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PLASEBO-NOSEBO

Dr.Mustafa Ertag (*), Dr.Igik Tuglular (**):

OZET
Plasebo, gunlik klinik pratikte ve bilimsel klinik ¢ahs-
malarda gokga kullanilmasina kargin Gzerinde pek tart-
siimayan bir tedavi aracidir. Bu yazicda plasebo ve nose-
bo kavramlan tartigiimakta, ve gerek bilimsel klinik ¢alig-
malarda gerekse gunlik klinik pratikte plasebo kullanimi
irdelenmekte, bazi sonuglar ¢ikanlmaya galigiimaktadir.
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SUMMARY
Despite frequent use of the placebo in clinical practi-
ce and clinical drug trials, it has not discussed enough.
In this paper, we discussed the concepts of placebo
and nocebo, examined the use of placebo in clinical
practice and clinical drug trials, and studied to reach so-
me conclusions.
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Latince paceo fillinden turetilen ve anlami *hosa gide-
cegim® olan plasebo sdzcugy, tip dilinde 18. ylzyilda kul-
laniimaya baglanmis ve ilk kez 1811'de Hopper's Medi-
cal Dictionary adl tip s6zIGginde, *hastaya yararli olmak-
tan ¢ok onu memnun etmek igin uygulanan tedavi® gek-
linde tarimlanmugtir (1,2). Daha genis bir tamimlamayla
plasebo, tedavi edilen durum igin 6zgil bir etkinligi olma-
yan her hangi bir tedavi iglemi ya da iglemin bir pargasi-
dir (3). Plasebodan farkl olarak ele ainmasi gereken pla-
sebo etki ise, tedavi amac ile uygulanan her hangi bir
ilag ya da iglemin, ilacin farmakolojik etkilerinden ya da
iglemin 6zgul etkilerinden bagimsiz olan ve psikolojik bir
mekanizmay: kullanan psikolojik, fizyolojik, ya da psikofiz-
yolojik etkisidir (3).

Hastaliklar igin 6zgll sagaltimlarin bulunmaya baslan-
digi ylzylimizin bagina dek, cogu kez plasebo ve medi-
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kal terapdtikler eg anlamh olarak kullanilirken, 3000°'den
fazla etkin maddeyi iceren yaklagik 6000 dolayinda spesi-
yalitenin elimizin altinda bulundugu glinimuzde, hala pla-
sebo ve plasebo etkiden séz edilebilir mi? Tedavide pla-
sebo etkinin gergek yeri ve degeri nedir? Gibi sorulan ya-
nitlamak kolay degildir. Fakat, plaseboyu eski gunlerin
bir kalintist olarak gérmek de bir yanilgi olur.

Her ne kadar geligen farmasétik endustrinin 4rdnd et-
ken maddeler, ¢ogu patolojik durum igin etkili ilaglarin
bulundugunu dusindirdyor ve gerek hasta gerekse he-
kimler ilaglarin etkinli§ine her gegen gln daha fazla inani-
yor ve glven duyuyorlarsada, plasebo etkinin gegen ytiz-
yila oranla hala gdncelligini korudufu agiktir ve de kesin-
likle bir ¢ok glncel klinik galigma plasebo etkilerin dikkat-
li degerlendirimesine dayanir.

Farmakolojik agidan etkisiz veya uygulandiy patoloji
icin 6zgul etkisi olmayan ilag olarak tanimlanan plasebo,
tip bilimi agisindan etkisiz kabul edilse de hasta tarafin-
dan tedavi edici bir ajan olarak algilanir. Bu yalanc ilag
bir gok patolojik durum igin tartigmasiz gekilde etkili bu-
lunmustur (4,5). Plasebodan daha 6nemli olam plasebo
etkidir ve etkisiz bir madde ya da iglemin olugturdugu
olumilu etki ofarak bilinir (4). Tibbi bilgilerin ve olanaklarin
sonug vermedigi durumlarda ya da bazen tamamen bi-
lingsiz olarak yapilan uygulamalarda bu etkiden ¢ok ya-
rarfaniimigtir. Bu etxi sayesinde yUzyillar boyunca tip bili-
mi en azindan bazi alanlarda etkinligini, sarlatanlar da
parlak basarilarin strdlrmuglerdir (5).

