|

Acao dos medicamentos homeopaticos Arnica montana, Gelsemium
sempervirens, Belladonna, Mercurius solubillis e nosédio sobre o crescimento
in vitro da bactéria Streptococcus pyogenes.
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Resumo

Introducao: As bactérias sdo os micro-organismos com maior potencial patogénico
para o ser humano. As infec¢des causadas por elas sdo na sua maioria graves e devem
ser tratadas com drogas antibacterianas. Uma dessas bactérias patogénicas é
Streptococcus pyogenes, causadora de diversas infecgdes, incluindo amigdalite,
erisipela e endocardite, sendo que em alguns pacientes ocorre febre reumdtica como
complicagdo pos-infeccdo. Diversos trabalhos na literatura demonstram efeitos
biolégicos em bactérias ap6s contato com solugdes ultra-diluidas. Embasados nessas
informacdes, propusemos avaliar o efeito dos medicamentos homeopaticos Belladonna
(Bell), Mercurius solubillis (Merc), Gelsemium sempervirens (Gels) e nosédio de S.
pyogenes no crescimento in vitro da bactéria S. pyogenes. Arnica montana (Arn) foi
usado no presente trabalho como controle, por ndo ser, aparentemente, indicada no
tratamento de infeccoes bacterianas. Materiais € métodos: Os medicamentos foram
utilizados nas diluicdes de 12cH e 30cH, nas concentragdes de 2, 4 e 6 gotas em 3 mL
de meio BHI (Brain Heart Infusion) com 100pL da bactérias na concentragdo 0,5 da
escala de McFarland. A solugdo foi incubada a 37°C por 20 horas e submetida a leitura
em espectrofotometro a 600nm. Resultados: Os medicamentos nosédio e Bell nas
diluicdes 12cH e 30cH com 2, 4 ou 6 gotas inibiram significativamente o crescimento
in vitro de S. pyogenes, enquanto Arn 30cH na concentragdo de 6 gotas estimulou esse
crescimento. Conclusao: Medicamentos homeopdticos podem ter acdo sobre o
crescimento in vitro de bactérias, sendo que essa agao pode estar relacionada a sua
aplicagao clinica.
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Action of homeopathic medicines Arnica montana, Gelsemium sempervirens,
Belladonna, Mercurius solubillis and nosode on in vitro growth of
Streptococcus pyogenes.

Abstract

Introduction: Bacteria are the microorganisms with greatest pathogenic potential for
human beings. The infections caused by bacteria are usually serious and require
treatment with antibacterial drugs. One of such pathogenic bacteria is Streptococcus
pyogenes, which is associated with several infections diseases, including tonsillitis,
erysipela and endocarditis, being that rheumatic fever might occur as a post-infection
complication. There are records in the literature of biological effects in bacteria
subjected to ultra-diluted solutions. On those grounds, we sought to test the effects of
homeopathic medicines Belladonna (Bell), Mercurius solubillis (Merc), Gelsemium
sempervirens (Gels) and S. pyogenes nosode on the in vitro growth of S. pyogenes.
Arnica montana (Arn) was used as control, as it is believed not to have any effect in the
treatment of infections. Materials and methods: The homeopathic medicines were used
in dilutions 12cH and 30cH in concentration 2, 4 and 6 drops/3 mL of BHI (Brain
Heart Infusion) with 100 pL of bacteria in concentration 0.5 McFarland scale. The
solution was incubated at 37 °C for 20 hours and read in spectrophotometer at 600 nm.
Results: Medicines nosode and Bell in dilution 12cH and 30cH and concentration 2, 4
and 6 drops induced significant inhibition of the in vitro growth of S. pyogenes; Arn
30cH in concentration 6 drops promoted bacterial growth. Conclusion: Homeopathic
medicines might have an action on the in vitro growth of bacteria, which might be
related with their clinical applications.
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Introducao

Dentre as causas de infecgdo no ser humano, as bactérias sao os principais patégenos,
devido a sua viruléncia e aos danos causados a tecidos e 6rgdos. Um desses patégenos
relevantes para o ser humano é Streptococcus pyogenes, um coco Gram-positivo do
grupo A hemolitico, que adere a mucosa faringea através de pili. Esse patégeno causa
caracteristicamente amigdalite, erisipela e endocardite, que podem ser eficazmente
tratadas com antibidticos [1]. No entanto, em alguns pacientes ocorre produgao de
anticorpos capazes de reconhecer concomitantemente a bactéria e proteinas M do
miocardio, causando danos nesse tecido [2]. O resultado é a febre reumética, que leva
a lesdes nas valvulas cardiacas, com comprometimento das fun¢des do coracao [3].

