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Resumen

El presente articulo muestra los resultados de un estudio que evalué la efectividad
de un medicamento oftalmico homeopatico (Eye Drops #2®) en pacientes con con-
juntivitis alérgica. 33 personas con antecedentes de respuesta positiva a la aplicacion
via topica ocular de alergeno se evaluaron a través de un modelo aleatorizado, doble
ciego y controlado con placebo.

Los participantes recibieron un alergeno solubilizado en dos visitas distintas,
a fin de evaluar factores como la hiperemia conjuntival, epiescleral y ciliar, asi como
la quemosis, la hinchazén del parpado, el lagrimeo y la picazén. Luego de esto se les
asignaron aleatoriamente dos frascos enmascarados con la indicacion de que el con-
tenido de uno se aplicaria en el glébulo ocular derecho y el otro en el izquierdo (uno
contenia el medicamento y el otro placebo).

En una tercera visita, posterior al tratamiento, se evaluaron la comodidad y
la seguridad del tratamiento, ademas de que se aplicé una dosis final de alergeno.
Los resultados finales mostraron una reduccién estadisticamente significativa de los
sintomas y los signos de la conjuntivitis alérgica inducida durante la visita 3, por lo que
el producto parece ser comodo y seguro de usar.

Abstract

This article presents the results of a study that evaluated the effectiveness of a
homeopathic ophthalmic medication (Eye Drops #2®) in patients with allergic
conjunctivitis. 33 subjects with a history of positive response to topical ocular allergen
challenge were evaluated in a randomised, double-masked, placebo-controlled study.
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containing a placebo.

The subjects received a solubilized allergen in two different visits, to evaluate
factors such as conjunctival, episcleral, and ciliary hyperemia, chemosis, eyelid
swelling, tearing, and itching. After this, the subjects were randomly assigned to two
masked bottles labeled right and left, one containing the active drug and the other

On a third visit, after the treatment, comfort and safety were assessed, and a
final dose of allergen was applied. The final results showed a statistically significant

reduction in the signs and symptoms of allergic conjunctivitis induced during visit 3,
so the product seems to be comfortable and safe to use.

La Homeopatia, una forma de medicina basada en
la teoria que sostiene que “lo similar cura lo similar”,
ha encontrado un espacio dentro de la comunidad
oftalmolégica. Sin embargo, la dificultad para deter-
minar el mecanismo de accién de la mayoria de los
remedios homeopaticos, debido a las concentracio-
nes minimas de ingredientes activos, ha hecho que
algunos médicos piensen que dichos medicamentos
carecen de mérito cientifico.

En el presente estudio se evalué la eficacia
del tratamiento homeopatico Eye Drops #2® (Gotas
Oftalmicas #2) de Similasan, cuya férmula contiene
extractos de abejas, eufrasia y sabadilla (Apis mellifi-
ca, Euphrasia officinalis y Schoenocaulon officinale).
La intencién fue evaluar su capacidad para reducir
los signos y los sintomas de la conjuntivitis alérgica
inducida por la exposicion al alérgeno.

Material y métodos

Antes de iniciar el estudio, realizamos un examen con
lampara de hendidura como referencia para asegurar
que la salud ocular de todos los sujetos se encontra-
ba dentro de los limites normales. Los pacientes que
exhibian hiperemia mayor a 1+, asi como aquellos
que reportaron picazon ocular o no cumplian con los
criterios de ingreso, fueron rechazados en el estudio.

A continuacién, se le pidi6 a los participantes
seleccionados (quienes firmaron su consentimiento
informado) que suspendieran el uso de cualquier
antiinflamatorio no esteroideo (AINE o NSAID, por
sus siglas en inglés), antihistaminicos o esteroides
durante el estudio. También se les prohibié el uso de
lentes de contacto mientras se llevaba a cabo la in-
vestigacion. Finalmente, todos tuvieron que asistir a
tres visitas programadas para efectuar las acciones
necesarias para la investigacion.

