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RESUMEN

Las terapias que emplean el gas ozono para la resolucién y mejoria de diferentes condiciones fisiopatologicas, han sido reconocidas por sus
beneficios. Este gas debe obtenerse iz situ con equipos generadores de ozono, de ahi la importancia de los aspectos relacionados con la
manipulacion para garantizar las dosis adecuadas. Por ello el presente trabajo tiene como objetivos, cuantificar las concentraciones de ozono
producidas con dos generadores Philozon y Ozonobaric P, determinar la influencia de jeringuillas diferentes y el llenado por dos especialistas.
Otro objetivo fue determinar el tiempo de vida media del gas dentro de dos tipos de jeringuillas. Se realizé un estudio monocéntrico, y se
aplicé un método espectrofotométrico utilizando cuatro diferentes concentraciones de gas ozono, en dos diferentes jeringuillas, con dos
diferentes especialistas, obtenidas de dos generadores. Se aplico método estadistico de comparacién de medias. Ambos generadores
presentaron variaciones menores al 10% en las concentraciones 10, 20 y 40 ug/mL en los equipos y aquellas calculadas por las mediciones
espectrofotomeétricas. El uso de la jeringuilla estandar se evidencid diferencias significativas (p<0,05) en las concentraciones 5y 10 ug/mL,
en Luer Lock solo a 5 pg/mL cuando se comparan los equipos. No se observd diferencias significativas en las concentraciones en relacion a
los especialistas (p>0,05). El tiempo de vida media fue 19 min en las jeringuillas estandar y 21 min en las luer lock. En relacion a los hallazgos
no se requiere un factor de ajuste de concentracion para los generadores lo que garantiza la aplicacion adecuada de las dosis de ozono en la
practica clinica. Se identifico que el tipo de jeringuilla utilizada puede influir en la concentracion de ozono al contrario de la manipulacién
de los especialistas. Adicionalmente se demuestra la importancia de usar el gas en los primeros 3 minutos después de ser llenadas las
jeringuillas.

Palabras clave: ozono, concentracion media, cinética de degradacion, generadores de ozono, tiempo de vida media.

ABSTRACT

Therapies using ozone gas for the resolution and improvement of different pathophysiological conditions, have been recognized for their
benefits. This gas must be produced #n situ for its application, hence the importance of aspects related to its handling to ensure adequate doses.
In that sense the mains of this work are to test the ozone concentrations obtained with two generators Philozon and Ozonobaric P and to
determine the influence of the use of different syringes and the handling by two specialists. Another objective was to determine the half-life
time of ozone gas within two types of syringes. A single-center study was performed, where a spectrophotometric method was applied. Two
different specialists obtained from the two generators four different ozone concentrations using two different syringes. Statistical method of
comparison of means was applied according to the experiments. Both generators presented variations letter than 10% in the concentrations
established in the equipment and those calculated by the spectrophotometric measurements. The use of two types of syringes showed
significant differences (p<0.05) in the 5 and 10 pg/mL concentrations, using the Philozon generator. No significant differences were observed
in the concentrations in relation to the specialists (p>0.05). The ozone half-life was 19 min in standard syringes and 21 min in /uer lock syringes.
A concentration adjustment factor is not required for any generators to ensure proper application of ozone doses in clinical practice. It was
identified that the type of syringe can influence the concentration as opposed to the handling of the specialist. Additionally, the importance
of using the gas in the first 3 minutes after being full-filled the syringes is also demonstrated.

Keywords: ozone, media concentration, kinetics of degradation, ozone generators, half-life time.
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INTRODUCCION

En el campo de las ciencias médicas se tiene constancia que el ozono con fines terapéuticos se utiliza desde
principios del siglo XX, extendido a partir de la Primera Guerra Mundial para la desinfeccion de heridas (Arevalo
y Nanclares, 2020).

El tratamiento convencional con ozono emplea disimiles vias de administracion, segin el procedimiento establecido
por el especialista en correspondencia con las necesidades del paciente. La capacidad terapéutica de la molécula en
el tratamiento de diversas enfermedades y la casi ausencia de efectos adversos, 1o convierten en una alternativa
segura a muchos farmacos de uso convencional (Madrigal, 2022, Travagli e Ioro, 2023).

