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EFEKT PLACEBO: FAKT CZY ARTEFAKT?

Od momentu opublikowania w 1955 r. artykutu H. K. Beechera pt. The powerful placebo przez
ponad 40 lat powszechne bylo przekonanie o istnieniu i ogromne;j sile efektu placebo. Przetom XX
1 XXI wieku przynidst jednak publikacje kwestionujace nie tylko sit¢ efektu placebo, ale nawet jego
istnienie. Zapoczatkowatly one ozywiong dyskusj¢ na temat realnosci i sity efektu placebo. Celem
niniejszego artykutu jest proba podsumowania toczacej si¢ przez 10 lat debaty wsrod badaczy pla-
cebo, a w rezultacie znalezienie odpowiedzi na pytanie, czy efekt placebo istnieje, a jesli tak, to czy
jest on wystarczajaco silny, by mie¢ jakiekolwiek znaczenie kliniczne.

Stowa kluczowe: efekt placebo.

Historia medycyny w znacznej mierze jest historig dzialania placebo. Lekarze
przez wieki skutecznie niesli pomoc chorym, cho¢ do poczatkéw XX wieku dys-
ponowali jedynie nielicznymi aktywnymi metodami leczniczymi (Shapiro, 1960).
Pojawianie si¢ aktywnych metod leczniczych nie przerwato jednak stosowania
placebo. Wyniki badan prowadzonych wsérdd lekarzy dowodza, ze od 60% do
86% z nich stosuje w sposob zamierzony placebo w swojej praktyce (Gray,
Flynn, 1981; Hrdbjartsson, Norup, 2003; Nitzan, Lichtenberg, 2004). Placebo
bywa tez wykorzystywane w sposob niezamierzony. Wiele metod leczenia uzna-
wanych jeszcze niedawno za aktywne — lecz w $wietle wspotczesnej wiedzy me-
dycznej stanowiacych przyktady placebo — bylo skutecznych nawet w prawie
70% przypadkéw (Roberts i in., 1993). Nie tylko medycyna nie jest wolna od
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dziatania placebo. Takze w psychoterapii stwierdza si¢ wysoka efektywnos¢ nie-
aktywnych metod, ktére czesto okazuja si¢ tak samo skuteczne, jak aktywne pro-
cedury terapeutyczne (Prioleau, Murdock, Brody, 1983).

Najczesciej skutkiem zastosowania placebo pod pozorem aktywnej metody
lub jako sktadnika aktywnej metody majacej przynies¢ pozytywne rezultaty jest
polepszenie si¢ funkcjonowania pacjenta, okreslane mianem efektu placebo. Dzia-
fanie placebo obejmuje wiele zaburzen. Harrington (2002, s. 45) wymienia pozy-
tywne skutki dziatania placebo, ktére pojawialy si¢ w literaturze od lat pigédzie-
sigtych do dziewigcdziesiatych ubieglego wieku. Nalezg do nich: zahamowanie
atakow astmy, kataru siennego i kaszlu, ztagodzenie napigcia i leku, nudnosci
(w tym choroby morskiej), bezsennosci, zmniejszenie wszelkiego rodzaju bolow
(najczesciej badane przypadki dziatania placebo), zwigkszenie liczby krwinek,
wzrost czujnosci, zapobieganie przeziebieniom i tagodzenie ich symptomow,
leczenie wrzodow, zmniejszenie goraczki, zahamowanie symptoméw glodu nar-
kotycznego, polepszenie funkcji zotadkowych, kontrola poziomu cukru we krwi
w przypadku cukrzycy, zmniejszenie mimowolnego oddawania moczu, ztagodze-
nie symptomow artretyzmu, likwidacja brodawek, zmniejszenie czestotliwosci
lub sity atakoéw dusznicy, a nawet zahamowanie lub odwrocenie wzrostu nowo-
twordow ztosliwych. Lista ta stale si¢ wydtuza. Ostatnie dane wskazujg na wyste-
powanie efektu placebo w przypadku depresji (Kirsch, Sapirstein, 1998; Leuchter
iin., 2002) i choroby Parkinsona (de la Fuente-Fernandez i in., 2001; McRae i in.,
2004). Nalezy przy tym podkresli¢, ze w wigkszosci z tych zaburzen placebo jest
skuteczne nie tylko w redukcji nieprzyjemnych doznan subiektywnych, lecz wy-
woluje rowniez zmiany fizjologiczne.

Przekonanie o ogromnej sile dzialania placebo wywodzi si¢ od opublikowa-
nego w 1955 r. artykutu autorstwa Henry’ego K. Beechera pod znamiennym tytu-
tem The powerful placebo. Znaczenia tego artykutu nie sposob przecenic. Byt on
bowiem nie tylko jednym z pierwszych artykuldw na temat placebo (cho¢ nie
pierwszym), ale do dzi$ pozostaje jednym z najczesciej cytowanych. Wiasciwie
dopiero od tej publikacji rozpoczgto si¢ zainteresowanie badaczy problematyka
placebo.