Etkisiz bir madde igin plasebo etki, belli bir semptom,
sendrom ya da hastalikta elde edilen dizelmenin tama-
mi olarak kabul edilirken, etkili bir madde séz konusu ol-
dufunda ise plasebo etki, gozlenen deyisiklikle ilacin far-
makolojik etkisinden beklenen arasindaki farktir.Diger bir
deyigle tedavi edici etki, ashnda farmakolojik ve plasebo
etkilerin toplami ile olugan etkidir. Plasebo etkiler aktif
ilaglardan alinan olumlu yanitlan taklit edebilir, maskeleye-
bilir, potansiyelize edebilir veya engelleyebilir. ilag meta-
bolizmasinda kigisel farkliliklar hastanin tedavi planina uy-
mamasl, beraberde alinan farkli bir ilag ya da maddenin
olugturdugu etkilesim gibi ilaca yaniti uyanik olmaliysa,




plasebo etkilere ynelik olarak ta o denli uyanik clma-
hdir. Hatta tedaviyi daha mikemmellestirmek igin plase-
bo etkileri bilingli ve aktif olarak kullanmay égrenmelidir
3).

Plasebo etkiler olumlu olabildikleri gibi, olumsuz da
olabilirler. Olumsuz olan, arzu edilmeyen etkilere nosebo
etki denir (6). Latince noceo fiilinden tdretilen ve "zarar
verecegim" anlamina gelen nosebo sdzcifi (2), plase-
bo uygulamasi sirasinda olugan istenmeyen etkiler, ya
da etkin bir madde verildiinde bunun farmakodinamik
ozelliklerine baflanamayan istenmeyen etkiler igin kullani-
Iir. Bag dénmesi, irritabilite, agressivite en ¢ok kargilagi-
lan nosebo etkilerden olup nosebo etkilerin altinda, ilag-
larla birlikte yan etkilerin de olacadi bilinci yatar ve ¢ofu
hasta igin yan etki, ilacin etkili olacafinin bir igaretidir.

Plasebo etkiler fonksiyonel ve/veya subjektif degigik-
liklerle sinirli kalmayip, bazen biyolojiik parametrelerde bi-
le gdzlenebifir (sedimentasyon hizi, kan lipit dizeyleri gi-
bi).

Plasebo, en sik hap ya da enjeksiyon seklinde uygu-
lanmakla birlikte; cerrahi bir iglem, tanisal bir iglem (kan
sayimi, kardiyak kateterizasyon gibi) ya da sadece bir
muayene bile, plasebo etki olugturabilir. Akupunktur ile il-
gili bilimsel ¢aligmalarda da tanimh noktalara karg plase-
bo noktalar kullanilir (7). Fakat en énemili plasebo uygula-
ma araci hekimin kendisi olup gorinugd, tavri, prestiji,
bir plasebo ya da akti maddenin plasebo etki ortaya ko-
yabilmesi igin uygun zemini olusturur (3,8,9).

Plasebo saf gekilde kullanilabilecegi gibi saf olmayan
sekilde de olabilir (3,5,10).

Saf veya gergek plasebo: Hasta Gzerinde fizyolojik ve-
ya farmakolojik bir etkisi olamayacak bir ilag ya da bir ig-
lemdir. Genelde bu amagla laktoz, fruktoz, nigasta, un,
izotonik sodyum klorlr gibi maddeler kullanildigi gibi,
gergek bir ameliyat olmaksizin sadece bir kesi yapma gi-
bi uygulamalarda bu tanima girer (fakat kabul edilmelidir-
ki, gergekten saf bir plasebo aslinda yloktur; fruktoz veya
laktoz bile, bu maddelere toleranst olmayan kisiler Gzerin-
de ¢ok belirgin ve hi¢ de hog olmayan fizyolojik etkiler
olusturabilir). Saf plasebolar ilag aragtirmalar diginda pek
kullaniimazlar ve glnlik uygulamada yerlerini saf olma-
yan plasebolara birakmiglardir.

Saf olmayan plasebo: Farmakolojik ya da fizyolojik et-
kinligi olmakla birlikte uygulandift patoloji igin etkisi ol-
mayan bir ilag ya da iglemdir (pernisiéz anemi olmaksi-
zin glgsizlik ve yorgunlukta B12 vitamini kullanimi gi-
bi). Bunlar, yararl olmasa da kétlllk yapmayan, zarar
vermeyen ilaglar ya da iglemler olup, bu amagla en ¢ok
vitaminler, serebrovaskdiler etkinlikli ilaglar, antibiyotikler
(stiperinfeksiyon olmaksizin viral enfeksiyonlarda) kullani-
lir.

