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Das Placebo und sein Effekt

Von Dieter E. Zimmer

MITTE DER funfziger Jahre kam eine neue Angina pectoris-Therapie in
Schwang: die Unterbindung der inneren Brustschlagadern. Die Erfolgszah-
len waren verbliffend. Mindestens fiinf, manchmal neun von zehn Patien-
ten waren hinterher so gut wie geheilt, viele dauerhaft: lhre driickenden
Schmerzen waren verschwunden, sie konnten sich wieder Anstrengungen
zumuten und nahmen weniger Nitratmedikamente als vorher. Und so wa-
re Angina weiter operiert worden, hatten miRtrauische Herzchirurgen
nicht 1960 einen Test gemacht. Sie kiindigten den Kranken die Operation
an, ritzten dann aber nur noch die Haut ein - und siehe da, der Heileffekt
war genau der gleiche. Nicht der Eingriff hatte geheilt, sondern der Glau-
be des Patienten, ein heilender Eingriff habe stattgefunden. Die Operation
war ein Placebo.

Beim Wort Placebo denken die meisten: ah ja, ein Scheinmedikament,
gut fiir eingebildete Krankheiten, bei denen es reicht, wenn der Kranke
sich auch die Besserung einbildet. Das erste aber, was man begreifen
muR, wenn man sich dem ratselhaften Placebophdanomen nahert, ist dies:
Ein Placebo ist zwar eine Scheintherapie, aber ihre Wirkung ist ebenso
real wie die Krankheit selbst. Zwar ist es normalerweise nur eine harmlose
Milchzucker- oder Starkepille, was in klinischen Versuchen als Placebo
verabreicht wird; aber sie bewirkt, wenn sie wirkt, nicht nur, daR sich der
Patient subjektiv besser fiihlt, sondern hat objektive beobachtbare, mess-
bare korperliche Folgen: Magengeschwiire, Hautausschlage oder Rheuma-
symptome verschwinden, Kardiogramme oder Hormonspiegel dndern
sich.

Das Placebo hat etwas Spukhaftes. Medizinern, die sich nicht als Heil-
kiinstler, sondern als Wissenschaftler zu verstehen suchen, will schwer in
den Kopf, daR ein bloRes Nichts Wirkungen hervorbringen soll, zuweilen
fast die gleichen wie eine Therapie, die sich mihsamer niichterner For-
schung verdankt. Es scheint sie in eine Ndhe zu riicken, der sie gerade
entkommen waren, die von Kurpfuschern und Quacksalbern, Wunderhei-
lern und Schamanen aller Art.

Von allem Anfang an war die Medizin starker mit dem Placebo verban-
delt, als ihr heute lieb ist. ,Da bis vor kurzem so gut wie alle Medikamen-
te Placebos waren, 1aRt sich die Geschichte der medizinischen Behandlung
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weitgehend als die Geschichte des Placeboeffekts beschreiben®, stellte
der Placeboforscher Arthur Shapiro fest, nicht als erster. Erst vor hundert
Jahren, mit der wissenschaftlichen Chemotherapie, begann sich die Medi-
zin vom Placebo zu emanzipieren. Sie hat es bis heute nur unvollstandig
getan. Wer bei einer viralen Erkaltungskrankheit ein Antibiotikum ver-
schreibt oder einnimmt, setzt allein auf den Placeboeffekt. Auch die ra-
tionalsten TherapiemaRnahmen des skeptischsten Arztes, der das Placebo
flir einen unwirdigen Betrug am Patienten halt, haben unweigerlich ihre
Placebokomponente.

Jahrhundertelang waren die teuersten Arzneien: gegen Lebensmittel-
vergiftung Einhornpulver (Knochenmehl vom Narwal), gegen Vergiftungen
und Melancholie Bezoarsteine (angeblich Tranenkristalle eines von einer
Schlange gebissenen Rehs, in Wahrheit Gallensteine von Ziegen), zur
Wundheilung dgyptisches Mumienpulver (also Dreck unbekannter Her-
kunft). Bis ins 19. Jahrhundert war der auf Mithridates zuriickgehende
Theriak als Allheilmittel in Gebrauch; sein Grundbestandteil war Kreuz-
otternhack. Krokodilkot, Schweinezdahne, Wanzendarme, Schlangengalle,
Fliegendreck, Moos vom Schadel eines Gehenkten (Usnea, Bartflechte) - je
ekelhafter, desto heilkraftiger scheint die Grundidee dieser Heilkunde
gewesen zu sein.

