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NOTA TECNICA

ASSUNTO: uso da tecnologia do gas de oz6nio na purificacdo do ar ambiente contra o coronavirus

1. OBIJETIVO

Esta nota técnica tem por objetivo a apresentacdo da avaliacdo técnica sobre as informacdes
referentes ao uso da tecnologia do gas de ozOnio na purificacdo do ar ambiente contra o
coronavirus submetidas pela empresa Astech Servigos e Fabricagao Ltda® .

2. DOS FATOS

Trata-se do e-mail S/N, referéncia 0013938305, anexado ao processo 25000.035025/2020-15, por
meio do qual a empresa Astech Servicos e Fabricacdo Ltda® submeteu, em 12 de marc¢o de 2020,
documento com descricdo da utilizacdo de oz6nio para a purificacdo de ar visando a eliminacdo do
coronavirus e evitar a enfermidade que ele causa, qual seja, a COVID-19. O processo foi recebido
por essa coordenacdo em 03 de abril de 2020. Em marc¢o de 2021 foi conduzida uma atualizacdo
dessa nota técnica apresentada na secdo 3-lIl.
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3. DA ANALISE

| - DA LEGISLACAO SANITARIA

No Brasil as autoridades sanitarias tratam da qualidade do ar interior por meio de uma série de
portarias, resolugdes, instrugdes normativas e normas técnicas emitidas principalmente pela Agéncia
Nacional de Vigilancia Sanitdria (Anvisa), Ministério da Saude e Associacdo Brasileira de Normas
Técnicas (ABNT). Trata-se de tema bastante abrangente dado que as recomendacbes ou abordagens
para controle e manutencdo da qualidade do ar interno e externo (exaustdo) variam amplamente em
funcdo das diferentes atividades as quais se destinam as edificacdes ou ambientes nos quais a
gualidade do ar deve ser monitorada. Além disso, aspectos como os grupos populacionais que
frequentam essas edificacOes e ambientes e as caracteristicas dos equipamentos que abrigam sdo de
fundamental importancia na escolha da melhor abordagem para gestdo da qualidade do ar interno. O
controle e manutencdo da qualidade do ar interno envolvem procedimentos que se iniciam, mas ndo
se restringem, no adequado planejamento dos projetos fisicos das edificacGes e ambientes destinados
as diversas atividades relacionadas a salde tais como o atendimento e internacdo de pacientes,
realizacdo de procedimentos cirldrgicos, diagndstico, producdao e controle de medicamentos e
equipamentos de saude, armazenamento de sangue, 6rgaos e tecidos humanos, entre outras. Além
disso, sdo observados aspectos relacionados a medicina trabalho e a seguranca dos individuos em
ambientes fechados e climatizados artificialmente.

A Resolugdo da Diretoria Colegiada da Anvisa (RDC) n2 50, de 21 de fevereiro de 2002 dispde sobre o
regulamento técnico para planejamento, programacao, elaboracdo e avaliacdo de projetos fisicos de
estabelecimentos assistenciais de saude (EAS), e sobre o controle e manutencdo da qualidade do ar
interno em ambientes funcionais dos EAS que demandam sistemas comuns de controle das condicoes
ambientais higrotérmicas e de qualidade do arl. Segundo o referido dispositivo tanto as edificacdes
guanto os ambientes ou areas separadas nesses locais devem ser classificadas quanto ao controle da
gualidade do ar interno da seguinte forma: 1. Unidades funcionais que ndo carecem de condi¢des
especiais de temperatura, umidade e qualidade do ar, para as quais a ventilacdo e exaustdo podem ser
diretas ou indiretas, observando-se o cddigo de obras local; 2. Ambientes funcionais dos EAS que
demandam sistemas especiais de controle de qualidade do ar porque devem apresentar maiores niveis
de assepsia; as atividades neles desenvolvidas produzem odores (necessitam de exaustdo mecanica);
as atividades neles desenvolvidas poluem o ar (necessitam de ventilacdo direta associada a exaustao
mecanica ); em funcdo do tempo de permanéncia dos pacientes nos mesmos (esses ambientes
correspondem a certas unidades funcionais que carecem de condi¢cdes especiais de temperatura,
umidade e qualidade do ar, devendo-se buscar as melhores condicdes das mesmas por meio de
ventilacdo e exaustdo diretas. S3o as salas de atendimento imediato, de observacao, de internagao
como quartos, enfermarias e dreas de recreacdo); em funcdo das caracteristicas particulares dos

! https://sbim.org.br/images/legislacao/rdc-2002-50.pdf
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equipamentos que abrigam (esses ambientes carecem de condi¢cOes especiais de temperatura,
umidade e qualidade do ar, demandando climatizac¢do artificial e necessitando de exaustdo mecanica)
e em funcdo das caracteristicas particulares dos equipamentos que abrigam e das atividades que neles
se desenvolvem (esses ambientes carecem de condi¢cOes especiais de temperatura, umidade e
qualidade do ar pois, por abrigarem equipamentos e atividades geradoras de calor, demandam
ventilacdo direta associada a necessidade de exaustdo mecanica).

Em relacdo ao desempenho dos estabelecimentos de assisténcia a saude quanto a condicOes
ambientais que interferem no controle de infeccdo, destacam-se dois componentes técnicos,
indispensdveis e complementares: a) o componente de procedimentos nos EAS, em relagdo a pessoas,
utensilios, roupas e residuos e b) o componente arquitetonico dos EAS, referente a uma série de
elementos construtivos, como: padrdes de circulacdo, sistemas de transportes de materiais,
equipamentos e residuos sélidos; sistemas de renovacao e controle das correntes de ar, facilidades de
limpeza das superficies e materiais; e instalacdes para a implementacdo do controle de infeccdes. O
papel da arquitetura dos EAS na prevencao das infec¢des de servicos de salde pode ser entendido em
seus aspectos de barreiras, protecdes, meios e recursos fisicos, funcionais e operacionais, relacionados
a pessoas, ambientes, circulagdes, praticas, equipamentos, instalacdes, materiais, residuos e fluidos.
O isolamento simplificado é uma importante conduta de prevencdo e controle de infec¢ao de servigos
de saude, que consta de duas praticas: a) pratica geral: aplicacdo das precaucbes universais (PU) a
todos os pacientes, durante todo o periodo de internacdo, independentemente do diagndstico do
paciente; e b) pratica especifica: aplica-se sempre que o paciente apresentar doenca infecciosa, com
possibilidade de transmissdo de pessoa a pessoa e/ou colonizagdo por germes multirresistentes.
Consiste em suplementar as precaugfes universais com isolamento de bloqueio (IB) e com precaucdes
com materiais infectantes (PMI). O isolamento de bloqueio consiste na utilizacdo de barreiras fisicas e
cuidados especiais, para impedir que os germes envolvidos se transmitam.