Plasebo tedavi, hemen her hastalik durumu Gzerinde
bir etki olugturabilir. Oyle ki, plasebo ilag tedavisine hig
bir yantin alinmadidi bir ¢aligmanin objektiflijinden kus-
ku duyulmalidir. Plasebo, glinimuzde yerini yirminci yiiz-
yil biliminin mucize ilaglarina birakmamig, tam tersine, bu
mucize ilaglarin hekimlere ve ilaglara glveni arttirmasi so-
nucu plasebonun da etkinli§i artmigtir.

Gunumuzde ilag firmalan aktif ilaglarda da plasebo et-
kiye Gnem verirler. ilacin rengi (anksiyolitikler igin uguk
mavi, laksatifler igin kahverengi), farmasétik gekli (6ksu-
rik igin gurup), uygulama yolu (benzodiazepinlerin agiz
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yoluyla emilimi adele igi emiliminden daha iyi olduu hal-
de enjeksiyonun ye@lenmesi), ginde kag¢ kere verildi§i,
ve hatta fiyati bile hasta Uzerinde &nemli plasebo etkiler
olugturabilir (3,11,12).

PLASEBO ETKININ OZELLIKLERI

Plasebo reaksiyonu dendiinde plasebo uygulanmig
kiside gdzlenen degisiklikler anlagilir. Bu degisiklikler
olumlu olabilecedi gibi (plaseboya duyarlilik), arzu edil-
meyen etkiler ya da semptomlarda siddetlenme gibi
olumsuz bir gekilde de {(nosebo reaksiyonu) kargimiza gi-
kabilir. Hig bir degigikligin olugmamasi durumu ise Iplase-
bo rezistans: olarak ifade edilir. Fakat, plasebo tedavinin
hemen here hastalik (izerinde bir takim etkilerinin olabil-
mesi nedeniyle, plasebo rezistansi durumlarinda deger-
lendirme ya da galigmanin objektifli§i kuskuyla lkargilan-
malidir (3,13,14).

Olumlu etkiler ciddi patolojik durumlarda da gézlen-
migtir. Genelde gesitli rahatsizliklarda plasebonun semp-
tomlar (izerinde %26-58 arasinda bir yararli etkisinin oldu-
gu bildiriimig olup, bu oran ortalama %30 olarak kabul
edrilir (4). Psikosomatik ve iglevsel bozukluklarda ise
oran %60'a kadar ¢ikabilir (13,14). Psikiyatride, ozellikle
anksiyete (zerinde plasebo etkinin énemli bir yeri oldu-
Gu kabul edilir. Akut depresyonlardra plasebo etkiyle ya
da spontan olarak iyilesmle %45 dolayinda bildirilmistir
(bu ikisi arasinda bir ayinm g¢ok gugtdr) (11).

Plasebo etkiyi farmakolojik etkiden ayiran bir takim
Ozelikler olduguna inanilir. Gergekten bir zamanlar etkisi-
nin kisa sureli oldugu, zaman iginde azalip kayboldugu,
yan etkisinin bulunmadi§ éne sirdlerek, plasebo farma-
kolojinin diginda tutulmustur. Ancak, bazi aragtirmalarda,
plasebo etkinin uzun streli olabileceyi, hatta %40 oranin-
da yan ve istenmeyen etkiler {(nosebo) gésterebileceyi or-
taya konulmugtur (15,16).

Bugun, plasebo maddelerin aktif ilaglara benzer far-
makolojik &zellikler tagidifr kabul edilir. Belki de aralarin-
daki tek fark, etkinin siddetidir. Gergekten de plasebo, et-
kin ilaglarin bazi farmakolojik &zelliklerini binyesinde ba-
rindirabilir (4,5,17). Ornegin;

- Plasebo ilacin etkisi kullanim pozolojisi, yani gun
iginde verilig siklityla ilintilidir.

- Etkisinin ortaya gikigi bir latent dénemi gerektirir, on-
dan sonra etki baglar, artar, en Ust dizeye ulagir ve son-
lanir.