El ozono para uso médico es producido mediante dispositivos denominados ozonizadores o generadores de ozono
con caracteristicas especificas para este fin. Estos equipos generan concentraciones de ozono entre 1 y 80 pg/mL a
partir de una fuente de oxigeno de calidad medicinal, que varian en relacién a la finalidad terapéutica para la que
se utilicen. (Veliz y cols. 2005). En la Unién Europea los generadores de ozono son considerados productos
sanitarios y regulados como tal. Sin embargo, otros organismos como la Agencia del Medicamento y los Alimentos
Estadounidense (FDA por sus siglas en inglés) presentan fuertes regulaciones sobre el empleo de estos generadores
con fines terapéuticos. (Chirumbolo y cols, 2023)

En Cuba, la ozonoterapia, modalidad de la Medicina Natural y Tradicional, esta legalmente aprobada por el
Ministerio de Salud Puablica (Minsap) y por el CECMED (Autoridad Reguladora de Medicamentos, Equipos y
Dispositivos Médicos de la Republica de Cuba). (Borroto, 2021) Con los afios, la ozonoterapia ha generado
meritorios aportes cientificos, lo que ha contribuido a su validacion, con una significativa aceptacion clinica entre
la poblacién, la comunidad cientifica y la sociedad cubana. Su uso médico se ha ido incrementando en muchos
paises y existe un mayor interés por parte de los profesionales de la salud en conocer su funcionamiento y beneficios.
No obstante, su establecimiento no ha sido facil y su reconocimiento en los planos legales e investigativo requiere
mayores y coordinados esfuerzos. (ISCO3, 2020)

El hecho de que la molécula de ozono es muy inestable, a diferencia de otros farmacos, es una problematica a tener
en cuenta. Por lo tanto, se tiene que obtener en el momento con la mayor precision posible. Para garantizar la
seguridad y efectividad de los tratamientos es necesario que los generadores de ozono médico dosifiquen la
concentracion adecuada. Por esta causa los métodos para medir la concentracidén, especialmente la
espectrofotometria ultravioleta, son de vital importancia para obtener los valores adecuados de concentracion.
(Raknessi y cols, 1996; Madrigal, 2022)

La finalidad de este trabajo es evaluar la concentraciéon de ozono generada por dos ozonizadores médicos,
dispuestos en el Instituto de Medicina Tropical “Pedro Kouri” (IPK), para su uso practico en ozonoterapia y analisis
del tiempo de vida media del gas en las jeringuillas.

MATERIALES Y METODOS

Se efectud un estudio monocéntrico, de caracter cinético y de analisis de funcionamiento de dos equipos generadores
de ozono médico, para validar su uso practico en la aplicacioén de la ozonoterapia rectal en el Instituto de Medicina
Tropical “Pedro Kouri” (IPK). Este ensayo constituye una tarea del proyecto sectorial 2105025 del PROGRAMA
5 MINSAP: ENFERMEDADES TRANSMISIBLES.

» El estudio se realizé en correspondencia con las regulaciones estatales de Buenas Practicas vigentes en Cuba
segun los requerimientos del Centro para el Control estatal de la Calidad de los medicamentos (CECMED).

» La seguridad de los profesionales participantes fue garantizada, cumpliendo con las recomendaciones para el
trabajo con ozono segun la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) que permite trabajar durante 8 h cuando la
concentracion de ozono es de 0,06 ppm, que es, desde mucho antes, percibido como un olor fuerte a ozono
(1 ppm = 2,14 pg/mL).

« El protocolo fue revisado y discutido por la Comisién Cientifica Especializada y el Comité de Etica para la
Investigaciéon (CEI) del IPK.

