌 (HA) 팁 단백질 [20].

아데노 바이러스는 이십 면체 캡시드를 가진 외피가없는 바이러스입니다.
이중 가닥 DNA 게놈을 포함합니다. 인간의 일곱 그룹
아데노 바이러스는 분류되었습니다 [21]. 최근 연구에 따르면 염소
이산화물은 식수에서 아데노 바이러스 수치를 줄이는 데 도움이 될 수 있습니다 [12]. 이 연구
아데노 바이러스에 대한 이산화 염소와 자외선의 영향을 조사했습니다.
네덜란드의 식수 수준. 저자는
저농도 (0.05-0.1 ppm)의 이산화 염소 적용 감소
식수에있는 아데노 바이러스, UV 소독은
이산화 염소 소독.

로타 바이러스는 11 가지 고유 한 이중 가닥 RNA 바이러스입니다.
3 층 20 면체로 둘러싸인 이중 가닥 RNA 분자
단백질 캡시드 [22]. 중증의 주요 원인 인이 바이러스는
전 세계 영유아의 설사 질환은
이산화 염소. 사실, 이산화 염소 농도는 0.05에서
0.2 ppm까지 시험관 내에서 20 초 이내에 비활성화됩니다 [23,24].

박테리오파지 f2는 다음을 감염시키는 포지티브 센스 단일 가닥 RNA 바이러스입니다.
대장균 박테리아. 시험 관내 연구에서는 발견 염소 0.6 밀리그램 / 리터
빠르게 (즉, 30 초 이내에) 비활성화 된 박테리오파지 f2 및
숙주 인 E. coli 에 결합하는 능력을 방해했습니다 [15]. 둘 다의 비활성화
바이러스와 숙주에 결합하는 능력의 억제가
pH 및 이산화 염소 농도 증가. 또한
저자들은 이산화 염소가 반응에 의해 바이러스 캡시드 단백질을 변성 시킨다는 것을 발견했습니다.
티로신, 트립토판 및 시스테인 잔기와 함께. 이 아미노산은
이산화 염소에 노출 된 후 2 분 이내에 거의 완전히 분해됩니다.

소아마비 바이러스는 포지티브 센스, 포지티브 스트랜드 RNA 바이러스입니다 [25]. Ridenour
Ingerson은 이산화 염소 가 시험관 내에서 소아마비 바이러스 를 비활성화시킬 수 있음을 발견했습니다 .

나중에 Álvarez와 O'Brien은
체외에서 1ppm의 이산화 염소 는 RNA를
capsid와 RNA의 변화를 일으킨다 [16,26].

위에서 언급 한 연구 외에도 미국 환경
2020 년 4 월 10 일 보호국 (EPA)은 이산화 염소를
SARS-CoV-2 바이러스를 죽이기위한 EPA 등록 소독제,
염소의 virucidal 효과에 대한 지원 [27]. EPA 웹 사이트는
이 제품은 사람이 사용하지 않는 표면 용입니다.

이산화 염소가 SARS-CoV-2 바이러스에 미치는 영향에 대한 인간 연구
아직 실시되지 않았습니다. 현재 두 명의 저자 (Insignares 및
Bolano)는 세계 최초로 다기관 임상 시험을 진행하고 있습니다.
COVID-19에서 인간에게 경구 이산화 염소의 효과 (ClinicalTrials.
gov 식별자 : NCT04343742). 체외 연구는 이산화 염소를 발견
유 전적으로 관련된 SARS-CoV-2 바이러스를 비활성화합니다 [28]. 농도
2.19 mg / l의 이산화 염소가 완전히 비활성화되는 것으로 밝혀졌습니다.
폐수 내 SARS-Co-V. 우리 그룹의 한 지점이
체외 SARS-COV-2 이산화 염소의 작용에 조사
인도와 우리는 시뮬레이션에 대한 보고서를 게시하는 중입니다.
in silico를 이용한 SARS-Co-V-2에서 이산화 염소의 작용 메커니즘
일본에서 수행되는 방법.

