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Introduccion: La insuficiencia cardiaca representa el estado terminal de la cardiopatia
isquémica, valvular, hipertensiva y de otras enfermedades cardiacas, habiéndose convertido
en un problema asistencial de primera magnitud en los paises desarrollados, haciendo de este
sindrome una de las epidemias cardiovasculares del siglo XXI, ya que a pesar de todos los

avances cientificos los tratamientos actuales no son suficientes para el control y prevencion
de esta enfermedad. Objetivo: Determinar el efecto de la ozonoterapia en la insuficiencia
cardiaca cronica. Método: se realiz6 un estudio en un total de 30 pacientes con insuficiencia
cardiaca cronica izquierda con trastorno sistélico ventricular grado Il y 1l segun la definicion de
la Asociacién del Corazén de Nueva York, que acudieron a la consulta de la secci6on de
insuficiencia cardiaca del Departamento de Trasplante del Corazén y Servicio de Cirugia
Cardiovascular en el Hospital Hermanos Ameijeiras, en Ciudad de la Habana, Cuba, en el
periodo comprendido desde enero de 2010 hasta diciembre de 2012, la muestra se dividié en
dos grupos de 15 pacientes cada uno, un grupo estudio que fue tratado con 32 aplicaciones
de autohemoterapia mayor con ozono, dos veces a la semana , como coadyuvante de la
terapia convencional y un grupo control en el que solo se usé el tratamiento convencional. Los
pardmetros evaluados fueron, Calidad de Vida por EUROQOL-5 D, la Clase Funcional de la
NYHA, Consumo de oxigeno por prueba ergométrica y la Fraccién de Eyeccion calculado por

ecocardiografia. Las evaluaciones se realizaron antes y después de los tratamientos.

Resultados: Los resultados fueron comparados mediante el test de Fisher con el método
estadistico Fisher's Exact Test for Count Data y por calculos de los intervalos de confianza
para proporciones, comprobandose que el grupo tratado con 0zono tuvo una respuesta mejor

que el grupo control en todos los parametros evaluados y no se presentaron eventos adversos

durante los tratamientos.

Conclusiones: La autohemoterapia mayor con ozono resulto (til, beneficiosa y segura como
coadyuvante en el tratamiento de la insuficiencia cardiaca crénica izquierda con trastorno
sistélico ventricular grado Il y 11l segln la definicién de la Asociacion del Corazén de Nueva

York
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Abstract

Introduction: Coronary heart failure represents the end stage of ischemic, valvular or
hypertensive heart disease, having become a first-rate care problem in developed countries,
making this syndrome one of cardiovascular epidemics of the century, as despite of all
scientific treatments are not sufficient for the control and prevention of this disease. Objective:
To determine the effect of the ozone therapy in the chronic heart failure. Method: a study was
carried out in a total of 30 patients with left chronic deficiency of the heart with dysfunction
systolic ventricular degree Il and Il according to the definition of the Association of the Heart of
New York that went to the consultation of the section of heart deficiency of the department of
Transplant of the Heart and Service of cardiovascular surgery in the Hospital Hermanos
Ameijeiras, in City of the Havana, Cuba, in the period from January of 2010 until December of
2012; the sample was divided in two groups of 15 patients each one, a group study that was
treated with 32 applications of autohaemotherapy with ozone, twice a week, as helping of the
conventional pharmacological therapy and a control group only with conventional
pharmacological therapy. The evaluated parameters were Quality of Life for EUROQOL-5 D,
the Functional Class of the NYHA and Oxygen Consumption by ergometric test, and the
Ejection Fraction calculated by echocardiography. The evaluations were made before and after
the treatments. Results: The obtained results were compared by means of the test of Fisher
with the statistical method Fisher's Exact Test for Count it Dates and for calculations of the
intervals of trust for proportions being proven that the group tried with ozone had an answer
significantly better than the group control in all the evaluated parameters; adverse events were
not presented during the treatments. Conclusions: the autohaemotherapy with ozone was
useful, beneficial and sure as helping in the control of left chronic deficiency of the heart with
dysfunction systolic ventricular degree Il and Ill according to the definition of the Association of
the Heart of New York
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INTRODUCCION

La insuficiencia cardiaca (IC) es una afeccion compleja caracterizada por la incapacidad del
corazon para responder con un gasto cardiaco acorde a la demanda metabdlica del resto de
los tejidos. Esta enfermedad representa el estado terminal de las cardiopatia isquémica,
valvular e hipertensiva' fundamentalmente, habiéndose convertido en un problema asistencial
de primera magnitud en los paises desarrollados, haciendo de este sindrome una de las
epidemias cardiovasculares del siglo XXI 2.

