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Placebo je zpravidla medikament bez obsahu farmakologicky ucinné latky.
Vyraz pochazi z latinského placebo Domino in regione vivorum a puvodné tak
byli ve Francii oznacovani ,paraziti“ predstirajici zarmutek na pohrbech, aby
dostali jidlo a piti. Jednou z nejcastéjSich oblasti mediciny, kde se placebo
uplatnovalo experimentalné i terapeuticky, je tlumeni bolesti, jez ma vzdy
také vyraznou afektivni slozku.

Zaklady porozumeéni ucinku placeba v moderni mediciné polozil zejména
Henry K. Beecher ve svych spisech ,The Powerful Placebo“ a "Surgery as
placebo. A quantitative study of bias" (Beecher 1955, 1961). Rozhodujicim
pro pochopeni mechanismu uc¢inku placebo je schéma shrnujici experimenty
s otevienym resp. maskovanym podavanim rlznych analgetik a placeba
nemocnym s pooperacni torakalni bolesti (obr. 1; prehled viz Colloca a Bene-
detti 2005).
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Obr. 1

Nespravna interpretace c¢istého analgetického uc¢inku analgetika jakoZto rozdilu mezi
zjiSténym ucinkem aktivni latky a placeba (a) a spravna interpretace nalezu jako désledku
farmakologického pusobeni aktivni latky na drahy ocekavani (psychiku). Je-li podani aktivni
latky maskovano, nevyvola Gi¢inek ani jako placebo (b). (Upraveno podle Colloca a Benedetti,
2009)



Z téchto praci vyplyva, ze pusobeni analgetika ma v riznych proporcich
slozku jak farmakodynamickou (napf. cestou opiatovych receptort), tak
psychologickou (cestou drah ocekavani), jez je rovnéz ovlivnéna
farmakodynamicky (napf. cestou neurokininovych NK receptort) (obr.2).

Shora-doll
| Drahy
| o¢ekavani
Vi T Placebo (psychosocialni)
b e/ slozka
S B "’fﬁ"gj"
- ; ‘Porucha
\ ——3 = P s
Drahy /“ = = -, 0
bolesti S — = Lécbha )
.~ Specificka ———
SR farmakodynamicka
A\ slozka
Zdola-nahoru

Obr. 2 Tti cesty analgetického ucinku farmaka: psychosocialni, specificka farmakodyna-
micka cestou drah bolesti a specificka farmakodynamicka cestou drah ocekavani. (Upraveno
podle Colloca a Benedetti, 2005)

Zastoupeni jednotlivych slozek analgetického pusobeni lze studovat experi-
mentalné zjiStovanim proporce analgetického ucinku, ktera vymizi, je-li
farmakon podano maskované bez védomi pacienta (obr. 3). Pozoruhodné je
také pusobeni placeba oteviené, tj. i tam, kde pacient vi, ze jde o placebo
(Kaptchuk et al. 2010).

Argumenty pro a proti pouziti placeba v klinickém vyzkumu se pohybuji ve
tftech rovinach: metodologické, etické a technické. Z metodologického
hlediska prevazuje argument, Zze bez zaslepené, placebem kontrolované
studie nelze spolehlivé prokazat ucinek nového léku. Aktivni komparator
nemusi totiZ mit stabilni a spolehlivou uUc¢innost, coz snizuje vypovédni
hodnotu jednotlivych studii. Naopak to, Ze latka B neni méné uclinna nez
latka A a latka A je Gi¢innéjSi nez placebo, jeSté neznamena, Zze latka B je
signifikantné ucinnéjsi nez placebo. Casto je tedy nutné pfimé srovnani
s placebem. V etické roviné se upozornuje na to, ze podle Helsinské
deklarace (Cl.II.3) v kazdé klinické studii kazdému pacientovi — vcetné téch
v kontrolni skupineé, je-li jakd - musi byt zajisténa nejlepsi prokdzand diagnos-
ticka a lécebna metoda. Tato podminka neni placebem splnéna. Neni vSak



splnéna ani zkouSenym lékem, nebot ani ten neni per definitionem ,proka-
zanou lécebnou metodou“ (teprve se prokazuje). Tato podminka Helsinské
deklarace je tedy nesplnitelna, ledaze by se zcela zastavil jakykoliv vyvoj
novych lékti a zakazalo se v nékterych indikacich podavani i téch osveéd-
cenych, jez v nich neni zaloZeno na dostatecné evidenci, napf. C-vitaminu u
chripky ¢i Acylpyrinu v prevenci cévnich pfihod. Stretava se zde také zajem
verejny (dokazat tiCinek nového léku) se zajmem individualnim (byt 1écen le-
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Obr. 3 Rozdil mezi zjevnym a maskovanym podanim je podstatné vétsi u metamizolu nez u
anodyna buprenorfinu. Fialova plocha predstavuje proporci ptisobeni latky na drahy oceka-
vani, jez pfi maskovaném podani nejsou aktivovany. (Upraveno podle Colloca a Benedetti,
2009)

ge artis). V roviné technické je nékdy obtizné zajistit zaslepeni placeba zej-
ména tam, kde zkouSeny lék patfi do skupiny latek se znamymi vedlejSimi
ucinky, jako je napf. parkinsonismus u antipsychotik, jejichZ absence indi-
kuje posuzovateli zafazeni posuzovaného do placebové vétve. Obecnym
problémem klinické farmakologie v§ak je zejména skuteCnost, ze ucinek
placeba v poslednich letech naridsta a v porovnani ucinnosti testovanych
latek s placebem se tak ztraci signal. Podili se na tom design studie, typ
zafizeni, charakteristika pacientll, faktory Skalovani, hodnocena proménna



(typ stupnice), typ onemocnéni (bolest vs diabetes), medikace a davkovani
(Casté&jsi kontakt), velikost vzorku, randomizace (regrese k pruméru), placebo
odpovéd (kultura), délka studie, pravdépodobnost placeba a kvalifikace
posuzovateltl.

Navic uzivani placeba vzdaluje klinické studie realnému prostredi - zejména
tim, ze vylucuje zafazovani suicidalnich, velmi tézkych, neklidnych anebo na
drogach zavislych pacienttl popf. pacientu s komorbiditami, coz je obvykla
klientela v kazdodenni praxi. Vysledky akademického vyzkumu se tak stavaji
obtizné interpretovatelnymi a stale méné aplikovatelnymi v bézné klinické
praxi.

V pfednasce budou téz uvedeny pfiklady neurobiologickych zmén ptisobe-
nim placeba a bude poukazano i na transkulturalni rozdily v jeho uc¢innosti.

Literatura:

Beecher HK. Surgery as placebo. A quantitative study of bias. J Am Med
Assoc 1961; 176: 1102-7.

Beecher HK. The powerful placebo. J Am Med Assoc. 1955, Dec 24; 159 (17):
1602-6.

Colloca L, Benedetti F. Placebos and painkillers: is mind as real as matter?
Nature Reviews Neuroscience, 2005; 6: 545-552.

Kaptchuk TJ, Friedlander E, Kelley JM, Sanchez MN, Kokkotou E, Singer JP,
Kowalczykowski M, Miller FG, Kirsch I, and Lembo AJ. Placebos without
Deception: A Randomized Controlled Trial in Irritable Bowel Syndrome. PLoS
One. 2010; 5(12): e15591.

cyril.hoschl@nudz.cz
www.hoschl.cz



mailto:cyril.hoschl@nudz.cz
http://www.hoschl.cz/

