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DA PROTEGCAO CONFERIDA A UM ORGANISMO CONTRA OS
EFEITOS TOXICOS DA ATROPINA POR DOSES
INFINITESIMAIS DESSA MESMA DROGA”

Resumo

O autor mostra a protecdo
conferida a camundongos contra
a intoxicacdo aguda pelo sulfato
de atropina, pela mesma droga,
diluida e dinamizada. Mostra ain-
da haver uma poténcia “6tima”’,
precedida e seguida por poténcias
menos eficazes, fato que pode ser
correlacionado com resultados da
prética clfnica diaria.

Introdugdo

Ha muito tempo vém sendo
feitos experimentos em animais
de laboratério com drogas pre-
paradas homeopaticamente, ten-
do como finalidade comprovar-se

um possivel emprego clnico para.

a substancia testada dentro dos
padrdes cientificos atuais.

As criticas feitas a esse tipo de
trabalho, em geral, giram em tor-
no do fato 6bvio de ndo haver in-
dividualizagdo terapéutica de ani-

* Trabalho realizado nos Laboratd-
rios da Disciplina de Farmacolo-
gia Aplicada e Toxicologia da Fa-
culdade de Medicina Veterinéria e
Zootécnica da Universidade de Sdo
Paulo, sob orientagdo do Prof. Dr.
Jofio Palermo Neto.

Dr. Raul Renato C. M.
Tucanduva Neto

mal para animal, pois sabe-se da
necessidade de diminuir-se ao
maximo as variaveis em torno de
um modelo experimental. Estas
criticas procedem, do ponto de
vista homeopético, visto ser o do-
ente considerado individualmen-
te. No entanto, ha que se salien-
tar os aspectos positivos dos ex-
perimentos com animais, quais
sejam o abandono do empirismo
no que toca a apreciagao dos re-
sultados terapéuticos em Homeo-
patia (as teorias sdo embasadas,
3s vezes, em Casos Gnicos), a in-
trodugio da Homeopatia nas
técnicas cientificas atuais — que
nio podem ser alopaticas nem
homeopéticas, além de permitir
certos métodos de investigacdo
diffceis de serem realizados em
seres humanos como processos
toxicos, necroscOpicos ou outros.

Dentro desse espirito, os fran-
ceses foram os que mais se adian-
taram, j4 na década de 50, des-
tacando-se os trabalhos de Boi-
ron, Wurmser, Bagros, Devaigne e
outros!. Assim, um aspecto di-
versas vezes abordado foi como
poderia a agdo de uma substan-
cia toxica em um organismo Vivo
ser modificada pelo emprego te-
rapéutico dela mesma, dilufda e
dinamizada, num processo tauto-



pético. Citam-se aqui os traba-
lhos de Wurmser! utilizando o
arsénico, Pennec e col.? empre-
gando a aconitina, bem como o
uso do tetracloreto de carbono
por Bildet e col.?, da histamina
por Guillemain e col.* e Mercu-
rius corrosivus por Cambar e
col.®, com resultados francamen-
te animadores, Outros - auto-
res estudaram a protecdo do me-
dicamento homeop4tico na carci-
nogénese hepética e mamdria e
na hepatite toxica® .

Porém, o trabalho gue mais se
assemelha ao aqui apresentado é
0 realizado por Guillemain e
col.”, em que se demonstra a
acdo protetora de lgnatia amara
contra as convulsdes desencadea-
das na intoxicacio aguda por es-
tricnina, sendo calculado o tem-
PO em segundos para a convulszo
€ a porcentagem de animais mor-
tos apoés a inoculagdo do toxico.
Este trabalho evidencia acio pro-
tetora forte e estatisticamente
significante para a poténcia D; e
discreta para as Cs, By Cy 0 G
No entanto, o trabalho empregou
€ comparou duas drogas diferen-
tes e ndo apenas uma como fi-
zemos.

Apesar de todos os esforgos,
NO entanto, ndo se sabe até o
presente momento como 3 droga
em doses infinitesimais poderia
influenciar e proteger o organis-
mo de uma ac3o toxica causada
por ela mesma ou outra de acdo
semelhante. A farmacologia atual
reconhece trés variedades de tole-
rancia farmacolégica adquirida;
por disposicio (ou deposicio),
farmacodindmica e comporta-

32

B— |

mental: ““.. A tolerancia por de-
posicdo resulta de mudancas nas
propriedades farmacocinéticas do
agente no organismo, de modo
que reduzidas concentragOes es-
tdo presentes nos sftios de acdo
da droga. O mecanismo mais co-
mum € uma taxa de metabolis-
MO aumentada... A tolerancia
farmacodinamica resulta de mu-
dancas adaptativas dentro dos sis-
temas afetados, de modo que a
resposta é reduzida na presenca
da mesma concentracdo da dro-
ga. Finalmente, tolerancia com-
portamental foi definida como
sendo uma mudanca na respos-
ta a droga, por mecanismos com-
portamentais... Em qualquer das
situagBes dadas varios tipos de
tolerancia e mais que um meca-
nismo podem operar simultanea-
mente”®. Esta tolerincia farma-
colégica ndo poderia, & primeij-
ra vista, ser desencadeada por do-
Sés quase imateriais.