A pesar de los numerosos avances en el manejo de este sindrome, los pacientes siguen

sufriendo el impacto negativo en su prondstico y su calidad de vida®.

La prevalencia actual de IC descrita en la poblacion general en los paises desarrollados es de
un 1%, con un 2% adicional de pacientes con sintomas y signos de IC tras una exploracion

exhaustiva (un 3% en total) *°. En la poblacién afiosa la prevalencia de IC es mas elevada®.

Segun los datos del estudio de Framingham’ la incidencia aumenta con la edad y se comporta
de forma parecida a la prevalencia. En el estudio Rotterdam® la incidencia global anual era de
14,4 por mil personas, fue mas elevada en hombres que en mujeres, asi como con la mayor

edad. La incidencia de IC fue mas elevada en hombres que en mujeres en todas las edades.

El pronéstico general de la IC es malo. La media de supervivencia en el estudio Rotterdam® fue
de 2,1 afios, sin diferencias en la supervivencia acumulada entre ambos sexos. En otro
estudio, se constatd que en los pacientes de 67 a 74 afios la media de supervivencia variaba
entre 2,3y 3,6 afos, en los 75 a 84 afos entre 1,7 y 2,6 afios, mientras que en mayores de 84

afios se situaba entre 1,1y 1,6 afios.

En un amplio estudio realizado en la comunidad durante 3 décadas se ha evidenciado que la
principal causa de muerte son las enfermedades cardiovasculares®. En los pacientes con
funciodn sistélica deprimida la causa principal de defuncion fue cardiovascular (76% en hombres
y 70% en mujeres), en pacientes con funcion sistélica conservada predominaron las de origen

no cardiovascular (61% en hombres y 51% en mujeres).
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En EE.UU. los costes totales estimados (directos e indirectos) por IC en 2006 fueron de 29,6
billones de délares'®, aumentando en 2009 a 37,2 billones™. El costo del tratamiento aumenta
conforme progresa la disfuncion sistdlica del ventriculo izquierdo y la severidad de la
enfermedad'®. En pacientes con una clase funcional IV de la escala New York Heart
Association (NYHA) los costos sanitarios son entre 8 y 30 veces mas elevados que en

pacientes con clase Il de la NYHA™.

Durante los Ultimos 24 afios, los mecanismos de accidn de ozono en sangre humana se han
clarificado®, Se plantea que sus propiedades terapéuticas son: mejorar el metabolismo del
oxigeno, modular el estrés oxidativo biolégico, modular el sistema inmunolégico, intervenir en
la sintesis y/o liberacion de autacoides (sustancias enddgenas con diversas acciones
fisioldgicas y farmacoldgicas), regular el metabolismo, ademas de ejercer un gran efecto

germicida®®.

En estudios preliminares realizados en pacientes tratados con ozono con diversas patologias
(asma, retinosis pigmentaria, atrofia del nervio optico, glaucoma, demencia senil) se encontro
un aumento en la relacion prostaciclina/tromboxano una vez concluido el tratamiento, lo cual
pudo haber influido en la mejoria clinica por vasodilatacion obtenida mediante esta

terapéutica®™.

En otro estudio se evaluaron los efectos hemodinamicos y microcirculatorios de la
ozonoterapia en pacientes con enfermedad isquémica del corazon, y se obtuvo como resultado
un aumento de 10,4% de la funcion contractil del miocardio usando como indicador la fraccion
de eyeccién del ventriculo izquierdo, asi como un aumento de la capacidad fisica de trabajo
segun datos de la ergometria, siendo el crecimiento del volumen de trabajo realizado de un
31,6% entre los hombres y de un 38,7% entre las mujeres, después del tratamiento con

ozonoterapia.’

