| e § 4

it

Quale ricerca clinica in omeopatia,
omotossicologia e antroposofia?

Considerazioni in margine ai lavori della Commissione Ministeriale
per i Medicinali Omeopatici

» omeopatia € nata come una
;5 medicina fondata sulla ricerca,
Le conoscenze omeopatiche si

basano sulla verifica delle ap-

plicazioni terapeutiche del

principio di similitudine e de-
gli effetti di microdosi di sostanze naturali. Moltis-
sime sono le sperimentazioni che gli omeopati
hanno effettuato, soprattutto nella prima grande
fase d’espansione del metodo in Germania, In-
ghilterra e Stati Uniti nel diciannovesimo secolo.
Cosi, a partire dalle intuizioni di Hahnemann e
dal lavoro suo e dei seguaci, l'edificio dell'omeo-
patia € stato costruito dal sedimentarsi di un nu-
mero elevato di contributi, derivanti sia da speri-

mentazioni sull'uomo sano sia da
esperienze cliniche, raccolti e sin-

tetizzati in prevalenza nelle Mate-
rie Mediche. Ovviamente, questo
tipo di lavori non risponde in maniera completa
a quei criteri che oggi fanno parte della cosid-
detta “medicina basata sull'evidenza”, pur costi-
tuendo una massa ingente d'informazioni,

Oggi il problema dei metodi di ricerca clinica e
delle prove di efficacia ¢ sentito in modo par-

ticolare alla luce del fatto che si sta andando
— invero con una notevole incertezza sui tem-
pi e i modi, anche in altri Paesi d’Europa -
verso la registrazione ufficiale dei medicinali
omeopatici. Per tali medicinali sono previste
per legge due possibilita: la registrazione
“semplificata” (prevede solo la prova dell'in-
nocuitd, oltre alla buona preparazione, ma
non consente di rivendicare proprieta tera-
peutiche) e la registrazione “non semplifi-
cata” o “ordnaria” (prevede anche lo studio




dell'effetto clinico e consente di inserire delle
indicazioni terapeutiche nella presentazione
del medicinale).

La possibilita di una registrazione ordinaria sol-
lecita il mondo omeopatico e in primis le
aziende del settore a porsi il problema delle ri-
cerche cliniche atte a essere presentate quali
prove di efficacia.

La ricerca scientifica sull’azione di rimedi
omeopatici, condotta con metodi tendenzial-
mente simili a quelli utilizzati nella medicina
convenzionale, si ¢ sviluppata in maniera
notevole negli ultimi 10-15 anni, anche se ri-
solve ancora solo una piccola parte dei pro-
blemi posti dall’'omeopatia.

In letteratura sono disponibili circa un centi-
naio di pubblicazioni, riguardanti la ricerca
clinica condotta con metodi convenzionali
(doppio cieco, gruppi di controllo, rando-
mizzazione) e altrettante riguardanti la ricer-
ca di base (in laboratorio e su animali).

I lavori clinici controllati e randomizzati
(RCT) in omeopatia concernono in preva-
lenza le seguenti categorie nosologiche: al-
lergie, patologie dell'apparato vascolare e
coagulazione, dell'apparato gastrointestinale,
dell'apparato muscolo-scheletrico (inclusa la
reumatologia), patologie otorinolaringoiatri-
che e sindromi influenzali, chirurgia e ane-
stesiologia, patologie dermatologiche, neu-
rologiche, ostetrico-ginecologiche.

