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Implicazioni dell’effetto placebo
nella pratica clinica

Le recenti acquisizioni

della letteratura sull’effetto
placebo gettano le basi
scientifiche per spiegare

| fattori psicologici che
influenzano I'efficacia

dei trattamenti medici.
Queste nuove conoscenze
¢l possono guidare,

agendo sul contesto
psico-sociale del trattamento
e quindi soprattutto

sul rapporto medico-paziente,
a massimizzare l'efficacia

e minimizzare

gli effetti collaterali
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J effetto placebo & un argo-
L mento che viene appena
sfiorato o totalmente ignora-
to nel corso di studi di Medicina e
Chirurgia. Forse perché, citando il
libro “Follie ed inganni della medici-
na" diSkrabaneke McCormick:”Uno
dei motivi per cui i medici sono
portati a sminuirne gli effetti puo
essere il timore che la loro imma-
gine e il potere che detengono
vengono minacciati”.
In realta I'effetto placebo rilancia
due temi che dovrebbero essere
centrali nella formazione di un me-
dico: lo spirito critico e il rapporto
medico-paziente.
Lo spirito critico, inteso come at-
teggiamento riflessivo di chi non
accetta nessuna affermazione
senza interrogarsi sulla sua validi-
ta, € una delle forze che ha spinto
maggiormente al progresso la me-
dicina, conducendo al superamen-
to di erronee e radicate convinzioni
presenti per secoli nella comunita
scientifica. Tutt'ora I'effetto place-
bo ci insegna che il cambiamento
dei sintomi dopo una certa cura
non & necessariamente dovuto al-
la cura stessa, e quindi non si pud
definire efficace una cura solo per-
ché i pazienti sono guariti. Inoltre,
le recenti acquisizioni su questo
fenomeno ci portano a rivalutare
uno dei pilastri attuali della ricerca
medica: gli studi a doppio cieco
controllati dal gruppo placebo. Se-
condo l|'approccio attuale della
medicina evidence-based, affin-
ché un nuovo trattamento possa
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essere utilizzato con criteri scienti-
fici deve essersi dimostrato supe-
riore rispetto a un placebo. Tutta-
via, sapendo che l'effetto placebo
agisce anche come componente
legata al contesto psico-sociale
del trattamento “reale” e che esso
risente di un numero enorme di
variabili, appare importante capire
meglio come possano modificarsi
I'efficacia del trattamento e I'effet-
to placebo in una condizione in
cieco.

Il rapporto medico-paziente ¢ alla
base della professione medica, fin
dai tempi di Ippocrate, ma & sotto
gli occhi di tutti che, nonostante gl
enormi progressi dal punto di vista
tecnico, la medicina attuale trascu-
ri spesso questo aspetto. Uno stu-
dio attento dell'effetto placebo ci
fa capire come la figura del medico
in Sé possa essere un vero e pro-
prio strumento terapeutico che
agisce tramite la fiducia e le aspet-
tative acquisite dal paziente. Tutti i
medici infatti si confrontano quoti-
dianamente con l'effetto placebo
nella pratica clinica e la recente
letteratura scientifica conferma la
sua enorme rilevanza. E uno stru-
mento terapeutico di grande effi-
cacia, a volte responsabile dei be-
nefici prodotti dall'intervento medi-
co in misura maggiore di farmaci o
interventi chirurgici, alla portata di
tutti gli operatori sanitari e a “costo
zero”, con uno spettro d'azione
molto ampio, che va dall'analgesia
alla malattia di Parkinson. Da un
punto di vista piu teoretico, niente



come l'effetto placebo appare cosi
legato al rapporto mente-cervello-
corpo, a come i processi psicologi-
ci possano modificare la neurochi-
mica del sistema nervoso centrale
e queste alterazioni susseguenti
agire sulla fisiologia di tutto l'orga-
nismo.

| placebo in medicina furono usati
consapevolmente a partire dal di-
ciottesimo secolo, e la pratica ri-
mase molto diffusa fino al ventesi-
mo secolo. In realta, verosimilmen-
te, la gran parte dei successi della
medicina antica sono attribuibili
all'effetto placebo o alla guarigione
spontanea.

A tal proposito Voltaire diceva:
“L'arte della medicina consiste nel
distrarre il malato mentre la natura
lo guarisce”.

Definizione

La parola placebo deriva dal latino
"mi piacera”. Classicamente per
"placebo” si intende una sostanza
0 un trattamento inerte. |l termine
"effetto placebo” indica il cambia-
mento che avviene nell’individuo
alla somministrazione del placebo,
la risposta benefica del soggetto a
una sostanza o ad una procedura
ritenuta senza alcun effetto tera-
peutico per la condizione specifica
per cui & stata somministrata.

