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Processo n2 25351.920692/2020-15

Ementa: o uso do ozdnio como produto desinfetante durante a pandemia
causada pelo novo coronavirus (Sars-CoV-2)

1. INTRODUGAO

Com o advento da pandemia causada pelo novo coronavirus (Sars-CoV-2), muitos equipamentos e dispositivos tém alegado eficiéncia
na desinfecgdo de superficies, e até de pessoas, sem comprovagdo cientifica adequada.1

Alguns dos projetos recebidos pela Anvisa incluem equipamentos liberadores de ozénio, que preconizam, por exemplo, o uso de
ozbnio solubilizado em microgotas de dgua, em concentragdo de 1,5ppm. O oz6nio gerado é criado por equipamento que quebra a molécula do
oxigénio do ar ambiente e, na sequéncia, forma o gds ozonio. Este gas é solubilizado em agua e ndo gera gas ozbnio livre no ambiente, para evitar
que ocorra aspiracdo do gas pelas vias aéreas, ainda que nessa baixissima concentragdo. Outro projeto propds o uso de camara de
descontaminagdo por ozénio a seco.

O oz6nio é utilizado ha anos como desinfetante de agua para consumo humano, principalmente na Europa, embora seu uso agora
esteja sendo disseminado para outros paises.1® O gés é incolor, de odor caracteristico e explosivo, podendo também ser encontrado na forma
liquida. Sua fun¢do basica na atmosfera terrestre é proteger os seres humanos dos efeitos nocivos da radiagdo UV.

A ozonizagdo é uma tecnologia mais complexa que as demais utilizadas com fins de desinfecgdo. O ozonio é muito reativo e corrosivo,
portanto, requer material resistente a corrosdo, como ago inoxidavel. Ademais, o composto é extremamente irritante e toxico, de forma que os
gases devem ser destruidos para impedir a exposigdo do trabalhador.8

O composto consiste em O, associado a um terceiro atomo de oxigénio frouxamente ligado, que estd prontamente disponivel para

anexar e oxidar outras moléculas. Esse dtomo de oxigénio adicional faz do oz6nio um oxidante poderoso que destréi microrganismos, mas que é
altamente instével.
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O ozbnio produzido se decompde rapidamente, dada a sua instabilidade e meia-vida relativamente curta (22 a 40 minutos a
temperatura ambiente). A meia-vida do 0z6nio na agua é muito menor que no ar.

Nesta nota técnica, apresenta-se uma revisdo sobre o uso do ozénio como desinfetante, baseada em fontes nacionais, de organismos
internacionais de saude, agéncias reguladoras externas e artigos cientificos.

2. MODO DE ACAO

De acordo com a Organiza¢do Mundial da Saude (OMS)lg, 0 mecanismo pelo qual o 0zonio inativa microrganismos no tratamento de
agua de consumo humano ndo é bem conhecido. O o0zénio em solugdo aquosa pode reagir com microrganismos, seja por reagdo direta do ozonio
molecular ou por reagdo indireta com as espécies radicais formadas quando o ozénio se decompde.

E provavel, portanto, que os microrganismos se inativem por meio da agdo do o0zonio na membrana citoplasmatica, na estrutura

proteica de um capsideo do virus ou nos acidos nucleicos.1?

De acordo com a Agéncia de Prote¢do Ambiental dos Estados Unidos (EPA)9, 0 0zOnio é um oxidante forte, e os mecanismos de
desinfecgdo incluem:

* oxidagdo e destruigdo direta da parede celular com vazamento de constituintes celulares fora da célula;
* reagoes com subprodutos radicais da decomposi¢do de ozbnio; e
¢ danos aos constituintes dos acidos nucleicos (purinas e pirimidinas).

A eficidcia da desinfec¢do depende da suscetibilidade dos organismos-alvo, o tempo de contato e a concentragdo do ozOnio. Os
componentes de um sistema de desinfecgdo por ozbnio incluem preparagdo da alimentagdo do gas, geragdo de ozbnio, contato com o ozbnio

e destrui¢io do mesmo.?

3. EVIDENCIAS CIENTIFICAS — 0ZONIO COMO DESINFETANTE

A desinfec¢do por ozbnio geralmente ocorre em plantas de agua de grande porte apds, pelo menos, tratamento secundario, e tem a
capacidade de atingir niveis mais altos de desinfec¢do que o cloro ou a luz UV, no entanto, os custos e despesas de manuten¢do nao sdo



competitivos com as alternativas disponiveis. Além da desinfec¢do da agua de consumo humano, outro uso comum do ozbénio é o tratamento de
aguas residuais para controle de odor.