No que diz respeito a instalacdo de climatizacdo (IC) por meio de ar condicionado (AC), os setores com
condicionamento para fins de conforto, como salas administrativas, quartos de internacdo, devem ser
atendidos pelos pardmetros bdsicos de projeto definidos na norma da ABNT NBR 6.4012. Os setores
destinados a assepsia e conforto, tais como salas de cirurgias, UTI, bercario, nutricdo parenteral, devem
atender as exigéncias da NBR-7.2563 (em revisdo). No atendimento dos recintos citados acima devem
ser tomados os devidos cuidados, principalmente por envolver trabalhos e tratamentos destinados a
analise e erradicacdo de doencas infecciosas, devendo, portanto, ser observados os sistemas de
filtragens, trocas de ar, entre outros. Toda a compartimentacdo do EAS estabelecida pelo estudo
arquitetonico, visando atender a seguranca do EAS e, principalmente, evitar contatos de pacientes com
doencas infecciosas, deve ser respeitada quando da setorizacdo do sistema de ar condicionado. As
tomadas de ar ndo podem estar préximas dos dutos de exaustdo de cozinhas, sanitarios, laboratérios,
lavanderia, centrais de gds combustivel, grupos geradores, vacuo, estacionamento interno e edificacao,
bem como outros locais onde haja emanac¢do de agentes infecciosos ou gases nocivos, estabelecendo-
se a distancia minima de 8,00 m destes locais. O sistema de condicionamento artificial de ar necessita

2 https://www.abntcatalogo.com.br/norma.aspx?ID=53593
3 https://www.abntcatalogo.com.br/norma.aspx?ID=994
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de insuflamento e exaustdo de ar do tipo forgado, atendendo aos requisitos quanto a localizacdo de
dutos em relagdo aos ventiladores, pontos de exaustdo do ar e tomadas do mesmo. Todo retorno de
ar deve ser feito através de dutos, sendo vedado o retorno através de sistema aberto.

No atendimento de casos de sindrome respiratéria aguda grave, em virtude da alta transmissibilidade
do virus, particularmente em ambiente hospitalar, é necessario que as unidades de isolamento sejam
dotadas de um sistema de circulacdo que impeca que o ar contaminado seja disseminado em outros
ambientes, como também no meio externo. A solucdo discutida para esta circulacdo é a utilizacdo de
fluxo unidirecional de ar, ocasionando um sistema de pressdo negativa, através de um processo de
exaustdo no ambiente. Para que se consiga manter uma pressdao negativa dentro da unidade de
isolamento, é necessario que seja instalado um sistema que faca uma troca do ar em intervalos
constantes. Isto é feito através da implantacdo de um aparelho de exaustdo, dotado de filtro HEPA
(high efficiency particulate air), que permite captar o contaminante no local onde é gerado e lanc¢a-lo
no meio externo, apds filtragem com alta eficiéncia. Para que este processo seja eficiente, é
imprescindivel que na unidade de isolamento (seja no quarto propriamente dito ou no seu banheiro
privativo), as janelas e aberturas para o meio externo sejam vedadas, evitando que o ar contaminado
se propague no meio externo sem a necessaria filtragem. Para o controle da qualidade do ar interior
foi adotado conceito de eficacia comprovada, baseado na definicao do fluxo unidirecional, com filtro
tipo HEPA na exaustdo do ar da unidade de isolamento. O sistema de exaustdao deve ser
adequadamente dimensionado, por profissional especializado, de modo a prover, no minimo, 12 trocas
de ar por hora. O fluxo de ar deverd ser unidirecional. Para tanto, o aparelho deverd ser
preferencialmente instalado em posicdo contraria a porta de acesso ao isolamento, de modo que se
consiga manter o fluxo de ar partindo do acesso atravessando o quarto, acesso do banheiro, para em
seguida ser filtrado (filtro HEPA) e exaurido. O ar exaurido ndo podera retornar a outros ambientes do
hospital, sendo necessdrio que apds filtragem adequada, seja expelido ao meio externo. Caso as
unidades estejam implantadas em pavimentos térreos, este ar ndo podera ser lancado em areas com
fluxo de pessoas, tais como: patios, calcadas e outras areas publicas. Havendo a necessidade de
instalacdo de dutos de ar, estes deverdo ser unidos por meio de juntas flangeadas, a prova de
vazamentos. As dobras, conexdes e acessorios dos dutos também deverdo ser estanques. O aparelho
de exaustdo devera ser, preferencialmente, fixado na alvenaria, evitando sua instalacdo em esquadrias
ou outras superficies passiveis de vibracdo. A instalacdo de filtros HEPA no sistema de exaustdo tem
por finalidade eliminar contaminantes bioldgicos do ar exaurido. A vida util deste filtro varia conforme
as caracteristicas do ar filtrado. A inspecdo deve ser realizada, periodicamente, através de processos
especificos. O filtro devera ser substituido sempre que a pressado diferencial do fluxo de ar que o
atravessa atinja 45 mmCA ou apds 18 meses de uso, ainda que a pressao diferencial seja inferior a
45mmCA.

Em relacdo a climatizacdo artificial de ambientes direcionados ao uso publico e coletivo deve-se
atender as seguintes normas: Resolucdo-RE n° 09, de 16 de janeiro de 2003 (publicada no dou n214,

m Mais informacdes, acesse: saude.gov.br/coronavirus 36l -+ | sans P BRASI




de 20 de janeiro de 2003)% Portaria n° 3.523, de 28 de agosto de 1998 e ABNT NBR 13.971 de 2014°
nas quais se tratam dos sistemas de refrigeracdo, condicionamento de ar, ventilagcdo, aquecimento e
manutengdo programada. Definem-se, por essas normas, os padrdes referenciais de qualidade do ar
interior, no que diz respeito a definicdo de valores maximos recomenddveis para contaminacao
bioldgica, quimica e parametros fisicos do ar interior, a identificacdo das fontes poluentes de natureza
bioldgica, quimica e fisica, métodos analiticos e as recomendacgdes para controle.

No que diz respeito a manipulagdo, producdo e acondicionamento de insumos farmacéuticos,
medicamentos, hemoderivados, de érgaos e tecidos humanos e de outros produtos para saude deve-
se observar as seguintes normas técnicas em relacdo ao controle de qualidade do ar: 1. RDC 69/20147
- BPF de insumos farmacéuticos, em seu artigo 44 de acordo com o qual o fornecimento de energia
elétrica, a iluminacdo e o sistema de tratamento de ar devem ser apropriados de modo a ndo afetar
direta ou indiretamente a fabricacdo dos intermedidrios e dos insumos farmacéuticos ativos e o
funcionamento adequado dos equipamentos. 2. Resolu¢do n2 9, de 21 de outubro de 19992 - BPF de
bolsas de sangue em seu item 3.1.2 segundo o qual, em relacdo ao controle da qualidade do ar, para
manutencdo dos niveis de contaminagcdo dos ambientes compativeis com as exigéncias do processo,
deve-se efetuar um controle sistematico das areas de produc¢do, equipamentos e pessoal, seguindo
procedimentos escritos registrando os resultados para avaliacgdo, acompanhamento e tomada das
acdes preventivas e corretivas. O controle da qualidade do ar deve ser efetuado, no minimo,
semanalmente em todos os ambientes controlados. O ar em ambientes controlados deve ter um
sistema de filtragem que assegure um niumero maximo de particulas por metro cubico de ar, conforme
descricdo: - A sala de confecgdo e montagem deve possuir ar interno classe M7 (100.000); - A sala de
envase da solucdo anticoagulante e/ou preservadora deve ser classe M5.5 (10.000); - O envasamento
das solucdes deve ser feito sob fluxo laminar classe M3.5 (100). 3. RDC 23/2011° que disp&e sobre o
regulamento técnico para o funcionamento dos bancos de células e tecidos germinativos e da outras
providéncias em seus artigos 56, 56, 58 e 59. 4. RDC 16/2013° que dispde sobre produtos para satde
no item 5.1.3.