As amigdalites estreptocdcicas também podem ser tratadas com medicamentos
homeopaticos, destacando-se para esse fim: Gelsemium sempervirens, Belladonna,
Mercurius solubilis e o nosédio da bactéria S. pyogenes [5]. Esses medicamentos sdo
amplamente usados na clinica homeopdtica no tratamento dessa infeccdao, com
excelentes resultados [6,7]. No entanto, enquanto diversos estudos clinicos sao
relatados na literatura, poucos sdo aqueles que investigaram a acdo desses
medicamentos diretamente sobre a bactéria in vitro.



Em farmacologia, a agdo dos antibidticos sobre culturas bacterianas é usada como
referéncia para o tratamento de doencas infecciosas [8]. Baseados nesse conceito, no
presente estudo propusemos avaliar a acdo de medicamentos homeopaticos sobre
culturas bacterianas, de modo similar ao estudo de drogas antimicrobianas na
farmacologia convencional. Assim, avaliamos a agao dos medicamentos Belladonna,
Mercurius solubillis, Gelsemium sempervirens e o nosédio de S. pyogenes no
crescimento in vitro da bactéria. Como controle, foi utilizado um medicamento que
ndo seria indicado para o tratamento de infec¢des por S. pyogenes, a saber, Arnica
montana, que é utilizado para traumas e contusoes [5].

Materiais e Métodos

Bactéria: Utilizamos para nosso estudo Streptoccocus pyogenes CCL 0309, lote cis
p09, que foi cultivada em meio de cultura dgar-sangue e incubada em estufa a 37°C
em ambiente com 5% de CO, por 20 horas. Apés esse periodo, a bactéria estava em
condig¢des adequadas para ser usada nos testes.

Medicamentos homeopaticos: Os medicamentos homeopaticos foram manipulados de
acordo com o preconizado pela Farmacopeia Homeopatica Brasileira 3 edigcao [9]. O
nosddio da bactéria foi preparado a partir de suspensao de S. pyogenes CCL 0309.
Todos os medicamentos foram formulados em alcool etilico 30% nas diluicoes 12cH e
30cH.

Para o preparo dos medicamentos homeopaticos, partimos da tintura-mae, que foi
submetida a 3 diluicoes na escala centesimal com alcool etilico com o mesmo teor da
tintura-mae ou, no caso de mineral soltvel, dgua purificada ou solucao alcoédlica que o
solubilizasse. Para estocar e preparar as demais formas derivadas foi utilizado alcool
etilico a 77% (v/v) ou superior. Para a dispensacao foi utilizado dlcool etilico a 30%
(v/v). As diluicdes e agitagdes foram feitas manualmente.

Procedimento experimental: Em diferentes tubos contendo 3 ml de meio BHI, foram
colocadas 2, 4 e 6 gotas dos medicamentos homeopaticos nas dilui¢des 12cH e 30cH.
A seguir, foram pipetados 100 pl da suspensdo bacteriana na concentragcdo 0,5 da
escala de McFarland. Apés incubacdo por 24 h em estufa a 37°C, os tubos foram
retirados e o crescimento bacteriano foi avaliado em espectrofotometro a 600 nm [10].
Todos os testes foram realizados em quadruplicata.

A verificacdo da acdo do alcool 30% sobre o crescimento bacteriano foi realizada nas
mesmas condi¢des dos testes com os medicamentos. A esterilidade dos medicamentos
foi avaliada pela semeadura de 5 gotas de cada medicamento em meio BHI, sendo
verificado o crescimento ou ndo de microrganismos contaminantes.

Analise estatistica: Os dados experimentais foram avaliados estatisticamente de acordo
com o método paramétrico de analise de variancia (ANOVA) e o teste de comparagao
de Tukey, com desvio padrdo e probabilidade aceitivel de p<0,05. Os valores
representados nos graficos sdo a média de dois experimentos isolados feitos em
quadruplicata.



