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Resumen

Todas las enfermedades que afectan a la superficie corneal y que son de origen
infeccioso y traumatico, requieren una terapia que ofrezca proteccion frente a la infeccion
y ayude a su reepitelizacion. Para ello normalmente se usan los antibioticos, pero la dosis
inadecuada y el uso excesivo de éstos han contribuido a desarrollar una resistencia a éstos.
Como opcion de tratamiento para evitar el uso excesivo de antibiéticos se incluye en la

practica el uso del ozono.

El aceite ozonizado es un producto que deriva de la oxidacion producida mediante
la reaccion del ozono con los sustratos contenidos en los aceites vegetales. Estos
favorecen la estabilizacion de la capa lipidica de la pelicula lagrimal, lo que ayuda a
reducir la evaporacion de la capa acuosa y asegura al paciente un alivio rapido para sus
ojos proporcionando lubricacion y proteccion corneal ademas de usarse como tratamiento
calmante. El proposito de esta revision sistematica fue valorar la posible accion
antibacteriana, antifingica, antiviral y antiinflamatoria del aceite ozonizado en patologia

ocular y como profilaxis pre y post cirugia.

La basqueda bibliografica se realizo entre febrero de 2023 y mayo de 2023. Se
encontraron 174 estudios a través de distintas bases de datos (Pubmed, Scopus, WOS y
CINAHL). De estos estudios finalmente se incluyeron 11 investigaciones llevadas a cabo
entre 2019 y 2023. Nuestra revisién mostro las propiedades antisépticas y reparadoras de
la superficie ocular del aceite ozonizado y sugiere su inclusién en la préactica
oftalmologica como agente antimicrobiano, antiséptico y antifungico evitando asi el uso

de antibidticos y la resistencia que estos pueden crear tras su uso continuado.

Palabras clave: aceite ozonizado, lagrima artificial, profilaxis de enfermedades

infecciosas, cicatrizacion, regeneracion.



Abstract

All diseases affecting the corneal surface that are of infectious and traumatic
origin require therapy that offers protection against infection and aids in
reepithelialization. Typically, antibiotics are used for this purpose, but inadequate dosing
and excessive use have contributed to the development of resistance to these drugs. As a
treatment option to avoid excessive antibiotic use, ozone therapy is included in practice.

Ozonized oil is a product derived from the oxidation produced by the reaction of
ozone with substrates contained in vegetable oils. These oils promote the stabilization of
the lipid layer of the tear film, which helps reduce the evaporation of the aqueous layer
and ensures rapid relief for patients' eyes by providing lubrication and corneal protection,
in addition to being used as a soothing treatment. The purpose of this systematic review
was to assess the possible antibacterial, antifungal, antiviral, and anti-inflammatory action

of ozonized oil in ocular pathology and as pre- and post-surgery prophylaxis.

The literature search was conducted between February 2023 and May 2023. A
total of 174 studies were found through various databases (Pubmed, Scopus, WOS, and
CINAHL). Among these studies, 11 investigations carried out between 2019 and 2023
were ultimately included. Our review demonstrated the antiseptic and reparative
properties of ozonized oil on the ocular surface and suggests its inclusion in ophthalmic
practice as an antimicrobial, antiseptic, and antifungal agent, thus avoiding the use of
antibiotics and the resistance that can develop with their continuous use.

Key words: ozonized oil, artificial tears, prophylaxis of infectious diseases, healing,

regeneration.



INDICE

1.

5.
6.

INTRODUCCION .....uvvvieecectete ettt es sttt s s ae st et esesasseae st senssasaetesesenenasasaesessans 6
1.1.  ENFERMEDADES INFECCIOSAS.......cvivuiueviereerreeseesaesesssesesessesesessssssesessssesssssesesssssanens 7
1.1.1.  PROFILAXIS Y TRATAMIENTO ...ovuvuirreierreireeeeeecaetessaesseese st ssse s snassans 7
1.2.  PAPEL DEL OZONO EN LA REGENERACION DE LA SUPERFICIE OCULAR ........cocormne.... 8
1.3.  ACCION DEL OZONO COMO ANTIMICROBIANO. ......cooveeerererereereetereieseseeeae e 12
1.4.  ACEITE OZONIZADO LIPOSOMAL EN EFERMEDADES CORNEALES COMPLICADAS. .... 13
1.5.  OTRAS PROPIEDADES DEL ACEITE OZONIZADO ......ovueveeerereeceereeeesereseseresesessesesenan. 15
OBJETIVOS ...ttt e ettt sttt s s s s st s ae s s s et esansesnanens 17
METODOLOGIA......oeceeeeveteeeeeeeeete ettt ettt es et ettt es sttt e s s s as st et et ennanaee 17
RESULTADOS Y DISCUSION.......covvieerececieteteteeeeeeeae e seeses et sesessasae et s s s sesesesesenanane 19
4.1 . ANALISIS DE LOS RESULTADOS.......oueureerereereesseesessessesssesssssesessssssssssesssesssassesenes 25
4.2 . EFECTO INHIBITORIO DEL ACEITE OZONIZADO. .....oouererereererereerereesesesaesessaesesesesenes 26
4.3.  EFECTO ANTIINFLAMATORIO DEL ACEITE OZONIZADO. ....cooveerrerreerrrreererraesereaenanes 27
4.4.  EFECTO ANTIOXIDANTE DEL ACEITE OZONIZADO......cocvoveeeeeeerereeeeeeeaeseeeseseserrsesenenns 27
4.5.  ACTIVIDAD ANTIBACTERIANA DEL ACEITE OZONIZADO. .....ccuvveverrreceererererererreeaennn. 28
4.6.  ACTIVIDAD ANTIFUNGICA DEL ACEITE OZONIZADO. ......coeeeveereerereeeeeeneeeeenaeseneae s 29
4.7.  ACTIVIDAD ANTISEPTICA DEL ACEITE OZONIZADO. ......coveeeeerereerereeierereseersaesesesenenen 29
4.8.  ACCION PREVENTIVA DEL ACEITE OZONIZADO CONTRA SARS-COV-2......coccvevrrernee. 30
4.9.  CICATRIZACION Y EFECTO REAPARADOR DEL ACEITE OZONIZADO. ........ccooevverrereen. 31
4.10.  ACTIVIDAD ANTIMICROBIANA DEL ACEITE OZONIZADO. .....cocvevveeeerererererrereerennne. 32
CONCLUSIONES ....oecveveeeceeetetesesae e et tesee s sesae s es st sas s s s st st ssassessssesenssassensssssanasssanens 34
BIBLIOGRAFIA ...ttt ettt sttt sttt s sttt s ettt s s s aee 35



1. INTRODUCCION

Las lagrimas artificiales son preparados oftalmicos aplicados mediante via topica, que
se usan como tratamiento principal en los casos de ojo seco, asi como para lubricar la
superficie ocular y regeneracion de la misma. El objetivo principal de este producto
sanitario es tratar de imitar a la ldgrima humana en cuanto al contenido en agua, pH,
viscosidad, tension superficial y osmolaridad (Garcia, 2020). Estas soluciones suelen ser

estériles liquidas o semisélidas y estan compuestas de:

- Fluidos bioldgicos: Anteriormente se solian utilizar la saliva, el calostro o las
mucinas pero actualmente estas técnicas estan en desuso y son més utilizadas otras

como el suero autologo y el plasma que utiliza la propia sangre del paciente.

