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1. Introducdao

Embora os efeitos terapéuticos proporcionados pelos medicamentos homeopaticos sejam evidenciados na
clinica e em inumeros trabalhos cientificos, a sua dindmica no homem ou nos animais é ainda desconhecida.
Sabe-se que a forca do medicamento estd na desconcentracdo da matéria prima que lhe da origem, de
acordo com uma farmacotécnica propria (FONTES, 2005). Porém, a quantidade de medicamento a ser
administrada tem se baseado na observacéo pessoal durante a prética clinica.

Segundo alguns autores, o conceito farmacolégico de dose, como a quantidade de medicamento que um
paciente deve ingerir para modificar seu estado de enfermidade, ndo se adapta a homeopatia, pois o
medicamento homeopético ndo age pela sua massa, mas sim por seu efeito dindmico (qualitativo) que se
prolonga mais ou menos no tempo em funcao do poder de reacdo ou sensibilidade do organismo enfermo
(KOSSAK-ROMANACH, 1984; EIZAYAGA, 1992; ORTEGA, 1994). Nesse sentido, importa o grau de
dinamizagdo (a poténcia medicamentosa) e a frequéncia de administracdo do medicamento escolhido de
acordo com a lei dos semelhantes. Ou seja, cinco ou dez gotas, por exemplo, de um medicamento
homeopatico ndo modificariam o resultado esperado do tratamento homeopatico. Todavia, outros autores se
preocupam com o tamanho da dose a ser empregada, principalmente, quando se trata de episddio agudo ou
de paciente muito sensivel ao estimulo medicamentoso. Nesses casos, prescreve-se 0 medicamento
homeopatico numa determinada diluicdo no lugar do medicamento puro ou numa menor quantidade de
gotas (JAHR, 1987; HAHNEMANN, 1996).

Semi-metais, como o arsénico (As), se fixam fortemente ao organismo, ndo sendo eliminados facilmente. A
intoxicacao por As

causa doencas nheurolégicas e articulares de dificil tratamento. Os tratamentos convencionais nao
apresentam resultados terapéuticos satisfatérios. Por meio de diferentes estudos tém-se demonstrado em
animais o efeito do medicamento homeopatico Arsenicum album sobre a eliminacdo de As previamente
fixado no organismo (BOIRON, 1985; CAZIN et al., 1987; MITRA et al., 1999; NUNES SALAS et al., 2000).
Com este modelo foi avaliado o efeito de diferentes doses de um medicamento homeopatico (Arsenicum
album), preparado nas poténcias 6CH, 12CH e 30CH, sobre ratos intoxicados com As. Para tanto, o As
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eliminado por meio da urina dos animais foi quantificado e os resultados obtidos comparados entre si.
2. Objetivos

O objetivo deste trabalho foi avaliar o efeito de diferentes doses do medicamento homeopético Arsenicum
album sobre ratos da raca Wistar previamente intoxicados com arsénico.

3. Desenvolvimento

O medicamento homeopéatico Arsenicum album foi preparado em etanol a 30%, na escala centesimal (C)
pelo método Hahnemanianno (H), na forma farmacéutica homeopatica liquida, para uso oral (gotas),
conforme descrito na Farmacopéia Homeopatica Brasileira 22 Edicdo, nas poténcias 6CH, 12CH e 30CH.
Estas poténcias foram obtidas a partir da matriz Arsenicum album 5CH proveniente do mercado
farmacéutico.

Ratos machos da raca Wistar, divididos em 4 grupos com 6 animais cada, foram intoxicados com 70mg de
arseniato de sédio, correspondente a 16,8 mg de arsénico por quilo do peso corporal. O As foi administrado
na forma de solugdo injetavel por via intraperitoneal. Em seguida, os animais foram mantidos em gaiolas
metabdlicas individuais com agua e racdo ad libitum. Entretanto, a urina dos animais foi coletada 24 horas
antes de sua intoxicagdo (tempo zero), para a verificagdo da presenca de As no organismo dos ratos. A
coleta foi realizada diariamente durante 30 dias.

Os animais dos grupos 1, 2 e 3 foram tratados com 2 (G1), 5 (G2) e 10 (G3) gotas de Arsenicum album,
respectivamente. Foram ensaiadas as poténcias 6CH, 12CH e 30CH. O medicamento homeopatico
Arsenicum album, nestas trés poténcias, foi administrado por via oral, 2 vezes ao dia, durante 3 dias
consecutivos. O medicamento foi administrado novamente apdés um intervalo de 7 dias e assim
sucessivamente até o trigésimo dia de tratamento. Paralelamente aos grupos experimentais, 0 grupo
controle (G4) recebeu apenas etanol a 30% (5 gotas).

Para a determinacdo da quantidade de As eliminada, as amostras de urina foram coletadas diariamente em
frascos de vidro ambar, identificados e esterilizados, com capacidade para 20 mL, posicionados logo abaixo
das gaiolas metabdlicas. Apds a coleta, a urina de cada animal foi filtrada em papel de filtro quantitativo e
acondicionada em geladeira a temperatura de 10°C, até que fosse feita a sua digestdo acida, com auxilio de
acido sulfarico e aguecimento.

As amostras de urina foram transferidas para tubos de vidro com 25 cm de altura e 2,1 cm de diametro. Os
tubos foram acomodados em um bloco digestor da marca Tecnal, modelo TE — 040/25, mantido a
temperatura de 350°C. Cerca de 1 mL de &cido sulfurico foi cuidadosamente adicionado as amostras de
urina, até que uma solucéo limpida e transparente fosse obtida. Apds a digestdo acida, as amostras de urina
foram acondicionadas em frascos esterilizados de vidro ambar com capacidade para 20 mL.