En un modelo de corazén de rata aislado, se pudo observar que el tratamiento con ozono
permite una mejor recuperacion durante la reperfusion que en los controles®. Se ha podido
observar que la terapia de ozono produjo un efecto cardioprotector en corazones de ratas
diabéticas sometidos a lesion por isquemia reperfusion, se constaté la reduccién en TNF-alfa,
lo que puede representar un mecanismo para tal proteccion, disminuyendo la adherencia

leucocito-endotelial®®.
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Un trabajo reciente? reporta que la ozonoterapia resulté Gtil como coadyuvante en el control de
la cardiopatia isquémica. Ha sido demostrado no solo la utilidad de este procedimiento para el
tratamiento de diversas enfermedades sino también su adecuado margen de seguridad y la
frecuencia muy baja de reacciones adversas en los pacientes tratados con sangre ozonizada
por via endovenosa, observandose que la incidencia encontrada ha sido de solo 0,000 7% una
de las mas bajas en medicina. En general es una terapia muy segura si se realiza

correctamente y a la dosis recomendada.”*

De todo lo anterior se deriva que a pesar de todos los avances cientificos los tratamientos
actuales no son suficientes para el control de la insuficiencia cardiaca crénica, por lo que es
importante buscar nuevas estrategias terapéuticas y trabajar en la prevencion de esta
enfermedad, sobre todo en los primeros estadios para evitar que ésta avance y que las
personas que la padecen puedan tener una mejor calidad de vida. Por su parte los efectos
biol6gicos del ozono, que han sido demostrados en multiples investigaciones, pueden tener un
efecto beneficioso como coadyuvante en el tratamiento de la IC, favoreciendo a los pacientes
gue la presentan.

Consideraciones éticas generales de la investigacion:

El estudio fue revisado y aprobado por un Comité de ética, cumplié con lo establecido en la
Declaracion de Helsinki, tltima version correspondiente a la Asamblea General de Edimburgo,
Escocia, de Octubre del 2000. Para realizar el estudio se les pidi6 a los pacientes el
consentimiento informado por escrito y oral por parte del investigador segun establecen las
Normas de Buenas Practicas Clinicas, después de haber sido informados sobre lo que se le
realizaria durante la investigacion, se garantiz6 no divulgar los datos personales de los
pacientes al informar o publicar los resultados de esta.

El personal médico que participd en el estudio tiene experiencia clinica en el manejo de la
ozonoterapia y fue entrenado en el manejo y evaluacién de los pacientes y la aplicacion del
tratamiento. La informacioén relacionada con la identidad de los sujetos del estudio fue tratada
confidencialmente, empleandose cédigos para identificarlos, esta fue manejada solo por el
personal especializado que participé en la investigacion.
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Materiales y Métodos

El Universo de estudio estuvo constituido por 30 pacientes con diagnéstico clinico y
ecocardiografico de Insuficiencia Cardiaca Crénica, con disfuncién sistélica del ventriculo
izquierdo grado Il y lll segun la clasificacion de la Asociacion del Corazén de Nueva York
(NYHA) por sus siglas en Ingles, que acudieron a la consulta de la secciéon de insuficiencia
cardiaca del departamento de Trasplante del Corazén y Servicio de Cirugia Cardiovascular en
el Hospital Hermanos Ameijeiras, en la Habana, Cuba, en el periodo comprendido desde
septiembre de 2011 hasta septiembre del 2012.

No se incluy6 la Categoria | por ser pacientes que no tienen manifestaciones clinicas y se
excluyo la Categoria IV por la menor posibilidad de obtener una mejoria clinica en los mismos,
dado lo avanzado de la enfermedad y también porque estos pacientes tienen grandes
limitaciones de salud, lo que no les permitio trasladarse con facilidad y sin riesgos al lugar de
tratamiento.

La muestra se dividioé en dos grupos de 15 pacientes:

Grupo control, que recibieron el tratamiento especifico establecido para la insuficiencia
cardiaca, que incluyé medicamentos, orientaciones generales y educativas. Los medicamentos
utilizados fueron Enalapril, Furosemida, Digoxina, Sinvastatina, Espironolactona, Carvedilol y
Aspirina.

Grupo de estudio, a los que se les hicieron 32 aplicaciones de autohemoterapia mayor con
ozono, dos veces a la semana, como coadyuvante de la terapia farmacolégica convencional,
se comenzd con una concentracion de ozono de 25 pug/mL y un total de 1250 ug la cual se fue
escalonando 5 ug/mL de concentracion cada dos aplicaciones en las primeras tres semanas

hasta llegar a 40ug/mL y 4000 ug a partir de la séptima sesion hasta la treinta y dos.