Em relacdo a outras especificidades associadas ao controle do ar interno de importancia para a saude
sugere-se que sejam consultadas as seguintes normas técnicas: Instrucdo Normativa n° 35 de
21/08/2019'! que dispbe sobre as boas praticas de fabricacdo complementares a medicamentos
estéreis; Instrucdo Normativa n° 37 de 21/08/2019'2 que dispde sobre as boas praticas de fabricacdo
complementares a medicamentos radiofdrmacos; RDC n° 67/07*3 que dispde sobre boas préticas de
manipulac¢do de preparacdes magistrais e oficinais para uso humano em farmécias; RDC n° 55/15% que

4 http://portal.anvisa.gov.br/documents/10181/2718376/RE_09 2003 1.pdf/629ee4fe-177e-4a78-8709-533f78742798?version=1.0
5 https://bvsms.saude.gov.br/bvs/saudelegis/gm/1998/prt3523 28 08 1998.html

6 https://www.abntcatalogo.com.br/norma.aspx?ID=310012

7 https://www20.anvisa.gov.br/coifa/pdf/rdc69.pdf

8 http://bvsms.saude.gov.br/bvs/saudelegis/anvisa/1999/res0009 21 10 1999.html

? http://portal.anvisa.gov.br/documents/10181/2954258/RDC 23 2011 COMP.pdf/ba335341-5993-4843-83dc-f23681690514
10 http://bvsms.saude.gov.br/bvs/saudelegis/anvisa/2013/rdc0016 28 03 2013.pdf

11 http://www.in.gov.br/en/web/dou/-/instrucao-normativa-in-n-35-de-2 1 -de-agosto-de-2019-211914062

12 http://www.in.gov.br/en/web/dou/-/instrucao-normativa-in-n-37-de-2 1 -de-agosto-de-2019-211914085

13 http://bvsms.saude.gov.br/bvs/saudelegis/anvisa/2007/rdc0067 08 10 2007.html

14 https://www.cevs.rs.gov.br/upload/arquivos/201705/18112318-rdc-55-2015-boas-praticas-em-tecidos-14-12-2015.pdf
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dispde sobre as boas praticas em tecidos humanos para uso terapéutico; RDC n °214/18'> que dispde
sobre as boas praticas em células humanas para uso terapéutico e pesquisa clinica, e da outras
providéncias; RDC n° 72/09'¢ que dispde sobre o regulamento técnico que visa a promocdo da salde
nos portos de controle sanitario instalados em territério nacional, e embarcacées que por eles
transitem.

Os procedimentos utilizados para controle da qualidade do ar interno de edificagcOes, areas ou
ambientes dependem principalmente da finalidade desses locais, podem variar muito e dificilmente
havera uma Unica pratica ou conduta que seja apropriada para todas as situacdes. Importante observar
gue os procedimentos mais utilizados em dreas em que ha alto risco de contaminacdo sao o controle
do fluxo de ar, com a utilizacdo, em alguns casos, de pressdo negativa; a utilizacdo de filtros de alta
eficiéncia (HEPA), exaustdo do ar contaminado apds a filtragem; separacao de ambientes e areas com
maior risco e contaminacdo. De qualquer forma deve-se instituir programa de garantia da qualidade
com certificacdo para que se possa assegurar que a qualidade do ar esteja de acordo com o propdsito
a que se destina o ambiente, de acordo com a legislagao sanitaria vigente.

Il- DA ATIVIDADE ANTIMICROBIANA DO 0ZONIO

A recomendacdo de métodos de limpeza, desinfeccdo e esterilizacdo de materiais e equipamento
médico-hospitalares, assim como de superficies, mobilidrios, dareas e ambientes utilizados em
atividades de saude depende da finalidade para qual se pretende utilizar esses materiais e espacos e
das caracteristicas desses materiais, entre outros aspectos. A desinfeccdo descreve processo que
elimina a maioria dos microrganismos causadores de doenca exceto os esporos bacterianos e
compreende niveis maiores e menores de eliminagao de microrganismos a depender da finalidade. Ja
a esterilizacdo se refere a processo em que todas as formas de vida microbiana (bactérias, virus,
fungos) sdo eliminadas ou destruidas, incluindo esporos bacterianos. O racional para a escolha do
procedimento a ser empregado parte da categorizacao dos itens a serem desinfetados ou esterilizados
em criticos, semicriticos e ndo-criticos de acordo com o risco de infec¢do associado ao seu uso (Rutala;
Weber, 2019)Y.

Para itens categorizados como criticos a esterilizacdo deve ser garantida. Objetos sensiveis ao calor
devem ser esterilizados com éxido de etileno ou gas plasma de perdxido de hidrogénio ou ainda por
esterilizagdo quimica com agentes liquidos. Agentes quimicos esterilizantes incluem formulagdes com
concentracdo maior ou igual a 2,4% de glutaraldeido; solucdo de glutaraldeido na concentragdo de
0,95%; solucdes de glutaraldeido na concentracdo de 0,95% e fendis/fenolatos na concentracdo de
1,64%; peroxido de hidrogénio a 7,5%; solucdo de peroxido de hidrogénio a 7,35% e acido paracético

IS http://portal.anvisa.gov.br/documents/10181/3078078/(1)RDC 214 2018 .pdf/8acbc5cb-bca6-4725-b9de-da584e3c024a
16http://portal.anvisa.gov.br/documents/10181/2718376/%281%29RDC 72 2009 COMP.pdf/3dff4bbd-779f-43ba-821c-f48f380376fd
17 Guideline for Disinfection and Sterilization in Healthcare Facilities, 2008 Update: May 2019 William A. Rutala, Ph.D., M.P.H., David

J. Weber, M.D., M.P.H., and the Healthcare Infection Control Practices Advisory Committee (HICPAC). Disponivel em

https://www.cdc.gov/infectioncontrol/pdf/guidelines/disinfection-guidelines-H.pdf
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a 0,23% e solucdo de peroxido de hidrogénio a 1% e acido paracético a 0,08%. A esterilidade dos itens
somente serd garantida se forem tratados de acordo com protocolos adequados em que se
estabelecam os tempos de contato, concentracdo, temperatura e pH (Rutala; Weber, 2019).

Itens semicriticos requerem alto nivel de desinfeccdo ou esterilizacdo a depender da finalidade. Esses
itens devem estar livres de todos os microrganismos, mas pequenas quantidades de esporos
bacterianos poderdo ser permitidas. S3o utilizados para essas finalidades o glutaraldeido, perdxido de
hidrogénio, ortoftalaldeido e acido paracético com perdxido de hidrogénio (Rutala; Weber, 2019).

Os itens ndo-criticos devem passar por processo validado de desinfeccdo de niveis intermedidrio a
baixo com tempos de exposicdo maiores ou iguais a 1 minuto. Os produtos utilizados para essa
finalidade sdo alcool etilico ou isopropilico (70— 90%); hipoclorito de sddio (5,25 a 6,15%); solucdo
fendlica detergente germicida; solucdo de iodo detergente germicida; solucdo de amonio quaternario
detergente germicida (Rutala; Weber, 2019).

A eficacia da desinfeccdo de ambientes com ozbnio foi avaliada em alguns estudos, utilizando-se
diferentes microrganismos, tempos e concentracdes de exposi¢cdo, equipamentos e metodologias.
Berrington e Pedler (1998)'8 avaliaram o efeito da exposi¢cdo ao 0zdnio por tempo de 4 a 7 horas em
placas com culturas de Staphylococcus aureus resistentes e sensiveis a meticilina dispostas, em quarto
de hospital, a diferentes distancias do equipamento gerador do gas. Utilizaram como comparador as
mesmas culturas dispostas em quarto hospitalar sem exposicao ao gds. Atingindo-se concentracdes de
ozbnio entre 0,1 e 0,15 ppm no quarto em teste relataram que o efeito dependeu da distancia entre
as culturas e o equipamento gerador de oz6nio, de forma que em culturas mais préximas (15 cm)
observou-se diminuicdo limitada do crescimento bacteriano enquanto naquelas dispostas a 3 metros
ndo houve diferenca significativa em relagdo as que permaneceram em quarto sem a exposi¢do ao
ozbnio. Dessa forma ndo consideraram o procedimento eficaz para a desinfec¢ao do quarto hospitalar
dada a acdo dependente do gradiente de concentracdo do gas.