- Isotonizantes: se usan para conseguir que sea adecuada la presion osmatica de la
lagrima artificial. Se usa comunmente el cloruro de sodio, de potasio, el sulfato

de sodio o el nitrato de potasio.

- Reguladores de pH: con estos se consigue que el pH de la lagrima sea lo mas
neutro posible y los mas usuales suelen ser el hidroxido de sodio, acido clorhidrico
y tampones entre los que destaca el de fosfato.

- Lubricantes y humectantes son el componente principal de la solucién. Estos son
muy variados y se clasifica segin su naturaleza en polisacaridos, lipidos,

polimeros sintéticos y conservantes



1.1. ENFERMEDADES INFECCIOSAS

Las enfermedades infecciosas son aquellas que cuentan con la presencia y
multiplicacién del microorganismo patdgeno en los tejidos del huésped, por tanto, la
enfermedad infecciosa es la expresion clinica de la infeccion, es decir, un conjunto de
signos y sintomas que se traducen tanto en el dafio producido por el microorganismo
patégeno como en el resultado de la respuesta del huésped que se traduce en una

inflamacion.

1.1.1. PROFILAXIS Y TRATAMIENTO

La profilaxis es el procedimiento bésico con el fin de reducir el riesgo de infecciones
postoperatorias. Para combatir a estos microorganismos tradicionalmente se han usado
antibidticos. En el caso de profilaxis en cirugias de la superficie ocular este tipo de
antibiodticos se administra de forma tépica. Los antibiéticos que mas se han usado en la
historia han sido las fluoroquinolonas, y todos los estudios realizados sobre la accion de
estas, demostraron como la carga bacteriana conjuntival disminuia. Ademas, numerosas
investigaciones demostraron la eficacia obtenida tras la administracion de moxifloxacino
y gatifloxacino mediante la aplicacion de éstos tanto uno como tres dias previos a la
cirugia instilando esta solucion cuatro veces al dia. El uso rutinario de antibidticos como
los anteriormente mencionados pueden provocar que la flora conjuntival del ojo tratado
se haga resistente a ellos. Por esto, ultimamente se esta demostrando que no es tan

recomendable como se creia el uso de antibidticos topicos previo a una cirugia.

Por todo esto, en los ultimos afios se contemplan diferentes alternativas que ayudan a
disminuir el sobrecrecimiento de microorganismos patologicos previos a la cirugia.
Ademas de que estos nuevos antisépticos no presentan un mecanismo de accién tan
selectivo por lo que no serian tan susceptibles de crear una resistencia por parte de los
organismos. Estos antisépticos, no solo son activos frente bacterias, sino que también
actuan frente a hongos, protozoos y virus. Por ello, en los ultimos afios, los antisepticos

se han convertido en lideres en la profilaxis preoperatoria en cirugia oftalmica segun el



estudio publicado en revista Ophthalmology and therapy en este mismo afio (Borgia et
al., 2023),

Algunos de los antisépticos estudiados han sido la Povidona yodada (0,6% y 5-10%),
la clorhexidina (CHX), biguanida de polihexametileno (PHMB), dihidrocloruro de
picloxidina, acido hipocloroso y ozono. En este estudio nos centraremos principalmente

en la eficacia y accion antimicrobiana de este Gltimo mencionado.

1.2. PAPEL DEL OZONO EN LA REGENERACION DE LA
SUPERFICIE OCULAR

El ozono (O3) es una molécula gaseosa formada por tres &tomos de oxigeno en una
estructura dindmicamente inestable (Spadea et al., 2018). Esta molécula es conocida cada
vez mas como un agente con actividades antivirales, antibacterianas, antifngicas y
antiinflamatorias, un modulador del estado redox y un agente con propiedades
citoprotectoras. El aceite ozonizado es un aceite obtenido a partir de la reaccion quimica
del ozono en su forma gaseosa junto con los enlaces dobles carbono-carbono procedentes
de los &cidos grasos insaturados. Esta reaccidn quimica obtenida da lugar a los 0zénidos,
gue son compuestos intermedios mas estables con los acidos grasos. Este aceite es
irritante para los 0jos, en especial para el tejido corneal. Para reducir el efecto agresivo
que causa en el ojo el aceite de semilla de girasol ozonizado se debe encapsular en
liposomas preparados a partir de fosfolipidos de soja, ademas de mezclarse con un
mucilago hiproxipropilmetilcelulosa, para afiadir mas tolerabilidad. También se agregan
concentraciones bajas de &cido borico, edetato de sodio, tetraborato de sodio y
polihexametilenbiguanida (PHMB). Como se ha mencionado anteriormente, la funcion
de la encapsulacion liposomal se utiliza para reducir los efectos indeseados de los aceites
liposomales sobre la superficie ocular, pero ademas ayuda a mejorar la estabilidad fisica
a traves de la proteccion de las reacciones oxidativas con el medio ambiente (Perez-
Santonja et al., 2022).



El proceso llevado a cabo para poder realizar un aceite liposomal a partir del ozono
se denomina ozonizacién y consiste en utilizar unos generadores de ozono. Existen varios
pardmetros en este procedimiento que se deben tener en cuenta para este proceso como
son la calidad y eficacia de los generadores de ozono, el tiempo, la concentracion de
ozono, el caudal, agitacion de la mezcla y la temperatura de ésta, la cantidad y el tipo de
aceite vegetal usado ademaés de la presencia de un catalizador bien sea el agua u otro.
Ademaés, se recomienda el uso de oxigeno de grado médico (oxigeno que ha sido
concentrado del aire y se suele usar en el ambito médico) para asi evitar la produccion de
otros subproductos nitrados potencialmente toxicos, que se forman a través del contenido

que presenta el aire de nitrégeno disminuyendo asi la eficiencia del aceite ozonizado.

Debido a que el ozono reacciona con enlaces de doble carbono-carbono, el alto grado
de insaturacion hace que el tiempo de reaccion de la ozonizacion sea mas prolongado.
Este factor depende del origen del aceite vegetal que se use y de la composicion en acidos
grasos, sobre todo en el caso de aceites de girasol, oliva y sobre todo en el caso de aceite
de girasol “clasico” o “alto oleico”, debido a que su principal componente es el acido
linoleico y el tiempo de ozonizacidn requerido para este componente es menor que el alto

oleico que se parece mas al aceite de oliva (Ugazio et al., 2020).