Tabla 1: Dosificacién de ozono utilizada

Numero de aplicaciones Volumen Concentracion de | Dosis Total de
Total gas 0zono 0zono

2 (primera semana) 50 mL 25pg/mL 1250 pg

2 (segunda semana) 50 mL 30 pg/mL 1500 ug

2 (tercera semana) 50 mL 35 ug/mL 1750 ug

26 (4ta a 11lnasemana) 100 ml 40 pg/mL 4000 ug
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Se utilizaron 500 sets para la Autohemoterapia mayor, de acuerdo con las pautas de la
Sociedad Alemana para el Uso de Ozono en Prevencion y Terapia"
El ozono medicinal se obtuvo de un equipo Ozomed 400 (CNIC, La Habana, Cuba). a partir de

oxigeno médico.

Los Criterios de inclusion fueron: pacientes entre 40 y 75 afios de edad con diagndstico de ICC
con disfunciéon sistélica del ventriculo izquierdo grado Il y Il de la NYHA, que aceptaron

voluntariamente participar en el estudio.

Los Criterios de Exclusion fueron: pacientes que no deseen participar en el estudio o que
presentaran alguna de las siguientes afecciones: hepatopatia, etilismo crénico activo,
enfermedad debilitante asociada, favismo, trastornos de la coagulacién, anemia moderada o

severa.

Los Criterios de Salida fueron: salida voluntaria del estudio, ausencia a mas de dos sesiones
consecutivas de tratamiento, irregularidad en el tratamiento, pacientes que no acudieron a la
evaluacién final, o recibieron otros medicamentos no incluidos en el estudio durante el

tratamiento y seguimiento.

Los pardmetros evaluados fueron Calidad de Vida mediante el EUROQOL-5D, Clase Funcional
de la NYHA y Consumo de O, mediante la Prueba Ergométrica y por ultimo la Fraccion de
Eyeccién calculada por Ecocardiografia. Esta evaluacion se realizé antes de recibir el
tratamiento y durante las primeras dos semanas del quinto mes, calificando el resultado en

mejor, igual o peor.

La clasificacion funcional de la Asociacion del Corazon de Nueva York (NYHA)
define lo siguiente:

Clase I: No presencia de sintomas clinicos

Clase lI: Limitacién ligera de actividad fisica. Brevedad apacible de respiraciéon y/o angina,
disnea, fatiga presentes a esfuerzos moderados como caminar 100 o 200 metros.

Clase lll: Marcada limitacion de la actividad fisica. Dificultad para realizar esfuerzos ligeros y
cotidianos como bafiarse.

Clase IV: Disnea, fatiga y/o angina de pecho en reposo.
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Criterios de evaluacion clinica segun NYHA
Se considera

e Mejor: Cambio a un nivel inferior
e Igual: Se mantiene en el mismo nivel

e Peor: Cambio a un nivel superior

Consumo de oxigeno
Cambio de mas de 3 unidades.

¢ Mejor: 3 0 mas valores por encima
e Igual: el mismo valor + 2

e Peor: 3 0 mas valores por debajo

Correspondencia de la NYHA con los valores de consumo de oxigeno (ml/kg/min)
e Clase | por encima de 20

e Clasellde15a 20
e Claselllde 10a 15
e Clase IV por debajo de 10

Criterios para fraccion de eyeccién
¢ Mejor: aumenta mas de un 5% del valor inicial

e |gual: cuando esta 5% =+ del valor inicial

e Peor: cuando es por debajo de un 5% del valor inicial

Criterios para EUROQOL-5D
e Mejor: cuando disminuye el valor respecto al valor inicial

e |gual: cuando se mantiene en el valor inicial.
e Peor: Cuando aumenta el valor respecto al valor inicial
La magnitud de mejoria se obtiene de la diferencia, mientras mas vaya hacia abajo mas

mejora, 0 sea un numero menor es mejor.
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Caracterizacion de la muestra

La seleccién de los pacientes para su inclusion en cada grupo fue realizada al azar, se
encontr6é que todos los pacientes tratados fueron del sexo masculino con una edad minima de
53 afios y una maxima de 75 afios con un promedio de 65.47

La distribucion de la muestra segun la causa de la insuficiencia cardiaca fue: 46,6 % de
miocardiopatia dilatada, 46.6% cardiopatia isquémica y 6,7% cardiopatia hipertensiva para el
grupo de estudio y 53.3 % de miocardiopatia dilatada, 40% cardiopatia isquémica y 6,7%

cardiopatia hipertensiva para el grupo control.

