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Zusammenfassung

Schliisselworter

Placebo- und Noceboeffekte haben iiber individuelle Erwartungen und Vorerfahrungen
von Patient:iinnen einen direkten Einfluss auf die Wirksamkeit und Vertréglichkeit
von Behandlungen. Erwartungseffekte in der Krebsbehandlung wurden in Studien
fiir Symptome wie chronische Erschépfung, Schmerzen oder Ubelkeit und Erbrechen
nachgewiesen. Erwartungen werden maf3geblich in den Interaktionen mit
Behandelnden und iber die Patient:inneninformation generiert. Die informierte
Aufkldrung eignet sich besonders als Ansatzpunkt, um realistische und positive
Erwartungen an die Behandlung zu erarbeiten. Hierbei kommen Strategien wie das
Lframing”, die Aufkldrung tber Placebo- und Noceboeffekte und die Erarbeitung
von Copingstrategien zum Umgang mit Nebenwirkungen zum Einsatz. Wenn es
gelingt, Erwartungen angepasst an individuelle Vorerfahren zu optimieren, kénnen
positive Behandlungseffekte tiber den Placeboeffekt zusatzlich verstarkt werden. Auf
der anderen Seite lassen sich Noceboeffekte minimieren, um die Belastung durch
Nebenwirkungen zu verringern und die Behandlungsadharenz zu steigern.

Erwartungen - Psychoonkologie - Placeboeffekt - Noceboeffekt - Nebenwirkungen

Placebo- und Noceboeffekte entstehen im
Kontext jeder Behandlung. Sie stellen die
Effekte von positiven und negativen Er-
wartungen dar, die Patient:innen in Be-
zug auf ihren Gesundheitszustand und die
Behandlung entwickeln [6]. Wahrend Pla-
ceboeffekte positiv zum Behandlungser-
folg beitragen, kdnnen Noceboeffekte un-
erwiinschte Ergebnisse wie z.B. Neben-
wirkungen hervorrufen und so den Be-
handlungserfolg schmalern. Mittlerweile
liegen erste empirische Erkenntnisse vor,
wie Placeboeffekte in der onkologischen
Behandlung genutzt und zugleich Noce-
boeffekte bestmdglich vermieden werden
konnen.

Placebo- und Noceboeffekte in der
Onkologie

Wie empirische Untersuchungen in den
letzten Jahrzehnten zeigen, manifestie-
ren sich Placebo- und Noceboeffekte in
einer Vielzahl an Symptombereichen [13,
19, 25]. Auch in der Onkologie werden
Placebo- und Noceboeffekte in Bezug
auf verschiedene mit der Krebsbehand-
lung assoziierte Symptome wie Fatigue,
Ubelkeit oder Schmerz nachgewiesen
[14, 17, 21, 24]. So zeigte sich beispiels-
weise auf metaanalytischer Ebene ein
robuster positiver Zusammenhang zwi-
schen den Erwartungen von Patient:innen
und dem Auftreten postchemotherapeu-
tischer Ubelkeit [5]. Zudem konnte die
Wirksamkeit von Placeboeffekten in der
Behandlung von tumorassoziierter Fatigue
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nachgewiesen werden [9, 11]. Neben der
Nutzung von genesungsforderlichen Pla-
ceboeffekten kann in der Onkologie ein
besonderes Augenmerk auf die Pravention
von Noceboeffekten gerichtet werden, um
noceboinduzierten Nebenwirkungen vor-
zubeugen und so die Therapieadhdrenz
im Behandlungsverlauf aufrechtzuerhal-
ten [10, 20]. Im Rahmen einer 2-jdhrigen
prospektiven Kohortenstudie mit 111 post-
operativen Patientinnen mit hormonre-
zeptorpositivem Brustkrebs untersuchten
wir den Einfluss von Behandlungserwar-
tungen auf klinisch relevante Endpunkte
wie Nebenwirkungsbelastung, Lebens-
qualitdit und Behandlungsabbriiche. Bei
Patientinnen, die vor Behandlungsbeginn
negative Erwartungen an die antihormo-
nelle Therapie hatten, verdoppelte sich
das Risiko fiir behandlungsspezifische und
noceboinduzierte Nebenwirkungen sowie
Nonadhdrenz [16]. Insgesamt scheinen
Erwartungen von Patientinnen vor und
wdhrend onkologischer Behandlungen
von klinischer Bedeutung zu sein.

