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Placebo, um mal-estar para a medicina:
noticias recentes

Ménica Teixeira

O artigo relata novos desdobramentos no debate médico
a proposito do placebo e seus efeitos, relacionados a sua
utilizacdo na clinica médica e em ensaios clinicos de drogas
e tratamentos.
Palavras-chave: Placebo, efeito placebo, ensaios clinicos, clinica
médica
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A ciéncia permanece ignorante sobre a natureza do efeito-pla-
cebo e as razbes de sua eficacia. Nem por isso 0s médicos, em sua
prética clinica, renunciam a utilizar seu poder de cura e aivio. E o
gue se constata da leitura do artigo “Receitando ‘tratamentos place-
bo’: resultado de uma enquete nacional com clinicos e reumatol ogis-
tas norte-americanos’, publicado em outubro de 2008 pelo ex-British
Medical Journal (agora simplesmente BMJ), que concentra a aten-
¢ao de “Observando a Medicina’ nesta Ultima edi¢cdo de 2008. O ar-
tigo se baseia nos resultados de uma enquete enviada a 1,2 mil
médicos dos Estados Unidos.

N&o é certamente a primeira vez que a segdo se entretém com
0 mal-estar causado pelo placebo a medicina “baseada em evidén-
cias’. Em “Sobre placebo e efeito placebo” (Plessmann de Camargo;
Teixeira, 2002), a Revista apresentou dados compilados em seminario
patrocinado pelos National Institutes of Health, que testemunhavam
aresisténcia do placebo ao ‘arsenal’ usual da ciéncia da medicina. No
mesmo campo do trabalho do NIH, uma revisdo de 2008, do neuro-
cientista Fabrizio Benedetti, da Universidade de Turim, reiine o co-
nhecimento existente sobre o efeito que a administracdo de placebo
apresenta sobre a bioquimica cerebral.

N&o ha, no entanto, uma explicaco cientifica abrangente, aceita
pelo establishment da medicina, para os mecanismos e os efeitos do
placebo. Essa dificuldade coloca um paradoxo: as evidéncias em que
a medicina contemporanea baseia a prescri¢do dos tratamentos
standards sdo obtidas por meio de experimentos controlados, nos
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guais quem fornece a contra prova da eficécia do tratamento sdo placebos e seus
efeitos. Nos casos em que ha um tratamento ja recomendado, € contra ele que o
novo tratamento € testado. Esse tratamento original, no entanto, ou o anterior a
esse, foi também testado contra placebo. O medicamento “provado”, os cientis-
tas pensam saber como age e de onde retira sua eficacia; mas, e sobre o placebo?

E esse paradoxo que atrai o interesse da se¢do para a questdo. No trimes-
tre em que esta edicdo da Revista foi preparada, a palavra placebo freqlientou a
midia quando da publicacdo do artigo sobre seu uso comum por clinicos; e pelo
menos outras duas vezes. Em sua edi¢do de 23 de agosto, arevista New Scientist
relatou certas travessuras dos placebos — por exemplo, o fato de que o efeito do
diazepam no pds operatdrio so ocorre se 0 operado souber que esta tomando dia-
zepam. O jornalista Michael Brooks escreveu seu texto em torno da observagéo
de que o efeito placebo “arruina”’ a credibilidade da medicina— uma afirmagéo do
neurocientista Benedetti. O artigo da New Scientist ressalta uma mudanca de abor-
dagem: os cientistas ouvidos agora admitem a complexidade do efeito placebo,
reconhecem que ele se estende a qualquer medicamento ministrado por médicos,
e pretendem descobrir de que maneira incorporar seus efeitos para beneficiar a
medi cina baseada em evidéncias.

Umallinha de investigacdo mais difundida a propdsito do placebo e seus efei-
tos, no enquadre da medicina cientifica, é aquela que pretende saber sobre a éti-
ca de seu uso. Em outubro de 2008 — e esta foi a terceira mencéo a placebos
registrada pela secdo —, a Associacdo Médica Mundial, reunida em assembléia em
Paris, mudou o texto do artigo 32 da Declaracdo de Helsinque, que regula a par-
ticipacéo de seres humanos na pesquisa clinica (aquela que testa os futuros tra-
tamentos em humanos, por oposicao aos testes pré-clinicos, em que animais sdo
utilizados). A norma vigente até a assembléia de outubro vetava a possibilidade do
uso de placebo em ensaios clinicos, quando ha outro tratamento disponivel. A di-
retriz pretendia impedir, explicou o jornal O Estado de S. Paulo, que as compa-
nhias farmacéuticas (capazes de tudo por dinheiro, um entendimento bastante
apreciado e difundido pela midia) langassem méo do placebo como forma de di-
minuir os custos dos ensaios clinicos de suas drogas.

