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Resumo

Cerca de 6 milhdes a 7 milhdes de pessoas em todo o mundo, principalmente na América Latina, estdo
infectadas pelo Trypanosoma cruzi (WHO, 2015) e de 25 a 90 milhdes estdo sobre risco de infec¢cdo (WHO,
2002a; HOTEZ et al. 2008). No Brasil a estimativa é de 1,9 a 3,5 milhdes de infectados (WHO, 2002b; OPAS,
2004). Utilizamos a cepa Y, e o tratamento foi realizado com ultra-dilui¢ces utilizadas no Método FAO
Fatores de Auto Organizagdo, alguns autores colocam que as mesmas possivelmente repassem uma
informagdo biofisica para o sistema imunoldgico, modulando a sua acdo. Objetivo: Este trabalho tem como
objetivo demonstrar a possibilidade de uma nova forma de tratamento para a doenca de chagas, utilizando o
método FAO. Material e método: CepaY, 21 camundongos, pesando emtorno de 20g, foram distribuidos em
3 grupos (A,B,C), com um n=6/grupo. Os grupos foram conduzidos da seguinte forma: A- controle inoculado,
B- inoculado e tratado na 10CH, C-recebeu apenas o tratamento nalOCH. Leitura: para contagem das formas
foram colhidos 5 microlitros de sangue da cauda dos camundongos, seguindo-se a técnica de Brener. O
tratamento no método FAO utilizado na poténcia 10CH consistiu do uso dos seguintes medicamentos:
Antimonium crudum, Kali carbonicum, Mercurius solubis, Sulphur, Natrum muriaticum, Aurum metallicum,
Ammonium muriaticum. Resultados e conclusdes: Os resultados obtidos demonstram que o tratamento com
FAOQ diminuiu a mortalidade sendo a diferenga entre 0s grupos estatisticamente significativa com p<0,05, fato
este que nos remete a importancia de se intensificar pesquisas nestaarea, visto esta doenga estar recrudescendo
em algumas regides brasileiras.

Abstract

AN EXPERIMENTAL ASSAY DEMONSTRATING THE EFFECTS OF HIGH-DILUTIONS IN THE
HOMEOPATHIC TREATMENT FOR CHAGAS DISEASE

About 6 million to 7 million people worldwide, mainly in Latin America, are infected with Trypanosoma cruzi
(WHO, 2015) and 25 to 90 million are at risk of infection (WHO, 2002b; HOTEZ et al. 2008). In Brazil the
estimate is 1.9 to 3.5 million infected (WHO, 2002b; OPAS, 2004). With regard to morbidity and mortality,
the disease was considered as one of the main public health problems in Latin America (WHO, 2003). We
have used the parasite cluster T.cruzi Y, because since its isolation in 1950 for SILVA and NUSSENZWEIG
(1953), it has been presenting high virulence and pathogenicity in experimental infections in mices. The high-
dilutions used in the Self Organization Factors (SOF) method, inform biophysically the biofield, probably
enhancing immune responses, bringing its action into effect. Objectives: This work has the aimto demonstrate
the possibility of a new form of therapeutic approach to Chagas Disease, using the method SOF. Material and
methods: Cluster Y, 21 mices, weighing around 20g, were distributed in 3 groups (A, B, C), with a n =
6/group. Each animal of groups A and B received, by intraperitoneal route, the amount of 0.1ml of blood
diluted in SF 0.9 %, aiming to reach 1000 forms of blood tripomastigots. The groups were conducted as
follows: A — Control , B — Treatment with SOF method 10CH, C- Received only SOF 10CH. Reading: for the
forms counting, 5 microliters of mice’s tail blood were collected, and then applied Brener’s technic
(BRENER, 1962). The reading of the forms number began in the fourth day post infection, and then at every
3 or 4 days, until the death of the animals. The homeopathic treatment (SOF), used in the 10CH potency,
consisted of the use of this following medications: Antimonium crudum, Kali carbonicum, Mercurius solubis,
Sulphur, Natrum muriaticum, Aurum metallicum, Ammonium muriaticum. Results and conclusions: The
results obtained demonstrate that treatment with method SOF reduced the mortality with statistically
significant difference between the groups, with p <0,05. This fact demonstrates us the importance of
intensifying research in this area, as this disease has been progressing in some Brazilian areas.
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Introdugéo

