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     چكيده

 
اند. اين اثرات كه با نام دارونما (پلاسبو) درمانگران و پزشكان از ديرباز اثرات فراتر از دارو و درمان را مد نظر داشتهزمينه و هدف: 

ــناخته مي ــوند محدود به درمان نبوده بلكه مطالعات ش دهند. طوري كه اگر تمهيدات كارآزمايي باليني را هم تحت تاثير قرار ميش
 . لازم انجام نشود تفسير نتايج مطالعات كارآزمايي باليني خالي از اشكال نخواهد بود

سبو با مدل روش كار: شرطيهاي متعددي مانند مدلاثرات پلا سباتي،  ضيح مي سازي، انتظار و ذهنيت قابلهاي محا شندتو . با
  كند. رگذاري استفاده ميهاي روانشناختي و نوروبيولوژي براي تاثيهاي گوناگوني مانند مكانيسمها و مكانيسماز واسطهپلاسبو 
ندي و در كودكان مورد هاي مختلف مانند پاركينسـون، درد، اسـكلروز متعدد، افسـردگي، سـالماثرات پلاسـبو در بيماري :هايافته

ست.  سي قرار گرفته ا شتهاثورن، متعددي مانند اثر  با اين حال عوامل متدولوژيكبرر درمانگر و  يهايريسوگ ن،يانگيبه م بازگ
   كنند.مخدوشتوانند را مي پلاسبواثر مربوط به مطالعات ، نتايج ناظر

سعدم توجه به اين عوامل  گيري:نتيجه ست ريباعث تف سبو مطالعات مربوط به اثر  نتايج نادر ستپلا  آگاهي از نيبرابنا. شده ا
كند تا ساختار بيولوژيك بدن انسان ميكمك  ينيبال يهاييدر كارآزما هاآن در نظر داشتنو  اهآن كيولوژيب يربنايز و پلاسبو اتاثر

 هاي باليني بهتر تفسير شوند. كارآزمايينتيجه بهتر شناخته شده و 
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Abstract   
 
Background & Aims: Any treatment method, material, symbol, ritual, or word that has an indirect or 
non-specific effect is called a placebo or sham. A placebo is described as an ineffective substance, such 
as injecting saline or a sweet pill, or simulating a treatment that may not have a direct effect on a particular 
variable but can improve the symptoms of a disease. The term "placebo effect" refers to any therapeutic 
effect due to the use of a placebo agent, although that agent has no specific biological effect (1). Placebo 
effects and favorable outcomes resulting from the patient's expectation of treatment should be considered 
a powerful tool for treatment. In addition, the collaboration between therapist and patient creates the basis 
for placebo effects (4). However, patient expectations and the patient-therapist relationship, as well as the 
history of previous treatments, can also have adverse effects and impair treatment. Adverse effects, as 
opposed to placebo effects, are called nocebo effects (6).  
Placebo needs different mediators to work. The central nervous system (CNS) is the main station and 
physiological mediator of placebo effects through memory and learning. Commands related to the sensory, 
motor, automatic, and immune systems are issued from this station. People have certain individual traits 
that enable them to respond more or less to a specific stimulus (14). Different mechanisms are described 
for both placebo and nocebo effects. The characteristics of the treatment environment can act as a 
conditioned stimulus and evoke a therapeutic effect in the absence of the active therapeutic agent. The 
conditioned response can also be generated as a nocebo effect. For example, nausea can recur when a 
patient observes an environment where he or she has undergone chemotherapy in the past. Associate 
learning, which creates a placebo effect, can be achieved through conditioning. While the relative role of 
conditioning is not clear, conditioning is an important unconscious mechanism, especially for placebo 
effects on the immune or endocrine system (21). In addition to conditioning, expectation is also influential 
as a cognitive issue. The patient consciously predicts the outcome of treatment, positively or negatively 
(15). Expectation is affected by a person's emotional evaluation of the situation, such as fear, anxiety, or 
expectation of reward. However, the patient's previous experiences or emotional factors can have a 
positive or negative placebo effect (24). The computational and mindset models are the other 
psychological mechanisms behind placebo effects. The difference in the amount and accuracy of 
expectations that affect the strength of placebo effects in the field of pain can be explained by the Bayesian 
computational model based on a predictive coding framework (27). Mindsets are frameworks that lead 
people to shape associations or beliefs about situations or experiences (4). Research on the effect of 
mindsets on stress response has shown that using the physiological capacity of stress responses to improve 
performance and cognitive capability, instead of negative perceptions of stress, leads to a more adaptive 
cortisol state. That means a less cortisol for those with a high cortisol response and a high cortisol for those 
with a lower cortisol response to stress (26).  
The results of research related to placebo show that it calms down patients, prevents the prescription of 
unnecessary drugs, and is used as a complementary therapy. The purpose of using a placebo is not 
necessarily to deceive. Placebo may thus be an effective treatment; not using it can even be unethical (1). 
Research in the field of placebo has been conducted for various conditions. High placebo response rates 
have been reported for Parkinson's disease. Numerous studies have been conducted to investigate the 
neurobiological basis of placebo responses in Parkinson's disease. It has been determined that the 
improvement in mobility in these patients is due to the release of dopamine and the activation of the entire 
pathway from the substantia nigra to the striatum. This can be obtained by stimulating the subthalami 
region and using a placebo. In addition, the extent of the placebo effect depends on the expectation of 
recovery, which in turn is associated with the release of dopamine (35). Researchers have also reported 
placebo-induced improvements in patients with multiple sclerosis (37), epilepsy (38), and depression (19). 
The purpose of a placebo in clinical trials is exactly the opposite of that in clinical conditions. That is, to 
limit and reduce the placebo effect as much as possible in order to isolate the pure effect of a particular 
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treatment. Research into placebo mechanisms has at least two important implications for clinical trials: 
one is to design protocols to circumvent the need for placebo groups. The other is to re-evaluate the 
methodology of clinical trials. In fact, patient expectations are usually uncontrollable. However they have 
the potential to affect both the placebo group and the active treatment group distinctly. As a result, attempts 
to isolate the pharmacodynamic effects would be impossible (41). In clinical trial studies, the adverse 
effects observed in the active treatment group and the placebo group were often influenced by non-specific 
factors. The rate of adverse effects reported in placebo groups in clinical trial studies can be quantified 
using a systematic review. Participants in a double-blind randomized clinical trial know that they will 
receive either an active drug or a placebo and are aware of any adverse effects they may experience. This 
information is contained in the informed consent form and provided through instructions from the 
examiner. Informing participants about possible adverse effects they may experience significantly impacts 
their expectations (14). The patient's belief regarding allocation to an active treatment group or a placebo 
group may be more effective than the active drug itself. This is the case in surgery for Parkinsonian patients 
(33). However, patient expectations have not yet been assessed in a clinical trial or included in the analysis. 
In routine clinical treatments where a known drug is given to patients, the efficacy of the drug is due to a 
combination of a nonspecific placebo effect and a biologically active effect. In double-blinded placebo-
controlled trials, a direct biological effect is assumed to be the difference between the active and placebo 
groups. However, because the direct biological and nonspecific effects of placebo may not be solely 
additive, it is not easy to draw conclusions from double-blind placebo-controlled trials (10). Informed 
consent may alter the effectiveness of a placebo compared to an active agent in a situation where 
medications are prescribed to patients without providing information related to the study (45). The placebo 
effect may be very large for non-blinded interventions. This may lead to an efficacy paradox (46). This 
happens, for example, when a treatment is effective compared to a drug but has little therapeutic effect 
compared to a placebo. However, all treatments must meet a high standard to demonstrate their advantage 
of treatment over the control group. This may occur in surgeries in which nonspecific beneficial effects 
are prominent, but sham surgery is not used as a control. The same is true for other methods in which 
blinding is not possible, such as in the case of acupuncture, in which nonspecific effects may be part of 
the treatment (47). While it is very important to have a consistent control group with expectations with an 
active intervention, designing an ideal control group for specific interventions, such as psychological and 
behavioral interventions, may be difficult or impossible. Therefore, knowing the effects of placebo and 
their biological infrastructure, and considering them in clinical trials, helps to better interpret clinical trials. 
Various methodological factors may confound placebo effect studies when analyzing and interpreting the 
results of clinical trials. This means that placebo effects do not include methodological factors that reflect 
improvement, because these factors are not related to the active change of the measured variable. These 
factors, including the Hawthorne effect, regression to the mean, therapist, and observer bias, can distort 
the results of placebo studies. Ignoring these factors leads to misinterpretation of the results of studies 
related to the placebo effect. In designing randomized clinical trials, therefore, having a control group 
without intervention and perhaps measuring expectancy are vital elements that can help isolate placebo 
effects from these confounding factors. 
In conclusion, the placebo and nocebo effects are complex phenomena that encompass the psychological, 
biological, neurological, and individual dimensions of human physiology and behavior. The concepts and 
mechanisms of placebo and nocebo effects can be described by different models and frameworks. 
Understanding the effects of the placebo can help physicians, therapists, and healthcare providers to 
improve clinical situations and environments for patients by providing positive expectations through 
conditioning. On the other hand, limiting the placebo effect as much as possible is recommended in 
designing clinical trials in order to isolate the net effect of a given treatment. 
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 و همكار ريمالم كاظم

  مقدمه
سم يا كلام كه  به هر نوع روش درماني، ماده، نماد، مرا

شد، دارونما  شته با صي دا صا ستقيم يا غيراخت اثر غيرم
ــاختگي ــبو)، فريب يا س ــود. گفته مي )Sham( (پلاس ش

اثر مانند تزريق توان به عنوان يك ماده بيپلاســبو را مي
ســازي يك درمان كه ســالين يا قرص شــيرين، يا شــبيه

ســـت تاثير مســـتقيمي هم بر يك متغير خاص ممكن ا
ضعيت بيماري مي شد اما باعث بهبود و شته با شود، ندا

ــبو با واژه  توصــيف نمود. معمولا در متون فارســي پلاس
دارونما ترجمه شده است. از آنجايي كه پلاسبو علاوه بر 

گيرد، در تعبير دارو موارد متعدد ديگري را هم در بر مي
ــر از واژه پلا ــتفاده ميمتن حاض ــبو اس ــود تا همه س ش

اثر "اصــطلاح هاي مربوطه را نيز شــامل شــود. مضــمون
ستفاده از عامل  "پلاسبو به هر گونه تاثير درماني در اثر ا

سبو گفته مي سبو اثر پلا شود، درحالي كه آن عامل پلا
اصــطلاحات مورد  ريســابيولوژيك به خصــوصــي ندارد. 