W omawianym artykule Beecher na podstawie analizy danych z pietnastu do-
niesien z badan oszacowal srednig efektywnos¢ placebo na 35,2 +/- 2,2% przy-
padkoéw. Takie przekonanie potwierdzaty takze kolejne przeglady badan, zwtasz-
cza czgsto cytowane prace Evansa (1974, 1985), w ktorych po przeanalizowaniu
trzynastu artykutéw prezentujacych wyniki badan nad analgetycznym dzialaniem
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placebo, stwierdzit on co najmniej 50% ulge od bolu u 36% osob, ktdre przyjety
placebo. Ponadto Evans (1974, 1985) oszacowal, ze efektywnos¢ placebo w po-
réwnaniu z roznymi analgetykami jest stosunkowo stata i wynosi 55% skuteczno-
Sci leku, ktory jest zastgpowany przez placebo. Zgodnie z danymi, na ktoére powo-
luje sie ten autor, zaleznos¢ ta dotyczy nie tylko placebo podawanych pod pozo-
rem analgetykow, ale i innych lekéw. Innymi stowy, efektywnos¢ placebo jest
wprost proporcjonalna do skutecznosci srodka, pod pozorem ktérego podawane
jest placebo.

Przekonanie o realnosci i ogromnej sile efektu placebo bylo niezachwiane
przez ponad 40 lat. Watpliwosci pojawily si¢ dopiero na przetomie XX i XXI
wieku. Zapoczatkowaly je dwa artykuty, ktorych tytuly bezposrednio nawiazuja
do pracy Beechera z 1955 r.: The powerful placebo effect: Fact or fiction? (Kien-
le, Kiene, 1997) oraz Is the placebo powerless? (Hrdbjartsson, Getzsche, 2001).
W pracach tych zakwestionowano nie tylko przekonanie o sile efektu placebo, ale
wrecez jego istnienie! Cytowane publikacje zapoczatkowaty ozywiona dyskusj¢ na
temat realnosci i sity efektu placebo, ktora znalazta oddzwiek w publikacjach
naukowych, ale takze w $wiatowych mediach. Celem niniejszego artykutu jest
préba podsumowania toczacej si¢ juz 10 lat debaty wsrod badaczy placebo, a w re-
zultacie znalezienie odpowiedzi na pytanie, czy efekt placebo istnieje, a jesli tak,
to czy jest on wystarczajaco silny, by mie¢ jakiekolwiek znaczenie kliniczne.

[. ISTNIENIE EFEKTU PLACEBO

Kienle i Kiene (1997) dokonali analizy pigtnastu doniesien z badan cytowa-
nych przez Beechera (1955), nie znajdujac dowodéw na wystapienie efektu pla-
cebo w zadnym z nich! Uwazaja oni, ze za polepszenie stanu pacjentow uczestni-
czacych w tych badaniach odpowiadajq inne czynniki. Nie jest to zaskakujace,
zwazywszy, ze wiekszos$¢ z analizowanych przez Beechera badan nie obejmowata
grupy kontrolnej (bez zadnej interwencji), a jedynie grupg otrzymujaca placebo
oraz grupe przyjmujaca aktywny $rodek. Do podobnych wnioskéw doszli Kienle
i Kiene (1996), analizujac ponad 800 publikacji na temat placebo. Sadza oni, ze
zaréwno wielkosé, jak i czgstotliwos¢ wystepowania efektu placebo jest znacznie
przeceniana, jesli nie calkowicie fatszywa. Ich zdaniem wskazniki te nie odzwier-
ciedlaja skutkow samego placebo, lecz sg wynikiem dziatania innych czynnikow.
Stwierdzenie wystapienia efektu placebo moze bowiem okazaé si¢ artefaktem,
jezeli w badaniu nie byto nalezycie kontrolowane to, czy uzyskane rezultaty sa
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istotnie wywotane zastosowaniem placebo, czy raczej nalezaloby je przypisaé
dziataniu innych zmiennych.

Ernst i Resch (1995) rozréznili pojecia spostrzeganego (perceived) i rzeczy-
wistego (true) efektu placebo. Ten pierwszy odpowiada tradycyjnie rozumianemu
efektowi placebo, czyli reakcjom obserwowanym w grupie badanych otrzymuja-
cych placebo. Okresla si¢ go czasem mianem reakcji placebo. Natomiast rzeczy-
wisty efekt placebo to efekt spostrzegany minus inne efekty, ktére moga odpo-
wiada¢ za uzyskany rezultat, i to nie tylko w grupie placebo, ale i w grupach,
w ktorych zastosowano aktywnag metode. Tylko ten efekt mozna uznaé za wia-
sciwy efekt placebo.

Do najwazniejszych czynnikow, ktdre moga wywotac efekt spostrzegany,
nawet przy braku efektu rzeczywistego, naleza: naturalny bieg choroby i samoist-
na remisja, tendencyjnos¢ badacza i badanego oraz niska reaktywnos¢ pomiaru,
aktywne sktadniki placebo, dodatkowe dziatania podejmowane poza zastosowa-
niem placebo, zmiany nastepujace migdzy pomiarami, niska rzetelno$¢ pomiaru
i regresja do sredniej oraz btgdy metodologiczne (Bootzin, Caspi, 2002; Ernst,
Resch, 1995; Kienle, Kiene, 1996, 1997).

