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PREFACIO

Agradeco a vocé por ter baixado este e-book em seu computador em troca
da doagdo solicitada. As contribui¢des recolhidas permitem a manutengao
e as melhorias constantes do site, tanto em relagao ao contetido quanto
em relagdao as atualizagbes tecnoldgicas. Assim, é possivel criar um
sistema auto-sustentavel, de forma a oferecer sempre uma boa parte de
contetidos gratuitos de qualidade. Por esse motivo, solicito a vocé que
nao reproduza o conteudo deste livro sem prévia autorizagao. O livro esta
registrado na Biblioteca Nacional e esta sujeito as leis de direitos autorais.

A ideia de construir um livro com a esséncia da pesquisa homeopatica
atual, apresentada de forma didatica e descomplicada, sempre esteve
presente em meus planos. HA muita pesquisa séria sendo realizada em
varios centros de pesquisa pelo mundo, mas essa informagao raramente
chega ao grande publico.

Ap0s a criagao do site www.biodilutions.com e de sua pagina no facebook
(www.facebook.com/biodilutions) em 2016, concebidos para facilitar a
divulgacdao destas pesquisas, a realizagao desta obra se deu de forma
muito natural. S3o 70 paginas de leitura leve e concisa sobre os avangos
cientificos em um dos assuntos mais instigantes da atualidade: a
homeopatia e o desafio de compreender como ela funciona. Para o
clinico, esse conhecimento pode ajudar a aprimorar sua pratica. Para o
farmacéutico, pode ajudar a aprimorar seus processos produtivos. Para
cientistas de outras areas, um convite a reflexao.

Mais uma vez, muito obrigada por sua contribuicao e boa leitura!

Leoni V Bonamin
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La verita solo fu figliola del tempo

Leonardo da Vinci
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Capitulo 1

“Sera que é placebo?”

“wwus Leoni V Bonamin

e
‘:"

Ouvem-se da midia muitas polémicas acerca da associa¢ao entre
homeopatia e placebo. Tais polémicas sao motivadas por artigos
cientificos elaborados de acordo com o método da “meta-analise” com
enfoque em pesquisas clinicas, que visam analisar um conjunto de
publicagdes anteriores sobre resultados clinicos de certos tratamentos
para certas doencas, no sentido de estabelecer uma analise critica e uma
conclusao global que possa nortear politicas publicas de saude.

Tais artigos tém sido publicados comparando a eficacia da
homeopatia e do efeito placebo, especialmente 2005 e 2015. Alguns
artigos concluem que a homeopatia pode ser util para varias doencgas,
podendo melhorar a qualidade de vida dos pacientes [1, 2, 3], mas outros
concluem que a homeopatia “nao é eficaz” para nenhuma doenga [4, 5].
Como assim?

Ha um problema-chave nessa historia que é o desconhecimento
acerca dos mecanismos de acao dos medicamentos homeopaticos. De
acordo com as diretrizes para a pratica de medicina complementar nos
Estados Unidos (National Center for Complementary and Integrative
Health - https://nccih.nih.gov/health/homeopathy), ndo é possivel
recomendar a homeopatia como politica publica exatamente por esse
motivo. Dentre os pontos-chave acerca dos problemas da homeopatia,
eles destacam:
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= There is little evidence to support homeopathy as an effective
treatment for any specific condition.

= Several key concepts of homeopathy are inconsistent with
fundamental concepts of chemistry and physics. There are
significant challenges in carrying out rigorous clinical research
on homeopathic remedies.

[tradugdio]

Hd pouca evidéncia para apoiar a homeopatia como um tratamento eficaz para
qualquer condigdo especifica.

Vdrios conceitos-chave da homeopatia sdo inconsistentes com os conceitos
fundamentais de quimica e fisica. Existem desafios significativos na realizagdo de investigagdo
clinica rigorosa sobre os remédios homeopadticos.

Serda que ha mesmo tao poucas evidéncias que dao suporte a
homeopatia como sendo uma terapéutica eficaz? Os conceitos da
homeopatia sao realmente inconsistentes com os conceitos da quimica e
da fisica? Isso dificulta mesmo a pesquisa clinica?

Entender esse panorama, face as pesquisas que tém sido realizadas
ultimamente em importantes universidades no mundo, nos permite
descobrir que os problemas acerca da confiabilidade da homeopatia sao
mais semanticos que cientificos.

Vejamos:

1) O que significa “ser um tratamento efetivo para uma condicao
especifica”? Significa remir os sintomas e reverter os processos
fisiopatologicos envolvidos em uma doenga especifica. Em
outras palavras, “mandar a doen¢a embora”.

2) Em quais pontos os conceitos da homeopatia confrontam os
conceitos fundamentais da quimica e da fisica? Entende-se que
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a principal incongruéncia esteja no fato das diluigdes altissimas
ultrapassarem o chamado “numero de Avogadro” (6,022x10
M), ou seja, que a probabilidade de se encontrar alguma
molécula do soluto original nessas diluigdes seja praticamente
zero. Entdo, se ndao ha moléculas, como pode haver efeitos? O
paciente tem a sensagao de que melhorou, mas a doenga
continua 13, pois nao havia molécula nenhuma fazendo efeito.
Ah!! Entdo, s6 pode ser efeito placebo mesmo, um efeito vago e
inespecifico...

SO que nao...

Todo esse raciocinio esta corretissimo, mas se limita ao ambito da
farmacologia classica. O maior entrave esta em assumir que ha diferentes
formas de se interferir nos processos naturais de saude e doenga além da
farmacologia e da bioquimica classicas. Mas ha muitas formas de se lidar
com os processos da vida e suas inter-relagdes; é preciso aceitar, sem se
envergonhar, que a ciéncia ainda nao esgotou todas as possibilidades a
esse respeito.

E importante ressaltar que o efeito placebo existe tanto na
medicina humana quanto na medicina veterindria e pode ser muito
poderoso, levando o organismo a mudancgas fisiopatoldgicas expressivas.
Ha grupos de pesquisa que se ocupam em estudar as bases bioldgicas do
efeito placebo e de sua utilidade na pratica clinica e os resultados sao
surpreendentes. No caso da homeopatia, os medicamentos preparados
de acordo com os métodos descritos por Hahnemann (em que a
substancia original — ou soluto — sofre sucessivas diluigdes e agitagoes
ritmadas) podem ser testados em vdrios sistemas biolégicos além de
pacientes humanos ou animais domésticos, os quais nao estao sujeitos a
sugestdo psicoldgica, tais como animais de laboratdrio, peixes,
invertebrados, células em cultivo celular, plantas... E os resultados
obtidos ao longo das ultimas 3 décadas mostram que esses efeitos
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existem sim e sdao bem especificos, mesmo nesses sistemas livres de
placebo. Ha varias revisdes sistematicas na literatura cientifica que
mostram essa conclusao global [6, 7, 8, 9, 10].

Bem, se a homeopatia nao age por efeito placebo, entao, como age?

Este tem sido um tema de estudo de alguns cientistas nos ultimos
anos. Para se entender quais os mecanismos envolvidos e como
substancias altamente diluidas podem interferir nos processos biolégicos,
0 primeiro passo é descrever as caracteristicas gerais desse fenomeno
natural. A isso se da o nome de “fenomenologia das altas diluigées”. Uma
das grandes contribuicbes a pesquisa dessa natureza foi dada pelas
professoras Madeleine Bastide e Agnés Lagache, durante os anos 90. O
trabalho desenvolvido por elas foi muito interessante, pois tratou-se de
uma parceria multi-disciplinar: a Profa. Bastide era farmacéutica de
formacao e professora de imunologia na Universidade de Montpellier I,
na Francga. A Profa. Lagache era filosofa “desde o berco” (seu pai, Daniel
Lagache, era um filésofo muito reconhecido na Franga), mas se formou em
filosofia pela Universidade de Paris. E inusitado ver como uma
imunologista e uma fildsofa puderam trabalhar num mesmo projeto por
mais de vinte anos! Mas foi assim que aconteceu. A proposta de Bastide
e Lagache era estruturar uma base racional chamada de “Teoria dos
significados corporais”.

A base desta teoria é a constatagao de que o que define um ser vivo
nao é propriamente seus constituintes moleculares, mas a forma como
esses constituintes se relacionam. Em outras palavras, o que define um
ser vivo é sua capacidade de trocar informacgoes dentro de si mesmo, por
meio das conexdes entre os diversos sistemas organicos (e das conexoes
entre células de um mesmo tecido ou de tecidos diferentes), bem como
das conexdes de um individuo com o meio ambiente e com outros seres
vivos que coabitam. A partir desse fundamento conceitual, as professoras
propoem e desafiam a hipdtese de que ha varias formas de se estabelecer
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tais conexoes, além da troca de moléculas que se ligam e desligam. Nessa
perspectiva, os seres vivos seriam entidades genuinamente semiéticas, ou
seja: capazes de trocar informag¢des por meio de varios mecanismos
diferentes e de “interpretar” ou processar essas informagoes de forma a
manter o equilibrio entre suas conexdes, até atingir um estado dinamico
de maior estabilidade para seus componentes, ainda que fora da entropia.
Em resumo, a homeopatia seria uma forma de interferir artificialmente
nessas conexdes, de forma nao molecular, cujo resultado seria a
adaptacgao do individuo as condigées ambientais atuais, resgatando sua
homeostase.

Como assim, nao molecular? Nos Capitulos 2 e 3 discorreremos
sobre isso. O passo-a-passo de como a “Teoria dos Significados Corporais”
foi construida e demonstrada bem como outros detalhes podem ser vistos
especificamente no Capitulo 2.

O problema é que nem sempre esse “ponto de equilibrio” é
reconhecido como “eficaz”, segundo os conceitos e as expectativas da
medicina alopatica. Por exemplo: o que seria eficaz no tratamento de uma
infeccdao bacteriana? Ha diferentes respostas possiveis: pode-se dizer que
um medicamento eficaz é aquele que mata ou facilita a morte dos
microorganismos envolvidos na infec¢ao, como é o caso dos antibioticos
usados contra bactérias nao resistentes a eles. Mas pode-se dizer também
que é eficaz o tratamento que regula os sinais de comunicagao entre
células do sistema imune, de forma que este consiga controlar a
proliferagao de varios micro-organismos [11, 12, 13], levando o paciente
a manter sua qualidade de vida, a tal ponto que a infec¢dao diminua
paulatinamente, sem interferir nas suas atividades diarias, nem na sua
alimentagao, sem produzir dor ou desconforto. Sem produzir resisténcia
bacteriana.

Parece magica? Nao, é apenas uma forma de facilitar a comunicagao
entre células de modo a levar as fung¢bes organicas a um ponto de
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estabilidade desejavel. Com ou sem os micro-organismos presentes. E da
para ir além: ha estudos preliminares indicando que a homeopatia pode
modificar a susceptibilidade de certas bactérias aos antibidticos para os
quais elas sao resistentes [14]. Se esse estudo se confirmar e evoluir para
uma nova linha de pesquisa, imaginem o beneficio que se pode ter em
situagcbes graves, como infeccdoes hospitalares, epidemias, etc. A
homeopatia poderia ser uma grande ferramenta para diversas situagoes
clinicas, desde que todas suas potencialidades sejam bem aproveitadas.
Esse é o papel da pesquisa basica e, dado o carater translacional da
homeopatia, a pesquisa basica nesta area pode ajudar muito a pratica
clinica, em prazos muito mais curtos que a alopatia...

A observacao de que os medicamentos homeopaticos altamente
diluidos podem facilitar a comunicagao entre os diferentes sistemas do
corpo é um fato na literatura cientifica, basta abrir a principal base de
dados do mundo sobre pesquisa biomédica, o website
http://www.ncbi.nim.nih.gov/pubmed/ e <colocar a palavra
“Homeopathy” no campo de busca. Mais de 5000 artigos vao aparecer na

lista, muitos dos quais versando sobre pesquisas realizadas in vivo, em
qgue sao mais evidentes as mudangas nas dindamicas e movimentos
celulares, sob o efeito de tratamentos homeopaticos. Estudos em
modelos de imunologia ilustram muito bem isso. Porém, entender como
ocorre essa facilitagdo nao é uma coisa tdao obvia e por isso é
compreensivel que haja tanto ceticismo por parte de alguns cientistas.
Dessa forma, assumir que a homeopatia age por sugestao psicologica
(efeito placebo) permite retomar uma certa “zona de conforto
intelectual”. Mas a vida e os fendmenos ligados a ela vao além, nao tem
jeito.

Em estudos experimentais utilizando animais e plantas, vé-se que o
organismo pode usar todo o seu maquindrio para se adaptar as
circunstancias e isso ocorre em varios niveis: dos processos sub-celulares
aos sistémicos. Tais estudos mostram que o medicamento homeopatico,
guando bem aplicado, apenas da um “peteleco”, facilitando tal
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adaptagao, que ja é inerente aos seres vivos. Mas este “peteleco” é muito
especifico, pois ndo pode ser deflagrado por qualquer medicamento em
qualquer situagdao. O que nos confunde é que, até certo ponto, o efeito
placebo também opera desta forma, mas de maneira muito inespecifica
e, até certo ponto, ambos podem lancar mao de mecanismos
fisiopatologicos comuns, como a ativagao do eixo-hipotalamo-hipofise-
adrenal, a plasticidade neural e a regulagao da imunidade inata (mediada
por fagdcitos) ou adquirida (mediada por linfécitos), num processo
complexo chamado regulagao neuro-imuno-enddcrina. Nos casos das
plantas, também existem processos de regulagio endodcrina que
garantem a homeostase, o crescimento e sua adaptacao ao meio
ambiente e esses processos também podem ser “tocados” com a
homeopatia.

