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Palabras clave Resumen
ozone, La Conjuntivitis Hemorragica Epidémica (CHE) es una inflamacion conjuntival de
conjunctivitis hemorragica etiologia viral, autolimitada que afecta a todas las edades y cursa de forma epidémica.
epidémica, Sus sintomas fundamentales son sensacion de cuerpo extrafio, lagrimeo,
conjunctiva, fotosensibilidad, malestar general y dolor. Sus signos criticos son hemorragias
Oleozon, subconjuntivales, reaccion folicular y adenopatias pre auriculares. También se observa
aceites ozonizados secrecion serosa, quémosis, queratitis superficial punteada y ptosis palpebral.

Teniendo en cuenta el poder germicida de amplio espectro del OLEOZON (aceite de
girasol ozonizado), asi como su cierto caracter antiinflamatorio, el objetivo de este
trabajo fue evaluar la efectividad de este medicamento en su forma de colirio para el
tratamiento de la CHE. En el Hospital Docente "Dr Salvador Allende” fueron atendidos
20 pacientes con CHE en Octubre del 2009. De ellos 12 recibieron tratamiento con
OLEOZON caolirio (1 gota dos veces al dia) y 8 conformaron el grupo control los cuales
recibieron tratamiento convencional (fomentos frios, antinflamatorios no esteroideos,
yodoxuridina en colirio 6 interferon alfa-2b recombinante). Todos los pacientes tratados
con OLEOZON tuvieron una rapida evolucion hacia la curacion. Alas 72 h mostraban
signos de gran mejoria y a la semana estaban totalmente curados. Ninguno de los
pacientes presenté complicaciones. En el grupo control la evolucion fue mas
prolongada, fundamentalmente en los pacientes que presentaron complicaciones (3
con queratitis). El tratamiento de la CHE con OLEOZON colirio brinda resultados muy
positivos en esta patologia

Contacto para correspondencia: Mirta Copello Noblet. Directora Centro Nacional de Referencia de Retinosis Pigmentaria. Jefe
de servicio oftalmologia. Hosp. Salvador Allende. Habana, CUBA. Email: mirta.copello@infomed.sld.cu 107



Revista Espafiola de Ozonoterapia vol. 2, n° 1. pp. 107-120, 2012

Editado por AEPROMO (Asociacién Espafiola de Profesionales Médicos en Ozonoterapia)
Creative Commons: reconocimiento, no comercial, compartir igual

ISSN: 2174-3215

Revisto
Espaiiola de
Ozonoterdpia

Clinical experience in the treatment of Epidemic
Hemorrhagic Conjunctivitis with OLEOZON collyrium

Keywords

ozone,
Epidemic Hemorrhagic
Conjunctivitis,
conjunctiva,
OLEOZON, ozonized oils

Abstract

Epidemic Hemorrhagic Conjunctivitis (EHC) is a self-limited, conjunctiva inflammation
of viral etiology which affects all ages and takes place in epidemic form. Its main
symptoms are sensation of foreign bodies, lacrimation, photosensitivity, general
discomfort and pain. Its critical signs are subconjunctival hemorrhages, follicular
reaction and pre-auricular adenopathy. Also, serous secretion, chemosis, superficial
punctate keratitis and palpebral ptosis are observed. Taking into account the broad
spectrum germicide power of OLEOZON (ozonized sunflower oil), as well as its degree
of anti-inflammatory character, the aim of this study was to evaluate the effectiveness
of this medication in its collyrium form for the treatment of EHC. In "Dr. Salvador
Allende” Clinical Hospital, 20 patients were treated with EHC in October, 2009. Twelve
of them received treatment with OLEOZON collyrium (one drop twice per day) and 8,
making up the control group, received conventional treatment (cold compresses, non
steroidal antiinflammatory drugs, yodoxuridine in collyrium or recombinant alfa-2b
interferon). All patients treated with OLEOZON underwent a fast evolution toward
recovery. In 72 h, they showed signs of great improvement and in 1 week they were
totally cured. No patients presented complications. In the control group the evolution
was more prolonged, mainly in patients showing complications (3 with keratitis).
Treatment of EHC with OLEOZON collyrium provides with very positive results in this
disease.
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Introduccion.

La Conjuntivitis Hemorragica Epidémica es una enfermedad viral, infecciosa muy contagiosa,
que presenta frecuentes brotes epidémicos con rapida diseminacion entre los colectivos, con
periodos cortos de incubacion y con evolucion aproximada de 10 dias.

