Propuesta de experimento para valorar si la efiazanalgésica, antitumo-
ral o anti inflamatoria deNVidatox supera a la deDisolvente con que se
confecciona

Nota introductoria

La presente propuesta se realiza a partir de fadeyara debatir temas cientificos, realizaddail® de
diciembre de 2011 en el local de la Union de Péstad de Cuba, a la que fueron invitados perioslidéa
Organos de prensa nacionales, asi como investigader varios centros de salud y especialistas el G
po Empresarial Laboratorios Biolégicos Farmacéustido partir del productivo intercambio de ideas que
alli se produjo, surgié la propuesta de desarrolteexperimento riguroso para evaluar la eficaeiaial
producto homeopatico, cuya realizacion fue acotadtarablemente, en principio, por parte de los-cole
gas de Labiofam, quienes expresaron su interésigemndr llevar adelante experiencias de este tipo.

El experimento que se bosqueja a continuacion sa dentro de los estandares universalmente exgido
para evaluar tecnologias. Su singularidad -y prigimadnte originalidad- reside en que todo el manejo
aleatorio que se haga de las unidades experimemtalsolo seria transparente para los represestdate
ambos grupos de investigacion (Patrocinadores vestiyadores, en lo adelante PATROC e INVEST,
respectivamente), sino que no exige la participad® terceros en el proceso. El término “Patraiona
res” alude a cualquier grupo interesado en pongmuaba el medicamento que desee hacer el estudio,
sean los creadores del farmaco u otros profesiematieresados en evaluarlo. El atractivo del rasgba
mencionado reside en que el involucramiento deetesccasi siempre supone dificultades operativas
diversas.

Propdsito y fundamentacion del estudio

El experimento se propone responder una pregumtiataelacionada con el preparado homeopatico
basado en el veneno de alacRropalurus junceysonocido comercialmente convedatox 30CH (en

lo sucesivoVidatox) y con el solvente que se emplea para su confe€ald@ue llamaremos en lo adelan-
te Disolventd. Dicha preguntas es:

¢Es mas eficiente el Vidatox que su Disolvente pac@nseguir al menos uno de los efectos que se
atribuyen: antitumorales, antiinflamatorios o analgésicos?

e

La pregunta es relevante debido al debate existamt®rno a este preparado. Por una parte, muchos
investigadores declaran que es imposible que utupto homeopatico como ¥ldatox tenga un efecto
superior al de un placebo (ni analgésico, ni afdimatorio, ni antitumoral). Por otra, en el prosjpedel
Vidatox se consigna que este producto alivia el dolotagrublicidad que se ha dado al producto donde
se afirma que tiene “probados valores antitumoralasinflamatorios y analgésicos” y en un informe
técnico sobre el medicamento, que Labiofam ha hecpdblico (disponible en
http://files.sld.cu/revsalud/files/2012/03/rcsp _informelabiofam.pdf), se afirma que se han de-
mostrado sus propiedades antitumorales in vitno gréemales.

Por eso la pregunta no es restrictiva sino queatiasjue se probara uno de tales efectos paraacabc
debate en otro plano méas especifico, donde serputicutir cuales de tales efectos son mayoregy c
les son sus magnitudes. La realizacion del expetiongue se describe a continuacién arrojaria,grunt
elementos trascendentes a los efectos de la cengracientifica que se ha abierto.

La metodologia propuesta se ajusta rigurosamelte estandares establecidos por la OMS para la eva-
luacion de la medicina tradicional, que figurarsardocumentoPautas generales para las metodologias
de investigacion y evaluacion de la medicina traaial” que diman6 de la Consulta de la OMS celebra-
da en Hong Kong, Region Administrativa EspecialGitena (Hong Kong RAE), en 2000 con la partici-
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pacion de 38 expertos de 24 paises (véase el dotmme en
http://www.sld.cu/sitios/revsalud/temas.php?idv=1190).

El estudio consta de tres momentos: dos sesiongantas y un lapso intermedio entre ellas. Lo que
sigue no es un protocolo como tal, naturalment® sna propuesta de disefio con valor metodol6gico
general para la evaluacién de cualquier productodapatico, aunque para su confeccién se han tenido
en cuenta las caracteristicas especificad/didtox. Si los patrocinadores de un medicamento de este
tipo (en particular del que nos ocupa ahora) acaptievarlo adelante, habria que formalizar ebpso a
través de un protocolo realizado de consuno poraamhrtes, proceder al registro oficial del estydien
general, adoptar todas las medidas acordes agalsic®nes vigentes.