El aceite ozonizado en forma de liposomas presenta un doble mecanismo de accién

basado en los siguientes principios (Perez-Santonja et al., 2022):

1. Oxidacion directa de la superficie del patdgeno
2. Interaccion con las macromoléculas del patdgeno (proteinas de membranas,

acidos nucleicos y enzimas)

El mecanismo de accidén del aceite ozonizado en forma de liposomas, esta basado
en la funcion de los liposomas, éstos se unen a la superficie del patdégeno, rompiéndola
con ozondlisis y liberando los 0zonidos. Los ozonidos penetran en el patdogeno y se
hidrolizan, formando compuestos oxigenados como peroxidos lipidicos y especies

reactivas de oxigeno. Estos compuestos oxigenados alteran la estructura del patégeno



actuando sobre proteinas, lipidos y moléculas complejas como enzimas y ADN/ARN, lo
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Figura 1: Reaccidon del 0zono gaseoso Yy los enlaces dobles carbono-carbono de los acidos

grasos insaturados para formar ozonidos (Perez-Santonja et al., 2022).
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Figura 2: Aceite ozonizado encapsulado en liposomas (Perez-Santonja et al., 2022).

En el estudio de Pérez-Santoja JJ et al. se recoge una completa revision de estudios
preclinicos y clinicos, que se centrd en las propiedades antisépticas y regeneradoras del
aceite ozonizado en liposomas en infecciones oculares. La revision retne la mayoria de
los aspectos del uso de este aceite ozonizado para las infecciones oculares y la

regeneracion de la superficie ocular (Perez-Santonja et al., 2022).

Asi, el aceite liposomal ozonizado tiene un doble mecanismo de accion: oxidacion
directa de la superficie del patdgeno e interaccion con las macromoléculas del patogeno,
como acidos nucleicos, proteinas de membrana y enzimas. En bacterias y hongos produce
lisis con blogueo de la respiracion y replicacion. EI mecanismo de interaccion del ozono
con bacterias grampositivas y gramnegativas se basa en la alteracion de la integridad de
la envoltura a través de la peroxidacion de fosfolipidos, lipoproteinas y peptidoglicanos.
Esto conduce a la inactivacion de enzimas, la inhibicion de genes y la degradacion de

materiales genéticos, lo que interrumpe la actividad celular normal de las bacterias. En
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los hongos, el ozono produce dafios en la superficie celular mediante la inactivacion
oxidativa de los enlaces disulfuro, ingresa al citoplasma y altera las funciones celulares
vitales. En virus, bloquea la difusion tisular viral, provocando la destruccion de la capside
u la envoltura, y teniendo una interaccion directa con los acidos nucleicos (ADN/ARN).
Finalmente se concretd que el aceite ozonizado en liposomas mantiene las mismas
propiedades que el ozono gaseoso; con el objetivo de mejorar la tolerancia del aceite
ozonizado por parte de la superficie ocular, se encapsula en liposomas y se incluye en una

solucion de hipromelosa (Perez-Santonja et al., 2022).
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Figura 3: Mecanismo de accién del aceite ozonizado liposomal (Pérez-Santonja et al.,
2022).
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Aunque el ozono sea un oxidante potente en las células humanas, si se administra en
dosis controladas, promueve la adaptacion celular al estrés oxidativo al activar

mecanismos enddgenos antioxidantes y antiinflamatorios.

Cuando se aplica en los tejidos corneo conjuntivales, el ozono actia con actividad
antimicrobiana directa, activa las defensas antioxidantes locales con liberacion de
factores de crecimiento con efecto proliferativo y promueve la cicatrizacion de heridas
con efecto modelador. El aceite ozonizado en forma liposomal demostré mediante un
estudio realizado in vitro en el epitelio corneal humano que después de tres dias de
tratamiento no se mostro toxicidad y ademas se promovié el crecimiento celular en

comparacion con el grupo control (Spadea et al., 2018).
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1.3. _ACCION DEL OZONO COMO ANTIMICROBIANO.

Los parpados, conjuntiva y la superficie de la cornea al igual que la mayor parte del
cuerpo, estan colonizados por bacterias que residen en ellos. Cuando estos
microorganismos se desequilibran, se pueden desencadenar infecciones oculares como
pueden ser queratitis, endoftalmitis, conjuntivitis... que se pueden atribuir a factores
externos como traumatismos, cirugias, uso excesivo de lentes de contacto o a factores
relacionados con la edad del paciente, la obstruccion cronica del conducto nasolagrimal
0 la sequedad ocular.

La conjuntivay la zona periocular presentan unas cargas microbianas importantes que
son las constituyentes principales de la microbiota ocular y que presentan un importante
papel manteniendo el equilibrio de la superficie ocular. El riesgo de infeccion se minimiza
disminuyendo la carga bacteriana conjuntival, segun las guias de ESCRS (European
Society of Cataract and Refractive Surgeons (Londres)). Un paso obligatorio para el
tratamiento y prevencion de la endoftalmitis tras cirugia de cataratas es reducir la carga
bacteriana en el area de la herida aplicando PVP-I (Polivinilpirrolidona) 5% a 10% en el
saco conjuntival, piel periocular y cérnea, unos 3 minutos antes de la cirugia. En casos
que esté contraindicado el uso de PVP-I, se usaria clorhexidina acuosa al 0,05% con el
fin de promover la profilaxis de infecciones tanto en las cirugias oculares como en las

generales.

Spadea et al. en su investigacion (Spadea et al., 2018) mostraron que el efecto
antimicrobiano del ozono esta relacionado con la ozondlisis o ruptura de la integridad de
la envoltura celular bacteriana mediante la oxidacion de las lipoproteinas y los

fosfolipidos, que ademas dafian la membrana bacteriana citoplasmatica.

En el estudio mencionado anteriormente se demostrd que el aceite ozonizado con
vesiculas de lipsomas, presenta una eficacia antimicrobiana contra las cepas bacterianas
de S. Aureus y Pseudomonas Aeruginosas. En las cepas de Pseudomonas Aeruginosas, la
eficacia antimicrobiana fue menor a la observada en las cepas de S. Aureus. Ademas, se

mostré mediante un estudio realizado in vitro en una linea de queratinocitos que el aceite
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ozonizado no presenta toxicidad ocular en liposomas. Esta misma formulacion se ha
usado para ayudar a la cicatrizacion de heridas ademéas de para tratar patologias
inflamatorias e infecciosas ocasionadas en el segmento anterior del ojo en animales y
humanos como pueden ser la conjuntivitis primaveral, granulomatosa y la Ulcera corneal
distrofica. Por lo que afiadieron que ademas de la eficacia del ozono en la actividad
antiinflamatoria y bactericida, éste, también promueve la reparacion de tejidos. De esta
forma se sugiere el uso potencial del ozono en forma liposomal como agente para la
limpieza preoperatoria debido a la ausencia de complicaciones y a la alta tasa de

satisfaccion experimentada por los pacientes que participaron en el estudio.