Se reporta su aparicién en 1969 en paises como Ghana (con el nombre de Apolo 11), en la
India, Inglaterra y paises asiaticos. En el hemisferio occidental se presentd por vez primera en
1981, y en Cuba en ese mismo afio siendo en esta ocasion el Enterovirus 70 el causante.

Los virus Enterovirus 70 y Coxackies A-24 son los responsables de millones de

casos ocurridos en estos ultimos 20 afos. El Coxackies A24 produce un cuadro clinico de
moderado a severo, presentando hemorragia subconjuntival solo el 6%. Presenta una
recuperacion completa de 1 a 2 semanas, teniendo como complicacion mas frecuente una
sobre infeccion por bacterias siendo el Staphyloccocus aureus como agente mas implicado.

En el Enterovirus 70 el cuadro clinico es mas aparatoso, apareciendo la hemorragia
subconjuntival en el 28 al 100% de los casos. La complicaciéon que mas frecuente se presenta
en estos pacientes es la Queratitis subepitelial transitoria por invasion del virus a la cérnea,
cuya recuperacion puede ser de 10 dias hasta semanas con un tratamiento enérgico adecuado
para combatir esta complicacion.

El cuadro clinico de la conjuntivitis hemorragica epidémica se caracteriza por edema parpebral,
secreciones serosas o mucoides, ocasionalmente sanguinolentas, hemorragia subconjuntival
que inicialmente pueden ser petequias confluyendo posteriormente y tomando disposicion en
forma de sabanas. También pueden presentarse ocasionalmente adenopatias preauriculares.

Entre los sintomas presentes estan: sensacion de arenilla, visidén borrosa, dolor ocular y
fotofobia y como sintomas generales puede acompanarse de fiebre, malestar general, mialgias
y sintomas respiratorios.

Los aceites de origen vegetal se han convertido en vehiculos adecuados para la terapéutica
con ozono. En este sentido el mas comunmente utilizado es el aceite de oliva. El caracter
germicida del aceite de oliva ozonizado fue comprobado utilizando Staphylococcus aureus4
como modelo experimental obteniéndose, después de aproximadamente 13 horas, un 99 %
de muerte del microorganismo. Como control se escogio el aceite de oliva no ozonizado y se
pudo observar crecimiento significativo en este grupo.

Existen otros estudios microbioldgicos y quimicos sobre el aceite de oliva ozonizado,5,6 asi
como experiencia en aplicaciones clinicas del mismo en el tratamiento de la vulvovaginitis,
impétigo, sinusitis agudas y cronicas, forunculosis, queratosis senil; y en la Medicina Veterinaria
por su accion bacteriana, fungicida y virucida.7,8

Al ozonizar los aceites vegetales, se obtiene una serie de compuestos quimicos (acidos,

aldehidos, ozénidos y perdxidos) los cuales poseen un caracter germicida haciéndolo util para
el tratamiento de heridas infectadas, fistulas y otros procesos sépticos locales. Ademas, estos
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peroxidos desempefan varias funciones en el organismo que incluyen:9 estimulacion de varios
sistemas enzimaticos de éxido-reduccion, por lo que influyen positivamente sobre el transporte
de oxigeno a los tejidos y en la cadena respiratoria mitocondrial; bloqueo de los receptores
virales y muerte de células infectadas por virus, asi como un efecto sinérgico de reforzamiento
de la capacidad fagocitaria.

En el Centro Nacional de Investigaciones Cientificas (CNIC) se realizé un estudio sobre la
sustitucion del aceite de oliva por el aceite de girasol. Ambos aceites ozonizados fueron
evaluados por su poder microbicida, utilizando como modelo experimental, el crecimiento de
la especie de levadura Candida tropicalis. Se emplearon como controles los aceites sin
ozonizar. Los resultados mostraron la factibilidad del empleo del aceite de girasol con ventajas
econdomicas sobre el aceite de oliva. Ademas se comprobd que los aceites sin ozonizar no
producian inhibicion del crecimiento de esta levadura.10

El aceite de girasol ozonizado (OLEOZON) es un liquido oleoso, algo viscoso, de color amarillo
claro y de olor caracteristico, de aspecto lechoso, libre de materiales sélidos. Es una mezcla
compleja, fundamentalmente formada por triglicéridos insaturados, triglicéridos modificados
con funciones acidas y aldehidos, hidroperdxidos, ozénidos y agua en emulsion. Ademas de
sus ventajas econdmicas ha pasado satisfactoriamente pruebas preclinicas de irritabilidad
dérmica y oftadlmica, estudios de toxicidad aguda, ensayos de mutagenicidad y
teratogenicidad,11,12 los cuales garantizan la inocuidad del mismo. También se realizaron
estudios in vitro que demostraron la accion antibacteriana del OLEOZON.13