J4 Sharma e Hudson (2008)* relataram um decréscimo de até 3 log!® em culturas de uma série de
bactérias dispostas em tecidos, plastico e papel de filtro e submetidas a concentracdo de 25 ppm de
ozOnio em umidade relativa de 95% por 20 minutos em quarto hospitalar vedado ou camara fechada.
Culturas das seguintes bactérias foram avaliadas: Bacillus cereus; Bacillus spizizenii; Clostridium
difficile; MRSA; Methicillin-sensitive Staphylococcus aureus; Propionibacterium acnes; Streptococcus
pyogenes; Acinetobacter baumannii; Enterococcus faecalis; Escherichia coli; Haemophilus influenzae;
Klebsiella pneumoniae; Legionella pneumophila; Pseudomonas aeruginosa; Mycobacterium
smegmatis. As amostras com as culturas foram dispostas em diferentes locais no quarto e ndo houve
diferenca no decréscimo de colonias em funcdo da localizacdo. Relatou-se também uma diminuicdo de
mesma magnitude em esporos de C. difficile e B. Cereus.

O tratamento de culturas de Staphylococcus aureus em meio liquido com o borbulhamento de oz6nio
a uma velocidade de 7g/h, apds sonicacdo eliminou as culturas dos meios avaliados em relagdo a

18 Berrington AW, Pedler SJ. Investigation of gaseous ozone for MRSA decontamination of hospital side-rooms. J Hosp Infect. 1998
Sep;40(1):61-5. PubMed PMID: 9777523.

19 Sharma M, Hudson JB. Ozone gas is an effective and practical antibacterial agent. Am J Infect Control. 2008 Oct;36(8):559-63.
doi:10.1016/j.ajic.2007.10.021. PubMed PMID: 18926308
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controles produzidos sob as mesmas condicdes (Estrela et al., 2006)%°. Esse efeito de eliminacdo
também foi identificado por Yamayoshi e Tatsumi (1993)?! para Staphylococcus aureus resistente a
meticilina, quando tratados com solug¢des ozonizadas in vitro.

A eficacia da desinfeccdo de maos apds lavagem por 30 segundos com dgua ozonizada com
concentracgGes entre 0,4 a 0,8 ppm do gas nado foi diferente da desinfec¢do com alcool gel, quando se
avaliou a acdo especifica desses dois procedimentos na desinfec¢do das maos previamente tratadas
com culturas de E. coli em 30 individuos. A diminuicdo de col6nias da bactéria foi maior entre os dedos
apos a desinfecgdo com élcool gel em relagdo a utilizacdo de dgua ozonizada (Breidablik et al., 201922).
O tratamento de culturas em placas de Petri de Escherichia coli; Staphylococcus aureus suscetivel e
resistente a oxacilina; Pseudomonas aeruginosa suscetivel a imipenem e meropenem; Enterococcus
faecalis resistente a vancomicina; Klebsiella pneumoniae suscetivel somente a carbapenens;
Acinetobacter baumannii suscetivel somente a carbapenens e Acinetobacter baumannii resistente a
carbapenem, com uma mistura de 1% de gds oz6nio e 99% de oxigénio medicinal correspondendo a
20 ug de Os/mL por 5 minutos resultou na eliminagdo desses microrganismos em relagdo a controles
obtidos sob as mesmas condicdes (Fontes et al., 2012)%3.

A eficacia da exposicdo ao ozbnio para a eliminacdo de virus foi avaliada em diferentes meios, por meio
de diferentes metodologias e com utilizacdo de tempos concentracdes de exposicao variaveis. A
utilizacdo de ozo6nio foi avaliada para a descontaminacdo de agua e efluentes de esgoto para os virus
MS2 coliphage e coxsackievirus B5%% para a descontaminacdo de efluente de esgoto em relagdo a
adenovirus, norovirus, sapovirus, parechovirus, virus da hepatite E, astrovirus, pecovirus,
picobirnavirus, parvovirus, e gokushovirus?®> e também polyomaviruses, rotaviruses e enteroviruses?®
com resultados promissores em relacdo a diminuicdo da concentracao desses microrganismos. O feito
do tratamento com oz6nio na inativagdo desses microrganismos também foi avaliado in vitro em
solucbes tamponadas com cinco tipos de virus entéricos coxsackievirus B5 (CVF, CVEnv1l e CVEnv2),
adenovirus (HAdV), echovirus 11 (EV) e quatro bacteriéfagos (MS2, QB, T4 e ®174)?” resultando em
diminuicdo na concentracdo de todos os virus testados com diferentes niveis de sensibilidade. Para a
descontaminacdo de agua potavel o tratamento com ozonio nas concentracdes de 0.5 mg/Le 1 mg/L

20 Estrela, C., Estrela, C. R. A., Decurcio, D. de A., Silva, J. A., & Bammann, L. L. (2006). Antimicrobial potential of 0zone in an ultrasonic
cleaning system against Staphylococcus aureus. Brazilian Dental Journal, 77(2), 134—138. do0i:10.1590/50103-64402006000200010.

21 Yamayoshi T, Tatsumi N. Microbicidal effects of ozone solution on methicillin-resistant Staphylococcus aureus. Drugs Exp Clin Res.
1993;19(2):59-64. PubMed PMID: 8223143.

22 Breidablik, H. J., Lysebo, D. E., Johannessen, L., Skare, A., Andersen, J. R., & Kleiven, O. T. (2019).0zonized water as an alternative
to alcohol-based hand disinfection. Journal of Hospital Infection. doi:10.1016/j.jhin.2019.01.026.

23 Fontes B, Cattani Heimbecker AM, de Souza Brito G, et al. Effect of low-dose gaseous ozone on pathogenic bacteria. BMC Infect Dis.
2012;12:358. Published 2012 Dec 18. doi:10.1186/1471-2334-12-358

24 Wolf C, Pavese A, von Gunten U, Kohn T. Proxies to monitor the inactivation of viruses by ozone in surface water and wastewater
effluent. Water Res. 2019 Dec 1;166:115088. doi: 10.1016/j.watres.2019.115088. Epub 2019 Sep 12. PubMed PMID: 31541791.

25 Wang H, Sikora P, Rutgersson C, Lindh M, Brodin T, Bjorlenius B, Larsson DGJ, Norder H. Differential removal of human pathogenic
viruses from sewage by conventional and ozone treatments. Int J Hyg Environ Health. 2018 Apr;221(3):479-488. doi:
10.1016/j.ijheh.2018.01.012. Epub 2018 Feb 1. PubMed PMID: 29402695; PubMed Central PMCID: PMC7106402.

26 Tondera K, Klaer K, Gebhardt J, Wingender J, Koch C, Horstkott M, Strathmann M, Jurzik L, Hamza IA, Pinnekamp J. Reducing pathogens
in combined sewer overflows using ozonation or UV irradiation. Int J Hyg Environ Health. 2015 Nov;218(8):731-41. doi:
10.1016/j.ijheh.2015.09.002. Epub 2015 Sep 18. PubMedPMID: 26431869.

