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RESUMO

O ozbnio, uma variedade alotropica do oxigénio, € considerado o segundo elemento
da natureza com maior poder oxidativo. Tendo como base de sua terapia a formacao
de espécies reativas de oxigénio e produtos de oxidagado de lipidios. Este gas
instavel vem se apresentando imuno inibidor em niveis elevados e imuno
estimulante em baixas doses. . Foi objetivo deste estudo, ao utilizar bancos de
dados nacionais e internacionais, ressaltar os efeitos positivos da aplicacdo de
ozonioterapia como agente antimicrobiano e imunomodulador. Assim, com base na
literatura é possivel afirmar que esta terapia constitui uma proposta clinicamente
promissora tendo em vista a constante demanda de substancias imunomoduladoras
e antimicrobianas e o baixo custo de investimento, alta eficiéncia e facil manutencao

do ozbnio.
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ABSTRACT

Ozone, an allotropic variety of oxygen, is considered the second element of nature
with the largest oxidative power. The base of its therapy is reactive oxygen species
and lipid oxidation products. This unstable gas is an immune inhibitor at high levels
and immunostimulant in lower doses. The aim of this study, using national and
international databases, was to highlight the effects of the application of ozone
therapy mainly as an antimicrobial and immunomodulatory agent. Therefore, based
on the literature, it is possible to state that this therapy is a clinically promising
proposal given the constant demand for immunomodulatory and antimicrobial
substances and the low investment cost, high efficiency, and easy maintenance of

ozone.

Key Words: Ozone. Ozone therapy. Autoimmune. Disease. Immunomodulation.

Immunity. Treatment. Antimicrobial.



INTRODUCAO

O ozbnio (O3), uma variedade alotrépica do oxigénio (O,), serve como barreira
contra os raios ultravioletas (UV) emitidos pelo sol e se forma naturalmente na
atmosfera por reagdes fotoquimicas, onde, os raios UV agem como uma descarga
elétrica rompendo a ligagado do oxigénio e transformando-o em oxigénio atdmico (O)
que ira se combinar individualmente com outras moléculas de O,, formando o O; no
ambiente (MARQUES, 2008).

Segundo Torres et al. (1996), é considerado o segundo elemento da natureza
com maior poder oxidativo, perdendo somente para o fluor. Ao ter sua estrutura
quimica descoberta, passou a ser produzido com a finalidade de auxiliar na
desinfeccdo da agua, onde sua instabilidade € uma caracteristica desejavel, pois
nao deixa residuos danosos ao meio ambiente (LAPOLLI et al., 2003).

A acédo do O; na formacdo de espécies reativas de oxigénio (EROs) e
produtos de oxidagdo de lipidios (LOPs) é a base de sua terapia, sendo que as
EROs séo de rapida agao, podendo levar até menos de um segundo para serem
destruidas, ja as LOPs, tem meia-vida maior e séo difundidas por todo o organismo,
pois sao diluidas nos fluidos corporais, como plasma, urina e linfa (MENDES, 2018;
JUCHNIEWICZ, LUBKOWSKA 2020).

A ozonoterapia, modalidade que faz do O; como agente terapéutico em varias
doencgas, € utilizada desde o século XIX, atualmente, € uma pratica aprovada em
varios paises, dentre eles o Brasil, e vem para complementar a medicina
convencional, sendo considerada de baixo custo de investimento, alta eficiéncia e
baixa manutengcdo. Extremamente promissora clinicamente, possui grande
capacidade de regular o sistema imunolégico, aumentando ou diminuindo resposta,
em casos de COVID-19, doengas autoimunes, como a fibromialgia, entre outras
(SIMOES, BASTOS, 2021; TIRELLI et al., 2018; BOCCI et al., 1998; BARBOSA,
2021).

As doencas autoimunes (DAI) compdéem um grupo heterogéneo de doencgas
resultantes da perda da capacidade do sistema imunolégico em reconhecer
estruturas préprias e o que é estranho e potencialmente danoso. Essas patologias,
sdo normalmente indetectaveis por longos periodos de tempo antes do

aparecimento de sintomas mais proeminentes, afetam um ou mais 6rgaos e



resultam na destrui¢ao total dos tecidos afetados (SOUZA, et al., 2010; COSTA, et
al., 2019).

