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Se trata de hablar de evidencias cientificas de la homeopa-
tia, y mi colega Marta Duran y yo (que somos farmacologos
clinicos) hemos revisado recientemente toda la literatura
cientifica sobre homeopatia. En concreto yo me he dedi-
cado fundamentalmente a la parte de investigacion basica
y a los estudios en voluntarios sanos, que es la que se va a
presentar a continuacion.

Objects of the scientific research in Homeopathy
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;De qué estamos hablando aqui?, Voy a hablar de 2
aspectos:

— ;Cémo puede funcionar la homeopatia?, ;qué tipo
de receptores/diana puede haber?, ;qué tipo de siste-
mas celulares pueden estar implicados en la respuesta
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homeopatica?, ;jcuales son los estudios in vivo e in
vitro? y ;cuales son las bases biofisicas de la homeo-
patia?

— Y desde el punto de vista de mi especialidad, la de
estudios en fase |, como farmacologo clinico que es donde
hago mas investigacion: ;cual es el efecto de la homeopa-
tia en voluntarios sanos, es decir, fuera del paciente? La
pregunta clave es: jes la homeopatia diferente del pla-
cebo? Y esta pregunta —en mi humilde opinion— se debe
contestar fundamentalmente a través de los modelos
celulares en investigacion basica y en biofisica antes de ir
al ensayo clinico aleatorizado.

Estudios en modelos celulares

= HomBRex Dalabase on Fundamenial
Research in Homeopalh

— 1,500 estudios de homeopatia en al drea de
la investigacion "basica”

- D eestos, 830 estudios emplean diluciones
uliramoleculares o "uliradiluciones”

— Td5 de ellos reportan al menos un resuliado
posilivo

En cuanto a las evidencias en investigacion basica, a
pesar de lo que mucha gente pueda suponer, existen en
estos momentos mas de 1.800 estudios de homeopatia en
investigacion basica. Respecto a otras areas de la ciencia
pueden ser pocos, pero realmente el incremento ha sido
espectacular en los Gltimos afos. De estos 1.800 estu-
dios, 830 son de diluciones claramente ultramoleculares o
“ultradiluciones”; es decir, por encima de la 12 centesimal
y que segun el numero de Avogadro ya no hay moléculas de
la sustancia original.

Esos estudios fueron metanalizados in vitro en 2007. La
calidad de los estudios se midi6 con la puntuacion SAPEH
(Score for Assessment of Physical Experiments on Homeo-
pathy). El 73% de los estudios muestran un efecto de las
altas potencias (se esta hablando de modelos in vitro). El
68% con puntuacion SAPEH > 6, lo que quiere decir que
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Metaanalisis de 67 estudios in vitro en 75
ublicaciones acerca de las diluciones
omeopaticas:

= Calidad estudios medida por el SAPEH score,

= 73% muestran un efecto de las altas potencias
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son metodologicamente rigurosos. Asimismo, el 73% son
replicaciones de esos mismos estudios que incluyen efectos
positivos de estas ultradiluciones.

Es verdad que el disefio experimental es claramente
heterogéneo. Hay muchos modelos y es dificil metanalizar
todo esto. Los experimentos de alta calidad demuestran
efectos de estas ultradiluciones homeopaticas, y hay que
remarcar que se trata de estudios in vitro. Pero también
es necesario reproducir estos estudios por grupos indepen-
dientes en el futuro.
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* Conclusions

v and experimeantal models heter

Los estudios con mas replicaciones, y por tanto con
mayor nivel de evidencia cientifica, son los siguientes:

— En los estudios de los efectos inhibitorios de las ultra-
diluciones de histamina en la activacion de basofilos, al
contrario de lo que ocurre cuando se trata de un rango
molecular normal, el medicamento homeopatico inhibe la
activacion de los basofilos.

— Efecto inhibidor de las ultradiluciones de tiroxina en el
grado de metamorfosis de los anfibios, al contrario de la
tiroxina molecular.

Estudios en modelos celulares

Estudios con més replicaciones
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Los estudios mas reproducidos son los de la histamina.

Se esta hablando de estudios que se han hecho en un
Unico centro, de estudios multicéntricos y de replicaciones
independientes de dichos estudios. Por tanto, no estamos
hablando de un estudio que se hizo algin dia y luego nadie
lo reprodujo ni de que no tengan un nivel de calidad evi-
dente. Esto (lo que esta representado en la diapositiva)
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se ha replica en 13 de los 17 modelos experimentales,
y publicados en revistas, revisados por pares, de alto
impacto.