Nel complesso, in circa la meta dei lavori il
risultato terapeutico nel gruppo trattato col
rimedio omeopatico si ¢ dimostrato superio-
re a quello del gruppo di controllo (per lo
pit costituito dal trattamento “placebo”), in
un quarto circa i risultati sono stati perloppit
positivi ma dubbi sul piano della statistica, in
un quarto non si ¢ registrato nessun effetto
terapeutico del trattamento omeopatico.

s

La valutazione olandese

Autori olandesi, epidemiologi universitari (non
omeopati) hanno eseguito una valutazione com-
plessiva di 96 lavori pubblicati in omeopatia [1].
I lavori sono stati classificati sulla base di rigidi
criteri di giudizio utilizzati anche per trial in
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medicina allopatica: a ogni lavoro € stato as-
segnato un punteggio risultante dalla qualita
della descrizione delle caratteristiche dei pa-
zienti, dal numero di pazienti inclusi nella
casistica, dal tipo di randomizzazione effet-
tuata, dalla maggiore o minore chiarezza de-
scrittiva delle metodiche, dall’adozione o
meno del doppio cieco, dalla qualitd della
descrizione dei risultati.

Le conclusioni di Kleijnen e collaboratori
suonano come un’apertura di credito nei
confronti dell'omeopatia: «Al momento I'evi-
denza dei trial clinici & positiva, ma non suf-
ficiente a trarre conclusioni definitive perché
molti trial sono di bassa qualita metodologi-
ca e perché non si conosce il publication
bias. (...) L'evidenza presentata in questa
rassegna potrebbe forse essere sufficiente
per stabilire che 'omeopatia & un trattamen-
to indicato almeno per alcune condizioni.

1l rapporto del’HMRG

Di recente & stato diffuso un rapporto di una
commissione istituita dall'Unione Europea
(Homoeopathic Medicine Research Group -
HMRG, Advisory group 1), intitolato Over-
view of data from homoeopathic medicine
trials [2]. T membri di tale gruppo sono: do-
centi universitari, e massimi esperti della
ricerca in omeopatia e farmacologia speri-
mentale.

Gli stessi autori mettono in guardia da con-
clusioni affrettate, perché il campione di circa
2000 pazienti studiato ¢ giudicato ancora
molto piccolo per una sicura conclusione sul-
Pefficacia dell'omeopatia (come riferimento,
st cita il caso degli studi sull'efficacia dell’a-
spirina come antitrombotico, che finora han-
no coinvolto circa 45.000 pazienti). La con-
clusione di questa accurata analisi statistica ¢
comunque chiara: J risultato fornisce un va-
lore di p<0,001. Questo significa che, in al-
meno un lavoro, I'ipotesi nulla che 'omeopa-
tia non abbia alcun effetto puo essere rigetta-
ta con certezza, cioé che in almeno uno dei
lavori considerati, i pazienti trattati col rime-
dio omeopatico hanno avuto qualche benefi-
cio rispetto ai pazienti di controllo (quelli ri-
ceventi il placebo). 1l rapporto dellHMRG
aggiunge che cio non significa che 'omeopa-
tia sia con sicurezza efficace in tutti i trial
considerati, ma solo che il numero dei risulta-
ti significativi non puo essere dovuto solo al
caso. Per quanto sia possibile quindi esclude-
re un generalizzato “effetto placebo”, & im-
possibile, al momento, decidere quale, tra i

vari protocolli sperimentali pubblicati, sia
quello certamente attendibile e quindi sia
consigliabile per un’introduzione ufficiale co-
me protocollo terapeutico in una certa condi-
zione patologica.

Le meta-analisi

1l dottor Linde insieme a una nutrita équipe
mista (omeopati e medici convenzionali, ol-
tre a esperti di statistica) ha svolto un tenta-
tivo di meta-analisi, partendo dal ritrova-
mento, in letteratura, di 186 trial eseguiti su
soggetti umani [3].

Di questi, per vari difetti metodologici della
maggior parte, sono stati giudicati validi 89
trial, di cui 26 (29%) di alta qualitd metodo-
logica. Bisogna notare che questo studio,
come anche le altre meta-analisi, ha preso in
esame tutti i diversi tipi di omeopatia, inclu-
dendo rimedi singoli, complessi, alte e basse
diluizioni. T risultati dell'analisi di Linde con-
fermano l'esistenza di effetti significativi del-
la terapia omeopatica.