El experimento se realizo por dos especialistas previamente preparados para trabajar con los generadores de ozono
meédico. La realizacion del experimento abarco un total de 1 mes, en los cuales se realizé el acondicionamiento del
local simulando en lo posible las condiciones de trabajo reales de los generadores, continuando con las mediciones
de la concentracion de ozono y el analisis del tiempo de vida media. Los dos generadores de ozono médico
utilizados en el presente estudio fueron: 1 Ozonobaric P® V- 100-230 (Espana) el cual se identifico como generador
Ay corresponde con el equipo mas antiguo en el centro, 2 Philozon® V- 100-240 (Brasil) identificado como
generador B, equipo de adquisicion mas reciente. Las mediciones de la concentracién de ozono en estos equipos se
realizaron en dias diferentes. También se empled un dia para el estudio del tiempo de vida media del gas. Para el
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trabajo con cada ozonizador se dispuso de un total de 10 jeringas de las cuales 5 de ellas eran jeringuillas Luer-
Lok™ Tip (EE. UU) de 10 mL y las restantes jeringuillas estandar (China) de 10 mL para cada operario. Las
jeringuillas fueron rotuladas con valores de 0 (utilizado para el blanco), 5, 10, 20 y 40 pg/mL segun la concentracion
de la mezcla de ozono/oxigeno a obtener. Con estas muestras se cuantificé la concentracion en el
espectrofotometro. Las muestras se obtuvieron en cada generador a partir del oxigeno (gaseoso) médico contenido
en un balon. Los especialistas realizaron el llenado de jeringuillas de forma independiente para cada tipo de
jeringuilla y concentracion establecida por separado. La data que se obtuvo referente a los equipos fue recopilada
en dos planillas preparadas con anterioridad. Para la determinacion de la absorbancia se empled un
espectrofotometro UV, Zuzi V- 220 (Japén) con cubetas de cuarzo de lcm.

Se tomaron muestras de ozono ajustando en cada generador las cuatro concentraciones de estudio. Las muestras se
obtuvieron en los dos tipos de jeringuillas. El contenido se inyectd6 de manera inmediata en la cubeta. Para la
determinacion de la concentracion de ozono se utilizoé el método espectrofotométrico por la capacidad del ozono
de absorber fuertemente la luz ultravioleta, con un maximo de absorcién a 254nm. (Sanchez-Martinez, 2013;
Delgado, 2011) Los experimentos se repitieron 5 veces por cada concentracion analizada y de manera independiente
para cada tipo de jeringuilla.
Partiendo de los valores de densidad Optica y el coeficiente de extincion molar del ozono (3000 M. cm™! a 273,15
Ky 1,103 +10° Pa) se realizaron los calculos de la concentracion de ozono.
Para el calculo y expresion de los resultados se obtuvo la absorbancia y con ella la concentracion de ozono mediante
la ley de Lambert-Beer:

A=€ex[03]x1

(03] =[A/ex]
Donde
A - absorbancia, adimensional
€ - coeficiente de extincion molar (3000 L X mol-1X cm-1)
[O3] — concentracién del ozono (mol/L)
1 — longitud del paso 6ptico (cm)
Se consideraron las modificaciones que ejercen sobre el coeficiente de extincidn la temperatura y la presion:

[05] = [A/€x I] x (PNTP/P) x (T/TNTP)
Donde
PNTP - la presién normal (1,103 x 10°Pa)
P — (la presion a la que se hacen las mediciones)
TNTP — Temperatura normal (273,15 K)
T — (la temperatura a la cual se realiza el experimento).
Se obtuvieron los porcentajes de desviacidn de las diferentes concentraciones segiin el método espectrofotométrico
con respecto a las que indicaba el control interno del equipo. Los datos fueron compilados en una plantilla creada
al efecto y posteriormente organizados, mediante una hoja de calculos en Microsoft Excel 2010. Se analizo si existia
una diferencia mayor al 10 % de variacion con las concentraciones establecidas en los equipos. Se compard los datos
de los generadores en los dos tipos de jeringuillas empleadas. También se compar6é la manipulacion de los
especialistas mediante las concentraciones obtenidas.
Para determinar el tiempo de vida media se utilizaron dos tipos de jeringuillas que se cargaron con una
concentracion conocida de ozono médico (20 pg/mL), para luego ser colocadas con el cono hacia arriba con el
auxilio de un soporte universal. A tiempo cero y cada 10 min se vertié en una cubeta de cuarzo de 1 cm, 3mL del
contenido de la jeringuilla y se midio la densidad Optica contra un blanco de aire. La cinética se verificod por 50 min.
Se calcul6 la variacion de la concentracién en el tiempo, el tiempo de vida media y el tiempo en que se degrada el
90% de la concentracion inicial empleando la formula siguiente:

t

t1/2=

N(t)
log 1 /2 <N—0>
Ny—es la concentracioén inicial,
t —es el tiempo transcurrido
N (t) — es la concentracion en el tiempo transcurrido

47



ONIO

CENTRO NACIONAL
DE INVESTIGACIONES

CIENTIFICAS

Rev. CENIC Cienc. Biol.; Vol. 56. (publicacion continua). 045-053. Aii0.2025. e-ISSN: 2221-2450.