에콰도르 (Aememi)에서 이산화 염소에 대한 효과적인 치료법
COVID-19의 치료; 51) 예비 시험은
104 명의 COVID-19 환자에게 경구 이산화 염소 투여
연령, 성별 및 질병의 심각성 측면에서 다양한 프로필을 가졌고
소수는 테스트를 통해 진단되고 대다수는
질병의 전형적인 증상. 따라서 데이터는
증상 점수 척도, 10은 최대 인식이고 0은
증상의 최소 : 발열, 오한, 근육통, 마른 기침, 두통,
허리 통증, 호흡 곤란, 구토, 설사, 인후염, 후각 상실,
미각 상실, 식욕 부진.

3000ppm 농도의 이산화 염소는
1 리터의 물에 10cc 희석하여 하루 종일 복용
매일 10 회씩 20 일 동안 1 시간 반씩 복용합니다. 결과는
1 차, 2 차, 3 차, 4 차 후 증상에 따라 분포
치료 일. 그들은 남성과 여성으로 나뉘었고
결과도 제시되었습니다. 다음 표는 증상을 보여줍니다.
첫 번째 및 마지막 그래프는 증상 규모와 관련된 행동을 나타냅니다.
경구 이산화 염소 섭취 첫 번째와 네 번째 날 사이에 (그림 3과 4).

이 예비 연구에서 다음과 같은 결론을 도출 할 수 있습니다.
이산화 염소는 확실히 무해합니다-전혀 독성이 없습니다-권장

그림 1. SARS-CoV-2와 SARS-CoV의 RBM 간의 구조적 차이점.
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섭취량과 모든 초기 증상이
치료 첫날, 감소는 넷째 날에 완전히 분명합니다.
특히, 발열과 같은 지속적인 감염을 가장 잘 나타내는 증상,
오한, 두통, 인후통, 식욕 부진 및 미각 상실
냄새가 극적으로 감소했습니다. 근육과 같은 기타 증상
통증과 기침은 잔존하는 경향이 있기 때문에 다소 흔하게 남았습니다.
병이 끝난 후에도 더 오래.

재료 및 방법
이 기사에서 사용 된 참조 정보를 검색하려면 웹 검색

검색 결과에 따라 MesH 기준을 사용하여 엔진을 검토했습니다.
1 월과 1 월 사이의 기간에 후속 줄에 표시된 전략

2020 년 4 월, 다음 결과 찾기 : 1. PubMed (Medline) : 참고 문헌 4 개, 2.
LILACS : 18 개 참고 문헌, 3. Cochrane Library : 56 개 참고 문헌, 4. 과학 : 1,168 개
참고 문헌, 5. Scielo : 61 개의 참고 문헌, 6. MedScape : 총 19 개의 참고 문헌
염소 사용에 관한 내용이 포함 된 1,326 개의 과학 출판물 중
다른 응용 분야 및 염소 작용 메커니즘에 대한 이산화물
SARS-CoV-2 바이러스의 이산화물. 마지막으로, 우리는 www.
Clinicaltrials.gov 및 WHO 국제 임상 시험 등록 기관
진행 중이거나 게시되지 않은 임상 시험을 식별하기위한 플랫폼 (ICTRP).

검색 전략

"이산화 염소"또는 "이산화 염소 프로토콜"또는 이산화 염소 및
바이러스; 이산화 염소 및 SARS-COV-2; 또는 "COVID-19 약물 치료"또는
"스파이크 당 단백질, COVID-19 바이러스"또는 "심각한 급성 호흡기 증후군

그림 2. 두 가지 다른보기에서 SARS-CoV-2 Mpro의 3 차원 구조.

그림 3. 투여 1 일째 이산화 염소의 결과.
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코로나 바이러스 2 "또는"COVID-19 "또는"2019-nCoV "또는"SARS-CoV-2 "O"2019
신종 코로나 바이러스 "OR"2019 년 코로나 바이러스 질환 "OR (폐렴)".

검색 결과에서 우리는
다양한 미생물에 대한 이산화 염소의 살균 작용, 특히
바이러스 및 이들 중 SARS-CoV-2 또는 SARS-CoV.