Um exemplo ilustrativo de tal especificidade é a pesquisa que
desenvolvi com uma aluna de doutoramento, publicada em 2014 [15, 16].
Neste estudo, dois experimentos foram feitos em paralelo para se avaliar
o potencial terapéutico de dois medicamentos homeopaticos no
tratamento da leishmaniose cutanea: a timulina 5cH e o antimonium
crudum 30cH. Ambos foram capazes de modular a resposta imune ao
parasita, mas cada um gerou uma resposta totalmente distinta do outro.
Enquanto a timulina aumentava e organizava a lesao inflamatdria no local
da infec¢do, o antimonium crudum produziu um claro efeito anti-
inflamatorio que foi confirmado posteriormente in vitro, em
experimentos adicionais. Isso mostra claramente que o efeito placebo nao
estd presente aqui. Importante ressaltar que em todos os casos o
tratamento e a andlise dos dados foram feitos “em cego”, ou seja, os
frascos foram codificados de forma que o experimentador nao soubesse
quais frascos correspondiam aos medicamentos de fato.

Homeopatia e placebo, entao, sao coisas distintas. Nao se pode
observar efeito placebo em animais nao domésticos, plantas ou células
mantidas em cultura. Mas os efeitos dos medicamentos homeopaticos
sao vistos nesses sistemas vivos de forma muito clara, mesmo quando
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diluidos a ponto de nao se encontrar mais praticamente nenhuma
molécula da substancia de partida, apenas o solvente utilizado (em geral,
agua ou mistura agua e alcool).

O principio de similitude, base conceitual da homeopatia
(semelhante cura o semelhante), conforme descrito por Hahnemann,
também pode ser demonstrado objetivamente em experiéncias com
animais e vegetais conduzidas “em cego”. Um bom exemplo é outro
estudo publicado por ndés, em 2006 [17]. Nesse estudo, buscamos
demonstrar de forma objetiva a atividade bioldgica de um medicamento
homeopatico preparado a partir de uma planta chamada Dolichos
pruriens (popularmente chamada de “pé6-de-mico”, por produzir muita
coceira quando tocada). Esse medicamento é preparado a partir dos pélos
da vagem que esta planta apresenta, sendo que os mesmos sao triturados
em lactose e, em seguida, a lactose usada é diluida varias vezes, em série,
utilizando uma solugdao agua - alcool. Pelo principio da similitude, o
Dolichos pruriens é indicado em casos de prurido intenso provocado por
causas diversas, mesmo que o individuo nunca tenha tido contato com o
proprio po-de-mico.

Pois bem, nossos ratos foram mantidos em um recinto com
temperatura em torno de 26°C. Para os humanos é uma temperatura
agradavel, mas os ratos preferem ficar em ambientes com temperatura
em torno de 20 a 21°C. Quando expostos a 26°C, os ratos se cogcam muito,
a fim de aliviar o incomodo do calor. Entao organizamos 3 grupos de ratos:
aqueles mantidos a 21°C, aqueles mantidos a 26°C e tratados somente
com a solugao agua — alcool, e outro grupo mantido a 26°C e tratados com
o Dolichos pruriens em diluicdes homeopaticas progressivas, sendo que a
cada semana uma dilui¢ao mais alta era oferecida aos animais. Ao longo
do um més, o comportamento dos ratos tratados equiparou-se ao
comportamento dos ratos mantidos a 21°C. Eles pararam de se cogar aos
poucos, mesmo estando o tempo todo na temperatura mais alta. Ja os
ratos mantidos a 26°C e tratados apenas com solu¢do agua - alcool
mantiveram o comportamento de se cog¢ar durante todo o tempo de
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observacao. Resumindo, o tratamento homeopatico modificou
especificamente o comportamento desses ratos, levando-os ao mesmo
padrao comportamental visto no grupo controle, mantido a 21°C, ou seja:
a um padrao de homeostase, de equilibrio. O mesmo nao aconteceu com
os ratos tratados apenas com a mistura agua-alcool.

Em plantas, a constata¢ao do principio de similitude é ainda mais
exata. Os pesquisadores da Universidade de Bolonha em parceria com os
colegas da Universidade de Berna observaram que pezinhos de tabaco,
quando infectados por um virus, apresentavam lesoes nas folhas
semelhantes as les6es produzidas pela exposicao dessas plantas a um
metal pesado: o arsénico. Entao, organizaram um experimento, com
diversas repeticdes e analise estatistica rigorosa, em que pezinhos de
tabaco infectados eram tratados com diferentes diluigGes de um
medicamento homeopatico preparado a partir do proprio arsénico.
Houve redugao significativa das les6es, demonstrando que o principio de
similitude também pode ser aplicado aos vegetais [18]. Outros estudos
similares foram feitos na Universidade de Berna, Suica e na Universidade
Estadual de Maringa, Brasil [19, 20, 21, 22].

Entado, bastaria diluir uma substancia e ela continuaria a funcionar
normalmente, ja que a dgua faria o papel da mesma? Nao! O que se
observa é o efeito oposto, desde que o sistema vivo que recebeu o
tratamento esteja fora do equilibrio homeostatico, em algum grau. Como
se viu com os pezinhos de tabaco. E também, diluicdes simples nao
produzem esse efeito oposto, mas sim diluigdoes seriadas seguidas de
agitacoes ritmadas do liquido, o que se chama “dinamizacao”. E essa
agitacdo realizada a cada diluicdo faz toda a diferenga, conforme
demonstrado ha alguns anos em um sistema de drgao isolado [23]. Esse é
o pulo do gato, que tem inspirado muitos estudos recentes sobre as
propriedades fisico-quimicas da agua nessas circunstancias [24, 25, 26,
27]. Importante ressaltar que esses estudos mostram a nao linearidade do
fendmeno homeopatico. Assim, NAO é verdade que quanto maior a
diluicdo, maior o efeito, como seria numa relagdao diretamente
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proporcional. Ao contrario, para um dado efeito, algumas diluigdes sao
mais eficientes que outras, como um “liga e desliga”. Esse
comportamento sugere que o mecanismo de a¢ao possa estar relacionado
a um processo de ressonancia, mas os estudos acerca dessa hipdtese
ainda sao poucos [27].

Com esses dados em maos, ja podemos obter trés conclusées: 1) o
principio de similitude ndao é uma cren¢a, mas um fendmeno natural
observavel, mensuravel e que merece observagao e estudos sistematicos
para que se entendam seus mecanismos e suas aplica¢gées praticas; 2) Os
medicamentos homeopaticos apresentam comportamento nao linear,
mas oscilatério, em fun¢ao da diluicdo e do contexto biolégico; 3) O
medicamento homeopatico ndo tem agao “efetora”, ndao modificam as
fungdes celulares, estimulando ou inibindo-as, mas tém agao
“moduladora”, levando o sistema vivo a diferentes padroes de adaptacgao
frente aos estimulos nocivos presentes.

Como tais particularidades nao sao observadas nos medicamentos
alopaticos convencionais, ndo sao reconhecidas como “verdadeiras” pelos
cientistas mais céticos pela simples falta de referéncias conceituais. Uma
vez que os mecanismos que justificariam tais caracteristicas ainda nao sao
totalmente esclarecidos, compreende-se a desconfianga. Mas a ciéncia
avanca inexoravelmente e a descoberta de tais mecanismos é apenas uma
guestao de tempo... De qualquer forma, as descobertas mais recentes a
esse respeito sao descritas no Capitulo 3.
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Capitulo 2

“A teoria dos significados corporais e o

/

entendimento do fenomeno homeopatico’

. _lLeoni V Bonamin

o

No final dos anos 80 a Professora Madeleine Bastide, entao docente
na disciplina de imunologia da Faculdade de Farmacia da Universidade de
Montpellier Il, na Franga, concedeu uma entrevista ao jornal Le Monde
sobre a incipiente ciéncia homeopatica, huma época em que alguns
pesquisadores europeus se organizavam, pela primeira vez, para construir
uma sociedade cientifica direcionada especificamente para pesquisas
nesta area do conhecimento. Até entdo, a ciéncia homeopatica ainda
permanecia latente na forma de doutrina, conforme os preceitos originais
de Hahnemann. Essa sociedade cientifica é o GIRI (Groupe International
de Recherche sur I'Infinitésimal), que até hoje retine pesquisadores de
todo o mundo que atuam nesta linha de pesquisa para troca de
experiéncias.

A publicagdo desta entrevista despertou o interesse de uma
professora de filosofia do Licée Carnot, Agnés Lagache. Igualmente neste
periodo, a professora Lagache se ocupava em estudar aspectos intrinsecos
da comunica¢dao, em todos os niveis e formatos. Ela havia escrito um livro
sobre isso poucos meses antes e, tendo reconhecido na entrevista
publicada no jornal um ponto de sintonia com seu trabalho, enviou este
livro a professora Bastide para apreciagao. Neste momento surgiu uma
amizade que duraria mais de vinte anos, até a morte de ambas; o produto
desta amizade chama-se “Teoria dos Significados Corporais” (TSC).
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O que despertou o interesse da professora Bastide? A compreensao
de que o processo de cura na homeopatia nada mais era do que um
processo de comunicagao!

O estudo desses processos constitui uma ciéncia propria chamada
“semidtica”. Paralelamente, outros pesquisadores, em outros paises,
construiam conceitos relacionados a aplicagdo da semidtica na biologia,
ou como se diz: “biosemidtica”. Por nascerem da mesma fonte — da
semiodtica e, particularmente, dos estudos de Charles Sanders Peirce
(http://plato.stanford.edu/entries/peirce-semiotics/) — a teoria dos
significados corporais desenvolvida por Bastide e Lagache e a
biosemiotica guardam entre si muitos pontos de convergéncia, embora

ambos os grupos nunca tenham tido contato entre si. Talvez a principal
contribuicdo da TSC para a nascente ciéncia homeopatica teria sido a
compreensao de que, entre a matéria prima usada no preparo do
medicamento e o paciente, havia um processo de comunicacao nao
farmacolégico, mediado por um carreador fisico da informagao
medicamentosa, cuja natureza é hoje foco de pesquisas de ponta em
varios paises. Detalhes sobre essas pesquisas podem ser vistos no
Capitulo 3.

Esse conceito de troca de informagdao em trés pontos é a base das
ideias de Peirce, também chamado de “triade de Peirce”. Aqui entende-
se que qualquer comunica¢dao depende de trés fatores interconectados:
uma matriz geradora da informagao, um carreador da informag¢ao e um
recebedor da informagao. Este ultimo é capaz de interpretar os signos do
carreador (semantica) e responder de acordo com esta interpretagao.
Trata-se, em ultima instancia, de um processo de codificacao e
decodificagdao. Um exemplo didatico que a professora Bastide costumava
usar é a estdria de Robinson Cruzoe. Naufrago, Robinson viu-se numa ilha
supostamente inabitada e, ao explorar a regido, espantou-se com a
imagem de uma pegada humana. Imediatamente, ele entendeu que nao
estava sozinho e que isso poderia representar sua salvagao ou a morte.
Assim, o pé humano que deixou a pegada na praia é a matriz da
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informacgao. A areia, moldada com a pegada, é o carreador da informacao.
E o préprio Robinson, o recebedor. Ele foi capaz de interpretar o sinal na
areia, e dar sentido a ele. O sinal é um signo a ser interpretado, algo que
esta para o que é de fato, sem ser o proprio objeto. A natureza da areia,
claro, facilitou a comunicagao entre o “dono do pé” e Robinson Cruzoe
neste episodio.

Fazendo a transposi¢cao deste conceito para a homeopatia, a TSC
propoe que a matéria prima usada na fabricagdao dos medicamentos seria
a matriz da informacao, o veiculo usado para as dinamizagdes (agua) seria
o carreador, cuja natureza fisica facilitaria o processamento e a
decodificagdo da informagao seria feita pelo recebedor, ou seja: o
paciente. E se tratarmos um conjunto de células isoladas mantidas em
cultura? O mesmo fenomeno acontece: o medicamento tem sua matriz
informacional na matéria prima, modificacdes fisicas da agua utilizada na
manipula¢dao do medicamento carreiam a informacgao e as préprias células
da cultura sao o recebedor, as quais sao capazes de processar essa
informacao e decodifica-la. Sob a dtica da biosemiotica entende-se que o
processo semiotico nao se faz exclusivamente por cognicao mental.
Qualquer célula é capaz de interpretar codigos por meio de sua propria
estrutura e funcionamento. Qualquer célula é uma entidade semidtica e
os sistemas vivos se diferenciam dos objetos inanimados por essa
caracteristica: a capacidade de trocar informagao e interpretar codigos.
Eis o alicerce da TSC! E preciso que fique claro que a TSC ndo tem (nem
nunca terd) a pretensao de “explicar como” a homeopatia funciona. Mas
de oferecer uma forma de observar o fenomeno homeopatico como um
processo biosemiotico: um ponto de vista bem mais amplo que a
farmacologia classica.