A doenca de Chagas ou tripanosomiase americana, foi descoberta por Carlos Chagas em Lassance,
Minas Gerais (CHAGAS, 1909). O Trypanosoma cruzi € um protozoério hemoflagelado que causa danos sociais
extremamente graves (DIAS e SCHOFIELD, 1998, WILHELMS at all, 2003 e GURGEL-GONCALVES at all,
2004).

Cerca de 6 milhdes a 7 milhGes de pessoas em todo o mundo, principalmente na América Latina,
estdo infectadas pelo Trypanosoma cruzi (WHO, 2015) e de 25 a 90 milhes estdo sobre risco de infeccéo
(DIAS, 2007 e HOTEZ et al. 2008). No Brasil a estimativa é de 1,9 a 3,5 milhdes de infectados (WHO, 2002b;
OPAS, 2004). No que diz respeito a morbidade e a mortalidade, a doenca foi considerada como um dos
principais problemas de salde publica na América Latina (WHO, 2003).

COURA e VINAS, 2010 destacam a importancia da implementacdo de préticas de controle da
transmissdo vertical dos recém-nascidos e a adogao de testes para a presenca do parasito emdoagGes de sangue
e transplante de 6rgdos, tanto nos paises latino-americanos quanto nos paises que recebemestas populagdes.
Segundo COURA e VINAS, 2010, hoje ja existem 300 mil individuos infectados pelo T. cruzi nos Estados
Unidos, 5,5 mil no Canada, 80 mil na Europa, 3 mil no Japéo e 1,5 mil na Australia.

O tratamento atual é insatisfatério devido a baixa taxa de erradicagdo parasitoldégica como ocorre com
0 uso dos farmacos nifurtimox e benzonidazol (mais usado) com efeitos adversos graves como: dermatopatia
alérgica generalizada, neuropatia periférica e depressdo da medula éssea.

No Brasil o recrudescimento da doenca esta acontecendo através da ingestdo pela populagdo de
garapa, suco de agai e outros alimentos contaminados pelo protozoario T. cruzi.. Apesar da contaminagdo oral
da doenga ser rara, quando esta forma de transmissdo ocorre, tende a desenvolver em humanos infec¢des
agudas e graves, forma ndo muito comum da doenca. (SHIKANAI-YASSUDA et al, 1990 e IANNI, 2005).

Utilizamos neste trabalho a cepa Y, pois desde seu isolamento em 1950 por SILVA &
NUSSENZWEIG (1953), a mesma tem apresentado alta viruléncia e patogenicidade em infecces
experimentais com camundongos, fato este também observado no trabalho de BORGES at all, (1983). Na cepa
Y as formas se multiplicam rapidamente, apresentando elevadas parasitemia e mortalidade dos camundongos,
que evoluem para o @bito entre o 7 e 12 dias ap6s a inoculagdo (DEVERA, et all, 2002). Os caracteres basicos
da cepa Y apresentaram predomindncia de macrofagotropismo na fase inicial da infeccdo e miotropismo nas
fases tardias e elevada patogenicidade, com 100% de mortalidade embora com variacdo nos periodos de
sobrevida (MAGALHAES at all, 1985).

As diversas manifestacdes clinicas observadas na doenga de Chagas passam por periodos ou fases,
algumas relacionadas ao hospedeiro como a resposta imune, e outras inerentes ao parasita que apresenta
distintas caracteristicas evidenciadas pela diversidade da cepas isoladas dos mais diferentes hospedeiros (Aradjo
& Chiari, 1988). Essas diferentes apresentagdes clinicas da doenca podem ser decorrentes de variagdes intra-
especificas nas diferentes cepas de T. cruzi (BRENER, 1977), como se pode observar na cepa Y, que apresenta
alta parasitemia e viruléncia para camundongos brancos.