우리는 또한 이산화 염소의 작용에 대해 수행 된 연구를 검토했습니다.
아미노산, 특히 바이러스 캡시드의 일부인 아미노산. 연구 결과에서
우리는 1986 년에 Noss et al. 의 비활성화가
ClO 2 에 의한 박테리아 바이러스 (박테리오파지) f2 는 바이러스와의 반응 때문이었습니다.
캡시드 단백질. 또한 그들은 바이러스의 세 가지 아미노산이
단백질, 즉 시스테인, 티로신 및 트립토판은 ClO 2 와 빠르게 반응 할 수 있습니다.
[15]. 1987 년에 Tan과 다른 사람들 은 21 개의 유리 아미노산에서 ClO 2 의 반응성을 테스트했습니다.
[29]. ClO 2 는 0.1 M 나트륨에 용해 된 6 개의 아미노산과 반응했습니다.
pH 6.0의 인산염 버퍼. 시스테인, 트립토판 및 티로신과의 반응
그의 기술을 따르기에는 너무 빠르다.

빠르게 반응하는 세 가지 아미노산 (시스테인, 티로신)의 반응성
그리고 트립토판은 2005 년과 2008 년 사이에 실험실에서 연구되었습니다.
시스테인은이 세 가지 아미노산 중에서 가장 높은 반응성을 나타 냈습니다 [30,31] .

2007 년, 오가타는 C10의의 항균 활성을 발견 (2) 를 기반으로
주로 산화로 인한 특정 단백질의 변성에
두 모델 단백질의 트립토판 및 티로신 잔기의 변형
(소 혈청 알부민 및 포도당-6- 포스페이트 탈수소 효소)
그들의 실험 [32]. 2012 년에 다시 Ogata가
ClO 2 에 의한 인플루엔자 바이러스의 비활성화 는
트립토판 (W153) 잔류 물을 혈구 응집소로
바이러스), 따라서 수용체에 결합하는 능력을 억제합니다 [20].

이런 맥락에서 새로운 스파이크 단백질이
코로나 바이러스 SARS-CoV-2는 54 개의 티로신 잔기, 12 개의 트립토판 및
40 시스테인 [33].

수용액에서 이러한 모든 아미노산 잔기가

ClO 2 및 유리 아미노산과 반응 할 수있는
0.1 mg / L의 ClO 2 용액에서도 바이러스의 감염 속도가 매우 빨라질 수 있습니다 .

반면에 우리는 행동을 설명하는 기사를 선택했습니다.
세포 내 SARS-CoV-2, ACE2와의 상호 작용, 특히 우리
실리코를 기반으로 한 증강 현실 비디오 또는 시뮬레이션 비디오를 조사했습니다.
3 차원 표현을 위해. 동영상 과 같은 액션 사이트 에서
spicular 단백질과 ACE2 수용체는 무엇보다도
ChimeraX (UCSF) 증강 현실 소프트웨어 [34-41].

같은 방식으로 바이러스 급증의 구조를 검토하고
University of Daniel Wrapp과 Jason S. McLellan의 연구
텍사스.

SARS-의 spicular S 당 단백질의 3 차원 이미지
CoV-2 베타 코로나 바이러스는 전자 cryomicroscopy로 기록적으로 발견되었습니다
시각. 3.5Å의 해상도를 가진이 이미지 덕분에
이 S 단백질은 인간 세포의 hACE2 단백질과 결합되어
SARS-CoV-2 코로나 바이러스보다 친화력이 높습니다. 단백질 S는
우리를 면역시키는 항체. 3D 구조로 인해
발표 된 SARS-CoV-2에 대한 단일 클론 항체가 효과적이지 않은 이유
SARS-CoV-2에 대해. 의심 할 여지없이
COVID-19 감염에 대한 백신 및 요법 [42].