Das erste spezifisch wirksame Medikament Gberhaupt war wohl die
um 1630 von Jesuiten aus Peru mitgebrachte Chinarinde gegen Malaria-
fieber. Die Standardbehandlungen waren Reinigungsrituale von reinem
Placebowert: Aderlasse, Abfiihr- und Brechmittel. AuRer ein paar Krautern,
die tatsdchlich Wirkung hatten, aber selten die ihnen zugeschriebene, hat-
te eigentlich fast nichts davon den Kranken gesiinder machen kénnen,
vieles aber kranker. Trotzdem erfreuten sich Medizinmanner allerorts und
allerzeit hochster Wertschatzung, und das lag nicht nur an der Hoff-
nungsstarke ihrer Dulder (vulgo Patienten). Es lag daran, daR die Maltra-
tierten oft tatsachlich gesundeten - zum einen, weil auch die absurdeste
Kur ihre Placebowirkung tat; zum andern, weil die Krankheit von alleine
schwand, trotz aller arztlichen MiRhandlung, und man die Heilung arztli-
cher Kunst gutschrieb, dank dem allzumenschlichen Trugschlu post hoc
ergo propter hoc (wenn etwas danach passiert, dann wird es deswegen
gewesen sein).

Mehr als jeder andere trug der amerikanische Anasthesiologe Henry
Beecher dazu bei, daR die Medizin sich um die unheimliche Macht des
Placebos nicht langer driicken konnte. Im Zweiten Weltkrieg hatte er Ver-
wundeten hinter der Front in Italien Morphin gegeben. Als ihm das Mor-
phin ausging, spritzte er in seiner Verzweiflung eine schwache Kochsalz-
[6sung. O Wunder, auch sie linderte vielen den Schmerz.

Aufgrund solcher Erfahrungen machte die Pharmakologie in den finf-
ziger Jahren die Placebokontrolle zur allgemeinen Praxis. Jedes neue Me-
dikament muRB sich seitdem gegen ein Placebo beweisen, und zwar in
,doppelblinden” Versuchen, bei denen weder Patienten noch Pflegeperso-
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nal wissen, wer das wirkliche Medikament - das Verum - erhélt und wer
das Nichts. Seitdem ist der Placeboeffekt vor allem ein lastiger Storfaktor,
der ehrgeizigen Pharmakologen die Petersilie verhagelt. Wenn ein viel-
sprechendes neues Molekil, etwa ein Antidepressivum, 70 Prozent der
Kranken zu meRbarer Besserung verhilft, so scheint das zunachst wie ein
sensationeller Triumph; aber wenn sich dann im Doppelblindversuch her-
ausstellt, daR eine Zuckerpille bei 35 Prozent die gleiche Wirkung tut, ist
der Triumph nur noch halb so groR und das neue Medikament in den
grauen klinischen Alltag heruntergeholt.

Wortlich bedeutet Placebo ,Ich werde gefallen®. Placebo Domino heilt es
im 116. Psalm, der bei der Totenmesse gesungen wurde; Luther Ubersetz-
te es mit ,Ich werde wandeln vor dem Herrn®. Ein Placebo, das war soviel
wie leeres Trostgesinge. Das Placebo der Medizin ist ebenfalls leer, aber
es gefallt nicht und trostet nur indirekt. Jedoch es wirkt.

Wann? Wie stark? Auf wen?