Para o tratamento do individuo contaminado levando-se em conta as manifestacdes clinicas e
laboratoriais surgiu primeiro o quinoleinico "Bayer 7.602", com discreta atividade parasiticida, seguindo-se um
arsenical composto de enxofre, denominado "Spirotrypan”, muito usado nos anos 50. Muito téxicos, remédios
como estes reduziam efetivamente o namero de parasitas circulantes na doencga aguda, mas eram praticamente
ineficazes na crbnica, nunca logrando a extingdo total do parasitismo, como seria necessario para a cura. A
doenca de Chagas, cada vez mais diagnosticada, ganhou o estigma de incuravel.

Bxperimentos animadores, como o trabalho de BRENER (1979), indicando a necessidade de que o
tratamento fosse prolongado (até 60 dias) e o surgimento de drogas mais ativas, os nitrofuranos. Dentre estes, 0
mais efetivo foi o0 "nifurtimox' (Lampit ®), que realmente levou a cura véarios casos agudos e mesmo de alguns
cronicos, trazendo esperancgas aos doentes e a comunidade cientifica. Mais adiante surgiu outro farmaco, um
derivado imidazélico denominado "benzonidazol" (Rochagan ® ), um pouco mais efetivo. A partir dai,
multiplicaram-se 0s ensaios terapéuticos que levariam pelo menos 20 anos para alcangar consenso e resultados
comparaveis entre os pesquisadores. Apesar de apresentarem moderada toxicidade, estes medicamentos



conseguiam eliminar o parasita no sangue e nos tecidos, se administrados na dose certa e durante o periodo de 2
meses, efeito este mais palpavel na fase aguda. Sempre indicado para ser feito por médico, o tratamento exige
cuidadosa atencdo para adequagdo da dose do farmaco e para 0 manejo de reacGes colaterais que ocorrem em
cerca de 30 a 40% dos pacientes, em gravidade varidvel. Para o Lampit as reagdes principais referem-se a perda
de apetite, emagrecimento, irritabilidade e alteragdes temporarias de comportamento. Para o0 Rochagan, ocorrem
principalmente reagdes na pele (semelhantes a urticaria), alteragdes digestivas, neurite e diminuicdo de globulos
brancos no sangue, em alguns pacientes, tais reacdes adversas sdo intensas e obrigam a suspender o
medicamento ( DIAS e COURA, 1997).

O modelo de tratamento empregado na presente pesquisa foi desenvolvido como proposta de se abrir
uma investigacdo direta na possibilidade terapéutica do efeito bioldgico das ultra-diluicdes utilizadas no método
denominado de Fatores de Auto Organizacdo-Método FAO descrito em AMORIM, 2000 no controle da
Doenca de Chagas experimental.

Em pesquisas experimentais a cepa Y, tem se mostrado altamente virulenta para camundongos

A poténcia medicamentosa empregada neste experimento foi a 10CH e todos os procedimentos
realizados nesta pesquisa obedeceram rigorosamente as normas de ética para pesquisa animal.

Os critérios de escolhados medicamentos homeopaticos empregados neste trabalho no Método FAO,
0 namero de doses, a ordem, a seqiiéncia e o intervalo entre as doses foram determinados de acordo com o
descrito por AMORIM (2000).

De acordo com dados publicados demonstrando a evidéncia da acdo das ultradilui¢des (remédios
homeopaticos) agindo como imunomoduladores POROZOV(2004), BELON P (2004), PEREIRA A, M.V.C
(2005), BELLAVITE P (2006), este modelo de tratamento procura abrir uma investigacdo direta em relagdo ao
biocampo, isto é, terreno ou matriz bioldgica conhecido pelos fisicos como quinto campo e pelos biélogos,
como biocampo, que representa, segundo GOODWING, (1982) uma interacdo de campos hiolégicos que atuam
sobre unidades organicas existentes e integram a unidade béasica da forma e da organizagdo dos sistemas vivos.
Os medicamentos homeopéticos que compdem o método terapéutico dos Fatores de Auto Organizagdo - FAO,
repassam, uma informacgdo biofisica ja anteriormente documentada por Elia V (1999), Elia V (2004), Roy R
(2005), Tiller WA(2006) para o biocampo, compativel com os padrdes universais de saude, que estabelecem
simetrias, ressonéncia e estabilidade para esta dimensédo do ser, comacgao imunomoduladora .