Os tratamentos com o0zbnio aquoso e gasoso foram eficazes contra contaminantes microbianos, reduzindo unidades formadoras de
coldnias (UFC) dos microrganismos estudados, Escherichia coli e Pseudomonas aeruginosa. Esses resultados confirmam a eficacia do tratamento

com o ozOnio para desinfecgdo da agua e do ar. Especialmente, constitui uma alternativa que pode permitir a reutilizagdo de dgua contaminada.13

O gas ozbnio, de acordo com Sharma e col., é facilmente gerado no local a ser aplicado a partir do oxigénio ou do ar, e tem que ser
aplicado em ambiente de elevada umidade. Foi observado que o gds ozonio inativou diferentes virus de DNA e RNA, com e sem membranas, em
diferentes superficies. Sharma alerta que: “as Unicas desvantagens significativas sdo sua capacidade de corroer certos materiais,_ como a borracha
natural, por exposi¢do prolongada e sua toxicidade potencial para os seres humanos. O reconhecimento do risco de consequéncias patoldgicas apds

a exposicdo de pessoas e animais experimentais ao gas ozonio levou a restri¢des no seu uso em areas publicas”.1®

Nao foram apresentadas a Anvisa evidéncias cientificas que comprovem a eficacia do uso do ozénio como desinfetante contra o Sars-
CoV-2. Similarmente e de acordo com a Nota Técnica n° 51/2020 COSAN/GHCOS/DIRE3/ANVISA da Anvisa, ndo foram apresentadas a Anvisa

evidéncias cientificas de que o uso de cabines ou tuneis de desinfecgdo de pessoas sejam eficazes e seguros no combate ao Sars-Cov-2.1

4. TOXICOLOGIA DO 0ZONIO/ EFEITOS ADVERSOS

Os efeitos adversos do 0zonio sdo amplamente conhecidos e estudados.

De acordo com a EPA:8

a. Aexposi¢do primaria ocorre quando as pessoas respiram ar ambiente contendo ozonio. Estudos de exposicdo humana controlados
demonstraram que a exposicdo a curto prazo - até 8 horas — causa:

¢ diminuicdo da fungdo pulmonar, com redugdes no volume expiratério forcado no primeiro segundo (VEF;);
e tosse;

e irritacdo na garganta;

e dor, queimacgdo ou desconforto no peito ao respirar fundo;

e aperto no peito, chiado; e

e dispneia.

b. Além desses efeitos, evidéncias de estudos observacionais indicam fortemente que maiores concentragées didrias de ozonio estdo associadas
ao aumento de ataques de asma, de internagées hospitalares, da mortalidade diaria e outros marcadores de morbidade.

c. Como resultado da exposigdo a curto prazo, o 0zOnio e/ou seus intermediarios reativos causam les&es nas células epiteliais das vias aéreas.

d. Outros efeitos documentados induzidos pelo 0zénio que podem estar relacionados a lesdo subjacente e a resposta inflamatoéria sdo:

e aumento na obstrugdo de pequenas vias aéreas;

e diminuigdo da integridade do epitélio das vias aéreas;

e aumento na reatividade inespecifica das vias aéreas; e

e diminuigcdo da atividade fagocitica dos macrdfagos alveolares.

A diminuigdo da integridade epitelial tem o potencial de permitir o aumento do movimento de substancias inaladas (por exemplo, alérgenos ou
poluigdo atmosférica particulada) das vias aéreas para o intersticio ou o sangue e pode modificar os efeitos conhecidos do alérgeno inalado na
asma.

e. O oz6nio é um gas que pode ser usado como desinfetante. No entanto, para que seja eficaz na destruigdo de bactérias nocivas, ele deve

5. SITUAGCAO INTERNACIONAL

e Code Of Federal Regulations (CFR), TITLE 21 — Food and Drug Adminisration - Department of Health and Human Services — Subchapter H —
Medical Devices, dos Estados Unidos de América (EUA)8

Estabeleceu-se, em relagdo ao ozonio, que:

a. 0 0zOnio é um gas tdxico sem aplicagdo médica util conhecida em terapia especifica, adjuvante ou preventiva. Para que o 0zénio seja eficaz como

animais;
b. embora tenham sido relatados efeitos fisioldgicos indesejaveis no sistema nervoso central, coragdo e visao, o efeito fisioldgico predominante do
ozOnio é a irritagdo primaria das membranas mucosas. A inalagdo de ozonio pode causar irritagdo nos pulmdes, resultando em edema pulmonar;

c. varios dispositivos atualmente disponiveis no mercado geram ozénio diretamente ou como subproduto. Como a exposigdo ao 0zonio acima de
uma determinada concentragdo pode ser prejudicial a satide, ndo é permitido que ele seja gerado a um nivel superior a 0,05 parte por milhdo
(ppm) em volume de ar que circula pelo dispositivo ou que ocorra um acumulo de ozénio acima de 0,05 ppm em volume de ar (quando medido em
condigGes padrdo a 25 graus C e 760 milimetros de mercurio) na atmosfera de um espaco fechado destinado a ser ocupado por pessoas por longos
periodos de tempo. Também ndo é permitida a liberagdo destes dispositivos em hospitais ou outros estabelecimentos ocupados por doentes ou
enfermos.