Wie entstehen Placebo- und
Noceboeffekte?

Fiir die klinische Nutzbarkeit von Placebo-
und Noceboeffekten in der Onkologie stellt
sich die Frage, wie diese entstehen und
beeinflusst werden kdnnen. Placebo- und
Noceboeffekte entstehen im Kontext, in
dem eine Behandlung stattfindet. Im Ge-
gensatz zu den aktiven Wirkstoffen in Me-
dikamenten oder medizinischen Behand-
lungen spielen hier Faktoren wie Vorer-
fahrungen, Erwartungshaltungen, Zuwen-
dung, Empathie und Zeit eine Rolle. Als
zentrale Mechanismen fiir die Entstehung
von Placebo- und Noceboeffekten wer-
den Erwartungen und Lernen sowie ihr
Zusammenspiel gesehen [6]. Erwartungen
von Patient:innen kdonnen durch verschie-
dene Faktoren geformt werden, darun-
ter beispielsweise die arztliche Aufklarung
oder Vorerfahrungen mit Behandlungen
und deren Nebenwirkungen [6]. Erleben
Patient:innen Ubelkeit infolge einer che-
motherapeutischen Behandlung, kdnnen
negative Erwartungen und damit noce-
boinduzierte Nebenwirkungen wie antizi-
patorische Ubelkeit entstehen. In diesem
Kontext spielen Lernprozesse wie die klas-
sische Konditionierung eine wichtige me-
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diierende Rolle fiir die Generierung von
Erwartungen sowie Placebo- und Noce-
boeffekten [9, 15]. So kdnnen vormals
neutrale Stimuli wie der Behandlungskon-
text (z.B. Geriliche, Gerausche, Raumlich-
keiten), die mit den negativen Effekten ei-
ner Substanz (z.B. Ubelkeit) assoziiert wur-
den, zum konditionierten Stimulus wer-
den und ohne Beteiligung eines aktiven
Wirkstoffs die konditionierte Reaktion (z.B.
Ubelkeit) ausldsen. Neben eigenen Vorer-
fahrungen kénnen auch berichtete Vorer-
fahrungen aus dem sozialen Umfeld oder
Berichte in den Medien unsere Erwartun-
gen beeinflussen. Ahnlich kénnen auch
durch Beobachtungslernen placebo- und
noceboinduzierende Erwartungen gene-
riert werden [7].

Von zentraler Relevanz fiir die klinische
Nutzbarkeit von Placebo- und Noceboef-
fekten ist, dass auch verbale Instruktio-
nen Erwartungen von Patientiinnen for-
men und so Placebo- und Noceboeffek-
te hervorrufen kénnen [6, 9]. So kénnen
zundchst harmlos erscheinende Formulie-
rungen von Behandelnden im Rahmen der
Patientenaufklarung wie ,Sie sind Risiko-
patient”, ,Das wird gleich weh tun” oder
,Probieren Sie das mal aus” Verunsiche-
rung in Patient:innen auslésen und nega-
tive Erwartungen induzieren. Beide Me-
chanismen, Lernen und Erwartungen, in-
teragieren und sind im klinischen Alltag
durch den Behandlungskontext und die
Therapeut:in-Patient:in-Interaktion beein-
flussbar.

Erwartungseffekte im Kontext der
informierten Einwilligung

Aus den empirischen Erkenntnissen der
Placebo- und Noceboforschung geht
hervor, dass bei der Aufklarung von Pa-
tient:innen im onkologischen Setting eine
Maximierung von Placeboeffekten bei
gleichzeitiger Minimierung von Nocebo-
effekten angestrebt werden sollte [10].
Mit der Minimierung von Noceboeffekten
geht auch die Erfiillung des ethischen
Prinzips des Nichtschadens einher [4].
Da insbesondere die Aufkldrung Uber
Nebenwirkungen die Gefahr von Nocebo-
effekten birgt, konnte sich nun die Frage
anschlieBen, ob eine Aufkldarung ber
mdgliche Risiken und Nebenwirkungen
einer Behandlung vor dem Hintergrund