이 시뮬레이션 및 가상 현실 비디오에서 단백질 S
각각 2 개의 서브 유닛 S1 및 S2가있는 3 개의 펩티드로 구성된 삼량 체입니다. 그만큼
S1 서브 유닛은 "다운"(RBD 다운)이라고하는 두 가지 형태를 가진 힌지 역할을합니다.
및 "위로"(RBD 위로). 전자 cryomicroscopy 영상에 따르면
펩타이드는 "업"상태에 있고 나머지 두 개는 "다운"상태에 있습니다.
세포 수용체에 대한 결합은 "상류"구성에서 발생합니다. 후
결합, 3 개의 단백질 S 펩티드는 S1 / S2 부위에서 절단된다; 잠시
분할은 S2 '지점에서 발생하여 핵심 융합 펩타이드 (FP)가
막 사이의 접합.

spicular protein (S)은 type I transmembrane trimeric protein이다.
코로나 바이러스 유형에 따라 1,160 ~ 1,400 개의 아미노산이 있습니다.

그림 4 : 투여 4 일째 이산화 염소의 결과.

페이지 6

J Mol Genet Med, 볼륨 14 : 5, 2020Insignares-Carrione E, et al.

이 단백질은 코로나 바이러스 코로나를 형성합니다. 세 개의 반복으로 구성됩니다.
단백질 및 단백질에 대한 결합을 촉진하는 글리코 실화가
설탕. 각 펩티드는 S1과 S2라는 두 개의 도메인으로 구성됩니다. 베타
SARS-CoV-2와 같은 코로나 바이러스, S1 및 S2 하위 단위의 절단이 발생합니다.
막 사이의 융합 동안.

S1 도메인에는 두 개의 하위 도메인이 있습니다. 하나는 N- 터미널 (NTD)이며
자유 아미노 그룹 (-NH2) 및 또 다른 C- 말단이있는 아미노산
(CTD), 카르복실기 (-COOH)로 끝나고; 둘 다 숙주 세포의
ACE2 수용체는 수용체 결합 도메인 (RBD)입니다. S2 도메인
유형이 C- 터미널이며 모든 코로나 바이러스 중에서 매우 보존되어 있습니다.
S1 서브 유닛에서 훨씬 더 다릅니다. S2 도메인에는 HR1이라는 두 영역이 포함됩니다.
7 개 아미노산 (헵 타이드라고 함) 그룹이 반복되는 HR2
abcdefg 형태, a 및 d 소수성 잔기를 포함하는
막 사이의 융합. HR1 및 HR2 도메인은 치료 적입니다.
약물의 작용을 억제하거나 예방하거나 방해하는 약물이 알려져 있기 때문에
퓨전.

호흡기 상피 세포의 감염이 조정됩니다.

β3, β4 및 β7) 및 Cys480-Cys488은 능선 사이의 교차점에서 핵심입니다.
SARS-CoV-2 RBM 및 hACE2의 N- 말단 나선 [43-45].

이러한 아미노산 (Cys)에 대한 이산화물의 작용을 시뮬레이션 할 때
이산화물의 직접적인 바이러스 감염 효과를 쉽게 이해할 수 있습니다.
바이러스, 특히 SARS-CoV-2. 공개되는 이미지는
바이러스에 대한 이산화 염소의 파괴적인 영향, 분해 및 변성
그것. SARS-CoV-2RBD / hACE2와 SARS-CoV-2 RBD /의 비교
hACE2 단지는 COVID-19가
SARS-CoV.

SARS-CoV-2 RBM은 더 크고 접촉이 높은 접합부를 형성합니다.
SARS-CoV-2RBM보다 hACE2와의 인터페이스; SARS- 사이의 소금 다리
CoV-2RBD 및 hACE2는 SARS-CoV-2 RBD와
hACE2. 복합체의 결정 구조에는 결합 된 글루칸도 포함됩니다.
4 개의 hACE2 사이트와 RBD 사이트에. Asn90에 결합 된 글루칸
hACE2는 RBD의 코어에서 Arg408과 수소 결합을 형성합니다. 이 상호 작용
SARS-CoV-2와 SARS-CoV 사이에서 보존됩니다.
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바이러스의 S 단백질에 의해. 먼저 융합 과정의 일반적인 단계에서
S1 도메인은 숙주 세포 수용체를 인식하고 결합합니다. 둘째, 거기
S1 및 S2 도메인에서 첫 번째 분할이고 S2 '지점에서 두 번째 분할입니다.
후자는 세포막을 연결하는 융합 펩타이드 (FP)를 허용합니다.
호스트 및 활성화 할 바이러스 (이 단계를 중간 단계라고합니다.
융합 또는 융합의 중간 단계). 셋째, HR1 사이의 영역
HR2 리모델링 (접힘)은 두 가지를 결합하는 헵 타머 (6-HB)를 생성합니다.
바이러스의 진입을 허용하는 막.