Essa nova forma de observar a homeopatia e seus efeitos sobre
sistemas vivos tem ajudado a construir um raciocinio légico que vai além
do raciocinio farmacolégico, onde uma molécula tem que se ligar a outra,
ou produzir mudangas quimicas conhecidas em um dado microambiente
para que possamos assimilar a ideia de que ela pode modificar fun¢oes
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organicas e promover a cura. Entender a troca de informagao e seus
processos nos desobriga a assumir que a presen¢ca de uma molécula é
condicao exclusiva para produzir efeitos organicos. O carreador da
informagao nao precisa ser necessariamente uma molécula que se liga a
outra, mas pode ser um processo fisico, como um campo, por exemplo.
Dessa forma, os pesquisadores podem se debrucgar sobre tais hipdteses
explicativas, ou seja, sobre a natureza do carreador, simplesmente porque
assumem a existéncia de um carreador.

O processo semiotico baseado em moléculas que se ligam entre si
tem caracteristicas muito particulares, por exemplo: moléculas parecidas
podem se ligar aos mesmos receptores. Dependendo da estrutura dessa
molécula parecida ela pode produzir o mesmo efeito da primeira (neste
caso, damos o nome de agonista) ou produzir um efeito contrario
(antagonista) sobre a célula que expressa aquele receptor. Entende-se
como receptor um conjunto de proteinas associadas, produzidas pelas
células do corpo e capazes de se “encaixar” a moléculas especificas.
Quando isso acontece, uma sequéncia de sinais quimicos é deflagrada na
propria célula estimulada, gerando “caminhos metabdlicos” ou “vias de
sinalizagao intracelulares” que modificam suas fungoes. Essa propriedade
permite criar estratégias de tratamento, por exemplo: uma substancia
betabloqueadora age como antagonista em receptores de noradrenalina
do tipo beta, inibindo sua fungao no organismo. Um dos efeitos desta
interagdo é a redug¢ao no ritmo cardiaco. Esta é a base da farmacologia
classica: a manipulagao quimica dos processos bioldgicos por meio de
ligagdoes cruzadas entre moléculas. Outra caracteristica particular é a
dose-dependéncia: quanto maior a dose, maior o efeito até que haja a
saturacao de todos os receptores disponiveis naquele microambiente
bioldgico. Dessa forma, observar o comportamento de organismos vivos
sob efeitos de novas drogas permite fazer o raciocinio inverso: dos efeitos
entendem-se os mecanismos e extrapolam-se possiveis usos terapéuticos.

Mais uma vez, a associacdo da homeopatia com o efeito placebo
esta na dificuldade em se assumir que as propriedades descritas acima sao

Este arquivo e seu conteudo sdo licenciados exclusivamente para o biodilutions.com e o repasse para terceiros sem
prévia autorizagdo é terminantemente proibido




25

apenas um aspecto particular da semiose que existe entre uma substancia
e um sistema vivo e ndo uma regra geral. Este seria “um” mecanismo
possivel, mas ndao “o” mecanismo possivel. Compreendendo-se que o
carreador da informagao pode ter outra natureza que nao o de uma
molécula especifica, a homeopatia passa a ser uma possibilidade
plausivel, sobretudo na medida em que compreendermos os fenomenos
fisico-quimicos que ocorrem na agua (ou na solugao agua — alcool)
durante as diluigdes sucessivas. Esses fendmenos fisico-quimicos passam
pela observagdo de nanoparticulas, conforme mostram estudos
realizados na india, nos ultimos anos, até a observacio de padrdes de
organizacao da agua, que se formam a partir da interagdo desta com
soluto e se perpetuam ao longo das diluicdes sucessivas, bem como
processos de ressonancia elétrica da prépria agua, que se modificam
durante as sucussdes. Todas essas observacdoes tém sido descritas em
estudos recentes. Veja o capitulo 3 para saber mais detalhes.

Em suma, o que fazem os pesquisadores da atualidade é tentar
desvendar quais sao os carreadores da informagao homeopatica, como
eles agem nos organismos vivos e porque eles geram o efeito oposto da
matéria prima, num processo que chamamos de “principio de similitude”.
Por exemplo, a tintura-mae de Belladonna que contém quantidades
importantes de atropina é usada homeopaticamente (em altas dilui¢oes)
para tratar pacientes que expressam sintomas tipicos de intoxicagao por
atropina, mesmo sem estarem de fato intoxicados. Os sintomas
funcionam como uma matriz semiotica, comparavel a um “cédigo de
barras”. Em cultura de células isoladas, a expressao de alguns genes e o
silenciamento de outros é o que define essa matriz [1, 2]. Eis a perspectiva
inovadora da TSC! Alids, o relato por um paciente sobre seus sintomas é,
por si s6, um fendomeno semidtico. E como nao confundir com efeito
placebo, que também é um fen6meno semidtico? Bem, ha dados
experimentais mostrando que sao processos distintos, conforme descrito
no Capitulo 1. No caso da Belladonna, ha varios estudos publicados a esse
respeito [3, 4, 5]. Sob essa 6tica, o principio de similitude deixa de ser visto
como um “dogma” da “doutrina” homeopatica, mas como um fenomeno
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bioldgico elementar, passivel de observagao sistematica e quantitativa e,
portanto, um objeto de pesquisa cientifica como qualquer outro.

O principio de similitude carrega em si vdrias caracteristicas
fenomenoldgicas muito particulares, mas que sao facilmente
identificaveis nas pesquisas experimentais. Essa foi a dinamica de
trabalho de Bastide e Lagache: uma langava as bases tedricas, a outra
buscava demonstrar tais bases por meio de protocolos experimentais de
pesquisa basica. Como num jogo de volei, uma levantava a bola e a outra
cortava. O efeito oposto é o principal “marcador” do principio da
similitude. Ele indica que o sistema vivo em questao foi capaz de
decodificar a mensagem veiculada pelo carreador e se reorganizar de
acordo com ela, ou seja, de “interpretar” a mensagem biologicamente.
Neste sentido, os medicamentos homeopaticos s3ao agentes
“moduladores” de fungdes bioldgicas e ndao “efetores”. Eles fazem a
“sintonia fina” dos processos celulares. As moléculas, estas sim, sao
efetoras, modificam fungoes celulares de maneira contundente. Isto fica
muito claro quando se observa a sequéncia de pesquisas que apelidei de
“saga dos basofilos”.

“A saga dos basodfilos”

O modelo de degranulagdao de basdfilos in vitro sob os efeitos dos
medicamentos homeopaticos foi um dos mais estudados e replicados na
histdria da pesquisa homeopatica. A primeira iniciativa partiu de um
grupo de pesquisadores da area de imuno-alergologia que se interessou
em estudar os efeitos dos medicamentos Apis mellifica e Histaminum in
vitro, em 1988 [6]. Tendo-se observado resultados interessantes, novos
ensaios foram feitos modificando-se o desenho experimental. Foi nesse
movimento que surgiu o trabalho de Jacques Benveniste, publicado
posteriormente na revista Nature em 1988 e que deflagrou uma das
maiores polémicas da historia da ciéncia [7].
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Note-se que no modelo experimental classico, no qual se baseou
Benveniste para fazer seu estudo, o anti-igE era usado no lugar do
antigeno para deflagrar a liberagao de granulos de histamina por basofilos
previamente sensibilizados com Ig. Apenas lembrando, os fatores
necessarios para deflagrar a ativagao dos baséfilos sio exatamente esses
trés: o basdfilo sensibilizado, o IgE (cuja fragdo Fc se liga a ele por meio de
receptores de membrana) e o antigeno, ou seu “avatar” anti-IgE, cuja
fragcao Fab se liga a por¢ao Fab do IgE aderido a célula.

Anti-lgt

A

(Leoni Bonamin by Canva®)

Para Benveniste, as preparagcdoes homeopaticas preparadas acima
do nimero de Avogadro (ultradiluidas a ponto de niao apresentarem,
teoricamente, nenhuma molécula do soluto original) seriam a mimese
exata dos solutos utilizados nas diluicbes. Assim, a agua seria capaz de
exercer os mesmos efeitos, como que substituindo a substancia diluida,
na promog¢ao de estimulos biologicos. Como se fosse uma “farmacologia
da agua” ou, como ele mesmo batizou, a “memadria da agua”. Assim
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sendo, o modelo de Benveniste foi concebido para se demonstrar que as
diluicdes de anticorpo anti-igE daria a agua a propriedade e atuar nos
basofilos como se fosse o préprio anti-igk. Em outras palavras, Benveniste
acreditava na ac¢ao efetora da agua utilizada na preparagcao do
medicamento, como ela se fosse um agonista farmacoldgico,
desconsiderando o “efeito oposto” observado no principio de similitude.

As preparagoes homeopadticas, contudo, mostraram um
comportamento bem diferente dos agonistas farmacologicos neste
modelo. Na medida em que as diluicdes mais altas eram testadas, os
efeitos assumiam um aspecto oscilatdrio, ou seja: para algumas dilui¢oes
observava-se o aumento na degranulacdao dos baséfilos, para outras,
diminuicdo. Mas estes resultados nunca puderam ser reproduzidos em
outros laboratdrios.... E por que o experimento de Benveniste ndao pode
ser reproduzido?

Sob a ética da TSC, o anti-IgE ndo seria uma matriz de informacgao
muito eficiente para mobilizar a atividade dos baséfilos. Os basofilos nao
conseguiriam decodificar com precisao a informagao proveniente do anti-
IgE. Contudo, nos anos seguintes, alguns dos companheiros de Benveniste
insistiram em continuar e aprimorar o modelo experimental,
sensibilizando os basofilos com preparacdes homeopaticas da propria
histamina (conteddo dos granulos) em diferentes diluicdes, mas
induzindo a degranulacdo das células com anti-IgE em concentrag¢des
mensuraveis, farmacologicamente ativas. E o que se observou foi uma
regulacao sutil da degranulagao dos basofilos induzida por anti-IgE, sob a
acao de certas diluicdes homeopaticas de histamina a partir de uma escala
progressiva. Aqui, resposta oscilatoria apareceu de novo, mas como uma
acao moduladora e ndao uma da acao efetora. Esta acdao efetora se deu
pela presenca do anti-Ig em quantidades ponderais. A histamina
ultradiluida acrescentada ao meio de cultura agiu como regulador dos
basofilos ja estimulados. Nesses estudos posteriores, a forma de
mensuragao também foi aprimorada, eliminando-se o fator humano nas
leituras. No lugar da leitura visual das células, utilizou-se a técnica de

Este arquivo e seu conteudo sdo licenciados exclusivamente para o biodilutions.com e o repasse para terceiros sem
prévia autorizagdo é terminantemente proibido




29

citometria de fluxo, onde uma maquina conta as células ativadas, uma a
uma, com alta precisdao. Ao contrario do modelo anterior, este foi
largamente reproduzido em diferentes laboratdrios, inclusive em um
estudo multicéntrico envolvendo quatro universidades europeias [8-16].
Neste caso, portanto, a informagao proveniente da matriz histamina foi
facilmente decodificada pelos basofilos.

A experiéncia dos baséfilos contribuiu muito para se compreender
um aspecto importante da fenomenologia das altas diluicdes em sistemas
bioldgicos e a importancia do ajuste fino entre matriz — carreador —
recebedor para que uma dada informagdo homeopatica se torne
evidente. Também o aspecto modulatério surge como um dos
“marcadores” do fenomeno homeopatico. A partir desse longo processo
de observagao, o que se espera de um medicamento homeopatico é que
ele induza certas “tendéncias de organiza¢ao das fungdes bioldgicas na
direcao de um estado de maior estabilidade, frente aos desafios externos
e internos que as desestabilizam” e nao que ele produza efeitos dose-
dependentes como agonistas farmacoldgicos. Os medicamentos
homeopaticos, em outras palavras, levam o sistema vivo a adapta¢ao, nao
importa se é um paciente humano ou uma cultura de células e essa
adaptacao é especifica para cada triade matriz — carreador — recebedor.

A especificidade dos medicamentos homeopaticos é traduzida
como o principio de similitude propriamente dito: o uso de outro
medicamento que nao aquele capaz de guardar correspondéncia com as
manifestagoes do sistema biologico a ser estudado ndo gera efeito
nenhum. Essa especificidade é que permite diferencia-lo do efeito placebo
em uma situacdo clinica. Um trabalho interessante sobre esta
especificidade foi realizado por um aluno meu do curso de farmacia, onde
lecionei ha alguns anos. Nesse trabalho, observamos o comportamento
de ratos hiperativos e hipoativos frente ao tratamento com o
medicamento Rhus tox 200cH. Segundo o principio de similitude, este
medicamento é indicado para individuos hiperativos, que apresentam
comportamento controlador de tudo o que esta ao seu redor. Espera-se,
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entdo, que este medicamento seja inerte para individuos hipoativos. Pois
o tratamento foi capaz de mudar o comportamento apenas dos ratos
hiperativos e ndao dos ratos hipoativos [17]. Como contraprova, uma
colega reproduziu, paralela e simultaneamente, o mesmo experimento,
utilizando Bryonia 200cH e, neste caso, s6 obteve mudanga
comportamental nos ratos hipoativos. Para um homeopata observador,
era de se esperar que somente ratos hipoativos respondessem ao
tratamento com Bryonia, pois a imobilidade é a principal caracteristica
comportamental da patogenesia deste medicamento. Eis mais uma
demonstracdo experimental do principio de similitude! Desnecessario
dizer que ambos os estudos foram feitos “em cego” e que os cédigos de
cada medicamento s6 foram quebrados apds a andlise estatistica dos
dados.

Niveis de comunicagao bioldgica

Para que todas essas descobertas pudessem ser organizadas e
compreendidas didaticamente, as professoras Bastide e Lagache
propuseram uma classificagdo dos processos de comunicagao biologica
em diferentes niveis:

Nivel um - interagdo entre moléculas propriamente dita -
observada na farmacologia cldssica e na bioquimica, por meio de relagoes
de agonismo e antagonismo e reagdes quimicas.