Es gibt kaum eine Krankheit, die sich dem Placeboeffekt ganz entzieht.
Bei vielen wurde er nachgewiesen: bei Angina pectoris, Arthritis, Asthma,
Bluthochdruck, Depression, Dermatitis, Husten, Magengeschwiiren, Mi-
grane, Rheuma, Schmerzen fast aller Art ... Aber der Effekt ist bei einzel-
nen Krankheiten sehr verschieden stark. Schmerz laRt sich bei etwa 35
Prozent der Patienten durch Placebos bessern, Magengeschwiire bei 50
Prozent, Rheuma und Arthritis bei bis zu 80 Prozent, Angina pectoris bei
25 Prozent - Angina infolge von Arteriosklerose aber nur bei 4. Es ist
auch nicht so, daB eine Krankheit um so williger auf Placebos horte, je
,psychischer” sie ist. Zwei von drei Schizophrenen zwar nahmen nach ei-
nigen ,leeren” Injektionen wieder Kontakt zu ihrer Umwelt auf, aber
schwere Schlafstorungen sind so gut wie placeboresistent, und Epilepsie
ist es vollig.

Ohne Bewultsein kein Placeboeffekt: Das gleiche Scheinmedikament,
das den Wundschmerz nach einer Operation effektiv mindert, bleibt véllig
wirkungslos, wenn es noch wahrend der Narkose gegeben wird. BewuRt-
heit ist die eine Voraussetzung. Die andere: die Krankheit muR Koérper-
funktionen betreffen, die unter dem EinfluR des Zentralnervensystems
stehen. Einen Knochenbruch heilt kein Placebo, aber seine Schmerzen
kann es lindern.

Placebos wirken nicht nur wie effektive Medikamente, sie haben oft
auch genau deren unerwartete Nebenwirkungen. Herzkranke, die von ih-
ren Nitraten Kopfschmerzen bekommen, bekommen sie auch, wenn nur
Starke in der Tablette war. Es wird von Féallen berichtet, in denen das Pla-
cebo regelrecht slichtig machte, mit schweren Entzugserscheinungen
beim Absetzen. Sogar bei Tieren gibt es eine Art Placeboeffekt, wie man
seit 1927 weil, als Pawlows Hund, der nach Morphininjektionen regelma-
Rig erbrochen hatte, sich auch erbrach, als nur Salzlésung in der Spritze

Dieter E. Zimmer: ,Placebo” (DIE ZEIT 1998) Seite 3



war. Konditionierung! Viele Pharmakonwirkungen lassen sich konditionie-
ren, bei Mensch wie Tier: Wird ein aktives Praparat unbemerkt durch ein
inaktives ersetzt, sie wirkt dieses eine Zeitlang weiter. Was aber nicht er-
klart, wieso ein erstmals eingenommenes Medikament eine Placebowir-
kung entfaltet.

Zwar scheint es nahezu eine Naturkonstante, daR ein Drittel aller
Schmerzpatienten auf Placebos reagiert. Aber wer wann und wie oft und
wie lange reagiert, ist unvorhersehbar. Alle Versuche, der ,Placeboperson-
lichkeit” auf die Spur zu kommen, verliefen im Sand: IQ, Geschlecht, sogar
Suggestibilitat, nichts scheint einen fiir den Placeboeffekt zu pradisponie-
ren. Auch der kihlste Kopf ist nicht gegen ihn gefeit, auch der leichtglau-
bigste Schwarmer kann gegen ihn immun sein. Placebos sind unbere-
chenbar.

Viele Zahlen (liber die wundersame Wirksamkeit der Placebos diirften
jedoch ubertreiben. Meist wurde das Placebo an einer effektiven Therapie
gemessen, aber nur ganz selten an der Unterlassung jeder Therapie. Es
ist namlich der natirliche Gang vieler, sogar der meisten Krankheiten,
von selbst zu heilen oder phasenweise nachzulassen. Was auch immer in
der Phase der Remission unternommen wird, es wird ihm leicht eine Wir-
kung gutgeschrieben, die sich sowieso eingestellt hatte. Bei der klini-
schen Depression zum Beispiel scheint der Placeboeffekt, gegen den sich
jedes neue Medikament zu behaupten hat, mit an die 40 Prozent sehr
hoch; aber da auch schon die spontane Remissionsquote hoch ist,
schmilzt der echte Placeboeffekt betrachtlich zusammen.