El estudio de Cagini et al. (Cagini et al., 2020) evalué la diferencia de los colirios
basados en tobramicina al 0,35% y dexametaxona al 0,1% y los colirios que ademas de
estos componentes presentaban aceite ozonizado para evaluar la resolucion clinica de la
conjuntivitis viral aguda. En este estudio se lleg6 a la conclusion de que el colirio de
tobramicina 0,35% y dexametaxona 0,1% unido al aceite 0zonizado fue una solucidn bien
tolerada y segura ademéas de presentar una mayor eficacia para la erradicacion de

adenovirus.

1.4. ACEITE OZONIZADO LIPOSOMAL EN
EFERMEDADES CORNEALES COMPLICADAS.

La queratitis herpética es una infeccion provocada por el virus Herpes, ya sea por el
virus Herpes simple que es mas comun o por el virus herpes zdster, el cual suele ir unido
a sintomatologia cutanea. El paciente que se someti¢ al estudio presentaba vision borrosa,
sensacion de cuerpo extrafio, picor en el ojo derecho y un poco de escozor. Ademas, se
observo mediante el examen con lampara de hendidura una hiperemia conjuntival y un
ligero edema palpebral, acompariado de tinciones que revelaban unas lesiones epiteliales,
lo que se identifico como una queratitis epitelial por el virus herpes simple. El ojo
izquierdo del paciente estudiado no presentaba anomalias. Como tratamientos se pauto
un colirio de aceite ozonizado en forma liposomal que debia instilar tres veces al dia

ademas de un comprimido de valaciclovir 1000mg. Conforme los dias iban pasando se
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fueron encontrando mejoras significativas. Después de una semana, se logré una
recuperacion total de la agudeza visual en el ojo derecho ademas de observar una buena
cicatrizacion de la Ulcera corneal. Este estudio muestra que la adicion del aceite liposomal
ozonizado a la terapia antiviral sistémica, redujo el tiempo de curacion y los sintomas que
presentaba el paciente. Tras la primera semana de tratamiento el paciente suspendio la
dosis de valaciclovir y continu6 usando el aceite ozonizado, 3 veces al dia durante un
mes. Con esto consiguid recuperar totalmente la vista y una reduccién total de los
sintomas, ademas, de no presentar ningun signo de opacidad corneal (Passidomo et al.,
2021). En un estudio realizado por la unidad integral de oftalmologia, se mostro la
eficacia de este aceite ozonizado en diferentes patologias oculares como son la queratitis
epitelial dendritica, el trauma corneal provocado por hojas de olivo y la Ulcera corneal

neurotrofica (Passidomo et al., 2021).

La investigacion de Passidomo et al. (Passidomo et al., 2021) describe el caso de un
paciente dedicado a la agricultura, que acudié con un dolor intenso, sensacion de cuerpo
extrafio acompafiado de un lagrimeo por traumatismo con hoja de olivo. En el examen
clinico inicial se observd un edema en su parpado superior, unido a un enrojecimiento
conjuntival y una gran abrasién corneal en la zona nasal de la cornea, ademas de presentar
una disminucion de su agudeza visual. En este caso se prescribi6 lagrimas artificiales 3
veces al dia, venda ocular y aceite ozonizado en colirio 6 veces al dia. Tras 3 dias de
tratamiento, el epitelio corneal se habia regenerado completamente, el paciente habia
recuperado completamente su visidn y sus sintomas habian desaparecido. El tratamiento
continuo solo con el aceite ozonizado en forma liposomal y tras un mes se terminé sin

ningun signo de opacidad corneal.

Otro estudio del mismo autor mostré el caso de un paciente que sufria Ulceras
corneales neurotroficas. Estas son una patologia corneal dificil de tratar- En este caso el
paciente que indicaba esta alteracion presentaba un enrojecimiento intenso unido a la
sensacion de cuerpo extrafio. En primer lugar, el tratamiento que recibié fue de tipo
antibiotico, y aunque al principio la mejoria fue notable, tras unos dias surgieron
complicaciones como fueron lagoftalmos, hiperemia conjuntival, acumulacion de

secreciones purulentas y mucosas ademas de presentar una infeccion corneal severa y
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edema corneal. Tras estudiar los hisopos conjuntivales, se inicié un tratamiento basado
en Ceftazidima pentahidratada inyectable, colirio de atropina, colirio de levoflaxacina,
colirio de gentamicina y colirios de aceite ozonizado. Después de 5 dias de tratamiento,
se observo una mejoria adicional y se procedié a realizar el drenaje inicial. Ademas, se
prescribié 5 comprimidos de aciclovir 400 al dia durante 5 dias. El paciente seguia
presentando sintomas avanzados de esta patologia por lo que se continué con otro
tratamiento durante 15 dias. Tras esto, se continud con la terapia de aceite ozonizado y
tras 7 dias se observd una reduccion significativa en el area afectada con fluoresceina.
Finalmente, después de 10 dias de tratamiento, se observo a total reduccion de la
integridad epitelial y la OCT mostr6 como se iba normalizando gradualmente la anatomia
corneal con la reduccion de la Glcera y del absceso (Passidomo et al., 2021).

Todos estos estudios concluyen que el aceite ozonizado en forma liposomal puede ser
coadyuvante de otras terapias, promoviendo una cicatrizacion mas rapida y una reduccion
de la sintomatologia ademéas de proteger la superficie corneal de otras infecciones.
Ademas, la reduccion de la carga microbiana en la zona lesionada ayuda a evitar la

opacidad o reparacion corneal irregular proporcionando una superficie ocular uniforme.

1.5. OTRAS PROPIEDADES DEL ACEITE OZONIZADO

A principios del 2020, se experiment6 una pandemia mundial con la aparicion de un
nuevo virus, SARS-CoV-2. Se estudid la afectacion que este tenia sobre los ojos. El
primer informe sobre la manifestacion ocular en pacientes infectados, fue proporcionado
gracias a un participante del Panel Nacional de Expertos en Neumonia, que fue infectado
durante su investigacion en Wuhan (origen de la pandemia). Alli experiment6 que, a pesar
de llevar una mascarilla, no llevaba ningun tipo de proteccion para los 0jos, y antes de
manifestar la neumonia caracteristica de los infectados, experimentdé un enrojecimiento
ocular, por lo que se sugiri6 como un foco de infeccion la exposicion ocular. Ademas,
estudios basados en casos clinicos, describen la presencia del virus en la superficie ocular

en fases mas avanzadas.
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Segun se resume en el estudio realizado por Ataei-Pirkooh et al. (Ataei-Pirkooh et al.,
2021) el ozono descompone las proteinas del virus mediante tres mecanismos; destruir la
envoltura del virus, convertir la cisteina en cistina a través de la formacion de enlaces
disulfuro entre particulas disulfuro y por altimo liberar iones de Zn (zinc) de las
estructuras proteicas del virus, para asi finalmente destruir la estructura de las proteinas

y alterar su actividad.