Linterpretazione dei dati proposta ¢ la se-
guente:  risultati di questa meta-analisi non
sono compatibili con lipotesi che gli effetti
clinici dell'omeopatia siano completamente
dovuti all’effetto placebo. Allo stesso tempo,
c'e un'evidenza insufficiente che I'omeopatia
sia chiaramente efficace in qualche singola
condizione clinica. Bisogna fare ulteriore ri-
cerca, rigorosa e sistematicar,

Ancora pit di recente, sono state pubblicate
delle meta-analisi piu settoriali riguardanti
singoli rimedi omeopatici o in maniera spe-
cifica 'omeopatia classica.

Nella sostanza, anche queste ultime rasse-
gne mostrano risultati positivi insieme ad al-
tri negativi, e nei risultati fondamentali non
si discostano dalle precedenti.

C¢ anche chi ha criticato I'uso dello stru-
mento della meta-analisi per raggiungere un
giudizio globale sull'insieme delle terapie
omeopatiche [4]. Non senza ragioni, tali au-
tori sostengono che un approccio del gene-
re applicato all'intera omeopatia sarebbe co-
me voler provare l'efficacia del trattamento
medico nel suo insieme nella cura di tutte le
malattie.

BOT 1o metadolno
RCT la metodologia
piu appropriata’

Quindi la ricerca clinica sperimentale, con-
dotta anche con il metodo RCT, esiste ed ¢ in

lento ma progressivo sviluppo. Finora la
somma dei risultati tende a escludere la
“semplice” e banale spiegazione dell’effetto
placebo. 1l grosso problema non sta quindi
nell'utilitat o meno di tale ricerca dal punto
di vista della conoscenza dei meccanismi
d’azione (dosi/dinamizzazioni, ruolo dell'ef-
fetto placebo, complessi versus monocom-
ponenti, vie di introduzione e cosi via), ben-
si se tali sperimentazioni possono essere
considerate le uniche e le pi appropriate
al fine di convalidare il medicinale omeopa-
tico o antroposofico e rappresentare un re-
quisito necessario per la loro registrazione
ufficiale ordinaria.

Il dibattito sulla metodologia della ricerca
clinica in omeopatia € ancora aperto. Ci s0-
no diversi autori i quali sostengono che lo
studio in doppio cieco randomizzato e con-
trollato con placebo male si adatta alla veri-
fica dell'efficacia del trattamento omeopati-
co, perché quest'ultimo richiede uno stretto
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controllo dell'evoluzione della sintomatolo-

gia da parte del medico curante, un conti-
nuo “feed-back” d’informazioni da parte del
paziente, cosa che non ¢ possibile effettuare
durante uno studio in doppio cieco.

Di quest'ultima metodologia sono stati evi-
denziati molti limiti, anche in ambito con-
venzionale, e le perplessita aumentano in
maniera esponenziale quando se ne vuole
estendere l'uso a metodi complessi come
quelli antroposofici e omeopatici. Per una
rassegna si veda, per esempio, il recente li-
bro di Kiene [5].

Si deve anche aggiungere che l'effetto del ri-
medio omeopatico, ammettendo che esista,
non & quello di “modificare” un organo o un
tessuto, ma di far “reagire” 'organismo nel
suo insieme e cid fa una grossa differenza,
in quanto accentua l'importanza della sog-
gettivita e della individualita.

Esistendo queste peculiarita, anche le meto-
diche di studio devono essere adattate, altri-
menti si rischia di non valutare la terapia se-
condo tutte le sue potenzialita, come ¢ stato
ampiamente discusso in uno studio clinico
(con risultati negativi) sull'efficacia dell’o-
meopatia nella cefalea [6].

