Krachtige of nutteloze placebo’s?

‘Believers’ of ‘non-believers’?

B. Michiels

Werkt placebo?

Placebobehandelingen werden reeds in de achttiende
eeuw doelbewust aangewend als behandeling. Nu worden ze
vooral systematisch gebruikt om in klinische studies de resul-
taten van een interventie tot de juiste proporties te herleiden,
met name om de ware ef-
fectgrootte van de actieve
behandeling te vergelijken
contextuele effecten bij met placebo?. Deze studies
iedere arts-patiéntinteractie Zijn echter niet opgezet om
een rol spelen en een positief de werkzaamheid van pla-
therapeutisch effect kunnen ~ cebo-interventies te meten.
uitoefenen’. Contextuele Het is niet omdat een ac-
effecten omvatten tieve behandeling niet-su-

verschillende aspecten perieur is, dat een placebo
zoals een respectvolle, effectief is. Tal van onder-
inlevende arts-patiéntrelatie zoekers proberen hieraan te
al of niet gecombineerd verhelpen door studies uit
met placebobehandelingen.  te voeren waarbij naast de
De vraag blijft of placebols klassieke dubbelblinde ver-
nuttige en effectieve gelijking tussen een actieve

therapeutische alternatieven ~ behandeling en  placebo,
kunnen zijn. ook een niet-behandelde

groep wordt gevolgd.

We stelden reeds in
een vorig editoriaal dat

Placebobehandelingen scoren het best bij aandoeningen waar
subjectieve parameters de klinische doeltreffendheid bepalen,
zoals bij chronische pijn (osteoartritis, migraine, irritable bowel
syndrome, colitis ulcerosa en de ziekte van Crohn), vermoeid-
heid (chronisch vermoeidheidsyndroom), depressie, astma,
refluxoesofagitis, restless legs syndroom en zelfs epilepsie.
Voor deze pathologieén zijn er zelfs systematische reviews?®
en meta-analyses uitgevoerd om het globale placebo-effect te
meten. De systematische review van Zhang et al. is hiervan
een voorbeeld®. Deze auteurs zochten naar alle RCT’s over
pijnverlichtende behandelingen (van acupunctuur, chirurgie
tot medicatie) voor alle mogelijke locaties van artrose. Om
een mogelijk effect van regressie naar het gemiddelde of van
natuurlijke ziekteremissie te kunnen uitsluiten, vergeleken ze
ook met een niet-behandelde groep. Via een regressie-analyse
onderzochten ze welke factoren een gunstig placebo-effect in
de hand werkten. De auteurs besloten dat placebobehande-
lingen wel degelijk een effect hebben op pijn, op zelfgerappor-
teerde gewrichtsstijfheid en beweeglijkheid. Het pijnstillende
effect van placebo verhoogde naarmate het effect van de ac-
tieve medicatie, de startpijn en de studie-omvang toenamen
en al naargelang de placebobehandeling bestond uit injecties
of naaldprikken. Opvallend hierbij was dat de funnel plot een
publicatiebias aantoonde waarbij studies met een groter pla-
cebo-effect minder kans maakten op publicatie.
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Methodologisch stellen er zich echter enkele problemen bij
het includeren van een niet-behandelde groep. Zowel in de
placebo- en actieve interventiegroep als in de niet-behandelde
groep, ondertekenen de deelnemers een informed consent en
worden de beoogde uitkomsten gemeten. Deze handelingen
kunnen een effect in positieve en negatieve zin uitlokken. Me-
ten is immers beinvloeden. De studie gebeurt dus niet echt
‘blind” voor de niet-behandelde groep en zowel patiént als arts
kunnen hierdoor gebiased zijn. Vervolgens hebben deze stu-
dies af te rekenen met selectieve uitval, het switchen naar een
andere onderzoeksgroep (cross-over) en gebruik van rescue
behandeling®. Een ander probleem is het gebruik van subjec-
tieve uitkomstmaten, die meestal een gekleurde interpretatie
weergeven van een lichamelijk ongemak, dus wat de patiént
‘meent’ te voelen.

Bij wie werkt placebo?

De vraag of placebo’s in wezen iets betekenen blijft dus
enigszins onbeantwoord. Wat wel opvalt is de grote variatie in
placebo-effecten al naargelang de uitkomst (hoe subjectiever
hoe groter het effect), de soort aandoening en de effectgrootte
van het actieve bestanddeel (bv. een placebo gegeven na een
inloopperiode met morfine werkt beter tegen pijn dan een pla-
cebo gegeven na een inloopperiode met een kruidenpil)?. Je
kan zelfs spreken van ‘placeboresponders’ en ‘non-respon-
ders’. In essentie gaat het over geloven in een effect dat des te
groter wordt naarmate de zorgverlener eveneens in het effect
gelooft.

Pure placebobehandelingen zonder contextuele omkadering
genereren immers geen groot effect en kunnen de arts-patiént-
relatie zelfs schaden®. Zo placebo’s geen groot meetbaar ef-
fect hebben, leiden ze wel tot neveneffecten zoals simpelweg
het onthouden van een effectievere actieve medicatie.
Sommige auteurs vinden het gebruik van een placebo on-
ethisch, onnodig en onprofessioneel’. De placebobehande-
ling is een lege doos. Anderen daarentegen zien dan weer wel
een plaats voor het gebruik van placebo’s voor welbepaalde
indicaties, waarvoor evidentie bestaat, op voorwaarde dat aan
een aantal ethische criteria (de criteria van Lichtenberg) wordt
voldaan®.

Niet de placebobehandeling op zich, maar de contextuele sug-
gestie en conditionering via een optimale arts-patiéntrelatie be-
palen de effectiviteit van een placebobehandeling. Artsen hoe-
ven dus geen placebo’s voor te schrijven om gebruik te maken
van deze gunstige placebo-effecten. Uiteraard werken deze
factoren ook bij een actieve medicatie even doeltreffend.
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