Andlisis estadistico

Los resultados obtenidos fueron comparados mediante el test de Fisher con el método
estadistico Fisher's Exact Test for Count Data y por calculos de los intervalos de confianza

para proporciones.

RESULTADOS Y DISCUSION

En todos los parametros evaluados se obtuvo una mejoria en el grupo tratado con ozono sobre
el grupo control, considerando como buenos los resultados de parametros que se mantuvieron
iguales y los que mejoraron y malo los que empeoraron. En las tablas 3 y 4 se dan los valores
de antes y después del tratamiento por cada paciente de ambos grupos en todos los

parametros evaluados.

El concepto de Calidad de vida relacionada con la salud (CVRS) tiene un componente de
subjetividad muy importante. El estado de salud autopercibido es uno de los componentes de
la CVRS que puede ser valorado mediante el cuestionario EuroQol-5D (EQ-5D), y asi se ha
utilizado en estudio de poblaciones con patologias médicas tan variadas como el cancer de

mama??, diabetes®®, bronquitis crénica®, insuficiencia cardiaca® o cardiopatia isquémica®

El EQ-5D% también es una escala de CVRS validada para su uso general, disefiada por el
grupo EuroQol, pertenece al grupo de escalas basadas en medidas de utilidad provenientes de
la aplicacion de la teoria econdmica a la evaluaciéon de los resultados en salud. Una

descripcion completa esta accesible en http://www.eurogol.org.
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Para analizar la evolucién de los pacientes durante el transcurso de este estudio se evalud la
calidad de vida aplicando el test EUROQOL-5D, La escala consta de cinco apartados que
motivan su nombre y una escala analdgica visual de tipo global. Los cinco apartados valoran la
motilidad, la actividad cotidiana, la necesidad de cuidados, el dolor y la ansiedad. Cada
apartado se puede valorar en tres grados de libertad, uno como completa normalidad, otro

como completa alteracion y un tercero intermedio.

Este test contempla 3 niveles para cada dimension y cada dimension tiene 3 niveles,
generando un total de 243 estados de salud te6ricamente posibles. Los 3 niveles reflejan
grados crecientes de gravedad, es decir, ningln problema (nivel 1), algunos o moderados
problemas (nivel 2), y muchos problemas (nivel 3). De esta forma, cada estado de salud queda
definido por un nimero de 5 digitos. Por ejemplo, el estado 11111 indica que la persona no

tiene problemas en ninguna de las 5 dimensiones. %’

El test estadistico utilizado para evaluar este parametro fue la Prueba de los rangos con signo
de Wilcoxon, constatandose diferencia significativa (p<0,05) entre la evaluacion de la calidad
de vida antes y después del tratamiento para los pacientes tratados con ozono (p= 0,003). En
el grupo control se observé lo contrario, es decir, no hay diferencia significativa en los

pacientes antes y después del tratamiento sin Ozono (P= 0,607)

De lo anterior se puede inferir que la aplicacion del ozono resulté beneficiosa para incrementar
la calidad de vida de estos pacientes, mejorando la motilidad, la actividad cotidiana, la

necesidad de cuidados, el dolor y la ansiedad.

Al analizar los resultados segun la clasificacion funcional de los pacientes con IC considerando
el nivel de esfuerzo fisico requerido para la aparicidon de los sintomas descritos, establecidos
por la Asociacion del coraz6n de Nueva York NYHA, que permite comparar grupos de
pacientes, asi como a un mismo paciente a lo largo del tiempo, en la evaluacién realizada se
pudo observar que en el grupo de los pacientes que se trataron con Ozono, de los sujetos que
estaban evaluados inicialmente con Il, 5 de ellos pasaron a evaluacion | y 7 se quedaron con

evaluacion Il y de los evaluados inicialmente con lll, todos pasaron a evaluacion Il.