코로나 바이러스의 S 단백질은 백신 개발의 핵심입니다
(S1 도메인의 존재에 대한 면역 반응을 유도하는 항원)
및 항 바이러스제 (일부 융합 단계의 억제제) 개발
일반적으로 도메인 S2의 특정 영역을 공격하는 막 사이.
단백질 S의 3 차원 구조를 아는 것은
코로나 19 감염병 유행.

SARS-CoV-2 단백질 S의 서열은 다음과 98 % 일치합니다.
코로나 바이러스 Bat-RaTG13의 단백질 S는 큰 차이가 있습니다.
단 하나가 아닌 4 개의 RRAR 아미노산 (아르기닌-아르기닌-알라닌-아르기닌)
아르기닌 (R). 또한 29 개의 잔기가 다르며 그 중 17 개는
RBD 지역. 61 개의 완전한 SARS-CoV-2 간의 비교
GISAID (모든 인플루엔자 데이터 공유를위한 글로벌 이니셔티브)에서 사용 가능한 게놈
그들 모두 사이에 9 개의 다른 아미노산이 있다는 것을 보여줍니다; 그리고 다
이러한 변종은 매우 잘 보존 된 장소에서 발견됩니다.
코로나 바이러스의 치사율에 영향을 미칩니다.

첫째, spicular S의 3D 구조를 특성화 할 수있었습니다.
SARS-CoV-2 코로나 바이러스와 그 RBD 수용체 결합의 당 단백질
도메인. 그런 다음 숙주 세포 수용체, 인간 안지오텐신 전환
효소 hACE2. 연구자들의 다음 단계는
SARS-CoV-2 RBD / hACE2 복합체의 구조,
2.45 Å 및 2.68 Å의 해상도에 도달하는 X- 선 결정학. 중
매우 미묘한 구조적 변화가
SARS-CoV-2 (COVID-19)에 비해 더 높은 감염성과 발병 기전
SARS-CoV-2 (SARS).

이러한 발견은 약물 개발에 큰 관련이 있습니다.
COVID-19 퇴치. In silico 재건이 수행되었습니다 (사용
컴퓨터를 사용한 이론적 모델), 그러나 실제 결정 학적 관찰
X 선 회절에 의한 구조는 필수적입니다. 서두에서 언급했듯이 저자는
일본에 기반을 둔 실리코 연구 를 발표하는 과정에 있습니다.
SARS-CoV-2 스파이크에 대한 이산화 염소의 작용 메커니즘 및
헤모글로빈.

연구 과정에서 발생하는 첫 번째 문제는
관찰을위한 충분한 안정성을 가진 SARS-CoV-2 RBD / hACE2 복합체;
SARS-CoV-2RBD / hACE2 복합체 형성에 대한 이전 경험
(2005 년에 입증 됨) Arg426 사이의 소금 다리가 핵심이었습니다.
hACE2의 RBD 및 Glu329는 복합체의 결합을 강화하는 데 사용됩니다.
매우 중요한 관찰은 Cys336-Cys361 위치의 시스테인,
Cys379-Cys432 및 Cys391-Cys525는 5 개의 베타 시트 (β1, β2,

SARS-CoV-2의 RBM과
SARSCoV는 미묘하지만 수용체의 루프 형태에 영향을 미칩니다.
바인딩 능선. 두 RBM에서 융기 결합 중 하나는 이황화 결합을 포함합니다.
그것은 결합에 중요합니다. SARS-CoV-2 및 bat-CoV Rs3367은 모티프를 포함합니다.
상기 루프에 3 개의 Pro-Pro-Ala 잔기가 있고; 하지만 SARS-CoV-2와 bat-CoV에서는
RaTG13은 4 개의 Gly-Val / Gln-Glu / Thr-Gly 잔기의 모티프를 보여주고; 따라서
글리신이 더 유연하기 때문에 루프의 형태가 변경됩니다. 이
change는 RBD / hACE2 바인딩을 선호합니다. 또한 능선에는 더 많은
Asn487 및 Ala475 수소 결합 덕분에
SARS-CoV-2 RBM, Ala475를 포함하는 루프를 hACE2에 더 가깝게 만듭니다.