Resultados

Acdo de dlcool 30% sobre o crescimento in vitro de S. pyogenes: Alcool 30% induziu
redugdo do crescimento in vitro da bactéria de modo dose-dependente (Fig. 1). Tanto
alcool 30% quanto os medicamentos testados foram avaliados quanto a contaminacao,
e os resultados foram negativos (dados ndo apresentados).
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Fig. 1 Agdo de alcool 30% sobre o crescimento bacteriano in vitro

Acdo dos medicamentos homeopdticos sobre o crescimento bacteriano in vitro na
diluicao 12cH e concentracao 2 gotas: A acao dos medicamentos homeopaticos na
diluicdo 12cH e concentragcdo 2 gotas/3 mL de meio BHI mostrou resultados
individuais de acordo com o medicamento usado. Os resultados obtidos demonstram
que Bell e nosédio diminuiram o crescimento bacteriano in vitro, quando comparados
com os resultados do controle com alcool 30% (Fig. 2).
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Fig. 2 Acdo dos medicamentos homeopdticos na diluicdo 12cH e concentragdo 2 gotas sobre
crescimento bacteriano in vitro

Acdo dos medicamentos homeopdticos sobre o crescimento bacteriano in vitro na
diluicao 12cH e concentracao 4 gotas: Os resultados indicam que Bell e nosédio
produziram inibicdo do crescimento bacteriano in vitro, enquanto que Arn estimulou o
crescimento das bactérias nas mesmas condicbes. A estatistica foi realizada
comparando-se os dados com os medicamentos em relagdo ao controle com alcool
30% (Fig. 3).
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Fig. 3 Acdo dos medicamentos homeopdticos na diluicdo 12cH e concentragdo 4 gotas sobre
crescimento bacteriano in vitro

Acdo dos medicamentos homeopdticos sobre o crescimento bacteriano in vitro na
diluicao 12cH e concentracao 6 gotas: Na diluicao 12cH e concentragdo 6 gotas em 3
mL de meio BHI, Bell e nosédio induziram diminuicdo do crescimento bacteriano in
vitro, enquanto que Arn produziu aumento da populacdo bacteriana. Os resultados
foram comparados ao controle com alcool 30% (Fig. 4).
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Fig. 4 Acdo dos medicamentos homeopdticos na diluicdo 12cH e concentragdo 6 gotas sobre
crescimento bacteriano in vitro

Acdo dos medicamentos homeopdticos sobre o crescimento bacteriano in vitro na
diluicao 30cH e concentracao 2 gotas: Na diluicao 30cH e concentragdo 2 gotas em 3
mL de meio BHI, a Bell e nosédio atuaram no crescimento bacteriano in vitro,
produzindo diminuicdo da populagdo bacteriana. Os resultados foram comparados ao
controle com alcool 30% (Fig. 5).
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Fig. 5 Agdo dos medicamentos homeopdticos na diluicdo 30cH e concentragdo 2 gotas sobre
crescimento bacteriano in vitro
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Acdo dos medicamentos homeopdticos sobre o crescimento bacteriano in vitro na
diluicao 30cH e concentracao 4 gotas: Na diluicdo 30cH e concentracdo de 4 gotas
em 3 mL de meio BHI, Bell e nosédio produziram inibicao do crescimento bacteriano
in vitro, enquanto que Arn estimulou o crescimento das bactérias nas mesmas
condicoes (Fig. 6).
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Fig. 6 Acdo dos medicamentos homeopdticos na diluicdo 30cH e concentragdo 4 gotas sobre
crescimento bacteriano in vitro

Acdo dos medicamentos homeopdticos sobre o crescimento bacteriano in vitro na
diluicao 30cH e concentracao 6 gotas: Na diluicao 30cH e concentragdo 6 gotas em 3
mL de meio BHI, Bell e nosédio produziram inibicdo do crescimento bacteriano in
vitro, enquanto que Arn estimulou o crescimento da populacao bacteriana (Fig. 7).
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Fig. 7 Acao dos medicamentos homeopaticos na diluicdo 30cH e concentracdo 6 gotas sobre
crescimento bacteriano in vitro

Discussao e conclusoes

Os resultados do nosso trabalho demonstram que, dentre os medicamentos
homeopaticos avaliados no estudo, Belladonna e o nosédio da bactéria S. pyogenes
apresentaram influéncia sobre o crescimento bacteriano in vitro. Bell 12cH e 30cH

apresentou acdo inibitéria sobre

(0}

crescimento  bacteriano, que variou

significativamente de 45 a 90% em relacdo ao alcool 30%. Assim, podemos inferir que
Bell teve acdo direta sobre o crescimento bacteriano e que esse medicamento poderia,
numa eventual infecgdo, colaborar com o organismo para a rapida eliminacdo do
patégeno.