Rizzo et al. (Rizzo et al., 2021) concluyen que el SARS-CoV-2 se transporta desde la
superficie ocular infectada al tracto respiratorio y digestivo mediante los canales
lagrimales cuya funcion es drenar las lagrimas de la superficie ocular hasta la cavidad
nasal. Por lo que la presencia de ojo seco o irritado podria ser un factor de riesgo

importante en la infeccion por SARS-CoV-2.

Como se ha estudiado que una forma de transmision muy comun del SARS-CoV-2 es
la via ocular, se han evaluado estrategias que ayuden a reducir el riesgo de entrada del
virus en el cuerpo humano, ya que este riesgo de contagio aumenta en casos de personas
que presentan anomalias en la pelicula lagrimal, debido a que la vulnerabilidad de la

superficie ocular a los microorganismos infecciosos.

Actualmente, se estan estudiando moléculas que actGan en defensa contra el SARS-
CoV-2, aunque solo se tienen evidencias del ozono. El ozono forma parte de la
inactivacion del virus mediante dos formas. En primer lugar, mediante la peroxidacion de
lipidos y por otra parte mediante la peroxidacion de proteinas. En este estudio
mencionado anteriormente se descubrio que la aplicacion topica de aceite ozonizado
podia reducir el riesgo de infeccidn ocasionada por el virus a traves de la superficie ocular
por lo que podria usarse como un medio de proteccion esencial para toda la poblacién. La
aplicacion del aceite ozonizado en forma de gel restaurd de forma eficaz la regeneracién
celular ademas de ayudar en el control de la inflamacion celular en condiciones de
sequedad ocular, aunque solo fue probado in vitro, por lo que antes de confirmarse y
poder empezar a emplearse como aplicacién clinica en el mundo humano se deberian de

hacer otros estudios in vivo (Rizzo et al., 2021).
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2. OBJETIVOS

El objetivo de esta revision sistematica fue establecer una relacion entre el aceite
ozonizado y las propiedades antibacterianas, antifingicas y antivirales que éste presenta
a nivel ocular.

También se pretende mostrar los efectos reepitelizantes, lubricantes y calmantes del
aceite ozonizado a nivel de la superficie ocular.

3. METODOLOGIA

Esta revision sistematica se realiz6 de acuerdo con la metodologia PRISMA. Para
elaborar este estudio se buscé informacion en las siguientes bases de datos: PubMed,
Scopus, Web of Science y Cinahl desde el 15 de febrero al 25 de mayo del 2023. La
estrategia de busqueda utilizada fue (ozone OR “ozone 0il” OR “ozonated oil liposome™)

AND ("eye drops" OR "artificial tears” OR "ocular surface™ OR eye OR ocular).

En la revision se eliminaron los articulos duplicados. En segundo lugar, se
identificaron y se analizaron los estudios seleccionados segun criterios de inclusion y
exclusion. Entre los criterios de inclusién utilizados estaban: (1) Informes de casos, series
de casos, analisis de gréaficos. (2) Estudios que establecen relacién entre el ozono y la

profilaxis de infecciones. (3) Estudios gque estudian la influencia del ozono a nivel ocular.

Entre los criterios de exclusion estaban: (4) Revisiones narrativas, revisiones
sistematicas, cartas al editor, y correspondencia. (5) Estudios con animales. (6)
Publicaciones no redactadas en inglés. (7) Articulos publicados hace mas de 5 afios.
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Se disefiaron dos tablas para extraer los datos recogidos de los 16 estudios analizados.
Los datos de estas revisiones se usaron para estudiar las caracteristicas y principales
criterios llevados a cabo por cada uno de los estudios incluidos. En la Tabla 1, se
organizaron los datos obtenidos de los estudios in vivo analizados segun: (1) autores y
afio de publicacion; (2) disefio del estudio; (3) conflicto de intereses (si 0 no; cual, en caso
afirmativo); (4) inclusién de participantes; (5) criterios de exclusion; (6) periodo de
seguimiento del paciente medio; (7) porcentaje de participantes segin su Sexo
involucrado en el estudio; (8) numero de ojos involucrados en el estudio; (9) edad media
de los participantes expresada en afos; (10) grupos en los que se dividio a los
participantes. Mientras que en la Tabla 2 se organizaron los datos de los estudios in vitro
analizados segun: (1) autores y afio de publicacion; (disefio del estudio); (3) conflicto de
intereses (si 0 no; cual, en caso afirmativo); (4) inclusion de cepas; (5) exclusion de cepas;

(6) numero de cepas analizadas; (7) grupos de muestras.

A

Registros sin duplicados
(n=174)

/

Registros examinados
(n=174)

:é PubMed Scopus WOs
.g (n=94) (n=10) (n=141)
S
(7]
E ‘
P v
TOTAL
(n=255)

/

Textos completos evaluados y elegidos
(n=25)

\i

Registros excluidos por
titulo, resumen, tipo de
acceso (acceso abierto) y
fecha de realizacion (altimos
5 afios).

(n=149)

A

Articulos completos incluidos en la revision
sistematica
(n=11)
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Registros excluidos por
razones concretas
(n=14)

« Otro idioma: n=2

* Estudios en animales: n=3

¢ Sin acceso: n=1

« Estudios de publicaciones
no fiables: n=1

« Revisiones bibliogréaficas:
n=4

+ Estudios de cadaveres:
n=3




4. RESULTADOS Y DISCUSION

En esta parte del trabajo, se va a desarrollar la informacién que se ha extraido en dos
tablas, donde se analizaran los estudios cientificos finalmente incluidos, con el objetivo

final de obtener conclusiones sobre el papel del ozono en lagrimas artificiales.

Para cumplir con los objetivos propuestos en este trabajo se realizaron las siguientes
tablas, (Tabla 1 y Tabla 2), en las que se recogen por separado las caracteristicas
principales de los estudios, separados segun el tipo de estudio que se realizase. En la
(Tabla 1) se identifican todos aquellos estudios realizados in vivo y en la (Tabla 2), todos
aquellos realizados in vitro.
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Tabla 1: Caracteristicas de estudios in vivo.

