Badanie efektu placebo w stuzbie ludzkosci

Placebo - co to wlasciwie jest?

Placebo w jezyku tacinskim oznacza ,bede sie podobal”’, co
odzwierciedla korzystne i pozadane przez pacjenta efekty
otrzymywane z terapii, ktéra wbrew wiedzy chorego, nie musi opierac
si¢ na srodkach o potwierdzonym dziataniu leczniczym. Placebo
moze przyjmowac wielorakie formy i wywolywaé réznokierunkowe
efekty. Placebo mozna wywota¢ nie tylko tabletka z cukru, ale tez
pozorowanym zabiegiem, a nawet samym kontaktem z lekarzem lub
terapeuta, natomiast obserwowane efekty moga dotyczy¢ nie tylko
subiektywnych odczu¢, jak np. poczucie bdlu, ale nawet pewnych
miarodajnych wynikéw jak np. obnizenia poziomu biatek
prozapalnych we krwi. Dodatkowo, mozliwe jest wywolanie nocebo,
czyli negatywnych efektéw ubocznych terapii jak np. nudnosci,
wymioty, bdle glowy, sennos¢ itp. Skuteczno$¢ placebo zalezy nie
tylko od formy zabiegu, ale w duzej mierze od oczekiwan i wiary
pacjenta w skutecznos¢ otrzymywanej terapii.

Badanie efektu placebo

Efekt placebo w gtéwnej mierze wykorzystuje sie w badaniach
naukowych, jako kontrole umozliwiajaca ocene rzeczywistego efektu
terapeutycznego badanego leku. Pomimo tak powszechnego
i istotnego wykorzystania placebo, wlasciwy mechanizm stojacy za
tym zjawiskiem nie zostat do tej pory odkryty. Gléwna przyczyna tego
stanu rzeczy sa liczne przeszkody zwigzane z badaniem mechanizmu
placebo u zwierzat. Kluczowym aspektem placebo sa oczekiwania
pacjenta, w zwiagzku z tym przed eksperymentatorem staje trudne
zadanie wywotania oczekiwan u zwierzat w stosunku do
otrzymywanego zabiegu. Ponadto wystepowanie zjawiska placebo
w wielu réznych schematach terapeutycznych (rézne formy lekéw,
rozne efekty, rézne oczekiwania itp.) pozwala na nieskonczona ilos¢
modyfikacji procedury, co moze mie¢ wieloraki wplyw na
otrzymywane wyniki, a takze mechanizm dziatania.

Warunkowanie pawlowskie, a efekt
placebo

Jednym ze sposobéw umozliwiajacych
badanie efektu placebo u zwierzat jest
wykorzystanie klasycznego warunkowania
pawtowskiego. Pod koniec XIX w. Iwan
Pawtow, badajac fizjologie wydzielania
sliny stwierdzil, ze psy wydzielaja $line nie
tylko w trakcie positku, ale takze w reakgcji
na bodziec, ktéry posilek poprzedzat.
Zjawisko to Pawlow nazwal odruchem
warunkowym, a prawie 150 lat pozniej,
badacze ze Szpitala Uniwersyteckiego
w  Essen  postanowili  wykorzystac
warunkowanie = pawlowskie ~w  celu
wywotania u szczuréw oczekiwania wobec
otrzymywanych zastrzykow.
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Jak mozna wywolac placebo u szczura?

W badaniach opublikowanym w 2020 r. w czasopi$mie Arthritis & Rheumatology, naukowcy postanowili
wykorzysta¢ warunkowanie pawlowskie w celu zahamowania rozwoju reumatoidalnego zapalenia
stawow (RZS) u szczurow. RZS to choroba, w ktorej na skutek silnego i dtugotrwalego stanu zapalnego
dochodzi do uszkodzenia stawéw i bélu. Jedyna skuteczng forma terapii sg silne leki hamujace uktad
odpornosci, ktorych dzialanie wigze sie niestety z ich wysoka toksycznoscia. W zwiazku z tym, naukowcy
sprobowali przy pomocy efektu placebo zastapi¢ aktywne dawki leku immunosupresyjnego —
cyklosporyny A. W tym celu, zwierzetom przez 6 dni o godzinie 9 rano zastepowano wode w poidetku
roztworem cukru oraz podawano zastrzyk cyklosporyny A. Po takim okresie treningu, zwierzeta
poddawano immunizacji, czyli pobudzeniu ukladu immunologicznego do wywotania silnego stanu
zapalnego w stawach. Po dwoéch tygodniach od immunizacji, zwierzeta zaczynaty wyksztatca¢ objawy
RZS, tj. opuchlizne i zapalnie stawéw, obnizenie sity uchwytu czy degradacje tkanki chrzestnej. Na tym
etapie, rozpoczeto faze eksperymentalna, podczas ktdérej jedna grupa zwierzat ponownie zaczeta
otrzymywac dostep do stodkiej wody rano wraz z zastrzykiem zawierajagcym nieaktywna dawke
cyklosporyny A (grupa warunkowana). W celu weryfikacji obserwowanych efektéw, badacze zastosowali
szereg grup kontrolnych, ktére o poranku mialy dostep wylacznie do czystej wody, a przy tym m.in.
dostawaly zastrzyk pozbawiony leku (kontrola negatywna) lub pelna dawka cyklosporyny A (kontrola
pozytywna). Po dwdch tygodnia, zwierzeta z grupy warunkowej niechetnie pity stodka wode, kojarzac jej
smak z silnym dzialaniem leku. Jednoczesnie, zwierzeta te mialy znaczaco obnizony stan zapalny
stawdw, wyzsza site uchwytu oraz nizszy poziom czynnikéw zapalnych we krwi w poréwnaniu do
negatywnej grupy kontrolnej, a na poziomie podobnym do kontroli pozytywnej, otrzymujacej pelna
dawke leku. Co wiecej, naukowcy wykazali, ze przy wywotaniu efektow terapeutycznych placebo
konieczna jest aktywacja receptoréw przez adrenaline.

Podsumowanie

Badania te wykazaly wyrazna kontrole ukladu odpornosciowego przez oczekiwania wynikajace z pracy mézgu. Co wiecej, badaczom udato sie
wykaza¢, ze dzialanie to zanika w momencie gdy zablokuje sie dzialanie adrenaliny. Wynika¢ to moze z silnego unerwienia sledziony, kluczowego
organu produkujacego komdrki ukladu odpornosciowego, przez neurony adrenergiczne nerwu btednego. Dodatkowo, badaczom udato sie utrzymac efekt
terapeutyczny placebo przez pelne dwa tygodnie fazy eksperymentalnej. Zastosowanie podobnego schematu terapii u ludzi mogloby pozwoli¢ na
zredukowanie dawek lekéw, ktorych dziatanie bytoby mocno obcigzajace dla organizmu. Niestety, w aktualnym momencie praktyczne zastosowanie
przedstawionych badan jest ograniczone przez wiele niewiadomych takich jak np., to czy zachowanie efektu placebo, nie bedzie si¢ wigzato réwniez
z zachowaniem efektow ubocznych — nocebo oraz licznymi przeszkodami etycznymi zwigzanymi z wdrazaniem nieaktywnej terapii u ludzi. Jednakze,
przedstawiony schemat eksperymentalny otwiera droge do doktadniejszych badan nad efektem placebo u zwierzat, co moze w przysztosci pozwoli¢
w pelni zrozumied podtoze tego zjawiska, a tym samym umozliwi¢ $wiadome wykorzystanie placebo w celach terapeutycznych.
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