Es decir, que podemos ver que la histamina, diluida segun
el método homeopatico en diferentes potencias tiene un
efecto sobre la inhibicion de los basofilos activados previa-
mente con inmunoglobulina E, pero el agua dinamizada y
diluida del mismo modo no tiene ningun efecto.

Hasta aqui son modelos in vitro, pero también hay
modelos in vivo.

El acido acetilsalicilico tiene efectos inhibidores sobre
la agregacion plaquetaria a dosis entre 100 y 300 mg. Por
tanto, puede tener un efecto prohemorragico. Pero cuando
se diluye segin el método homeopatico a la 15-30 CH tiene
el efecto contrario: efecto protrombotico. Se podria incluso
pensar que el acido acetilsalicilico a la dilucion homeopa-
tica pudiera ser utilizado como un antihemorragico. Podria
hacerse alglin ensayo clinico al respecto.

Invers®s ard paradexical effects of Aspirin al conventional doses
and at homespathic doses
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No se trata de unos pocos estudios: se utilizan modelos
en ratas, perros, etc. Son modelos de efectos inversos. Se
sabe que, cuando se pretrata el corazon de un perro indu-
ciendo previamente isquemia, si se provoca experimen-
talmente un infarto, este sera de menor intensidad que
en el caso de no haber isquemia previa (esto es, el efecto
inverso). Y esto ocurre de la misma manera con la tiro-
xina, los analgésicos, la histamina, etc. Del mismo modo,
las dosis homeopaticas de arsénico previenen la intoxica-
cién del propio arsénico a dosis toxicas.

Elecbo “Inwersos” en madelin animales
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Estamos hablando de un grupo de estudios, no es un estu-
dio anecdotico, es una evidencia considerable de efectos de
los medicamentos ultradiluidos en modelos animales.

Los efectos de la homeopatia a nivel de receptores far-
macoldgicos me interesan especialmente como farmaco-
logo jse pueden prevenir con el uso de antagonistas?

El efecto es el mismo para diluciones bajas (2-5 CH) que
para diluciones altas (9-30 CH).

La histamina homeopatica inhibe los basofilos, pero ;y
si administramos previamente un antihistaminico (cimeti-
dina)? Se inhibe su efecto.

La adrenalina también tiene un efecto sobre la inhibi-
cion de los basofilos. ;Qué pasa si administramos propano-
lol? Pues que también se inhibe el efecto de la adrenalina.

Gelsemium tiene un efecto “ansiolitico” homeopatico.
Pero ;qué pasa si lo administramos después de estricnina?,
pues que antagonizamos sus efectos.

Estamos viendo como estos estudios en ciencia basica
muestran que el medicamento homeopatico también
ejerce sus funciones a través de receptores y eso se puede
antagonizar farmacologicamente.
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Y por si esto fuera poco, me voy a centrar en lo mas apasio-
nante que esta saliendo Ultimamente: el estudio epigenético.
En los Gltimos anos, y sobre todo a partir del afio 2012, hay un
nUmero creciente de estudios a este respecto. En la siguiente
diapositiva se pueden ver diferentes medicamentos homeopa-
ticos, diferentes potencias, diferentes grupos celulares, y en
la parte derecha pueden verse las referencias bibliograficas.
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Estamos empezando a diferenciar qué tipos de efectos tiene
la homeopatia, a través de qué receptores actla y, sobre
todo, si es capaz de inducir genes que estén relacionados con
el mecanismo de accion del medicamento. Ya se empiezan a
acumular datos de que efectivamente esto se puede medir.
Algunos de estos estudios tienen cierto “ruido”, pero en la
mayoria de los trabajos se esta comparando con un placebo, y
los efectos son claramente diferenciados.

En cuanto a la composicion del medicamento homeopa-
tico es donde esta la madre de todas las preguntas; es la
gran critica que se le hace a la homeopatia, y es compren-
sible que asi sea.

Para fabricar un medicamento homeopatico se toma
una parte en peso de la sustancia original y se diluye en
99 partes de una solucion hidroalcoholica, y asi se prepara
la primera potencia homeopatica después de agitarla y de
dinamizarla 100 veces. Y asi sucesivamente en diferentes
grados de dilucion y dinamizacion.

thods de Hahiranani

De este preparado original mas el agua, mas el alcohol,
mas la lactosa ;qué es lo que resulta? Y esta es la gran
critica: ;hay algo? “No, no hay nada, es que la gente se
sugestiona”. Pero ya se ha visto cémo los animales de
experimentacion y los estudios in vitro son dificilmente
sugestionables. En el rango molecular estamos hablando
de diluciones menores de la 12 centesimal y de ultradilu-
ciones por encima de la 12 centesimal, aunque homeopati-
camente esta division no tiene mucho sentido.