Desde fines de 1986, se vienen realizando diferentes investigaciones sobre las posibilidades
terapéuticas del OLEOZON en diversas enfermedades.14-25

El OLEOZON tépico esta registrado en Cuba para el tratamiento de la epidermofitosis y el
impétigo26,27 y el OLEOZON oral para la giardiasis.28

Teniendo en cuenta el caracter germicida de los aceites vegetales ozonizados, el objetivo
general de este estudio fue evaluar la efectividad del OLEOZON colirio en el tratamiento de la
conjuntivitis epidémica y como objetivos especificos los siguientes:

1. Identificar la respuesta al tratamiento de los pacientes tratados con OLEOZON colirio y
con tratamiento convencional.

2. ldentificar caracteristicas clinicas basales y evolutivas de los pacientes tratados con
OLEOZON caolirio y con tratamiento convencional.

3. Evaluar los posibles efectos adversos con la aplicacion de ambos tratamientos...

Pacientes y Método.
Se realiz6 un estudio epidemioldgico, observacional, descriptivo, longitudinal y prospectivo en
el Centro Oftalmolégico Dr. Salvador Allende, La Habana, Cuba, cuyo universo estuvo

conformado por la totalidad de los pacientes que acudieron al mismo con diagndstico
confirmado de conjuntivitis hemorragica epidémica en el periodo entre septiembre y octubre
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de 2009. Se seleccion6é una muestra aleatorizada de los primeros 20 de estos que cumplian
los criterios de inclusion y exclusion.

Criterios de inclusién:
1. Pacientes entre 18 y 59 anos.
2. Pacientes que en el momento del examen inicial no tenian complicaciones del segmento
anterior.
3. Aceptacion de participar en el estudio.

Criterios de exclusion:
1. Pacientes con otra enfermedad ocular o sistémica, aguda o crénica.
2. Pacientes con el antecedente de ingestidn de drogas antiagregante plaquetaria en a
semana anterior a la inclusion.
3. Pacientes con mas de 24 horas de instalada la enfermedad.

La muestra se conformoé de la siguiente manera:

Doce pacientes con tratamiento de OLEOZON colirio y fomentos frescos y 8 pacientes con
tratamiento convencional (fomentos frescos de suero fisiolégico, Yodoxuridina, Tropicamida,
Antiinflamatorio no esteroideo cada 8 horas, Interferén Alfa 2B recombinante una gota cada 8
horas.

Los pacientes fueron distribuidos en dos grupos de acuerdo a una tabla de niumeros aleatorios,
mediante un programa computarizado.

Primer grupo: incluyd 12 pacientes que fueron tratados con 2 gotas oculares de OLEOZON,
una vez por dia, la que se aplicaba por los investigadores, durante 7 dias.

Segundo grupo: Incluyé 8 pacientes que fueron tratados con el tratamiento convencional de
esta enfermedad, con base en el empleo local de interferén recombinante y sistémico y ademas
antinflamatorios sistémicos no esteroideos durante 7dias.

Se tomaron medidas generales como aislamiento del paciente, medidas higiénicas sanitarias
y tratamiento sintomatico. Se llenaron los documentos de Consentimiento Informado en
conformidad al tratamiento y el de enfermedad de Declaracion Obligatoria.

Ambos grupos tuvieron seguimiento clinico diario hasta la remision completa de la enfermedad,
con el objetivo de identificar reacciones adversas al tratamiento indicado. Los pacientes
tuvieron un seguimiento total de 10 dias. Diariamente se le realizaban examen biomicroscépico
con lampara de hendidura para el examen de segmento anterior.

El estudio se llevé a cabo siguiendo las recomendaciones recogidas en la Declaracién de
Helsinski (1964), en la revisién adoptada por la 522 Asamblea General de Edimburgo, Escocia
(octubre de 2000). En todos los casos incluidos en la serie se obtuvo previamente el
consentimiento informado de cada paciente.
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Efectos del aceite ozonizado en la Conjuntivitis Hemorragica Epidémica

Criterios de Evaluaciéon
Nos basamos en cuatro sintomas y un signo los cuales son: edema parpebral, hemorragia
subconjuntival, secreciones, adenopatia preauricular y sensacion de arenilla.