Je invasiver die Therapie, um so groRer der Placeboeffekt. Zwei Tablet-
ten scheinen starker zu wirken als eine, eine groRe bunte Kapsel starker
als eine Pille, eine Injektion starker als eine Kapsel, ein chirurgischer Ein-
griff starker als eine Injektion. Es kommt offenbar darauf an, daR die The-
rapie den Patienten beeindruckt. Ein Professor, der ihm die Zuckerpille
verabreicht, beeindruckt ihn mehr als ein Pfleger. Und noch mehr beein-
druckt ihn der Arzt, der sich fiir ihn personlich interessiert (oder zumin-
dest so tut) und selber an seine Therapie glaubt. Davon profitieren schon
echte Medikamente. Das erwiesenermaRen effektive Chlorpromazin, das
1950 die biologische Revolution in der Psychiatrie einldutete, brachte 77
Prozent der Schizophrenen eine Besserung; wurde es aber von Psychia-
tern psychoanalytischer Denkungsart verordnet, die nicht daran glaubten
und es nur widerwillig gaben, so half es nur 10 Prozent. Als vor einigen
Jahren nachgerechnet wurde, wie hoch die Placeboeffekte waren, wenn
der Arzt felsenfest von der Effektivitdat seiner Therapie lUiberzeugt war,
weil sich namlich erst spater herausstellt hatte, daR es sich um ein bloRes
Placebo handelte, da zeigte es sich: etwa doppelt so hoch wie normal.

Das ist offenbar der entscheidende Faktor: Vertrauen und Zuversicht,
auf beiden Seiten. Der Kranke muR den Eindruck haben ,Mir hilft jemand*
- und in vielen Fallen ist ihm damit tatsachlich schon geholfen.
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Als der Psychologe Hans Jiirgen Eysenck 1952 erstmals den Verdacht
aussprach, alle Psychotherapie sei nichts als ein Placebo, schlug ihm aus
der Innung ein Tsunami von Feindschaft entgegen. Inzwischen hat es sich
bestdtigt: Abgesehen von der Verhaltens- und der kognitiven Therapie,
sind die Erfolge der verschiedenen Psychotherapieschulen kaum groRer
als die von Placebos, gleich wie absolutistisch sie sich gebdrden.

,Hoffnung heilt“ - es ist wie aus einem billigen Trostbuch. Wie kann etwas
wirken, was dann keinerlei Wirkung hat, wenn man es aus bloRem Zufall
schluckt, ohne zu wissen, das man gerade ein Medikament zu sich
nimmt? Das Placebo scheint sich uUber alle Kausalitdat hinwegzusetzen. Es
ist, als funktionierte die Levitation doch, als bewegte der Geist die Materie
- ein standiger Juckreiz an der Schldfe der Medizin, der Psychologie, der
Philosophie, eine Provokation, die an letzte Fragen riihrt.

Das Wunder jedoch ist nur eines, solange man an dem tiefverwurzel-
ten Dualismus festhalt, der uns in Kérper und Seele spaltet. Die Biowis-
senschaften lehren uns heute etwas anderes: daR Seele, Geist, BewuRtsein
spezielle Gehirnfunktionen sind und ihre materiellen Substrate haben.
Das Geistorgan, das nur einen kleinen Teil seiner Tatigkeit dem BewuRt-
sein zugdnglich macht, ist gleichzeitig damit befalt, zahllose Kérpervor-
gange zu steuern. Auch ,Hoffnung“ hat ihre neurophysiologische Signatur
im Gehirn.

Das monistische Paradigma macht vieles erklarbar, auch das Placebo-
Wunder. Nicht, daR es bereits erklart ware. Placebos lassen sich nicht pa-
tentieren und kommerzialisieren; also hat die Erforschung ihres Wirkme-
chanismus nie Prioritdat gehabt. Aber einige Erklarungsansatze gibt es
durchaus.

Friher half man sich mit der Erklarung, daB eine Krankheit eben zwei-
erlei sei: ein organisches Geschehen und seine ,Reprasentation“ im Kopf,
der Schmerz und das Leiden - und das Placebo wirke nur auf letztere ein.
Richtig daran ist wohl dies: Je groRer die Angst, die mit einer Erkrankung
einhergeht (das, was klinische Psychologen Angst nennen, aber mit der
Angst der Umgangssprache nicht viel zu tun haben mufR), um so starker
ist der Placeboeffekt; und wenn das Placebo angenommen wird, schwin-
det die Angst. Ausreichend aber war diese Erklarung nie, denn das Place-
bo dndert ja nicht nur das subjektive Krankheitsgefiihl, sondern auch das
objektive Krankheitsgeschehen.