ــتفاده برا ــ ياس ــبو اثرات  فيتوص رتند از اثرات عباپلاس
 Context( اينهي، اثرات زم)Expectancy effects( انتظار

effects(  ـــخ پاس يتو  ماران  .)Meaning effects( ن بي
مختلف ممكن اســـت عليرغم اينكه درمان مشـــابهي را 

  . )1(هاي متفاوتي نشان دهند اند اما پاسخدريافت كرده
سترس سبو براي كاهش درد، ا  برخي درمانگران از پلا

ستفاده مي ضطراب ا كنند. برخي نيز از آن براي تمايز و ا
نداري ماري از علايم پ  )Imaginary( علايم حقيقي بي

ـــتفاده مي . به هر حال هر درماني را كه در )2(كننداس
نظر بگيريم تحت تاثير پلاسبو هم خواهد بود. زيرا اثرات 

سبو به جنبه اجتماعي فرد و انتظار فرد از -هاي روانيپلا
شـــود. احســـاس، تفكر، اعتقاد، رمان نســـبت داده ميد

وحشــت و تنفر بيمار بر نتيجه درمان موثر اســت. اثرات 
ــبو بعد از ارائه يك درمان  ــبو زماني كه عامل پلاس پلاس

در . )3(شود شود نيز ديده ميفعال مثل مسكن داده مي
اثرات پلاســبو و نتايج مطلوب ناشــي از  ،پزشــكي مدرن
نتيجه درمان را بايد به عنوان يك اهرم انتظار بيمار از 

فت.  مان در نظر گر ند در در كه قدرتم به علاوه اين
نه مار زمي مانگر و بي كاري در جاد اثرات هم اي براي اي

سبو ايجاد مي شناختي )4(كندپلا شكل  . بيماراني كه م
دارند نيز به واسطه فرآيندهاي شناختي ضمني كه فراي 

قا مايلات و ال طاتت با يا ارت ند  ء  مان ند ( ـــت كلامي هس
دهند. بنابراين سازي) به عوامل پلاسبو پاسخ ميشرطي

ــت كه از طريق عملكردهاي مغز و به  ــواري نيس كار دش
صورت آگاهانه اثرات پلاسبو را ايجاد نمود. اثرات پلاسبو 
ـــبو دريافت  كه پلاس ند  كه بيمار مي دا حتي هنگامي 

ستفاده از اين نكند نيز ايجاد ميمي وع پلاسبو بر شود. ا
صول حرفه ساس ا ستفاده ا ضايتنامه آگاهانه ا اي كه از ر

تواند همراه با درمان استاندارد استفاده شود. شود، ميمي
پذيرد كه همراه با درمان گاهي از پلاسبو يعني بيمار مي

ـــتفاده كند . به هر حال انتظار بيمار و رابطه )5(نيز اس
ــابقه درمان هاي ق-بيمار تواند اثرات بلي ميدرمانگر و س

ـــه وارد كند.  نامطلوب نيز ايجاد كرده و به درمان خدش
تاثيرات نامطلوب كه در مقابل اثرات پلاســـبو قرار دارند 

سيبواثرات  شوند  )Nocebo( نو . اما علي )6(ناميده مي 
كه مي عديلي  باليني و اثرات ت هاي  كاربرد ند رغم  توا

سبو چندان  سبت به اثرات پلا شد ن شته با مورد توجه دا
بعنوان خواهر شرور پلاسبو  نوسيبوقرار نگرفته است. اثر 

در حوزه درد مانند  نوسيبوشود. اثرات در نظر گرفته مي
شگاهي، تهوع شايي و دردهاي حاد آزماي و علايم  درد اح

ته ندديگر مورد پژوهش قرار گرف عات )7( ا طال تايج م . ن
قات  ـــرف تحقي حدوده ص ته اســـت از م ـــ اخير توانس

ـــگاهي به حوزه باليني تعميم يابد به گونهآزم اي كه ايش
تا از  عديل نمود  محيط درمان را مي توان تغيير داد و ت

  . )8(جلوگيري شود و يا كاهش يابد  نوسيبواثرات 
ــته هاي دور هنر درمان درك اين واقعيت بوده از گذش

كه اثرات دارويي تنها يك بخش از درمان اســت و بخش 
ن شــناختي درمان اســت. پلاســبو از هاي رواديگر جنبه
با مزمور  Psalmواژه لاتين  بارتي  كه "از ع ماني  تا ز

 I will walk ("ام، تحت فرمان خداوند خواهم بودزنده
before the Lord in the land of the living(  برگرفته

شده است. اين مزمور به طور سنتي در بخشي از مراسم 
. در اواخر قرون وسطي شدعزاداري مسيحيان خوانده مي

ـــوم بود كه گروهي از زنان آماتور اين مزامير را در  مرس
ــم عزاداري اجرا مي ــت كه مراس كردند. عقيده بر اين اس

. در )9(از اين جايگاه گرفته شده است » پلاسبو«مفهوم 
دوران قبل از استفاده از دارو، زماني كه هيچ درمان موثر 

ستفاده شده نبود، ا شناخته  ساير  واقعي  از قند، قرص يا 
سوم بود. مواد بي سكين بيمار كاملا مر اثر دارويي براي ت

بعد از اين دوران، پلاسبو به عنوان جايگزين نسبي براي 
ها در مورد درمان فعال اســـتفاده شـــد. ســـپس ديدگاه

ـــبو يك درمان  ـــمت رفت كه پلاس ـــبو به اين س پلاس
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ست.  شتن حداقل تاثيرات درماني ا در ساختگي براي دا
ساختگي  سبو به عنوان يك درمان غيرموثر يا  نهايت پلا

 . )10( لقب گرفت
خشنود "به  "Placere"اصطلاح پلاسبو از ريشه لاتين 

شود و در طول تاريخ مفاهيم متعددي ترجمه مي "كردن
هاي گذشــته، درمانگران . در زمان)11( داشــته اســت

شتند. آن ها صيرت بيشتري دا  دانش كمتر اما بينش و ب
يك هنر به عنوان  جهت بهبود بيماري  )Art( درمان را 

ـــتفاده مي تبديل  "هنر بهبودي"كردند. اما به تدريج اس
اي است . هنر واژه)12( شد )Science( "علم درمان"به 

شته و  اي از قبيل احساس وكه معاني گسترده عاطفه دا
ضيح توسط علم  ست كه قابل تو هر گونه رابطه درماني ا

ست. به ه ست كه برخي درمانگران و ني مين دليل هم ه
ــبو را نويز در نظر مي ــگران پلاس ــي پژوهش گيرند. بعض

شريفاتي كه  شگران و درمانگران بر اين باورند كه ت پژوه
كل  ـــ مار ش مانگر و بي ماني بين در در طي جلســـه در

گيرد اثرات درماني دارد. ســابقه تحقيقات پلاســبو به مي
ــت برمي ــص ــال دهه ش بود كه بيچر  1955گردد. در س

پلاســـبوي "نويســـنده مشـــهور با مقاله معروفي با نام 
ها سعي كرد كه اثرات پلاسبو در انواع بيماري "قدرتمند
درصد از  35سازي كند. او گزارش كرد كه علائم را كمي
مطالعه به طور رضـــايت بخشـــي با  15بيمار در  1082

  .)13(پلاسبوها كاهش يافته است 
 

  پلاسبوذاري هاي تاثيرگمكانيسم
 يهاي مختلفواســطهبراي تاثيرگذاري نياز به پلاســبو 

 يريادگو يحافظه  قياز طر سيستم عصبي مركزيدارد. 
ــدور فرمان هاي مرتبط باو  ــتم ص ــيس ــهاي س  ،يحس

كار ي،حركت حل ،يمنيو ا خود ـــلي م طه  اص ـــ و واس
ست كيولوژيزيف سبو ا هاي يژگيو يافراد دارا. اثرات پلا

ــتند ك يفرد ــي هس ــتعد  ه آن هاخاص  تاكند ميرا مس
سخ كم  نيد. بنهاي خاص دهبه محرك تريشيب يا ترپا