1. Naturalny bieg choroby i samoistna remisja

Zastosowanie placebo nie oznacza braku jakiegokolwiek dziatania. Placebo to
bowiem co$ wigcej niz niezastosowanie zadnej aktywnej metody (Wall, 1992,
1993). Na przyktad, jesli pacjent otrzymuje pigutke z cukru, to — cho¢ jest ona
nieaktywna farmakologicznie — jest to co$ znacznie wigcej niz niepodanie zadne-
go srodka. Mianem efektu rzeczywistego okresla si¢ te przypadki zmiany funk-
cjonowania chorego (zaréwno polepszenie, jak i pogorszenie), ktore sa zwigzane
z przebiegiem leczenia lub relacjg pacjent—terapeuta. Moze si¢ rowniez zdarzy¢,
ze pomimo niezastosowania zadnej metody, takze dojdzie do zmiany funkcjono-
wania pacjenta. Efekt taki jest niezalezny od sytuacji terapeutycznej, wynika
z naturalnego biegu choroby (np. ma ona charakter cykliczny) Iub zmian w Zyciu
chorego.

Aby kontrolowa¢ naturalny bieg choroby — w tym mozliwo$¢ wystapienia
samoistnej remisji — w badaniach efektywnosci aktywnych metod nalezy
uwzgledniaé nie tylko grupe oséb otrzymujacych placebo, ale takze grupe, ktora
nie jest poddawana zadnym oddzialywaniom. Tylko wtedy mozliwe bedzie okre-
Slenie tego, czy efekt uzyskany w grupie otrzymujacej placebo jest istotnie wyni-
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kiem zastosowania placebo, czy jedynie rezultatem naturalnego biegu choroby.
Zwykle o tym, ze wystapil efekt placebo wnioskowano na podstawie réznicy
w wynikach uzyskanych przed i po zastosowaniu placebo. Takie podejscie nie
pozwalato jednak okresli¢, co jest przyczyna zaobserwowanej zmiany, gdyz nie
byto grupy, w ktdrej nie stosowano zadnego oddzialywania (Hrébjartsson, 2002).
W zwiazku z tym, cho¢ uzyskang réznic¢ okreslano mianem efektu placebo, to
mogla ona rownie dobrze by¢ skutkiem dziatania innego czynnika lub naturalne-
go biegu choroby.

Odregbny problem stanowi odpowiedz na pytanie, czy w ogodle mozliwe jest
utworzenie grupy, ktora nie jest poddawana zadnym oddziatywaniom. Taka grupa
musialaby nie mie¢ zadnego kontaktu z badaczem, gdyz samo badanie i diagnoza
(Brody, Waters, 1980; Sox, Margulies, Sox, 1981), a nawet sam kontakt z leka-
rzem lub terapeuta (Brody, 1997; Moerman, 2003) moze by¢ zrédtem efektu pla-
cebo. Ze wzgledu na brak mozliwosci utworzenia grupy kontrolnej, w ktorej wy-
eliminowana bylaby ewentualno$¢ wywotania efektu placebo, Hrdbjartsson
(1996) proponuje zastapienie okreslen grupa placebo i grupa kontrolna terminami
— odpowiednio — grupa maksymalizujaca i minimalizujaca efekt placebo.

2. Tendencyjnos¢ badacza i badanego
oraz niska reaktywnos¢ pomiaru

Wszelkie badania, w ktérych uczestnicza ludzie — jako badacze i/lub badani
— stanowig sytuacj¢ spoteczna rzadzaca si¢ okreslong dynamika, ktdéra moze rzu-
towac (i najczesciej rzutuje) na ich przebieg i uzyskane wyniki (Brzezinski, Siuta,
1991). W przypadku badan nad placebo szczegdlnie istotna wydaje si¢ zmienna
aprobaty spolecznej. Badani cheg by¢ ,,dobrymi”, wdziecznymi pacjentami, nie
chca zawies¢ lekarza, lecz doceni¢ jego trud wlozony w opieke nad nimi. Moga
wigc — W sposob zamierzony lub niezamierzony — wyolbrzymia¢ symptomy
Swiadczace o poprawie, a ignorowac oznaki pogorszenia i/lub — aby zakwalifi-
kowa¢ si¢ do badan — moga wyolbrzymia¢ objawy choroby. W tym pierwszym
przypadku mozna jedynie méwi¢ o deklarowanym (verbal), a nie rzeczywistym
(real) terapeutycznym efekcie placebo (Kiene, 1996a, 1996b). Takie zachowanie
badanych jest tym bardziej prawdopodobne, gdy reaktywnos¢ pomiaru jest niska,
tzn. pacjent zdaje sobie spraweg, ze jego stan jest oceniany.

Tendencyjnos¢ badanych moze takze wynika¢ z zaburzonego spostrzegania
przez nich rzeczywistosci, co zdarza si¢ m.in. w badaniach oséb neurotycznych
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1 psychotycznych. Sam udziat takich os6b w badaniach nie jest bledem, a wregcz
koniecznoscia, na przyktad w przypadku testowania skutecznosci lekow psycho-
tropowych. Blgdem jest natomiast nieuwzglednianie w analizach wynikdéw ogra-
niczen samoocen 0sob badanych.