der Noceboforschung nicht gar kontrain-
diziert ware. Aus rechtlicher und ethischer
Sicht stellt die Aufkldrung Uber potenzi-
elle Risiken und Nebenwirkungen einer
Behandlung jedoch eine unabdingbare
Voraussetzung dar, um Patient:innen eine
autonome und informierte Behandlungs-
entscheidung zu ermdglichen [1, 23]. So
entsteht fiir die Behandelnden ein poten-
zieller Konflikt in der Erfiillung der beiden
ethischen Prinzipien des Nichtschadens
einerseits und der Patientenautonomie
andererseits [23]. Von hoher klinischer Re-
levanz erscheint also die Frage, wie dieses
ethische Dilemma Uberwunden und die
Aufklarung liber Nebenwirkungen in der
klinischen Praxis gelingen kann.

Was konnen Behandelnde bei der
Aufklérung beachten?

Vordem Hintergrund der Placebo- und No-
ceboforschung kann beider Aufkldrung zu-
nachstberlicksichtigt werden, dass die Hal-
tung von Behandelnden und deren Wort-
wahl positiven wie negativen Einfluss auf
die Verbesserung der Symptomatik bzw.
den Heilungsprozess nehmen kénnen [10].
Die Erfassung von Vorerfahrungen und Er-
wartungen an die Behandlung kann zu Be-
ginn dazu beitragen, die Aufklarung an die
individuellen Informationsbedrfnisse der
Patient:innen anzupassen [23]. Eine realis-
tische und dennoch positive Beschreibung
der Behandlung kann helfen, positive Er-
wartungen zu foérdern und Placeboeffekte
zu generieren [6]. Informationen Uber die
Effektivitat und Wirkmechanismen der Be-
handlung kdénnen positive behandlungs-
bezogene Erwartungen, die Therapiemo-
tivation und Adhédrenzintention von Pa-
tientiinnen begiinstigen und somit auch
einen klinischen Nutzen aufweisen [11].
Angestrebte positive Behandlungseffekte
sollten mdglichst konkret und verstandlich
benannt und beziffert werden. Ein Formu-
lierungsbeispiel im Rahmen der Aufkla-
rung liber die antihormonelle Therapie des
Brustkrebses kénnte so lauten: ,Bei Pati-
entinnen mit hormonsensitiven Tumoren
wie dem lhren kann jedes zweite Rezidiv
durch einevollendete antihormonelle The-
rapie verhindert werden.” Selbstverstand-
lich sollten derlei Aussagen stets an die
empirische Datenlage angepasst werden.
Ziel ist es hierbei, Uber die Indikation und
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Maximierung von Placebo-Effekten

/ \ v Individuelle Vorerfahrungen und

\ / (iber Nebenwirkungen nutzen

Erwartungen erfassen

v Uber Placebo- und Nocebo-Effekte
aufklaren

v" Behandlung realistisch und zugleich
positiv beschreiben

v Uber die Wirksamkeit der Behandlung
aufklaren

v' Framing-Effekte bei der Aufklarung

Minimierung von Nocebo-Effekten

Abb. 1 A Mdgliche Bestandeteile einer optimierten Patient:innenaufkldrung zur Maximierung von
Placebo- und Minimierung von Noceboeffekten. (© Copyright bei der Autorin)