Nivel dois — regulagao cibernética — observada em ciclos bioldgicos
de retroalimentacgao ou feed-back. A regulagdo neuro-imuno-endocrina,
por exemplo, opera neste nivel, que inclui - mas ao mesmo tempo se
sobrepoe - as interagdes moleculares.
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Nivel trés — informag¢ao propriamente dita — mediada por um
carreador nao farmacolégico e interpretada por um sistema bioldgico.
Neste caso, a informagao gerada pela matriz deve “fazer sentido” para o
recebedor, para que a comunicagao se estabeleca e os efeitos sejam
visiveis e mensurdveis. A homeopatia, a isopatia e o principio de
similitude se enquadrariam aqui.

Nivel quatro — comunica¢ao simbodlica — é a linguagem cognitiva

traduzida em diferentes linguas faladas pela espécie humana e em
cddigos de comunicagao pelas demais espécies animais. Este é a matéria
prima da maior parte dos estudos em semiodtica, na drea das ciéncias
humanas e parte importante dos estudos em biosemiotica.

O efeito placebo transitaria, dessa forma, entre os niveis quatro e
dois. A comunica¢dao simbdlica, por meio de palavras, entre médico e
paciente se traduziria em regulagao cibernética da rede neuro-imuno-
enddcrina e sensagao de bem-estar pelo paciente.

Resumidamente, a organizac¢ao das ideias pelas professoras Bastide
e Lagache nos deram uma base conceitual e um horizonte seguro para
compreender os resultados experimentais obtidos no laboratério. A
predicio de resultados é um recurso eficiente para se avaliar a
confiabilidade de resultados experimentais. Sob a dtica da TSC, a
previsibilidade tornou-se evidente nas pesquisas sobre homeopatia em
modelos experimentais, haja vista o caso das experiéncias com Rhus tox
e Bryonia, por exemplo. Os resultados das observagdes experimentais,
vistos sob o prisma da comunicagdo e de suas regras, tornaram-se
previsiveis de acordo com as circunstancias laboratoriais, o que é
fundamental para que uma pesquisa cientifica se torne robusta e
confiavel. Isso seria impossivel se continuassemos a olhar o fenomeno
homeopatico e seus feitos sob o prisma da farmacologia classica.
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Na medida em que a percep¢ao dos fenomenos da vida se amplia,
pode-se entender o mundo de outra forma. A TSC, portanto, tem seu
impacto imediato na interpretacao dos dados experimentais obtidos nas
pesquisas sobre homeopatia e altas dilui¢des, mas nao se limita a isso [18-
20]. A visao das doengas e de seu curso, em seres humanos, animais ou
vegetais, também ganha uma perspectiva mais ampla. Ao se constatar
que plantas [21, 22] e micro-organismos [23, 24] também mantém seus
processos de comunicagao e que estes sao passiveis de ajustes por meio
da homeopatia, um amplo leque de possibilidades se estende para o
manejo da agricultura e do meio ambiente. Também, a constatagao de
qgue as informagoes veiculadas pelos medicamentos homeopaticos eram
capazes de modular uma infinidade de aspectos biolégicos - como fungdes
fisiolégicas, a arquitetura tecidual, o comportamento e até aspectos
morfo-funcionais de animais nascidos de maes tratadas com preparagoes
homeopaticas durante a gestacao [25] - nos permitiu vislumbrar a
possibilidade de estabelecer a promog¢ao da saude e do bem-estar em
diferentes niveis de organizacao bioldgica, tanto horizontalmente, entre
ecossistemas interpolados, como verticalmente, entre geragoes.
Decididamente, a homeopatia é a ciéncia do futuro! - ou do presente?
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Capitulo 3

“Desvendando os mecanismos de acao”

Leoni V Bonamin

Tl

= i

Como vimos nos capitulos anteriores, o principio da similitude
encerra, em si, as dicas para desvendarmos os mecanismos de acao dos
medicamentos homeopaticos. Ao atentarmos para as caracteristicas
fenomenoldgicas das mudangas observadas nos pacientes — humanos e
animais — facilmente reconhecemos algumas particularidades nao
encontradas no tratamento alopatico comum, como:

(a) a retomada gradativa a um padrao homeostatico de maneira
sistémica e globalizada e nao a simples remissao de sintomas de forma
dose-dependente, como observado no tratamento alopatico. Um
exemplo dessa dinamica é demonstrado em [1]. Dai deduz-se que a
farmacocinética classica, em que uma droga precisa ser absorvida,
distribuida, metabolizada e excretada para completar seu ciclo de efeitos,
nao faz parte do repertorio fenomenologico da homeopatia, ao contrario,
o comportamento dos medicamentos homeopaticos seguem outro
padrao de dinamica temporal, ndo linear e sem dose-dependéncia. Esta
caracteristica é bem ilustrada em [2].

(b) a importancia da individualizagdo do tratamento é evidente.
Individuos nao sensiveis a matriz de informag¢ao contida no medicamento
oferecido simplesmente nao respondem ao tratamento, mesmo que este
seja eficiente a outro paciente portador da mesma doenga, mas sensivel
ao medicamento em questao (consideremos que casos de patogenesia
ocorrem em situagdes bem especificas e ndo se incluem aqui). Tal
sensibilidade individual é a maior demonstracao da especificidade da agao
dos medicamentos homeopaticos, embora muitas vezes a ideia de
especificidade seja refutada pela dificuldade de se demonstra-la
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experimentalmente. Contudo, em um estudo desenvolvido ha alguns
anos, observamos que ratos que desenvolvem inflamag¢ao aguda com
padroes diferentes entre si — considerando o tempo de desenvolvimento
e de reabsor¢ao do edema — também respondem de forma diferente ao
tratamento com Arnica montana [3]. Esse é um dos poucos estudos que
mostram, de forma experimental, a importancia da individualizagao para
o sucesso do tratamento.

Viarios estudos experimentais desenvolvidos em modelos animais
nas décadas de 1990 e 2000, sobretudo na area da imunologia,
colaboraram para a demonstragao e principalmente para a caracterizagao
das mudangas que ocorrem fisiologicamente quando um animal esta sob
o processo de retomada da homeostase apos o tratamento homeopatico
[4]. Entender o que acontece “dentro do rato” permitiu definir em
detalhes o passo-a-passo do processo de adaptacao do organismo a um
desafio qualquer, quando do tratamento homeopatico concomitante. Ha
uma clara temporalidade nos processos, como uma coreografia muito
bem ensaiada. Esta perspectiva pode ser muito bem evidenciada no
estudo [5] em que camundongos foram tratados com timulina 5cH e
desafiados com uma inje¢ao subcutanea de BCG. A organiza¢ao do
granuloma, bem como a dindmica de adaptag¢des estruturais dos orgaos
linfoides, a mobilizagdo de células tronco peritoniais, a migracao de
monocitos e linfocitos para o local da injegao e, finalmente, a remissao
gradativa da populagao de bacilos no sitio da infec¢ao sao orquestradas
em fung¢ao do tempo, tal como um balé classico. Isso é muito bonito de se
ver e claramente trata-se de fendmeno sistémico e organizado, mas de
natureza diferente daqueles descritos pela farmacologia.

Nesse estudo, o papel da migragao e da diferenciagao celular ficou
muito evidente. Tal abordagem, tao minuciosa, nao seria possivel em um
simples ensaio clinico e a descricdo da dinamica celular entre diferentes
orgaos, tao harmonica, nao seria possivel num sistema demasiadamente
simples, como uma cultura de células (embora as culturas celulares sejam
extremamente Uteis em outra etapa, como veremos a seguir). Tampouco
seria possivel observar toda essa complexidade em um organismo muito
primitivo, uma vez que os invertebrados nao possuem linfocitos nem
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6rgaos linfoides e estes sdo os principais agentes da delicada orquestragao
da resposta imune nos vertebrados.

Qual a importancia de se observar tantos detalhes? Este é o
primeiro passo para se desvendar os mecanismos envolvidos na acao dos
medicamentos homeopaticos! E por que é tao importante saber os
mecanismos? Para que todas as potencialidades da homeopatia sejam
conhecidas e aplicadas de acordo com a melhor estratégia, assim, pode-
se clinicar melhor e de forma mais precisa, pois os caminhos para a
identificacao do similimum de um paciente podem se tornar mais curtos,
a cura pode se dar de forma mais rapida e, consequentemente, o paciente
(ou seu responsavel) se torna fiel ao profissional que o trata. Todos
ganham. Ah! E mesmo! Tais descobertas também podem ajudar a elucidar
a cansativa polémica sobre a eficacia da homeopatia...

Como ja mencionado no capitulo anterior, uma ideia genial foi
desenvolvida durante a década de 1990 pelas Professoras Madeleine
Bastide e Agnés Lagache, a fim de organizar uma interpretagao racional
sobre a acdo de medicamentos homeopaticos, com base no diagrama
classico de semiose, como proposto por Charles Sanders Peirce. Sob essa
Otica, toda comunicagdo esta baseada em trés pontos: a matriz, o
carreador e o recebedor.

Ao darmos este primeiro passo, comecamos a desvendar uma
espécie de “caixa preta” sobre os mecanismos de agao. Uma pontinha
dela comega a ser aberta e ja podemos “espiar” dentro. Se fizermos um
diagrama para compreendermos melhor essa ideia, este diagrama seria
assim:
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SIMILITUDE E SEMIOTICA

DIAGRAMA DE PEIRCE
: Caixa Preta

b
1
... QU ...

Entdao, a pesquisa basica desenvolvida ao longo das ultimas trés
décadas permitiu “descascar” uma das pontas dessa caixa preta, ou seja,
0 que acontece fisiologicamente no corpo de um determinado individuo
tratado com homeopatia.

Mas ainda ha muito o que descobrir! Por exemplo:

a) Qual é a natureza fisica do mediador? Qual é o papel da dgua? O
gue ha ali dentro?

b) Como os sistemas bioldgicos podem "entender" e processar os
sinais provenientes do medicamento de forma tao especifica?

c) O que acontece no nivel sub-celular?

d) Como é o impacto destas descobertas para outras ciéncias, além
da medicina/medicina veterinaria?
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A partir de 2012, com o refinamento das técnicas laboratoriais, uma
nova abordagem surgiu na pesquisa bdsica em homeopatia: o
entendimento dos eventos sub-celulares frente a um estimulo
homeopatico. Neste caso, especificamente, o desenvolvimento de
modelos experimentais in vitro foram particularmente uteis, pois
observar a dinamica de uma unica célula isoladamente é muito dificil em
um organismo complexo. Assim, os modelos experimentais desenvolvidos
in vivo e in vitro sao complementares entre si na pesquisa homeopatica,
assim como na pesquisa alopatica, mas aqui os modelos in vitro sao
utilizados como triagem para o desenvolvimento de novos
medicamentos, cuja confirmagao se faz in vivo e em ensaios clinicos.

Por meio de técnicas de micro-array, em que se pode revelar um
panorama de vdrios genes e suas respectivas atividades, foi possivel
observar que a combinagao de genes que sao expressos ou silenciados é
diferente quando células mantidas em cultura s3ao expostas a
determinados medicamentos homeopaticos. Isso ocorre também em
diluigdes acima do numero de Avogadro, tanto em células de origem
animal quanto vegetal [6-10]. Especialmente na india, tem-se observado
um grande volume de artigos mostrando a ativacao de vias especificas de
sinalizagdo intra-celular (ou caminhos metabdlicos) para a inducao do
processo de apoptose (morte celular programada geneticamente) em
células tumorais tratadas com os medicamentos homeopaticos mais
comumente utilizados para o tratamento de pacientes oncoldgicos. Cabe
ressaltar que, neste pais, o tratamento de tumores benignos e malignos
com homeopatia é aceito oficialmente e ha varias clinicas especializadas
nesta area. Em alguns casos, os resultados obtidos in vitro sao
confirmados também in vivo e vice-versa. Alguns exemplos de artigos que
tratam desse assunto podem ser vistos em [11-16].

O que chama a aten¢ao nesses estudos é, mais uma vez, a
especificidade dos efeitos, pois a expressao de genes e a ativagao de vias
de sinalizagao nao sao feitas de forma aleatdria. Ao contrario, trata-se de
um processo delicadamente organizado, um balé em escala microscopica!
Mas, quem é o coreografo? Como o mediador da informagao toca a
maquinaria celular de forma tao precisa? O que ha nessas preparagoes?
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Qual o papel da agua afinal? E o que ocorre nas preparagoes feitas por
trituracao em lactose?