In realta in queste definizioni c'e
un paradosso. Se i placebo sono
sostanze o procedure inerti, non
possono causare un effetto e, vi-
ceversa, se l'effetto & presente, i
placebo non sono inerti. Piu corret-
to, allora, & affermare che |'effetto
placebo & il cambiamento nelle
condizioni del paziente che risulta
in seguito al contatto con un deter-
minato contesto psico-sociale, a
prescindere dalle proprieta intrin-
seche del trattamento.

Placebo comunemente utilizzati
nella ricerca medica comprendono
sostanze farmacologicamente iner-
ti somministrate attraverso qual-
siasi mezzo, come pillole, pomate,
inalazioni, iniezioni. Alcuni tratta-
menti fisioterapici privi di evidenza
terapeutica, finta agopuntura, finti
interventi chirurgici (in cui il pazien-
te viene solo anestetizzato, inciso
e poi suturato) possono agire co-
me placebo.

Negli studi clinici a doppio cieco
randomizzati e controllati dal brac-
cio placebo, considerati |'attuale
gold standard per I'approvazione di
nuovi farmaci, I'effetto terapeutico
intrinseco (dato ad esempio dalla
proprieta chimico-fisiche del far-
maco) & calcolato come differenza
fra I'effetto nel gruppo dei trattati e
quello nel gruppo placebo. La ri-
sposta benefica nel gruppo place-
bo pud essere data dal decorso
naturale verso la guarigione, da
effetti statistici e bias metodologici
e dall'effetto placebo vero e pro-
prio, dato esclusivamente dal con-
testo psico-sociale.

In generale, alla risposta benefica
che consegue ad un trattamento
medico (chiamato "effetto verum”)
concorrono almeno tre differenti
forze: I'effetto terapeutico intrinse-
co (o effetto fisiologico), I'effetto
placebo e il decorso naturale della
condizione patologica verso la gua-
rigione.

Elementi del contesto
psicosociale

Numerosi studi hanno dimostrato
che le caratteristiche del farmaco,
la via di somministrazione, i test di
laboratorio, la diagnosi e in ultima
analisi, il rapporto medico-paziente
sono tutti elementi del contesto
psicosociale che ¢ alla base dell'ef-
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fetto placebo. Quest'ultimo puo
essere indotto con un’istruzione
verbale, ma anche con stimoli visi-
vi, uditivi, olfattivi. Qualsiasi ele-
mento ambientale, dall’'ospedale,
alle siringhe, al sorriso del medico,
sembra poter influenzare |'outco-
me. E importante sottolineare pe-
ro che l'effetto e bidirezionale e
legato al significato del messaggio
(volontario o involontario): basta
invertire due parole nel corso di
un'istruzione verbale per ottenere
la risposta opposta.

L'uso di placebo
nella pratica clinica

| due meccanismi biologici attra-
verso cui si espleta 'effetto place-
bo sono il condizionamento classi-
co pavloviano, basato sull'appren-
dimento inconscio attraverso asso-
ciazione, e le aspettative consape-
voli di beneficio del paziente. Oltre
a questi due sono stati chiamati in
causa le emozioni, il desiderio e la
motivazione.

In letteratura sono stati descritti
numerosi ambiti clinici in cui I'ef-
fetto placebo ¢ attivo. | pit cono-
sciuto & l'analgesia, in cui i respon-
sabili sono i sistemi degli oppiodi e
dei cannabinoidi endogeni; & stata
stimata un’efficacia pari a circa la
meta di quella della morfina e di
due punti nella scala visuale analo-
gica. L'effetto placebo & molto rile-
vante in disturbi psichiatrici come
I'ansia e la depressione, in cui pud
raggiungere quasi |'effetto dei far-
maci, tramite |'attivazione delle
stesse aree cerebrali che rispon-
dono alla somministrazione degli
inibitori del reuptake della seroto-
nina e delle benzodiazipine. Un al-
tro campo molto studiato & quello
dellla malattia di Parkinson, in cui il
miglioramento dei sintomi dopo
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terapie “placebo” avverrebbe gra-
zie all'aumentato rilascio di dopa-
mina, a seguito delle aspettative di
beneficio clinico. L'effetto placebo
& stato riscontrato essere signifi-
cativo anche in molti disturbi colle-
gati al sistema immunitario ed en-
docrino, in cui attraverso il condi-
zionamento inconscio produrrebbe
il rilascio di citochine e ormoni
(come glucocorticoidi e ormoni
della crescita). Infine gli “interventi
placebo” posso interagire con il
sistema nervoso autonomo, an-
dando ad influenzare il sistema
cardiovascolare, respiratorio e ga-
strointestinale.

