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Quintessenz

® Ein Placebo ist eine pharmakologisch inerte Substanz, aber auch eine
Scheinoperation oder eine andere therapeutische Intervention ohne bekannte
Wirkung auf den Stoffwechsel.

@ Statistische Storfaktoren, wie der natiirliche Verlauf (Spontanverlauf) oder
das Regression-to-the-mean-Phdnomen, konnen einen Placeboeffekt vortduschen.

® Als Mechanismen, die zu einer Placeboreaktion fiihren, werden hauptsidch-
lich die Konditionierung, die Erwartung und die Bedeutung diskutiert.

@® Zahlreiche Studien belegen, dass Endorphine fiir die schmerzlindernde Wir-
kung von Placebo verantwortlich sind. Die Placeboanalgesie ldsst sich ndmlich
durch die Gabe von Naloxon, einem Opiatantagonisten, aufheben.

@ Bildgebende Verfahren wie PET oder fMRI konnten zeigen, dass Placebo
die neuronale Aktivitdt im Gehirn modifizieren. Bei der Placeboanalgesie sind
dabei hauptsédchlich jene Gehirnareale betroffen, die fiir die sensorische, affek-
tive und evaluative Dimension einer Schmerzerfahrung, die sogenannte «Schmerz-
matrix», verantwortlich sind.

@ Eine wichtige praxisrelevante Frage ist, wie eine Therapiesituation gestaltet
werden soll, damit diese Selbstheilungstendenz therapeutisch optimal ausge-
niitzt werden kann.

Summary
Placebo

® Aplacebo is a pharmacologically inert substance, a sham operation or other
therapeutic act without an established effect on the metabolism.

® Natural history and regression to the mean are important statistical con-
founding factors for a placebo effect.

® Among the mechanisms involved in the placebo reaction, discussion chiefly
centres on conditioning, expectation and the meaning theory.

® Many studies have shown that endorphins are responsible for the analgesic
effect of placebos, on the grounds that placebo analgesia is compensated by
the administration of naloxone, an opiate antagonist.

® [Evidence from PET and fMRI studies suggests that placebo modifies neural
activity in the brain. The brain areas responsible for the sensory, affective and
evaluative dimension of a pain experience, the so-called “pain matrix”, are
involved in placebo analgesia.

® A relevant question for clinical practice is how to manage the therapeutic
setting in such a way as to optimise the patient’s self-healing tendency.

1 «lch werde wandeln vor dem HERRN im Lande
der Lebendigen.» (Bibeltext nach der Ubersetzung
Martin Luthers in der revidierten Fassung von 1984)
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Historisches

«Placebo Domino in regione vivorum» - «lIch
werde dem Herrn gefallen im Lande der Leben-
den», wurde in der mittelalterlichen Totenlitur-
gie in leichter Abwandlung des heute tiblichen
Psalmverses 116,9' gesungen. Die religiose Be-
deutung des Begriffs «Placebo» wurde im Eng-
land des 14. Jahrhunderts sidkularisiert: «Sing a
placebo», zuerst fiir gekaufte Gesdnge am Grab
verwendet, entwickelte sich zum Synonym von
«schmeicheln». «Placebo» heisst also wortlich
«Ich werde gefallen» und meint die Gefilligkeit,
die ein Arzt einem Patienten auf dessen Wunsch
hin erweist, dessen Beschwerden er fiir un-
therapierbar oder eingebildet hélt. In einem
medizinischen Worterbuch taucht der Begriff
erstmals 1811 auf: Als «an epithet given to any
medicine adopted more to please than to benefit
the patient» wurde «placebo» dort bezeichnet,
also als eine Beigabe zu einer Arznei, die eher
verabreicht wird, um dem Patienten zu gefallen
als um ihm zu niitzen. Natiirlich wurden diese
Scheinmedikamente von vielen Heilern in be-
triigerischer Absicht verwendet, doch hétte die
Taduschungspraxis wohl kaum iiberlebt, wenn
die Suggestion nicht wirksam gewesen wére.
Dies erfuhr auch Henry K. Beecher, der im Zwei-
ten Weltkrieg als Arzt hinter der Front in Italien
stationiert war. Als ihm das Morphin ausging,
begann er, den Kriegsverletzten Kochsalzlosung
zu injizieren, und das mit erstaunlichem Erfolg.
Seine Publikation «The powerful placebo» [1],
in der er die Resultate von 15 Studien mit ins-
gesamt 1082 Patienten zusammenfasste, wurde
zum Ausgangspunkt der Placeboforschung. In
den 60er und 70er Jahren des vergangenen
Jahrhunderts waren es dann vor allem psycho-
logische Untersuchungen, die zu den beiden
auch heute noch dominanten Erkldrungsansit-
zen gefiihrt haben, jenem der klassischen Kon-
ditionierung und jenem der Erwartung.