Este trabalho tem como objetivo demonstrar a possibilidade de uma nova forma de tratamento para a
doenca de chagas semefeitos adversos, utilizando o método FAO.

Material e métodos

Para a realizagdo do estudo, foram utilizados 21 camundongos de linhagem swiss, inoculados
intraperitonealmente com 0,1ml de sangue proveniente de outro camundongo previamente infectado coma cepa
Y (SILVA & NUSSENZWEIG, 1953). Um grupo de 6 camundongos recebeu apenas os medicamentos no
método FAO para observacdo da acdo desses medicamentos nos animais.

Do grupo controle, apds o 4- dia de infecgdo foram coletados 5ul de sangue para a verificacdo da
infec¢do e contagem dos tripomastigotas sanguineos, segundo a técnica de Brener (1962). Essa contagem sera
realizada (de 4 em 4 dias) até que ocorra a morte dos animais devido & infec¢do, com posterior coleta do coragdo
e uma fragdo de misculo esquelético da coxa para analise histopatoldgica.

Nos animais do grupo examinado, foi efetuado o 1° tratamento concomitante & infec¢do sendo que
esses animais tiveram o controle da infeccdo semelhante ao do grupo controle. Para a observacéo da eficicia
medicamentosa, ap6s o 20° dia de infeccdo os animais foram eutanasiados com éter. Exame histopatoldgico foi
feito com os coragdes dos animais.

Protocolo

21 camundongos, pesando em torno de 20g, foram distribuidos em 3 grupos (A, B e C), com um
n=6/grupo. Cada animal dos grupos A e C recebeu, via intraperitoneal, a quantia de 0.1mL de sangue diluido
em SF 0.9% visando atingir 1000 formas de tripomastigotas sanguineos. Os grupos foram conduzidos da
seguinte forma:

A- controle, sem tratamento, B- tratamento com FAO 10CH e o grupo C- recebeu apenas o tratamento
com FAO 10CH, e foi observado por mais 90 dias ap6s o término do experimento.

As leituras do namero de formas iniciaram-se no quarto dia pés-infeccdo, sendo as demais realizadas a
cada 3 ou 4 dias, mantendo-se até a morte dos animais.

O tratamento foi efetuado no método FAOQ utilizado na dinamizacdo/diluicdo 10CH consistiu do uso
dos seguintes medicamentos em ultra-diluicdo: Antimonium crudum, Kali carbonicum, Mercurius solubis,
Sulphur, Natrum muriaticum, Aurum metallicum, Ammonium muriaticum.



Resultados
Observou-se que 100% dos animais que receberam o  T. cruzi cepa Y e ndo foram tratados e tinham a
parasitemia muito elevada evoluiram para o ébito (Quadro 1)

Quadrol — Grupo controle de camundongos infectados com cepa Y - T.cruzi (precisa explicar mais o quadro)

. Camundongo
Dias 1 2 3 4 5 6

0 - - - - - -

4 - - - - - -

I - 31 - - - 31
11 1402 3232 31 975 305 945
14 17564 28996 1921 17076 2043 5794
18 57753 118847 58363 36652 21650 61717
20 112822 125020 90234 109773 33542 115000
25 obito obito 84770 oObito obito obito
28 115384
29 Obito

Nos animais infectados e tratados ocorreu uma diminuicdo significativa da parasitemia. Quatro animais
negativaram para o T. cruzi e dois animais evoluiram par o ébito (Quadro 2)

Quadro 2 - Grupo de camundongos infectados pela cepa Y - T.cruzi e submetidos a tratamento — FAO - 10CH

. Camundongo
Dias 1 2 3 4 5 6

0 - - - - - -

4 - - - - - -

7 61 122 280 366 244 274
11 2226 1058 3324 2500 1540 2470
14 2074 1433 6708 274 549 2317
18 854 1098 2836 945 1555 1647
20 976 244 Obito 305 427 945
25 1494 31 427 355 438
28 6bito 61 274 305 366
31 122 124 61 213
35 neg. 31 31 31
38 67 neg. neg.