Um altimo aspecto a ser abor-
dado seria de que sempre foi ob-
servado nesses trabalhos haver
Uma variacdo das poténcias efica-
zes, conforme g3 substancia em-
Pregada, o tipo de animal € 0 mo-
delo de intoxicagdo. Em adicdo
estes experimentos mostram que
abaixo e acima das poténcias efi-
Cazes ndo h4 acio terapéutica sig-
nificativa.

Por estes fatos pPropusemo-nos
observar o efeito protetor da ad-
ministracdo de doses infinitesi-
mais de sulfato de atropina na
intoxicacio aguda por esta mes-
ma droga em camundongos, se-
guindo um modelo semelhante
aos acima descritos, analisando-
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se, especialmente, a variacdo de
poténcias medicamentosas.

Material e Métodos

Foram utilizados camundon-
gos Swiss Wbster machos, albi-
nos, jovens, de peso entre 25 e
35 g, previamente deixados em
gaiolas com numero variando de
6 a 10 animais, em ambiente
tranqgiilo, com agua e comida a
vontade, durante uma semana.

Apobs esse periodo adaptativo
os animais comegaram a ser inje-
tados diariamente, @ mesma hora,
com 0,1 ml de uma solucdo de
20 ml de 4gua destilada com 20
gotas de Atropinum sulphuricum
C; (Almeida Prado) via intrape-
ritoneal, enquanto 0s sujeitos do
grupo controle eram injetados
com 0,1 ml de 4gua destilada pe-

la mesma via, em volume idénti-
co de 0,1 ml/10 g, durante 7
dias.

Procedeu-se em seguida ao ex-
perimento, injetando-se todos os
animais com uma solucdo aquosa
de sulfato de atropina na con-
centracio de 350 mg/kg (DL
50% atropina sulfato = 2560 mg/
kg), via intraperitoneal, registran-
do-se o tempo em segundos ne-
cessario (laténcia) apos a injecdo
do téxico para o desencadeamen-
to da convulsdo, convulsdo esta
que precedia a morte dos animais
em alguns segundos. Em segui-
da foi repetido o experimento
utilizando-se nos grupos testados
as pOténCiaS Cl'z, Cgo e C3o "

Resultados e Discussdo

Os resultados estdo apresenta-
dos na Tabela |I. Os nameros ex-

Tabela | — Laténcia em segundos para 0 infcio da convulsdo apos a ad-

ministragdo de sulfato de atropina

Animais Grupos Testados
Cy C, Cs Ca Ta Ta T3 Ta

1 480 600 1200 600 1200 1200 300 900
2 480 840 1200 600 1200 1200 480 540
3 420 480 1200 420 600 1200 360 420
4 660 720 240 420 600 1200 360 420
5 540 720 300 300 600 1200 420 540
6 420 540 300 480 600 1200 540 420
7 540 540 600 540 1200
8 360 660 540 720
9 660

Média 487,56 640 790 470 735* 1140° 410 540

C = Grupo controlee T = grupo testado
C, e T, = Tratados com C¢ de Atropinum sulphuricum
C, e T, = Tratados com C,, de Atropinum sulphuricum
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C3 eT3

Tratados com C,, de Atropinum sulphuricum

Cs e T, = Tratados com Cs, de Atropinum sulphuricum

*

primem a laténcia em segundos
para o inicio de convulsdo, dos
animais dos grupos controles e
testados.

Estes dados foram analisados
estatisticamente em primeiro lu-
gar com anélise de variancia’, a
partir dos valores iniciais, como

p < 0,05 anélise de variancia e teste de Duncan

(Analysis of Variance), que mos-
trou haver variancia significativa
entre os dados dos grupos apre-
sentados.