die positiven Wirkaussichten der Therapie
aufzukldren, um realistische und positive
Erwartungen aufzubauen und gleichzeitig
die notwendigen Informationen zu mog-
lichen Risiken und Nebenwirkungen ein-
zubetten.
Einekonkrete Strategie zur Vorbeugung
noceboinduzierter Nebenwirkungen bei
der Aufkldrung ber Risiken und Neben-
wirkungen stellt das ,framing” dar [2,
10]. ,Framing” beschreibt die Art, wie
Informationen (iber die Wahrscheinlich-
keit oder Bedeutung von Risiken und
Nebenwirkungen prasentiert werden [2].
So kann bei der Aufkldrung Uber Risi-
ken und Nebenwirkungen zundchst ein
positiver Bezugsrahmen gesetzt werden,
z.B. dass 6 von 10 Personen nach einer
Chemotherapie keine Ubelkeit entwickeln
(im Gegensatz zum negativen ,framing”,
z.B. dass 4 von 10 Personen nach einer
Chemotherapie Ubelkeit entwickeln). Zu-
dem kann die Information iber mdgliche
Risiken und Nebenwirkungen einer onko-
logischen Behandlung in einen positiven
Bezugsrahmen gesetzt werden, indem
sie in Informationen zur Wirksamkeit und
zum Nutzen der Behandlung eingebettet
wird [8, 23]. Positives ,framing” kann auch
im Sinne einer Umattribution erfolgen,
nachdem bestimmte Nebenwirkungen
bereits aufgetreten sind. So lassen sich
beispielsweise im Rahmen der antihormo-
nellen Therapie aufgetretene Symptome
wie Hitzewallungen als Anzeichen der
spezifischen Wirksamkeit der Therapie
einordnen. Dabei kann auch auf die Auf-
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kldrung zur Wirkweise der Therapie Bezug
genommen werden: ,Die Beschwerden
zeigen an, dass die Therapie ihre spe-
zifische Schutzwirkung entfaltet. Den
Tumorzellen wird das ,Futter’ entzogen.”
Berichten Patient:innen von spezifischen
Angsten vor Risiken und Nebenwirkungen
der Behandlung, kénnen konkrete, indivi-
duelle Copingstrategien zur Bewaltigung
bei Eintreten angeregt und schriftlich
festgehalten werden.

Dariiber hinaus scheint die bewusste
Aufkldrung von Patient:innen Uber Place-
bo- und Noceboeffekte férderlich zu sein
[3, 12, 18]. So sollten Patient:innen nach
Empfehlung eines kiirzlich erschienenen
Expertenkonsensus aus der Placebo- und
Noceboforschung dariiber aufgeklart wer-
den, dass Placeboeffekte forderliche Ef-
fekte sind, dass sie eine echte Korperre-
aktion darstellen sowie die Heilung und
den Behandlungserfolg unterstiitzen kon-
nen [12]. Zudem kann vermittelt werden,
dass diese Effekte Bestandteil einer jeden
Behandlung sind und jede:r diese erfah-
ren kann [12]. In diesem Zuge kann auch
die mogliche Rolle von Noceboeffekten
in der Verstarkung unerwiinschter Effekte
besprochen werden. So wurde im Rah-
men einer experimentellen Studie mit Pa-
tientinnen mit wochentlich auftretenden
Kopfschmerzen gezeigt, dass eine kurze
Aufklarung tiber den Noceboeffekt noce-
boinduzierte Nebenwirkungen reduzieren
kann [18]. Bei der Aufkldrung tber Pla-
cebo- und Noceboeffekte sollten stets die
individuellen Umstande des Behandlungs-

kontextes und der Patient:iinnen bertick-
sichtigt werden [12].

Im Rahmen einer multizentrischen
randomisiert-kontrollierten Studie konnte
die Effektivitdit einer kurzen, malge-
schneiderten Intervention zur psycho-
logischen Erwartungsoptimierung zur
Pravention von Nebenwirkungen in der
Brustkrebsbehandlung im Vergleich zu
einer supportiven Therapie und einem
Jtreatment as usual” belegt werden [22].
Bei der eingesetzten psychologischen
Erwartungsoptimierung handelt es sich
um ein verhaltenstherapeutisch fundier-
tes, manualisiertes Programm, bestehend
aus 3 Prdsenzsitzungen und 3 Boos-
tertelefonaten, das vor und zu Beginn
einer adjuvanten endokrinen Behand-
lung eingesetzt wird. Der Fokus liegt auf
der Starkung der Kontrolliibberzeugung,
dem Nutzen und der Notwendigkeit der
Behandlung. In Sitzung 1 findet eine
Psychoedukation iiber die adjuvante en-
dokrine Behandlung statt. Neben dem
Nutzen und den potenziellen Risiken wird
auch der Einfluss von Placebo- und No-
ceboeffekten diskutiert. Zudem wird eine
Imaginationslibung zur Visualisierung des
erwarteten Nutzens der adjuvanten en-
dokrinen Behandlung durchgefiihrt. In
Sitzung 2 werden Copingstrategien zur
Bewadltigung der individuell am meisten
gefiirchteten Nebenwirkungen entwickelt
und im Sinne einer ,Toolbox” schriftlich
und praktisch festgehalten. In der ab-
schlieBenden 3. Sitzung werden zundchst
Ressourcen und Strategien zur Aufmerk-
samkeitslenkung besprochen. Abschlie-
Bend wird ein Kommunikationstraining
zur Forderung einer effektiven Patient:in-
Therapeut:in-Interaktion durchgefiihrt. Im
Rahmen der 3 Boostertelefonate wahrend
der ersten Monate der Medikamentenein-
nahme konnen Patient:innen bei Bedarf
dazu angeregt werden, die erlernten Co-
pingstrategien fiir Nebenwirkungen und
damit ihre individuell erstellte ,Toolbox”
anzuwenden [22].