Neste momento temos que comecar a “descascar” a outra ponta da
caixa preta.

aixa Pretsc

Sobre a natureza exata desse mediador fisico nao sabemos ainda,
mas o processo de descoberta esta em curso. Para isso, algumas hipdteses
sao propostas e checadas experimentalmente, para que sejam validadas
ou nado. Esse é o processo natural da ciéncia, em qualquer area do
conhecimento. Ao revisarmos a literatura homeopatica sobre as
hipoteses em estudo, podemos dividi-las em dois grandes grupos:

a) A hipétese da nanofarmacologia
b) A hipotese dos campos eletro-magnéticos

A hipdtese da nanofarmacologia é sustentada pela recente
descoberta de que diluigdes muito altas ainda contém particulas minerais
em escala nanométrica, tanto da mesma substancia de partida, por
exemplo, o ouro presente no medicamento Aurum metallicum, quanto de
particulas de naturezas diferentes, como mercurio, zinco, etc. Tais
descobertas tém sido obtidas por dois importantes grupos de pesquisa,
um liderado pelo Prof. Bellare, do Instituto Indiano de Tecnologia, em
Bombaim [17, 18] e outro pela Profa. Iris Bell, da Universidade do Texas,
USA [19, 20], embora a Profa. Iris também considere a possibilidade de
haver uma sobreposicao de ambas os mecanismos.
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Segundo a hipotese da nanofarmacologia, além da fragmentacao
sucessiva do material de partida, sobretudo metais, as nanoparticulas
seriam também inseridas no solvente ao longo do processo de diluigdao e
sucussao sucessivos, sendo que a silica desprendida do frasco de vidro
teria um papel importante neste processo. Assim, tais particulas teriam a
capacidade de interagir entre si, formando camadas distintas. No caso da
silica, esta faria o papel de nucleo sobre o qual os demais elementos se
sobreporiam. A esse fenomeno, da-se o nome de “epitaxia”. Outra
possibilidade considerada nesta hipotese é a da epitaxia ser também
veiculada por nanobolhas. Neste caso, as nanobolhas formadas durante o
processo de sucussao fariam o papel de nucleo, sobre os quais outros
elementos se depositariam. Essas estruturas seriam, entao, multiplicadas
sucessivamente ao longo do processo de dinamizacio e poderiam
adentrar o ntcleo das células expostas ao medicamento, modulando a
expressao de genes especificos a partir da interacio entre as
nanoparticulas e os fatores de transcri¢cao nuclear.

Embora esta teoria seja mais confortavel do ponto de vista
explicativo, face a ciéncia hegemoénica, pois se encaixa bem aos
conhecimentos atuais sobre nanofarmacologia, ela também gera algumas
criticas, por exemplo: ainda ndao ha nenhuma demonstragao experimental
de que tais particulas, provenientes de diluicdbes acima do nimero de
Avogadro, estejam ligadas aos fatores de transcri¢ao nuclear ou agindo
como moduladores de tais fatores em sistemas biologicos; também,
mesmo que consideremos essa hipotese, teriamos que considerar
também os aspectos farmacocinéticos das particulas, mesmo que elas
estejam em escala nanométrica. Ou seja, teriamos que considerar de que
forma elas viajariam do trato digestorio (pois os medicamentos
homeopaticos sdo comumente administrados por via oral) até as células-
alvo. Isso demandaria um tempo para que as mesmas se distribuissem
pelo organismo (e talvez sofressem metaboliza¢ao e excregao), tal como
os farmacos tradicionais, que é o que se chama “biodisponibilidade”.
Contudo, o comportamento dos medicamentos homeopaticos nos
sistemas vivos mostra que eles ndao demandam esse tempo. Isso pode ser
evidenciado num experimento bastante simples, realizado ha alguns anos
pelo nosso grupo [2].
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Neste experimento, administramos em camundongos portadores
de um processo inflamatério agudo, o medicamento dexametasona em
concentragées sabidamente anti-inflamatdrias, diluida na propria
dexametasona manipulada homeopaticamente, na poténcia (dilui¢do)
15cH (1033M, ou seja, acima do nimero de Avogadro). O grupo controle
positivo recebeu apenas a dexametasona nessas mesmas concentragoes,
mas diluida em solugao fisiologica. O grupo controle negativo recebeu
apenas a solugao fisiologica, sem o principio ativo. Entao, observamos que
o edema inflamatdrio foi inibido apenas pela dexametasona diluida em
solugao fisiologica, na dose anti-inflamatdria. A dexametasona na mesma
concentracdo ativa, mas diluida nela propria preparada
homeopaticamente na poténcia 15cH, nao produziu efeito algum, sendo
seus efeitos comparaveis aos do grupo controle negativo. Importante
notar que tanto a dexametasona preparada homeopaticamente quanto
aquela preparada farmacologicamente foram obtidas da mesma ampola.
Concluimos que a dexametasona 15CH foi capaz de inibir os efeitos
farmacoldgicos da dexametasona em doses anti-inflamatdrias, nestas
condi¢cbes experimentais. Tal inibicdo ocorreu imediatamente apods a
administracao da droga, ja nos primeiros minutos de observagao. Esse
efeito imediato, inibindo a agao farmacoldgica da dexametasona ao longo
de todo o seu tempo de acao, sugere que a dexametasona em
concentracoes ponderais e a mesma dexametasona em diluicoes
homeopaticas agem por mecanismos distintos, sem compartilhar os
mesmos processos de biodisponibilidade.

Outra critica que surge para essa hipoétese é a de que nao se sabe
qual o exato papel da silica nos sistemas bioldgicos e se a presenga dela é
realmente necessaria para que os medicamentos homeopaticos
funcionem. A mera observag¢ao de que ha nanoparticulas de silica nas
preparacoes homeopaticas nao responde esta pergunta [21].
Recentemente, temos observado que preparagoes de Arsenicum album
em diferentes diluicdes homeopaticas preparadas em frascos de vidro ou
plastico (com ou sem silica), ndo apresentam efeitos especificos sobre
macrofagos in vitro associados a presen¢a de particulas de silica em
suspensao [22]. A identificagdo de particulas de silica nas amostras
preparadas em vidro e sua auséncia nas amostras preparadas em plastico
foi feita por um método bastante sensivel: o EDS, o que da grande
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confiabilidade a esses resultados, embora os mesmos ainda necessitem
ser reproduzidos em outros laboratdrios, evidentemente.

Se a silica ndao é fundamental para que surjam os efeitos bioldgicos
dos medicamentos homeopaticos, entao, pode-se considerar o possivel
papel das nanobolhas, formadas pela propria interagdao da agua com o ar
durante as sucussoes seriadas. Para alguns pesquisadores, a presenca das
nanobolhas em si seria suficiente para justificar os efeitos da homeopatia,
mesmo sem que ocorra a epitaxia [23]. Mas este ponto de vista também
desconsidera o aspecto da especificidade biologica dos medicamentos
homeopaticos, muito bem demonstrada nos ultimos 30 anos. Se apenas
as nanobolhas tivessem a propriedade de produzir efeitos em sistemas
vivos, estes seriam sempre os mesmos, independentemente da
substancia de partida. E ndo é isso que observamos...

A ideia de que tais nanobolhas poderiam interagir com o soluto de
partida, o qual faria o papel de nticleo no processo de epitaxia, é
defendida pelo Prof. Jean-Louis Demangeat, do Hospital Geral do
Haguenau, Franga. Ele postula que, embora a forma¢ao de nanobolhas
seja um processo natural de difusao de gases na agua, a agitacao do
liquido no processo de dinamizagcao amplifica esse processo, de forma que
as nanobolhas aumentam de tamanho ao longo das dilui¢des sucessivas,
formando superestruturas ao se agregarem com outras particulas. Dessa
forma, essas superestruturas s6 podem ser vistas em diluigdes mais altas
e sua organizacao se desfaz com o calor. O comportamento dessas
nanobolhas pode ser mensurado pela técnica de ressonancia nuclear
magnética (RNM).

Assim sendo, o postulado de Demangeat é descrito por ele proprio
como [24]:
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| postulate that superstructures result from a nucleation process of NBs around the
solute, with shells of highly organized water (with ions and silicates if any) which protect the
solute against out-diffusion and behave as nucleation centres for further dilution steps.

[traducdo] Eu postulo que superestruturas resultam de um processo de nucleagdo de
nanobolhas em torno do soluto, como “conchas” de dgua altamente organizadas (com ions e
silicatos se houver) que protegem o soluto contra a sua dissipagdo e se comportam como
centros de nucleagdo para as diluicbes subsequentes

A ideia de organizacao da agua em torno de uma particula de soluto
é discutida desde os anos 1990, a partir do trabalho do Prof. Emilio Del
Giudice [25]. Ele projetou um modelo matematico para justificar a
plausibilidade dessa hipotese e o chamou de "dominio coeréncia". A ideia
de dominios de coeréncia baseia-se na possibilidade da agua formar
diferentes padroes de organizacdo (desenhos) em torno do soluto e,
mesmo que essa organiza¢ao seja temporaria, onde forgas fracas podem
unir e desunir moléculas de agua vizinhas entre si a todo instante, esses
padroes ou desenhos seriam constantes ao longo das diluigdes, como um
molde, mesmo que o soluto nao estivesse mais presente. Contudo, as
moléculas de agua fora do microambiente do soluto (que é chamada de
bulk) manteriam o padrao cadtico conhecido da prépria agua.

Alguns anos mais tarde, o Prof. Del Giudice passou a integrar a
equipe do Prof. Luc Montagnier, no laboratorio Nanectis Biotechnologies,
S.A., Franga. O Prof. Luc Montagnier, laureado com o Prémio Nobel de
Medicina em 2008 pela identificagao do virus da AIDS, sempre se mostrou
aberto a abordagem cientifica da homeopatia. Recentemente ele tem se
dedicado a um projeto de pesquisa que visa conhecer os fatores
envolvidos na organizacdo da sequéncia de nucleotideos durante a
composicao de fragmentos de DNA de organismos patogénicos [26]. Este
projeto, iniciado em 2005, foi herdado dos estudos de Jacques Benveniste
e de seu colaborador, Dr Jamal Aissa, sobre a transmissao magnética de
informacao farmacoldgica, desenvolvidos nos anos 1990. Infelizmente, o
Prof. Del Giudice faleceu em Janeiro de 2014, mas o grupo de Montagnier
continua avan¢cando em suas pesquisas.
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"L'hnoméopathie n'est pas de la pseudo science.
Ce sont des phénomeénes réels qui méritent une
étude plus approfondie"

Luc Montagnier (Nobel Prize, 2008)

e

[tradugdo] A homeopatia nGo é uma pseudo-ciéncia. SGo fenémenos reais que
merecem um estudo mais aprofundado. Luc Montagnier (Prémio Nobel, 2008)

O modelo da transmissao eletromagnética baseia-se no fato de que
fragmentos de DNA de agentes patogénicos (como exemplo, o
Mycoplasma pirum e a Eschericha coli) podem emitir sinais
eletromagnéticos muito fracos, mesmo em amostras de DNA
descongeladas, sendo que esses sinais podem ser amplificados e
registrados por equipamentos apropriados, apds a estimulagdo com uma
frequéncia minima de 7 Hz. A equipe do Prof. Montagnier observou
também que altas diluicdes seriadas de filtrados de bactérias na
proporcao 1:10, seguidas de agitagdo em vértex por 15 segundos em
microtubo plastico, induzem aumento na frequéncia e na amplitude
desses sinais, constituindo-se uma “assinatura” deste DNA impressa em
nanoestruturas de agua, chamadas de “naneons”. Para que um fragmento
de DNA possa ter seus sinais eletromagnéticos mensurados, é preciso que
tenha pelo menos 104 pares de bases. Os sinais eletromagnéticos obtidos
das amostras de DNA variam entre 500 e 3000 Hz.

A parte mais curiosa da pesquisa do Prof. Montagnier esta na
observacao de que tais sinais podem ser transmitidos por meio de um
aparato digital. Assim, a equipe do Prof. Montagnier trabalha para validar
a hipétese de que os sinais capturados de uma determinada sequéncia de
DNA submetida a dilui¢des seriadas podem ser registrados e codificados
em um arquivo digital. Da mesma forma, esse arquivo digital pode ser
traduzido em sinais elétricos que geram um campo magnético de mesma
frequéncia e amplitude que aqueles originalmente produzidos pela matriz
do DNA. Ao se expor nucleotideos (unidades formadoras do DNA) isolados
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a esta agua, contendo supostamente os naneons, e sendo adicionadas
enzimas capazes de uni-los em sequéncia (taquipolimerases) por meio de
uma técnica chamada PCR, uma nova molécula de DNA é formada, igual a
original. Assim, entende-se que os naneons teriam um papel de “molde”
eletro-magnético para a formagao deste novo fragmento de DNA.

N3ao é de se espantar que tal hipétese tenha gerado muito ceticismo
e desconforto no meio cientifico tradicional. O préprio Prof. Benveniste,
no final dos anos 90, quando propos este modelo experimental digital na
midia francesa, foi também muito criticado. Mas o Prof. Montagnier é um
cientista experiente e trabalha para que esses achados sejam confirmados
e reconfirmados antes de chegar a uma conclusao definitiva. De fato, o
objetivo principal do Prof. Montagnier ndo é demonstrar como a
homeopatia funciona, mas descrever um aspecto pouco conhecido dos
fendmenos bioldgicos, os quais podem ser Uteis de varias maneiras, por
exemplo, como um meio diagndstico muito sensivel e preciso. Mas é
possivel também — e por que n3ao? — propor uma forma de explicar o
mecanismo de a¢ao dos medicamentos homeopaticos. Resumidamente,
os achados do Prof. Montagnier corroboram a segunda hipdétese de
mecanismo da homeopatia, a hipotese dos campos.