Partindo-se dai foi aplicado,
para comparar os grupos de dois
em dois, o teste de Duncan®, que
mostraria haver diferencas esta-

mostra a Tabela Il — ANOVA tisticamente significativas entre
Tabela || — Anélise da variancia, a partir dos valores da Tabela |
Graus de sSQ e
i we liberdade  Médio et
Diferenca C f i
SQ residual b | g
SQ total a ' d ou transpondo os
resultados
Diferenga 2907478,9 415354,13 8,82
SQ residual 2307946,4 49 47082,58
SQ total 5214525,3 F da tabela:
217
*p < 0,05

0s grupos caso o valor obtido fos-
se maior que o valor de referén-
cia da tabela para p < 0,05. Os
resultados estdo na Tabela I11.

Os grupos controle foram
comparados mostrando-se ndo
haver variagdo significativa entre
si, 0 que é desejavel, com exce-
¢do do grupo 3, onde os resulta-
dos foram um pouco diferentes,
sendo inclusive, parodoxalmente,
as médias de tempo do grupo
controle maiores que aquelas do
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grupo testado. Isto pode ser ex-
plicado levando-se em considera-
¢ao a varia¢do individual dos ani-
mais.

Os grupos testados variaram
muito mais entre si, 0 que se ex-
plicaria pelo efeito diferente,
protetor, das diversas poténcias
homeopéticas sobre os animais.

Vale ressaltar que cada grupo
experimental foi realizado conco-
mitantemente com um controle.
Assim, quanto as comparacdes



Tabela |1l — Teste de Duncan dos grupos testados (T) e os grupos con-

troles (C), entre si

TESTE DE DUNCAN

Ordenacdo das médias: T, — G5

—T, —C —Ts — C —T;3

1140 — 790 — 735 — 640 — 540 — 487,56 — 470 — 410

Grupos Valor de referéncia Variagdo
comparados Resuitado na Tabela significativa®
C: XC, 2,03 2,97
€1 X Cs 3,63 3,14 +
Ci XCq 0,20 2,82
€ XCs 1,85 2,97
€. X Cs 2,09 3,07
€3 X Cs 3,61 3,19 -
Ty X T, 5,26 2,97 +
Ty XT3 3,90 3,19 L
Ty X Ts 2,34 2,97
T2 XT3 8,78 3,27 +
AT, 7:21 3,14 o
T3 X Ts "~ 1,46 3,07

3 H4 variacdo significativa se o resultado for maior que o valor de refe-
réncia da tabela. Houve mais variagdo entre os grupos testados pela
acdo terapéutica da droga em questdo, que entre 0s grupos controle,
em termos de laténcia para o desencadeamento de convuls&o.

dos resultados dos grupos testa-
dos e seus respectivos controles
o teste de Duncan mostrou que
no 1° grupo (Cs) houve diferen-
¢a significativa de laténcia entre
o testado e o controle, ou seja,
os animais testados levaram mais
tempo para entrar em convulsdo
gue os ndo tratados, diferenca es-
ta que foi méaxima no 29 grupo
(Cy,). J& com a poténcia C,o (39
grupo) paradoxalmente, como ja
foi citado, a média de tempo do
controle superou a do testado.
Finalmente, no 4° grupo, quan-
do se usou a poténcia Cso, ndo

houve diferenca estatisticamente
significante — Tabela IV.

Como mostram os resultados,
a acdo é eficiente em C¢, sendo
méaxima em Cy, e ineficiente em
Cs0. Em outras patologias induzi-
das experimentalmente como nos
trabalhos anteriormente citados,
com outras drogas e outros ani-
mais, o resultado também difere
no sentido de que em certas si-
tuacdes 0os animais sdo mais sen-
siveis a poténcias decimais de di-
luicdes baixas, em outras as dilui-
cBes decimais altas, centesimais
altas ou centesimais baixas, sen-
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Tabela |V — Teste de Duncan entre 0s grupos controles e seus respec-
tivos testados, mostrando haver significante diferenca em trés grupos.

Valor da Variagdo

Grupos Comparados Poténcia empregada Resultado Tabela significativa

" Cs 321 307 +
Cy X T2 Cia 67 3,07 +
CaXTs _ Cao 4,29 3,24 +

.
Cs X Ta Cso 0,79 2,97

SEGUNDOS
T
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Fig. 1 — Tempo de laténcia para o desenvolvimento de convulsdo induzida por
350,0 mg/kg de sulfato de atropina entre os anisnais do grupo controle e 0s do tra-
balho com atropinum sulphuricum Cs (C;T1) Ciz (C2T2) Cao (C3T3) e Cao
(CaTa).
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2 abaixo e acima destas di-
~Bes reduz-se o efeito terapéu-
Isto sugere, cOmo mostra a
ca, ndo haver na préatica dia-
exatamente poténcias “for-
ou “altas” e ‘“fracas” ou
‘baixas” em termos absolutos
seja, sempre C3, seria mais
te que Cs) e que haveria
cada individuo e para cada
c3o0 uma poténcia “‘6tima”’,
baixo e acima da qual seria di-
sida a eficacia terapéutica,
vendo-se assim como que