e Enviromental Protection Agency {EPA)m

A EPA recomenda que ndo se use geradores de 0z6nio em espagos ocupados, pois quando usado em concentragdes que ndo
excedem os padrGes de saude publica, o ozbnio aplicado ao ar interno ndo remove eficazmente virus, bactérias, fungos ou outros poluentes
bioldgicos.

e Food and Drug Administration (FDA)11



A Agéncia de Medicamentos e Alimentos dos EUA, alertou que ndo autorizou a comercializagdo de produtos que usem gas ozénio
para limpar, desinfetar ou higienizar os dispositivos e acessérios de pressdo positiva continua nas vias aéreas (CPAP) .

o Federal Insecticide, Fungicide, and Rodenticide Act (FIFRA)8

Os fornecedores de equipamentos de ozOnio reivindicaram seu registro na EPA, ao considerar a alegagdo biocida: "o ozbnio
mata/inativa microrganismos, fungos, bolores, algas, etc.”. Considerando que os pesticidas sdo produtos quimicos destinados a prevenir, destruir,
repelir ou mitigar qualquer praga, a EPA declarou que o 0z6nio ndo se enquadra nessa categoria de produto.

e European Chemicals Agency (ECHA)7

Desde 2015, a Agéncia Europeia de Substancias Quimicas autorizou o uso do ozbnio para desinfeccdo de agua para consumo
humano.

o PubChem™®

Fornece os limites de tolerancia do ozénio (LT) = 0.10 ppm (8h/d), considerando a exposi¢do a 5 ppm altamente letal.

« Organizagéio Mundial da Saide (OMS)*?

Inclui o 0z6nio como desinfetante de d4gua de consumo humano.

6. SITUACAO NO BRASIL

e Secretaria de Trabalho/Ministério de Economial®

O ozbnio consta do anexo n° 11 da Norma Regulamentadora (NR) n° 15 do antigo Ministério do Trabalho e Emprego (MTE), que trata
de agentes quimicos cuja insalubridade é caracterizada pelo Limite de Tolerancia (LT) e inspegdo no local de trabalho. O LT para o ozbnio é de 0.08
ppm ou 0.16 mg/m3 para exposicdo até 48 horas/semana.

« Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (Anvisa)l2

O uso de ozénio para tratamento antimicrobiano (redugdo da carga microbioldgica) na industria alimenticia, ndo necessita receber
“Autorizacdo de Uso” conforme regulagdo do Ministério da Agricultura, Pecudria e Abastecimento (Mapa).

A Anvisa concedeu registro a equipamento gerador de ozbnio para uso na odontologiaz.

Até o momento, ndo foi registrado produto desinfetante a base de ozonio na area de saneantes da Anvisa.

Conforme NOTA TECNICA n° 51/2020/SEI/COSAN/GHCOS/DIRE3/ANVISAL, ndo ha, atualmente, produto aprovado pela Anvisa para
“desinfeccdo de pessoas”, na modalidade de tuneis ou cdmaras, no combate a Covid-19. Também ndo foram identificadas recomendagdes por parte
de 6rgdos como a Organizagdo Mundial da Saude (OMS), Food and Drug Administration dos EUA (FDA) ou Center for Disease Control and
Prevention dos EUA (CDC), European Chemicals Agency (ECHA) sobre o assunto, incluindo o uso do ozénio nessa modalidade.

Com base nas disposi¢cdes legais e normativas vigentes, equipamentos ou estruturas que utilizam ozénio para desinfec¢do de
ambientes publicos e de superficies em geral, ndo sdo considerados produtos saneantes, portanto, ndo estdo sujeitos a regularizagdo junto a Anvisa.
Contudo, destaca-se o entendimento de que o oz6nio produzido "in loco" com alegac¢do de agdo antimicrobiana, passa a ser de interesse a saude
humana, razdo pela qual é de responsabilidade das empresas a comprovagao de eficacia e seguranga da substdncia produzida pelos equipamentos,
conforme orientagdes de uso, devendo ficar disponiveis os ensaios comprobatdrios para fins de fiscalizagdo.

Os ensaios para comprovagado da agdo antimicrobiana devem ser realizados com o produto final gerado (0z6nio) nas condigdes de uso
indicadas pelo fabricante.

Os microrganismos para avaliagdo de atividade antimicrobiana sdo os que seguem:

e Para atividade Bactericida Staphylococcus aureus e Salmonella choleraesuis.
¢ Para atividade Virucida, teste especifico contra o virus alvo; se for contra o novo coronavirus deve empregar a cepa Sars-Cov-2.
¢ Para atividade Fungicida, contra Trichophyton mentagrophytes e Candida albicans.