Procedimientos para la primera sesién conjunta

Los pasos del experimento son los siguientes:

1) PATROC pondréa en funcion del experimento cantidalgiientes y separadas ¥elatox y
del Disolvente con el cual aquél se confecciona. PATROC garandtigae estos son realmente
los productosVidatox tal y como se comercializa en las farmacid3isolvente que no haya
tenido contacto previo alguno con el veneno deatac

2) INVEST tomara una muestra de cada uno de los adisie¢ates empleados para corroborar pos-
teriormente (usando recursos espectrométricosglielatox y el Disolventeempleados no di-
fieren entre si en cuanto al nivel de impurezauvecosnposicion.

3) Se operara coiin frascos limpios y sin ningln tipo de etiquetada.nhitad de ellos'};) se re-

llenaran conVidatox y los otros™;, preparados separadamente y a continuacién de los ante-

riores, con Disolvente Tal rellenado se producira publicamente el dia cpmience el experi-
mento usando el contenido de sendos recipientes @uyposicion sera acorde con punto ante-
rior. PATROC decidira la cantidad de producto geiéngroduce en cada uno de In% frascos.

4) PATROC e INVEST conocen en este punto el conteredbde cada uno de |03 frascos Yi-
datox o Disolvente el cual se procede a identificar colocando ded&raun pequefio sobre un
papel con la letra “V” o la letra “D” segun seacako, después de lo cual éste es lacrado y pega-
do con cinta adhesiva transparente a su respdisco.

5) Los M frascos asi identificados son colocados en urg(oajnas de una, si la magnitud iy
el tamafio de los frascos lo aconsejaran).

6) En ese punto se realiza el proceso de enmascatamiastaria que INVEST ira extrayendo los
frascos aleatoriamente de la caja, y entregandosmio por uno a PATROC. Para cada frasco,
ambos participantes van firmando el sobre quepegado en él. El mecanismo empleado por
INVEST para establecer el orden en que extraerésxds, es evidentemente irrelevante y solo
concierne a INVEST. En este momento PATROC teratrta si todos los frascos, cada uno con
un sobre sellado y firmado por ambos (en cuyoimtee dice lo que contiene el frasco).

7) Para evitar que, con la manipulacion posterionjralgpbre pueda desprenderse o deteriorarse, se
asignaran nameros sucesivos (entrerf g los frascos). Tanto cada uno de los frascos @uso
respectivos sobres, se rotulardn con dicho nintéecho esto, se puede separar el sobre del
frasco. Losm sobres se guardan en un depésito (una caja) adedaacbial también se sellara.
Es irrelevante quién custodie la caja y los solpesjue éstos sélo seran abiertos en presencia
de PATROC e INVEST cuando se vayan a verificardssiltados del experimento.



8) A partir de entonces, la totalidad de los frasaosdgn en poder de PATROC, quien operara con
su contenido de la manera que se explica mas abajo.

El tamafio de muestra a emple#n ) sera el que sugiera PATROC, siempre que sea nuaigaral que
60 (vease debajo el Gltimo punto de la Secciénmbetd al Andlisis Estadistico). Igualmente, la esi@n
del lapso que ha de trascurrir para la segundérsese fijara por parte de PATROC como parte del pr
tocolo.

Segundo momento: acciones intermedias

INVEST corroborara mediante espectrometria de roasacromatografia, que las soluciones empleadas
en la primera sesion se corresponden estrictancentéo previsto: es decir, que el nivel y naturalde
las impurezas que pudieran teneYielatox y el Disolventeg de existir, son los mismos.

PATROC elegiram pacientes y les aplicara el tratamiento que eliprBATROC elija, usando el conte-
nido del frasco correspondiente. Dada la naturadez@nsayo, no es necesario supervisar que éldiqu
empleado sea efectivamente el previsto. Los padent tienen necesariamente que padecer cancer;
quizas basta con que tengan dolor o inflamacioas @l origen de estos dos signos no es esen@al a |
efectos de aliviarlos. No obstante, PATROC puedgieltanto los pacientes concretos que considere

oportunos como el tratamiento que les aplicaracug&iquier caso de los pacientes recibirafidatox

y el restoDisolvente (que, a estos efectos, operara como un placédba].ROC adoptaria todas las me-
didas que procedan segun las indicaciones del demtontle la OMS arriba mencionado (sean de indole
operativa o ética), las cuales también figurarfarlgrotocolo.