Edema parpebral: 5 mm
(Altura de la hendidura interparpebral) 7mm
10 mm
Hemorragia subconjuntival: Conjuntiva bulbar afectada totalmente
(afectacion) Conjuntiva bulbar superior
Conjuntiva perilimbica

Secreciones: Mucoserosas
Lagrimeo
Ausente

Adenopatia preauricular: Presente y dolorosa
Presente e indolora
Ausente

Sensacion de arenilla: Intensa
Moderada
Ausente

Criterios de mejoria a las 72 horas y a los 7 dias

Significativos:

Edema parpebral: Mejoria significativa: de 7.a 10 mm
Hemorragia subconjuntival : Perilimibica
Secreciones: Ausente

Adenopatia preauricular: Ausente

Sensacion de arenilla: Ausente
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Bueno:

Edema Parpebral: de 4 a 6mm

Hemorragia subconjuntival : Conjuntiva bulbar superior Secreciones: Lagrimeo
Adenopatia preauricular: Presente e indolora

Sensacion de arenilla: Moderada

Regular:

Edema Parpebral: de 1 a 3mm

Hemorragia subconjuntival : Presencia de inyeccion ciliar
Secreciones: Mucoides

Adenopatia preauricular: Presente e indolora

Sensacion de arenilla: Moderada

Malo:

Edema Parpebral: de 1 a 3mm

Presencia de inyeccion ciliar

Secreciones: seromucoides

Adenopatia preauricular: Presente y dolorosa
Sensacion de arenilla: Moderada

Dolor intenso

Resultados.

Distribucion de pacientes segun caracteristicas basales y grupos de estudio.

Caracteristica GTO (n=12)GTC (n=8)
Edad (afos)/rango
Media/rango 37/28-47 | 38/28-51
Sexo
Femenino n (%) 8 (66,66) 5 (62,5)

Caracteristicas raciales n (%)
Piel blanca 3 (25,0) 2 (25,0)
Piel no blanca 9 (75,0) 6 (75,0)

GTO, grupo de tratamiento con OLEOZON colirio; GTC, grupo de tratamiento convencional.

Las variables sociodemogréficas edad, sexo y caracteristicas raciales eran muy similares en
ambos grupos.
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Distribucion de pacientes segun caracteristicas clinicas basales de la enfermedad y
grupos de estudio.

Caracteristica n (%) GTO (n=12)GTC (n=8)
Dolor 8(66,7) @ 4(50,0)

100,0) 8 (100,0)

Reaccion folicular 75,0) @ 4(50,0)

Sensacion de arenilla 2(100,0) 8 (100,0)
Hiperemia conjuntival 2(100,0) 8(100,0)
Secrecion conjuntival 2(100,0) 8(100,0)
Edema parpebral 2(100,0) 8(100,0)
Fotofobia (16,7) = 3(37,5)
Adenopatia preauricular (66,7) @ 5(62,5)

(

(

2
8
Hemorragia subconjuntival 12
9

GTO, grupo de tratamiento con OLEOZON; GTC, grupo de tratamiento convencional.

Las caracteristicas clinicas basales de ambos grupos eran similares, con valores discretamente
superiores en el grupo de tratamiento con OLEOZON colirio, a excepcion de la fotofobia.

Distribucion de pacientes segun valoracion clinica a las 72 horas y grupos de estudio

Caracteristica n (%) GTO (n=12)GTC (n=8)

Dolor 0 3 (37,5)
Sensacion de arenilla 2(16,7) 4 (50,00)
Hiperemia conjuntival 1(8,3) 3(37,5)
Secrecion conjuntival 0 3 (37,50) |
Edema parpebral 2(16,7) 4 (50,0)
Fotofobia 0 2(25,0)
Adenopatia preauricular 0 4 (50,0)
Hemorragia subconjuntival 8 (66 ) 6(7,5)
Reaccion folicular 0 2(25,0)

GTO, grupo de tratamiento con OLEOZON colirio; GTC, grupo de tratamiento convencional.

La valoracion clinica a las 72 horas de tratamiento en ambos grupos arrojo los siguientes
resultados. En general, la evolucion de todos los sintomas y signos de ambos grupos fueron
muy satisfactorio, siendo mas rapida en los casos tratados con OLEOZON, observando
teniendo en cuenta los criterios de mejor como lo mas llamativo la desaparicién o mejoria de
la sensacion de arenilla (100/16,7%), de la secrecion conjuntival (100/0%), la hemorragia
conjuntival (100,0/6,6%) y edema parpebral de (100/ 16,7%).
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Distribucion de pacientes segun valoracioén clinica y grupos de estudio a los 7 dias.