Ze strony badacza podkresli¢ nalezy wptyw zmiennych sugerujacych hipoteze
badawcza (Orne, 1991), za ktorych posrednictwem moze on w sposdb niezamie-
rzony przekaza¢ swoje oczekiwania osobom badanym. Zwykle wpltyw tych
zmiennych ma charakter bardzo subtelny i trudno jest dostrzec ich dziatanie. Ba-
dacz moze na przyktad wptywaé na rezultaty badania poprzez swoje reakcje nie-
werbalne w stosunku do badanego. Tendencyjnos¢ badacza moze mie¢ takze cha-
rakter bardziej jawny. Zdarza si¢ na przyklad, ze zastosowane skale pomiarowe
zawieraja wigcej kategorii dotyczacych poprawy niz pogorszenia funkcjonowania,
co sklania badanych do zaznaczania zbyt wielu — w stosunku do rzeczywiscie
wystepujacych — pozytywnych skutkéw dziatania placebo (Kienle, Kiene, 1997).
Przyktadem tendencyjnosci badacza jest takze uznawanie za symptomy $wiadcza-
ce o poprawie objawow, ktore nimi nie sg, a czasem stanowig wregcz element cho-
roby (tamze).

Aby zniwelowaé wplyw tendencyjnosci badacza, standardem stato si¢ prowa-
dzenie badan nad placebo w warunkach podwdjnie slepej proby, w ktorych ani
badani, ani osoby badajace nie wiedza, komu podaje si¢ placebo, a wobec kogo
stosuje si¢ metode aktywna. Wymogi etyczne obowiazujace w badaniach klinicz-
nych sprawiaja jednak, ze w formularzu $wiadomej zgody badani sg informowani,
ze moga by¢ poddani zastosowaniu placebo albo aktywnej metody (Bok, 2002).
Taka informacja — po pierwsze — obniza skuteczno$¢ placebo (Kirsch, Rosadino,
1993; Kirsch, Weixel, 1988; Pollo i in., 2001), a po drugie powoduje, ze zarowno
badacze, jak 1 osoby badane moga si¢ domysli¢ (np. na podstawie réznic w reak-
cjach lub w wystepujacych efektach ubocznych), kto otrzymuje placebo,
a kto jest poddawany dziataniu aktywnej metody (Bystritsky, Waikar, 1994; Mar-
grafiin., 1991; Moscucci i in., 1987). Aby zapobiec tej drugiej mozliwosci, moz-
na zastosowaé tzw. aktywne placebo (Moncrieff, Wessely, Hardy, 2004; Salamo-
ne, 2000; Thomson, 1982), a wigc aktywna substancjg, ale nie majaca wlasciwo-
Sci farmakologicznych dla danego schorzenia (np. antybiotyk podany w celu
zwalczenia grypy). Dzigki odpowiedniemu doborowi aktywnego placebo jego
efekty uboczne mogg skutecznie imitowac efekty uboczne aktywnej substancji,
pod pozorem ktdrej podawane jest placebo.



EFEKT PLACEBO: FAKT CZY ARTEFAKT? 65

3. Aktywne skladniki placebo

Placebo w formie leku wilasciwie nigdy nie jest catkowicie nieaktywne (Go-
lomb, 2002). Nie chodzi tylko o tzw. aktywne placebo. Nawet standardowo sto-
sowana jako placebo pigutka z cukru wplywa przeciez na poziom cukru we krwi,
a barwnik uzyty do nadania jej koloru moze na przyklad wywotaé reakcje nad-
wrazliwosci. W zwiazku z tym skutecznos$¢ placebo moze w niektdrych przypad-
kach wynika¢ z jego aktywnych sktadnikow, ktore — cho¢ wydaja si¢ obojetne dla
warunkow, w ktorych sa stosowane — moga jednak okaza¢ sig¢ istotne. Mianem
efektu placebo moze takze zosta¢ btednie okreslone ostabienie negatywnych efek-
tow ubocznych poprzednio stosowanej aktywnej metody.

4. Dodatkowe dziatania
podejmowane poza zastosowaniem placebo

Samo uczestnictwo w badaniu moze spowodowacé zwickszenie swiadomosci
zdrowotnej osob badanych, a co za tym idzie sktoni¢ je do zmiany zachowan
zdrowotnych. Udziat w badaniu bywa takze okazja do zaangazowania si¢ w roz-
maite formy aktywnosci, stanowiace element pomiaru (np. sprawdziany sprawno-
sci fizycznej), ktdre — niezaleznie od zastosowanego placebo — moga mie¢ wplyw
na uzyskane wyniki.

Ponadto badacz nigdy nie ma pewnosci, ze poza poddawaniem si¢ oddziaty-
waniom w ramach badania lub leczenia, pacjent nie stosuje na wiasna reke jakis
metod (np. zidt, ¢wiczen fizycznych czy odpowiedniej diety), ktére moga miec
znaczacy wplyw na uzyskane wyniki. Istnieja nawet przyktady badan, w ktorych
— poza zastosowaniem placebo — pacjenci byli poddawani dodatkowym zabie-
gom, a stwierdzong poprawg ich funkcjonowania przypisano efektowi placebo
(Kienle, Kiene, 1997).

5. Zmiany miedzy pomiarami

Istnieje grupa czynnikdéw, ktore moga si¢ zmieni¢ w czasie miedzy pierw-
szym a ostatnim pomiarem, wplywajac tym samym na uzyskany rezultat. Zali-
czy¢ do nich mozna m.in. zwigkszenie umiejgtnosci diagnostycznych badacza lub
lekarza. Prowadzi¢ to moze do dostrzezenia wigkszych lub mniejszych zmian
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patologicznych podczas ostatniego badania niz w czasie pierwszego, a co za tym
idzie — do zwigkszenia lub zmniejszenia efektu spostrzeganego.