O medicamento nosédio, feito a partir do lisado da bactéria S. pyogenes CCL 0309 nas
diluicdes 12cH e 30cH, associou-se com diminuicdo significativa do crescimento
bacteriano, variando de 32 a 75%. Esse resultado nos deixa intrigados, pois envolve a
inibicdo de bactérias por um medicamento isopatico. Normalmente, a taxa de
multiplicacdo das bactérias patogénicas é alta, o que ocasiona rapido esgotamento dos
nutrientes do meio onde ela se encontra. Assim, uma hipétese plausivel para explicar
esse achado seria que a o medicamento isoterdpico agiu regulando a taxa de
crescimento, permitindo que a populagdo bacteriana sobrevivesse mais tempo no
mesmo meio de cultura. Na literatura especializada, os trabalhos com avaliagoes
experimentais do uso de isoterdpicos em bactérias sdo escassos, demonstrando que o
campo conhecido como isopatia é praticamente inexplorado, nesse sentido.

Em nosso trabalho ndo avaliamos a acao efetiva de Bell e do nosédio sobre a bactéria,
pois ndo foi mensurada a taxa de mortalidade bacteriana. Assim, ndo é possivel
determinar se essa acdo foi bactericida ou bacteriostatica. No entanto, 0s nossos
resultados sugerem que os medicamentos homeopaticos Bell e nosédio de S. pyogenes
poderiam ser utilizados juntamente com os antimicrobianos no tratamento da
amigdalite estreptocécica, a fim de contribuir a eliminagdo mais rdpida do patégeno, e
eventualmente favorecer um uso mais racional das drogas antimicrobianas.

Arn é um medicamento usado classicamente em casos de traumas e como anti-
inflamatério  [11,12].  Alguns trabalhos também demonstraram acao desse
medicamento na diminuicdo do tempo de coagulacdo do sangue humano [13]. Em
nosso trabalho, Arn apresentou acdo estimulante do crescimento in vitro de S.
pyogenes, que variou significativamente em torno de 20%. Na literatura pertinente nao
foi encontrado nenhum trabalho demonstrando esse comportamento. Quando se
trabalha com bactérias in vitro é necessdrio repica-las varias vezes em diferentes meios
de cultura, o que pode acarretar traumas na célula bacteriana intrinsecos ao método.
Sugerimos, de modo hipotético, que Arn poderia ter acdo nesses traumas, fornecendo
melhores condicbes de crescimento as bactérias.

Embora os medicamentos Gels e Merc sejam frequentemente usados no tratamento de
amigdalites infecciosas, ndo apresentaram agdo sobre o crescimento da bactéria S.
pyogenes in vitro. Esses resultados sugerem que Gels e Merc ndo teriam acdo sobre a
bactéria na vigéncia de uma infeccdo. No entanto, isso ndo implica em falta de
efetividade no tratamento de infecgdes, pois esses medicamentos podem atuar
estimulando o sistema imunolégico do hospedeiro e garantindo, assim, a eliminagcao
do micro-organismo infectante [14].

Nosso trabalho demonstra que os medicamentos homeopaticos tém agao sobre células
vivas. Esses dados corroboram os trabalhos de Malarczyk [15,16] indicando que
bactérias e fungos sdo sensiveis a presenca de solugdes ultra-diluidas. Igualmente,
corroboram o trabalho de Giorgi et al. [17] (2004), que demonstrou acdo significativa
do medicamento Sanguinaria canadensis sobre o crescimento in vitro da bactéria
Streptoccocus mutans.

Para concluir, no nosso estudo observamos que a resposta das células bacterianas
variou de acordo com o medicamento testado. Os resultados obtidos podem, talvez,
ser correlacionados ao uso clinico dos medicamentos homeopaticos correspondentes.
Nossas observagdes indicam a existéncia de um mecanismo de acio envolvido na
acao de solucoes ultra diluidas sobre células vivas.
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