27 Wolf C, von Gunten U, Kohn T. Kinetics of Inactivation of Waterborne Enteric Viruses by Ozone. Environ Sci Technol. 2018 Feb
20;52(4):2170-2177. doi:10.1021/acs.est.7b05111. Epub 2018 Feb 2. PubMed PMID: 29356522.
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por 10 minutos foi eficaz para eliminac3o in vitro dos virus HSN1/H1N1%8. A exposi¢do de culturas
celulares de rabdomiosarcoma infectadas com enterovirus 71 (coxsackie) a concentragées de ozonio
de 0,5; 1; 1,5 e 2 ppm por 1 ou 2 horas se demonstrou eficaz na eliminacdo do virus das culturas
celulares em relacdo a amostras tratadas com ar filtrado?°. Para avaliacdo do efeito da exposicdo de
ozOnio na viabilidade de culturas de norovirus dispostas em superficies plasticas em quarto de hotel,
escritorio e cabine de navio, foi utilizado equipamento gerador do gas para manté-lo na concentracdo
de 25 ppm nesses ambientes por 20 minutos a uma umidade de 70%. Apds tratamento com ozonio
houve uma diminui¢ao na concentragdao do virus nas amostras, mas nao eliminagdo por completo
desses microrganismos nas superficies plasticas®C.

Um processo de esterilizagdo por ozonio é reconhecido pela Agéncia Norte-Americana de Vigilancia
Sanitaria (Food and Drug Administration — FDA) para utilizacdo em dispositivos médicos permanentes
ou ndo descartaveis em camaras de pequeno porte. As duracgdes dos ciclos de estilizagdo variam entre
4 horas a 15 minutos na faixa de temperatura de 30 a 35° C. A eficdcia foi demonstrada pela diminuicao
da probabilidade da existéncia de um Unico microrganismo apds o processo para 10°. Varios
microrganismos foram avaliados incluindo o Geobacillus stearothermophilus, considerado o mais
resistente a procedimentos de esterilizacdo. O processo é compativel com uma série de materiais
incluindo aco inoxidavel; titanio; aluminio anodizado; ceramica; vidro; silica; PVC; teflon; silicone;
polipropileno; polietileno e acrilico. Nao se reconhece a técnica para a esterilizagao ou desinfecgao de
guartos, areas ou ambientes hospitalares (Rutala; Weber, 2019).

Dessa forma, ha evidéncia proveniente principalmente de estudos in vitro de que a utilizacdo de ozénio
estd associada a eliminacdo ou inativacdo de bactérias e virus associados a importantes infeccoes em
humanos e de importancia em infecgdo hospitalar. A evidéncia de eficacia in vitro foi mais contundente
nas avaliagdes conduzidas em culturas desses microrganismos em meios de cultura. Observou-se uma
grande variacdo em relacdo as metodologias utilizadas nos estudos, no que diz respeito as
concentracdes de ozbnio utilizadas, ao tempo de exposicdo, as condicdes experimentais de pH,
temperatura e umidade. A utilizacdo de ozbnio para desinfetar ou esterilizar ambientes parte de
apenas dois estudos com resultados bastante limitados tanto no que se refere aos microrganismos
avaliados e as condi¢gGes metodoldgicas empregadas, ndo sendo possivel para este ultimo caso extrair
recomendacdes definitivas. Por fim, é importante ressaltar que ndo foram encontrados estudos em
gue se avalie a eficacia da utilizacdo de ozOnio para eliminar ou erradicar o novo coronavirus (covid-
19) do ar, de superficies ou de equipamentos médico-hospitalares.

28 | énes D, Deboosere N, Ménard-Szczebara F, Jossent J, Alexandre V, Machinal C, Vialette M. Assessment of the removal and inactivation
of influenza viruses H5N1 and H1N1 by drinking water treatment. Water Res. 2010 Apr;44(8):2473-86. doi:10.1016/j.watres.2010.01.013.
Epub 2010 Jan 25. PubMed PMID: 20149404.

23 Lin YC, Juan HC, Cheng YC. Ozone exposure in the culture medium inhibitsenterovirus 71 virus replication and modulates cytokine
production in rhabdomyosarcoma cells. Antiviral Res. 2007 Dec;76(3):241-51. Epub 2007 Aug 15.PubMed PMID: 17764758.

30 Hudson JB, Sharma M, Petric M. Inactivation of Norovirus by ozone gas inconditions relevant to healthcare. J Hosp Infect. 2007
May;66(1):40-5. Epub 2007 Mar 12. PubMed PMID: 17350729.
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Il - DA ATUALIZACAO DAS EVIDENCIAS CIENTIFICAS E LEGISLACAO SANITARIA

Com o objetivo de atualizar as informagdes constantes nessa nota técnica foram realizadas buscas
estruturadas na literatura cientifica e legislacdo sanitaria pertinente ao tema. As buscas foram
realizadas em 17/03/2021 nas bases de dados MEDLINE via Pubmed (United States National Library of
Medicine) e EMBASE® (Elsevier®), sem delimitacdo do periodo ou linguagem de publicacdo dos artigos.
As estratégias de busca para cada base consultada foram elaboradas pela combinacdo de descritores
provenientes de tesauros especificos para cada base e de termos livres, extraidos da literatura médica
sobre o tema. Para a atualizacdo da legislacdo sanitaria foi consultado o sitio eletrénico da Agéncia
Nacional de Vigilancia Sanitaria (Anvisa) no mesmo periodo.

A estratégia de busca utilizada para a consulta da base de dados PUBMED foi a seguinte:
("Ozone"[Mesh] or ozone or trioxygen or catena-trioxygen or 03) and "Disinfection"[Mesh] and
("COVID-19"[Mesh] or "SARS-CoV-2"[Mesh] or "SARS-CoV-2 Virus" or "SARS CoV 2 Virus" or 2019-nCoV
or "COVID-19 Virus" or "COVID 19 Virus"). Para a consulta na base de dados EMBASE® foi utilizada a
seguinte estratégia: "'ozone'/exp AND ‘'disinfection'/exp AND ('coronaviridae'/exp OR
'coronavirinae'/exp OR 'coronaviridae infection'/exp OR 'coronavirus disease 2019'/exp)".

Foram recuperados 27 documentos dos quais 8 provenientes da base PUBMED e 19 da EMBASE®. Entre
os documentos recuperados foram identificadas 6 duplicatas e 12 que ndo atendiam ao tema em
investigacao e, por isso, foram eliminados. Portanto, incluiram-se nessa atualizagdo 9 documentos.
Em relagdo a legislagao sanitdria foi identificada uma nota técnica publicada pela Anvisa na qual se
trata sobre o tema em avaliagdo.

Até abril de 2020 ndo havia se identificado na literatura cientifica estudos em que se demonstrasse, de
forma experimental, a eficacia da utilizagao de 0zénio, como gds ou em solugao aquosa, na inativagao
do virus Sars-CoV-2. Nos estudos apresentados na primeira versao dessa nota técnica demonstrou-se
a eficacia in vitro da utilizagdao de o0z6nio na inativagao de microrganismos entre bactérias patogénicas,
fungos e outros virus com caracteristicas diversas.