Takze ze strony badanego moze dojs¢ do istotnych zmian zwigkszajacych lub
zmniejszajacych efekt spostrzegany. Na przyktad, w wyniku wielokrotnego pod-
dawania si¢ pomiarom pacjent moze przyzwyczai¢ si¢ do sytuacji badawczej,
co spowoduje obnizenie si¢ poziomu stresu oraz jego fizjologicznych oznak (np.
ci$nienia krwi).

6. Niska rzetelnos¢ pomiaru i regresja do sredniej

Kazdy pomiar obarczony jest bledem, ktory moze powodowaé albo zawyze-
nie, albo zanizenie uzyskanego wyniku w stosunku do jego rzeczywistej wielko-
$ci. W zwigzku z tym w badaniach zmiany wynikow (np. dotyczacych skuteczno-
Sci jakiej$ metody leczniczej) osoby, ktére uzyskaty w pierwszym pomiarze danej
zmiennej wyniki skrajne, w drugim pomiarze uzyskuja zwykle wyniki mniej
skrajne. Innymi stowy, ci, ktorzy w pretescie osiagneli rezultaty ponizej lub po-
wyzej Sredniej, w posttescie osiagna wynik blizszy $redniej. Sta¢ si¢ tak moze
nawet wtedy, gdy manipulacje eksperymentalne oddzielajace oba pomiary byty
nieskuteczne. Zjawisko to okreslane jest mianem regresji do s$redniej (Davis,
2002).

Zagrozenie regresja do sredniej jest szczegdlnie duze w przypadku, gdy do
badan wybiera si¢ tylko osoby o niskich lub wysokich wynikach. Tak dzieje si¢
czesto w badaniach skutecznosci aktywnych metod oraz placebo. Uczestniczace
w nich osoby wybierane sa na podstawie odpowiednio wysokiego nasilenia symp-
tomow. Ze wzgledu na zjawisko regresji do sredniej w drugim pomiarze ich wy-
niki moga by¢ blizsze sredniej (a wigc nizsze) niz w pierwszym pomiarze, mimo
iz zastosowana metoda — niezaleznie od tego, czy aktywna, czy obojg¢tna — nie
byta skuteczna. Niektorzy statystycy twierdza wrecz, ze wigkszos¢ tego, co uwaza
si¢ za przypadki efektu placebo w badaniach klinicznych, jest w rzeczywistosci
rezultatem regresji do sredniej (McDonald, Mazzuca, McCabe, 1983). Nawet gdy
efekt placebo istotnie wystapit, to jego sita moze by¢ zwigkszona przez zjawisko
regresji do srednie;j.

Najlepszym sposobem poradzenia sobie z problemem regresji do sredniej jest
uwzglednianie w planie eksperymentalnym grupy kontrolnej (Davis, 2002).
W przypadku badan nad placebo oznacza to, ze poza grupg otrzymujaca placebo
konieczna jest grupa oséb, ktore nie beda poddawane zadnemu oddziatywaniu.
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Istotne jest rowniez zadbanie o odpowiednig rzetelno$¢ pomiaru, na przyktad
poprzez zastosowanie kilku réznych narzgdzi badawczych.

7. Bledy metodologiczne

W literaturze przedmiotu odnalez¢é mozna przyklady badan, w ktérych
stwierdzono wystapienie efektu placebo, cho¢ nie byly one przeprowadzone
z nalezyta rzetelnoscia (Kienle, Kiene, 1997). Na przyklad, zamiast zastosowania
zasady randomizacji, do grupy osob otrzymujacych placebo kwalifikowani byli
pacjenci o niewielkim nasileniu symptoméw, zas do grupy eksperymentalnej
(otrzymujacej aktywny $rodek) — osoby o ostrzejszym przebiegu choroby. Zdarza
si¢ nawet, ze w trakcie badania ci, ktorym si¢ polepszy, zaczynajq otrzymywaé
placebo zamiast aktywnej metody. Natomiast badani przyjmujacy placebo, u kto-
rych zaobserwuje si¢ pogorszenie symptomdw, zostaja poddani dziataniu aktyw-
nej metody.

Specyficzng grupe btedow stanowi bezkrytyczne przywotywanie anegdot jako
dowodow na rzecz istnienia efektu placebo. W literaturze przedmiotu — zwlaszcza
w artykulach przegladowych — wystepujq takze liczne bledy w cytowaniu wyni-
kéw badan, co prowadzi do udowadniania istnienia efektu placebo na podstawie
danych, ktérych nie ma w oryginalnych pracach (Kienle, Kiene, 1997).

Podsumowujac, bez watpienia wielu przypadkdéw uznawanych za przyktady
efektu placebo nie mozna zaliczy¢ do rzeczywistych efektow placebo, a jedynie
do spostrzeganych. Dowodza tego w swoich analizach Kienle i Kiene (1996,
1997). Nie oznacza to, ze nie istnieje rzeczywisty efekt placebo. Pamigtac jednak
nalezy, ze efekt placebo jest faktem a nie artefaktem jedynie wtedy, gdy uda si¢
wykluczy¢, ze zostal on wywolany przez inne niz zastosowanie placebo czynniki.
Podstawowym wymogiem jest uwzglednienie w planie badawczym — poza grupa
otrzymujaca placebo — grupy osob, ktore nie sa poddawane zadnemu oddziatywaniu.