Se determinaron los parametros estadisticos descriptivos para las variables cuantitativas como: media y desviacion
estandar. Se comprobaron los presupuestos de normalidad (Test de Shapiro-Wilk) y homogeneidad de varianza
(Test de Levene) para definir el empleo de pruebas paramétricas o no paramétricas. El nivel de significacion
estadistico empleado en todos los casos fue como minimo de p < 0,05. Para el estudio de la relacién existente entre
los valores de concentracion y densidad Optica se utilizo el andlisis de regresion y correlacion lineal. Se efectud un
test t para muestras independientes en caso de distribucién normal y la prueba U de Mann Whitney en caso
contrario. El analisis estadistico de los datos se realizé con GraphPah Prism versiéon 5 y SPSS version 22.

RESULTADOS Y DISCUSION
Las medias de las densidades opticas correspondientes a las muestras de ozono y los calculos de las concentraciones
obtenidas para los dos tipos de jeringuillas con el generador OZONOBARIC P se muestran en la tabla 1.

Tabla 1. Concentraciones calculadas de ozono y su variacion con respecto al valor tedrico en el equipo Ozonobaric
P, para las jeringuillas estandar y Luer Lock.

Estandar Luer-Lok
Concentracién T
(ng/mL) Do Con(c:;l;rna;ii;')n C  grrc b v;r/i;(;:cién Do COn(c:;r;ii;'m C grrc v;r/izci()n
5,00 0,450 6,04 1,04 20,80 0,412 4,83 0,17 3,4
10,00 0,614 10,50 0,50 5,00 0,549 9,56 0,44 44
20,00 0,914 18,95 1,05 5,25 1,088 20,47 0,47 2,35
40,00 1,471 42,06 2,06 5,15 1,326 41,21 1,21 3,03

Leyenda: T, concentracion tedrica, se refiere a la indicada en el equipo Ozonobaric P. C, concentracién calculada sobre la base de
la férmula referida en materiales y métodos, a temperatura 297,4 K y presion 1,103 *10° Pa. DO, densidad dptica Nota: Los
valores de DO son el promedio de 5 determinaciones.

En un estudio realizado por Sanchez en 2013, donde se efectud la evaluacion de la concentracién de ozono en un
generador de ozono médico, se describe que, debido a las diferentes fuentes de error del propio método fotométrico,
para establecer las concentraciones del ozono, se ha establecido que este tiene una variacion de un 10 % con respecto
al valor de concentracion real.

En el caso de los dos generadores se debe considerar que el trabajo a estas concentraciones es valedero ya que
sugerido por la literatura cientifica la variacion debe ser menor del 10% y los valores de concentracion calculados
tienen una pequefia diferencia de los establecidos en los dispositivos, pero no son mayores de 10. Excepto para la
concentracion 5 pg/mL en ambos equipos y 10 pg/mL en el equipo Philozon que la variacién es superior a 10%
(Tabla 1). Se debe considerar que los valores para la concentracion a partir de 10 pg/mL son los mas confiables,
para ambos dispositivos y en los dos tipos de jeringuillas empleadas. Es de mencionar que se requiere de
mantenimiento y calibracion sostenida de los generadores para mantener la calidad del gas generado. (Tase y cols,
2022; Delgado, 2011)

Las concentraciones calculadas segin estos estudios permitieron la comparacién de la concentracion entre los
generadores en los dos tipos de jeringuillas obteniendo la media de las absorbancias recopiladas durante el
experimento. Se compararon los valores obtenidos entre los equipos segun las jeringuillas estandar y las Luer-Lok
utilizadas.
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Tabla 2. Concentraciones calculadas de ozono y su variacion con respecto al valor tedrico en el equipo Philozon,
para las jeringuillas estandar y Luer Lock,

Estandar Luer-Lok
Concentracion T
(ng/mL) . Conz::;zﬁ(}:j;')n C  grrie % v;r}zcién . COn(c:;zgii;sn C  src % v;r/iaéci()n
5,00 0,492 7,84 2,84 56,85 0,436 5,09 1,09 21,8
10,00 0,657 11,60 1,60 16 0,572 10,23 0,23 2,3
20,00 1,035 21,2 1,2 6 0,948 19,64 1,36 6,8
40,00 1,406 41,35 1,35 3,37 1,39 38,85 1,15 2,87

Leyenda: T, concentracion tedrica, se refiere a la indicada en el equipo Philozon. C, concentracion calculada sobre la base de la
[formula referida en materiales y métodos, a temperatura 297,4 K y presion 1,103 *105 Pa. DO, densidad éptica Nota: Los valores
de DO son el promedio de 5 determinaciones.