As amostras foram diluidas para a analise por espectrometria de fluorescéncia atdmica. Foram pipetados
500 pL da amostra e diluidos em uma solucdo contendo acido ascorbico e iodeto de potassio a 0,5%, o que
permitiu a reducdo de As5+ para As 3+. Depois foi adicionado HCI concentrado, até obter uma acidez de
30% (v/v) de HCI, necessario para a manutencdo da chama no detector. A determinacdo do As foi realizada
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através de geracdo de hidretos, reduzindo as solu¢des de As com solucdo de NaBH, a 1,3% (m/v) em
NaOH. A leitura das concentracbes de As foi feita por espectrometria de fluorescéncia atdbmica (PS
Analytical) utilizando-se o detector Excalibur.

A analise estatistica foi realizada através de ANOVA em modelo inteiramente ao acaso, com esquema
fatorial 3 x 4, e medidas repetidas no tempo. Os testes de comparagdes multiplas foram feitos através do
teste de Tukey para as poténcias e doses, e por analise de regressao polinomial para os tempos. Para
andlise dos dados foi utilizada a transformacéo (log x + 1), calculada através da familia de transformacdes
poténcia de Box-Cox (HOAGLIN, MOSTELLER & TUKEY, 1982).

4. Resultados

Por meio da analise estatistica dos dados pode-se observar, pela Tabela 1, que dentro da poténcia 6CH s6
houve diferenca significativa entre 0 G4 (controle) e os demais, sendo os demais (G1, G2 e G3) iguais entre
si. O mesmo ocorreu dentro da poténcia 12CH. J& dentro da poténcia 30CH ndo houve diferenca
significativa entre nenhuma das doses. Quando se analisa as poténcias dentro das doses, observa-se que
s6 houve diferenca significativa entre elas dentro do controle, onde o 30CH foi significativamente maior que
os demais. Porém, a quantidade eliminada em todas as doses pela poténcia 6CH foi significativamente
menor do que a quantidade eliminada pela poténcia 12CH.

A Figura 1 demonstra que a quantidade de As eliminada ao longo de 30 dias de tratamento aumentou de
maneira lenta e gradual com o Arsenicum album 6CH. Este resultado pode estar relacionado com as
propriedades dindmicas da 6 poténcia medicamentosa, que é considerada baixa (FONTES, 2005).
Provavelmente, a quantidade de As eliminada aumentaria com o tempo de tratamento e com o aumento da
freqUéncia de administracdo. Ao contrario do que ocorreu com 0s animais tratados com o medicamento na
poténcia 6CH, a quantidade de As eliminada durante os 30 dias de tratamento com Arsenicum album 12CH
foi maior no inicio do tratamento, em seguida, decaindo abruptamente e gradualmente apds a 22
administracdo do medicamento. J4 a quantidade de As eliminada durante o tratamento com o medicamento
Arsenicum album 30CH, no periodo de 30 dias, também foi maior no inicio do tratamento. Porém, a
eliminacdo ocorrida a seguir variou muito. Provavelmente, isso ocorreu devido as propriedades dinamicas
das médias e altas poténcias (FONTES, 2005).

Os valores de As detectados na urina dos animais antes da intoxicacdo pode estar relacionada a uma
contaminacao cruzada do As proveniente de impurezas do acido sulfdrico utilizado na digestéo acida ou da
agua e racao utilizados para a alimentacao dos ratos.

Quando foi feito estudo de regressao polinomial para os tempos dentro de cada poténcia, apenas a curva
para tempos dentro da poténcia 6CH foi considerada significativa (quadratica). Dentro dos demais niveis de
poténcias, as respostas ndo proporcionaram ajuste. A Figura 1 ilustra esse comportamento.

5. Consideracdes Finais

Os resultados demonstram que o medicamento Arsenicum album é efetivo na mobilizagédo e eliminacédo de
As, através da urina, em ratos intoxicados por este semi-metal nas poténcias 6CH e 12CH. Nas condi¢6es
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experimentais utilizadas, o mesmo ndo pode ser dito sobre a poténcia 30CH. Considerando apenas as
poténcias medicamentosas podemos concluir que a eliminagdo de As € mais lenta e gradual na 6CH e mais
rapida na 12CH. Considerando as doses administradas podemos concluir que ndo ha diferencas
significativas entre elas nas poténcias 6CH e 12CH sobre a eliminacdo de As. As variacBes ocorridas
intragrupos nao sao possiveis de serem explicadas neste estudo. Para medir com mais precisdo o efeito das
doses é necessario estabelecer o nivel de intoxicacdo em cada grupo, para assim determinar a quantidade
relativa de As eliminada.
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Figura1. Diagrama de dispersdo para o comportamento dos trés niveis de poténcias no decarrer

do tempo e ajuste de curva para a poténcia BCH. Dados transformados em flog x + 7).

Tabela 1. Medias obtidas no cruzamento das poténcias com as doses, e respectivas significancia
estatistica entre as medias, atraves do teste de Tukey, considerando um nivel minimo de

significdncia (maxima de erro) de 5%.

Daoses Arsernicirm album 6CH  Arsenicum album I2CH Arsenicum album 30CH

1 53,06 af 1635,51 ad 543,93 ad
52 54,1% af 587,95 ad 257945 a4
33 55,57 ab 1451355 a4 400141 a4
54 2,66 U 111,56 &8 516,87 ad

Médias sequidas de letras mindsculas iguais, nas colunas (CH), ndo diferem entre i pelo teste de

Tukey, cansiderando-se um nivel minimo de significincia de 5% (p=0 05).

Médias sequidas de letras maidsculas iguais, nas linhas (doses), ndo diferem entre sipelo teste

de Tukey, considerando-se um nivel minimo de significdncia de 5% (p=0 05).
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