- Az ya da ¢ok, yan etki olusturur. Nosebo etkiler
%7-36 arasinda bildirilmigtir. Etkili bir madde kullanilmasi-
ni takiben plasebo verilmigse, istenmeyen etkiler de etkin
maddeninkini taklit eder. Siklikla kargilagilan nosebo etki-
ler subjektif dofada (yorgunluk, uyugukluk, konsantras-
yon bozuklufu, bulant, kusma, bag alnsi, mide ajrnsi,
tremor gibi) olmakla beraber dermatit, anjionritik édem,
ve hatta plaseboya tolerans ve ba@imlilik olaylar da bildi-
rilmigtir. Ancak bunlar ender olup, histriyonik kisilik ¢zel-
liklerine baglanmigtir,

- Etkin ilag ile plasebo arasinda etkilegmeler olabilir.

- Ayni plasebo sollsyon, telkine gore trankilizan ya
da psikostimdilan etki gosterebilir.

PLASEBO ETKININ MEKANIZMASI
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Yaygin kullanimina kargin, plasebonun yadsinamaz
etkisinin mekanizmasi tam olarak anlagilmig degildir. Ge-
nelde bunun psikolojik dogada oldugu kabul edilir ve ba-
21 kigilik 6zeliiklerinin plasebonun etkisi Gzerinde belirleyi-
ci oldugu 6ne sGrilmustir. Gergekten, batin hastalar pla-
sebodan aynt derecede yararlanmazlar. Plaseboya yanit
ybnlnden iki tip hastadan sz edilmektedir:

- plaseboya yantt verenler: plaseboya duyarh bu kigi-
lerin, gevreden gelen mesajlara daha agik kigiler olduklan
ileri stralur.

- plaseboya yantt vermeyenler: plaseboya direngli bu
olgularin, daha ¢ok introspektif ve kugkucu, giivensiz kigi-
ler olduklan ileri sGraldr.

Fakat bu birbirine zit iki grubun psikoiojik profillerini
belirlemek amaciyla psikometrik testler de dahil olmak
Uzere yapllan tim g¢aligmalar, 6ngéride bulunmaya ola-
nak verecek sonuglar ortaya koyamamiglardir
(3,18,19,20,21). Bu arada, plaseboya bugiin olumiu ya
da olumsuz yanit verenlerin daha sonra da ayni yénde
tepki verecekleri sdylenemez.

Plaseboya yanit cins, yag ve sosyal sinif faktorlerin-
den de duslik oranda da olsa etkilenmekle birlikte, hasta-
nin psikolojik durumunun daha fazla etkisi oldugu kabul
edilir. Plasebo etki hasta ézellikleri disinda, hekim ve gev-
re kogullanina da baghdir. Cift kér olarak ayni metodoloji-
yi kullanan tibbi ekiplerin farkll sonuglar elde etmesi, pla-
sebo etkide ¢evre faktdrinin dnemine isaret eder. Ger-
cekten de hastaneye yatinlarak tedavi edilen hastalarla
ayaktan tedavi edilenlerin tedaviye yantlannin gok farkh
oldufu bilinmektedir (18).

Hastaligin iyilegmesinde iki dnemli faktérin rold yadsi-
namaz: Hastanin iyilegme ve hekimin iyilestirme istegi.
Genelde hastanin tedavi olma istegine hekimin telkin ka-
pasitesi de eklenince, plasebo etkiye en Ust dizeyde ya-
nitin aknacad bilinir.

Ne tdr bir mekanizma séz konusu olursa olsun, her-
hangi bir plasebo etki igin iki kogul kesinlikle gereklidir:

1- Hastallk strecinin kendisi ya da olugturdufu semp-
tomlar, gerek zaman iginde gerekse hastadan hastaya,
degigsken olma ézelligini tagimahdir. Kiginin savunma me-
kanizmalarini gbkerten ciddi organik bozukluklar harig,
hastanin savunma mekanizmalan ve iyilesme gicu, dog-
rudan hastaligin nedeni Uzerine ya da hastaliin kontro-
linde bulundudu santral sinir sistemi Uzerine etki yapan
psikolojik faktérler, hastaligin gidigini degistirebilir.