II. SIEA EFEKTU PLACEBO

Obliczenia Beechera (1955) i Evansa (1974, 1985) spowodowaly, ze wciaz
jeszcze niemal powszechne jest przekonanie, iz okoto 1/3 pacjentow jest podatna
na dzialanie placebo (Wall, 1992, 1993). Nalezy jednak pamigtaé, ze zaréwno
Beecher (1955), jak i Evans (1974, 1985) wyciagali tylko $rednia z wynikdéw po-
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chodzacych z réznych badan. W rzeczywistosci wskazniki sity efektu placebo sa
bardzo zréznicowane (takze w przypadku badan cytowanych przez Beechera
i Evansa) 1 wynosza od 0 do 100% maksymalnie mozliwej poprawy w zaleznosci
od badania (McQuay, Carroll, Moore, 1996; Moerman, 2000; Walach, Maidhof,
1999; Weihrauch, Gauler, 1999), a konkretnie: rodzaju zaburzenia, aktywnej me-
tody, pod ktérej pozorem podawane jest placebo, oraz zastosowanej procedury
badawczej. Co ciekawe, sita efektu placebo rdzni si¢ takze w zaleznosci od kultu-
ry, w ktdrej przeprowadzane sg badania (Moerman, 2000), a w przypadku lekéw
antydepresyjnych koreluje pozytywnie z rokiem, w ktdrym przeprowadzono ba-
dania (Walsh i in., 2002). Ponadto ta sama osoba moze odmiennie reagowaé na
placebo w réznych sytuacjach (Liberman, 1964).

Obliczenia Evansa (1974, 1985) oraz metody pomiaru redukcji bélu w anali-
zowanych przez niego badaniach budza watpliwosci natury metodologicznej
(McQuay, Carroll, Moore, 1996; Tursky, 1985). W s$wietle nowszych analiz
(McQuay, Carroll, Moore, 1996) nie znajduje potwierdzenia teza Evansa (1974,
1985) o istnieniu zaleznosci migdzy skutecznoscig analgetykow i podawanych
pod ich pozorem placebo. Evans (1974, 1985) poréwnywat bowiem $rednig sile
reakcji na aktywny lek i placebo, cho¢ powinien bra¢ pod uwage ich mediany
(McQuay, Carroll, Moore, 1996). Poréwnanie za§ median wskazuje na brak
zwiazku migdzy skutecznoscia analgetykéw i podawanych pod ich pozorem pla-
cebo (tamze). Z drugiej strony, wyniki wielu badan wskazuja na wystepowanie
silnej zaleznosci (korelacja nawet 0,90) miedzy sita efektu placebo a wielkoscia
reakcji na aktywny srodek, pod pozorem ktérego placebo jest podawane (Kirsch,
Sapirstein, 1998; Moerman, 2000; Walach, Maidhof, 1999; Walach i in., 2005).
Istnieja takze dane §wiadczace o tym, ze skutecznos¢ placebo zalezy od efektyw-
nosci aktywnego s$rodka, ktory byl podawany przed zastosowaniem placebo
(Amanzio, Benedetti, 1999; Benedetti i in., 1998; Laska, Sunshine, 1973). Wydaje
si¢ wigc uzasadnione twierdzenie o istnieniu pozytywnego zwiazku miedzy sku-
tecznoscia placebo i aktywnej metody, pod pozorem ktorej jest ono stosowane.

Optymistyczny obraz sily efektu placebo ptynacy z publikacji Beechera
(1955) i Evansa (1974, 1985) zostal zachwiany przez wyniki metaanalizy, jaka
przeprowadzili Hrobjartsson i Getzsche (2001). Przeanalizowali oni 114 artyku-
16w prezentujacych dane pochodzace z badan klinicznych, w ktorych badani byli
losowo dobierani do co najmniej dwodch grup: os6b poddanych dziataniu placebo
oraz tych, ktorzy nie byli obiektem Zadnych manipulacji. Nie udato im si¢ stwier-
dzi¢ wystapienia efektu placebo w przypadku obiektywnych miar ani na skali



EFEKT PLACEBO: FAKT CZY ARTEFAKT? 69

binarnej, ani na ciaglej. Istnienie efektow placebo, aczkolwiek o niewielkiej sile,
udato si¢ natomiast potwierdzi¢ w przypadku subiektywnych miar na skali ciagtej
oraz w leczeniu bolu. Ogolnie Hrobjartsson 1 Getzsche (2001) stwierdzili, ze zna-
lezli niewiele dowoddw na to, ze placebo wywoluje istotne efekty kliniczne.