Al revisar los estudios de fisica y quimica, se ha inten-
tado identificar qué es lo que hay en el medicamento
homeopatico, ;qué queda después de la dilucion y dina-
mizacion del medicamento? Hay muchos estudios, algunos
de poco rigor metodoldgico, pero empiezan a acumularse
datos referentes al incremento de la conductancia eléc-
trica, en los parametros de la relajacion de la resonancia
y en la termoluminiscencia, que son los estudios que han
podido confirmarse con laboratorios independientes.

No entraré en los detalles de los estudios por falta de
tiempo, pero aqui estan las referencias de los trabajos
(que estan en la red para quien quiera comprobarlos). Se
pueden comprobar, por ejemplo, las diferencias del CINa
y del ClLi, diluidos homeopaticamente, del agua pura. Se
pueden comprobar diferencias en cuanto a termoluminis-
cencia o por RM (resonancia magnética).

Que son estudios interesantes que han aparecido ultima-
mente.

Thermoluminescence of ultramolecular
dilutions of MaCl and LICI
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Voy a aprovechar la Ultima parte de mi ponencia para
explicar los estudios a los que soy mas afin, porque es a
lo que me he dedicado mas mi actividad investigadora: el
estudio en fase | con voluntarios. El principio de similitud
parece que se comprueba cientificamente y de hecho hay
muchos farmacos convencionales como los bloqueadores
beta que inducen insuficiencia cardiaca y que a la vez
son el tratamiento de esta afeccion; la nitroglicerina,
que puede inducir angina y es el tratamiento de esta. Hay
antidepresivos que son capaces de curar la depresion y
la ansiedad, pero cuando los administramos a voluntarios
sanos inducen sintomas depresivos y de ansiedad, y de
esto tengo experiencia. Pero la homeopatia ha sido pio-
nera en el mundo de la medicina en administrar sustancias
a los voluntarios, previo a su uso en pacientes. Y esto
antes, mucho antes, de que se iniciaran los estudios en
fase I. Esta practica se ha denominado tradicionalmente
“provings”, y es lo que ahora se conoce como estudios
patogenéticos. En la actualidad estos estudios se hacen
comparandolos con un placebo, pero al principio no habia
comparacion con placebo.

En el Journal of Psychopharmacology, una revista poco
afin a la homeopatia, se publica un estudio aleatorizado
doble ciego en el que se ve como se administran 2 medi-
camentos homeopaticos comparandolos con un placebo y
puede verse que los medicamentos homeopaticos pueden
inducir sus efectos prototipicos, los efectos que estan
reconocidos para estos medicamentos, y diferenciarse
del placebo.
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Hay reproduccion de estos estudios en otras revistas.

Por Gltimo, en cuanto a voluntarios sanos, tenemos
también los estudios de neuroimagen. Si efectivamente
la homeopatia es capaz de inducir algin efecto en el ser
humano, ha de inducir alguna variable fisica: frecuencia
cardiaca, variable respiratoria o también, en el mejor de
los casos, hacer cambios en el electroencefalograma (EEG)
o en la RM. En cuanto a los estudios de neuroimagen hay
publicados estudios aleatorizados, controlados, compara-
dos con un placebo, publicaciones en revistas indexadas
con revision por pares.

Tal como se muestra en la diapositiva, hay 4 estu-
dios positivos en voluntarios sanos; un estudio positivo
en pacientes con insomnio, y 2 estudios positivos en
pacientes con fibromialgia. Hay un “pero” —y hay que
decirlo claramente— y es que es necesaria la reproduc-
cion de estos estudios por grupos independientes puesto
que, en la mayoria de los casos, dichos estudios han
sido realizados por el mismo laboratorio y por los mis-
mos autores.

