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Resumen

Una de las técnicas utilizadas para transferir ozono a un paciente consiste en burbujear ozono
a bajas concentraciones en una solucion salina e inyectar ésta al paciente. A continuacion, se
analiza la eficiencia de la técnica sefialada en cuanto a la dosis de ozono que finalmente se
transfiere al paciente por via intravenosa.

Para el estudio procedemos a burbujear ozono en distintas concentraciones normalizadas en
un depdsito con solucion salina y luego hacemos pasar ésta por un analizador de
concentracion de ozono en liquidos que nos indique el ozono que ha quedado retenido en la
solucion. También se comparé esta cantidad de ozono disuelto con la que se disuelve, en las
mismas condiciones, en agua destilada y desionizada.

Tras 10 min de burbujeo de ozono, quedo en el liquido (aproximadamente) un cuarto de la
concentracion programada (25%) lo que confirmé las recomendaciones del ISCO3. De esta
manera el usuario puede conocer anticipadamente la dosis que sera administrada al paciente
mediante la utilizacion de esta técnica.
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Introduccion

Una de las mas estudiadas y seguras rutas de aplicacion de ozono en pacientes es la

autohemoterapia mayor.

Segun el organismo ISCO3 [1] debe usarse un volumen de sangre entre 50 mL y 100 mL,
evitando superar los 200 mL para no comprometer la estabilidad hemodinamica del paciente.
La concentracion de ozono debe encontrarse entre 10 mg/L y 40 mg/L (lo que implica una
dosis total de 1 mg a 4 mg en 100 mL), concentraciones superiores a 70 mg/L aumentan el
riesgo de hemodlisis y otros dafios. El anticoagulante mas aconsejable es el ACD-A
(Anticoagulante solucion de Citrato Dextrosa A) en volumen entre 7 mL y 10 mL por cada 100

mL de sangre. El ciclo de sesiones varia entre 15y 20 aplicaciones.(1)

El problema de esta forma de aplicacion estriba en la propia manipulacion de la sangre del
paciente, tratdndose de un procedimiento laborioso y delicado. Ademas, debemos tener en

cuenta la legislacién vigente en cada pais sobre manipulacién de hemoderivados.

Una alternativa a esta aplicacion es el ozonizado de solucion salina y su posterior transfusion

al paciente.

Segun un estudio,[2] la introduccidén de ozono en una solucién de NaCl al 0.9% no produce
hipocloritos ni cloratos en cantidad apreciable, tan sélo se ve reducida la vida media del ozono

disuelto, cuya descomposicién solo produce oxigeno.

En cualquier forma de preparacién (ISCO3 sugiere tres modos) (1) las concentraciones
administradas al paciente propuestas son de 1 ug/kg, 2 yg/kg y 5 pg/kg (lo que implica una
dosis total de 75 ug, 150 ug y 375 ug respectivamente, para un paciente de 75 kg). Segun la
concentracién de ozono utilizada para burbujear en un volumen de 250 mL de solucion salina,

debe ser para las situaciones indicadas:
e C1=75pug/ (250 mL . 25%)= 1,2 mg/L
e C2=150pug/ (250 mL . 25%) = 2,4 mg/L
e C3=375ug/ (250 mL . 25%) =6 mg/L

El objetivo del presente estudio fue determinar las concentraciones reales de ozono en
solucion salina, simulando las condiciones de su aplicacién clinica y compararla con los valores

tedricos pre establecidos.
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Materiales y métodos

Para medir la cantidad total de ozono disuelto en la solucién salina se procedié como se indica
en el segundo método descrito en el boletin del ISCO3 [1], es decir, saturamos de ozono un
volumen de 250 mL utilizando el sistema Bexen® para solucion salina Bexozone®, se burbujed
con una concentracion variable a un caudal de 12L/h durante 10 min y se midi6

inmediatamente la concentracion de ozono dejando fluir la solucién por gravedad.

El montaje del sistema experimental indicado en la Figura 1, corresponde con la imagen que se

muestra en la Figura 2.
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Figura 1. Esquema de conexionado de los elementos utilizados para el estudio.

Se midié primero la concentracién de ozono en agua destilada sin ozonizar, luego se ozonizé
con 2 mg/L normalizados, una segunda muestra con 5 mg/L normalizados de gas. Luego se
tomaron muestras de solucién salina y se ozonizaron igualmente con (2 y 5) mg/L
normalizados. Los datos se recogieron en modo de operacion continuo, conectando el medidor
(BMT964 AQ-LC, Messtechnick GmbH, Alemania) a un ordenador por medio de un puerto
serie. Se tuvo especial cuidado con los artefactos introducidos por burbujas (que fueron

eliminados de los datos).
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El procedimiento detallado fue el siguiente:

1. Primero se llend el depdsito de liquido, para ello:

a.

b.