Um primeiro aspecto relevante dessa atualizacdo foi a identificacdo de cinco artigos em que se
demonstrou de forma experimental, in vitro, que a utilizacdo de o0z6nio, como gas ou em solucdo
aquosa, em determinadas condi¢des experimentais, pode causar a inativagdo do virus Sars-CoV-2. E
importante reconhecer que durante esse periodo foi acumulado conhecimento indispensavel a
utilizacdo de delineamentos experimentais que pudessem mimetizar, de forma realista, as condicbes
em que o virus se apresenta em diferentes ambientes e a relevancia desses aspectos para a transmissao
viral. Dessa forma, ja se reconhece que a transmissao ocorre principalmente entre individuos por meio
da aspiracdo de aerossdis que contém o virus e da autoinfeccdo por inoculacdo do virus em mucosas
apos o contato com superficies contaminadas. Compreende-se melhor aspectos sobre a viabilidade
viral e manutencdo da capacidade de infeccdo em diferentes ambientes e superficies e sobre a carga
viral encontrada em aerossois e diferentes materiais e superficies em diferentes condicbes de
temperatura e umidade.
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Yano e colaboradores (2020) submeteram placas de aco inoxidavel de 3 cm? com suspensdes do virus
SARS-CoV-2 (JPN/TY/WK-521 - 8,5 x 10° pfu!) aderidas as superficies apds secagem a tratamento com
gas ozbnio em caixa de acrilico selada. As placas foram dispostas a 15 cm do dispositivo gerador do gas
ozoOnio que foi mantido em concentracdes de 1 ppm por 60 minutos ou 6 ppm por 55 minutos a
temperatura de 25° C e umidade relativa de 60 a 80%. Antes do tratamento com oz0nio os titulos virais
nas placas eram de 1,7 x 107 pfu/mL e diminuiram mais nas placas tratadas com ozénio do que em
placas ndo tratadas (dados estatisticos ndo apresentados) tanto para aquelas expostas a concentragao
de 1 ppm (1,7 x 10% pfu/mL para as placas tratadas e 5,8 x 10° pfu/mL para controles) quanto para as
expostas a concentracdo de 6 ppm (1,0 x 103 vs. 2,0 x 10°® pfu/mL)32.

O grupo de Percivalle (2021) ampliou o espectro de materiais contaminados investigados para incluir,
além do aco inoxidavel, aluminio revestido e ndo revestido; acrilico; vidro; plastico; méascara PFF2 e
aventais cirurgicos. Amostras desses materiais com superficies de 3 cm x 8 cm foram instiladas com 50
uL de suspensdo aquosa contendo 10.000 cépias do virus SARS-CoV-2 isoladas de paciente italiano,
dispostas em caixa de acrilico selada e submetidas a fumigacdo com gas oz6nio em concentragdes de
0,5; 1 e 2 ppm por 40 ou 60 minutos a uma temperatura de 24° C e umidade relativa de 55%. Segundo
0s autores o tratamento com gas ozo6nio em todas as condi¢Oes experimentais avaliadas diminuiu
significantemente os titulos virais nas amostras de todos os materiais em relacdo aos obtidos de
controles expostos as mesmas condicdes (dados estatisticos ndo apresentados)?3.

A atividade virucida do oz6nio em gds foi comparada a da radiacdo ultravioleta de ondas curtas (UV-C)
em isolado do virus SARS-CoV-2 (hCoV-19/Italy/UniSR1/2020) suspenso em solugdo aquosa isolada (8,2
x 10° pfu/mL) ou instilada em superficies de diferentes materiais. Para o experimento com a radiacdo
UV-C amostras da suspensdo viral foram gotejadas em placa com 24 pocos que foi posicionada e
mantida a 20 cm da fonte de radiacdo (1,8 mW/cm?) por tempos de 15, 30 e 45 minutos, o que
corresponde a 1,62; 3,24 e 4,86 J/cm?, respectivamente. Foram também submetidas a radiacdo por 15
minutos amostras de vidro; pldstico; gaze; madeira (abaixador de lingua - 0,5 cm x 0,5 cm); 13 sintética
e 13 natural (previamente esterilizadas com hipoclorito - 0,5 cm x 0,5 cm) instiladas com a suspensao
viral. Para a avaliacdo do tratamento com oz0nio, amostras infectadas desses mesmos materiais foram
dispostas em caixa de acrilico selada e submetidas a fumigacdo com gdés oz6nio em concentracdo de
0,2 ppm por 2 horas ou de 4 ppm por 30, 60, 90 e 120 minutos. Apds 15, 30 ou 45 minutos de exposicdo
a radiacdo UV-C os titulos virais nas suspensdes foram reduzidos em mais de 99,9%, o que também
ocorreu com amostras infectadas de vidro, plastico e gaze. Nas amostras de tecido as reducdes foram
menores e de 94,4% para | e 90% para |3 sintética. Para as amostras de madeira ndo foram observadas
reducdes nos titulos virais. Em amostras tratadas com 0,2 ppm de gas ozénio por 2 horas as reducdes
nos titulos virais foram maiores que 99,9% em 13 sintética; 96,8% em gaze; 93,3% em madeira; 90% em
vidro e 82,2% em plastico. Os titulos virais diminuiram apds tratamento por 90 minutos em
concentracdo de 4 ppm para vidro (98,2%) e gaze (99,8%) e por 120 minutos para plastico (90%).

31 Uma medida da infectividade de particulas virais. Uma unidade formadora de placa (PFU) é equivalente a uma particula viral infecciosa.

32 Yano H, Nakano R, Suzuki Y, Nakano A, Kasahara K, Hosoi H. Inactivation of severe acute respiratory syndrome coronavirus 2 (SARS-CoV-2) by gaseous
ozone treatment. ) Hosp Infect. 2020 Dec;106(4):837-838. doi: 10.1016/j.jhin.2020.10.004. Epub 2020 Oct 10. PMID: 33049366; PMCID: PMC7547371.

3 percivalle E, Clerici M, Cassaniti |, Vecchio Nepita E, Marchese P, Olivati D, Catelli C, Berri A, Baldanti F, Marone P, Bruno R, Triarico A, Lago P. SARS-CoV-
2 viability on different surfaces after gaseous ozone treatment: a preliminary evaluation. J Hosp Infect. 2021 Jan 28;110:33-36. doi:
10.1016/j.jhin.2021.01.014. Epub ahead of print. PMID: 33516798; PMCID: PM(C7842195.

m Mais informacdes, acesse: saude.gov.br/coronavirus 36l -+ | sans P BRASI




14

Aumentos no tempo e concentracao de oz6nio ndo modificaram os resultados para amostras de
madeira. Em termos absolutos as reduc¢ées nos titulos virais foram maiores (1 log) para determinados
materiais infectados (pldstico) apds tratamento com radiacdo UV-C em relagdo a fumigacdo com ozénio
em baixa concentracdo quando se compararam as reducdes dos titulos de amostras tratadas com os
dos controles n3o tratados para cada técnica3*.

Albert e colaboradores (2021) avaliaram a atividade virucida de solucdes aquosas de oz6nio em dois
isolados do virus SARS-CoV-2 (QLDO2 - GISAID accession EPI_ISL_407,896 e QLD935 - GISAID accession
EPI_ISL_436,097). SolugBes aquosas de ozbnio nas concentracbes de 3 mg/L; 1,5 mg/L e 0,75 mg/L
foram misturadas a suspensdes aquosas dos isolados e mantidas em temperatura ambiente por 5 ou
30 minutos. Apds esses periodos amostras foram extraidas e incubadas com células Vero E6 por 14
horas a 37° C e 5% CO.. A quantificacdo viral foi conduzida por imunoensaio. Exposi¢cées por 5 minutos
em concentragdes de 1,5 mg/L e 0,75 mg/L causaram reducdes nos titulos virais da magnitude de 1,7
logio para ambos os isolados. Exposicdes de 30 minutos nas concentragdes citadas causaram a total
eliminacdo de ambos os isolados de acordo com o limite de detec¢do do imunoensaio®.