No novo texto do artigo 32, “0 uso de placebo, ou o nédo-tratamento” rece-
beu a qualidade de “aceitavel” quando, para a doenga estudada, néo existir current
proven intervention, como se diz em inglés. Acrescenta-se que o placebo pode
passar a ser utilizado quando se mostrar necessario por “razoes metodol dgicas
sensatas’, e na auséncia de “risco de dano sério ou irreversivel” para os pacien-
tes — mas sob severa vigilancia e controle. E uma volta ao passado: até a década
de 1960, quando o protocolo de Helsinque foi instituido, ndo havia restricao ao
uso do placebo na pratica clinica ou durante experimentos.
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A idéia de que o ser humano envolvido em um experimento deve ser prote-
gido do uso do placebo baseia-se na concepgéo do placebo como “ substéancia ing-
cua’. E porque o placebo é “indcuo” que, para a bioética, ndo se pode utilizé-lo
guando ha outro tratamento disponivel — seria como negar socorro, 0 que con-
traria a exigéncia de que a participagdo em um ensaio clinico ndo traga dano ao
paciente.

Indcuo, placebo ndo é. A repeticdo dessa qualificacdo, a falta de uma expli-
cacgdo satisfatoria dentro do campo da medicina cientifica para seu poder, ou a
condenagdo vinda da Bioética, nada disso impede que médicos continuem a uti-
lizar o placebo. O resultado da enquete publicada no BMJ, sobre a prescricéo de
placebo entre reumatol ogistas e clinicos dos Estados Unidos, mostra que, entre
eles, o placebo se integra a pratica da medicina como o que é um tratamento —
eficiente, se ancorado na relagdo entre o médico e aquele que o procura em busca
dealivio.

O placebo na pratica clinica de reumatologistas e internistas

Os autores do artigo “Prescribing ‘ placebo treatments’: results of national
survey of US internists and rheumatologists’ sdo conhecidos participantes das dis-
cussdes sobre placebo e medicina: Jon Tilburt e Ezekeil Emanuel, do departamento
de Bioética do National Institutes of Health, a principal agéncia de fomento a pes-
guisa em medicina do mundo, com sede em Bethesda, nos EUA; Ted Kaptchuk,
da Escola de Medicina de Harvard; Farr Curlin e Franklin Miller, da Universida-
de de Chicago. Pararealizar a pesquisa que relatam, os autores enviaram um ques-
tionario a 1,2 mil clinicos e reumatol ogistas em atividade nos Estados Unidos para
avaliar “atitudes e comportamentos referentes a tratamentos com placebo”. Fo-
ram obtidas respostas de 679 médicos.

A maior parte deles (46% quando a palavra placebo foi utilizada na pergun-
ta, 58% quando o tratamento por placebo foi descrito sem a mengdo da palavra)
incorpora o placebo em sua prética ‘em bases regulares’; em geral, consideram
seu uso eticamente permissivel. Poucos médicos prescrevem solugfes salinas ou
pilulas de aglcar, como no passado — preferem, ao contrério, prescrever como
placebo vitaminas ou analgésicos que dispensam receita; € um ndmero “peque-
no, mas notavel” prefere prescrever antibioticos (13%) ou sedativos (outros
13%). Ao prescrever o placebo, 68% dos médicos informam ao paciente que o
tratamento recomendado € “ potencial mente benéfico” mas nao “tipicamente uti-
lizado” para casos como o do paciente em questao.
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O que é efeito placebo

Na introducgdo, os autores observam que o conceito de “tratamento com pla-
cebo” é obscuro e complicado, e que falta “uma definicdo padréo”. Para efeito
do estudo, definem um tratamento com placebo aguele em que os “beneficios (na
opinido do clinico) derivam de expectativas positivas do paciente e ndo do me-
canismo fisioldgico do proprio tratamento”. A leitura daintroducao é Util paralem-
brar que j& h4 registros de atencdo ao placebo e seus efeitos pela medicina da
segunda metade do século XIX; e que seu uso era lugar-comum até o desenvol-
vimento de “intervengdes farmacéuticas efetivas’ e a “énfase crescente” no con-
sentimento informado (& obrigatério, quando do engajamento de pacientes em
experimentos clinicos, que eles sejam informados claramente sobre riscos e pro-
cedimentos e concordem com essas condi¢des). A partir da década de 1960, afir-
ma o paper, o entendimento predominante muda. De acordo com os autores, a
prescricdo de placebo envolve “burlar a confianga” do paciente e, por isso, vio-
laria a autonomia do paciente e a regra do consentimento informado. Apesar da
“persistente controvérsia’, dizem os autores, pouco se fez para investigar a ati-
tude dos clinicos, em sua prética, em relacdo ao assunto.