; Conflicto L - - Sujetos
Disefo Criterios de Criterios de | Seguimie N° Edad
Autor (afio) : de : > > (% ; 5 Grupos (n)
estudio ; inclusion exclusion nto ojos | (afios)
intereses hombres)
3d
10d
C
10d
(Spadea et al., 2018) SC NR QC NR 2 33,33% 7 61 2
uc
7d
10d
(Spadea et al., 2021) SC NR CcC NR 3d NR 348 >18 2
) 7d
(Passidomo et al.,
SC NO NR NR 3d 33,33% 3 61,33 NR
2021)
7d
(Cagini et al., 2020) RC NO CcVv NR 7d 49,5% 160 40,5 2

LEYENDA: SC: serie de casos. RC: reporte de casos. NR: no remite. C: conjuntivitis. QC: queratoconjuntivitis. CC: cirugia de cataratas. CV: conjuntivitis viral. d: dias.
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Tabla 2: Caracteristicas de estudios in vitro.

: Conflicto - NUmero
Autor Disefio de - : » Criterios de -
5 : de Criterios de inclusion > Seguimiento de
(afno) estudio ; exclusion Grupos (n)
intereses cepas
) CPM responsables de 8h
(Grandi et al., 2022) RC Sl NR NR 2
10 24 h
C
Q NR
(Paduch et al., 2021) SC NO E 24 h 2 25
CO
) Pacientes infectados
(Rizzo et al., 2021) RC NR NR 72 h NR 2
de SARS-CoV-2
) 12d
(Sabanci et al., 2022) SC Sl NR NR NR 2
16d
(Zerillo et al., 2022) RC NO LCDD No LCDD 65 h NR 2
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31% NFA'y 69%
H20
(Almawash et al.,
RC NO NR NR NR NR NR
2022)
(Celenza et al., 2020) RC NR NR NR 24 h NR 4

LEYENDA.: SC: serie de casos. RC: reporte de un caso. NR: no remite. CPM: cepas con perfil multirresistente. 10: infecciones oculares. C: conjuntivitis. Q: queratitis. E: endoftalmitis. B:
blefaritis. CO: celulitis orbital. LCDD: lentes de contacto desechables diarias. h: horas, d: dias.

Tabla 3: Resultados

A Efecto Efecto Efecto Atividad Actividad | Actividad | Prvencié | Cicatrizacid Actividad
utor
(afio) inhibitori | antiinflamatori | antioxidant | antibacterian | antifingic | antiséptic | n SARS- | nyefecto | antimicrobian
ano

0 0 e a a a CoV-2 reaparador a
(Grandi et

X X
al., 2022)
(Spadea et

X X X X

al., 2018)
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(Paduch et
al., 2021)

(Spadea et
al., 2021)

(Rizzo et
al., 2021)

(Sabanci et
al., 2022)

(Passidom
oetal.,
2021)

(Zerillo et
al., 2022)

(Ugazio et
al., 2020)
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(Almawas
hetal.,
2022)

(Cagini et
al., 2020)

(Borgia et
al., 2023)

(Celenza et
al., 2020)
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4.1. ANALISIS DE LOS RESULTADOS

Un total de 11 estudios publicados entre 2019 y 2023 han sido incluidos en esta
revision. Entre ellos encontramos 4 estudios in vivo y 7 que realizan estudios in vitro. De
los 4 estudios analizados in vivo 3 de ellos son series de casos (Passidomo et al., 2021;
Spadea et al., 2018, 2021) y 1 de ellos es un reporte de caso (Cagini et al., 2020). De los
7 estudios analizados que realizan una investigacion in vitro, 5 son reportes de casos
(Almawash et al., 2022; Celenza et al., 2020; Grandi et al., 2022; Rizzo et al., 2021,
Zerillo et al., 2022), mientas que solo 2 de ellos son series de casos (Paduch et al., 2021;
Sabanci et al., 2022). Basandonos en la informacion recogida en la Tabla 4, podemos
concretar que 3 de los estudios analizados llegan a la conclusién de que el aceite
ozonizado presenta efecto inhibitorio de los cuales 1 es un estudio in vitro (Grandi et al.,

2022) y los otros 2 son estudios in vivo (Passidomo et al., 2021; Spadea et al., 2021).

Por otro lado encontramos otros 3 estudios que determinaron que el aceite ozonizado
presenta un efecto antiinflamatorio, de los cuales son 2 estudios in vitro (Paduch et al.,
2021; Zerillo et al., 2022) y 1 de ellos in vivo (Spadea et al., 2018). El efecto antioxidante
que puede presentar el aceite ozonizado solo fue comprobado mediante el estudio
realizado in vitro por Paduch et al. (Paduch et al., 2021). La actividad antibacteriana del
aceite ozonizado fue estudiada por cuatro autores de los cuales 2 realizaron estudios in
vitro (Grandi et al., 2022; Paduch et al., 2021) y los otros 2 fueron estudios in vivo
(Spadea et al., 2018, 2021). Por otra parte, también hubo autores que estudiaron la
actividad antifungica del aceite ozonizado. Entre ellos estaban Paduch et al. y Celenza et
al. que lo comprobaron mediante sus estudios in vitro (Celenza et al., 2020; Paduch et al.,
2021) y por otra parte Spadea et al. lo hizo mediante su estudio in vivo (Spadea et al.,
2021). La actividad antiséptica del aceite ozonizado fue comprobada por 3 de los 4
estudios in vivo analizados en esta revision sistematica (Cagini et al., 2020; Passidomo et
al., 2021; Spadea et al., 2021).

Rizzo et al. y Sabanci et al., son autores cuyos estudios in vitro se centraron solamente

en el virus SARS-CoV-2 y en como el aceite ozonizado podria ayudar a su prevencion

25



(Rizzo et al., 2021; Sabanci et al., 2022). La actividad antimicrobiana fue comprobada
por los analisis realizados in vivo de Spadea et al. y Cagini et al. (Cagini et al., 2020;
Spadea et al., 2018). Por ultimo, 5 de los estudios analizados en esta revision coincidieron
en que una de las propiedades méas importantes que presentaba el aceite ozonizado en
forma de liposomas era el poder de cicatrizacion y el efecto reparador sobre el polo
anterior del ojo. Estos estudios fueron 3 realizados in vivo (Passidomo et al., 2021; Spadea
et al., 2018, 2021) y 2 de ellos realizados in vitro (Almawash et al., 2022; Passidomo et
al., 2021).