Exposicion al alergeno

Durante la visita 1 expusimos a 47 personas a dosis
elevadas de antigenos solubilizados (polen, pelo de
gato, heno) a los cuales eran sensibles, hasta que
cada uno respondi6 al menos con 2+ de picazén en
el cuerpo ciliar, la conjuntiva e hiperemia bilateral
epiescleral, como se califica por una escala estandar
(tabla 1). Excluimos a aquellos individuos que no ma-
nifestaron 2+ de picaz6n y 2+ de hiperemia.

TABLA 1
SISTEMA DE PUNTUACION PARA MEDIR LOS

SIGNOS Y SINTOMAS DE LA CONJUNTIVITIS ALERGICA

Inflamacion de parpados, quemosis e hiperemia (ci-
liar, conjuntival y epiescleral acompanada de estan-
dares fotograficos). Todos calificados por separado.
* 0 = ninguna

1 =leve
* 2 = moderada
* 3 =severa

* 4 = inusualmente severa

Lagrimeo

* 0 = ninguno

+ 1 = leve (sensacion de ojos llorosos)

+ 2 = moderado (se limpia la nariz ocasionalmente)
+ 3 = severo (lagrimas caen sobre las mejillas)

Secrecion mucosa
* 0 = ninguna
* 1 = presente

Picazén, segun la califica el sujeto
* 0 = ninguna
+ 1 = sensacion de cosquilleo intermitente en
el lagrimal
+ 2 = picazon continua que no requiere frotarse
+ 3 = picazbn mas severa; quisiera poder rascarse
+ 4 = picazon incapacitante que requiere frotarse
0.5 se permiten incrementos.
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La visita 2 se realiz6 a los siete dias. Confirmamos
la reproducibilidad de la respuesta inicial mediante
instilacion de la dosis final de antigeno. Diez minutos
después evaluamos la hiperemia conjuntival, epies-
cleral y ciliar, asi como la quemosis, la inflamacién de
parpados, el lagrimeo y la picazén.

Los sujetos que respondieron con 2+ en pi-
cazon e hiperemia (n=33) recibieron frascos enmas-
carados marcados con “1” y “2”, conteniendo ya sea
el producto (medicamento) o la solucién salina (con-
trol). Asignamos al azar los frascos enmascarados
a cada ojo segun un codigo aleatorio previo (control
contralateral dentro de cada individuo). Instruimos a
los sujetos para que se administraran de 1 a 2 gotas
del liquido asignado al ojo correspondiente, cuatro
veces al dia durante 14 dias. De esta manera, el glo-
bo ocular de un paciente recibiria el medicamento,
mientras que el otro no.

El dia 21 del experimento efectuamos la vi-
sita 3; durante ella se practicé un examen oftalmico
basal y administramos la dosis final del medicamento
apropiado asignado a cada ojo. A los cinco minutos
de la instilacion, examinamos el ojo para valorar el
confort y la seguridad. Diez minutos después de la
instilacion, expusimos a cada sujeto a una dosis fi-
nal de alérgeno y evaluamos la hiperemia conjunti-

val, espiescleral y ciliar, ademas de la quemosis, la
inflamacion del parpado, el lagrimeo y la picazén a
los 3, 10 y 30 minutos posteriores a la exposicion al
antigeno.

Resultados

Comparamos la media (+S.E.M. o +E.E.M.) obteni-
da en el examen de 10 minutos por el grupo tratado
con medicamento en la visita 3 (después de la insti-
lacion con el tratamiento) con las medias (= S.E.M. o
+E.E.M.) obtenidas en el examen de 10 minutos por
el grupo tratado con medicamento en las visitas 1y
2 (antes de la instilacion con los tratamientos). Tam-
bién realizamos las mismas comparaciones con los
resultados del grupo tratado con placebo.