Por outro lado, a ideia de haver campos magnéticos emitidos por
certas moléculas ndao é nova. A Professora sérvia Irena Cosic propoe esse
modelo ha alguns anos [27]. Ela defende a ideia de haver interag6es entre
os campos eletromagnéticos de duas moléculas, antes mesmo de sua
interacao fisica. Assim, mesmo nos processos farmacoldgicos
convencionais, a interacao entre uma droga e seu receptor ja ocorreria
fisicamente, em algum grau, antes de ocorrer quimicamente.
Recentemente, uma modelagem matematica mais refinada da hipdtese
de campo para a homeopatia foi apresentada por Steven Cartwright no
congresso do HRI (Homeopathy Research Institute), em Roma, 2015. O
Prof. Cartwright mostra que a agua se comporta como um dipolo elétrico
oscilatorio e, por isso, esta naturalmente sujeita a processos de
ressonancia elétrica. Ele propoe uma metodologia muito interessante e
simples para demonstrar isso, utilizando corantes solvatocromicos como
marcadores e medidas espectrofotométricas como ferramenta de
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quantificacdo [28]. Paralelamente, achados recentes sobre o
comportamento das pontes de hidrogénio nas preparacdes homeopaticas
mostram que ha mudancas especificas nos padroes de ligagdo entre
moléculas de agua, em fun¢ao do medicamento e da diluicao
homeopatica estudada, ainda que as ligagdes em si sejam fugazes [29]. Os
estudos sobre termoluminescéncia da agua na preparagao homeopatica,
desenvolvidos pelo ja falecido Prof. Louis Rey [30, 31] e o trabalho de
Adriana Miranda sobre impedancia dos medicamentos homeopaticos
[32], desenvolvido durante o seu doutoramento, também refor¢cam tais
hipoteses.

Todo esse raciocinio, contudo, nao considera os fenomenos de
interagdo entre substancias insoltuveis e a lactose durante a preparagao
das primeiras poténcias homeopaticas, conforme descrito nas diferentes
farmacopeias pelo mundo. Um estudo pioneiro sobre isso foi apresentado
pela Profa. Carla Holandino, no XXX simpdsio do GIRI, em Amsterdam,
2016 (www.giri-society.org). Também neste evento, a ideia de que a dgua
per se seria capaz de carrear informagdes dadas suas caracteristicas fisicas
particulares tornou-se ainda mais sélida, a partir dos diversos trabalhos
apresentados.

A fisica quantica explica a homeopatia?

A ideia de que a mecanica quantica tem os elementos conceituais
necessarios para justificar os efeitos dos medicamentos homeopaticos,
pois trata de temas como “energia” e “nao-localidade”, deve ser vista com
cuidado [33]. Energia é algo que se mede e os estudos que estdo sendo
feitos atualmente ainda nao sao conclusivos sobre a natureza e a
quantidade de energia envolvida no processo de dinamiza¢dao. Os
processos quanticos operam em escala sub-atomica e a Fisica ainda nao
conseguiu esclarecer se tais processos podem ocorrer em escalas maiores,
como a escala molecular, a escala microscépica ou, ainda, dentro de um
frasco contendo solugao hidro-alcodlica submetida a agitagao. Portanto,
é pouco provavel que os medicamentos homeopaticos atuem por
processos quanticos propriamente ditos, mas talvez por processos ditos
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“guase-quanticos”, como sugerem alguns autores [34]. O que foi descrito
anteriormente sobre as nanoparticulas e os micro-campos magnéticos sao
fendomenos muito mais simples e operam em escala atomica, embora o
comportamento da agua, ao formar clusters capazes de repetir padroes
ao longo de dilui¢des sucessivas, pode ser descrita matematicamente
usando as mesmas ferramentas da fisica quantica, conforme descrito por
Del Giudice, mesmo nao sendo este, um fenomeno quantico
propriamente dito.

Talvez o que mais seduza os homeopatas na fisica quantica é a
no¢do de nao-localidade e entanglement (emaranhamento, em
Portugués), ou seja: a correlagdao entre dois sistemas de forma que a
descricao de um deles nao pode ser feita independentemente do outro,
mesmo que estejam separados espacialmente. Em outras palavras, suas
propriedades passam a ser interdependentes. Entdao, pensa-se que essa
interdependéncia poderia estar presente entre o soluto e as altas
diluigoes. Contudo, para que possamos transportar esse conceito para a
homeopatia, seria preciso dar alguns passos: a) demonstrar que o
mecanismo de acao da homeopatia seja um fendomeno eletromagnético;
b) que o processo de dinamiza¢ao possa atuar em escala sub-atomica; c)
que os elementos quimicos envolvidos nessa manipulacdo eletronica
pudessem ser bem caracterizados.

O item (a) seria plausivel, dados os estudos recentes de Montagnier
e Cartwright, contudo, o item (b) e (c) ndo. Neste ultimo caso, ja seria
suficientemente dificil fazer tal identificagdo em medicamentos
preparados a partir de substancia simples, como os metais (outro, zinco,
cobre, etc.), pois ha uma infinidade de contaminantes identificados nessas
preparagoes, mesmo nas diluigdes mais altas. Fazé-lo em medicamentos
complexos como aqueles preparados a partir de tintura-mae de plantas
(ou pior, a partir de animais inteiros, como o Apis mellifica, por exemplo)
seria impossivel tecnicamente. Além disso, a energia necessdria para
separar objetos sub-atomicos emaranhados seria muito grande, seria
preciso equipamentos gigantescos, como aqueles usados em certos
estudos fisicos. A energia cinética movimentada no processo de sucussao
é infinitamente menor que a energia necessaria para alterar a forga
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atrativa das particulas sub-atomicas; fazendo um paralelo grosseiro, seria
como se alguém quisesse derrubar um prédio soprando! Entdo... ndo da...
Mas isso nao significa que eventos fisicos de outra natureza, envolvendo
a agua, nao estejam de fato relacionados com os mecanismos de troca de
informacao entre o medicamento e os sistemas vivos que respondem a
ele.

Hoje, temos um mosaico de informagdes novas e interessantes.
Mas, as relagoes entre o comportamento da agua, as possiveis interagoes
dela com as nanoparticulas, bem como a geracao de micro-campos
magnéticos e os efeitos bioldgicos dos medicamentos homeopaticos
observados clinica e experimentalmente ainda sdao “elos perdidos” que
necessitam ser encontrados [35, 36].

Conclusao

O processo de descoberta do mecanismo de agao da homeopatia é
como um grande quebra-cabecas. No inicio, encontrar algumas pegas que
se encaixam é quase uma tarefa Herculea e nao faltam céticos ao redor
para afirmar que é impossivel montar um quebra-cabegas desse tamanho.
Mas, na medida em que os jogadores mais pacientes conseguem
encontrar algumas solugées, mesmo que em pontos distantes uns dos
outros, que aos poucos formarao uma imagem nitida, o desafio se torna
mais e mais interessante, atraindo novos participantes dispostos a brincar
também. E assim acontece com a homeopatia. A participagao de
pesquisadores de varios paises, cada um trabalhando sobre um aspecto
especifico, e a interacdo que ocorre nas reunioes cientificas promovidas
por sociedades como o GIRI, o HRI e o GHF, atrai e incentiva jovens
pesquisadores e estudantes de pds-graduagao, ano a ano, o que nos
permite avangar nesse sentido. O trabalho em grupo, mais do que nunca,
é fundamental nesse processo.

Foi com essa visao que organizamos, a partir de 2012, um projeto
multicéntrico sobre o medicamento Zincum metallicum. Este projeto
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contou com a participacdo de pesquisadores de seis universidades
diferentes no Brasil e na Itdlia, compreendendo estudos sobre a a¢ao
deste medicamento na atividade de macrofagos in vitro, na infec¢ao por
agentes parasitarios e no comportamento animal. Em paralelo, um
profundo estudo sobre suas propriedades fisico-quimicas também foi
realizado. Todos os participantes utilizaram medicamentos obtidos a
partir do mesmo lote, fabricado na farmacia-escola da UFRJ. Os
resultados, até o momento, sao surpreendentes e tém sido tema de
debates nos ultimos encontros do GIRI. Para saber mais sobre o
andamento deste projeto, visite o site do International Journal of High
Dilution Research (http://www.feg.unesp.br/"'ojs/index.php/ijhdr/issue/archive),
onde constam os resumos dos varios trabalhos apresentados.

Todo esse esforgo traz como beneficio nao apenas compreender o
modo de a¢ao dos medicamentos homeopaticos e o aprimoramento da
pratica clinica e farmacéutica, mas também contribui para uma visao mais
abrangente sobre os proprios pacientes. Se pudermos demonstrar que, de
fato, os medicamentos atuam nos processos adaptativos celulares por
meio de eventos fisicos, como a ressonancia elétrica, entdao, estariam
esses processos envolvidos também na génese das doengas? Ha muita
coisa para se descobrir a esse respeito. Uma reflexdo sobre os
mecanismos de susceptibilidade e de como ficamos doentes esta descrita
no Capitulo 4.
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Capitulo 4
“ Por que adoecemos? ”
A pa?bgenia da susceptibilidade

“wwssv Leoni V Bonamin
o

Por que adoecemos?

Por razoes histdricas, desde os tempos de Pasteur, sempre que
fazemos essa pergunta a primeira coisa que nos vem a mente,
intuitivamente, é: “Por que nos tornamos suscetiveis aos micro-
organismos patogénicos?” SO0 depois, em um segundo momento,
refletimos: “Mas nem todas as doengas sao infecciosas...”

Entao, ha um senso comum que precisa ser revisto. Nem toda
doen¢a é infecciosa e nem todo parasitismo implica em doenga.
Ruminantes e animais selvagens sao bons exemplos de que conviver com
os agentes infecciosos proprios da espécie, dentro de um certo limite
populacional, é vantajoso para o hospedeiro, pois isso lhe garante uma
imunidade sempre ativa e, portanto, possivel de estabelecer um convivio
harmonico entre ambos.

Toda doenga é multicausal. Ao menos duas causas precisam estar
presentes: os fatores agressores ambientais e a susceptibilidade do
proprio doente. A doenga clinica, manifesta, é a resultante desses dois
fatores e de suas variantes. Entende-se como fatores ambientais os
agentes infecciosos, mas também os agentes toxicos, as caréncias
nutricionais, os agentes fisicos de diferentes fontes, etc. Os fatores
enddgenos, ou a susceptibilidade propriamente dita, sio comumente
associados apenas aos fatores genéticos. Claro que, em inumeras
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situagoes, a predisposicao genética pode ser um fator de peso para o
desenvolvimento de certas doengas, mas a susceptibilidade é também
funcdo de varios outros fatores nao genéticos, como os fatores
epigenéticos (regulacao da expressao de certos genes, cujos padroes sao
hereditarios) que podem estar associados a desregulagdo enddcrina,
neuro-inflamagao, disfun¢ées imunitarias, etc. Também o medo e a
ansiedade, que nao sao exclusivos da espécie humana, podem ser fatores
internos de susceptibilidade e, em ultima instancia, o inconsciente
também pode influenciar todos os movimentos de auto-regulagdao do
corpo sem nos darmos conta disso. E este também nao é um privilégio da
espécie humana.

Suponha que vocé tenha um cao recolhido da rua e que foi adotado
por vocé. Nao raro, é possivel observar reacdes imprevisiveis desse
animal, de medo ou agressividade excessivos, diante de situagdes que nao
justificariam tal comportamento. Nao espere que esse animal tenha
consciéncia da despropor¢ao de suas manifestacdes, pois age de forma
instintiva, inconsciente. A semelhanca de certas situagdes com outras,
provavelmente muito desagradaveis e vividas antes da adog¢ao, pode
deflagrar uma reagao de luta-ou-fuga classica: o animal vai apresentar
midriase, tremores, taquicardia, palidez das mucosas, etc., enfim, um
guadro tipico de ativacao do sistema nervoso simpatico, sem que a
situacao vivida naquele momento remetesse a tal necessidade. A
estimulag¢do das vias simpaticas, nesse momento, teve como ponto de
partida, um impulso inconsciente a partir de uma memdria antiga. Entao,
nem parasita, nem bactéria, nem agentes agressores ambientais. Apenas
a memodria de certas sensagoes foi capaz de deflagrar tal descompasso.
Torne esses episddios frequentes e, ao longo de alguns meses, outros
desfechos patoldgicos surgirao.

A percepcao de que o corpo teria mecanismos proprios e
estereotipados para se adaptar as agressdes externas surgiu nos anos
1930, pelo médico Vienense Hans Selye. Desde os tempos de estudante,
em Praga, Selye observou que seus pacientes apresentavam uma
caracteristica visual comum independentemente da doeng¢a que
apresentavam e concluiu que o corpo poderia apresentar mecanismos
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gerais de adaptacao a todas as situagoes desgastantes, mecanismos esses
que se apresentavam sistemicamente. Por isso, nomeou sua descoberta
de “sindrome geral de adaptagao” (SGA), também conhecida como stress
ou estresse (termo “emprestado” da fisica). Durante anos de trabalho nos
Estados Unidos, Selye e colaboradores conseguiram descrever o que
acontecia com os sistemas organicos nessas situagoes, todas as alteragoes
mensuraveis foram identificadas e os drgaos envolvidos, mapeados. Em
suma, Selye observou que o estresse poderia se manifestar em diferentes
fases, com diferentes padrdes de resposta.