ـــاختار بيولوژيك و  ينيبال يك موقعيت هر فرد خاص س
باط را مي باط وجود دارد و وقتي فرد اين ارت  آموزدارت

 كتواند يميپاسخ  ني. اخواهد داشت خاصي دهيپاسخ
ند  كيولوژيزيف نديفرآ ها تنظيممان ند ندوژن يفرآي  ،ا

ـــاز ـــبهاي انتقال دهنده يآزادس ر در محو رييتغ ي،عص

تالاموسيه عملكردي نال -زيپوفيه-پو عال ايآدر  تيف
  .)14(. باشد يمنيا ستميس

  
  مكانيسم هاي روانشناختي

هاي متفاوتي براي هر دو اثر پلاسبو و نوسيبو مكانيسم
ست. اين دو لزوما مخالف يكديگر نبوده بلكه  شده ا ذكر 

هاي محيط درمان (مانند رنگ، كديگرند. ويژگيمكمل ي
شكل قرص، و نيز جنبه هاي درماني محيط، مانند طعم، 

تواند به عنوان محرك ســفيد يا بيمارســتان) مي وپوشر
ـــرطي عمل كرده و يك اثر درماني را در غياب عامل  ش

صلي درمان برانگيزد شده  ،ا شته با آن همراه  زيرا در گذ
ست شرطي مي .ا سخ  سيبو نيز تواپا صورت اثر نو ند به 

شته  شود. مثلا با ديدن منظره محيطي كه در گذ ايجاد 
حالت تواند دوباره درماني در آنجا انجام گرفته ميشيمي
ــرطيتهوع  ــود. علاوه بر ش ــدنايجاد ش ، انتظار نيز به ش

تاثيرگذار است.  )Cognition( شناختيعنوان يك مساله 
صـــورت مثبت يا منفي  بيمار آگاهانه نتيجه درمان را به

ـــاس عواملي مانند كلام،  كند.ميبيني پيش يعني بر اس
و  علايم محيطي، برانگيختگي عــاطفي، تجربــه قبلي

ئه با ارا مل  عا ـــخت پاس ماني،  خدمات در ندگان  هاي ده
ـــدهدرجه ـــم انتظار ايجاد بندي ش اي از طريق مكانيس
ــود. نوع خاصــي از انتظار كه به عنوان عامل ايجاد مي ش

ست. ا ست، انتظار پاداش ا شده ا شنهاد  سبو پي ثرات پلا
مغز مجهز به يك سيستم پاداش است كه از طريق فعال 
 شدن مسيرهاي مزوليمبيك و مزوكورتيكال و آزادسازي

جاد احســـاس  فه طبيعي خود را براي اي پامين وظي دو
مانند خوردن، نوشـيدن، يا  نيازهاييدر پاسـخ به  شـعف

آن ها انجام  ويق به تكراررابطه جنســي، به منظور تشــ
سودمندي كهمي سبوها در رابطه با نتايج  ارائه  دهد. پلا
ـــتند. به عبارت كنند داراي ويژگيمي پاداش هس هاي 

ـــت كه  ،ديگر، نتايج باليني مورد انتظار نوعي پاداش اس
  .)15(كندميپاسخ پلاسبو را برانگيخته 

 
  هاي بيولوژيكي دردمكانيسم

شواهد افرا ساس  سبو  دي كه بهبر ا شان پلا سخ ن پا
شتر از افراد ديگر مي -بتاسطوح  يدارادهند دو برابر بي

ندورف ما نيا خاعي مغز عيدر  ند ين يدي  ؛بود مواد اپيوئ
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 و همكار ريمالم كاظم

ــبو ــط پلاس ــده توس ــابه با مواد ي مجانب اثرات آزاد ش ش
ـــان داد خارجياپيوئيدي  هنگامي كه يك بيمار  .ندنش

ــ بو كاهش يابد انتظار دارد دردش در اثر يك عامل پلاس
سي در و آن را تجربه مي شناختي و احسا كند مدارهاي 

شود. انتظار افراد وي فعال شده كه سبب كاهش درد مي
ــبو باعث ايجاد  ــتفاده از پلاس ــكين درد در اثر اس از تس

  شود.مينالوكسان  اب مرتبط يقلب اثرات
نيز  نينيستوكيكولس ستيآنتاگون به عنوان ديپروگلوم

 يســـتميســـ اثرات. ات پلاســـبو ايجاد كندتواند اثرمي
ستوكينين  سي . كندميبا اثرات مواد اپيوئيدي مقابله كول
ــدبه نظر مي بنابراين اين گونه ــبو  كه رس تحت اثر پلاس

ستوكينين  سي سهيل اپيوئيدها و مهار كول تاثير متقابل ت
با ا)16(قرار دارد ـــبو گاهي  حال ني.  از  پساثر پلاس
اد اپيوئيدي توســط نالوكســان مو يهامكانيســم انســداد
شت. اين موضوع  همچنان شانادامه خواهد دا دهد مي ن
 به هســتند. ليدخ زيغيراپيوئيدي ن يهاســتميكه ســ

سازي شرطييا كننده انتظار ايجاد روشعنوان مثال، با 
اثرات كاهش طور كامل  به ، نالوكســان توانســتنيمورف

فوقاني آن ها افرادي كه در اندام پلاسبو در  درد ناشي از
را معكوس  به صــورت آزمايشــگاهي درد ايجاد شــده بود

مســـكن  نوعي( كتورولاك با اســـتفاده ازبرعكس،  كند.
خدر) ريغ مان  بام ما ،اثر بوديب نالوكســــان ،روشه  ا
تاگون بعنوان مونابانتير ـــتيآن ناب رندهيگ س  يدينوئيكا

CB1 ـــكيني ـــبو اثر تس را به طور كامل مهار كرد  پلاس
ــان  جينتا ني. ا)17( ــته به مينش  يدارونوع دهد كه بس

ـــدامخدر ريغ اياپيوئيدي  ـــتفاده ش قبل از  فازدر  هس
ـــرطي ـــم هر دوســــازي ش كانيس و  يديوئياپ يهام

نقش پلاســبو  تســكيني پاســخدر ايجاد  يدينوئيكاناب
  .دارند

سبو همانند  شان داده كه پلا مطالعات فارماكولوژيك ن
ــازي ــبب افزايش آزادس مواد اپيوئيدي و  درمان فعال س

شـــود. انتظار بيمار از موثر بودن درمان غيراپيوئيدي مي
هاي هاي كنترل درد و سيستمسبب فعال شدن سيستم

شود و از اين طريق سبب كنترلي غير وابسته به درد مي
شود كه در ايجاد اثرات پلاسبو آزادسازي مواد اندوژن مي

ــزايي دارد. مطالعات نوروبيولو هاي  ژيك راهاهميت به س
را شناسايي  اندوكانابينوئيدترشح دوپامين، وازوپرسين و 

ناك و علايم ديگر كرده يات در كه در تنظيم تجرب ند  ا
نه  يادگيري در زمي هاي  مدل  به  با توجه  ند.  نقش دار
ــتم ايمني، اگر يك ماده جديد به عنوان  ــيس عملكرد س
ـــايي همراه با  ـــرطي براي تحريك حس چش تحريك ش

ن كه مهاركننده ســيســتم ايمني اســت ســيكلوســپوري
شود، بعد از چندين بار  شرطي داده  بعنوان تحريك غير
سپورين به تنهايي  سيكلو همراهي اين دو محرك، دادن 
ســبب ايجاد پاســخ شــرطي درســت مانند پاســخ هاي 

  .)18(شود هورموني و ساير پاسخ ها در بدن مي
  

  نوسيبواثرات هايپرآلژزي 
 اثري اثر پلاسبو، بررسر مورد د قاتيبا تحق سهيدر مقا
سيبو  ساله جدينو شكي مواجه اخلاق از لحاظ  تربا م پز
 نيا شـــدنروشـــن  يبراي مطالعاتحال،  نيبا ااســـت. 
ضوع   هايپرآلژزي بر مدل به طور عمدهشده كه  انجاممو

 كيمورد اســتفاده،  يهادر پروتكل. نوســيبو تمركز دارد
ضيبا  همراهاثر يببه ظاهر  درمانِ  ،آوردردحات كلامي تو
شد منجر ضطرابِبنابراين شود. درد مي ديبه ت   ناشي ازا

ــــدن  بيــقر دردِ ينيبشيپ ــاعــث فعــال ش الوقوع، ب
كرده و  ليانتقال درد را تســه كولســيســتوكينين شــده،

بعنوان  ديــپروگلوم. امــا كنــدميايجــاد  هــايپرآلژزي
ــتيآنتاگون ــيغ س ــاص ــتوكينين يراختص ــيس و  1-كولس

سيستوكينين شود. مي 2-كول تواند مانع اين هايپرآلژزي 
ـــهايپرآلژزي  مربوط به اين ممانعت ـــطراب  از يناش اض

ــت تا ــطراب اس ــ اض ــيبو، خود از  يناش به طور  زيرانوس
 محوربر نه  شودنوسيبو اعمال مي بر هايپرآلژزي يانتخاب

ـــكه آدرنال -زيپوفيه-پوتالاموسيه ـــترس يناش  از اس
ـــت. همان فعاليت بيش از حدي پيدا  همزمان كرده اس

شد،  شاره  سيل ايجاد اثرات پروگلوميد طور كه قبلا ا پتان
شود كه سوال مطرح مي نيا هم دارد. بنابراينپلاسبو را 
و  يعني كولسيستوكينين اندوژن ستميس دو نيچگونه ا