Zusammenfassend existiert bereits ei-
ne Vielzahl an psychologischen Strategien
zur Optimierung von Behandlungserwar-
tungen von Patient:iinnen in der Onko-
logie, die in Abhdngigkeit von dem Be-
handlungskontext und den individuellen
Patient:innenbediirfnissen eingesetzt wer-
den kénnen (8@ Abb. 1). Eine weiterfiihren-
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de empirische Untersuchung der Wirksam-
keit dieser spezifischen Strategien in Bezug
auf die Maximierung von Placeboeffekten
und Minimierung von Noceboeffekten im
onkologischen Kontext ist fiir die passge-
naue Anwendung in der klinischen Praxis
unabdingbar. Fiir die konkrete Umsetzung
im onkologischen Alltag sind zudem Schu-
lungsangebote fiir Behandelnde notwen-
dig, in denen die Kommunikation tber
Placebo- und Noceboeffekte trainiert wird
[12]. Eine optimierte Patientenaufklarung
vor dem Hintergrund der Placebo- und
Noceboforschung diirfte zukiinftig dazu
beitragen, die Therapieadhdrenz von Pa-
tient:innen sowie den Erfolg onkologischer
Behandlungen zu fordern.

Fazit fiir die Praxis

= Ein zentrales Steuerungselement in der
Formung von Erwartungen und der Gene-
rierung von Placebo- und Noceboeffekten
stellt die Behandler:in-Patient:in-Kommu-
nikation dar.

-~ Eine realistische und zugleich positive
Beschreibung von Behandlungen im Rah-
men der Aufkldarung kann die Formung
positiver Erwartungen und damit Place-
boeffekte unterstiitzen.

- Die Erfassung von Behandlungserwartun-
gen und Vorerfahrungen vor einer onko-
logischen Behandlung kann als Grundlage
zur individuellen Anpassung der Behand-
lungsinformationen genutzt werden.

- Die Optimierung negativer Behandlungs-
erwartungen vor und wahrend einer on-
kologischen Behandlung kann dazu bei-
tragen, die Belastung durch Nebenwir-
kungen zu schmélern und die Therapiead-
héarenz zu erh6hen.

= Gezieltes Framing von Informationen
tiber Nebenwirkungen, die Aufkldarung
iiber Placebo- und Noceboeffekte sowie
eine psychologische Erwartungsoptimie-
rung stellen Strategien dar, um forderliche
Behandlungserwartungen aufzubauen.
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Communicative challenges in clinical routine. Incorporating placebo
and nocebo research into patient education

Placebo and nocebo effects influence treatment efficacy and safety through individual
pre-experiences and expectations. Expectation effects in oncology have been shown
for symptoms such as fatigue, pain, nausea, or vomiting/emesis. Expectations are
generated in patient—practitioner interactions and during provision of patient
information. During informed consent, expectation-management strategies can be
used to generate realistic yet positive expectations about oncologic treatments. These
strategies include information framing, explaining placebo and nocebo effects, and
developing individual coping strategies for adverse events. If expectation-management
strategies are successfully adapted to individual pre-experiences, positive treatment
effects can be additionally enhanced through the placebo effect. At the same time,
nocebo effects can be minimized to reduce side effects and increase treatment

Expectations - Psycho-oncology - Placebo effect - Nocebo effect - Side effects
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