Do podobnych wnioskow doprowadzila powtdrna metaanaliza przeprowa-
dzona przez tych badaczy po uwzglednieniu kolejnych 42 doniesien z badan, kto-
re ukazaty si¢ od czasu przeprowadzenia poprzedniej metaanalizy (Hrobjartsson,
Gotzsche, 2004). Nadal nie udato im si¢ stwierdzi¢ wystgpienia efektu placebo
mierzonego na skali binarnej ani na skali ciagtej, gdy wyniki pochodzity od ob-
serwatorow. Istnienie efektow placebo potwierdzono w przypadku subiektywnych
miar na skali ciagtej, zwlaszcza w przypadku boélu i fobii. Hrobjartsson i Getzsche
podkreslaja jednak, ze cho¢ sami nie znalezli rzetelnych dowodow wystapienia
efektu placebo, to nie znaczy, ze efekt ten nie istnieje.

Juz publikacja wynikow pierwszego studium (Hrdbjartsson, Getzsche, 2001)
wywotata ogromne poruszenie wsrdd badaczy placebo, a takze znalazta oddzwigk
w najwazniejszych $wiatowych mediach. Odezwaly si¢ liczne glosy krytyczne
(Ader, 2001; Bailar, 2001; Brody, Weismantel, 2001; DiNubile, 2001; Einarson,
Hemels, Stolk, 2001; Furukawa, 2002; Greene i in., 2001; Kaptchuk, 2001;
Kirsch, 2002, 2005; Kirsch, Scoboria, 2001; Kupers, 2001; Lilford, Braunholtz,
2001; Miller, 2001; Moerman, 2002; Shrier, 2001; Spiegel, Kraemer, Carlson,
2001; Stewart-Williams, 2004; Stewart-Williams, Podd, 2004; Walach, Jonas,
2004; Wampold i in., 2005; Wickramasekera, 2001).

Krytycy podkreslaja przede wszystkim zbyt duza heterogeniczno$¢ badan
uwzglednionych przez Hrobjartssona i Getzschego (2001). Metaanaliza objeta
bowiem az 40 schorzen, tak roznych jak nadci$nienie, alkoholizm, staba higiena
jamy ustnej, opryszczka, przezigbienie, niedroznos¢ jelita, bezptodnos¢, meno-
pauza, depresja, bezsenno$¢, kompulsywne obgryzanie paznokci, stres zwigzany
z leczeniem dentystycznym, epilepsja, a nawet... niezdiagnozowane choroby.
Efektywnos¢ placebo jest jednak zroznicowana w zaleznosci od choroby. Istnieje
takze wiele zaburzen, ktére nie sa podatne na dziatanie placebo. Nie mozna wiec
traktowac placebo jako leku na wszystko i szacowac jego efektywnosci jako Sred-
niej skutecznosci dziatania placebo w przypadku wszelkich chordb — to tak, jakby
ocenia¢ skutecznos¢ insuliny na podstawie jej efektywnosci w leczeniu wszelkich
zaburzen: od cukrzycy przez przezigbienie po schizofrenig.

Kontrowersje wzbudza takze fakt, ze Hrobjartsson i Getzsche (2001)
uwzglednili najrozmaitsze formy placebo: od klasycznej tabletki z laktozy po-
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przez stosowanie wytaczonych urzadzen az po rozmowg¢. Pomijajac fakt, ze nie-
ktére z tych form placebo trudno uznaé¢ za catkowicie obojetne (np. rozmowe
z terapeuta), to ponownie pojawia si¢ problem heterogeniczno$ci. Nie wydaje si¢
rozsadnym obliczanie skutecznosci dziatania placebo na podstawie wynikéw ba-
dan nad tak r6znymi jego formami.

Krytycy zwracaja takze uwage, ze w przypadku wielu badan, grupy, ktore
rzekomo nie byly poddawane zadnym oddzialywaniom, w istocie jednak im pod-
legaly (np. kontaktowi z lekarzem). Hrdbjartsson i Getzsche (2001) zapomnieli
najwyrazniej, ze kilka lat weczesniej jeden z nich (Hrdbjartsson, 1996) dowodzit,
ze nie da si¢ utworzy¢ grupy kontrolnej, w ktorej wyeliminowana bytaby ewentu-
alnos¢ wywotania efektu placebo. Ponadto to, co w przypadku jednych badan
bylo uznawane jako placebo (np. relaksacja), w innych juz jako brak zadnej in-
terwencji! A wszystko dlatego, ze Hrobjartsson i Getzsche (2001), chcac uniknaé
putapki niedefiniowalnos$ci placebo, na ktdrg znacznie wczesniej zwrocit uwage
Gotzsche (1994), uznali za placebo wszystko to, co bylo okreslone jako placebo
w analizowanych przez nich raportach z badan klinicznych.

Publikacja Hrdbjartssona i Getzschego (2001) zostata takze skrytykowana
z powodu wyboru jedynie badan klinicznych, w ktorych badani byli losowo do-
bierani do co najmniej dwoch grup: 0osob poddanych dziataniu placebo oraz tych,
ktore nie byly obiektem zadnych manipulacji. Po pierwsze, w badaniach klinicz-
nych osoby badane sa informowane, Zze cze$¢ z nich otrzyma placebo. Jak juz
wspominano wczesniej, taka informacja znacznie obniza efektywnos¢ placebo. Po
drugie, komisje etyczne akceptujace projekty badan klinicznych nie zawsze wyra-
zajg zgode na uwzglednienie grupy, ktora nie jest poddawana zadnej interwencji.
Zgoda taka jest znacznie mniej prawdopodobna w przypadku powaznych scho-
rzen, na ktore istnieje skuteczne lekarstwo. Stad w metaanalizie Hrobjartssona
1 Getzschego nie znalazto si¢ wiele schorzen, ktore moglyby by¢ podatne na dzia-
fanie placebo. Po trzecie, rezultaty badan klinicznych, ktére wskazuja na brak
roéznic miedzy skutecznoscia placebo i aktywnej metody, rzadko sa publikowane,
a Hrobjartsson i Getzsche uwzglednili tylko rezultaty badan opublikowanych,
zanizajac tym samym srednig efektywnos¢ placebo.