El analisis estadistico muestra diferencias significativas (p<0,05) en las concentraciones de 5 y 10 ug/mL segtn los
generadores en jeringuilla estandar (figura 1). En el caso de las jeringuillas Luer-Lock (Figura 2) solo la
concentracion de 5 pg/mL presentd diferencias significativas (p<0,05) en la comparacion entre concentraciones
segun los equipos utilizados.

Las diferencias significativas en las jeringuillas pueden estar relacionadas con la capacidad oxidante del ozono sobre
los materiales de las jeringuillas que se manifiesta a concentraciones bajas precisamente por reducir en mayor
cuantia el ozono disponible en estas, por lo tanto, es necesario utilizar consumibles de componentes resistentes.
(ISCO3) Las jeringuillas Luer-Lock empleadas en el estudio resultan mas adecuadas para su empleo en
ozonoterapia, las cuales poseen una capacidad de resistencia considerable segun se evidencia, a diferencia de las
jeringuillas estandar utilizadas.

En cuanto al analisis de las concentraciones segun los especialistas no se encontraron diferencias significativas
(p>0,05) (resultados no se muestran). Este comportamiento se evidencio tanto en las jeringuillas estandar como en
las Luer-Lock.

Para el analisis de las diferencias de la concentracién de ozono en las jeringuillas se utilizaron las cuatro
concentraciones definidas. Se emple6 una grafica con las concentraciones obtenidas y calculadas para observar la
diferencia de la concentracion del ozono (Figuras 1y 2).
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Fig. 1. Comparacion de las concentraciones obtenidas y calculadas con los equipos Ozonobaric Py Philozon en jeringuillas
estandar.
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Fig. 2. Comparacion de las concentraciones obtenidas y calculadas con los equipos Ozonobaric Py Philozon en jeringuillas Luer-
Lock.

Leyenda: Concentracion T, concentracion teorica. Concentracion C, concentracion calculada. Pruebas estadisticas: variables
paramétricas test t para muestras independientes, variables no paramétricas U de Mann Whitney. * Representa diferencias
significativas (p<0,05) entre las concentraciones en las jeringuillas Luer-Lock, para los dgeneradores.

Para el estudio cinético fue seleccionada la concentracidon de 20 ug/mL por no presentar alteracion significativa en
ninguna de las jeringuillas estudiadas. El comportamiento de la cinética de degradacién del ozono para los dos tipos
de jeringuillas esta representado en la figura 3 en la que se puede apreciar que se redujo en un 10% la concentracién
del gas con respecto a la concentracién inicial a los 3 min de iniciar el experimento en ambos tipos de jeringuillas.
La concentracién disminuy6 en un 10% a los 3,62 min en jeringuillas estandar y a los 3,99 min en jeringuillas Luer-
Lock. EI 50 % de la concentracion se alcanzé a los 19,23 min en las jeringuillas estandar y a los 21,74 min en las
Luer-Lock. Lo anterior indica la importancia de la rapida aplicacién del ozono después de ser llenadas las
jeringuillas.
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Fig. 3. Cinética de degradacion del ozono contenido en jeringuillas estandar y Luer-Lock de 50 mL. Concentracién inicial =20
ug/mL.

Leyenda: Temperatura de 2974 K, presion 1,103 *10°Pa. Cada punto representa la media de la concentracion de 5
determinaciones. Las lineas finas representan las rectas de ajuste lineal.