Estos analisis revelaron que los puntajes tanto de
la hiperemia ciliar como de la hiperemia conjuntival
fueron significativamente menores en la visita 3, des-
pués de la administracion de los tratamientos corres-
pondientes, en comparacion con los puntajes obteni-
dos en tiempos equivalentes durante las visitas 1y 2.
La diferencia entre la media fue similar para la hipe-
remia ciliar y conjuntival en ambos grupos (tabla 2).

TABLA 2: MEDIA (x S.E.M.) DE LA SUMA DE HIPEREMIA PARA TODAS LAS VISITAS

OoJo COMPARACION | MEDIA = MEDIA = MEDIA DIF. VALOR P VALOR P

DE VISITAS S.E.M. S.E.M. (A-B) EMPAREJADO| NO

(Avs. B) A B EMPAREJADO
Droga 1vs.2 7.25+0.28 7.38 +0.31 -0.13 0.99 0.77

2vs. 3 7.38 +0.31 6.11 £0.43 1.27 0.0008 0.02

1vs. 3 7.25 +0.28 6.11 +0.43 1.14 0.004 0.03
Placebo 1vs.2 7.25 +0.27 7.27 +0.29 -0.02 0.96 0.97

2vs. 3 7.27 +0.29 6.13 +£0.42 1.15 0.003 0.03

1vs. 3 7.25 +0.27 6.13 +£0.42 1.12 0.009 0.03

Visitas 1y 2: Antes de la instilacion del tratamiento
Visita 3: Después de la instilacion del tratamiento

Cuando adicionamos los puntajes de la hipe-
remia ciliar, conjuntival y epiescleral, la comparacion
de las medias (+ S.E.M. o +E.E.M.) mostré diferen-
cias significativas entre las visitas 1y 3, y las visitas
2y 3, en ambos grupos (tabla 3).

La picazon fue significativamente menor en la
visita 3, después del tratamiento, que en las visitas 1y

2, anteriores al tratamiento en ambos grupos (tabla 4).
Las diferencias entre las medias fueron nuevamente si-
milares para el grupo placebo y el grupo tratado con el
medicamento. En comparaciones directas entre el gru-
po tratado con el activo y el grupo tratado con placebo
en la visita 3, no obtuvimos diferencias significativas en
ningln momento seguidamente después de la exposi-
cion al antigeno, en ningun parametro.
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TABLA 3: MEDIA (+ S.E.M.) DE LA PICAZON PARA LAS VISITAS 1,2y 3

0oJo COMPARACION | MEDIA = MEDIA = MEDIA DIF. VALOR P VALOR P
DE VISITAS S.E.M. S.E.M. (A-B) NO EMPAREJADO
(Avs. B) A B EMPAREJADO
Droga 1vs.2 2.98 +0.11 3.05+0.10 -0.07 - -
2vs. 3 3.05+0.10 1.89+£0.16 1.16 0.0001 0.0001
1vs.3 2.98 +0.11 1.89 +£0.16 1.09 0.0001 0.0001
Placebo 1vs. 2 297 £0.10 3.05+0.10 -0.08 0.9999
2vs. 3 3.05+0.10 2.00 +£0.20 1.05 0.0001 0.0001
1vs.3 2.97 £0.10 2.00 £0.20 .97 0.0002 0.0001
Visitas 1y 2: Antes de la instilacion del tratamiento
Visita 3: Después de la instilacion del tratamiento
- = analisis no puede ser aplicado a datos
TABLA 4: MEDIA (= S.E.M.) Y VALORES P:
TIEMPO DE RESPUESTA DEL MEDICAMENTO DURANTE LA VISITA 3
TIEMPO CILIAR CONJUNTIVAL EPIESCLERAL| PICAZON
(MIN) HIPEREMIA HIPEREMIA HIPEREMIA EMPAREJADO
3 Placebo 1.50 £ 0.16 1.52 £ 0.15 1.42 +0.17 2.22 +0.17
Droga 1.45+0.16 1.50 £ 0.15 1.41 £0.17 2.20+£0.17
Valor p emparejado 0.54 0.84 0.99 -
(no emparejado) 0.83 0.94 0.95 0.95
10 Placebo 2.08 £0.13 2.06 £0.14 0.98 +0.15 1.89 £ 0.16
Droga 2.08 £0.14 2.05+0.14 1.98 £0.15 2.00 = 0.20
Valor p (emparej.) 0.99 0.87 0.99 -
(no emparejado) 0.99 0.94 0.95 0.67
30 Placebo 1.98 £ 0.15 1.98 +£0.15 1.97 £ 0.16 0.92 +0.18
Droga 2.08 £0.16 2.08 £0.16 2.08 £0.16 0.86 +0.18
Valor P (emparej.) 0.44 0.45 0.37 -
(no emparejado) 0.67 0.67 0.62 0.32