Se cerro la pinza 3,

se conectd conectamos el tubo de la pinza 4 a una botella de agua destilada
desionizada para un grupo de medidas y a una botella de solucién salina

estandar de 0,9 mg / 100 mL para las otras,

Se realiz6 vacio con una jeringa conectandola a la llave 5 de 3 vias (previa
desconexion del catalizador) hasta tener el volumen deseado en el depdsito
(250 mL),

Se cerro la pinza 4,
Se conecto el tubo de la pinza 4 al analizador,

Se conectd la llave 5 al catalizador (con el paso abierto del depdsito al

catalizador).

2. Después, con la conexion mostrada la figura 2, se realiz6 el ozonizado del contenido en

el depésito de la siguiente manera:

a.

Se programé el Ozonobaric P® con la concentracion deseada (0, 2 6 5 mg/L),

caudal de 12 L/h y tiempo 10 min,

Se abrid la pinza 3, el gas se burbujea en el liquido y el gas se burbujed en el

liquido y el gas sobrante se hizo pasar por el catalizador,
Una vez finalizado el proceso, se cerré la pinza 3,

Se cambié la llave 5 para conectar la botella de recogida de liquido al

catalizador.

3. Se procedio inmediatamente a la medida de ozono en el liquido, para ello:

a.

b.

Se abri6 la pinza 4 y se dejo fluir el liquido por gravedad,

Se midi6é de forma continuada cada segundo hasta que se vaciara el depdsito.

Terminado el proceso, desechamos el liquido de la botella para repetir el procedimiento con

otro volumen de liquido.
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Figura 2. Imagen del montaje utilizado para el estudio.

Como equipos de generaciéon y medida se empled un generador de ozono Ozonobaric P® de
la empresa Sedecal®, y un medidor de concentracién de ozono para liquidos de la empresa
alemana (BMT 964 AQ-LC, Messtechnick GmbH, Alemania) con detector de ultravioleta,

intervalo de deteccién entre 0,5 a 15 g/m®y precisién de 0,5%.

Las mediciones fueron realizadas por triplicado para cada medio (agua y solucién salina) y
para cada una de las condiciones estudiadas sin ozonizar u ozonizando a (2 o 5) mg/mL. Los
valores del comportamiento cinético fueron representados y calculados eliminando Ila
interferencia de base. Se calculé desde el punto de vista tedrico y con los datos, el porcentaje
de concentracion de ozono retenido en las soluciones. Estos valores fueron comparados con

los referidos para el método de administracion de solucién salina ozonizada.
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Resultados

Los resultados de las mediciones de la concentracion de ozono en las diferentes soluciones se
representan en la Figura 3. El resultado del calculo de los valores de concentraciones
eliminando los valores del blanco (valor de concentracion determinado en las soluciones no

ozonizadas) se muestran en la Tabla 1.
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Figura 3. Cinética del comportamiento de las concentraciones de ozono en cada una de las

condiciones analizadas.

C_RefH20=0: medida de referencia de agua destilada, desionizada sin ozono.
C_H20=2: medida de agua destilada, desionizada ozonizada con 2 mg/L.
C_H20=5: medida de agua destilada, desionizada ozonizada con 5 mg/L.
C_RefNaCl=0: medida de referencia de solucién salina sin ozono.

C_NaCl=2: medida de solucién salina ozonizada con 2 mg/L.

C_NaCl=5: medida de solucion salina ozonizada con 5 mg/L.
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Tabla 1. Valores de concentracion media de ozono restando los valores de los blancos de las

correspondientes soluciones no ozonizadas.

Concentracion

aplicada en gas

normalizada

Concentracion
medida en H20

normalizada

Concentracion normalizada
medida en solucion salina
0,9 % NaCl

2 mg/L 0,56 mg/L 0,49 mg/L
5 mg/L 1,35 mg/L 1,20 mg/L
Discusién

Son varios los factores que afectan a la velocidad de transferencia de ozono al liquido, pero,

tras un tiempo determinado y manteniendo el liquido cubierto por una capa de gas a

concentracion constante, se puede considerar alcanzado un equilibrio en el que la cantidad de

ozono disuelto es igual a la cantidad de ozono que se desprende. Mediante un burbujeado con

aguja, podriamos considerar alcanzado el equilibrio tras 15 min [6] si bien 10 min es lo que

recomienda el ISCO3 [1] y estaria suficientemente cerca del equilibrio.