Am meisten wei man heute lber die schmerzstillende Wirkung von
Placebos. Schmerz ist wahrhaftig keine ,Einbildung®; er ist ein warnendes
Nervensignal des Korpers an das BewulRtsein. Aber er ist durch psychi-
sche Filter modulierbar; starker akuter Stress zum Beispiel hebt die
Schmerzschwelle an, so daR wir in einem Handgemenge gar nicht mer-
ken, daR wir verletzt sind. Bei Stress schiittet das Gehirn Opioide aus, die
bestimmte Schmerz-Relais-Neuronen im Mesencephalon in ihrer Aktivitat
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dampfen. Folge: Analgesie. Das Placebo scheint die gleichen Opioide an
die gleichen Rezeptoren zu schicken. Folge: Placeboanalgesie. Nichts deu-
tet jedoch darauf hin, daR auch in anderen Bereichen, in denen Placebos
wirken, kérpereigene Opiate im Spiel sind. Insofern ist die Placebowir-
kung auf Schmerz wahrscheinlich etwas Besonderes.

Die Hauptachse, lber die Geist und Korper miteinander verkehren,
scheint die physiologische Stress-Reaktion zu sein; jedenfalls ist sie bis-
her am besten erforscht.

Eine akute Bedrohung I6st sozusagen einen ganzheitlichen Alarm aus:
das BewulRtsein empfindet Furcht oder Wut, und gleichzeitig setzt das
Gehirn eine ganze Kaskade neuraler und hormoneller Veranderungen in
Gang, die den Organismus auf eine groRe Anstrengung vorbereiten: Herz
und Atmung beschleunigen sich, der Blutdruck steigt, die Verdauung wird
angehalten, Zucker, also Energie stromt zu den Muskeln. Ein kurzer
Stress, der mit einer kurzen Aktion (Kampf oder Flucht) beendet wird,
scheint dem Organismus nicht zu schaden. Aber ein anhaltender Stress,
der sich durch kein eigenes Verhalten beenden laRt, kann vielfache orga-
nische Schaden anrichten. Vor allem senkt er nicht nur kurzzeitig die Im-
munkompetenz, er demoliert mit der Zeit das Immunsystem, so daR In-
fektionen ein Einfallstor erhalten. Das BewuRtsein registriert diesen Zu-
stand als ,Verzweiflung®; Psychologen sprechen von ,Kontrollverlust®.

Etwas Spekulation muR sein. Eine organische Erkrankung ist selber ein
Stressor, und zwar meist ein anhaltender, der mit Kontrollverlust einher-
geht. Wenn dieser Stress nun lber eine positive Riickkoppelungsschleife
verstarkend in die Krankheit zuriickwirkte, indem er die Widerstandsfa-
higkeit des Korpers, etwa seine Immunabwehr herabsetzt: dann miRte
Stressminderung die Quelle verstopfen, aus der sich die Krankheit zum
Teil gespeist hatte. Und wenn der Kranke, der sich selber nicht helfen
konnte, erlebt, wie ihm ein als Heiler ausgewiesener Mitmensch zu Hilfe
kommt, dann ware das in der Tat eine Minderung des Kontrollverlusts, es
fiele der Irritator ,unbeherrschbarer Dauerstress“ wenigstens zeitweise
weg, und je nachdem, wie groR dessen Beitrag zur Krankheit war, stellte
sich mehr als der Anschein von Heilung ein.

Mit Sicherheit ist solch ein Modell zu simpel; einen einheitlichen Pla-
cebomechanismus gibt es vielleicht gar nicht. Aber mit derartigen, empi-
risch testbaren Modellen wird das Geheimnis des Placebos tber kurz oder
lang gellftet werden. Wunder gibt es nicht. Aber den Feinden der ,positi-
vistischen®, ,reduktionistischen“ Wissenschaften sei als Placebo der Trost
gereicht: Auch wenn es im Gehirn mit rechten Dingen zugeht, bleibt es
wunderbar genug.
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