Visitas 1 y 2: Antes de la instilacion del tratamiento
Visita 3: Después de la instilacion del tratamiento
- = analisis no puede ser aplicado a datos

Seguridad y confort

Las Gotas Oftalmicas #2, formuladas por el laborato-
rio suizo Similasan, parecen ser un producto seguro
y confortable. El seguimiento durante las dos sema-
nas de uso, cuatro veces al dia, no reportd eventos
adversos. Posteriormente a la instilacion con el medi-
camento, no notamos ningun cambio significativo en
ninguno de los parametros de seguridad.

Discusion

Los datos sugieren que las Gotas Oftalmicas #2 de
Similasan —un remedio homeopético— reducen signi-

ficativamente la hiperemia y la picazén, parametros
distintivos de la fiebre del heno ocular. La hiperemia
ciliar y conjuntival disminuyé en aproximadamente
0.5 unidades en el sistema de puntuaciéon, mientras
que la picazon fue estadisticamente insignificante.
Ademas, segun el dictado general de la Adminis-
tracion de Alimentos y Medicamentos de Estados
Unidos (FDA, por sus siglas en inglés) que define la
eficacia del producto, la unidad de diferencia 1.0 tam-
bién indica relevancia clinica.

Ciertas diferencias significativas se encontra-
ron tanto en los grupos tratados con placebo como en
los grupos tratados con farmaco; sin embargo, esto
puede ser indicativo de un efecto de cruce. La similitud
entre los puntajes de la visita 1 y la visita 2 confirman
la reproducibilidad del modelo, y cabria esperar que la
puntuacion del grupo que no recibi6é dosis terapéutica
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fuera similar en la visita 3. Como el disefio del estudio
requirid una dosificacion con 1-2 gotas, cuatro veces
al dia durante dos semanas, la absorcion sistémica,
que da como resultado un efecto activo en el ojo que
recibi6 placebo, es una posibilidad.

En nuestra experiencia, en estudios tratados
con placebo o agentes antialérgicos que utilizan este
mismo modelo, los ojos tratados con el producto mos-
traron reducciones significativas en signos y sintomas
de conjuntivitis alérgica aguda, mientras que los ojos
tratados con placebo, no. Los ojos tratados con place-
bo por lo general mostraron mejoras insignificantes en
relacion con los ojos tratados con el producto.

Asi pues, los valores post-tratamiento co-
rrespondientes a los ojos tratados con placebo en
este estudio son dignos de mencion. Los altamente
significativos valores P, junto con los cambios medios
de 1.0 unidades clinicas, comparables a los de los
ojos tratados activamente, evocan los efectos cruza-
dos que pueden observarse con otros compuestos.

Los efectos consensuales han sido notados
en estudios previos con animales después de la ins-
tilacion de un quimico en el ojo, posteriormente a un
trauma experimental y luego de la estimulacion in-
tracraneal del nervio trigémino. Una teoria propone
que los mediadores quimicos alcanzan el otro ojo a
través del sistema circulatorio. Una segunda hipote-
sis sugiere que los impulsos nerviosos centripetos
del ojo tratado alcanzan al otro ojo, via sistema circu-
latorio. Una hipbtesis mas sugiere que los impulsos
nerviosos centripetos del ojo tratado alcanzan al otro
ojo por transmision neural directa o antidromica.