2- Bir hasta-hekim iligkisi bulunmalidir. Hastalar kus-
kusuz hekimin araciii olmaksizin da birgok ilaca plase-
bo yaniti verebilir, drnedin aspirin alimini takiben daha
ilag absorbe bile olmadan gerilim bag agnsinin hemen
gegebilmesi gibi. Bununla birlikte, hekimin sagaltici presti-
ji bu ilaglann blyUstne bliy( katar. Fakat plasebonun et-
kisini en Ust diizeyde arttiran, hasta hekim arasindaki ger-
cek dinamik iligkidir. Hasta-hekim iligkisinde hemen tiim
hastalarin ortak noktasi korkudur. Hastalann ve hekimle-
rin ortak noktast ise umuttur. Psikoanalitik transferans
kavrami bu fenomenin bir tarifidir; hasta, gegmigindeki
bir takim objelere ydnelik duygulanni (ebeveyn, oYret-
men gibi) yeni objelere transfer edebilir (hekim, hemsire,
hap, igne, hatta bir EKG monitérii). Plasebonun normal
kontrol bireylerinde gergekten hasta olan kisilerde yapti-
&indan daha az pozitif ya da negatif etki yapmasinin ne-
deni de, hastanin stres durumunda savunma mekanizma-

s1 olarak transferanss kullanmast olabilir (3).

Plasebo etkiyi sadece psikolojik temelde agiklamak
dogru olmaz; fizyolojik g¢aligmalarin da yapilmasi zorunlu-
dur. Nitekim, Levin ve ark. plasebonun analjezik etkisinin
morfin antagonisti nalokson ile ortadan kaldirlabilecegini
gOstermistir (22,23,24). Bu sekilde, plasebonun bu etkisi
endojen opioid peptidlere baflanmigtir. Bunu takiben,
plasebonun anksiolitik etkisinin de benzodiazepin resep-
torlerinin endojen8 bir ligandinin salinmasi ya da olaya
GABA sisteminin kangmasi ile olustugu ileri stGrldimustdr.
Ancak, aksi yonde calgma sonuglannin da bulunmasi,
hatta bizzat naloksonun aymi plasebo etkiyi olugturmasi
(25) nedeniyle, bu konu tartigmah durumunu korumakta-
dir.

SOSYAL YONU

Bir ilacin uygulanmasi sadece farmakolojik bir yakla-
sim olarak dusUnllmemeli, sosyokUltirel etkenlerin rolu-
nin énemi de géz éninde bulundurulmalidir, Moda, tani-
tim, hasta gevresinin (hemgire, aile, eczaci) dislnceleri
gibi etkenler plaseboya yanitta énemli rol oynarlar (26).

PLASEBO KULLANILMALI MI?

Tedavi amagl bilimsel klinik galigmalarda bir plasebo
ilag ya da iglemin kullanilmasi hemen standart olmugtur.
Hemen her tir tedavi uygulamasinda etkinligi gérulebilen
plasebonun, bilimsel ilag ¢aligmalanndaki yaran tartigil-
maz. Ornedin, romatoid artritte kortizon+asetil salisilik
asit gaigmasinda kontrol grubuna asetil salisilik asit uyg-
lanmas! nasil gerekliyse, plasebo da kontrol gruplarinda
kullanimiyla bir deger tagir. Fakat etkin bir tedavisi olan
ve selim dofada olmayan hastaliklara iligkin ¢aligmalar-
da kontrol grubuna plasebo kulanimi yararl degil, aksine
gerek hasta agisindan gerekse etik olarak zararl bir uy-
gulama olacaktir, ¢inkl plasebo uygulanan hasta grubu
aktif ilagtan yoksun birakilmig olacak, ve de yeni x ilaci
geleneksel tedaviden Ustin midir? sorusu hala yanitsiz
kalacaktir.

Bir saf plasebonun iyi bir kutanim &rnedi, bir klinik
ilag galigmasi hasta grubundan ilag ne olursa olsun, ona
yanit verecek olanlar ayklamak igin olan kullammidir.
Bbéylece geriye kalan hastalarla daha objektit kargilagtir-
malar yapilabilecektir. Bagka bir akilci kullanimy, klinik ilag
caligmasina kabul edilen hastalann &nerilen ilag rejimine
itaatlerini saptamak Uzere radyoaktif isaretli plasebonun
kullanimi geklinde érneklenebilir. Béyle bir plasebo uygu-
lamasinin yapildig bir galigmada hastalann yansinin dne-
rilen ilag rejimine tam olarak itaat etmedikleri saptanmig
ve bu hastalar ¢aligmadan g¢ikartilarak olasi yaniltici so-
nuglann elde edilmesi dnlenmigtir (3).