SARS-CoV-2 RBM의 문장과 N- 말단 나선의 접촉
hACE2는 SARS-CoV-2RBM보다 큽니다. 예를 들어, N- 터미널
hACE2의 Ser19 잔기는 Ala475 백본과 새로운 수소 결합을 형성합니다.
SARS-CoV-2 RBM 및 hACE2의 N- 말단 나선의 Gln24
SARS-CoV와 새로운 접촉을 형성합니다. -2 RBM. Leu472와 비교할 때
SARS-CoV-2RBM에서 Phe486에서 SARS-CoV-2 RBM에서 다른 점
방향과 Met82, Leu79 및 Tyr83을 포함하는 소수성 영역을 형성합니다
hACE2에서 (그림 1).

SARS-CoV-2RBM과 비교하면 이러한 작은 구조
SARS-CoV-2 RBM의 변화는 hACE2 결합에 더 유리합니다. 그들은
미묘한 차이가 있지만 기능적 관점에서는 매우 관련이 있습니다. 두 가지 중요한
결합 부위 (바이러스 결합 핫스팟)가 밝혀졌습니다. hotspot-31
Lys31 및 Glu35 솔트 브리지의 임계점 및 353 핫스팟
Lys353과 Asp38 사이의 또 다른 소금 다리. 이 두 개의 소금 다리는
약함, 상호 작용의 거리가 멀기 때문에
효과적인 유전 상수를 감소시키는 소수성 환경,
결합 에너지가 더 높습니다 (그림 2).

이러한 구조적 발견을 확인하기 위해 RBD /
hACE2 결합 친화도는 특정 돌연변이 도입 후 수행되었습니다.
SARS-CoV-2 RBD에서. 이러한 돌연변이는 박쥐 코로나 바이러스가
RaTG13은 인간을 감염시킬 수 있습니다 (전염병의 동물 감염 기원 지원).
또한 SARS-CoV-2 및 bat-COV RaTG13의 RBM에는
ACE2 결합 능선에있는 4 개의 잔기의 유사한 모티프는
다른 것에서 진화했습니다. 또한 hACE2 인식을 향상시키기 위해 SARS-
CoV-2는 RaTG13의 L486F 및 Y493Q 잔기에서 두 가지 변화를 나타냅니다.
박쥐에서 SARS-CoV-2의 전파를 촉진 한 것으로 보입니다.
인간. 따라서 박쥐 사이에 중간 숙주가 없을 수 있습니다.
그리고 COVID-19의 인간은 SARS와 MERS에서 일어난 일과는 다릅니다. 의
물론 현재로서는 중재자의 존재를 배제하는 것은 불가능합니다.
우한 시장에서 판매되는 천산갑이나 기타 야생 동물 일 수 있습니다. 에
천산갑의 경우 더 많은 게놈의 염기 서열이 필요합니다.
pangolin coronavirus 문제를 명확히하지만 지금까지 게놈 유사성은 더
99 % 이상이 그들 사이에서 입증되었습니다 [46].

결과 및 논의
SAR-CoV-2 스파이크는 강하게 글리코 실화되고 글리코 실화는
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우리 자신의 면역에 대해 바이러스를 탐지하는 데 중요한 역할을한다고 믿어집니다.
시스템. 알파 나선 부분은 스파이크 단백질의 길이를 따라 움직입니다. 에 대한
대부분의 경우 베타 시트가이 끝에 집중되어 있습니다.
단백질은 세포와 융합하여 감염시킵니다. 흥미로운 점은 나선이
이산화 염소의 작용에 민감한 아미노산으로 구성되어 있습니다.
시스테인 수준).