Nota: Para las jeringuillas estandar la ecuacion de la recta fue: Porcentaje de degradacion = 130,4¢°°'** (R = 0,9947) y para las
Luer-Lock: Porcentaje de degradacion = 118,86¢ %%

El resultado obtenido anteriormente no fue coincidente con lo reportado en un estudio similar realizado por Sanchez
en 2013. En el cual se reporta una pérdida de hasta 10% de la concentracion a los 10 min, con jeringuillas colocadas
con el cono hacia arriba y hacia abajo. (Sanchez-Martinez, 2013) Seria recomendable la aplicacion del ozono antes
de los 3 min después de su generacion, lo que garantizaria una concentracion con hasta el 90 % de la concentracion
definida con el equipo que representaria la dosis a utilizar. Se evidencia también que las jeringuillas Luer-Lock son
capaces de preservar mejor la concentracion de ozono por debajo del 50% con respecto a las estandar.

Las estadisticas reportadas en paises desarrollados aseguran que el 21% de los accidentes hospitalarios son
ocasionados por la tecnologia médica. (Tasse y cols, 2022) En un estudio publicado en la Revista Ingenieria
Biomédica, se observa que los eventos adversos asociados a tecnologia médica suceden mas por el fallo de los
dispositivos que por error en su uso (Correa, 2017). Es por esto, que la adecuada evaluacion de estas tecnologias es
de suma importancia, el funcionamiento de los equipos biomédicos puede ser evaluado desde diversos puntos de
vista, en particular son de interés los aspectos técnicos, clinicos y econdmicos.

La necesidad de encontrar nuevos tratamientos o modalidades para enfrentar diversas dolencias es un paradigma
mundial, y el ozono puede contribuir a aliviar la creciente necesidad de alternativas eficaces y seguras.
Actualmente, nuestros esfuerzos por la seguridad del paciente se centran en identificar incidentes y errores. Se trata
de un enfoque reactivo con beneficios limitados. Un enfoque més amplio que aborde el equilibrio entre fracasos y
€xitos es util para mejorar la calidad de la atencion sanitaria. Los datos que evaltan el rendimiento de los equipos
médicos pueden conducir a cambios positivos y utilizarse para conocer soluciones alternativas y adaptaciones ttiles.

En Cuba, cada afio se realiza un promedio de 1 250 000 aplicaciones de ozonoterapia, lo cual indica la necesidad
de reforzar los recursos de avanzada en esta area. (Borroto, 2021) En la mayoria de ocasiones el area de aplicaciéon
puede no presentar las condiciones necesarias de temperatura, o carecer del equipamiento necesario para trabajar
con el ozono, lo que puede afectar en gran medida la efectividad del tratamiento. Trabajar con materiales mas
resistentes como jeringuillas siliconadas puede condicionar un mejor tratamiento y asegurar no solo el efecto segin
la patologia sino también profundizar en los mecanismos por los que este producto ejerce sus acciones (Martinez-
Sanchez, 2020; Franzini y cols, 2023) lo que resultara de beneficio para nuevas posibles aplicaciones y demostro su
utilidad en los escenarios recientes (Magarifio-Abreus y cols, 2022). Para aumentar los indices de éxitos de los
tratamientos el profesional debe tener preparadas las condiciones necesarias de aplicacion, es decir haber acostado
el paciente en la posicion adecuada y colocado la sonda rectal, antes de generar el ozono, y llenar la jeringuilla para
actuar con la mayor celeridad posible y evitar la reduccion de la concentracién que constituiria la dosis requerida
por el paciente (Borroto, 2021; Martinez-Sanchez, 2020).
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El presente estudio presenta limitaciones entre ellas: la poca documentacion sobre el tipo de trabajo realizado, lo
cual dificulta la comparaciéon con otras investigaciones. Para el empleo de generadores de ozono médico se
requieren areas climatizadas que cumplan con todas las condiciones para el trabajo con el gas por lo que reportar
estas condiciones resulta trascendental y en este se trabajo a temperatura ambiente de 25° C, asi como el disponer
de un contenedor de oxigeno medico con la calidad requerida, todo lo que puede afectar las concentraciones a
obtener.

CONCLUSIONES

Los generadores estudiados resultan confiables para proveer la concentracién de ozono solicitada. Las jeringuillas
empleadas presentaron diferencias en cuanto a las concentraciones de ozono siendo la Luer lok la de menor
alteracion, y los especialistas no constituyeron una fuente de diferencia considerable. Para garantizar la efectividad
de los tratamientos, el ozono se debe aplicar, utilizando cualquiera de los equipos, segun las condiciones del estudio,
pero antes de los 3 min después de ser generado.
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