GulnlGk klinik uygulamada plasebo kullamimi igin su
¢ genel endikasyon gereklidir:

- plasebonun s&z konusu hastahk Gzerinde yararh et-
kilere sahip oldugu biliniyor olmah,

- 6z konusu hastalia etkili higbir spesifik ilag bulun-
mamali ve buna kargin hasta ilag talep etmeli,

- plasebo s6z konusu durum i¢in gergekten hognut
edici ve hasta-hekim iletigsimini saflayacak bir arag konu-
munda olmalidir.

Ancak, plaseno uygulamanin her zaman tehlikesiz bir
uygulama oldu§u dugtnilmemelidir. Onemli bir tehlikesi,
kullantan saf olmayan plasebo ilacin iyatrojenik bir hasta-




lik olugumuna katkida bulunmasidir (27). Bir diger tehli-
ke, plasebo uygulananlar iginde aslinda hastali bulun-
mayanlann gergekten hasta oldukianna inanmalan ve bu-
nun sonucunda rahatsizlik belittilerinin artarak yeni tetkik
ve ilag uygulamalan gerektirmeleridir. Klinik pratikte pla-
sebo kulaniminin en énemli komplikasyonunu ise, altta
yatan ve gergekten aktif bir tedavi gerektiren bir duru-
mun atlenmasi olugturur (3).

Bunlann sonucunda, gergekten plasebo kulanimall
mi? sorusunun basit olarak evet ya da hayir olarak yanit-
lanamayacagi agiktir.

Plasebo tedavide hekimin uymasi gereken temel ilke-
ler:

- Doktor plasebo da olsa bir ilag veriyor oldugunu ve
neden veriyor oldugunu bilmeli,

- Plasebo tedavinin sonuglarini (iyi yada kétd sonugla-
nni) énceden tahmin edebilmeli,

- Plasebo tedavi slrerken etkinlifini denetlemeli, ve
gerektiginde ilaci degistirmeli,

- Ayni diger tedavilerde oldugu gibi plasebo tedavide
de belirgin yararlar olugabilecegi gibi komplikasyonlar da
ortaya ¢ikabileceginden, tedavinin bu her iki ydnine de il-
giyle egilmelidir.

KLINIK GCALISMALARDA PLASEBO KULLANIMINA
AIT YONTEMLER

Klinik ¢aligmalarda ancak s6z konusu hastalik igin ka-
bul edilen higbir referans tedavi yok ise ya da selim bir
hastalik s6z konusuysa plasebo kullanimi kabul edilebilir.

Plasebo ilag kulanim: su gekillerde olabilir (28,29):

- Denenen maddeye kargt plasebo kullanimi. Bu basit
arastirma modelinin amaci, denenen maddenin farmako-
lojik etkinligini ayirt etmek veya belirlemektir. Bununla be-
raber plasebo ile aktif madde arasinda etkinlik ydniinden
anlamb bir farkin bulunmamasi, her zaman maddenin et-
kinsizligini gdéstermez.

- Denenen maddeye karg: referans madde ve plase-
bo kullanim:. Sayet iki madde kendiarasinda kargilagtiril-
mak isteniyorsa ve segilen kriterin duyarlihifindan yeterin-
ce emin olunmadiginda, plasebonun eklenmesi yanitin
gegerliligini test olanafini saglar.

- Gift plasebo kullammi. Kargilagtinlacak iki ilacin (A
ve B ilaci) farmasétik gekilleri ayni degilse, A ilacina B ila-
cinin taklidi bir plasebo, B ilacina da A ilacinin taklidi bir
plasebo eklenebilir. keza, ilaglann uygulama yollan farkli
oldufunda da benzer yéntem uygulanabilir.

Aynt sekilde, bir ilag .ilegiminin (A ilact + B ilaci) etki-
leri bu ilaglann tek bagina uygulandigindaki etkileri ile kar-
silagtirimak istenirse, A ilacini tek bagina alan hastalara B
ilaci taklidi bir plasebo, B ilacini tek bagina alan hastalara
ise A ilact taklidi bir plasebo uygulanabilir. Bu sekilde, ¢ift
kor kogullann devamhlg saglanir.