 يمنف جينتابا يكديگر ميتوانند مواد اپيوئيدي در تعامل 
بت  اي ند.  جاديامث ـــور كرد توان ميكن  دهيپد كهتص

اين دو  و اســت طيف كبه صــورت يبو ينوســ -پلاســبو
ستم سطهبه عنوان  سي اثرات كه  كنندعمل مي ييهاوا

  .)19(دارند  متضاد
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ينيبال ييكارآزما و درمان در) پلاسبو( دارونما اثر نقش و تياهم                       

 مدل هاي روانشناختي پديده پلاسبو
  نظريه پاسخ شرطي

هاي شرطي به كرات وقوع پديده پلاسبو ناشي از پاسخ
فته از مورد بررســي قرار گرفته اســت. اين ديدگاه برگر

ـــال  مطالعه ايوان پاولوف ـــدمي 1927در س . )20( باش
ستفاده از مي سبو با ا توان بدن را براي برانگيختن اثر پلا

شرطي) همراه با پلاسبو (محرك  مواد فعال (محرك غير
شرطي) آموزش داد. هنگامي كه بدن پلاسبو را با پاسخ 

گاه مي يا مرتبط كرد، آن كاهش داد  عال را  ماده ف توان 
شت. از طريق مرتبط حذ سبو را نگه دا ف كرد و فقط پلا

ـــبو به بيمار (ارائه  نمودن عامل فعال با روش ارائه پلاس
دهنده درمان، محيط، روش تجويز)، مي توان آيين ارائه 
شرطي تبديل نمود طوري كه باعث  درمان را به محرك 

شرطي شود.  ساير علائم  سازي عامل نيز كاهش درد و 
محرك با محرك ديگر، رفتار را  بجاي جفت كردن يك
باط محرك يا از طريق ارت مدها (تقويت مثبت  يا ها و پ

صلاح  شده اتارتباطكند. ميمنفي) ا (يعني ياد  آموخته 
سبو گرفتن ارتباط يك عامل با يك اثر)   ايجادكه اثر پلا

 .سازي به دست آوردشرطي قيتوان از طركند را ميمي
سب ريثاكه ت يدر حال ست،  يشرط ين شدن نامشخص ا
سمبه عنوان يك سازي شرطي  ژهيبه و رآگاهانهيغ مكاني

ريز غدد درون اي يمنياســيســتم  در اثرات پلاســبو يبرا
  . )21(اهميت دارد 

سازي در بسياري از اختلالات، از جمله بيماري شرطي
ــخ ــح هورمون و پاس ــون، ترش هاي ايمني مورد پاركينس

شتر تحقيقات بر  مطالعه قرار گرفته است. با اين حال، بي
ــت. كلوكا و  ــده اس ــبو متمركز ش ــددرد پلاس پديده ض

سال شرطي 2016همكاران در  سيل   باسازي دارو را پتان
فزا بودوز  يجيتــدر شيا ـــ  Dose-extending( پلاس

placebos( س سبو  يجيتدر شيكردند. افزا يبرر دوز پلا
به اين تقويت دارو (عامل فعال) است. آن ها  يبرا يروش
يجه رســـيدند كه اين نوع پلاســـبو بعنوان يك الگوي نت

ـــاير علائم را كاهش دهد و در درماني مي تواند درد و س
ها در مقايســه با تجويز عين حال عوارض جانبي و هزينه
ستفاده از يابد. مداوم داروهاي فعال كاهش مي سبوا  پلا

ـــول  يدوز مبتنتدريجي  شيبا افزا و  يريادگيبر اص
مه نا به طور يتيتقو يهابر  يهاكه محرك ياســـت، 

 يهايژگيها) خواص و و(مانند رنگ و شكل قرص يشرط
كدون) را يو اكســ ني(مثلا مورف يشــرطغير يهامحرك

  .)3(آورندمي به دست
ـــرطي كه ش جايي  ـــازي مياز آن تاثير س ند تحت  توا

سابقه درمان هاي قبلي، يادگيري و  شخصي و  تجربيات 
ي از اين فرآيندها ممكن عوامل محيطي قرار گيرد، برخ

ــوند. همچنين، برخي از  ــت به طور آگاهانه انجام نش اس
ــرطي  ــتقل از ش ــت مس فرآيندهاي يادگيري ممكن اس
شاهده ديگران، يادگيري اجتماعي  ستفاده از م شدن با ا

  .)21(يا ارتباطات كلامي رخ دهند 
  

 نظريه انتظار
ظار يد )Expectation( انت با هم  )Expectancy( و ام

تبط هســـتند اما مترادف يكديگر نيســـتند. انتظار به مر
ـــاره دارد كه بهباورها و مفاهيم قابل اندازه طور گيري اش

يان  ـــك ب ـــط افراد، از جمله بيمار و پزش آگاهانه توس
ـــوند. در حالي كه اميد به عنوان زيرمجموعهمي اي از ش

ست كه -هاي روانيبينيپيش شده ا فيزيولوژيك تعريف 
. )22(ن آگاهي كامل فرد وجود داشته باشد تواند بدومي

صريح قادر به ايجاد  ضمني و  سم يادگيري  هر دو مكاني
ضمني را مي ستند. انتظار  توان از طريق اثرات پلاسبو ه

شرطي ستفاده از  سيله  سازي كلاسيك و يادگيريا به و
ـــلاح  )Associative learning( ارتباطات ايجاد و يا اص

توان از طريق القاء صــريح را مي كرد، در حالي كه انتظار
. نتايج مطالعات نشان )21(و دستورات كلامي شكل داد 

صريح و در نتيجه مي دهد كه ارتباطات كلامي بر انتظار 
. همچنين )23(گذارد اثرات پلاســبو و نوســيبو تاثير مي

انتظار، متاثر از ارزيابي احســاســي فرد از موقعيت (مانند 
ــطراب يا انتظار ــد. با اين حال، پاداش) مي ترس، اض باش

تواند اثر پلاسبو تجربيات قبلي يا عوامل عاطفي بيمار مي
  .)24(مثبت يا منفي ايجاد كند 

 
 مدل ذهنيت 

يا نگرش يت، طرز فكر،   The Mindset( مدل ذهن
Model(  يدتر اســــت جد مدل  يت)4(يك  ها . ذهن

دهي هايي هســتند كه افراد را به ســمت شــكلچارچوب
باطا به موقعيتارت باورهاي مربوط  يا  يات ت  يا تجرب ها 
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يت مي يتهدا ند. ذهن مل ها ميكن ـــط عوا ند توس توان
متعــددي از جملــه هنجــارهــاي اجتمــاعي، فرهنــگ، 

هاي اجتماعي شـــكل بگيرند. هاي ديني و رســـانهآموزه
يت مك ميذهن يانبر ك يك م جاد  با اي كه ها  ند  كن
رآيندهاي تر شـوند و توسـط فهاي پيچيده سـادهورودي

ـــبي ـــكل-عص به ش ـــوند و  گيري و رواني يكپارچه ش
صميمجهت گيري و رفتارهاي مرتبط كمك كنند. دهي ت

ـــدت بر اثربخشـــي ها ميبنابراين، ذهنيت توانند به ش
درمان ها يا مداخلات و همچنين رفتارهاي بيمار تاثير 

يت ند. ذهن گذار يد ميب ظار و ام نه انت ند ها در زمي توان
ژيكي در رابطــه بــا عوامــل ايمني، غــدد تغييرات بيولو

خاص دو -ريز و قلبيدرون به طور  ند.  جاد كن عروقي اي
نوع ذهنيت بيشــترين تاثير را در تعامل بيمار و پزشــك 

در ذهنيت دارا هستند: ذهنيت در مورد ظرفيت تغيير و 
ــي درمان . علاوه بر اين، تحقيقات در )25( مورد اثربخش

سمورد تاثير ذهنيت ست ها بر پا شان داده ا سترس ن خ ا
هاي استرس در كه استفاده از ظرفيت فيزيولوژيك پاسخ

ـــناختي بجاي ادراكات  جهت بهبود عملكرد و توانايي ش
منفي اســـترس، منجر به ســـازگارتر شـــدن وضـــعيت 

شــود. يعني كورتيزول كمتر براي كســاني كورتيزول مي
بالاتر براي  ند و كورتيزول  بالا دار كه واكنش كورتيزول 
شرايط استرس  كساني كه واكنش كورتيزول كمتري در 

  .)26(دارند 
 

  هاي محاسباتيمدل
ـــي ـــان ميبرخي بررس دهد كه انتظار و اثرات ها نش

گذارند با قوانين پلاسبو كه بر درك بيمار از درد تاثير مي
ــباتيو مدل نيز  )Computational Models( هاي محاس

كه پردازش د بديهي اســـت  ند.  قت دار طاب به دو م رد 
سيم مي ستم نوروفيزيولوژيكي متفاوت تق شود. يكي سي

 تشخيصي كه تحريكات درد نوسيسپتيو-سيستم حسي
)Nociceptive pain(  پردازش گري ميرا  ي كنــد و د

شناختي ستم  ست كه ويژگي هاي رواني و -سي عاطفي ا
كند. در مطالعات تصويربرداري ميعاطفي درد را پردازش 
صبي كه درك درد ب شده ع شخص  ست م شده ا سي  رر