Por otro lado, en el grupo control de los pacientes con tratamiento convencional sin ozono, de
los pacientes que estaban evaluados inicialmente con Il, 2 de ellos pasaron a evaluacion I, 5
de ellos se quedaron con evaluacion Il y 4 pasaron a evaluacion lll, por otra parte de los
evaluados inicialmente con 1ll, 1 se qued6 con evaluacion Il y el otro pasé a evaluacion Il. En

el grupo tratado con ozono se perdié uno por muerte después de una infeccidn respiratoria de
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H1IN1, en el grupo control hubo dos perdidas por fallecimiento por descompensacion

cardiovascular.

En el analisis realizado aplicando la Prueba de los rangos con signo de Wilcoxon se comprobo
gue hay diferencias significativas (P= 0,008) en la clasificacion funcional segin NYHA para los
pacientes antes de comenzar el tratamiento y después del tratamiento con ozono, con una
probabilidad de error de 0,05, sin embargo, la probabilidad para el grupo de pacientes del
grupo control no muestra diferencia significativa en cuanto a la clasificacion funcional de los

pacientes antes y después del tratamiento (P=0,705)

Por tanto con la aplicacion de la ozonoterapia se aprecia un efecto beneficioso en la evolucion
de estos pacientes en cuanto a la clase funcional segun la definicion de la Asociacion del

Corazon de Nueva York.

Otro parametro evaluado fue el Consumo de O, mediante la Prueba Ergométrica. Para su
evaluacion se aplicaron intervalos de confianza para las medias de los diferentes grupos antes
y después del tratamiento. En los pacientes que fueron tratados con ozono, podemos afirmar
que existe diferencia significativa (p= 0,000) en cuanto al consumo de oxigeno antes y después
del tratamiento, siendo 5% superior después del tratamiento, no asi en los pacientes del grupo

control en los que no hubo aumento significativo (P= 0,728)

Como resultado de investigaciones realizadas se ha establecido que el uso de ozono refuerza
el consumo de glucosa por los tejidos y 6érganos, disminuye el contenido de metabolitos
parcialmente oxidados en el plasma, disminuye la frecuencia de la respiracién, aumenta el

volumen y el consumo de la respiracion 2.

Se conoce que se produce un reforzamiento de las reacciones aerodbicas en el proceso de
administracién del ozono. ?° En primer lugar, se ha mostrado la activacién de las enzimas de la
via hexosa-monofosfato y del ciclo de Krebs, la beta oxidacion de los acidos grasos, asi como

el aumento de los niveles de ATP.3% 3!

En la activacion del acoplamiento de los procesos respiratorios con la fosforilacion oxidativa se
muestra el aumento de la actividad de la adenosina trifosfatasa protonada (ATPasa H) en las
mitocondrias del miocardio. En experimentos realizados sobre el modelo de muerte clinica de
ratas, durante la correccién de trastornos por hipoxia del metabolismo con la utilizacién del
ozono se detectd un aumento significativo de la actividad de esta enzima en comparacion con

la hipoxia. *
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Ante la activacion del intercambio de glucosa en los eritrocitos por la accion del ozono, se
refuerza la formacion del 2,3 difosfoglicerato, cuyo aumento desplaza la curva de disociacion
de la oxihemoglobina hacia la derecha, y posibilita una mejor entrega de oxigeno a los tejidos.

Los eritrocitos son uno de los principales objetos de la interaccion del ozono con la sangre.®

Esto puede estar relacionado con que la membrana de los eritrocitos contiene gran cantidad de
fosfolipidos con cadenas de acidos grasos poliinsaturados los cuales por la accion del ozono
con los dobles enlaces de los acidos grasos, se transformen de compuestos de cadena larga
en compuestos de cadenas cortas. Como resultado la membrana de los eritrocitos se vuelve
mas elastica lo que posibilita el aumento de la plasticidad y la movilidad de los eritrocitos y

conduce al mejoramiento de las caracteristicas reoldgicas de la sangre y la microcirculacion.®

Bajo la accién del sistema del glutatién ocurre la activacion de la glicolisis, que conduce al
aumento del contenido de 2-3 difosfoglicerato y de los iones hidrégeno, lo que constituye el
mecanismo fundamental de la accion terapéutica del ozono, ya que como resultado se debilita
el enlace hemoglobina-oxigeno, lo que facilita el desprendimiento de oxigeno a los tejidos

circundantes. 3% 336

El efecto antihipoxico del ozono mediante la correccion de los cambios en los procesos de
transporte y en la utilizacion del oxigeno en los tejidos también ha sido demostrado "% en
estudios de la cinética del metabolismo del oxigeno por el método de polarografia transcutanea

en pacientes con enfermedad isquémica crénica.