Estudios con EEG

WEnsayos clinicos de alta calidad metodologica

@4 estudios positivos en voluntarios sa

studios POSUVOS &n paciente 11 ]
fibromialgia

@ Necesidad de reproduccidn por grupos
independientes

Pero ya tenemos evidencia de que el medicamento
homeopatico tiene un efecto. Cuando hacemos estu-
dios de polisomnografia y vemos sujetos con historia
de insomnio producido por el café —y fijense, lo simi-
lar cura lo similar— se administra Coffea Cruda (café
diluido y dinamizado a la 30 CH) y Nux Vomica (un
medicamento homeopatico conocido para tratar los

efectos negativos del café). Se compara con un placebo,
y resulta que los sujetos duermen mejor significativa-
mente, y medido por polisomnografia, cuando son tra-
tados con Coffea Cruda y Nux Vomica; sujetos que no
podian dormir por culpa del café.

En un estudio con una “N” de 100 (97 adultos) se
comprueba el efecto de Pulsatilla y Sulphur (que son
2 medicamentos clasicos homeopaticos) comparandolo
de nuevo con un placebo. Podemos observar en el EEG,
cambios significativos del medicamento Pulsatilla que se
diferencian del placebo, cambios con el medicamento
Sulphur que también se diferencian del placebo y que
ambos (Pulsatilla y Sulphur) son diferentes entre si, o sea
que Pulsatilla y Sulphur inducen diferentes cambios en el
EEG. Se confirma, pues, que el EEG es una herramienta
eficaz para la demostracion de los efectos fisiologicos
que ocurren en el ser humano tras la administracion de la
homeopatia.
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Resumen de las evidencias:

Podemos decir que en ciencia basica hay un estado de
evidencia consolidada en cuanto a los efectos inversos
(principio de similitud homeopatica) en modelos celula-
res de plantas y animales, publicados en revistas de alto
impacto. El efecto de diferentes sustancias ultradiluidas
también se ha demostrado en diferentes modelos y se ha
reproducido de forma independiente. Y también se puede
afirmar que hay evidencias en cuanto a la accion en los
receptores celulares y en la expresion genética. Pero jcua-
les son las cuestiones que estan abiertas?:

1. Hay que ver la variabilidad entre experimentos y entre
laboratorios, y esa reproducibilidad de los estudios.
2. Hay que mirar también si hay cambios estacionales.
Dependiendo de la estacion podria cambiar el resultado de
algunos estudios.
3. La naturaleza, el estado fisico de estas ultradiluciones.
4. ;Y como se transfiere la informacion de las trituraciones
a los granulos, y de estos al ser humano?

Como decia el Dr. Rodriguez Sendin al comienzo, hay que
estar abiertos; tenemos que ser escépticos, pero nunca nega-
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cionistas. El negacionismo no es ciencia, negar por el hecho
de que “no me lo creo” es lo menos cientifico que hay.

He colaborado con grandes cientificos, he trabajado
en laboratorios de reconocido prestigio internacional, he
estado en la Universidad de Cambridge y todo lo que he
visto ha sido gente muy escéptica, grandes cientificos (algu-
nos ni siquiera salian en los papers porque estan dentro de
la compaiiia farmacéutica): todos dudaban de los resultados
de los estudios, pero negar por negar, esto no vale.

Acabo citando a Popper: “No debemos mirar a la ciencia
como un cuerpo de conocimiento” sino como un sistema
de hipotesis (en inglés, guesses), como adivinanzas o anti-
cipaciones que en un principio no es posible justificar,
pero con el que se trabaja y que permite someterlo a los
tests: a la experiencia cientifica.

;Y como ha avanzado la ciencia? A base de hipdtesis que
parecian descabelladas y que luego, con los afios, han podido
ser comprobadas cientificamente.
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Por tanto, una teoria puede ser considerada cientifica si, y
solo si, proporciona buenas hipotesis para testarse y probarse
como una verdad o una falsedad.

Y estamos viendo cdmo la homeopatia (en cuanto al princi-
pio de similitud, y en cuanto a apariencia fisica) tiene buena
teoria y puede ser testada en animales y plantas de experi-
mentacion, y en seres humanos.

Queria terminar diciendo que me parece muy importante lo
que ha dicho el presidente de la OMC en cuanto a comenzar
por la palabra respeto; y pido respeto porque términos como
“magufo”, o “chamanes” (que es lo que he recogido en Twitter
de algunos contertulios de hoy), no ayuda al debate ni a esta-
blecer ninguna conversacion. En mi trabajo en la Universidad
de Cambridge y en el Imperial College nadie me habia llamado
nunca “magufo” ni “chaman”. Dejemos todos estos términos
fuera y respetémonos, porque somos médicos que tratamos a
pacientes y tenemos que hablarnos siempre desde el respeto
mutuo.
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