ــتم با هم كار مي ــيس كنند و با پيام اســت كه اين دو س
ــطوح عالي يكپارچه مي ــناختي س ــوند. از اين هاي ش ش

نال ـــيگ يث، مغز فقط س يكح ناك را  هاي تحر درد
شايي  ساس تعامل نميرمزگ كند، بلكه مغز فعالانه و بر ا

تاج ـــتن ظار، اس يات قبلي و انت جابين تجرب م هايي نيز ان
در ميزان و  دهد. بوچل و همكارانش معتقدند تفاوتمي

ـــبو در زمينه درد  دقت انتظار كه بر قدرت اثرات پلاس
 )Bayesian( گذارد توسط مدل محاسباتي بيزيتاثير مي

كننده قابل بينيمبتني بر يك چارچوب كدگذاري پيش
 . )27(توضيح است 

ق نشــان داد كه درك درد از طري 2016ويچ در ســال 
طي نبــا ت ينــد اســـ فرآ  )Inferential process( يــك 

ساس اطلاعات و تجارب سازي ميمفهوم شود. يعني بر ا
گيرند و قبلي، الگوهايي در مورد وقايع دردناك شكل مي

ـــير  از اين طريق اطلاعــاتي در مورد چگونگي تفس
شــود. بر اســاس كدگذاري هاي حســي فراهم ميورودي
نده، افراد اطلاعابينيپيش ـــاس كن ت حســـي را بر اس

كنند نه بر اســاس رقابتي بودن انتظاراتشــان تفســير مي
ظارات از طريق )28(هاي حســـي ورودي نابراين، انت . ب

ـــيعملكرد نواحي مغزي كه ورودي پيكري را -هاي حس
كنند و نواحي كه با تفســير چنين اطلاعات پردازش مي

ـــتند، مي ند درك درد را تغيير حســـي مرتبط هس توان
ب تاثير انتظار بر درك درد محدود به دهند.  حال،  ا اين 

اين اســت كه چقدر احتمال دارد كه آن انتظار ميســر و 
آميز باشــد، در آن صــورت عملي باشــد. اگر انتظار اغراق

صورت فرآيندي فعال انتظار تغيير مي كند. يعني درد به 
ـــود كه با تجربيات يادگيري فعال و و پويا درك مي ش

  شود. تعديل مي
ض يبرا فراوان يهاتلاش رغمي لع سبواثر  حيتو با  پلا

ها چارچوب مدل  به نظر ميي مختلفهاو  رســــد ، 
سبوتنوع اثرات  ييها به تنهااز آن كدامچيه را كه در  پلا

ما هده م ينيبال يهاييكارآز مل مشـــا ند،يو ع ـــو  ش
ضتوانند نمي  كپارچهيمدل  كي كلوكا و ميلر.دهند حيتو

كانمبتني  ـــميبر م و  يتجرب ،ياجتماع يِريادگي ياهس
ئه كردندكلامي  هكه  ارا گا ناآ نه و  ها گا نهانتظارات آ ي ا

ند عال مي كن ـــبو را ف نده اثرات پلاس جاد كن . اگرچه اي
ـــك كي نكهيا گفتن(مثلا  كلامي يريادگي خاص  نمس

كاهش مي هد)، تجربدرد را  (مثلا قرار گرفتن در  يد
مان  كيـمعرض  مثلا ( يدرد) و اجتمـاع كاهنـدهدر
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ــاهده د ــانكه درد گرانيمش ــك ش ) از نظر يابدمي نيتس
را منتقل  ياطلاعات ندهايفرآاين  هستند،متفاوت  تيماه
و  يقبل يباورها ،اهبا نشــانه ايكه به صــورت پو كننديم

ــوابق ــونديادغام م يدرمان س ــبوتا اثرات  ش  جاديا پلاس
ـــميبر مكان هيتك يبه جا دگاهيد نيكنند. ا  مجزا يهاس

 ،هســتند كيقابل تفك ينيبال يهاطيه ندرت در محكه ب
  .)29(كند ارائه مي پلاسبواز اثرات  ايكپارچهيمدل 
  

  در حوزه بالينيپلاسبو كاربرد 
ـــبو  مورد نتايج تحقيقات در ـــان پلاس دهد كه مينش

ــبو،  ــاختهرا آرام  مارانيبپلاس  ريغ يداروها تجويز، از س
مكمل درمان  كيبه عنوان  كند ومي يريجلوگ يضرور

ــتفاده مي ــوداس ــبو هدف از . ش ــتفاده از پلاس  لزومااس
سبو فريفتن ست. بنابراين پلا شان ني درمان  كيدهنده ن

ــت كه  ــتفاده از آن ميموثر اس  يراخلاقيغتواند عدم اس
اســتفاده از پلاســبو به  يبرا يكاف ظرفيت .)1( باشــد
ــتقروش  وجود دارد. به عنوان مثال زين ميهاي كمتر مس
تنها دارو  است كه در آن يادهيچيبستر پ يدرمان طيمح

ــتين ماريبر بدن بدر تاثيرگذاري فعال  عامل در واقع . س
دو  يدارا حوزه خدمات درمانيدر  نيروت هر گونه درمان

ماكود يكي اســــت: جزء -يرواني گريدو  كيناميفار
دوم  جزء نييدر تع ينقش اســـاســـ "انتظار" ي.اجتماع

هر  طوري كه با تغيير و تعديل ارد.د )بوينوس اي(پلاسبو 
ـــود و در بهترين مي ختهيبرانگ يدرمان نهيجنبه از زم ش

ـــميمكانحالت از اين  ـــورت ثمربخش  توانيم س به ص
ي هم مشــكلي اخلاقاســتفاده نمود طوري كه از لحاظ 

شد شته با ست  "انتظار"تاثير حذف كامل  .ندا ممكن ني
ــطدارو  يانهمخف زيبا تجو مگر ــ كي توس بدون و  نيماش

ي ابيدست يبرا ازيدوز مورد ن صورت ني. در ابيماراطلاع 
خواهد بود بالاتر  شـــهيهم كاهش درداز  ينيمع ســـطح

)30(.   
تعــامــل ي اجتمــاع-يجنبــه روان نيتر و مهم نياول

 يپلاسبو به عنوان نوع اثر است. در واقع، ماريبدرمانگر و 
طات از با يل وجود ارت به دل مان  ر در نظ يفرد نيب در

ـــود گرفتــه مي  يهــاراهنمــايي ن،ي. علاوه بر ا)1(ش
درمانگر منتقل  توسطناخواسته  اي خواستهكه  يركلاميغ
شود. اهميت دارند شونديم سعي  سيبو  ايجاداز  بايد  نو

ناب  بار. گردداجت با  فاهيم  مات و م كاربرد كل ي منف از 
(به عنوان مثال،  شودارائه  آن هامثبت  اجتناب و معادل

 تدرد اين دارو را بگير"عبارت از هش اضــطراب براي كا
ـــود و به جاي آن گفته  "را كم مي كند. ـــتفاده نش اس

ـــود: لت بهتر "ش حا ند  مك مي ك ها ك يد اين  ماي بفر
   .)31("بشود.

 مارانيب ســـاير اتيتجرب اســـتفاده از گريجنبه مهم د
به  يديتوان اطلاعات مفمي گرانيدمشــاهده با  اســت.

مشاهده از طريق  يريادگي" ،عاين موضوبه  .دست آورد
ــودگفته مي "ياجتماع ــت ش ــكال د مانند. درس  گرياش

از طريق  يريادگيسازي)، شرطي ،ي(تجربه قبل يريادگي
يا  هاي پلاســبوتواند پاســخمي ي نيزمشــاهده اجتماع

   .)32( كند ايجادرا  بوينوس
  

  پاركينسون
سخ  سبونرخ پا سونيپارك يماريبدر  پلا ست.  ن بالا ا

س يبرا يات متعددمطالع صب يربنايز يبرر  يستيز-يع
انجام شــده  نســونيپارك يماريبدر  پلاســبوهاي پاســخ
ست شد كه پژوهشيكي از اين . در ا شخص  اثرات ها م

ـــونيپارك يماريدر ب يانتظار مربوط به جراح  ياثرات نس
صـــرف نظر از كرد.  جاديا يبا خود جراح ســـهيقابل مقا

ـــاخت اي يواقع كه معتقد  يمارانيب ،يجراحبودن  يگس
نسبت  يبهتر جياند، نتارا انجام داده يواقع يبودند جراح

 استبوده  يساختگ يكه معتقد بودند جراح ييها به آن
ند عداد .)33( نشــــان داد به  مارانياز ب يدر ت مبتلا 

ـــونيپارك ـــعي در بخش  هايكنندهتحريككه  نس موض
ـــتند، زمانين ريز ه گفت هايآزمودنبه كه  يتالاموس داش

يككه  شـــد ندهتحر ندمي كار كن  يعملكرد حركت ،ك
ـــت در مقا يبهتر ـــهيداش ـــدها كه گفته  با آن س  ش

فركانس تحريك  همچنين خاموش اســت. كنندهتحريك
سبو تالاموس  ينريزبخش  در شي از پلا شان  شيافزانا ن
  . )34( داد

در يك مطالعه  2018كواترون و همكارانش در ســـال 
سيدند كه  شي از يبهبود حركتمروري به اين نتيجه ر  نا