La Fraccion de Eyeccién del ventriculo izquierdo fue calculada por Ecocardiografia,
considerandose mejor cuando la fraccibn aumenta mas de un 5% del valor inicial , igual
cuando esta 5% = del valor inicial y peor cuando es por debajo de un 5% del valor inicial. Al
aplicar la Prueba de los rangos con signo de Wilcoxon obtuvimos diferencia significativa (p =
0,001) para los pacientes antes de comenzar el tratamiento con los pacientes después del
tratamiento con ozono, con una probabilidad de error de 0,05 (o del 5 por ciento); sin embargo
no hay diferencia significativa (p = 0,698) en cuanto a la Fraccion de Eyeccion del ventriculo
izquierdo de los pacientes antes y después del tratamiento en el grupo control con tratamiento

convencional sin ozono.

Este aumento en la fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo puede explicarse por los
efectos que tiene el ozono sobre la contractilidad del corazén reportados en la literatura®, lo
que podria interpretarse como un efecto inotropico positivo, quizds como resultado de una

mejoria en el metabolismo del musculo cardiaco y un potencial efecto cardioprotector del
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ozono médico, demostrado en modelos de isquemia y dafio por reperfusion, en corazén
aislado extraido de animales normales*, asi como en estudios realizados en corazon de
animales con diabetes experimental por streptozotocina*. Se ha informado que aumenta la
funcién contractil del corazon debido a que, por un lado, mejora el metabolismo del musculo
cardiaco, y por otro, aumenta la serotonina circulante, a lo que se une un mayor aporte de
acidos grasos. También se ha observado que su aplicacion en pacientes con fibrilacién
auricular y refractarios al tratamiento farmacolégico convencional mejora la probabilidad de
restauracion del ritmo sinosal®.

La energia del fosfato de creatina y la del ATP se emplean en el trabajo de los canales de
calcio y de potasio-sodio, que transportan los iones en contra del gradiente de concentracién y
abastecen los procesos de acoplamiento y contraccion de las miofibrillas, asi como en los
procesos de sintesis que ocurren en el nicleo del cardiomiocito®.

Tanto en estudios clinicos como preclinicos se ha demostrado que en el corazén insuficiente
existen alteraciones en el manejo de los sustratos metabdlicos, la produccién de ATP y el ciclo
de la creatina.”® Los pacientes con insuficiencia cardiaca tienen concentraciones reducidas de
fosfocreatina, lo que genera un estado de deplecién energética que se correlaciona con la
progresion clinica de la enfermedad. Estos hallazgos han motivado estudiar el metabolismo
energético del corazén como un nuevo blanco terapéutico®.

El ozono participa en profundos procesos de intercambio, en particular influye en los procesos
de oxidacion-reduccién que tienen lugar en la cadena respiratoria de las mitocondrias. *’ La
formacion del ATP (fosforilacion oxidativa) transcurre en las mitocondrias. De las mitocondrias
el ATP pasa al citoplasma y se transforma en fosfato de creatina, el cual se transporta hacia
los sustratos que requieren energia. Alli con ayuda del oxigeno pasa de nuevo a ATP. Por
consiguiente la acumulacion y la velocidad del gasto de energia dependen directamente de la
velocidad de resintesis del ATP, que a su vez estad condicionada por el grado de ingreso de

oxigeno.
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CONCLUSIONES

La ozonoterapia aplicada con el protocolo utilizado resulté Gtil como coadyuvante en el control
de la insuficiencia cardiaca crénica izquierda con trastorno sistdlico ventricular grado 1l y Il
segun la definicién de la Asociacién del Corazén de Nueva York.

No se reportaron eventos adversos con el uso de la ozonoterapia.

RECOMENDACIONES

Se recomienda la autohemoterapia mayor con ozono como coadyuvante del tratamiento de
pacientes con insuficiencia cardiaca crénica izquierda con trastorno sistélico ventricular grado |l
y Il segun la definicion de la Asociacion del Corazon de Nueva York. A su vez se considera
interesante seguir la evolucién futura de los pacientes que participaron en este estudio,
tratando de volverles a aplicar ozonoterapia luego de 4 meses de terminado este estudio.