Em estudo conduzido em 6nibus destinados ao transporte publico na cidade de Barcelona avaliou-se a
eficacia de tratamentos com gds ozonio na eliminagdo do virus SARS-CoV-2 de superficies no interior
desses veiculos. Para tanto, amostras foram colhidas pelo esfregaco de hastes de algoddo em
superficies em diferentes locais nos 6nibus antes e apds a fumigacao do ambiente fechado com gas
ozOnio por 20 minutos em concentracdes de 300 e 600 ppb e umidade relativa de 60%. Foram também
dispostos sensores para a determinacdo da concentracdo do gas em diferentes pontos dos 6nibus. As
amostras colhidas foram avaliadas para a presenca de material genético do virus por RT-gPCR
utilizando-se trés diferentes alvos do genoma viral (RNA polimerase, IP2 e IP4, e um fragmento do gene
do envelope, gene E). As amostras também foram inoculadas em meios de cultura celular para avaliar
o potencial de infeccdo dos virus potencialmente vidveis coletados. Entre as amostras colhidas de 22
Onibus submetidos a fumigacdo com gas oz6nio, aquelas colhidas de 9 deles apresentaram positividade
para material genético do virus antes da fumigacdo. Dessas amostras positivas, as colhidas de 5 dos
Onibus permaneceram positivas para todos os trés alvos do material genético do virus apds o
tratamento com ozo6nio. A positividade para dois ou trés alvos moleculares sugere contaminacdo
abundante ou recente pelo virus, mas ndo é um indicador para infectividade. Sobre esse aspecto, a
infectividade, os autores consideraram que uma reducao decimal logaritmica da magnitude de 4 nos
titulos virais seria considerada como o parametro para desinfeccdo. Avaliacdo das amostras colhidas
nos 5 6nibus antes e apds a fumigacdo com o0zonio ndo demonstrou que, nas condicdes empregadas,
o gas foi capaz de desinfectar as superficies dos Gnibus. Entre as possiveis explicacbes apontadas pelos

34 Criscuolo E, Diotti RA, Ferrarese R, Alippi C, Viscardi G, Signorelli C, Mancini N, Clementi M, Clementi N. Fast inactivation of SARS-CoV-2 by UV-C and
ozone exposure on different materials. Emerg Microbes Infect. 2021 Dec;10(1):206-210. doi: 10.1080/22221751.2021.1872354. PMID: 33399524; PMCID:
PMC7872580.

35 Albert, S; Alberto A. Amarilla, Ben Trollope, Julian D.J. Sng, Yin Xiang Setoh, Nathaniel Deering, Naphak Modhiran, Sung-Hsia Weng, Maria C. Melo,
Nicholas Hutley, Avik Nandy, Michael J. Furlong, Paul R. Young, Daniel Watterson, Alistair R. Grinham, Alexander A. Khromykh. Assessing the potential of
unmanned aerial vehicle spraying of aqueous ozone as an outdoor disinfectant for SARS-CoV-2. Environmental Research, Volume 196, 2021. 110944. ISSN
0013-9351. https://doi.org/10.1016/j.envres.2021.110944.
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autores estdo a distribuicdo ndo homogénea do gas no interior dos veiculos e a presenca e substancias
consumidoras de 0zénio, como compostos organicos volateis e éxido nitrico®.

Além dos estudos experimentais tratam-se de outros aspectos relacionados a desinfeccdo com ozbnio
gue interferem na efetividade e aplicabilidade do processo para desinfeccdo de ambientes e materiais
médico-hospitalares em duas revisdes narrativas da literatura3’3®. O ponto de partida para as
discussOes deve ser o reconhecimento da inexisténcia de estudos experimentais a partir dos quais seja
possivel estabelecer protocolos de utilizacdo do 0zOnio em gds ou como solugdo aquosa para a
desinfeccdo efetiva e segura do ar, superficies e materiais médico-hospitalares em diferentes
ambientes e condi¢gdes ambientais relevantes no contexto da pandemia causada pelo virus SARS-CoV-
2. A efetividade do processo de desinfeccdo com ozonio depende de uma série de fatores que devem
ser determinados experimentalmente, tais como a concentracdo do gas no ar ou em solucdo, a dose
total a ser aplicada, o tempo de exposicdo, a temperatura e umidade relativa do ambiente, o tipo e
tamanho do ambiente e a composicdo dos materiais e superficies a serem desinfetados. A extrapolacao
de dados provenientes de estudos experimentais com outros virus, por maior a similaridade, pode
gerar resultados enganosos, uma vez que se demonstrou que virus similares podem apresentar
cinéticas de inativacdo bastante diferentes quando submetidos a tratamentos com ozoOnio sob as
mesmas condi¢cOes experimentais. Em pequenas cdmaras de desinfeccdo as concentracdes de gas
oz6nio necessdrias para causar uma reducdo de 99% nos titulos virais (2-log) sdo altamente
dependentes da umidade relativa, do tempo de exposicdo e do tipo de virus (Figura 1).
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Figura 1 — ConcentragGes de 0z6nio (TC) necessarias a redugao de 99% dos titulos virais em relagdo ao tempo e
umidade relativa em pequenas camaras (<55 L) para diferentes virus.

36 Moreno T, Pinté RM, Bosch A, Moreno N, Alastuey A, Minguillén MC, Anfruns-Estrada E, Guix S, Fuentes C, Buonanno G, Stabile L, Morawska L, Querol X. Tracing surface and
airborne SARS-CoV-2 RNA inside public buses and subway trains. Environ Int. 2021 Feb;147:106326. doi: 10.1016/j.envint.2020.106326. Epub 2020 Dec 9. PMID: 33340987;
PMCID: PMC7723781.

37 Cristiano L. Could ozone be an effective disinfection measure against the novel coronavirus (SARS-CoV-2)? J Prev Med Hyg. 2020 Oct 6;61(3):E301-E303. doi: 10.15167/2421-
4248/jpmh2020.61.3.1596. PMID: 33150218; PMCID: PMC7595067.

38 Blanco A, Ojembarrena FB, Clavo B, Negro C. Ozone potential to fight against SAR-COV-2 pandemic: facts and research needs. Environ Sci Pollut Res Int. 2021 Apr;28(13):16517-
16531. doi: 10.1007/s11356-020-12036-9. Epub 2021 Jan 2. PMID: 33389580; PMCID: PMC7778500.
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Em concordancia com os valores apresentados na Figura 1, o érgdo regulatério de saude japonés exige,
para a aprovacdo de equipamentos de protecdo individual (EPIs) submetidos a desinfec¢do por ozonio,
exposicdo a uma concentracdo total de 660 mg/m?3 min do gés, para uma diminui¢do de 99,99% dos
titulos virais.

Outros estudos foram conduzidos em ambientes maiores (2 a 65 m?3) tais como quartos, escritérios,
laboratdrios com a presenca de mobilidrio e em diferentes condigGes experimentais. Na maioria deles
foram utilizadas concentracdes de ozdnio de 50 mg/m3 (25 ppm) por tempo pouco maior que 10
minutos e alta umidade relativa. Varios virus avaliados pertencem a mesma classe que o SARS-CoV-2
(Grupo IV): rhinovirus, poliovirus, coronavirus murino, sindbis virus, virus da febre amarela e calcivirus
felino. O tempo de exposicdo necessario foi altamente dependente da umidade relativa do ambiente,
de forma que, como regra geral, observou-se que em ambientes com umidade relativa baixa, sdo
necessarios tempos de exposicao cinco vezes maiores, considerando as mesmas concentragées do gas

_ l'ii | | I l | ‘ I l | | I l i ~

(Figura 2).