Segundo a Declaragdo de Madrid sobre terapia ozénica (2020), na medicina
atual as DAI possuem a imunossupressdao como a terapia convencional de escolha,
porém em pacientes com sintomas avancados, o uso cronico de medicagdes pode
ser algo dispendioso e até nocivo, sao nestes casos que a ozonioterapia entra,
sendo uma excelente alternativa uma vez que sua aplicagao segura, possui diversos
beneficios e eficiéncia comprovados.

As vias de administracdo do ozbnio sao diversas, podendo ser todpicas,
subcutaneas, intramuscular e endovenosa. As mesmas vém auxiliando em inumeros
casos de disfungbes em razdo das propriedades como bactericidas, fungicidas,
virustaticas e imunomoduladoras do O;, bem como a capacidade de aumentar a
oxigenagao (MELLO, et al., 2020; BOCCI, 2005; JUCHNIEWICZ, LUBKOWSKA
2020).



METODO

Para a realizagdo deste trabalho, foi utilizada uma revisado bibliografica, por
pesquisa qualitativa, descritiva, ndo exaustiva, exploratéria, atras do levantamento
de dados em livros, revistas académicas e artigos cientificos, nacionais e
internacionais, disponiveis em bases eletrdbnicas como, Portal de Periddicos da
Capes, Google Académico, Pubmed e Scielo, utilizadas como palavras chave:
"Ozonioterapia/Ozone therapy”, “imunidade/immunity”,
"auto-hemoterapia/autohemotherapy" e “tratamento/treatment”.

Os critérios de insergédo escolhidos foram: artigos originais que abordassem o
tema escolhido, publicados entre os anos de 1996 a 2021, e os critérios de exclusao
foram artigos publicados com data inferior a 1996, e que nao se limitassem ao
conteudo em questao.

Sendo assim, foram abordados os estudos, através da leitura sistematica de
artigos que correlacionaram os critérios de inclusdo, evidenciando a ozonioterapia,

seus beneficios, acdo imunorreguladora e antimicrobiana.



DESENVOLVIMENTO

1 DOENCAS AUTOIMUNES

Sendo um sistema interativo (PARKIN, COHEN, 2001), cujas células podem
ser encontradas por todo o corpo, o sistema imunolégico possui uma rede
especializada de 6rgaos que, frente a um patdégeno como virus, bactéria ou fungo
geram uma resposta regulada e capaz de produzir rapidamente um grande numero
de células de defesa (MCCOMB et al, 2019). Segundo Abbas (2007), é papel do
sistema imune manter a homeostase do organismo ao reconhecer e n&o responder
as estruturas/antigenos proprios promovendo a chamada autotolerancia.

A imunidade é essencialmente dividida em duas partes, respostas inatas e
adaptativas, que embora na pratica interajam de forma ativa, sdo diferenciadas por
sua velocidade e especificidade (PARKIN, COHEN, 2001). A imunidade inata ou
natural € composta por células fagocitarias que liberam mediadores inflamatérios,
como os neutréfilos, eosindfilos, basofilos e células natural killers, além de fatores
teciduais, como alteracdes vasculares e edema. A imunidade adaptativa ou humoral
especifica faz uso do sistema humoral e celular, com a proliferagdo dos linfocitos B
linfécitos T, respectivamente, ambos responsaveis por respostas especificas frente a
um antigeno (DELVES, RIOTT, 2000). Embora rapida, as respostas inatas podem
provocar danos aos tecidos saudaveis, vista sua baixa especificidade. Ja as
respostas adaptativas s&o significativamente especificas, porém demoram dias, e
até semanas para se desenvolver, estas possuem memoéria, sendo assim uma
exposigao subsequente gera uma resposta, que embora n&o imediata, € mais rapida
e agressiva (PARKIN, COHEN, 2001).

As doengas autoimunes, sdo originarias das falhas no sistema imunoldgico
em distinguir entre antigenos estranhos e os do préprio hospedeiro (ARAUJO,
2017), e segundo Habka (2017) sao diferentes sindromes clinicas, cujo denominador
comum sao as varias alteragdes na resposta imune padrao, que resultam na perda
da tolerancia para constituintes do proprio corpo. Normalmente, a evolucéo e
manifestacdes clinicas dessas doencas apresentam-se como, uma inflamagado no
tecido, com uma subsequente disfuncéo do 6rgao (LEE, KAVANAUGH, 2006).