También es importante realizar un estudio semejante al realizado en este trabajo con una

muestra mayor y con mas tiempo de seguimiento.
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ANEXOS

Tabla 2: Resumen general de resultados a corto plazo en un grupo de pacientes con Insuficiencia
Cardiaca tratados sin Ozono. Grupo 0zono

Pte. | Causa Edad | NYHA EUROQOL-5D | 02 (VO2max) % Fraccion de
(P=10,008) (p=0,003) ml/kg/min (p=0,000) | Eyeccion (p= 0,001)
antes | después | antes | después | antes | después antes después

1. |CH 69 1 I 10 5 17 23 20 26

2. Cl 65 1 1 11 6 16,2 19,3 31 32

3. | CI 70 I I 13 9 16,3 19 34 35

4. | ClI 68 I I 14 10 14 14 29 30

5 | CI 73 1 1 10 10 14,8 16 31 32

6. | MCD 55 1 I 12 6 18,1 25,8 32 38

7. | MCD 68 I I 12 12 16,4 18,3 35 36

8. | MCD 52 I I 12 10 18,3 18,9 40 41

9. | MCD 67 I I 12 6 16,6 24,3 37 42

10. | CI 69 1 I 10 5 17,6 23,4 28 46

11. | MCD 61 1 | 10 5 15,3 18,2 26 37

12. | CI 72 1 1 11 11 15,6 16,1 25 26

13. | CI 75 1"l - 14 - 12,4 - 22 fallecio

14. | MCD 65 1"l I 14 8 11,9 16,1 23 27

15. | MCD 56 i 1 14 8 12,6 18,3 21 36

Estadigrafo: Prueba de los rangos con signo de Wilcoxon probabilidad de error de 0,05
Leyenda: MCD: miocardiopatia dilatada CI: Cardiopatia isquémica CH: cardiopatia hipertensiva
NYHA: Asociacion del Corazon de Nueva York EUROQOL-5D: test de calidad de vida

02 (VO2max) ml/kg/min: Volumen maximo de Oxigeno Pte.: paciente

% Fraccion de Eyeccion: Porciento de fraccion de Eyeccién
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Tabla 3: Resumen general de resultados a corto plazo en un grupo de pacientes con Insuficiencia
Cardiaca tratados sin Ozono. Grupo control

Pte. | Causa Edad | NYHA EUROQOL-5D | Consumo de oxigeno | %Fraccion de
(p=0,705) (p=0,607) (p=0,728) Eyeccion (p = 0,698)
antes | después | antes | después | antes | después antes después

1. |CI 53 I I 11 11 17,2 19,3 28 31

2. | CI 67 1 1 12 12 16,2 15,8 29 30

3. Cl 74 1 11 10 12 17,3 14,1 31 28

4, Cl 71 1 1 13 13 16,3 19 34 35

5. | MCD 67 1 1 12 12 16,1 18 35 36

6. | MCD 75 I "l 10 14 19,3 14,5 36 31

7. | MCD 69 1 I 11 6 17,6 23 33 39

8. MCD 66 1 11 10 12 17 13,3 31 26

9. | MCD 70 I I 10 6 19 25 32 37

10. | CH 53 I I 12 12 18 19 27 28

11. | MCD 58 1"l "l 14 14 12,6 12,1 21 20

12. | CI 65 1 "l 12 14 18 14 36 32

13. | CI 72 11 - 14 - 13,6 - 17 Fallecio

14. | MCD 65 i I 14 10 14 16 28 32

15. | MCD 57 1"l - 14 - 12,4 - 19 Fallecié

Estadigrafo: Prueba de los rangos con signo de Wilcoxon con probabilidad de error de 0,05

Leyenda: MCD: miocardiopatia dilatada CI: Cardiopatia isquémica CH: cardiopatia hipertensiva

NYHA: Asociacién del Corazén de Nueva York

03 (VO2max) ml/kg/min: Volumen maximo de Oxigeno
% Fraccion de Eyeccion: Porciento de fraccion de Eyeccién

26

Pte.: paciente

EUROQOL-5D: test de calidad de vida
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