42 neg.

Os resultados em relagdo ao nimero de mortes obtidos nos dois grupos apresentados nas tabelas 1 e 2 foram
comparados pelo teste ndo paramétrico de Kruskall-Wallis, e a diferenca do nimero de 6bitos é estatisticamente

significativa sendo p<0,05.

Na figura 1 que apresenta uma lamina com resultado histopatolégico de uma fracdo do misculo da coxa do
grupo controle pode-se observar o miotropismo de agresséo a fibra com espacos de edema amplos, infiltrado
inflamatério agredindo a fibra e ninho de amastigotas.

Na figura 2 que apresenta uma lamina com resultado histopatoldgico de uma fracdo de masculo da coxa do
grupo tratado pode-se observar que o miotropismo foi extremamente leve com pequena inflamagdo do
endomisio, tecido conjuntivo entre as fibras composto predominantemente de linfocitos, e o que é importante
sem agressdo as fibras e semo aparecimento de ninho de amastigotas T.cruzi.




Figura 1 — Musculo esquelético — Controle Figura 2 - Musculo esquelético - Tratado —
FAO

Na figura 3 que apresenta uma lamina com resultado histopatolégico de uma fragdo do muisculo cardiaco do
grupo controle pode-se observar, zonas de edema, infiltrado inflamatério, linfocitos, com agressao das fibras e
ninho de amastigotas T. cruzi.

Na figura 2 que apresenta uma lamina com resultado histopatoloégico de uma fragcdo masculo cardiaco do grupo
tratado pode-se observar que o miotropismo foi leve com zonas de edema, pequenas porc¢des de filtrado
inflamatorio, linfécitos, sem agressdo das fibras, sem parasitas sem o aparecimento de ninho de amastigotas
T.cruzi.

Figura 3 - Musculo cardiaco - Controle
I /i ) ]




Zonas de edema. Infiltrado inflamatério, linfocitos . Zonas de edema. Filtrado inflamatério, linfocitos
Com agressdo das fibras. Ninho T. cruzi Sem agressdo das fibras. Sem parasitas

Discusséo

Diversas pesquisas experimentais tem sido realizadas com o propdsito de melhorar o tratamento efetivo da
Doenca de Chagas, estas pesquisas sempre tem encontrado uma barreira que sdo os graves efeitos adversos das
drogas utilizadas como o "nifurtimox' (Lampit ® ) e o derivado imidazdlico denominado "benznidazol"
(Rochagan ®) DIAS, 1999

A doenga humana transcorre numa fase inicial aguda, caracterizada por febre, muitos parasitas circulantes e
poucas semanas de dura¢do, seguindo-se uma fase cronica, afebril, com poucos parasitas no sangue e causadora
de importantes alteragcdes cardiacas em cerca de 20-30% dos casos e digestivas (danos principalmente no
esdfago e intestino grosso) em aproximadamente 10% dos pacientes. Hoje, a doenca de Chagas se constitui
numa das prioridades assinaladas pelos Ministros de Salde da América Latina e pela ultima Assembléia
Mundial da Saude (DIAS, 1999 e SHIKANAI-YASUDA, 1990).

Para os medicamentos homeopaticos (altas-diluicGes) utilizados nesta pesquisa ndo ha referencia na literatura
cientifica de efeitos adversos do mesmo (MOREIRA, 1999). O que corrobora comos nossos resultados obtidos
no grupo C onde os animais receberam apenas o tratamento e ficaram em observacdo durante o experimento e
por mais 90 dias apds o término do mesmo ndo aparecendo nenhumsinal de efeitos adversos do mesmo.

A cepa Y é considerada de uma cepa de elevada patogenicidade e alta parasitemia, com 100% de mortalidade
(MAGALHAES at all, 1985), esta condicdo foi observada no grupo A controle, onde tivemos 100% de dbitos
dos animais ndo tratados e alta parasitemia, nenhum dos animais desafiado com a cepa Y e que néo recebeu
tratamento neste experimento ficou em estado cronico, corroborando com a literatura que identifica esta cepa
como altamente virulenta.