Atenidos a la pregunta de investigacion, si PATRO@refiere, puede utilizar |a¥ preparados hacién-
dolos actuar sobre células tumorales de origeelgdib en “ratones Balb c”, de modo que puedatiden
ficar actividad antiproliferativan vitro o inhibicion significativa del crecimiento tumonaspectivamen-
te, tal y como se ha afirmado en el documento “@et@ntitumoral del veneno de escorpiémopalurus
junceus, que fuera enviado a INVEST por LABIOFAM.

En sintesis, PATROC tiene libertad para elegirretedimiento que considere oportuno y, como se vera
mas adelante, elegir también libremente el critdeianejoria o0 “éxito” que estime mas convenientzlde

el punto de vista operativo o ético. PATROC pued®lear el criterio que le parezca adecuado para
clasificar cada desenlace como “éxito” o “fracasd’saber: puede involucrar ambos sintomas (dolor o
inflamacion) o solo uno de ellos, y puede tambidicianar (u optar por) estudios in vitro o en arlgsa

Una vez tomada esta decision, PATROC informara seid la manera en que procederd, con qué unida-
des experimentales habra de operar y cual sendetgimiento escogido para establecer si el desenla
fue exitoso o no, todo lo cual se incorporara atgmolo.

Procedimientos para la segunda sesién conjunta

Transcurrido el lapso convenido, se realizara tpusda sesién conjunta. Los pasos de esta segunda se
sion seran los siguientes:

1. INVEST comunicara que ha corroborado que lggidibs empleados se corresponden estrictamente
con lo previsto (es decir, quéidatox y Disolvente si tuvieran impurezas detectables, éstas seaan |
mismas para ambos).

2. Para responder a la pregunta de investigaclMRB®C comunicara para cada uno de los frascos si la
aplicacion de su contenido produjo o no un efeottsitlerado comepositivo por sus especialistas (EXI-
TO y FRACASO del tratamiento, respectivamente).



3. Con los datos informados en el punto 2, se dargem la informaciéon segun la siguiente estructura
matricial:

FRASCO TRATAMIENTO
1 EXITO

2 FRACASO

3 FRACASO

4 EXITO

5 EXITO

m FRACASO

3. Se procede a abrir los sobres y se completanatiaz con una tercera columna que revele el odhde
real de cada frasco segun figure en el sobre qanelente Yidatox o Disolvente que se denota como
V o D respectivamente).

FRASCO TRATAMIENTO | CONTENIDO REAL
1 EXITO Y%
2 FRACASO Y%
3 FRACASO D
4 EXITO D
5 EXITO D
m FRACASO D

Andlisis estadistico
Con la informacién de la matriz anterior se puede@der al andlisis estadistico.

Se trata de comparar dos porcentajes de éxitagiéele corresponda a los frascos D y el que carnekp
a los frascos V). Puede formarse asi una tablX@eclasica del tipo siguiente:

Mejoria

Exitos Fracasos Total
\Y; a b m/2
D C d m/2
Total a+c b+d m

Con esos datos se aplica la prueba de significacdal para estos casos; se calcylza: 4(ad -bo)®
** ma+c)(b+d)

estadistico que se distribuye Ji-Cuadrado con dogde libertad, y haciendo la integracion correspon

diente, se computa el valpr. Como es usual, se considerara que la diferemclasitasas es estadistica-

mente significativa (parer = 005) siempre que)(fbsz 384.



Es facil hacer los célculos correspondientes empgleapor ejemplo, el modulo “Tablas de Contingehcia
del paquete EPIDAT 3.1, (susceptible de ser deadardel sitio _http://revsalud.sld)cu

Para realizar el estudio se sugiere que el tamafiowkstra generdll sea igual a 60. Tal sugerencia se
deriva del siguiente analisis: se supone que 4dl6% de los pacientes pudiera mejorar de sus e®lor

sus inflamaciones solamente como consecuencidattbeplacebo. De acuerdo a lo que se ha informado,
la mejoria seria muy notable cuando se aplicaraidéo. Si ésta se produjera apenas en el 50% de las
unidades experimentales tratadas con Vidatox, jmalia con un error de primer tipo del 5%, la poig@nc
del estudio seria de un 84%, lo cual supera ligenaenlo que se acostumbra a exigir. Si no se &iedaj
con pacientes sino con animales o tejidos, lasideraiones son anélogas.

Como conclusion de este proceso, se realizara ulplicacion conjunta de PATROC e INVEST, dando
cuenta de los resultados.
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