ao velho aforisma de Arndt-
“Doses pequenas esti-
a reacao vital: doses maio-
ymentam-na; doses grandes
ninuem-na e doses macicas ju-
ar — mas o que diz ser

fdme pequena ou grande éa
do proprio organismo”’.
nto ao mecanismo de acdo

anismo as doses toxicas, suge-
que seja investigada ndo s6
ssivel desenvolvimento de
cia como a agdo do medi-
o diluido e dinamizado a
de receptores, visto serem
onhecidos atualmente. Isto

ssario mas sugere-se seja di-
daborar uma teoria de mo-

iuz, Mahlhiot, J. L.

) qual ocorre a protecdo do-

do de agdo baseada em doses in-
nitesimais; mas é o grande passo
que nos falta para firmar defini-
tivamente a Homeopatia no cené-
rio cientifico contemporaneo. O

trabalho sugere, pois, que ha pro- -

tecdo conferida a camundongos
contra a intoxicacdo aguda pelo
sulfato de atropina, pela mesma
droga, dilufda e dinamizada.
Mostra ainda haver uma poténcia
“o6tima’’, precedida e seguida por
poténcias menos eficazes, fato
que pode ser correlacionado com
a pratica clinica diaria.

Summary

The author shows, in mice, a
protective effect of several ho-
meophatic concentrations (Cg;
Ci2; Cyo; Cso) of Atropinum sul-
phuricum in the acute atropine
sulphate intoxication. The laten-
cy in sec to the ouset of convul-
sions were measured. Results al-
so show that there is a better ho-
meophatic potency “optimum”
followed and preceeded by
others with less efficacy. These
facts might be of clinical impor-
tance in homeophatic practice.

isa Experimental Moderna em Homeopatia, 1969. M. Plazy.
A\ de |'aconitine sur le coeur perfusé d‘anguille J. P. Pennec, M. Subin, S.
~ Baronnet, J. L. Mahlhiot, B. Payrau, D. Scaliger
l.osAnnales Homéopathiques Francaises, n® 3 (Mai/Juin) 1981.
s tance de la cellule hépatique du rat aprés une intoxication infinitésimale au
rchloure de carbone. J. Bildet, M. Subin, S. Baronnet, J. J. Berjon, H. Go-

h Annales Homéopathiques Frangaises, n® 3 (Mai/Juin) 1981.

37

S ORE—



4. Effect protecteur de dilutions homéopathiques d’histamine vis-3-vis de |'ulcére
expérimental chez le rat.
J. Guillemain,F. Bakri-Logeais, F. Huguet, M. Tetau, G. Narcisse.
Les Annales Homéopathiques Frangaises, n°® 6, 1982.

5. Mise en évidence de I'effect protecteur de dilutions homéopathiques de Mercu-
rius corrosivus vis-3-vis de la mortalité au chloure mercurique chez la souris.
J. Cambar, A. Desmouliere, J. C. Gal, J. Guillemain
Les Annales Homéopathiques Frangaises, n® 5, 1983.

. Approche expérimentale de I’action de doses infinitésimales sur différents syn-
dromes chimiques provoqués chez le rat. Définition d’une méthodologie et
premiers résultats.

Les Annales Homéopathiques Francaises, n® 3 (Mai/Jun) 1981.
7. Action anti-convulsivante expérimentale de dilutions d’lgnatia chez la souris
J. Guillemain, F. Hught, A. M. Binsard, M. Tetau, G. Narcisse.
Les Annales Homéopathiques Frangcaises, n® 3 (mai/Juin) 1981.
8. Goodman and Gilman’s — The Pharmacological Basis of Therapeutics 6t editi-
on, 1980.
9. M. R. Spiegel
Estat(stica
McGraw-Hill, Sdo Paulo, 1972, p. 580.

(<2}

ol 9 R 3
FARMACIA HOMEOPATICA

MANIPULACAO HOMEOPATICA ESPECIALIZADA
Produtos naturais, Fitoterapicos e cosméticos
Q

Carmen Tereza Fernandes — CRF -8 N.© 7284
Roselena Maria Castello Sdens — CRF -8 — N..0 7453
Farmacéuticas e Proprietarias
Rua Tabapua, 930 — Itaim Bibi — Sio Paulo

Tel.: 8526292
22 a 6.2 de 9 as 19 horas — Sab. de 9 as 13 horas

i wu