Eine neue Ara in der Placeboforschung wurde
1979 eingeldutet: Levine et al. gelang ndmlich
der Nachweis, dass sich die durch Placebo aus-
geloste Schmerzverminderung mit einer Gabe
des Opiatantagonisten Naloxon antagonisieren
lasst [2]. Dies erlaubt die Schlussfolgerung, dass
die analgetische Wirkung von Placebo durch
die Ausschiittung korpereigener Opioide, der
Endorphine, zustandekommen kénnte. Den bis-

CME zu diesem Artikel finden Sie auf S. 193 oder im Internet unter www.smf-cme.ch.
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her neuesten Schritt stellt der Einbezug moder-
ner bildgebender Verfahren dar. Petrovic et al.
konnten mit einer PET-Studie zeigen, dass ge-
wisse fiir die Schmerzverarbeitung verantwort-
liche Hirnregionen sowohl bei der Opiatanalge-
sie als auch bei der durch Placebo ausgelosten
Schmerzunterdriickung verdnderte Aktivitéts-
muster aufweisen [3].

Begriffliches

Um Missverstdndnisse zu vermeiden, mochte ich
folgende begriffliche Unterscheidungen einfiih-
ren: Es muss unterschieden werden zwischen
dem Placebo, dem Placeboeffekt und der Placebo-
reaktion:

Das Placebo ist eine pharmakologisch inerte
Substanz, also etwa Milchzucker bei peroralen
oder isotonische Kochsalzlosung bei injizierba-
ren Arzneiformen, aber auch Scheinoperationen
oder andere Interventionen ohne bekannte Wir-
kung auf den Stoffwechsel.

Der Placeboeffekt ist die Differenz in der Wir-
kung zweier Behandlungsformen zwischen
Gruppen, wobei die eine Gruppe ein Placebo, die
andere Gruppe keine Behandlung erhalten hat.
Die Placeboreaktion hingegen bezieht sich auf
die Besserung eines Symptoms bei einem Indivi-
duum, das eine Scheinbehandlung erhalten hat
und eine Wirkung erwartet.

Um das Placebophdnomen zu verstehen, ist die
Placeboreaktion natiirlich viel informativer als
der Placeboeffekt, und auch die klinischen Kon-
sequenzen, die sich aus den Ergebnissen der Pla-
ceboforschung ergeben konnten, werden durch
das zunehmende Verstindnis der psychoneuro-
logischen Zusammenhénge entstehen und nicht
durch die Analyse des Placeboeffekts bei klini-
schen Studien.

Insofern ist die Kontroverse, die von Hrébjarts-
son und Getzsche entfacht wurde [4] und letztes
Frithjahr wieder aufflammte [5, 6], etwas akade-
misch, weil sie aus der oft zweifelhaften Evidenz
eines Placeboeffekts auf ein Fehlen der Placebo-
reaktion schlossen. Hrébjartsson und Getzsche
wiesen in ihrer akribischen Metaanalyse, in der
sie 114 klinische Studien einschlossen, die so-
wohl aus einer Placebogruppe als auch aus
einer Gruppe bestanden, die keine Behandlung
bekam, nach, dass die Placebobehandlungen
keine statistisch signifikante Besserung im Ver-
gleich zu den unbehandelten Patienten erzielten.
Die Nachricht verbreitete sich nicht bloss im
medizinischen Fachgebiet. Selbst die «New York
Times» berichtete mit einer Notiz auf der Titel-
seite dariiber [7].