 -جسم سياه  ريكل مس و فعال شدن نيدوپام يآزادساز
 پلاسبواثرات  ميزان بعلاوه اينكه. باشدمي جسم مخطط
به نوبه خود آن هم ، كه دارد يبهبود انتظار بســـتگي به
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ــ ــت.  نيدوپام يازمربوط به آزادس عملكرد  همچنيناس
توســـط  پلاســـبوپاســـخ  يِربنايز يعصـــب يرهايمســـ

ـــتراتژ  تعديل ي قابلقبل و مواجهات يريادگي يهاياس
ــت ــده آن ها به اين. اس ــي ش  از مجموع مطالعات بررس

ــيدند كه جهينت ــب اگر رس ــبكه عص اثر  يِربنايز يِچه ش
ـــبو  رفتهيو پذ دييتا ياديتا حد ز پاركينســـوندر  پلاس

است كه  نيا ر داردنياز به بررسي بيشتشده است، آنچه 
جسم  يواسطه او كجا انتظار پاداش (ب يچگونه، چه زمان

با واسطه جسم ( هياول يحركت ستمي) با سقداميمخطط 
ـــت بال ي) برايمخطط پش به  ينيبهبود علائم  مربوط 

  .)35(كنندميتعامل  ،حركت
 

  اسكلروز چندگانه
كارانش در  باليني اويمز و هم مايي  كارآز عه  طال در م

شد كه  1999سال  شخص  سبوگروه م بعنوان گروه  پلا
مايش كيكنترل در   20حدود  1aβ- نترفرونيبا ا آز

ضا  اوليهبا دوره  سهيدر مقا عاتيدرصد كاهش در تعداد 
ـــتند ـــ نيبا ا .)36( داش  رقابليغ ريحال، با توجه به س

 يعيطب سيراز  پلاسبوواضح اثر  زيتما ،يماريب ينيبشيپ
مابيماري  كارآز به يهاييدر  عدد مربوط  ـــكلروز مت  اس

ــــت. ـــوار اس يه دش ـــو مايي دوس كارآز يك  كور در 
ــادفي ــازيتص ــال س ــده، مونتالبان و همكارانش در س ش

كه  2019 ند  به  مارانيبگزارش كرد ـــكلروز مبتلا  اس
گرم يليم 75كــه  )Relapsing( عودكننــده متعــدد

 يند، در طه بودكرد افتيبار در روز در كيايبروتينيب 
ـــبت به  يقابل توجه زانيبه م 24تا  12هاي هفته نس

افزايش كمتري ند، ه بودكرد افتيدر پلاسبوكه  يمارانيب
 پلاسبوبا  يداريتفاوت معن چيهاما داشتند.  عاتيضادر 
 گرميليم 75 ايبار در روز  كي گرميليم 25 زدو يبرا

ــالانه  زانيدر م نيزو  ،ايبروتينيبدو بار در روز   ايعود س
  .)37( دوز وجود نداشت اين دودر  يناتوان شرفتيپ

 
  صرع

عات  در دفعات  يقابل توجه يبهبودبعضـــي از مطال
شنج  يهاشيآزمادر  پلاسـبو يهادر گروه تشـنج ضـدت

نســبتا  ي صــرعماريب ريحال، ســ ني. با ااندگزارش كرده
باليني به طور  ييكارآزما چياست و ه ينيبشيپ رقابليغ

ــتقيم ــبو را با  مس ــير كنترلاثر پلاس  ي بيماريعيطب س
 ،ضـــدتشـــنج يهايينكرده اســـت. اكثر كارآزما يابيارز

 نيهســـتند، بنابرا ياســـهيمقا اي الحاقي يهاييكارآزما
ـــبودر مورد اثر  زيادي يهاداده ـــت پلاس . موجود نيس

شنج مارانيب شاء روان يصرعريهاي غمبتلا به ت زا با من
ـــال با تزريق ممكن اســـت بهبودي  ســـاده القاء اي نيس

ـــتفاده زارش كنندگ از ، اما نرخ مثبت كاذب بالا مانع اس
  . )38( شودمي نيبالاين روش ها در 

  
  اثرات پلاسبو در كودكان

در كودكان و نوجوانان بيشتر  دهيبا اينكه ميزان پاسخ
هاي زيربناييِ انتظار و ، مكانيســماز بزرگســالان اســت

اثرات آنالژزي  سازي در همه سنين يكسان است.شرطي
صا در كودكان كمتر از پ ساله بالا بوده  14لاسبو مخصو

اســت. هر دو عامل انتظار و يادگيري در اين تاثيرگذاري 
شرايط  نقش دارند. بنابراين، استفاده از اثرات پلاسبو در 

  .)39(باليني پيشنهاد مي گردد 
  

  سالمندي و دمانس
هبود طول  ب ـــنــاخــت در  ــا  1در ش مــاه اول  2ت
ــو يي بالينهاييكارآزما ــده كور كنترليهدوس با همراه ش
 نيااما . )40( شده است دهيد مريآلزا يماريدر ب پلاسبو

ند تاه و بهبوديِ اثرات بزرگ نبود  يهامدت در گروهكو
علاوه بر  .مرتبط هســتند يريادگياثر  اپلاســبو احتمالا ب

ـــ ن،يا به ب مارانياز ب ياريبس در  مريآلزا يماريمبتلا 
ـــبوكه  ينيبال يهاييكارآزما ند، بود كرده افتيدر پلاس

ــير يهابهتر از داده ــخ  يعيطب مربوط به س بيماري پاس
، اســتمرتبط  زيبه اثر پلاســبو ن نتايج ني. اگرچه ادادند

ما دلايل ديگري ند ا هاثورن مان يه مي اثرات  ند توج توا
  .كننده نتايج آن باشد

  
  افسردگي

صب يهاسميمكان سبو در اختلالات يهادرمان يع  پلا
شكان رو سردگ يپز  زيبه مواد مخدر ن اديو اعت يمانند اف

دوز، مانند تك يهايياست. برخلاف كارآزما شدهمطالعه 
ـــكن  يداروهــا ،يديــداخــل ور ايــ يراكخو هــايمس

سردگ شاهده اثرات  يو برا اثرات فوري ندارند يضداف م
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ــط حداقل  ينيبال ــت ازيهفته ن 3تا  2به طور متوس . اس
س ن،يبنابرا سردگاث يبرر سبو در اف هم از نظر  يرات پلا
 قي. اگر از طرستادشوار  متدولوژيو هم از نظر  ياخلاق
صو يهاكيتكن صب يربرداريت شود كه يع سي  چه  برر

فاق هد ماريدر مغز ب يات  يرا برا ماريب ديبا ،رخ مي د
قبل و بعد از درمان  يابيارز اي و دنبال كرد يمدت طولان
  . )19( نمود يراحط يكنترل كاف يهارا با گروه

  
  هاي بالينيكاربرد پلاسبو در كارآزمايي

 شــرايطبرعكس  قايهدف دق ،ينيبال يهاييدر كارآزما
ــت ينيبال تا حد امكان محدود كردن و كاهش  يعني .اس

 يك درمان صلخا اثر يپلاسـبو به منظور جداسـازتاثير 
سم در مورد قيتحق خاص. سبو حداقل دو  يهامكاني پلا

يكي دارد:  ينيبــالهــاي كــارآزمــايي يرابمفهوم مهم 
كل يراحط  گروهبه  ازيزدن ن دوربه منظور  ييهاپروت

ــبو ــت. پلاس ــتن  اس ــكار يا  پروتكلمثلا داش پنهان، آش
پنهان دارو  ايآشكار  صورت ارائهجزء پلاسبو به  طوريكه

ــخص ــت كاملا مش ــاختگ يماريب چيه و اس ي درمان س
متــدولوژي مجــدد  يابيــارز ،كنــد. دومدريــافــت نمي

 قابلمعمولا  ماريب انتظار قت،ي. در حقينيبال ييكارآزما
ــتيكنترل ن ــ س تاثيرگذاري بر بهبودي هم  لياما پتانس

ـــبو) و گروه  هم گروه درمان فعال را بطور كنترل (پلاس
مايزي دارد.   اثر يجداســــاز يتلاش برا جهيدر نتمت

ماكود بار يب كيناميفار هد بود. اعت ثال، خوا به عنوان م
 عيتوز باكه  نشــان داد يســوزن طبزمينه  در ايالعهمط

ها معتقد  كه آن آنچه كنندگان بر اســاسمجدد شــركت
ستها  آن اختصاصيبودند گروه  شدت  جينتا ا تغيير به 

فت بارت. يا ندگروهبا  گر،يد به ع ندارد ه يب تا ـــ  چياس
 ي،واقع صياما بدون توجه به تخصــ .نشــدديده  يتفاوت

بودند  يواقع يظر طب ســوزنمنت ي كهكنندگانشــركت
سان يكمتر درد سبت به ك  درمانكه معتقد بودند  يرا ن

فت كرده ســــاختگي يا ند در ندا . در )41( گزارش كرد
صادقي و همكارانش سال  مطالعه  سازي فعال 2019در 

ارادي عضـــله چهارســـر ران از طريق تحريك الكتريكي 
شكار در گروه  سالم ورز ست در زنان  صب از طريق پو ع

خله بررســي شــد. تحريك الكتريكي عصــب از طريق مدا
پوست، جريان بسيار ضعيفي است كه تنها قابل احساس 