Capraz denemelerde plasebo kullanimi. Bir ilacin vi-
cuttan atilmasi zaman aliyorsa ve hastanin bu dénemde
ilagsiz (aktif ilag olmasa da) kalmasi istenmiyorsa, kesi-
len ya da yeni baglanacak olan aktif ilacin gérintimdnde
bir plasebo uygulanabilir.

Her tirlt plasebo uygulamasinda, sonuglarin yorum-
lanmasini guglegtirecedinden, saf olmayan plasebo kul-
lanmaktan kaginiimalidir.
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Plaseboyu potansiyel etkinliii ve toksisitesiyle bir
medikal tedavi sekli olarak gérmek plasebo uygulamasi-
ni etik agidan hakl kilabilir mi? Ya da plasebo, klinik ¢a-
lisma sonuglarinda ¢ou kez kendine yiklenen yergi do-
lu ifadeyi (x ilaci plasebodan daha iyi degildir-yani x ilaci
ise yaramaz-, gibi) hak eder mi? Bugin plasebo ve pla-
sebo etki, farmakolojik ve biyolojik yonleriyle kanatlan-
mig, tartigilmaz bir gergektir. Sadece hastayr memnun et-
mek i¢in degil, ona yararl olamak igin de uygulanan ir te-
davi yéntemidir. Kemoterapi ile psikoterapi arasinda yer
alan plasebonun, farmakodinamik tanamlamasi gibi psi-
kodinamik tanimlamasi da yapilabilir ?

Klinik aragirmalarda ise eger ¢aigma konusu hastalik
icin elde rerefans olarak kabul edebilecegimiz iyi bir aktif
ilag bulunuyorsa ve hastalik selim dofada olmadikga,
hastay! bu aktif ilagtan yoksun birakmamak esas olmali-
dir. Ornedin, bir kardiyotonik ilag galigmasinda elde refe-
rans ilag olarak kabul edilen digoxin varken bunun yeri-
ne plasebo vermek, yararl de§il aksine zarar verici bir tu-
tum olacaktir (5). Ancak sdz konusu hastalik igin kabul
edilmig higbir tedavi mevcut degil veya hastalik selim bir
dofaya sahip ise, plasebo uygulamast hog gorilebilir
(30).

Diger taraftan, Implasebo uygulamas! hasta igin bir
tehlike olugturmamal); diger bir deyigle yararlan, olasi za-
rarlanndan ¢ok daha fazla olmalidir. Kabul edilebilir tehli-
keler ile kabul edilemezler arasindaki sinir, séz konusu
galigma konsunda higbir ¢ikan bulunmayan akademik bir
kurul tarafindan belirlenmelidir (28).

Hastalar dahil edildikleri ¢aligma konusunda bilgilendi-
rilicken plasebo almalarinin da sz konusu olabilecegdinin
sdylenmesi, bu hastalarda aktif ilaglara karg! bile bir gi-
vensizlik ve ilag etkinliginde bir azalma olugturabilir.

Plasebonun gunlik kiinik pratikte kullaniimalarina bir
kargt ¢ikig nedeni, plasebo uygulamadaki hilenin kendisi-
dir. Bu géristekilere gére hileli uygulamalar, dogalan ge-
regi, normal sorumluluk sinirlamalarindan kagmaya yon-
lendiricidir ve bu nedenle kolayca yayginlagabilirler. ilag
girketleri, ilag heveslisi hastalar, ve meggul hekimlerin ge-
rekli gereksiz ilag kullanimini arttine: baskitan plasebo kul-
lamminda antiga, dolayisiyla da -klinik pratikte saf plase-
bolardan ziyade, saf olmayanlar kullanildiindan- ilag tok-
sisitesinde artiga, tipta diger hile tirlerinin daha genel bir
tegvigine, ve hasta-hekim arasindaki giivenin kaybolmasi-
na yol agacaktir (3).

Sonug olarak, glir'ik uygulamada plasebo bilingsiz,
elegtiriyi hak eder ve asir gekilde kotuye kullaniimaktadir.
Ancak, bagka safaltim segenegdi bulunmadiginda, mev-
cut aktif ilacin etkisini kuvvetlendirmede ve birgok iglev-
sel bozuklukta plasebonun sagladifji yararlar da géz ardi
edilemez.
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