4.2. EFECTO INHIBITORIO DEL ACEITE OZONIZADO.

Entre los articulos incluidos, las investigaciones realizadas por (Grandi et al., 2022;
Spadea et al) mostraron el efecto inhibitorio que posee el aceite ozonizado. En primer
lugar, el estudio realizado por (Grandi et al., 2022) mostrd que el efecto inhibitorio y
bacteriostatico van unidos, es decir, que no destruye 0 mata a las bacterias, sino que
detiene su crecimiento. Sin embargo, es necesario seguir estudiando este efecto
inhibitorio para comprobar si ademés de presentar un efecto bacteriostatico presenta
también un efecto bactericida, es decir que provoque la muerte de la bacteria, ya que esta
propiedad, podria hacer que la accién del aceite ozonizado sea aun mas efectiva. En el
estudio realizado por (Spadea et al), se demostr6 que el ozono inhibe el crecimiento
celular en algunas etapas en los hongos, ademas de inducir dafio a las capsides virales
interrumpiendo el ciclo reproductivo e interrumpe el contacto del virus con la célula por
peroxidacion. Esta afirmacion, confirma lo estudiado por Grandi, que el ozono y por ello
el aceite ozonizado presentan un efecto bacteriostatico ademas de inducir el dafio a las
capsides virales interrumpiendo el ciclo reproductivo e interrumpe el contacto del virus

con las célula por peroxidacion.
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4.3. EFECTO ANTIINFLAMATORIO DEL ACEITE
OZONIZADO.

De los 13 estudios analizados, encontramos 4 que coinciden en que el aceite
ozonizado presenta un efecto antiinflamatorio. Estos estudios son (Borgia et al., 2023;
Paduch et al., 2021; Spadea et al., 2018; Zerillo et al., 2022).

Spadea et al. (Spadea et al., 2018) afirma que el aceite ozonizado es una buena
alternativa para el uso en la profilaxis y tratamiento de intervenciones quirargicas debido
a que posee una potente accién antiinflamatoria, requisito imprescindible para tratar las
enfermedades inflamatorias del polo anterior del ojo asi como conjuntivitis, queratitis,

ulceras corneales...

Paduch et al. (Paduch et al., 2021) al igual que Zerillo et al. (Zerillo et al., 2022)
confirman el poder antiinflamatorio que presenta el ozono y el beneficio tras la aplicacién
de aceite ozonizado en forma liposomal ya que asi ayudaria a reducir la irritacién causada

por diferentes infecciones en la zona del polo anterior.

Por dltimo, Borgia et al. (Borgia et al.,, 2023) comenta que la accién
antiinflamatoria y antiséptica que caracterizan al ozono, han hecho que el ozono sea una
molécula muy estudiada en la actualidad porque gracias a estas propiedades puede ser
muy Util en el tratamiento de muchos pacientes en un futuro cercano ya que presenta

muchas ventajas frente a otros colirios usados hasta la actualidad.

4.4. EFECTO ANTIOXIDANTE DEL ACEITE OZONIZADO.

Paduch et al. (Paduch et al., 2021) ha sido el Gnico hasta ahora en analizar el efecto
antioxidante que presenta el aceite ozonizado. Estos autores concretan que este efecto

puede afectar positivamente a las células oculares ya que la exposicién limitada en el
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tiempo del epitelio corneal y la conjuntiva a las gotas a base de ozono puede tener un
impacto beneficioso sobre estas células. Con esto, se consigue que el numero de

infecciones en la parte anterior del ojo se vea disminuida.

45. ACTIVIDAD ANTIBACTERIANA DEL ACEITE
OZONIZADO.

5 de los 13 analizados (Grandi et al., 2022; Paduch et al., 2021; Spadea et al., 2018,
2021; Ugazio et al., 2020) reflejan actividad antibacteriana, lo que nos sirve de gran ayuda
para concretar el objetivo principal de este estudio que consiste en probar la eficacia del

aceite ozonizado con motivo de prescindir en un futuro de los antibidticos.

En el estudio realizado por Grandi et al. (Grandi et al., 2022) se reflejo que el aceite
ozonizado presentaba actividad antibacteriana frente a todas las cepas estudiadas, aunque

contra las cepas PAMDR, el efecto fue menor que con el resto incluidas en el estudio.

En los estudios realizados por Spadea et al. (Spadea et al., 2018) y Paduch et al.
(Paduch et al., 2021) se mostro la actividad antibacteriana del aceite fabricado con la
semilla de girasol ozonizado. En cocnreto el estudio realizado por Paduch et al, comprobo
esta eficacia frente a bacterias Gram Negativas y Gram Positivas y frente a ambas el

efecto fue similar.

El estudio realizado por Spadea et al. (Spadea et al., 2021), explica como cada vez se
hacen mas investigaciones acerca de la actividad antibacteriana del aceite ozonizado
debido a que se esta comprobando el efecto tan beneficios que presenta frente a otros

mediacmentos que habian sido usados hasta el dia de hoy.

En definitiva estos cinco estudios coinciden en que aunque la solucion de aceite

ozonizado fuese menos activa que los antibioticos de referencia, representan una
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alternativa potencial en la terapia o prevencion de infecciones ademas de ser una solucién

facil y comoda para el paciente unida a un buen preventivo a la resistencia de antibioticos.

4.6. ACTIVIDAD ANTIFUNGICA DEL ACEITE OZONIZADO.

Los estudios (Borgia et al., 2023; Celenza et al., 2020; Paduch et al., 2021) muestran
la actividad antifungica del aceite ozonizado. Segun Spadea et al. (Spadea et al., 2021) la
actividad antifangica de los coliirios de aciete ozonizado provocan una alteracion en la
estructura de la membrana celular que se debe a la peroxidacion de los lipidos insaturados
de la membrana que son los culpables de la deformacién de la estructura y funcionalidad
de la membrana plasmatica. Paduch et al. (Paduch et al., 2021) al igual que Celenza et al
(Celenza et al., 2020) demostraron mediante estudios in vitro la potente actividad
antifangica dela ceite ozonizado debido al fuerte poder oxidativo que no induce

resistencias, lo que confirma el efecto antifingico en varias especies de Candida.

4.7. ACTIVIDAD ANTISEPTICA DEL ACEITE OZONIZADO.

Los estudios (Cagini et al., 2020; Passidomo et al., 2021; Spadea et al., 2018)
establecen que el ozono presenta una actividad antiséptica que hace que los colirios que
contienen ozono inhiban el crecimiento de microorganismos en tejidos vivos de forma no

selectiva, lo que ayuda a disminuir el riesgo de infeccion.

Cagini et al. (Cagini et al., 2020) determind que los aceites ozonizados estan siendo
muy interesantes gracias a su propiedad antiséptica que en el tratamiento de la
conjuntivitis viral seria muy eficaz. Ademas, sugiere el uso de colirios antisépticos de

este estilo en el tratamiento de enfermedades infecciosas de la superficie ocular.

Por otro lado Passidomo et al. (Passidomo et al., 2021) concretan que las propiedades

antisepticas que presenta el aceite ozonizado son buenas para la prevencion y tratamiento

29



de infecciones locales agudas y cronicas como alternativa a los agentes antimicrobianos
topicos debido a la comodidad proporcionada al paciente ya que una Unica solucion

contiene propiedades antibacterianas, antifingicas y antivirales.