Il metodo omeopatico s'indirizza in modo
programmatico verso la fine regolazione a
livello dei punti di equilibrio omeodinamico
dell'individuo, tenendo conto della comples-
sitd e della specificita (tradotta nella clinica
significa individualizzazione del trattamen-

t0). Secondo tale prospettiva, ¢ inevitabile




che gli effetti diretti specifici del farmaco
stano difficilmente distinguibili da quelli do-
vuti alla reazione del soggetto e al contesto
psicologico e relazionale in cui si svolge la
terapia. I dati e i modelli finora avanzati sul
meccanismo d'azione del medicinale omeo-
patico hanno posto in luce quanti e quali
sono i fattori “critici” che possono influire
sulla corretta scelta del-rimedio e sulle pos-
sibilita che tale rimedio, anche se scelto in
maniera corretta, riesca ad agire nel singolo
individuo malato. Di conseguenza, ¢ facile
capire i motivi per i quali le sperimentazioni
cliniche a oggi eseguite, spesso senza tener
conto di tutte queste peculiarita, hanno for-
nito risultati contrastanti.

Pur ammettendo questi limiti che ridurreb-
bero le evidenze a favore dellomeopatia, al-
tri, invece, sostengono che I'omeopatia “reg-
ge” anche la prova effettuata in cieco e che
questa rimane il “gold standard” per una di-
mostrazione di efficacia o, almeno, per la
valutazione del ruolo dell’effetto placebo nel
complesso di tutta la terapia. In ogni caso,
pare evidente che il riferimento allo stan-
dard della ricerca medica convenzionale
(RCT, meta-analisi, evidence-based medici-
ne) nel caso dell'omeopatia e dell'antropo-
sofia deve essere fatto tenendo conto delle
peculiarita dei metodi clinici di queste ulti-
me discipline. In caso contrario, si rischia di
valutare solo un'ipotesi sperimentale artifi-
ciosa e non corrispondente alla realta.

Se quindi non pare corretta un’opposizione
pregiudiziale all'uso dello strumento dello
studio sperimentale controllato e randomiz-
zato (RCT), si deve riservare il suo utilizzo
ai casi in cui il disegno sperimentale non al-
tera in modo significativo 'operativita del
terapeuta e il contesto relazionale in cui si
svolge la terapia.

I casi in cui pare possibile I'impiego del-
I'RCT in omeopatia, omotossicologia e an-
troposofia sono essenzialmente quelli delle
patologie in cui si prevede di utilizzare un
solo medicinale e in cui I'end-point princi-
pale ¢ la rimozione di un sintomo o di un
parametro di facile misurazione.

Evidenze di questo tipo esistono gia in let-
teratura. In tutti gli altri casi, alla luce delle
ampie discussioni finora svolte, la metodo-
logia dellRCT non pare applicabile né dal
punto di vista scientifico (in quanto i risul-
tati non avrebbero validita esterna e quindi
non sarebbero comunque validi al fine di
confermare o smentire I'efficacia delle
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discipline in oggetto e dei medicinali in esse
utilizzati), né da quello etico (in quanto si
sottoporrebbero i pazienti a sperimentazioni i
cui risultati non sarebbero comunque utili al-
lindividuo e agli altri malati che consideras-
sero la possibilita di curarsi con 'omeopatia
o l'antroposofia).