A primeira fase, o estresse agudo, ja havia sido descrita por Canon
anos antes, e se caracteriza pela tipica reagao de luta-ou-fuga (to fight or
flight). Nesta resposta, o organismo, diante de uma ameaga subita a sua
integridade, percebida por um dos cinco sentidos (ou pelo pensamento),
deflagra a ativacao de vias neuronais envolvidas com o sistema nervoso
autonomo simpatico. Da base do encéfalo partem neurdnios que se
estendem para os ganglios simpaticos e para a regiao medular da glandula
adrenal - cuja estimulacao permite a liberagao de adrenalina para o
sangue - ou de noradrenalina pelas terminagdes nervosas simpaticas
diretamente nos orgaos-alvo. Essa descarga de estimulos elétricos
neuronais age como uma tempestade que, sob a agao dos mediadores
adrenalina e noradrenalina, permite uma rapida adapta¢ao do corpo a
uma situag¢ao de emergéncia, dai o termo “reagao de alarme”, dado pelo
proprio Selye. Os sinais da reacao de alarme correspondem aqueles que
desenvolvemos diante de um susto: taquicardia (palpitagdo cardiaca),
respira¢ao acelerada, dilatacao das pupilas (midriase), tremor muscular e
uma série de mudangas metabdlicas internas que permitirao deixar o
corpo apto a consumir energia rapidamente, se necessario.

Se essas situagoes se repetem com regularidade, o corpo é obrigado
a encontrar um novo patamar de adapta¢ao, moldando seu metabolismo
para o estresse cronico. Nessas situagoes, o hormonio fundamental que
regula tais adaptagoes é o glicocorticoide (cortisol ou corticosterona,
dependendo da espécie animal). Este hormonio permite que o figado
acumule energia na forma de glicogénio, facilitando a agao metabdlica da
adrenalina durante o proximo estresse agudo, pois estimula a ag¢ao de
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enzimas que convertem glicogénio em glicose, a qual é liberada para o
sangue para que sirva de combustivel para musculos e células nervosas.
Estas sdo as células que demandam mais energia nas situagoes de luta-ou-
fuga.

Além do seu efeito metabdlico, o corticoide tem um importante
efeito imuno-modulador. Ele inibe as células do sistema imune para evitar
que liberem quantidades excessivas de mediadores quimicos os quais,
guando em quantidades muito altas, podem ser téxicos para o corpo. Tal
processo é chamado de endotoxicidade. Mas essa ac¢ao inibidora da
resposta imune e da resposta inflamatoria também reduz a dor de forma
muito eficiente. O corticoide também regula o fluxo de calcio entre o
sangue e 0s 0ssos, pois este elemento é importantissimo para a atividade
de varias células, sobretudo células musculares e nervosas que estao
funcionando a pleno vapor nesse momento. Outras func¢des reguladoras
do corticoide também permitem a inibi¢ao do ciclo reprodutivo (por esse
motivo, animais mantidos fora do seu habitat natural e, portanto,
submetidos a estresse cronico, muitas vezes param de se reproduzir) e
modulam vdrias atividades cognitivas: sob a¢dao do corticoide, o animal
fica mais “esperto”, mais alerta. Ou seja, o corticoide tem efeito
euforizante. Enfim, por esses e outros motivos, o corticoide é chamado de
“hormonio do estresse” e, ndo raro, a dosagem do corticoide no plasma
sanguineo é uma forma de mensurar o grau de estresse num individuo
submetido a situagdes dificeis de forma cronica [1].

A descoberta de que esses hormonios poderiam ser usados
terapeuticamente, principalmente para aliviar a dor e gerar sensacao de
bem-estar em feridos de guerra, fez com que seu uso comercial se
expandisse muito ao longo do século XX. Mas ha os efeitos colaterais e os
riscos envolvidos que também precisam ser levados em conta. Foi
também ao longo do século XX que os processos endogenos de produgao
e regulacao da liberacdao do corticoide pela glandula adrenal foram
descobertos. O conceito de “feed-back” também surgiu nessa época, bem
como a descoberta das multiplas fun¢des da glandula hipoéfise (ou
pituitaria), do hipotdlamo e de seus varios hormoénios. Hoje ha
medicamentos homeopaticos preparados a partir dessas mesmas
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glandulas (organoterapia) que podem auxiliar em vdrias afecgoes
relacionadas ao estresse e a doengas enddcrinas.

Foi mapeando as fung¢oes de cada um desses sistemas, em pesquisas
feitas com animais de laboratorio, que hoje podemos entender toda a
complexidade de tais fungdes regulatdrias. Nesse mapeamento,
descobriu-se que um sistema de pequenos vasos (sistema porta-
hipofisario) ligava o hipotalamo a hipoéfise e que hormonios liberados ali
(por exemplo, o CRH ou Horménio liberador de corticotrofina) poderiam
ter um efeito imediato nas células hipofisarias. E que tal efeito levaria a
liberagao de hormonios da prépria hipdéfise (por exemplo, o ACTH -
corticotrofina ou horménio adrenocorticotrofico), sendo que parte desses
hormonios teriam como 6rgao-alvo a adrenal, estimulando-a a produzir o
corticoide. Quando os niveis de corticoide circulante se tornam muito
altos, a liberacao dos hormonios estimulantes é bloqueada no hipotalamo
e na hipofise. Foi desta observagao e da compreensao de sua importancia
que surgiu o conceito de “eixo hipotalamo-hipdfise-adrenal” (HHA),
considerado o principal centro nevralgico dos processos de estresse. A
ativagao do eixo HHA é a assinatura do estresse.

Mas, com o passar dos anos, os cientistas foram se dando conta de
gue as coisas eram bem mais complexas e que as interagdes entre os
diferentes sistemas organicos nas situagoes de estresse iam muito além
do eixo HHA. O hipotdlamo nao é uma estrutura isolada. Dos diferentes
centros hipotalamicos, incluindo aqueles envolvidos mais amiude no
processo do estresse (centros paraventricular e supra-6ptico), partem
axonios que se ligam a varias outras partes do encéfalo, do cértex ao
tronco cerebral, das estruturas envolvidas com as fun¢des mais refinadas
do sistema nervoso, como a cognicao e a capacidade de interpretar
situagdes, até aquelas envolvidas com o controle das fung¢ées vitais.
Quando o hipotalamo é acionado, todas essas conexdes sao acionadas ao
mesmo tempo. Assim, ndo é sd a ativacao do hipotalamo que gerencia o
estresse, mas é a ativacao de varias areas do sistema nervoso, ao mesmo
tempo, que da o sinal de alarme. Ha um processo de recursividade
potencializando tais fung¢oes, de forma que todas as estruturas envolvidas
funcionem como se fossem uma so. Isso inclui a hipdfise, que sera
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sensibilizada pelos hormonios hipotalamicos despejados no sistema
porta, bem como as demais glandulas em sequéncia, como a adrenal,
capaz de liberar o hormonio glicocorticoide. O hipotalamo funciona como
uma chave-geral, que liga e desliga varios circuitos ao mesmo tempo nas
situacoes de estresse [2, 3].

A partir dessas constatagoes, portanto, o conceito de “eixo” comega
a se transformar em algo mais amplo. Anos mais tarde, constatou-se que
certos mediadores quimicos da inflama¢ao, como as citocinas, em
especial a interleucina 1 (IL1), também poderiam ser produzidas por
células imunitarias residentes do sistema nervoso (microglia) e nao
apenas por células imunitarias que para Ia migram (macréfagos). A IL1
tem uma a¢dao muito marcante no hipotalamo e na hipoéfise, estimulando-
os. Tanto é que ha peptideos inibidores da IL1 produzidos no préprio
hipotalamo, para regular seus efeitos. O aumento na concentragao de IL1
no hipotadlamo e em outras estruturas do sistema nervoso central
caracterizam um processo de neuro-inflamagao e este processo é capaz
de estimular o eixo HHA e toda a sua rede com a mesma intensidade que
a visao de um predador ou de outra situacao de perigo o faria. E quando
ocorreria tal aumento de IL1 no hipotalamo? Nas infegoes sistémicas, em
que o paciente desenvolve febre. A infec¢do, portanto, é um estimulo
estressor inconsciente. Por isso, alguns cientistas consideram a atividade
do sistema imune como “o sexto sentido” [4].

Mas nao é apenas a IL1 que tem fung¢Oes reguladoras no sistema
nervoso central. Varios outros mediadores quimicos, como o interferon
gama (gama-INF), o fator ne necrose tumoral (TNF) e muitos outros
mediadores nao proteicos também tém acao reguladora das fungoes
neurais, incluindo fungdes de controle do comportamento e de interagées
sociais. Da mesma forma, durante os anos 80, descobriu-se que as células
imunitarias, em especial os linfocitos, poderiam produzir, secretar e se
ativar com peptideos iguais aqueles secretados pela hipofise e pelo
hipotalamo, como aqueles responsaveis pela resposta ao estresse, como
0 CRH e 0 ACTH. E mais! Descobriu-se que o CRH e ACTH produzidos pelos
linfdcitos poderiam nao apenas regular a resposta imune como também a
propria glandula adrenal. Assim, os neuro-peptideos passaram a ser
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reconhecidos como elementos importantes nas fun¢oes reguladoras de
todos os sistemas organicos [4]. O mais curioso é observar que esses
mesmos peptideos também estao presentes e cumprindo fungées
similares em organismos muito mais simples, como moluscos, por
exemplo. A evolugao das espécies nao aconteceu desenvolvendo sistemas
complexos com sinalizagao quimica especifica. Ao contrario, a sinalizagao
é mais antiga filogeneticamente que a organiza¢ao anatomica. Esta ultima
é apenas um refinamento.

Em suma, ao longo das décadas que se sucederam, gragas a uma
sequéncia de pesquisas realizadas in vivo, pode-se compreender que nao
havia exatamente um “eixo” controlador das respostas adaptativas do
corpo, mas sim uma “rede”. Alids, todo o corpo funciona em rede e a
plasticidade de suas conexdes é que da o grau de adaptag¢ao as condigoes
do ambiente. Tudo junto e misturado. Quanto mais adaptado ao
ambiente, mais saudavel sera o corpo. Quanto mais conexdes, mais
saudavel. Alguns chamam esse processo de “visao holistica”, mas é
preciso ir mais fundo. H4 uma matematica complexa por tras disso. Ha
alguns anos atrds, dois imunologistas Brasileiros, Coutinho e Varela,
propuseram uma metodologia para se estudar as conexdes do sistema
imune [5], mas ainda ha poucos cientistas especializados nisso hoje em
dia.

Para que serve o sistema imune?

Face as evidéncias de que as células imunitarias possuiam varias
fungdes reguladoras neuro-enddcrinas, a ideia de que o sistema imune
tem como fungdao exclusiva “defender o organismo contra agentes
estranhos” caiu por terra. Ele passou a ser considerado também como um
sistema de integracao entre diferentes orgaos, junto com o sistema
nervoso e endocrino. Os mecanismos de defesa passaram a ser vistos
como parte das fung¢Oes atribuidas a ele e ndo apenas “as fung¢des” do
sistema imune. Ou melhor, a defesa frente a agentes patogénicos seria
uma consequéncia natural de suas multiplas agées dentro do organismo
complexo.
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Um dos defensores da ideia de que o sistema imune é um sistema
“voltado para si mesmo” é o Prof. Nelson Vaz [6]. A proposta do professor
é de que o sistema imune atuaria como um sistema auto-regulatério, em
gue a interagao de seus elementos seria feita normalmente entre si, num
processo denominado de rede anti-idiotipica. Neste caso, anticorpos
seriam capazes de se conectar com um numero variado de outros
anticorpos, formando uma rede de interacdes de acordo com a
complementariedade de suas fragdes ligantes. A interagdao desses
anticorpos com micro-organismos seria, entao, vista como mais uma
possibilidade de conexdao dentro dessa rede de multiplas interagdes. O
mesmo seria valido para os linfdcitos T e suas fungdes citotoxicas. Assim,
tal nocao de rede valeria tanto para a imunidade celular quanto humoral.

Um exemplo de que a fluidez da rede e a possibilidade de muiltiplas
conexoes é o que determina o estado de saude esta no fato de que
camundongos portadores de uma doenga auto-imune, o ltipus, melhoram
guando tratados com uma mistura de anticorpos policlonais, capazes de
reconhecer e de se ligar a uma gama variada de ligantes (ou epitopos). No
lipus e em outras doengas, as lesdes surgiriam da exacerbag¢do da
monoclonalidade, ou seja, da proliferagao de uma grande quantidade de
linfocitos T e B e, consequentemente, da producao de anticorpos capazes
de reconhecer e reagir apenas contra poucos epitopos endogenos,
levando a destruicao de estruturas do proprio corpo, cujas células
expressam tais epitopos [6]. A visdo cldssica deste processo é de que ha
uma “resposta exagerada” a epitopos enddgenos. Mas o que se mostra é
uma resposta “monoclonal exagerada” a tais epitopos. Uma resposta
igualmente intensa, mas sem a polarizagao para um ou poucos epitopos,
nao teria o0 mesmo desfecho clinico. Quanto menor as possibilidades de
conexoes, mais polarizadas seriam as interagoes entre seus componentes
e mais susceptivel se tornaria o individuo a desenvolver quadros clinicos
evidentes.