Badacze placebo zwracali takze uwage, ze Hrobjartsson i Getzsche (2001),
biorac pod uwage jedynie wyniki grup otrzymujacych placebo i takich, ktére nie
byly poddawane zadnym oddzialywaniom, pomingli wyniki grup, ktére otrzymy-
waly aktywng terapi¢. Brak uwzglednienia skutecznosci aktywnej terapii spowo-
dowal, ze w metaanalizie znalazty si¢ schorzenia, na ktére nie ma skutecznego



EFEKT PLACEBO: FAKT CZY ARTEFAKT? 71

lekarstwa, jak na przyktad choroba Alzheimera, uposledzenie umystowe czy...
ktétnie matzenskie (juz samo zaliczenie tych ostatnich do choréb wydaje si¢ nie-
porozumieniem). Trudno si¢ wiec dziwié, ze 1 placebo okazato si¢ nieskuteczne.

Poza krytyka — trzeba przyznaé, ze czesto druzgocaca — podjeto takze proby
udowodnienia, ze efekt placebo jest faktem. Kirsch (2002, 2005), Stewart-
Williams (2004) oraz Stewart-Williams i Podd (2004) przytaczajq liczne badania
eksperymentalne dowodzace realnosci efektu placebo. Majg one tg¢ przewage nad
badaniami klinicznymi, ze osoby otrzymujace placebo zostaty poinformowane, ze
sa poddawane aktywnej terapii, co zwigksza efektywnos¢ placebo. W tym kon-
tekscie warto takze przypomnie¢ rezultaty wczesniejszej analizy danych dotycza-
cych skutecznosci metod leczenia uznawanych kiedys za aktywne, ale w swietle
wspotczesnej wiedzy medycznej stanowiagcych przyklady placebo (Roberts i in.,
1993). Okazato si¢, ze w prawie 70% przypadkow te nieaktywne metody byly
skuteczne, w tym w przeszto 40% bardzo skuteczne! Dowodzi to znacznej sity
dziatania placebo.

Efektem krytyki metaanalizy Hrobjartssona 1 Getzschego (2001) byta po-
wtorna analiza badan w niej uwzglednionych przeprowadzona przez Wampolda
1 wspotautoréw (2005), uwzgledniajaca zréznicowanie podatnosci poszczegol-
nych schorzen na dziatanie placebo, adekwatnos¢ planu badawczego do wykrycia
efektu placebo oraz zréznicowanie skutecznosci aktywnych metod w przypadku
poszczegdlnych zaburzen. Wampold i wspdtpracownicy dowiedli, ze efekt place-
bo jest faktem, a jego sita jest nie tylko podobna w przypadku miar obicktywnych
i subiektywnych, ale i zblizona do skutkéw dziatania aktywnych procedur leczni-
czych! Potwierdzenia, ze efekt placebo jest faktem — i to zar6wno w przypadku
miar subiektywnych, jak i obiektywnych — dostarczyta takze inna metaanaliza
(Vase, Riley, Price, 2002), przeprowadzona w odpowiedzi na artykul Hrobjarts-
sona i Getzschego (2001), a uwzglgdniajaca zaréwno badania kliniczne, jak
i eksperymentalne. Nie byto zaskoczeniem, ze w przypadku badan eksperymen-
talnych, w ktorych osoby otrzymujace placebo byly poinformowane, ze sa pod-
dawane aktywnej terapii, efektywnos$¢ placebo okazala si¢ znacznie wyzsza niz
w przypadku badan klinicznych, w ktdérych pacjenci byli poinformowani, ze czgsé
z nich otrzymuje placebo.

Podsumowujac, pomimo prob zakwestionowania sity efektu placebo i jej
zwiazku ze skuteczno$cia aktywnych metod, pod pozorem ktorych placebo jest
podawane, zdecydowana wigkszos¢ danych przemawia na rzecz twierdzenia, ze
sita efektu placebo jest znaczaca i koreluje pozytywnie z efektywnos$cia aktyw-
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nych metod. A zatem efekt placebo nie tylko istnieje, ale i jest na tyle silny, by
mie¢ istotne znaczenie kliniczne.
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PLACEBO EFFECT: FACT OR ARTIFACT?

Summary

For over 40 years since the moment when H.K. Beecher published The powerful placebo in 1955,
it has been universally accepted that the placebo effect is a fact and it is very powerful. At the turn
of the 20th and 21st centuries the papers expressing doubts concerning the existence and power of
the placebo effect were published. They started a debate about the existence and the power of the
placebo effect. The aim of this paper is to review and sum up the debate which has been carried on
for 10 years among placebo researchers and to find an answer to the question whether the placebo
effect exists and if so whether it is powerful enough to be of any clinical significance.

Key words: placebo effect.