En situacion de equilibrio podemos considerar la Ley de Henry para calcular la cantidad de

ozono disuelto en el agua:

H = Ca/Pr [mol/m3/Pa]

Ca: concentracioén en fase liquida [mol/m3]

Pr: presion parcial del gas en equilibrio [Pa]

La presion parcial del ozono viene dada por:

Pr=Cg.R.T

Cg: concentracion en el gas [mol/m?]

(Ec. 1)

(Ec. 2)

el parametro mas consensuado para el ozono es [4]:

Hc = 0,00011 mol/m®Pa @ Tc = 298.15 K

Este parametro es muy sensible con la temperatura, pero sigue la ecuacion de van’t Hoff [4]:

H(T)=Hc . exp (d In H/d (1/T). (1/T = 1/Tc)

donde [4]:
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d In H/d (1/T) = 2400 K

si bien, para los calculos se considerara directamente la temperatura de trabajo 298,15 K.

El sistema de medida proporciona los datos en condiciones normalizadas a:
PO =1013,25 h Pa

T0=273,15K

por lo que para calcular la concentracion a temperatura ambiente:

Pc =950 hPa

Tc=298,15 K

segun la ecuacioén:

Cgc=Cg0.TO0/Tc . Pc/PO = Cg0 . 0,977 (Ec. 3)

Tomando en cuenta estas ecuaciones se puede obtener finalmente la concentracion de ozono
resultante en el liquido (Ca) en funcién de la concentracién del ozono normalizado (Cg0) en el

gas:
Ca=Cg0.0,977.0,011.0,08314459848 . 298,15 = Cg0 . 0,2664

Es decir, la solubilidad de la concentracion de ozono es del 26,64% con respecto a la
normalizada. Para tener una referencia coherente se considerara la concentracién en el liquido

también normalizada, es decir:

Ca0 =Ca . Tc/TO. PO/Pc = Ca/0,977
Con lo que finalmente queda:

Ca0 = Cg0 . 0,272685

que indica una solubilidad del 27,27%. Los valores se indican en la tabla 2.
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Tabla 2. Valores tedricos de las concentraciones de ozono disueltas en los liquidos.

Concentracion

normalizada aplicada

Concentracion

aplicada en gas a 950

Concentracion

tedrica disuelta en

Concentracion

tedrica normalizada

en gas hPay25°C H20 a 950 hPa y 25° disuelta en H20
Cc

2 mg/L* 1,95 mg/L 0,53 mg/L 0,55 mg/L*

5 mg/L* 4,9 mg/L 1,33 mg/L 1,36 mg/L*

15 mg/L* 14,7 mg/L 4,00 mg/L 4,1 mg/L*

40 mg/L* 39,1 mg/L 10,7 mg/L 10,9 mg/L*

60 mg/L* 58,6 mg/L 16,0 mg/L 16,4 mg/L*

80 mg/L* 78,2 mg/L 21,3 mg/L 21,8 mg/L*

Leyenda: * Concentracion de ozono normalizada.

No se considerd que la presencia de sales en el agua, generalmente, disminuye la solubilidad

segun la ecuacion de Sechenov [4]:

log (HO/H) =k . b

pero la documentacion sobre estos coeficientes es escasa.
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Tomando los datos medidos reales de la Tabla 1 y comparando con los resultados teéricos de

la Tabla 2 puede verse que la desviacion entre ellos es acorde con los razonamientos tedricos

presentados (Tabla 3).

Tabla 3. Desviacién entre las medidas y los resultados teéricos.

Concentracion

aplicada en gas

normalizada

de

en

la
H20

Desviacion
concentracion

(medida - teédrica)

de
concentracion en Solucién
Salina 0,9% NaCl (medida -

tedrica)

Desviacion la

2 mg/L

+0,01 mg/L => +1,8%

-0,06 mg/L => -11%

5 mg/L

-0,01 mg/L =>-0,7%

-0,16 mg/L => -12%

Tomando nuevamente la Tabla 1 y presentando los datos medidos en porcentaje respecto a la

concentraciéon de gas introducida, se puede valorar la cantidad de ozono real absorbida por los

liquidos.

Tabla 4. Relacion en porcentaje entre el ozono burbujeado y el disuelto.

Concentracion

aplicada en gas

normalizada

Concentracion normalizada

medida en H20 en %

Concentracion normalizada
medida en soluciéon salina

0,9 % NaClen %

2 mg/L

28 %

24,5 %

5 mg/L

27 %

24 %
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Conclusion

Como conclusion, la aproximacion del 25% presentada por el ISCO3 [1] para calcular la
cantidad de ozono que se disuelve en el agua, esta en linea con los calculos y medidas

realizadas y puede considerarse correcta.
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