Hroébjartsson und Getzsche fanden keinen signi-
fikanten Placeboeffekt bei objektiv messbharen
Parametern, sondern einzig einen bescheidenen
signifikanten Effekt bei subjektiv erhobenen Para-
metern, was einer subjektiven Schmerzsenkung
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von 6 mm auf der 100-mm-Skala der VAS (Visual
Analogue Scale) entspricht. Diese subjektive
Wirkung, so die Autoren, kénne nicht von even-
tuellen Gefilligkeitsauskiinften (Reporting oder
Subordination Bias) unterschieden werden, da
kein doppelblinder Vergleich zwischen Placebo-
behandlung und keiner Behandlung moglich sei.

Vortauschungen: Spontanverlauf und
Regression-to-the-mean-Phanomen

Vieles kann einen Placeboeffekt vortduschen,
und viele Berichte von Placeboeffekten sind allzu
unkritisch und enthusiastisch. Insofern war die
Metaanalyse, von der eben berichtet wurde, eine
heilsame Herausforderung fiir die Placebofor-
schung. Die zwei wichtigsten Storfaktoren, die
einen Placeboeffekt vortduschen koénnen, sollen
im folgenden kurz vorgestellt werden: der Spon-
tanverlauf, im englischen Sprachraum unter
dem Begriff «natural history» bekannt, und das
Regression-to-the-mean-Phdnomen.

So werden beispielsweise bei den meisten Per-
sonen mit Kopfweh die Schmerzen nach einer
gewissen Zeit wieder verschwinden. Jede thera-
peutische Intervention (oder auch gar keine)
wird, wenn sie beim Hohepunkt dieses natiir-
lichen Verlaufs gegeben wird, unvermeidlich
eine Besserung zur Folge haben. Deshalb ldsst
sich in einer typischen randomisierten placebo-
kontrollierten Doppelblindstudie nie sagen, wie
vielen von den sogenannten Placeborespondern
es nicht auch ohne Behandlung besser gegan-
gen wire. Die einzige Moglichkeit, das heraus-
zufinden, besteht darin, eine Kontrollgruppe
ohne Behandlung parallel dazu zu untersuchen.
Etwas vereinfacht ist dieses Verfahren in Abbil-
dung 1 X wiedergegeben.

In vielen placebokontrollierten Doppelblindstu-
dien wird demnach zu Unrecht von einer hohen
Rate an Placeboreaktionen gesprochen. Wenn
keine Kontrollgruppe ohne Behandlung mitge-
priift wird, besteht keine Méglichkeit, abzuschét-
zen, wie vielen der vermeintlichen «Placebo-
responder» es auch ohne Behandlung besser ge-
gangen ware.

Beim Regression-to-the-mean-Phdnomen han-
delt es sich um eine vergleichbare Erscheinung.
Viele Schmerzzusténde, die chronisch auftreten,
wie Kopf- oder Riickenschmerzen, variieren in
ihrer Intensitit von Episode zu Episode. Fasst
man alle Intensitdten der Episoden zusammen,
ergibt sich mehr oder weniger eine Normalver-
teilung der Werte. Die schweren Episoden sind
viel seltener, und die Wahrscheinlichkeit, dass
die Schmerzintensitdt zu einem spéteren Zeit-
punkt nachlisst, ist hoch. Wenn wir annehmen,
dass Patienten erst ab einer bestimmten, hohen
Schwelle medizinische Hilfe verlangen, dann
sind die schweren Félle bei medizinischen Kon-
sultationen oder beim Eintritt in eine klinische
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Studie iiberreprédsentiert. Ausserdem ist die
Wahrscheinlichkeit hoch, dass der Schmerz
kurze Zeit nach einer Intensitédtsspitze weniger
stark ist als zu dem Zeitpunkt, als drztliche Hilfe
in Anspruch genommen wurde. Daher kann
auch eine unwirksame Behandlung, die zu
einem Zeitpunkt hoher Schmerzintensitit appli-
ziert wird, eine heilende Wirkung vortduschen,
denn es ist naheliegend, dass die Beschwerden
zu einem spéteren Zeitpunkt sowieso geringer
Zeit sein werden. In Abbildung 2 &1 werden die ent-
sprechenden Zusammenhénge dargestellt.