Em relagdo as metodologias dos ensaios, para fins de comprovagdo da agdo antimicrobiana, os ensaios devem ser efetuados de
acordo com as especificagdes publicadas pelas seguintes instituigdes:

e Para comprovagdo da agdo antimicrobiana, os ensaios devem ser efetuados de acordo com as especificagdes publicadas pela:

e Organizagdo Mundial da Saude (OMS),

e Programa Internacional de Seguranca de Substancias Quimicas (IPCS),

e Agéncia Internacional de Pesquisa sobre o Cancer (IARC/OMS),

e Centro Pan-Americano de Ecologia Humana e Sadde (ECO/OPS),

e Organizagdo das Nagdes Unidas para Agricultura e Alimentagdo (FAO),

e Registro Internacional de Substancias Potencialmente Téxicas do Programa das Na¢des Unidas para o Meio Ambiente (IRPT/UNEP),
e Organizagdo para a Cooperagdo Econémica de Desenvolvimento da Comunidade Econdmica Européia (OECD/CEE) ou

e Agéncia de Prote¢do Ambiental dos Estados Unidos da América (EPA).

Na auséncia de métodos disponiveis das instituicdes supracitadas, poderdo ser realizados ensaios com outras metodologias, desde
que sejam validadas, que sigam as praticas de laboratério adequadas e que utilizem metodologias internacionalmente reconhecidas. Destaca-se,
ainda, a necessidade de que seja feita comprovagdo da agdo antimicrobiana residual pelo periodo de tempo apregoado.

A comprovagdo de seguranga é muito importante, pois de acordo as fontes consultadas, para que o ozOnio seja eficaz contra
microrganismos, a concentragdo de ozonio excede os limites considerados seguros para a saude humana.



Apesar do assunto ndo estar regulamentado, caso seja identificado risco iminente a saude, a Anvisa podera proibir a fabricagdo e
comercializagdo de qualquer equipamento liberador de o0z6nio, nos termos da Lei 9.782/1999. Outrossim, é importante ressaltar que o Cédigo de
Defesa do Consumidor prevé que o fabricante, o importador e o comerciante respondem pela reparagdo dos danos causados aos consumidores por
defeitos decorrentes de projeto, fabricagdo, construgdo, montagem, formulas, manipulagdo, apresentagdo ou acondicionamento de seus produtos,
bem como por informagdes insuficientes ou inadequadas sobre sua utilizagdo e riscos.

O tema de regularizagdo de equipamentos ou estruturas que utilizam ozonio para desinfec¢do de ambientes publicos e de superficie
em geral, deve ser desenvolvido em processo regulatério especifico, no ambito da Agenda Regulatdria 2021/2024 da Anvisa, a fim de que a Agéncia
avalie a necessidade de editar norma com requisitos especificos para a regularizagdo desses produtos.

7. CONCLUSOES
Com base na revisdo realizada, conclui-se que:
1) ndo foram apresentadas a Anvisa evidéncias cientificas sobre a eficacia desinfetante do ozdnio contra o Sars-CoV-2 ;
Il) o ozbnio tem agdo desinfetante na agua de consumo humano e é utilizado no mundo, principalmente, na Europa;

1) apesar de possuir agdo desinfetante, o uso do ozénio tem potencial para causar danos agudos e crénicos, caracterizadas por lesdes dérmicas,
respiratdrias, oculares e alérgicas, que devem ser considerados quando de seu uso, para protegdo dos trabalhadores;

IV) de acordo com os marcos legais e regulatérios vigentes, equipamentos ou estruturas que utilizam ozonio para desinfeccdo de ambientes
publicos e de superficies em geral ndo estdo sujeitos a regularizagdo junto a Anvisa, contudo, os ensaios de comprovacdo de eficacia e seguranga da
substancia produzida por tais equipamentos devem ser realizados e mantidos pelas empresas, para fins de fiscalizagdo.

Estas informagdes poderdo ser alteradas a qualquer momento considerando possiveis atualizagdes sobre o assunto.
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eil Documento assinado eletronicamente por Itamar de Falco Junior, Gerente de Produtos de Higiene, Perfumes, Cosméticos e Saneantes, em
a-zinm"l 28/10/2020, as 14:24, conforme horario oficial de Brasilia, com fundamento no art. 62, § 12, do Decreto n? 8.539, de 8 de outubro de 2015

‘ eletrénica http://www.planalto.gov.br/ccivil_03/ Ato2015-2018/2015/Decreto/D8539.htm.

;= A autenticidade deste documento pode ser conferida no site https://sei.anvisa.gov.br/autenticidade, informando o cédigo verificador 1168587 e o
codigo CRC AE7E2794.
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