Murphy, Travers e Walport (2010), classificam as DAI em duas categorias, as

doengas autoimunes especificas, cuja a autoimunidade é restrita ao um orgao
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especifico do corpo e as doencas autoimunes sistémicas que acometem diversos
orgaos e evoluem para cronicidade, uma vez que nao é possivel remover todos 0s

autoantigenos.

2 IMUNOMODULAGAO

Lima (2007), revela que durante anos, drogas que manipulam o sistema
imunoldgico foram chamadas de imunossupressores, retratando uma implicagao
negativa na industria médica e na populagcido. Os avangos na imunologia clinica vem
esclarecendo a fisiopatologia de diversas doencas causadas pela exacerbagédo da
resposta imune ou por imunodeficiéncias. Desta forma as terapias imunolégicas
modernas envolvem o uso de imunomoduladores, drogas, de uso tdpico ou
sistémico, que manipulam, alteram e exploram as respostas imunes, sendo divididas
em dois grupos basicos: os imunoestimuladores, que conduzem ao aumento da
imunidade inata e adaptativa e os imunossupressores, que diminuem as atividades
do sistema imune (LIMA 2004; LIMA 2007; MJOSBERG, 2016).

Desta forma, existem diversas substancias que podem modular o sistema
imunoldgico positivamente, sendo o O; uma delas, ele se apresenta imuno inibidor
em niveis elevados e imuno estimulante em baixas doses, isso se deve a sua
capacidade de regular o estresse oxidativo biolégico, sendo capaz de estimular as
defesas celulares, aumentar a quantidade de leucdcitos, a capacidade fagocitaria
dos granuldcitos e ao mesmo tempo intensificar a liberagdo de citocinas facilitando a
ativacado de mondcitos e de linfocitos T (FERREIRA et al., 2013; ZENG, LU, 2018).

3 OZONIOTERAPIA E SUA HISTORIA

Alétropo do O,, o O;, € uma molécula triatdbmica, com estrutura ciclica e
detentora de um alto poder oxidativo. Seu gas nao possui coloragao, € mais pesado
que o ar e detém cheiro caracteristico (FERREIRA et al., 2013).

De acordo com a Associacado Brasileira de Ozonioterapia, a historia do O,
iniciou-se em 1834, através do quimico e pesquisador alemao, Dr. Christian Friedrich
Schoenbein, justamente ao perceber que ao submeter o O, a uma descarga
elétrica, um odor especifico era liberado, este foi nomeado de ozein, do grego

“aquilo que cheira”. A producdo de O, entretanto, foi possivel somente em 1857,



quando o fisico Werner Von Siemens desenvolveu o primeiro aparelho que efetuava
descargas elétricas em atomos de O,, o gerador de alta frequéncia.

Na Europa, durante a primeira guerra mundial, médicos aleméaes e ingleses ja
utilizavam o O; no tratamento de feridas infectadas e gangrenas. Apesar disso, a
ozonioterapia, como conhecemos hoje so iniciou em 1935, com cirurgido e professor
austriaco Erwin Payr, este apds experimentar o tratamento com O, através de seu
dentista, escreveu uma publicagao de 290 paginas intitulada de "O tratamento com
0zo6nio na cirurgia".

No Brasil, a ozonioterapia teve inicio apenas em 1975, na cidade de S&o
Paulo, através de Heinz Konrad, sendo trabalhosa em razdo da deficiéncia de
materiais resistentes ao O; e sua pratica s6 foi difundida para Santa Catarina na
década de 90, com Edson Cesar Philippi. Apesar de em alguns paises, como a
Alemanha, as provedoras de planos de saude pagarem este tratamento desde 1980,
o Sistema Unico de Saude (SUS), considerou a ozonioterapia como uma alternativa

valida para o tratamento de diversas doengas somente em 2018 (BOCCI, 2008).