Caracteristica n (%) GTO (n=12) GTC (n=8)
Dolor 0 3 (37,5)
Sensacion de arenilla 0 4 (50,00)
Hiperemia conjuntival 0 3 (37,50)
Secrecion conjuntival 0 3 (37,50)
Edema palpebral 0 4 (50,00)
Fotofobia 0 3 (37,50)
Adenopatia preauricular 0 4 (50,00)
Hemorragia

subconjuntival 2(16,66) 3(37.9)
Reaccion folicular 0 0

GTO, grupo de tratamiento con OLEOZON colirio; GTC, grupo de tratamiento convencional

Finalmente se realiza la valoracion clinica a los 7 dias de tratamiento en ambos grupos. En
general, la evolucién de todos los sintomas y signos fue mas rapida en los casos tratados con
OLEOZON colirio. Con respecto a la hemorragia subconjuntival no existieron diferencias
significativas pues como conocemos la desaparicién total de la misma toma un tiempo
discretamente prolongado de (10 a 15 dias).

Distribucion de pacientes segun respuesta al tratamiento y grupos de estudio.

Respuesta n (%) GTO(n=12) GTC (n=8)

72 h 7 dias 72 h 7 dias
Significativa 10 (83,33) 2 (16,66) - -
Buena 2(16,66) - - 6 (62,5)
Regular - - - 3 (37,5)
Mala - - - -

GTO, grupo de tratamiento con OLEOZON; GTC, grupo de tratamiento convencional

La respuesta terapéutica fue mas rapida en el grupo de tratamiento con OLEOZON colirio
(83,33%). Alas 72 horas de iniciado el tratamiento, ningun caso se considerd con evaluacion
regular 6 mala, teniendo una recuperacién efectiva sin complicaciones a los 4 dias. En el grupo
control 5 pacientes tuvieron una respuesta buena al tratamiento a los 5 dias y 3 pacientes
respuesta regular debido a una queratitis subepitelial transitoria como complicacién cuya
evolucion se prolongd 7 dias mas.
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Efectos adversos.

Se considero el escozor cuando se aplicaban ambos tratamientos, siendo este mas acentuado
cuando se utilizaba el aceite ozonizado.

Lo anterior se debe a que el pH de los colirios es cercanos al pH lagrimal (7,45), mientras
que el del aceite ozonizado es ~5. También debido a su caracter oleoso permanece mas en
contacto con la superficie ocular inflamada.

Vision borrosa aproximadamente una hora en aquellos pacientes tratados con Oleozon debido
a la presencia de la pelicula oleosa en la superficie corneal.

Mecanismos de accidén germicida.

El OLEOZON puede atacar grupos sulfhidrilos de hongos y bacterias. Estos grupos
sulfhidrilos se encuentran unidos a proteinas, los cuales cuando son atacados por los
productos del OLEOZON se oxidan, danandose la estructura de la proteina ocurriendo
su posterior degradacién. Si esta proteina se encuentra unida al ADN del agente
biolégico (bacteria, hongo o virus), este sufre dafio, el cual puede ser irreversible.
Ademas, si esta proteina es una enzima vital del germen (hongo, bacteria o virus) se
afecta el ciclo de vida del agente biolégico y su crecimiento, quedando inhibido o
muerto.28-35

Por otra parte, se conoce que el OLEOZON provoca toxicidad sobre el agente bioldgico,
oxidando componentes de membrana, modificando la estructura molecular del receptor
por lo que no puede reconocer ala célula a la cual va a parasitar. Ha sido ampliamente
publicado que en caso de los virus, que los productos del OLEOZON (acidos, aldehidos,
hidroperéxido, ozoénidos) atacan a la N-acetil glicosamida, molécula por la cual varios
virus se anclan a la célula, por lo que el virus no puede anclarse a la célula y la
inhibe.28-35

De forma general los aceites vegetales ozonizados tienen efectos in vitro ya estudiados
y publicados que aportan un posible mecanismo germicida directo, sobre agentes
biolégico (hongos, virus, bacterias) estos son:36-38

1-Oxidacion directa de biomoleculas presentes en membranas, capside, etc.
2-Degradacion del ADN (bacteriano, fungico y posiblemente viral).

3- Ataque directo a grupos sulfhidrilos presentes en proteinas de membranas, asociadas
al ADN, o formadoras de canales de sodio y/o potasio.

4- Los compuestos presentes en los aceites ozonizados provocan un ambiente de
estrés oxidativas para los agentes bioldgicos (virus, bacterias, protozoo, hongos) .Dicho
ambiente no es soportado por estos agentes ya que los mismos no cuentan con una
capacidad antioxidante, por lo que se inhiben deteniéndose su crecimiento y a veces
mueren.
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Conclusiones.

Debido al gran caracter germicida del OLEOZON colirio se logré una evolucion mas rapida
hacia la curacion en los pacientes agejados de la conjuntivitis Hemorragica Epidémica

comparado con el Grupo control.
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