A cepa Y segundo a literatura apresenta miotropismo com importante agressdo as fibras musculares
(MAGALHAES at all, 1985) podemos observar que esse fato ocorreu no grupo néo tratado e que no grupo que
recebeu tratamento as fibras musculares tanto a esquelética como a cardiaca foram preservadas, o medicamento
evitou essa acdo deletéria no organismo do camundongo.

A cepa Y tem se mostrado resistente a diversos tratamentos FILARDI e BRENER, 1987, no grupo B que
recebeu a cepa Y e foi tratado com os medicamentos na 10CH tivemos resultados importantes com 4 animais
negativados e dois ébitos demonstrando a importante atividade farmacol6gica dos medicamentos em ultra-
diluigdo.

A Doenca de Chagas é uma das doengas tropicais mais negligenciadas, pois milhGes de pessoas estdo infectadas
com ela. BExistem somente dois farmacos disponiveis para tratar a doenga, ambos de mais de 40 anos atrés,
sendo que nenhum dos dois é ideal, como a populacdo mundial tém adquirido cada vez mais mobilidade
internacional, ela se espalhou da América Latina para o mundo.

Um grande desafio atual, ¢ abusca de drogas mais eficazes e sem efeitos adversos para o tratamento da Doenca
de Chagas, este trabalho demonstra a efetividade do tratamento desta patologia utilizando ultra-dilui¢Ges,
podendo os medicamentos utilizados no método FAO, coma continuacgdo das pesquisas tornarem-se umgrande
aliado no combate desta endemia do continente americano.

Hoje as ultra-diluicGes tem sido alvo de pesquisas que buscam demonstrar que o medicamento homeopatico
leva uma informacdo eletromagnética construida a partir de sistemas dinamizados que interagem com um
organismo biologico, sem a necessidade de um agente molecular (ZACHARIAS, 2002). Na atualidade, o
medicamento ultra-diluido, passa a ser observado do ponto de vista analitico, por meio de ensaios utilizando
instrumentos que envolvem tecnologia de Ultima geragdo tais como microscopia eletrbnica de trans misséo,
espectroscopia de Raman, espectroscopia de Ultravioleta-visivel, ressonancia magnética nuclear e impedancia
elétrica (BONAMIN, 2001; CASALI et al., 2006; ASSUMPCAO, 2008, LENGER et al., 2008).

Este trabalho corrobora com o pensamento globalizado de busca de produtos diferenciados, 0s quais séo
identificados como menos agressivos (naturais) e promotores de salde, e neste universo estdo incluidos os
medicamentos produzidos a partir de substancias ultra- diluidas, utilizados neste artigo. (TESSER e LUZ, 2002;
CAMPONAGARA, 2007).

Conclusdes
Os resultados desta pesquisa rementemaos seguintes achados:

1- O Tripanossoma cruzy cepa Y demonstrou alta viruléncia no grupo ndo tratado com 6bito de todos os
animais



2- O grupo infectado pela cepa Y e tratado com o método FAO apresentou um resultado bastante
significativo com a sobrevivéncia e negativacdo das formas de Tripanossoma cruzy em 4 animais, e
com o 6bito de 2 animais uma diferenca estatisticamente significativa em relagdo ao grupo controle.

3- O grupo que recebeu apenas a medicacdo no método FAO ndo apresentou nenhum sinal de efeitos
adversos da mesma.

4- A agressao as fibras musculares foi preservada no grupo que recebeu o tratamento como método FAO,
e nem ocorreu 0 aparecimento de ninhos de amastigotas de T.cruzi nas mesmas.

5- Estes resultados iniciais demonstram que o tratamento com o métodoFAO diminuiu a mortalidade em
comparacdo com o grupo ndo tratado, fato este que nos remete a importancia de se intensificar
pesquisas nesta area, visto esta doenga estar recrudescendo em algumas regides brasileiras e que 0s
medicamentos atuais causam inimeros efeitos adversos.
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