4 OBTENGAO DO 0ZONIO MEDICINAL

A conversao de O, em O; é feita por geradores (figura 1) no momento de uso
(JUNIOR, LAGES, 2012). Tal conversdo é de 1 a 5% de ozbnio, sendo o restante
oxigénio medicinal (BOCCI, 2008). No equipamento, ocorre um método chamado
“descarga silenciosa”, o O, medicinal passa por uma célula e uma descarga elétrica
de alta voltagem e alta frequéncia transforma-o em O; (figura 2).A concentracéo de
O, produzida é determinada principalmente por trés fatores: tensao elétrica, fluxo de
gas e espaco entre os eletrodos (PHILOZON, 2018). A estabilidade do O; na mistura
oxigénio-ozbénio € dependente da temperatura e da concentragao de O,, desta forma
quanto maior a concentragdo e maior a temperatura, maior a dissociagao, e
vice-versa, por exemplo em concentragao de 50 mg/ml de O; a uma temperatura de
20 °C sua decomposicdo ocorre em 40 minutos. Desta forma, ndo é possivel
armazena-lo, devendo ser sempre gerado no momento do uso (BOCCI, 2005). A
exposicao do O; por via aérea ndo € um protocolo de tratamento, uma vez que sua
toxicidade progressiva pode ser prejudicial ao sistema pulmonar e outros 6rgaos,

altas concentragbes podem gerar 6bito em poucos minutos.



Figura 1: Gerador de ozénio, produgao e utilizagdo imediata. Fonte: PHILOZON, 2018.

Figura 2: Principio de geragéo de ozénio. Fonte: PHILOZON, 2018.
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5 0ZONIO, UM PODEROSO OXIDANTE

Marques (2008) descreve que o ozbnio tem a capacidade de induzir a
liberacdo de espécies reativas de oxigénio (EROs) e que estas, quando em
concentragdes controladas estimulam a producédo de antioxidantes e de compostos
derivados de acidos graxos poliinsaturados (AGPI). Bocci (1996; 2005) afirma que o
O; tem a capacidade imediata de reagir com moléculas presentes nos fluidos
biolégicos como enzimas, DNA, RNA e os carboidratos (mais especificamente os
acidos graxos poliinsaturados), uma vez que todos esses compostos atuam como

doadores de elétrons e sofrem oxidagao.



Para melhor entendimento da agdo biolégica do O; nos fluidos é essencial
lembrarmos que a respiracao celular € baseada na presencga de O,, o que promove
a liberacdo das EROs. Estas podem atacar e lesionar varias moléculas
imprescindiveis ao corpo humano, como as proteinas, o DNA e as membranas,
ocasionando doengas cronicas, o envelhecimento, entre outras (MARQUES, 2008).

Juchniewicz et al. (2020) afirma que os mecanismo de a¢do do O; envolvem

essencialmente dois processos, que sao base de sua terapia, sdo eles:

5.1 Reacao Inicial: Espécies Reativas de Oxigénio

Espécies Reativas de Oxigénio ou EROs, sado moléculas com
meia-vida curta, cuja producdo se da quando o O,, reduzido de forma
univalente, deixa um elétron livre em sua érbita externa (MARQUES, 2008).
Atuam como reguladores de transdugao de sinal e representam importantes
mediadores da defesa do hospedeiro e do sistema imunologico
(HALLIWELL,et al., 2000). Sdo consideradas EROs o anion superoxido (Oy),
o peroxido de hidrogénio (H,O,), o radical hidroxila (OH), o oxigénio singelo
(O,), entre outros (MARQUES, 2008).

Sua molécula principal é o H,0,, um oxidante nao radical, normalmente
produzido durante varios processos de relevancia fisiologica, como a
respiracao celular por mitocéndrias e a desintoxicagdo xenobidtica, sendo
também importante mensageiro celular e regulador da transcrigdo génica
(HALLIWELL,et al., 2000).

O H,0, se destaca na quimica da acdo do ozdnio, pois este quando
em contato com o sangue, rapidamente passa para o interior das hemacias,
leucécitos e plaquetas onde sofre a agdo de antioxidantes enddgenos, se
transformando em &agua. Justamente por passar pelo interior celular e
desencadear varias reagdes ele se torna o principal mensageiro de todo o
processo envolvendo o O,.

Nas hemacias o H,0, facilita a liberacdo de O,, em leucécitos e células
endoteliais pode estimular a produgcdo de interleucinas, interferons,
macroéfagos, neutréfilos e 6xido nitrico, enquanto nas plaquetas ira favorecer
a liberagéo de fatores de crescimento. (DI PAOLO, et al., 2005).
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5.2 Reagao Secundaria: Peroxidagao Lipidica

Processo no qual as EROs agridem os AGPI, desintegrando as
membranas celulares e promovendo a perda de permeabilidade. A
peroxidacao lipidica gera mais EROs, H,0, especialmente, e uma gama de
aldeidos conhecidos como produtos de oxidagcdo de lipidios ou LOPs
(MARQUES, 2008).