Diversi sondaggi sui medici di fa-
miglia europei, hanno fatto emer-
gere che la stragrande maggioran-
za ha usato almeno una volta nella
pratica clinica un placebo. L'uso di
“placebo impuri”, ossia di terapie
che sono efficaci, ma non per
|"ambito in cui sono stati utilizzati,
come gli antibiotici per le infezioni
virali e le vitamine per l'affatica-
mento, & riferito piu frequente ri-
spetto ai “placebo puri”. La mag-
gioranza dei medici usa placebo
sapendo che possono dare effetti
psicologici positivi, ma anche,
spesso, solo per assecondare le
richieste del paziente ed evitare
conflitti, in assenza di indicazioni
ad intervenire.

Tuttavia, considerando il placebo
come una risposta data dal conte-
sto e non un finto farmaco, le con-
clusioni etiche sono complesse. Si
crea una sorta di paradosso, per il
quale, se l'utilizzo di un placebo
con l'inganno & sicuramente scor-
retto, non utilizzare l'effetto del
contesto psicosociale per massi-
mizzare |'efficacia terapeutica po-
trebbe essere a sua volta conside-
rato non etico, visto che diminuisce
il beneficio del paziente.

Conclusioni

La rilevanza dell'effetto placebo
ci fa capire quanto il modo di re-
lazionarsi del medico possa es-
sere determinante nel potenziare
|'effetto di trattamenti efficaci
per il bene del paziente e, al
tempo stesso, quanto sia facile
far credere efficace un tratta-
mento che in realta non lo é.
Appare importante quindi che il
medico sia consapevole del pe-
so di ogni sua parola e ogni suo
gesto nei confronti dell'outcome
del paziente e si ponga come
garante contro pratiche non
scientifiche.
E molto importante invece cercare
di potenziare al massimo I'effetto
placebo associato a interventi di
comprovata efficacia e legato al
contesto psico-sociale.
Recentissime review suggeri-
scono, sulla base di precedenti
evidenze scientifiche, alcune
strategie per potenziare la com-
ponente non intrinseca del trat-
tamento:

e curare al massimo I'empatia nel
rapporto medico-paziente;

e creare un ambiente di cura caldo,
accogliente e rilassante, riducen-
do I'ansia del paziente;

e credere nel trattamento e cerca-
re di essere credibili;

e selezionare i pazienti con aspet-
tative negative inadeguate e au-
mentare le loro aspettative;

e spiegare al paziente il meccani-
smo di funzionamento e cosa si
dovra aspettare, verificando che
abbia capito;

e portare ad esempio altri pazienti
che hanno ricevuto benefici dalla
stessa terapia;

e creare una specie di rituale attor-
no alla cura e sfruttare degli sti-
moli di condizionamento (per
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esempio gesti, odore e colore
dei medicamenti, tempi e luoghi
fissi dei cura);

e effettuare le terapie in prima per-
sona;

e usare dosaggi piu frequenti;

e evitare il processo di estinzione
durante i trattamenti cronici
motivando ripetutamente il pa-
ziente.

Altri autori suggeriscono, infine,
di personalizzare il contesto psi-
co-sociale del trattamento in ba-
se al paziente che ci si trova di
fronte. Si dovrebbe tener conto
per esempio della personalita,
delle aspettative, della storia cli-
nica, della vulnerabilita agli effetti
collaterali e, in futuro, si potrebbe
perfino considerare la variabilita
genetica.

Pertanto, seguendo dei semplici

accorgimenti che sfruttano i fat-

tori psicologici della risposta del
paziente alla terapia, si puo dav-
vero fare la differenza nell'outco-
me. Le recenti acquisizioni sull’ef-
fetto placebo sono una prova ul-
teriore dell'importanza del rap-
porto medico-paziente e della
pratica di una medicina che al
tempo stesso sia evidence based

(basata sulle evidenze scientifi-

che) e patient centred (orientata

attorno ai bisogni del paziente).

Tutto questo per una buona prati-

ca clinica, che migliora il benesse-

re psicofisico del paziente e al
tempo stesso riduce la spesa sa-
nitaria sia a carico del Sistema

Sanitario Nazionale che del singo-

lo cittadino.

Sviluppare perd una comunicazio-

ne efficace tra medico e paziente

richiede un’'abilita e una specifica
formazione non sempre sviluppata

a pieno nel percorso degli studi

universitari e nella formazione con-

tinua.
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