Spontanverlauf

Schmerzintensitat

Spontanverlauf (a)

vs. Placebo (b)
vs. aktive Substanz (c) .
Mechanismen

Bei den Mechanismen, die zu einer Placebo-
reaktion fithren, werden hauptséchlich die Kon-
ditionierung, die Erwartung und die Bedeutung
diskutiert.
B @ b & Bei der Konditionierung nach Pawlow stellt das
t Zeit aktive Medikament der unkonditionierte Reiz
dar, der eine Reaktion, also beispielsweise eine
Abnahme der Schmerzen, auslost. Der gesamte
Kontext der Arzneimittelapplikation (die Tablette,

Schmerzintensitat

Abbildung 1
Spontanverlauf.
A) Hypothetischer Verlauf einer Schmerzepisode.

B) Therapeutische Intervention zum Zeitpunkt t: (1) Die Differenz zwischen (a) und (b) die. SpritZ.e, die Anwesenheit eines Arztes, (#e.r
ist der Placeboeffekt; (2) Die Differenz zwischen (b) und (c) ist die Besserung aufgrund weisse Kittel usw.) funglert als der konditi-
der pharmakologischen Wirkung der Substanz. onierte Reiz. Treten nun die beiden Reize hiufig

gemeinsam auf, kommt es zu einer Kopplung
der Reize, und nach einer gewissen Zeit kann der
konditionierte Reiz die Reaktion alleine auslosen.
Das klassische Experiment zur Hypothese der
Konditionierung stammt aus einem Tierversuch
von Ader und Cohen [8]. Sie applizierten Ratten
das Immunsuppressivum Cyclophosphamid ge-
meinsam mit dem Siissstoff Saccharin. Nach
einer Konditionierungsphase hatte Saccharin
alleine immunsuppressive Wirkung. Zahlreiche
A av Ergebnisse anderer Studien zeigten aber, dass
die Konditionierung nicht als allein verantwort-
lich fiir eine Placeboreaktion betrachtet werden
kann. Manchmal stimmen ndmlich die Placebo-
reaktionen nicht mit den pharmakologischen
Eigenschaften der aktiven Substanz {iberein. Im
Rahmen der Kritik der kognitiven Psychologie am
Behaviorismus wurde daher argumentiert, dass
die klassische Konditionierung aufgrund des
Erwerbs von Erwartungen zustande kommt. Fiir
Schwelle Kirsch [9] beispielsweise kann die klassische
Konditionierung als Spezialfall der Erwartungs-
theorie verstanden werden.
Eine Erwartung ist die Antizipation eines zu-
Abbildung 2 kiinftigen Zustandes. Die Placeboreaktion ent-
Regression-to-the-mean-Phanomen. steht gemédss der Erwartungstheorie dadurch,
A) Der zeitliche Verlauf chronisch auftretender Schmerzen mit der Schwelle, dass eine Person sich vorstellt, wie eine Inter-
ab welcher medizinische Hilfe verlangt wird. vention wirken wird. Zum Teil kann dadurch
B) Wahrscheinlichkeitsverteilung der Schmerzintensitatsmaxima mit Grenzwert, s . . s
der zu einer medizinischen Konsultation fiihrt. sogar die pha.trmakologls.che Wirkung einer B.e-
handlung in ihr Gegenteil verkehrt werden. Die
Placeboreaktion ist also die direkte Folge der
Erwartung, dass die Behandlung wirken wird.
Benedetti et al. [10] versuchten zu unterschei-
den, welchen Einfluss die Konditionierung und

Schwelle il

Schmerzintensitat

Zeit

Wahrscheinlichkeit

Schmerzintensitat
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welchen Einfluss die Erwartung bei einer Place-
boreaktion haben. Sie zeigten, dass eine Kon-
ditionierung vor allem dann auftritt, wenn un-
bewusste physiologische Funktionen wie etwa
eine Hormonausschiittung involviert sind, die
Erwartung hingegen eine Rolle spielt, wenn be-
wusste physiologische Prozesse wie beispiels-
weise Schmerzen beteiligt sind.