스파이크 단백질은 실제로 3 개의 얽힌 사슬로 구성되어 있습니다.
동일한 아미노산 서열; 이러한 각 사슬을 프로토 머라고합니다.
그러나 프로토 머는 동일한 3 차원 형태를 갖지 않습니다.

우리는 검사를 통해 프로토 머의 형태 차이를 볼 수 있습니다.
바이러스의 수명주기에 중요한 스파이크 단백질의 한 부분 인
수용체 결합 도메인 또는 RBD. RBD는 바이러스가 효소에 결합하는 곳입니다.
숙주 세포의 표면에서 세포와 융합하여 바이러스를 운반합니다.
내 유전 물질. 이 RBD 중 두 개는
구조. 그러나 이러한 RBD 중 하나가 뒤집 힙니다. 이 "상향"형태
더 높은 에너지이며 세포 수용체에 결합하여 융합으로 이어질 준비가되어 있습니다. 그것은
스파이크 단백질이 결합하면 각 RBD가
이 덜 안정적인 형태.

우리 자신의 효소, 프로테아제라고 불리는 펩타이드 결합을 끊는 효소는
특정 부위의 스파이크 단백질을 절단 할 수 있으며
스파이크 단백질 융합이 발생합니다. RBD는 수용체 인 ACE2에 결합됩니다.
코로나 바이러스가 결합하여 융합을 일으키는 세포 표면입니다. 이들
구조는 또한 강하게 글리코 실화됩니다. 설탕을 숨기면

펩타이드 결합이 끊어지면 물 분자가 들어가서
프로테아제가 다른 폴리펩티드 사슬을 끊을 수 있도록 시스테인. 효소
친 핵성 촉매 잔기를 포함하는 것은 비가 역적
금지. 그들은 친 핵성 아미노산 측쇄를 포함하기 때문에-
이 경우 시스테인-효소에 결합하는 억제제를 설계 할 수 있습니다.
영구적 인 공유 결합으로. 이산화 염소도 여기에서 작용하여
시스테인, 그래서이 메커니즘은 그것에 의해 차단됩니다. 가역적 억제제와 달리
활성 부위 안팎으로 이동할 수 있습니다. 이러한 비가 역적 억제제는
자살 억제제-단백질을 영구적으로 비활성화시켜
그것의 일과 더 많은 바이러스 성 단백질을 생성합니다. 이 연구원들은 이전에
다른 코로나 바이러스 프로테아제에 대해 설계된 억제제. 그들은 묶을 수 있었다
SARS-CoV-2 프로테아제의 활성 부위에 대한 이들 억제제 중 하나. 세린
억제제 케톤과의 공유 결합에 분명히 관여합니다. 이제 이것은
가역적 반응이므로 그 자체로는 자살 억제제가 아닙니다.
이 활성 부위에 공유 결합 된 시스테인의. 여기이 카르 보닐
억제제는 단백질에있는 3 개의 NH 그룹과 수소 결합합니다.
프로테아제 촉매 히스티딘은 또한 수소 결합에 관여합니다. 이 반지
두 가지 모두를 포함하는 광범위한 수소 결합 네트워크에 관여합니다.
구조와 측쇄의 백본 원자. 연락처 알기
억제제가 효소로 만드는 것은 화학자와 생물학자가
상호 작용을 고려하고 잠재적으로 더 나은 억제제를 설계하십시오. 을 넘어서
바이러스를 제어하는   효과적인 전략이 될 효소 억제,
억제하지 않는 물질로서 이산화 염소의 출현
산화에 의해 바이러스의 주요 구조를 "용해"시키고,
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RBD-ACE2 상호 작용을 이해하기위한 모델, 이산화 염소아미노산에 작용하여 약한 상호 작용에 집중할 수 있습니다.
RBD와 ACE2를 함께 유지합니다.