Sua produgao segue em peroxidacdo de AGPI presentes no plasma,
induzindo proteinas de estresse oxidativo, como a heme-oxigenase | (HO-1
ou HSP-32) que, apdés quebrarem a molécula heme, presente no interior da
hemacias, fornece compostos uteis como o gas carbénico (CO,) e a bilirrubina
para serem distribuidos por todos os tecidos (JUCHNIEWICZ et al., 2020). E
essencial que o estresse oxidativo ocasionado pelas LOPs seja corrigido,
obtendo a regulagao positiva dos sistemas antioxidantes endoégenos, ativagéo
das fung¢des imunoldgicas junto com a supresséo de processos inflamatorios,
através da ativagdo da hipoxia induzida fator-1a (HIF-1a), fator nuclear de
ativagcao Células T (NFAT), relacionadas ao fator nuclear eritréide 2, fator de
resposta antioxidante do fator 2 (Nrf2-ARE), e as vias da proteina-1 ativada
(AP-1) (TIRELLI et al., 2019).

As LOPs podem atingir qualquer 6rgao, porém tem um impacto
especial na medula 6ssea, onde promovem a liberagdo de células tronco, e
sdo responsaveis por efeitos biolégicos tardios, uma vez que tém uma
semi-vida mais longa (MENDES, 2018).

6 AGAO IMUNOMODULADORA E ANTI MICROBIANA DO 0ZONIO

O ozb6nio mostra sua atividade antiinflamatéria por meio da modulagdao do

inflamassoma de NLRP3, atuando diretamente sobre NRF2 (Fator Nuclear E2

relacionado ao fator 2). O NLRP3 é um complexo citosélico responsavel pela

producdo de interleucina-1p (IL-1B) e interleucina-18 (IL-18), desempenhando um

papel crucial no inicio e durante a inflamacéo em varias doencas, incluindo infecgoes

virais, como COVID-19. O NRF2, leva a uma reducéo da sobrecarga de ferro e do

estresse oxidativo subsequente, induzido pela ferritina elevada, impedindo a
apoptose induzida pelo estresse oxidativo (CATTEL et al., 2021; AKBUDAK et al.,
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O oz6nio provou ser eficaz contra bactérias (gram-negativas e
gram-positivas), virus e fungos, possuindo efeito antimicrobiano. Através da
oxidagcdo comeca a destruir as paredes celulares e membranas citoplasmaticas dos
microrganismos, uma vez que a membrana é danificada, a permeabilidade aumenta
e as moléculas de O; podem facilmente entrar nas células, destruindo
glicoproteinas, glicolipideos e aminoacidos o que inibe o controle enzimatico dessas
células (ZENG, LU, 2018; ALMAZ, SONMEZ, 2015). Além de oxidante, o O, pode
realizar acao antiviral interferindo na fase de replicacdo do virus, e isto se da a sua
capacidade de oxidar residuos de cisteina através da formacao de pontes dissulfeto
presentes nas estruturas de virus. Esse processo consiste em oxidagao e inativacao
dos receptores virais especificos usados para criagcdo da estrutura de ligacdo da
membrana celular, inibindo, sua primeira fase, a penetracao celular (CATTEL et al.,
2021).

7 VIAS DE APLICAGAO DO OZONIO

Dentre as diversas vias de aplicacdo possiveis com o ozbnio, como via
auricular, subcutanea, tépico (6leo ozonizado e agua ozonizada), parental e vaginal
(FERNANDEZ et al., 2019), se destaca a intravenosa conhecida também como
auto-hemoterapia menor, intramuscular e retal para objetivos imunoreguladores em
funcdo das propriedades fisico-quimicas do ozénio, sendo o melhor veiculo para

transmitir as mensagens geradas por este gas (BOCCI, 2006).
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DISCUSSAO

A acao do 0zb6nio no organismo tem sido estudada ha muito tempo, sendo ele
uma molécula instavel, considerado o segundo elemento da natureza com maior
poder oxidativo (BOCCI, 2008; TORRES et al., 1996). Com tal efeito, se mostra
interessante contra microrganismos e possui agao imunomoduladora (BOCCI, 2006;
JUCHNIEWICZ et al.,, 2020; HALLIWELL,et al., 2000; DI PAOLO, et al., 2005;
MENDES, 2018).