Die Bedeutungstheorie geht davon aus, dass wir
gewisse Wahrnehmungsinhalte mit Bedeutung
versehen konnen. Dass wir Menschen sprechen
konnen, ist das Paradebeispiel fiir diese Symbol-
fahigkeit. Ein Medikament ist nach dieser Theo-
rie nicht bloss eine chemische Substanz, son-
dern ein Bedeutungstriager, auf den wir aufgrund
unserer Weltsicht, unserer vergangenen Erfah-
rungen und unserer Interpretation der Situation
reagieren [11]. Empirische Unterstiitzung ge-
winnt die Bedeutungstheorie durch Studien von
Leuchter et al., Liebermann et al., Mayberg et al.
und Wager et al. [12-15], in denen gezeigt wer-
den konnte, dass der prafrontale Kortex bei der
Verabreichung von Placebo erhohte Stoffwech-
selraten aufweist. Diese Hirnregion wird mit
der Bewertung und Bedeutungszuschreibung in
Zusammenhang gebracht.

Neurobiologie

Der Korper verfiigt iiber ein eigenes, sehr effek-
tives System zur Schmerzbehandlung. Morphin
und dhnliche Substanzen, sogenannte zentral
wirkende Analgetika, haben deshalb eine so
starke Wirkung, weil sie eine strukturelle Ver-
wandtschaft zu Stoffen aufweisen, die der Korper
selbst zur Schmerzunterdriickung einsetzt. Diese
Endorphine werden in Notfallsituationen zur
Schmerzunterdriickung oder auch bei begliicken-
den Tatigkeiten, etwa einem Marathonlauf (sog.
runner’s high), beim Sex, beim Genuss von Scho-
kolade oder Chilischoten, ausgeschiittet.

Aber seit 1978, das heisst seit der Studie von
Levine et al. [2], wird auch ein Zusammenhang
zwischen den Endorphinen und der schmerz-
stillenden Wirkung von Placebo vermutet. Zur
Priffung der Hypothese, dass die Placebo-
analgesie durch eine Endorphinausschiittung
zustande kommen konnte, wurde Naloxon ver-
wendet, ein Morphinantagonist. Den Versuchs-
personen wurde ein Placebo gegen Schmerzen
verabreicht. Falls dieses Placebo wirksam war,
gelang es, diese Wirkung durch Naloxon auf-
zuheben. Da Naloxon selbst keine Schmerzen
erzeugt, wurde dadurch indirekt bewiesen, dass
der Placeboeffekt durch eine Endorphinwirkung
zustande gekommen sein musste. Seither wur-
den viele andere Studien in diesem Zusam-
menhang durchgefiihrt, einige davon relativier-
ten diese ersten Ergebnisse auch wieder; doch
hat sich inzwischen in der Fachwelt ein gewis-
ser Konsens herausgebildet, dass Endorphine
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wenigstens teilweise fiir die schmerzlindernde
Wirkung von Placebo verantwortlich sind.
Inzwischen werden ebenfalls verschiedene an-
dere Mediatorsubstanzen diskutiert. Als Beispiel
sei die bereits erwdhnte Studie von Benedetti et
al. [10] angefiihrt, bei der nach einer Kondi-
tionierung mit dem Serotoninagonisten Suma-
triptan eine placeboinduzierte Erhohung im
Plasmaspiegel von GH (growth hormone) sowie
eine Verminderung von Cortisol nachgewiesen
wurde. Aber auch das dopaminerge System im
Zusammenhang mit dem Belohungsverhalten
oder das GABA-erge System im Zusammenhang
mit Angstreduktion werden intensiv als neuro-
biologische Korrelate der Placeboreaktion disku-
tiert. Fiir eine Synthese der verschiedenen Be-
funde ist es zurzeit sicher noch zu frith. Doch
konnte man die Forderung der Selbstheilungs-
tendenz als gemeinsamen Nenner postulieren.
Weitere Fortschritte wurden durch die bildge-
benden Verfahren wie PET und fMRI erzielt. Es
konnten Hirnareale identifiziert werden, von
denen man vermutet, dass sie fiir die senso-
rische, affektive und evaluative Dimension einer
Schmerzerfahrung verantwortlich sind. Dieses
Aktivitdtsmuster wird inzwischen «Schmerzma-
trix» genannt und umfasst den Thalamus, den
priméren und sekundédren somatosensorischen
Kortex, die Insula, den anterioren cinguldren
sowie den préfrontalen Kortex.