شاهده نمي كند. بوده و بيمار حركت يا علامت ديگري م
در گروه پلاسبو نيز همين روند دنبال شد بجز اينكه بعد 

شد اما در اين رابطه به  30از  ثانيه جريان تحريك قطع 
ضيحي د شد. اما هيچ گونه تاثيري در اثر بيماران تو اده ن

اعمال جريان در گروه مداخله ديده نشـــد. بين دو گروه 
هاي  فاوتي بين متغير ـــبو هم ت له و گروه پلاس مداخ

ــدگيرياندازه ــده ديده نش . با توجه به يافته اين )42( ش
ـــبو وجود  كه اثر پلاس عه نمي توان نتيجه گرفت  طال م

ــتف ــت چرا كه مداخله اس ــته اس ــده خود از نداش اده ش
له  ـــ يت عض عال تاثيرگذاري بر ف كافي براي  ـــيل  تانس پ
شرف  ست. اما در مطالعه ا سر ران برخوردار نبوده ا چهار

سال  سي  2017گنجويي و همكاران در  كه با هدف برر
ست بر علايم  صب از طريق پو تاثير تحريك الكتريكي ع
ـــايي احتقاني قلب انجام گرفت،  بيماران مبتلا به نارس

شامل گروه با تحريك الكتريكي  مداخله سه گروه  براي 
ـــبو و گروه بدون  واقعي، گروه با تحريك الكتريكي پلاس
تحريك الكتريكي طراحي شــد. ســيســتم الكتريكي و 
چيدمان الكترودها بر روي پوست در گروه پلاسبو مطابق 
با گروه تحريك واقعي بود. دستگاه روشن بود اما جريان 

ت ياف ـــفر بود.  حاكي از بهبود در نمره الكتريكي ص ها  ه 
شده در زمان  سافت طي  سش نامه برگ و م دقيقه  6پر

قادير در گروه  ما اين م يك واقعي بود. ا با تحر در گروه 
پلاسبو و گروه بدون تحريك الكتريكي تغيير نداشتند. از 
آنجا كه تفاوتي بين گروه پلاســـبو و گروه بدون تحريك 

ـــد، مي توان نتيجه گرفت كه  در اين مطالعه ديده نش
اثرات مشــاهده شــده ناشــي از تحريك الكتريكي، تحت 

  . )43(تاثير اثر پلاسبو نبوده است 
مشــاهده  يعوارض جانب ينيبال ييكارآزمادر مطالعات 

تحت  اغلبپلاســـبو  گروهو  فعال درمان گروه شـــده در
صريعوامل غ ريثات ستفاده از  با ميتوانهستند.  ياختصا ا
س كي شده  يعوارض جانب نرخ كيستماتيمرور  گزارش 

ي را به نيبالدر مطالعات كارآزمايي پلاســبو هاي گروهدر 
 كيدر  كنندهافراد شـــركت. صـــورت كمي برآورد نمود

يا كه  دانندميكور يهدوســو يتصــادف ينيبال ييكارآزما
سبو در كي واقعي يا  دارو كي  ازخواهند كرد و  افتيپلا

ست تجربه ك يجانب عوارض . اطلاع دارند نندكه ممكن ا
ــــا دراطلاعــات  نيا ــامــهتيــفرم رض آگــاهــانــه و  ن
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ــتورالعمل . كند وجود دارندميارائه  يي كه آزمونگرهادس
ساناطلاع شركت ير  يِمورد عوارض جانب در كنندگانبه 
 يقابل توجه ريثات كه ممكن اســت تجربه كنند ياحتمال

ظار آن ظارها دارد.  بر انت بعلائم منف انت طه   اي در راب
ــر مهم در برانگ كي يعوارض جانب  يامدهايپ ختنيعنص

 ما را در نوســـيبو يهادهيپد ني. ا)44(باشـــد ي ميمنف
ـــناختي درك بهتر  و  ياري داده علائم نامطلوبروان ش

مابهتر احي طر يبرا نيهمچن باط  ينيبال ييكارآز و ارت
  مفيد خواهد بود. ماريب كننده خدمت وبين ارائه

ـــدر مو مارياعتقاد ب به  آن صيرد تخص گروه  كيها 
نسبت  يشتريب ريثاپلاسبو ممكن است ت اي درمان فعال
 يداشــته باشــد، مانند جراحفعال  درمان يبه خود دارو

 ماريوجود، انتظار ب نيبا ا. )33( نسونيپارك يماريب يبرا
ـــود نمي يابيارز ينيبال در يك كارآزماييهنوز  در  ايش
نده نمي ليو تحل هيتجز ـــود.گنجا  ينيبال درماندر  ش

ـــده داده  يدارو كي مارانيكه به ب روتين ـــناخته ش ش
ــمي ــود، اثربخش ــبو كياز  يبيدارو ترك يش  ياثر پلاس
ـــريغ عال اســــت. در  يكيولوژيو اثر ب ياختصــــاص ف

سو يهاييكارآزما سبو، تكور كنترليهدو  ريثاشده با پلا
ستق يكيولوژيب فعال  يگروهها نيبه عنوان تفاوت ب ميم

كه اثرات  ييحال، از آنجا نيشود. با ابو فرض ميو پلاس
پلاسبو ممكن است  يراختصاصيو غ كيولوژيب ميمستق

ــرفا افزا ــيص ــد، نت يش هاي يياز كارآزما يريگجهينباش
سو يشده با پلاسبوكنترل سانكور يهدو . )10( ستين آ
ــا ــ تيرض ــبو را در  يآگاهانه ممكن اســت اثربخش پلاس
كه در آن  يتيبا موقع ســهيابا عامل فعال در مق ســهيمقا

 مارانيداروها بدون ارائه اطلاعات مربوط به مطالعه به ب
 . )45( دهد رييتغ شوند،يم زيتجو

 سازيمداخلاتي كه پنهان ياثر پلاسبو ممكن است برا
)Blinding( ،بزرگ  بســيار در آن ها انجام نشــده اســت

ـــد كه  ـــ توانداين ميباش  يمنجر به پارادوكس اثربخش
)Efficacy paradox( ـــود  كيكه  يزمان مثلا. )46( ش

ـــهيدرمان در مقا ـــ كيبا  س ، اما در دارد يدارو اثربخش
اين مســاله رخ  دارد يكم يبا پلاســبو اثر درمان ســهيمقا
ها از استاندارد كه همه درمان ي استدر حالاين . دهدمي
گروه نســـبت به  مزيت درماننشـــان دادن  يبرا ييبالا

ــ كنترل ــاله نيا. تندبرخوردار هس ــت  مس  درممكن اس

 ديــاثرات مف هــا كــه در آن هــايي رخ دهــديجراح
 ساختگي ي، اما جراحاستبرجسته  اريبس ياختصاصريغ

 يبرا قضيه نيشود. مشابه ابه عنوان كنترل استفاده نمي
آن ها وجود در  ســازيي كه امكان پنهانهايروش ريســا
 و يصــادفاثرات ت هاكه در آن يمانند طب ســوزن ندارد

رخ درمان باشــند  از جزئي ممكن اســت ياختصــاصــريغ
گروه كنترل كه از  كيكه داشـــتن  ي. در حال)47(دهد 

ظار  با  اينظر انت بار  له  كياعت بدون مداخ عال  ف
مهم اســت،  اريمطابقت داشــته باشــد بســ ســازيپنهان
خاص  يآل برادهيگروه كنترل ا كي يطراح مداخلات 

ممكن اســـت  يو رفتار يشـــناخت مداخلات روان ندمان
ـــوار  ـــد. رممكنيغ ايدش هاي در حقيقت كارآزمايي باش

ــت انجاميده ــكس اند كه دليل آن هم باليني زيادي به ش
 نيبنابراهاي پلاسبو بوده است. و هم پاسخ نوسيبواثرات 

ــبو اتاثر آگاهي از در و  اه آن كيولوژيب يربنايز و پلاس
ـــتن ما ها آن نظر داش كارآز مك  ينيبال يهاييدر  ك

شناخته مي سان بهتر  ساختار بيولوژيك بدن ان كند كه 
ــود و همچنين كمك  هاي باليني كند تا كارآزماييميش

  بهتر تفسير شوند.
  