Spadea et al. (Spadea et al., 2018), confirma al igual que los anteriores autores que la
actividad antiseptica, junto con la falta de toxicidad o poder alergénico, convierten al

aceite ozonizado en un agente eficaz y seguro en profilaxis de infecciones.

48. ACCION PREVENTIVA DEL ACEITE OZONIZADO
CONTRA SARS-CoV-2.

En los estudios realizados por Rizzo et al. y Sabanci et al. (Rizzo et al., 2021; Sabanci
et al., 2022) se comprobé la eficacia del ozono como prevencion frente al virus SARS-
CoV-2. El objetivo de la investigacion era comprobar la eficacia del aceite ozonizado
para prevenir la infeccion por el sindrome respiratorio agudo-severo del coronavirus, en
un modelo de infeccion in vitro para posteriormente comprobar la eficacia in vivo y
empezar a darle uso. Con este estudio se concretd que el ozono se puede utilizar en el
ambito de la medicnia para desinfectar, tratar enfermedades infecciosas e inactivar

bacterias, virus, hongos...

Por otra parte, el estudio realizado por Sabanci et al. (Sabanci et al., 2022) estudia el
efecto de las nanoburbujas de ozono almacenadas en liposomas con &cido hialuronico
como antibacterianas ademas de estudiar la biocompatibilidad anti SARS-CoV-2 cuyos
resultados in vitro demuestran que la solucion oftalmica realizada con aceite ozonizado
disminuyeron la carga viral, ain asi se debe seguir estudiando los beneficios del aceite
ozonizado frente al virus SARS-CoV-2 de manera dependiente del tiempo y la

concentracion.

Por ello, ambos estudios (Rizzo et al., 2021; Sabanci et al., 2022) concretaron que la

aplicacion de soluciones formadas por aceite ozonizado ayudarian a prevenir el SARS-
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CoV-2 ademas de ayudar a calmar algunos de los sintomas propios causados por este

virus como son la irritacion ocular sin la necesidad de recurrir a antibioticos.

4.9. CICATRIZACION Y EFECTO REAPARADOR DEL ACEITE
OZONIZADO.

Muchos de los estudios analizados han coincidido al afirmar la accion cicatrizante y
el efecto reparador que presenta el aceite ozonizado. Estos son 5 de los 11 articulos
contemplados que confirman este efecto (Almawash et al., 2022; Passidomo et al., 2021;
Spadea et al., 2018; Ugazio et al., 2020; Zerillo et al., 2022).

El estudio realizado por Passidomo et al. ( Passidomo et al., 2021) afirma que el
aceite ozonizado acelera la reparacion de heridas al promover la sintesis de coladgeno y la

proliferacion de fibroblastos en el sitio de la lesion.

Ambos estudios realizados por Spadea et al. (Spadea et al., 2018, 2021) suponen que
los efectos beneficiosos del 0zono en la cicatrizacion de heridas se deben a la regulacién
positiva del factor de crecimiento derivado de plaquetas, el factor de crecimiento
transformante- B y las expresiones del factor de crecimiento endotelial vascular, la
disminucion de la infeccion bacteriana, la mejora de la cicatrizacién de heridas en el polo
anterior o el aumento de tension por exposicion del ojo al ozono. Ademas, también
confirma que su accidn positiva sobre la cicatrizacion de heridas, minimiza la formacion

de queloides, y sobre todo el riesgo de turbidez corneal.

Segun las investigaciones llevadas a cabo por Zerillo et al. (Zerillo et al., 2022), el
aceite ozonizado es cada vez mas estudiado debido a sus propiedades cicatrizantes y
reparadoras. Ademas, se comprobo que el uso de colirios con 0zono disminuye el tiempo
de cicatrizacion y aument6 el efecto reparador de éste frente a otros colirios que no

presentaban 0zono entre sus componentes.
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En resumen todos estos autores (Almawash et al., 2022; Passidomo et al., 2021,
Spadea et al., 2018, 2021; Zerillo et al., 2022) coinciden en que uno de los efectos que
hace Unico al aceite ozonizado en forma liposomal es el gran efecto cicatrizante y
reparador que presentan frente a otras soluciones, obteniendo resultados rapidos y mas
eficaces a la vez de evitar opacidades corneales tras un uso continuado y evitar efectos

alérgenos gracias a su forma en liposomas.

4.10. ACTIVIDAD ANTIMICROBIANA DEL ACEITE
OZONIZADO.

Entre los estudios analizados encontramos cinco de ellos que concretan que el
aceite ozonizado presenta actividad antimicrobiana, lo que quiere decir que reducen la

presencia de microorganismos como pueden ser hongos, bacterias... (Cagini et al., 2020;

Spadea et al., 2018).

El estudio ralizado por (Spadea et al., 2018) concreta que mediante los estudios
previamente realizados, los colirios fabricados a base de 0zono representan una
alternativa terapéutica valida y adecuada para ser usada en patologias oculares externas
tanto en animales como en seres humanos, debido a sus propiedades antimicrobianas. Por
ello, los colirios a base de ozono, se podrian utilizar como ayuda para la preparacion de
procedimientos quirargicos intraoculares y extraoculares como podria ser una cirugia de

cataratas o una inyeccion intravitrea.

En el caso del estudio realizado por Cagini et al. (Cagini et al., 2020), se establece
gue aunque se necesitarian mas estudios que confirmasen la eficacia del aceite ozonizado,

los realizados hasta la actualidad, presentan una potente accion antimicrobiana.
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Por ello, todos estos estudios (Cagini et al., 2020; Spadea et al., 2018) coinciden en la
eficacia antimicrobiana que presenta el aceite ozonizado y en que la comercializacion y
uso de este tipo de colirios seria un buen incentivo adicional en el tratamiento de

enfermedades infecciosas de la superficie ocular.
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5. CONCLUSIONES

1. Los colirios a base de ozono presentan efectos beneficiosos y terapéuticos en una

sola preparacion ocular.

2. EIl aceite ozonizado presenta actividad antifungica, antibacteriana, antiséptica,
antimicrobiana y tiene efectos beneficiosos en la cicatrizacion y reparacion de

tejidos corneales ademas de propiedades antiinflamatorias.

3. El uso del aceite ozonizado esté indicado en la profilaxis de infecciones pre y post

operatoria y podria sustituir o ser coadyuvante de la terapia antibiotica.

4. Se ha demostrado que el aceite ozonizado en forma de liposomas puede ayudar a
la prevencidn del virus SARS-CoV-2.

5. Se necesitan mas estudios realizados in vivo con aceite ozonizado en forma de

liposomas solo y en combinacion con los fArmacos antiinfecciosos que evalten la

actividad antimicrobiana.
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