Quem respondeu a enquete

Clinicos e reumatologistas foram os escolhidos como alvo da enquete por
tratarem comumente, nas palavras do BMJ, com pacientes que sofrem de doen-
¢as cronicas e debilitantes, “de manejo notoriamente dificil”. Os questionérios
foram enviados em junho de 2007. Um incentivo de 20 ddlares era oferecido,
COmo uma recompensa pela participacdo voluntéria. Entre os que responderam
(57% do total), 334 eram clinicos de medicina interna (56%) e 345 reumatol o-
gistas (58% da amostra).

Como os pesquisadores tentaram evitar viéses

As questdes sobre placebo foram incorporadas a um questionério maior,
sobre medicina alternativa. Deliberou-se iniciar o questionario com perguntas ge-
néricas, em que a palavra placebo ndo aparecesse. As questdes ganhavam grada-
tivamente maior especificidade, até chegar a apresentar uma definicéo clara de
tratamento com placebo. O primeiro conjunto de trés perguntas apresentava ao
respondente um cenario hipotético, em que o tratamento com uma cépsula de
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dextrose apresentava, em ensaio clinico, desempenho superior a opgéo de ndo apli-
car nenhum tratamento. Os participantes eram entdo chamados a responder qual
a probabilidade de eles prescreverem a capsula de dextrose para pacientes ndo-
diabéticos com fibromialgia; com que frequiéncia recomendam um tratamento pri-
mariamente para aumentar as expectativas do paciente de melhorar; e se recomen-
dar um tratamento por esses critérios era “obrigatorio”, “permissivel”;
“permissivel em raras circunstancias’ ou “nunca permissivel”. O passo seguin-
te era perguntar quais tratamentos foram usados por eles, no ano anterior, como
tratamentos-placebo, de acordo com a defini¢do apresentada e de que maneira
informavam aos pacientes sobre o tratamento-placebo.

A razdo dos médicos

O fato de tantos médicos afirmarem que utilizariam um tratamento-placebo
para tratar fibromialgia no cenario em que a pilula de agUcar traria melhora em
relacdo a nenhum tratamento, ndo é a maior descoberta da pesquisa — isto con-
firma estudos anteriores. Para os autores, a mais intrigante “ questédo néo-resol-
vida’ levantada pelo estudo foi descobrir que os médicos utilizam, como placebos,
ndo substancias inativas — como a pilula de aglcar ou uma solucéo salina—, mas
substancias ativas como vitaminas, analgésicos que dispensam receita, antibioti-
COS Oou sedativos.

Os autores apontam a dificuldade de obté-las como uma possivel causa para
a baixa prescricdo de pilulas de aglcar ou solugéo salina. Conjeturam também que
0 médico pode se sentir enganando mais ativamente seu paciente pela indicagdo
de uma pilula com substancia completamente inativa; ou, ainda, que dessa ma-
neira sua acéo atinge com mais intensidade a regra do consentimento informado.
Com tudo isso, os autores do artigo ndo se mostram desconfortaveis. Mas a de-
cisdo pela prescricéo de antibidticos e sedativos — essa, sim, uma descoberta do
estudo — 0s preocupa, por poder trazer “consequéncias adversas importantes para
pacientes e para a salide publica’.

Quem sabe? O estudo néo!

Sobre a motivacédo principal que leva clinicos a aprovarem a administracéo
de tratamento-placebo e se utilizarem dela, o estudo apresenta hipéteses. Na base,
acreditam, para esses clinicos e reumatologistas, estaria o desejo de criar a ex-
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pectativa no paciente de que ele vai melhorar. H4 uma percepcéo geral, informa
o0 texto, da necessidade “de ministrar alguma coisa ha auséncia de outros trata-
mentos efetivos para condic¢des sintométicas crénicas’. Ja sobre a decisdo de
escol her antibi6ticos ou sedativos fora de suas indicagdes canbnicas — aquelas
sancionadas pela medicina baseada em evidéncias —, 0 estudo ndo avanga e pede
mais investigacdes, que “Observando a Medicina’ pretende acompanhar.
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Resumos

(Placebo, un malestar parala medicina: noticias recientes

El articulo resalta nuevos desdoblamientos en el debate médico a propdsito del
placebo e sus efectos relacionados a su utilizacion en la clinica médica y en ensayos
clinicos de drogas y tratamientos.

Palabras claves: Placebo, efecto placebo, ensayos clinicos, clinicamédica

(Placebo, un malaise pour la médecine: nouvelles récentes)

Cet article porte sur les nouveaux résultats du débat médical sur les placebos et
leurs effets par rapport a leur utilisation en clinique médicale et dans des essais
cliniques de médicaments et traitements.

Mots clés: Placebo, effet placebo, essais cliniques, clinique médicale
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(Placebos, a problem for medicine: recent news)

This article discusses new perspectives in the medical debate on the effects of
placebos. Aspects related to their use in medical clinical work and in writings on drugs
and treatment are also taken up.

Key words: Placebos, placebo effects, clinical writing, medicd clinical work
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