ئل روش ــا ناخت-مس ــ خدوش يش نده م كن
  پلاسبواثر مربوط به مطالعات 

ناختش رومختلف  فاكتورهاي ـــ ـــ يش  ريباعث تفس
ست مطالعات مربوط به اثر  سبو نادر ست. شپلا به ده ا

شامل عوامل عبارت ديگر  سبو  ك كه متدولوژياثرات پلا
 رييبا تغشوند. زيرا اين عوامل نمي هستند يبهبودبيانگر 
   .ندارند يارتباط گيري شدهمتغير اندازهفعال 

 Regression( يكي از اين موارد، بازگشــت به ميانگين
to the mean( كند كه افرادي كه ميبيني است كه پيش

تمايل به اند، به طور متوسط ه عنوان بيمار انتخاب شدهب
شتر بهبودي شده به بهبودي دارند. بي سبت داده  هاي ن

هايي از بازگشــت به ميانگين اثر پلاســبو در واقع نمونه
ست كه هرگاه يك  ستند. اين يك پديده آماري رايج ا ه
ـــاس  ـــديد از يك جمعيت بر اس گروه با علايم خيلي ش

ــود، رخ گيري اندازه دهد. مييك متغير خاص انتخاب ش
ندازه جام اگر ا مان گروه ان بار دوم براي ه گيري براي 

گيري شده براي بار دوم به ميانگين شود، ميانگين اندازه



 
 
 

٤١ 

 

                    http://rjms.iums.ac.ir                                                                1402 شهريور، 6، شماره 30دوره   زشكي رازيمجله علوم پ

ينيبال ييكارآزما و درمان در) پلاسبو( دارونما اثر نقش و تياهم                       

يك يت نزد ندازهجمع هد بود. اين تر از ا گيري اول خوا
يا افزايش) را مي يك اثر كاهش ( به  باه  ـــت به اش توان 

سبت داد اما شي مي درماني ن شانس نا شود. در واقع از 
ـــت كه هر گونه كاهش واقعي به دليل  بنابراين مهم اس

شت به ميانگين درمان از اثر شكل  بازگ شود. اگر م جدا 
ناديده گرفته شــود، اين امر منجر به اشــتباه در تفســير 

  .)48(نتايج خواهد شد
 يعيطب يا ســـير )Natural history( تاريخچه طبيعي

ــت كه برا يزيآن چبيماري  ــتقل از  ماريب ياس  نوعمس
ـــبومداخله (  از نگاهافتد. ي) اتفاق مفعالدرمان  اي پلاس

 ييكارآزما كيستقل از حضور در ، سير طبيعي مترقيدق
به كه  ييهايمارياثرات پلاسبو در ب يست. بررسا ينيبال

 ايزخم)  (مثلايي دارند بالا يســرعت بهبود يعيطبطور 
) دشوار متعدد است (اسكلروز جيرا يخودبهنوسانات خود

شدمي سيار  سير طبيعي بيماري. با شكلب ست، 		م ساز ا
ــرا رايز ــبو، نم طيبدون كنترل ش  اي از ميزانتوان يپلاس

ــتنباط ــبو اس ــتاندازه اثرات پلاس ــفانه در ا. متي داش س
ما ندرت ينيبال يهاييكارآز كنترل  يهاگروهاز  به 
عدم از  يي ناشهايريسوگ شود.استفاده مينشده درمان
متقاطع ممكن هاي حبه خصـــوص در طر ســـازيپنهان

  .)49( پلاسبو را مخدوش كند قاتياست تحق
ضور در  به دليلصرفا  متغيرها در راتياز تأث يبرخ ح

ساله  دهد.ي رخ مينيبال ييكارآزما كي ستقل از اين م م
مداخله ا فاق ميهر  تد ي ات عال  كيخواه اف  ايدرمان ف

ـــبو ـــد. ب پلاس ـــت  هايمثال، آزمودن يراباش ممكن اس
سلامت يهاعادت ضور در  مربوط به  صرفا از ح خود را 

ـــرفا مربوط به  نيدهند. ا رييمطالعه تغ كي اثر، كه ص
ــت  رييتغ ــور در  هيثانو ودر رفتار اس ــرف حض  كيبه ص

عه و  طال نهم عاي فاق مي م تدات به عنوان اف هاثورن،   اثر 
)Hawthorne effect( موجباثر هاثورن شود. يم دهينام 

  .)49(شود مي پلاسبودر مورد اثرات  يسردرگم
ــوگ ــكل  ينيو بال فرديهاي يريس  هايهمه حوزهمش

ــبواز نظر مطالعه اثر  ژهياما به و اســت ينيم بالوعل  پلاس
 يممكن اســت دارا هايســاز هســتند. آزمودنمشــكل
ـــوگ ـــند تا د يينمامانند بزرگ ييهايريس ر علايم باش

شوند.و درمامطالعه   كنندسعي مي نيهمچن ن گنجانده 
شتهد انيدر پا يبهتر يبندرتبه شند تا  ا  مارِيببعنوان با

ــوب يافتهبهبود ــوند. محس ــوگ ش ــوعيريس  يهاي موض
ـــت زمان ـــازي مطالعه پنهانرخ دهد كه  يممكن اس س

شد و آزمودندهيا شوند كه دارويآل نبا فعال  يها متوجه 
در  ژهيامر به و نيند. اكنيم افتيرا در يگريدرمان د اي

ـــكل يهاييكارآزما ـــت، متقاطع مش ـــاز اس به زيرا س
وجود  يشود كه دو دوره زماناز قبل گفته مي هايآزمودن

ـــبو  يكه در ط اردد عال در يدارو ايآن پلاس فتيف  ا
 .)49(خواهند نمود 

سبو گروه ست  ينيبال يهاشيدر آزماهاي پلا ممكن ا
مان يبرخ يحاو ند. از در ـــ باش له در  نياها  ـــئ مس

است. استفاده از  شتريب ييردارويدرمان غ يهاييكارآزما
سوزن ست برخ يساختگ يطب  سخ يممكن ا هاي از پا

ــوزن يكيولوژيزيف ــابه طب س كند.  جاديمعمول را ا يمش
ــبو گروه ــردگ يداروها شيدر آزماهاي پلاس ــدافس  يض

شاوره در ست م سبو گروهكنند.  افتيممكن ا در هاي پلا
تداخلات  يبرخ يدارا ينيبال يهاييكارآزمااز  ياريبســ

به  يماريب در رابطه با يحاتيتوضــ مثلاهســتند  ينيبال
  . شودفرد داده مي
ــوع د ــبو كه به اثر  يگريموض ــود و مربوط ميپلاس ش

ــا ــ ديبا ديش ــبو از اثر  يبخش ــود، پلاس در نظر گرفته ش
 يدرمان يهامياســت. رژ )Self-efficacy( يخودكارآمد
 يماريكند تا بر روند بمي ريرا درگ ماريفعال بكه به طور 

 يبهتر جيخود كنترل داشـــته باشـــد، ممكن اســـت نتا
كمتر در آن ها ماريداشته باشد كه ب ييهامينسبت به رژ

ــــت  يبرا يكنترل كــاف يهــا. معمولا گروهفعــال اس
مان مد يهادر وجود  )Self-Management( يتيريخود

مثبت  انتظاربه وضــوح وجود ندارد كه  يندارد و مطالعات
 .)49( كند زيمتما يتيريرا از خود مد

 داشتن شدهيتصادف ينيبال يهاييدر كارآزمابنابراين 
مداخله و  گروه كي يدبدون  ـــا ندازه ش ظار،  يريگا انت

صر ح ستند كه م ياتيعنا ساز تواننديه اثرات  يبه جدا
  كمك كنند. عوامل مخدوش كننده نياز ا پلاسبو

  
 گيري نتيجه

سيبو پديده سبو و نو ستند هاي پيچيدهاثرات پلا اي ه
به عاد فردي كه جن ـــبي و اب هاي رواني، بيولوژيك، عص

ـــان را در گيرند. مفاهيم و بر مي فيزيولوژي و رفتار انس
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ها و نحوه عملكرد اثرات پلاســبو و نوســيبو توســط مدل
ستند. اين مفاهيم چارچوب صيف ه هاي مختلف قابل تو

اي هم پوشـــاني دارند تا مفهوم يكپارچه اغلب با يكديگر
شناخت و را ايجاد كنند كه ماهيت انعطاف پذير و پوياي 

ـــيبو و نتايج  ـــبو و نوس توانايي آن در ايجاد اثرات پلاس
يدگي  به پيچ جه  با تو ند.  ـــيح ده باليني آن را توض

شــدن فرآيندهاي  رفتارهاي انســاني و قابليت يكپارچه
ـــم واحدي قادر به خودآگاه، احتمالا هيچ نيمه مكانيس

سم سبو نخواهد بود. درعوض، مكاني ضيح اثر پلا هاي تو
زيادي زيربناي اثرات پلاســبو و نوســيبو در شــرايط و 

  هاي مختلف هستند.بيماري
سبو مي شكان و ارائه آگاهي در مورد اثرات پلا تواند پز

ـــرايط و محيط  دهندگان خدمات درماني را در بهبود ش
تا ياري دهد  كه ميهاي بالقوهزمينه باليني  تواند اي را 

ـــرطي كند، فراهم  بيماران را براي ايجاد انتظار مثبت ش
شــناخته  يكه به خوب ها اســت ســال پلاســبواثر كنند. 

نامرتبط، مانند بازگشت به  عوامل ليشده است، اما به دل
 مورد انتقاد قرار گرفته ،يماريب يعيطب ســيرو  نيانگيم

ــبوپكه پاســخ  ياســت. هنگام در  ميبه طور مســتق لاس
ها ماري  ت برخي بي عه قرار گرف طال ، ه اســــتمورد م

 نياز ا يبرخ ه است.آمد دستبه  آوريشگفت يهاافتهي
به  يماريب يعيطب سيرها ممكن است در چارچوب افتهي

ــ يجا ــبو، بهتر توض ــوند،  حياثرات پلاس  نيا اماداده ش
حال، با  نيموضـــوع همچنان حدس و گمان اســـت. با ا

 يدرك پارامترها ،يماريب يعيطب سير تيناخت اهمش
 ينيبال ييكارآزما يالگوها يو اجرا ن،يانگيبه م بازگشت

ـــرفتهيپ ـــت به كشـــف  ندهيمطالعات آ تر،ش ممكن اس
موارد  شتريكه در ب هايييماريب يثرتر براوم يهادرمان

 مانده است كمك كند.  يقابل درمان باقريغ
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