Sul piano storico ed epistemologico, € in cor-
0 un importante dibattito su un punto-chia-
ve: quali sono iscriteri di evidenza sufficienti
per validare una medicina? T dati ottenuti se-
condo i pit rigorosi metodi di trial clinici sa-
rebbero fondamentali e auspicabili, ma non
possono da soli costituire la validazione di
una medicina o di un sistema terapeutico. Se
si accettasse il principio che ¢ richiesta un'e-
videnza scientifica incontrovertibile prima di
giudicare come valida una medicina, si ri-
schierebbe una “paralisi terapeutica”, in
quanto la maggior parte delle conoscenze e
delle procedure, anche della medicina con-
venzionale, non & stata provata a livello di
trial clinici e di quei criteri ancor piu rigorosi
fissati dalle meta-analisi. L'esperienza clinica
dei medici e il “gradimento” della popolazio-
ne in un certo periodo storico costituiscono
altri criteri fondamentali per affermare che
una medicina ha o no delle “evidenze”,
quanto meno riguardo alla sua effettivitd ed
efficienza. D'altra parte, anche in alcuni am-
biti della medicina convenzionale sono evi-
denziati i limiti della metodologia basata sulla
sperimentazione clinica, soprattutto per tera-
pie in corso di malattie croniche, come l'artri-
te reumatoide, dove negli ultimi dieci anni le
pill importanti innovazioni terapeutiche si so-
no basate su osservazioni cliniche, in seguito
confermate da studi clinici [7].

In discipline complesse come quelle qui con-
siderate dovrebbero essere rivalutati e valo-
rizzati anche gli studi epidemiologici di tipo
osservazionale. Questi ultimi hanno il grande
pregio di poter essere condotti con relativa
facilita in condizioni che rispettano per inte-
ro la pratica reale di una certa medicina. Se
ben disegnati, gli studi osservazionali posso-
no fornire moltissime informazioni utili sia
per migliorare tale pratica, sia eventualmente
per impostare gli studi sperimentali. Un ap-
proccio di questo tipo, quindi, potrebbe col-
mare la distanza tra i risultati delle sperimen-

tazioni cliniche e le decisioni terapeutiche
del singolo medico che invece spesso si ba-
sano sull'esperienza personale o su “abitudi-
ni” consolidate.

In particolare, quando gli studi sperimentali
non possono essere condotti (per una varieta
di ragioni, sia etiche sia economiche), dei
metodi osservazionali ben disegnati offrono
un’ottima alternativa rispetto al non fare alcu-
na ricerca e non raccogliere alcuna informa-
zione attendibile [8]. Essi, inoltre, offrono la
possibilitd di stabilire la “validita esterna” di
una determinata terapia applicata a livello
sperimentale in precedenza, cioe di osservar-
ne l'applicazione nelle reali condizioni d'im-
piego e per tempi molto piu lunghi rispetto
ai trial.

Nell'osservazione degli effetti della terapia
sulla salute del paziente, trovano vasta appli-
cazione anche gli studi sulla qualita della vita,
eseguibili con metodi d'indagine semplici e
alla portata di qualsiasi medico [9-11]. Tali
studi sono importanti soprattutto in campi do-
ve la cura si rivolge alla globalita della perso-
na e non solo a una singola condizione clini-
ca. Per queste ragioni e per la pit semplice
progettazione rispetto agli studi sperimentali,
gli studi osservazionali in omeopatia, omotos-
sicologia e antroposofia andrebbero valorizza-
ti e incentivati.

Le ricerche cliniche osservazionali possono
essere prospettiche o retrospettive. Nel primo
caso, si reclutano i pazienti adatti allo studio
e successivamente si effettua lo studio; nel se-
condo caso, si estraggono i dati clinici dei pa-
zienti adatti allo studio da casistiche gia rac-
colte. Ta ricerca prospettica fornisce risultati
piti completi e piu affidabili, in quanto con-
sente di stabilire a priori i criteri d'inclusione
e gli obiettivi e, a posteriori, di avere dati pre-
cisi sul numero dei pazienti che abbandonano
lo studio. Infatti, I'eventuale successo della te-
rapia viene valutato correttamente solo se €
calcolato rispetto a tutti i pazienti che I'hanno
iniziata (“intention to treat”).