Verschiedene Forschungsarbeiten [16, 17] konn-
ten nun zeigen, dass auch die Reaktion auf ein
Placebo in diesen Hirnarealen vergleichbare Ak-
tivitdtsverdnderungen hervorruft. Bei der Place-
boanalgesie wie bei der Placeboreaktion auf
Angst ist es das gleiche, emotional modulierende
Neuronennetzwerk, bestehend aus dem rostra-
len anterioren cinguldren Kortex, dem dorso-
lateralen und préfrontalen Kortex, der Insula
und dem Nucleus accumbens, das eine verdn-
derte Aktivitit zeigt.

Die Placeboreaktion
im medizinischen Alltag — Ethik

Welche Rolle Placeboeffekte im klinischen Alltag
spielen, ist wenig untersucht. Sobald diese Frage
mit einer Studie methodisch angegangen wird,
handelt es sich definitionsgeméss gar nicht
mehr um ein klinisches, sondern um ein For-
schungssetting. Mit gewissen Vorbehalten lassen
sich aber die Ergebnisse solcher Studien in den
klinischen Alltag ibernehmen. Es scheint nicht
ausgeschlossen, dass auch pharmakologisch
aktive Interventionen eine Placebokomponente
beinhalten. Es konnte sogar sein, dass der Pla-
ceboanteil der Gesamtwirkung im Fall einer
Verumbehandlung noch grésser ist, da die ersten
Anzeichen einer Besserung die Erwartung in den
Erfolg der Therapie verstirken. Es ist daher
wichtig, dass ein Therapeut versucht, die Erwar-
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tung eines moglichen Heilerfolges einer The-
rapie glaubhaft zu wecken, indem er positiv,
aber wahrheitsgeméss iiber eine Behandlung
informiert. Eine Atmosphére von Vertrauen und
Mitgefiihl kann zusétzlich das Gefiihl des Auf-
gehobenseins verstirken und dadurch angst-
reduzierend wirken. Natiirlich soll der Patient
wihrend des Heilungsprozesses dazu ermuntert
werden, Eigeninitiative zu ergreifen, um gesund-
heitsorientierte Gedanken und Gefiihle zu ver-
stirken. Zeremonien und Rituale im therapeuti-
schen Prozess konnen zusétzlich unbewusste
salutogene Ressourcen aktivieren und sollten
nicht als unwissenschaftlich beldchelt werden:
Zu einem Pharmakon gehort immer auch ein
bisschen «Pharmagie».

Nicht unterschlagen werden soll in diesem Zu-
sammenhang auch das sogenannte «Nocebo»:
die Kehrseite der Placebomedaille. Analog gebil-
det aus dem lateinischen Verb «nocere», «scha-
den», ist die Noceboreaktion die Verschlech-
terung eines Zustandes bei einem Individuum,
das eine Scheinbehandlung bekommen hat. Die
Angst vor den Nebenwirkungen oder schlechte
Erfahrungen mit fritheren Therapiemassnah-
men konnen sich negativ auf das Ergebnis aus-
wirken.

Genauso wie der Placeboanteil bei einer Verum-
behandlung zur Gesamtwirkung hinzukommt,
ist die Noceboreaktion fiir einen nicht geringen
Teil der unerwiinschten Wirkungen von Arznei-
mitteln verantwortlich.