Referente a sua geragao, ndo € possivel armazena-lo, devendo ser sempre
gerado no momento do uso (JUNIOR, LAGES, 2012; PHILOZON, 2018; BOCCI,
2005). Pode ser aplicado por técnicas como auto-hemoterapia, insuflagdo retal,
topica ou subcutanea (BOCCI, 2006; JUCHNIEWICZ et al., 2020; HALLIWELL, et al.,
2000; DI PAOLDO, et al., 2005; MENDES, 2018).

A aplicagdo de ozdnio, desencadeia um processo de formacédo de EROs,
onde se destaca o H,0,, ambos irdo atuar como reguladores de transducgéao de sinal
e representam importantes mediadores da defesa do hospedeiro e do sistema
imunoldgico (BOCCI, 2006; JUCHNIEWICZ et al., 2020; HALLIWELL et al., 2000).
Subsequente ha formagdo das LOPs que podem atingir qualquer érgéo, sendo
responsaveis por efeitos bioldgicos tardios, além de regularem o estresse oxidativo
(MENDES, 2018; JUCHNIEWICZ et al., 2020; TIRELLI et al., 2019; MELO, 2020).

Portanto, conforme afirmagdes acima, existem estudos aplicados para
dimensionar a aplicabilidade do O; em patologias. Conforme Fernandez et al.
(2019), diagrama 01, em um estudo com 65 paciente com fibromialgia, aplicando a
ozonioterapia pelas vias de auto-hemoterapia ou insuflacdo retal, duas vezes por
semana durante um més e depois duas vezes por més como terapia de
manutencédo, tal método mostrou que 60% dos pacientes tiveram resultados clinicos

satisfatorio, indicando que a ozonioterapia é eficaz na fibromialgia.
Diagrama 01: Simplificacdo do estudo de Fernandez et al. (2019). Fonte: Autoras, 2021.

Auto-hemoterapia menor

| _ | 2x por semana 2x por més 60% de
. (1 més) 7| (manutencéo) ’ eficacia

‘ Imsuflagéo retal |

65 pacientes
(fibromialgicos)

4
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Ou ainda em um estudo de He et al. (2020), diagrama 02, um total de 150
pacientes com reimplante de dedo foram selecionados. Os pacientes foram divididos
em grupos de observacao e de controle conforme diferentes métodos de tratamento.
O grupo de observagao recebeu tratamento adicional de sangue autélogo de O, ,
enquanto o de controle recebeu a medicina convencional. Foi, entdo, comparado o
numero de leucécitos e os niveis de expressao do fator de crescimento endotelial
vascular (VEGF), fator de crescimento transformador-f (TGF-B), e fator de
crescimento derivado de plaquetas (PDGF) nos dois grupos de pacientes antes e
depois da intervencdo. Avaliou-se o tempo de internacdo e sobrevida do dedo
reimplantado nos dois grupos, bem como valores de fluxo sanguineo. Os resultados
apresentados foram positivos, uma vez que 7 dias apds a operagado, 0s niveis
séricos de VEGF, TGF-3 e PDGF no grupo de observagao foram significativamente
maiores nos seguintes cenarios: antes da operagédo, 1 dia apds a operagao, e o
grupo controle. Concluindo que intervengdes com auto-hemoterapia com O; apds o
reimplante de dedo pode significativamente aumentar o numero de glébulos
brancos, aliviar a dor pds-operatoria e melhorar a taxa de sobrevivéncia do dedo. A
auto-hemoterapia com O; também melhora a microcirculagdo apds anastomose do
dedo regulando positivamente a expressao de VEGF, TGF-3 e PDGF no sangue. A
metodologia da auto-hemoterapia com O; neste estudo foi coletar 100 ml de sangue
venoso com 2,5% de acido citrico e 20 ml de anticoagulante de sddio. Depois de ser
completamente misturado com 100 mL de O; com uma concentragao de 30 pg/mL,
este foi infundido por via intravenosa em 20 minutos e os pacientes foram tratados

uma vez a cada 24 horas por 7 dias consecutivos.
Diagrama 02: Simplificacdo do estudo de He et al. (2020). Fonte: Autoras, 2021.
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Ja no estudo de Franzini et al. (2020), diagrama 03, apesar de relativamente
pequeno, foram avaliados 60 homens acima dos 60 anos com COVID-19 em
condigdo de respiracdo mecanica nao invasiva na UTI. A metodologia realizada foi
auto-hemoterapia maior com O, 1 vez por dia durante 5 dias. Apds o tratamento,
uma melhora significativa nos indices de inflamagdo e oxigenacdo ocorreu
rapidamente mantendo-se constante 9 dias apds o tratamento. Além disso,
marcadores inflamatérios e tromboembdlicos (CRP, IL-6, dimero D) apresentaram
significativa redugao.