Figura 2 — Concentrac¢des de 0zOnio e tempos de contato em diferentes experimentos de inativagdo viral em
ambientes com tamanho entre 2 e 65 m3. Em umidade relativa (UR) de 40%: inativagdo viral entre 95 e 99%; e
em UR = 90%: inativacao viral de 99,99%.

Dessa forma fica claro que vdrios parametros afetam diretamente a efetividade do procedimento de
desinfeccdo com ozénio de ambientes independentemente do volume, que esses parametros sao
variaveis a depender do tipo de virus a ser eliminado e devem ser estabelecidos experimentalmente
para cada tipo de virus e situacdo especifica.

Outra questdo que deve ser avaliada é o efeito corrosivo que sucessivos tratamentos com o gas ozonio
exerce em materiais de borracha e derivados, que estdo presentes em ambientes hospitalares, como
luvas, botas e colchdes.
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De forma complementar apresentam-se uma revisdo narrativa3® e uma revisdo sistematica*® nas quais
se discutem aspectos relacionados a implementacdo de protocolos de desinfeccdo em consultdrios
odontoldgicos. Esses estudos trazem enfoques praticos relacionados a desinfeccao de ambientes com
ozOnio e também abordam questdes relacionadas a seguranca do trabalho e aos aspectos regulatdrios
pertinentes ao tema.

Nos Estados Unidos as concentracdes de 0zénio e os tempos de exposi¢cdo considerados seguros pelas
autoridades sanitarias para os seres humanos sdo de 0,1 ppm por 8 horas ou 0,3 ppm por 15 minutos,
muito menores do que os considerados necessarios para que se atinja a desinfeccdo dos ambientes e
superficies. Considerando que o ozbnio é toxico para os humanos, a fumigagao com esse gas com a
finalidade de desinfeccdo somente pode ser realizada em ambientes isolados e devidamente selados.
Além disso, é necessdrio que se disponha de sistemas de ventilacdo e de equipamentos capazes de
mensurar a concentragdo do gds no ambiente para que se garanta o uso seguro apds o procedimento
de desinfeccdo. Os equipamentos que geram o gas devem dispor de umidificadores com sensores para
gue se possa controlar a umidade relativa do ar, dado que, nos estudos experimentais, os melhores
resultados para a atividade virucida foram obtidos em ambientes com alta umidade relativa.

A toxicidade do oz6nio deriva principalmente de sua capacidade de danificar os pulmdes apds inalacao.
Em estudos com modelos animais demonstrou-se que o contato do gas com o tecido pulmonar
aumenta a metilacdo de genes que regulam a producdo de apelina, diminuindo a expressdo desse
peptideo que desempenha uma série de funcgdes fisioldgicas. As consequéncias podem incluir edema
pulmonar, tosse, dificuldade para respirar e irritacdo da garganta. Em funcdo da toxicidade do ozbnio,
a ozonizagdo n3do é considerada um procedimento de primeira escolha para a desinfeccdo de
ambientes nos Estados Unidos e Europa.

Em nota técnica que trata do uso do 0z6nio como produto desinfetante durante a pandemia causada
pelo novo coronavirus (SARS-CoV-2) a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (Anvisa) (NOTA TECNICA
N2 108/2020/SEI/COSAN/GHCOS/DIRE3/ANVISA*!) reitera essas informacdes citando expressamente
gue a ozonizag¢do é uma tecnologia mais complexa que as demais utilizadas com fins de desinfeccdo.
Considera que o ozOnio é muito reativo e corrosivo, portanto, requer material resistente a corrosao,
como aco inoxidavel. Ademais, o composto é extremamente irritante e toxico, de forma que os gases
devem ser destruidos para impedir a exposicao do trabalhador. Em relacdo aos aspectos relacionados
a saude do trabalho e regulatérios, a Secretaria de Trabalho/Ministério de Economia inclui o 0zénio no
anexo n° 11 da Norma Regulamentadora (NR) n° 15 do antigo Ministério do Trabalho e Emprego (MTE),
gue trata de agentes quimicos cuja insalubridade é caracterizada pelo Limite de Tolerdncia (LT) e
inspec3o no local de trabalho. O LT para o ozénio é de 0,08 ppm ou 0,16 mg/m?3 para exposicdo até 48
horas/semana. Com base nas disposicGes legais e normativas vigentes, equipamentos ou estruturas
gue utilizam ozénio para desinfeccdo de ambientes publicos e de superficies em geral, ndo sdo
considerados produtos saneantes, portanto, ndo estdo sujeitos a regularizacdo junto a Anvisa.

3% Scarano A, Inchingolo F, Lorusso F. Environmental Disinfection of a Dental Clinic during the Covid-19 Pandemic: A Narrative Insight. Biomed Res Int.
2020 Oct 28;2020:8896812. doi: 10.1155/2020/8896812. PMID: 33145359; PMCID: PMC7596431.

40 Tysigc-Mista M, Dubiel A, Brzoza K, Burek M, Patkiewicz K. Air disinfection procedures in the dental office during the COVID-19 pandemic. Med Pr. 2021
Feb 3;72(1):39-48. doi: 10.13075/mp.5893.01005. Epub 2020 Oct 16. PMID: 33063773.

41 Disponivel em https://www.gov.br/anvisa/pt-br/assuntos/noticias-anvisa/2020/anvisa-esclarece-sobre-uso-de-ozonio-como-desinfetante/sei_anvisa-
1168587-nota-tecnica-ozonio-ghcos.pdf
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Contudo, destaca-se o entendimento de que o ozbnio produzido "in loco” com alegacdo de acdo
antimicrobiana, passa a ser de interesse a salde humana, razdo pela qual é de responsabilidade das
empresas a comprovacdo de eficicia e seguranca da substdncia produzida pelos equipamentos,
conforme orientacdes de uso, devendo ficar disponiveis os ensaios comprobatdrios para fins de
fiscalizacdo. Os ensaios para comprovacdo da ac¢do virucida devem ser realizados com o produto final
gerado (0zonio) nas condicdes de uso indicadas pelo fabricante e com o virus alvo, nesse caso o virus
Sars-Cov-2.

4. CONCLUSOES

Tendo em vista o exposto acima, conclui-se que no Brasil hd uma extensa legislacdo sanitaria e
normativa que trata da qualidade do ar em ambientes destinados a realizagao de atividades em saude,
inclusive em hospitais destinados ao acolhimento de individuos infectados. Nao ha recomendagao
expressa nesse corpo normativo a respeito da utilizacdo de ozonio para a purificacdo do ar, mas
recomendam-se outros procedimentos, tais como controle de fluxo do ar, utilizacdo de diferenciais de
pressdo e filtros de alta eficiéncia. Nesse contexto, é importante que cada instituicdo em saude
mantenha um programa para garantia e manutengdo da qualidade do ar, de acordo com as normas
especificadas para cada tipo de ambiente. O oz6nio é eficaz na inativacdo in vitro de uma série de
microrganismos, incluindo bactérias e virus patogénicos como o SARS-CoV-2, mas a utilizacdo na
desinfeccdo ou esterilizacdo de ambientes ou areas hospitalares ndo esta estabelecida.
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