Uma hipdtese interessante...
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Se abrirmos essa no¢ao de rede anti-idiotipica para as demais
conexoes entre sistema imune, sistema nervoso, enddcrino e outros,
podemos assumir uma hipotese interessante sobre o que é saude, ao
percebermos que quanto mais diversa e variada é a conectividade entre
os elementos de um sistema vivo, ou quanto mais complexa é a rede em
numero e possibilidades de conexdes, maior sera sua plasticidade e sua
capacidade de absorver perturbagoes externas ou internas, de qualquer
ordem (bioldgicas, fisicas, quimicas...), sem que isso implique no
estabelecimento de uma doenga. Esse ponto de vista ajuda a
compreender o que acontece com os “portadores saos”: individuos que
entraram em contato com micro-organismos patogénicos, mas que nao
desenvolvem doenga alguma até que o equilibrio entre eles se desfaca.
Nos portadores saos, pode-se supor que o micro-organismo em questao
interagiu com a rede anti-idiotipica e com a rede neuro-imuno-enddcrina
do hospedeiro de forma que nao foi capaz de perturbar sua organizagao
poli-interativa, sua fluidez, como se ele mesmo fizesse parte da rede. Nos
portadores susceptiveis, ao contrario, pode-se supor o contrario, que sua
interacao com o organismo hospedeiro produziu uma reconfiguragao tal
nestas interagoes, de forma a torna-la menos fluida, menos plastica e mais
polarizada. E o que chamamos doenga seria a expressdao dessa
polarizagao. Infelizmente, o desequilibrio entre hospedeiro e parasita é
chamado no jargao popular de “queda de resisténcia”, o que é um termo
muito inadequado, pois dda uma falsa nogao de ha alguma resisténcia a
alguma coisa e que essa coisa pode “cair” quando se diminuem seus
constituintes. Nao ha resisténcia nenhuma, muito menos queda. O que ha
sdo padroes de interagdes entre diferentes seres vivos entre si e/ou entre
elementos constituintes de um mesmo ser vivo. Quanto mais
“monotematicas” forem tais interagdes, maior a susceptibilidade de um
individuo em desenvolver um padrao doentio, expresso por sinais e
sintomas. E este desenho pode ser identificado desde uma simples
situacao de infecgao até problemas psicoldgicos complexos.

Mas... e a patogenicidade do agente infeccioso? Nao conta?

Claro que conta. Os micro-organismos podem exibir fatores
diversos de viruléncia que os adaptam a viver em seus hospedeiros e se
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multiplicar. Para os hospedeiros, sao fatores de patogenicidade, de
periculosidade, que assumem diferentes graus. Mas individuos nao
susceptiveis a um determinado agente infeccioso ndao comprometem sua
homeostasia, mesmo que estes agentes sejam muito patogénicos. Esses
sao os portadores sdaos. E o que define essa nao-susceptibilidade? A
capacidade desses individuos de incorporar 0s micro-organismos
patogénicos nas suas redes de conexao como mais um elo da mesma é
uma hipotese. Neste caso, a resposta imune aconteceria com todos os
seus ciclos e chegaria a sua conclusao sem comprometer a sobrevivéncia
nem tornar crénico o processo como um todo.

Hahnemann, com os recursos técnicos que dispunha na sua época,
teve a percepgao de reconhecer diferentes padrées de organizagao do
corpo frente aos agentes nocivos, o que resultou na teoria miasmatica.
Importante ressaltar que a microbiologia nao existia ainda, ela foi
desenvolvida a partir da segunda metade do século XIX, periodo posterior
a criagdo da homeopatia. Na teoria miasmatica, o corpo pode lidar com
seus desequilibrios interiorizando a doenga (sifilis e sicose) ou
exteriorizando-a (psora). Tais movimentos de adaptag¢ao do organismo
frente a um nucleo profundo de sofrimento (inconsciente) poderiam ser
vistos hoje como padroes de adaptagao da rede neuro-imuno-enddcrina,
com suas diferentes consequéncias morfo-funcionais, podendo ou nao
incluir a participacao de agentes exdgenos.

Sob esse ponto de vista, o binOmio saude e doenca seria a
representacdao de diferentes padrées de conectividade endogena e
exogena. E nao a capacidade do corpo de “lutar contra alguma coisa”. Essa
nog¢ao encontra harmonia perfeita na teoria dos significados corporais
(TSC) de Bastide e Lagache, descrita no Capitulo 2. Para Agnés Lagache, “a
vida se define muito mais por suas relagées do que por sua substancia”

[7].

De acordo com Humberto Maturana [8], ser vivo e circunstancia
mudam juntos por meio de um continuo acoplamento estrutural, em um
processo denominado “deriva natural”. Com essa visdao, Maturana indica
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qgue nao ha pré-determinismo na natureza. O determinismo, aqui, é algo
gue ocorre passo a passo no encontro do ser vivo com as circunstancias.
Se assumirmos esse ponto de vista, a relagao de um hospedeiro com um
parasita € um exemplo de acoplamento estrutural. O desfecho desse
encontro depende de como as conexdes se moldam, ou seja, da deriva
natural. Isso nao poderia ser determinado a priori, mas o que vai
acontecer com ambos depende do passo a passo desse encontro. Parece
6bvio? E é mesmo!

A relagdao entre um hospedeiro e um parasita é uma relagdao de
comunicagao, ou semiose, assim como todo processo de comunicagao
entre seres vivos, sejam da mesma espécie ou ndo; ou ainda, como todo
processo de comunica¢ao entre células dentro de um mesmo individuo
pluricelular, o que é designado como “endosemidtica” [9]. A comunicagao
nao é um privilégio de individuos que tém um cérebro. O cérebro apenas
é uma sofisticacao evolutiva para ampliar os processos de comunicag¢ao e
nao uma ferramenta essencial. Seres bem mais simples também se
comunicam e o comportamento do coletivo é o desfecho natural dessa
comunicagao. Insetos se comunicam. Plantas se comunicam.
Protozoarios, bactérias... Neste caso, tal comunicagdao pode ser muito
bem estudada pelo fendmeno do “sensoriamento de quérum”.

No conceito de sensoriamento de quoérum, individuos procariotos
produzem substancias que sdao percebidas pelos demais individuos de
uma mesma colonia e determinam o quanto esses individuos podem ou
nao se reproduzir. A expansao ou a aquiescéncia de uma colonia de
bactérias depende sessa comunicagao. Esse processo de troca de
informacoes é tao complexo que se configura numa verdadeira gramatica,
em que cada molécula funciona como uma letra, o conjunto delas
funciona como uma frase e a forma como cada individuo reage a tais
estimulos, formando um comportamento coletivo Unico, funciona de
forma semantica [10]. Uma col6nia de bactérias é capaz de “interpretar”
os sinais presentes no ambiente e agir de acordo. Sabe-se que hormonios
e outras substancias produzidas por um organismo hospedeiro interferem
também no sensoriamento de quérum de uma determinada colonia de
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micro-organismos infectantes. Neste caso, bactéria e hospedeiro se
comportariam como pontos de conexao de uma mesma rede...

Protozoarios sao “mestres” em estabelecer processos complexos de
comunicag¢ao. Embora sejam seres unicelulares, protozoarios presentes
num tecido hospedeiro ou livres no ambiente se comportam como um
unico individuo. Muitas vezes, alguns individuos entram em apoptose
(morte celular programada) e desaparecem, para favorecer o crescimento
dos demais e garantir a sobrevivéncia da colonia. Quando o sistema imune
de um hospedeiro esta destruindo um numero muito grande de
individuos e colocando a colonia em risco, os protozoarios internalizados
pelas células do sistema imune (fagdcitos, neste caso) induzem a apoptose
dessas células, evitando que sejam mortos [11]. Uma infec¢do por
protozodrios é sempre complicada para se tratar, pois os organismos
estao em continuo processo de adaptagao dentro do hospedeiro, sendo
capazes de desenvolver varios mecanismos de escape.

A homeopatia nesses casos funciona como uma “linha cruzada” na
comunicagao entre hospedeiro e parasita. Recentemente, observamos
gue os medicamentos homeopaticos podem interferir nesse processo
semiotico, promovendo um “acordo” entre hospedeiro e parasita. Talvez
até possamos ousar dizer que os medicamentos podem promover a
mudan¢a de uma relagao de parasitismo para uma relagao de simbiose.
Como? Vejamos o exemplo dos parasitos do género Leishmania. Em 2014
publicamos um artigo sobre os efeitos anti-inflamatoérios do medicamento
homeopatico Antimonium crudum 30cH (AC 30cH) em animais portadores
de leishmaniose cutanea. Neste estudo, observamos que a migragao de
células precursoras de fagdcitos (mondcitos e células B1 peritoniais) para
o sitio da infec¢do causada por Leishmania amazonensis em camundongos
era substancialmente reduzida apds o tratamento com este
medicamento, mesmo apds 60 dias de infeccao [12]. Sem ter células
fagocitdrias para se reproduzir (a Leishmania é um parasito obrigatério de
fagocitos), os parasitas tiveram que encontrar um “plano B”. Observando
o tecido cutaneo mais amiude, percebemos que ao longo do tempo
muitos parasitas permaneciam albergados em células adiposas
adjacentes ou em fagocitos presentes no linfonodo local, aumentando a
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quantidade de linfécitos B nesse orgao linfoide. Os parasitas que se
“refugiaram” nas células adiposas provavelmente ndao conseguiram
concluir seu ciclo de vida, mas permaneciam latentes até que pudessem
infectar um fagdcito novamente para se reproduzir. E bem provavel que
o proprio hospedeiro pudesse morrer por outros motivos bem antes disso,
mas essa hipotese teria que ser validada em estudos suplementares.

Para compreender por que o AC 30cH inibiu a migra¢ao de fagocitos
para o local da infecg¢ao, “estragando a festa” dos parasitos e deixando-as
sem op¢ao para seguirem se reproduzindo, fizemos uma série de estudos
in vitro, onde foi possivel observar diretamente a relacio ente a
Leishmania e os fagocitos. Vimos que, quando a Leishmania adentra o
macrofago, ela o induz a reduzir a producdo de varias citocinas
(peptideos), muitas das quais capazes de ativar outros macréfagos e
também os linfocitos que migram para o local, compondo o infiltrado
inflamatdrio tipico da lesdao. A comunicagao entre macrofagos e linfocitos
é essencial para que os organismos fagocitados sejam de fato digeridos e
que a infecgao regrida. Mas, como a Leishmania é “esperta”, ela inibe essa
comunica¢ao, deixando os fagdcitos inativos e disponiveis para ela se
reproduzir. Curiosamente, uma das citocinas mensuradas nesse
experimento, a CCL2, apresentou comportamento diferente, ou seja:
apresentou dois picos de produ¢ao nas culturas infectadas, um mais
precoce, outro apos alguns dias. O mesmo nao ocorreu com macroéfagos
nao parasitados nem tampouco com os macrofagos parasitados e
tratados com AC 30cH. Enfim, o medicamento foi capaz de interferir nessa
conversa entre Leishmania e macréfago, de forma a inibir a producao de
CCL2 e outras citocinas, portanto, inibir o mecanismo de migracao de
novos fagdcitos. Curiosamente, o tratamento das mesmas células com AC
200cH mostrou resultados distintos, levando as mesmas a apresentarem
caracteristicas de inflamagao cronica. Os dados dessa pesquisa foram
apresentados no XXX Simpdsio Internacional do GIRI [13].

Este exemplo, contemplando os fenomenos envolvidos na
interacao entre parasitas e células hospedeiras, tanto in vivo quanto in
vitro, ilustra bem em que medida o0 medicamento homeopatico é eficaz
em modificar o curso de uma doen¢a. Mas nao espere dele o que
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substancias conhecidas podem fazer em concentra¢ées farmacoldgicas,
como matar as leishmanias, por exemplo. Ha certos antibioticos capazes
de fazer isso, embora as leishmanias sejam “especialistas” em
desenvolver resisténcia a eles.

Com esse nivel de conhecimento, fica mais facil compreender a
posicao de certos pesquisadores - sobretudo aqueles envolvidos em
estudos de meta-analises clinicas - em afirmar que a homeopatia nao é
capaz de tratar de doenga nenhuma, que so produz efeitos “inespecificos”
nao sendo melhor que o placebo. E também fica facil compreender onde
estd o equivoco dessas afirmagoes. Como foi dito no Capitulo 1, o
problema do embate entre homeopatia e placebo é mais semantico do
que cientifico. Afinal, o que se entende por “eficaz”? Matar os micro-
organismos patogénicos na tentativa de livrar o paciente de sua presenca
incomoda, apesar dos inevitaveis efeitos colaterais? Promover mudangas
na dinamica entre o paciente e seus parasitas de forma que se possa
recuperar um estado de equilibrio entre ambos e, portanto, a qualidade
de vida do hospedeiro? Interferir na relagiao entre humanos, animais e seu
meio ambiente de forma que todos se adaptem e vivam bem? Ou
privilegiar a saude humana apenas? Essas perguntas ndao tém uma
resposta “certa”. E apenas uma questdo de escolha.

Importante ressaltar que a pesquisa basica em homeopatia tem
revelado varios mecanismos de interferéncia na intera¢gao entre outros
parasitas e hospedeiros, incluindo bactérias, virus e helmintos. Ou, ainda,
interferéncia na relagao do hospedeiro com seus “equivocos enddgenos”,
tal como um tumor de origem nao viral, um processo auto-imune ou um
descompasso das redes neurais (ou neuro-imuno-enddcrinas) capazes de
gerar as chamadas “doengas mentais” [14]. E também promover
adaptagoes entre plantas e seus estressores [15]. Em todos esses estudos,
as mudangas na dinamica e no desenvolvimento temporal das doengas
sao os alvos do tratamento homeopatico.

Quando se escolhe a “linha cruzada” nos processos de comunicag¢ao
ao invés da simples “retirada” do que nao se gosta, a homeopatia é uma
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boa escolha. E como exatamente a homeopatia faz essa linha cruzada, é o
descobriremos quando os processos fisicos envolvidos nas preparagoes
homeopaticas (campo? nanoparticulas?), bem como suas relagdes com a
expressao de genes especificos estiverem completamente elucidados
(veja detalhes no capitulo 3).
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