예를 들어, RBD에 광범위한 수소 결합 네트워크가 있습니다.
두 개의 티로신 잔기 (Tyr-489 및 Tyr-83)를 침범하는 ACE2 인터페이스. 이
티로신 측쇄는 또한 아스파라긴의 카르 보닐 수소에 결합됩니다
측쇄 (Asn-487)는 NH 수소 원자를 통해
ACE2의 글루타민 카르 보닐 (gln-24). 이산화 염소, 우리는 가정하고 산화합니다
이들 잔기 Tyr-489 및 Tyr-83은 무엇보다도 RBD-ACE2가
인터페이스가 변성되고 바이러스가 더 이상 결합 할 수 없거나 이미 산화되었습니다.
또한 이산화 염소는 ACE2에 존재하는 프롤린을 산화시킵니다.
ACE2의 산화 및 변형을 완료합니다.

ACE2의 알파 나선을 따라 이동하면 글루타메이트 측쇄가 있습니다.
7.4의 pH에서 탈 양성자 화되고 포지티브를 전달하는 라이신 잔기
그 pH에서 충전하십시오.

바이러스가 융합되면 바이러스 유전 물질이 세포로 방출됩니다. 경우에
이 RNA 조각은 우리 세포의 리보솜으로 이동하여
자신의 바이러스 단백질을 만들기 위해 인질로 잡습니다. 한 가지 흥미로운 점은
바이러스 RNA는 RNA 염기의 3 글자 프레임을 변경할 수 있습니다.
리보솜으로 읽음; 이것은 본질적으로 할 수있는 펩티드 서열을 복제합니다.
리보솜을 사용하여 바이러스 복제물로 만들어집니다. 바이러스에 필요한 단백질
자신의 추가 사본을 모으기 위해
세포와 다른 사람을 감염시킵니다. 전달되는 중요한 단백질이 있습니다.
이 과정은 바이러스 폴리펩티드의 사슬을 절단하는 주요 프로테아제입니다.
새로운 바이러스를 조립하는 데 필요한 기능성 단백질. 이것은 또 다른
개인이 이미 바이러스에 감염된 경우 치료 목적; 마약
프로테아제에 결합하는 것은
성숙 바이러스 단백질, 따라서 바이러스 복제를 중지합니다.

이 주요 SAR-CoV-2 프로테아제는 두 개의 동일한
단백질 사슬이며 기능적 프로테아제가되기 위해서는 이합체 화되어야합니다. 그곳에
이합체 계면에서 많은 아미노산 상호 작용이 있지만 연구자들은
이 결정 구조를 발표 한 사람은
이 아르기닌 잔기의 측쇄와이 글루타메이트는 이량 체화를 유도합니다. 이
상호 작용은 이합체의 양쪽에 존재합니다. 활동적인쪽으로 이동
부위에서 중요한 잔기는 시스테인 사슬 (Cys-145)과
히스티딘 (His-41).

이 효소는 시스테인 프로테아제이므로 친 핵성 시스테인을 사용하여
펩타이드의 아미드 결합을 공격합니다. 메커니즘에서 히스티딘 질소
시스테인 측쇄의 양성자를 잡아서 펩티드를 공격합니다
노예.

거의 "외과 적"분자 정밀도이므로 훨씬 더 효과적입니다.
바이러스 감염 제어 메커니즘으로 [47].

결론

결론적으로, 아미노산이있는 부위의 위치를   아는 것은
이산화 염소에 의한 산화에 민감한 곳이 있으며 스파이크가
SARS-CoV-2 코로나 바이러스의 단백질에는 54 개의 티로신, 12 개의 트립토판,
프롤린 외에도 시스테인의 40 개 잔기는
RBD와 관련된 ACE2의 구조를 통해
바이러스 스파이크에 이산화 염소. 가장 좋은 교육적 예는
스파이크가 열쇠이고 ACE2가 자물쇠입니다. 산화에 의한 키 변형
아미노산 시스테인, 티로신, 트립토판 및
프롤린, 나선 사슬 및 자물쇠의 산화 (ACE2)는
합집합뿐 아니라 스파이크 사이의 기존 합집합도 해체 (RBD)
그리고 ACE, 매우 빠르게.

인식
여러분의 협력과 공헌에 감사드립니다.
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