In der traditionellen ethischen Diskussion wur-
den Placebo vorwiegend negativ beurteilt, wo-
bei insbesondere der Tduschungsaspekt einer
Placebotherapie im Vordergrund stand. Natir-
lich konnte behauptet werden, es sei fiir eine
vertrauensvolle Arzt-Patienten-Beziehung schad-
lich, wenn bewusst falsche Erwartungen geweckt
oder unwirksame Massnahmen ergriffen wer-
den, aber die zunehmenden Erkenntnisse aus
neurobiologischen Experimenten {iber die Exi-
stenz von Placeboreaktionen lassen es zumin-
dest plausibel erscheinen, die rein negative
Konnotation der Placebos zugunsten einer aus-
gewogeneren Beurteilung aufzugeben. Es gibt
Therapiefaktoren, die Verdnderungen im Stoff-
wechsel hervorrufen und die nicht der Gabe
einer pharmakologisch aktiven Substanz zuge-
schrieben werden konnen. Welches diese Fakto-
ren sind und wie sie im Praxisalltag optimiert
werden konnen, dariiber sollten vermehrt For-
schungsarbeiten initiiert werden.

Offene Fragen in Forschung und Praxis

Es bleibt eine offene Frage, wieweit sich Place-
boreaktionen objektivieren lassen. Die meisten
diesbeziiglichen Untersuchungen wurden bisher
im Bereich der Schmerztherapie durchgefiihrt,
und Schmerzen sind von ihrem Wesen her bloss
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subjektiv messbar. Die bei einer Placeboreaktion
ausgeschiitteten korpereigenen Opioide sind
wohl fiir die Placeboanalgesie verantwortlich;
fiir Krankheiten wie den Morbus Parkinson oder
fiir Depressionen werden ebenfalls Placeboreak-
tionen postuliert; in welchem Ausmass auch bei
anderen Krankheitsbildern solche Placeboreak-
tionen auftreten, miissen weitere Studien klaren.
In den 80er Jahren des vergangenen Jahrhun-
derts wurden zahlreiche Bemiihungen unter-
nommen, um Personlichkeitsmerkmale zu identi-
fizieren, die eine Placeboreaktion begiinstigen
konnten. Die Suche nach sogenannten Placebo-
respondern fiihrte aber zu keinen eindeutigen
Ergebnissen. Mit den oben beschriebenen Be-
funden, dass es bei der Gabe eines Placebo zu
einer Endorphinausschiittung kommt, und der
Tatsache, dass Betaendorphin, wie auch andere
Peptidhormone aus Proopiomelanocortin, einem
auf dem Chromosom 2 kodierten Protein, ab-
gespalten wird, liesse sich spekulieren, dass
die Placeboreaktion unter Umstdnden auch eine
genetische Komponente beinhalten konnte. Die
Vorstellung eines «Placebogens» ist jedenfalls
nicht véllig von der Hand zu weisen.

Neben diesen grundlagenorientierten Fragen
wiéren natiirlich weiterfithrende Erkenntnisse
fiir die Alltagspraxis von Interesse. Wie ldsst
sich eine Therapiesituation gestalten, damit die
Selbstheilungstendenz optimal ausgeniitzt wer-
den kann? Sicher sind nicht einfache Rezepte zu
erwarten, da jeder Patient seine eigene Ge-
schichte und seine eigenen Erfahrungen mit-
bringt. Wichtig sind aber sicher das individuelle
Wertesystem, das Weltbild, die Vorstellungen
iiber Gesundheit und Krankheit, um nur einige
der Faktoren zu nennen, die auch die biopsycho-
soziale Medizin schon seit langem fiir hochst
therapierelevant erachten. Was der Patient iiber
seine Krankheit denkt und welche Vorstellungen
er davon hat, was ihm helfen konnte, sind fiir das
Therapiekonzept von eminenter Bedeutung. Be-
reits der Stoiker Epiktet bemerkte im zweiten
Jahrhundert dazu: «Nicht die Dinge stiirzen die
Menschen in Verwirrung, sondern ihre Ansich-
ten iiber die Dinge.» [18] Dieser Satz gilt natiir-
lich auch fiir alle, die sich {iber das Phdnomen
Placebo Gedanken machen.
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