Tratamientos tradicionales para la
conjuntivitis alérgica

Las enfermedades oculares alérgicas comprenden
varias condiciones que van de la conjuntivitis por fie-
bre del heno estacional leve, provocada por los aler-
genos que hay en el ambiente (por ejemplo, polen),
hasta las mas severas formas de conjuntivitis vernal.
Los signos y los sintomas asociados a la conjuntivitis
alérgica son la picazén y la hiperemia, aunque la hin-
chazobn, el lagrimeo excesivo y la secrecion mucosa
con frecuencia son parte del complejo sintomatico.

La presencia de eosintfilos en raspados con-
juntivales puede confirmar el diagnéstico de conjunti-

vitis alérgica, pero su ausencia no debe preceder a un
diagnéstico alérgico. Una combinacion de la historia del
paciente y de los antecedentes familiares, asi como una
evaluacion detallada de los signos y los sintomas con-
ducen al diagnéstico final de la conjuntivitis alérgica.

La terapia generalmente incluye la identifi-
cacion y remocion, en lo posible, de los alergenos
causantes, ademas de una terapia ocular tdpica para
controlar brotes agudos. Varios tipos de medicamen-
tos se utilizan para esto, incluyendo combinaciones
de antihistaminicos oftalmicos, antihistaminicos/va-
soconstrictores, estabilizadores de mastocitos, anti-
inflamatorios no esteroideos y esteroides.

La levocabastina es, actualmente, el Unico
antihistaminico ocular tépico que esta aprobado para
el tratamiento de picazén y enrojecimiento asociados
con la conjuntivitis alérgica.

Los antihistaminicos que se combinan con
vasoconstrictores (antazolina/nafazolina o fenirami-
na/nafazolina) disminuyen efectivamente la picazén
y la hiperemia, y se encuentran actualmente disponi-
bles como preparados de libre venta. Los estabiliza-
dores in vivo de células mastociticas, tales como yo-
doxamida, han demostrado su capacidad para inhibir
de inmediato la reaccién de hipersensibilidad tipo I.

El ketorolaco es el tnico AINE utilizado ac-
tualmente y aprobado para el alivio de la picazén
asociada a la conjuntivitis alérgica. Los esteroides se
asocian con una cantidad de efectos secundarios po-
tencialmente serios tales como hipertensién ocular,
formacion de cataratas e inmunosupresion local.

Los compuestos con perfiles de seguridad
comparables a esteroides suaves estan siendo desa-
rrollados y explorados por eficacia en el tratamiento de
la conjuntivitis alérgica (rimexolona y loteprednol). Se
debe tener en cuenta que los esteroides deberian re-
servarse para los casos mas severos y recalcitrantes.

Intentos de desarrollar otros modos de tera-
pia, tales como los bloqueadores IgE o bloqueadores
especificos para metabolitos de acido araquidénico o
enzimas, todavia deben aportar resultados positivos.

Claramente, un tratamiento seguro y confor-
table, se hace necesario para la alergia ocular. Para
muchos, el medicamento homeopatico analizado en
esta investigacion puede ser una respuesta.
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Conclusion picazon asociadas con la conjuntivitis alérgica. Nues-

Una o dos gotas Oftalmicas #2 de Similasan, admi-
nistradas cuatro veces al dia durante dos semanas,
parecen reducir significativamente la hiperemia y la

tra evaluacién de seguridad demostr6 que este com-
puesto no es irritante. Se reconoce la necesidad de
una investigacion mas profunda para dilucidar estos
hallazgos, por lo que estamos realizando un estudio
doble ciego, de grupos paralelos con cruce controla-
do, en el mismo modelo.
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