1l problema principale degli studi osservazio-
nali & che per le intrinseche limitazioni meto-
dologiche imposte dai protocolli, i dati raccol-
ti sono spesso insufficienti al fine di raggiun-
gere certezze sull'efficacia di un certo tratta-
mento rispetto ad altri (o rispetto a nessun
trattamento). Infatti, essi sono facilmente con-
dizionati da molte variabili possibilmente
confondenti, tra cui forse la principale & costi-
tuita dalla disomogeneita dei gruppi di sog-
getti che vengono osservati e dei trattamenti

applicati a ciascun singolo caso. Tuttavia,
dov'e possibile effettuare un confronto rispet-
to a un altro gruppo trattato in modo diverso
(0 allo stesso gruppo prima della terapia) e in
presenza di certe condizioni del protocollo
(numerosita sufficiente, garanzie di omoge-
neita dei gruppi almeno su alcuni parametri,
effetti consistenti attribuibili al trattamento,
malattia con decorso ben noto ecc.), anche
con uno studio osservazionale si pud docu-
mentare con sufficiente attendibilita la relazio-
ne causale tra il trattamento “osservato” e la
variabile presa in considerazione (per esem-
pio una reazione avversa o un desiderato ef-
fetto terapeutico).

In conclusione, il fatto che il metodo RCT sia
applicabile a un limitato settore delle terapie
omeopatiche, omotossicologiche e antroposo-
fiche, fa si che tale metodo possa essere sug-
gerito come il piu probante l'efficacia di un
medicinale (di qualsiasi genere) laddove il
metodo fosse applicabile, ma non possa es-
sere adottato come unica procedura per la
valutazione dell’efficacia e dell'effettivita
dei medicinali utilizzati in queste discipli-
ne. Se cosi fosse, infatti, si ridurrebbe la pos-
sibilita di registrazione “non semplificata” o
“ordinaria” a un piccolo sottogruppo di medi-
cinali e per lo piu utilizzati in condizioni che
non rispecchiano la maggior parte della prati-
ca reale di tali discipline.

Alla luce dello stato attuale della problematica
scientifica e della situazione storica della ri-
cerca in omeopatia, 'eventuale imposizione
di un monopolio metodologico a favore degli
studi randomizzati, che negasse validita ad al-
tre forme di ricerca clinica non randomizzata,
costituirebbe una dogmatizzazione miope e
non etica della medicina. Come afferma Kie-
ne, dopo un'accurata e documentata valuta-
zione critica degli aspetti positivi e negativi
degli studi clinici randomizzati [5]: <Se ora uno
Stato o un altro ente pubblico (amministrazio-
ne, mutua, ordine dei medici) riconosce solo
medicamenti sperimentati in studi randomiz-
zati o in doppio cieco e se con questo viene
misconosciuto il tesoro delle conoscenze far-
macologiche tradizionali, cio rappresenta un
attacco scorretto e immotivato a tre diritti fon-
damentali: la liberta di scienza e di ricerca, la
liberta terapeutica del medico e il diritto di
autodeterminazione del paziente.
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mantenere un ottimale funzionamento delle difese fisiologiche |
dell'organismo, in tutti i casi in cui le condizioni esterne potrebbero
indebolirlo e debilitarlo.

Prezzo consigliato L. 22.000 i.c.
Confezione da 20 g (40 opercoli)

Ingredienti di ogni opercolo da 500 mg:
Estratto secco Liofilizzato e polvere micronizzata di Astragalo radicee
Estratto secco Liofilizzato e polvere micronizzata di Echinacea pallida radice
titolato in Echinacoside 1%,

Estratto secco di Acerola frutto40 myg titolato in Vitamina C 50%

264 mg
100 mg

Opercolo di gelatina naturale 96 mg

Ingredienti del flacone da 200 ml:

Estratto secco Liofilizzato di Astragalo radice
Estratto secco Liofilizzato di Echinacea pallida radice
titolato in Echinacoside 2%

Estratto secco di Acerola frutto

titolato in Vitamina C 50%

960 mg
600 mg

720 mg

Miele di Acacia, Zucchero, Sorbato di Potassio,

Polpa concentrata di Arancia, Acqua Frozzo eansighain L, 26000 ic.

Confezione da 200 ml
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