Diagrama 03: Simplificagdo do estudo de Franzini et al. (2020). Fonte: Autoras, 2021.

—> Maculinos —

/—> ? Oxigenagao
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indices de inflamagao
Respiragao marcadores inflamatérios

A

—»| mecanicando |—— tromboembdlicos
invasiva na UTI

Além da cadeia de LOPs e EROs, ha também sua acao antimicrobiana, onde
atua contra bactérias, fungos e virus, através da capacidade de inativar os mesmos
(ZENG, LU, 2018; ALMAZ, SONMEZ, 2015). Tal acdo tem importancia, visto que
estes agentes afetam nosso sistema imune constantemente. Um estudo de Arita, et
al. (2005), diagrama 04, avaliou o efeito da agua ozonizada na redugao de Candida
albicans na superficie de adaptacao das dentaduras. Os autores encontraram que a
exposicdo ao fluxo de agua ozonizada por um minuto foi capaz de reduzir
consideravelmente a quantidade deste microrganismo, sugerindo que a aplicagédo da

agua ozonizada pode ter grande utilidade na redugéo de fungos.
Diagrama 04: Simplificagao do estudo de Arita et al. (2020). Fonte: Autoras, 2021.
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A presente discussdo, vem para justificar a relevancia do O; na
imunomodulagdo, uma vez que o mesmo influencia o estresse oxidativo bioldgico.
Exemplos de sua eficacia foram mostrados em doencas como a fibromialgia e
fungos, como a Candida albicans. Os presentes estudos demonstram sua relevancia
para melhorar a microcirculagdo, aliviar a dor pds-operatoéria ou ainda dor devida a
patologia, além de diminuir marcadores inflamatérios, favorecendo uma
cura/manutencao da doencga (ARITA et al., 2004; MENDES, 2018; JUCHNIEWICZ et
al., 2020; HALLIWELL et al., 2000; AKBUDAK, 2019; TRAINA, 2008).

Referente a auto-hemoterapia, tal se mostrou mais presente em relacdo a
efetividade via sistémica em casos de COVID-19 e reimplante de dedo, enquanto a
via topica, por agua ozonizada, quando se refere a sua agao antimicrobiana, fungica
e viral, como citado nos estudos Arita et al., 2005, Franzini et al., 2020, He et al.,
2020.

A aplicagdo com objetivos para modulagdo do sistema imune ja apresenta
resultados favoraveis na literatura, assim essa revisdo pode confirmar a agao do
ozbnio para a mesma. Mostrando, desta forma, uma opgao para tratamento
adicionais aos convencionais, vindo para agregar positivamente, visto que, seu uso

€ de baixo custo e facil aplicabilidade para diversas situagdes hospitalares.
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CONSIDERAGOES FINAIS

Apds andlise dos artigos revisados neste estudo, concluiu-se que o 0zd6nio
possui duas principais formas de acdo, sendo elas imunomodulacdo e acgao
antimicrobiana. Oliveira et al. (2007), relata que, comparado ao uso de outras
tecnologias, como terapia de pressao negativa e oxigenoterapia hiperbarica (OHB),
0 ozbnio tem baixo custo de investimento, alta eficiéncia e facil manutencao, sendo
por isso muito promissor clinicamente.

Conclui-se que mesmo sendo utilizado, em outros paises, por mais de 100
anos, como uma alternativa ao tratamento convencional de diversas doencgas, e
sendo detentor de efeitos benéficos comprovados, podendo diminuir a quantidade
de procedimentos e os custos de tratamento contra doengas crdnicas, existem
poucas pesquisas no Brasil com o objetivo de descobrir outras propriedades

biolégicas, para promover mais credibilidade para essa terapia.
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