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A cerebralis parézis kiilonbozé6 terapiainak hatasvizsgalata-
Metaanalizis és szisztematikus irodalomkutatas
Kenesei Dorottya - Zsebe Andrea - Fogarasi Andras

A Semmelweis Egyetem Transzlaciés Medicina Kozpontjaban 2024 novemberében
inditottunk egy kutatast a cerebralis parézissel é16 gyermekek és fiatal feln6ttek kor-
ében alkalmazott gyogyszeres, mititéti és mozgasterapiak hatasossagarol.

A cerebralis paresis (CP) a gyermekkorban el6fordulé leggyakoribb motoros ka-
rosodés. 1000-bdl 1,5-3,4 élvesziiletés érintett, ami tobb, mint 17 milli6 embert jelent
vilagszerte.! Ez a gyogyithatatlan, komplex kérkép hatassal van a motoros és kogni-
tiv funkciokra, a kommunikacidra, szociélis kapcsolatokra és egészségtigyi allapotra
jelent6sen befolyasolva az érintett személyek mindennapi életét.

Az, hogy allapotuk javitasdhoz, ill. fenntartdsdhoz élethosszig tart6 terapiara van
sziikségiik, kiterjedt, folyamatosan b6viils, s az Gjabb és tGjabb terapidk megjelenése
miatt egyre atldthatatlanabb piaci szegmenst teremtett szamukra. Frzékeltetéskép-
pen: a CP kezeléseinek piaci mérete 2022-ben 3,21 milliard USD értéki volt, 2023-ban
3,32 milliard USD, s az el6rejelzések szerint a jelenlegi trendeket kovetve 2031-re
varhatdan 4,30 millidrd USD-ra ndvekszik.?

Kutatasunk els6dleges célja, hogy metaanalizis és szisztematikus irodalomkutatas
keretein beliil a jelenleg elérhetd Osszes kutatott terapia hatasossagat vizsgaljuk és
vessiik 0ssze a motoros és kognitiv funkcidkra, az izomténusra, az egyensulyra, a
kommunikaciora, a szocialis képességekre, az tnallosagra, és az életminéségre gya-
korolt hatasuk figyelembevételével.

Az analizist CP-vel él6 gyermekek gyogyszeres, miitéti és mozgasterapiait vizs-
gal6é randomizalt klinikai kutatdsok bevondsaval végezziik. A hdrom tudoményos
adatbazisban végzett szisztematikus keresés soran 40 160 taldlatr6l indulva sziszte-
matikus szelekci6é utan 0sszesen 234 cikk részletes adatfeldolgozasat végeztiik el, 46
terapids modszerrol.

Az adatok statisztikai elemzése folyamatban van, azonban két konkltzié mar vi-
lagosan levonhato. Els6sorban nagyobb szam, a szakmai sztenderdeknek megfelel
klinikai kutatdsra van sziikség. Szdmos nagy hagyomanyra visszatekint6, a gyakor-
latban alkalmazott terdpia bevonasarol kellett lemondanunk megfelel6 szdma klini-
kai kutatds hidnyaban. Masodsorban a vizsgalatok mind modszereikben, mind
szempontjaikban rendkiviili heterogenitdst mutatnak. A 234 vizsgalt kutatasban
kozel 50 kilonboz6 tesztet és mérdsort hasznaltak, s még az adott tesztek alkalmaza-
si modszereiben is szamos eltérés mutatkozik. Igy kiemelt jelentdség(i, hogy ahhoz,
hogy egy adott terdpia hatdsossaga klinikailag mérhet6 és bizonyithat6 legyen, nem-
zetkozileg alkalmazhato, egységes vizsgalati protokollokra van sziikség.

Jelen tanulmény célja a folyamatban 1év6 kutatdsunk céljainak és modszereinek
ismertetése. A kutatas sordn alkalmazott mdédszertan lehet6vé teszi a cerebralis paré-
zissel é16 gyermekek és fiatal feln6ttek vizsgdlt terdpidinak objektiv hatdsvizsgalatat.

! McIntyre, S. & Goldsmith, S. (2019 August). Global prevalence of cerebral palsy: A systematic
analysis. Developmental Medicine & Child Neurology.

2 Cerebral Palsy Treatment Market Size, Share, Growth Analysis, By Type(Surgery and Medication),
By Distribution(Hospital pharmacies, Retail pharmacies and Online pharmacies), By Region -
Industry Forecast 2024-2031. (2024 February). SkyQuest.
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Eredményeink alapjan szandékunk, hogy tisztdbb képet adjunk arrol, mely terdpidk
hatdsosak, ill. kevésbé hatdsosak, igy segitve az érintett csaladokat és a szakembere-
ket eligazodni a szdmtalan terdpia tatvesztéjében.

2024 novemberében a Semmelweis Egyetem Transzlaciés Medicina Kozpontjdban
hianypoétlo, rendkiviil széleskorti metaanalizist és szisztematikus irodalomkutatést
inditottunk. A 234 nemzetk6zi randomizalt klinikai vizsgalatot elemz6 kutatast ce-
rebralis parézissel é16, 0-21 éves gyermekek és fiatal feln6ttek korében végeztiik.

A jelenlegi szakirodalom korlatozott informaciéval rendelkezik az elérhet6 tera-
pias moédszerek hatdsossagarol.

A metaanalizis soran 3 adatbazisban futtattuk le a szisztematikus keresésiinket,
keres6kulcsunkban a ,,cerebral palsy” és ,therapy” kifejezéseket, ill. ezek kiilonbozé
formait hasznalva. 40 160 talalatrdl indulva, a duplikdtumsztirés, a cim-és absztrakt-
szelekcio, illetve a teljes szoveg szelekcié utan 234 klinikai kutatds szisztematikus
elemzésére vallalkoztunk, 6sszesen 46 kiilonboz6 terapia bevonasaval.

A metaanalizist igy 234 randomizalt vizsgalat bevonasaval végezziik, a vizsgalat
t6 célja az életminbség, az 6ndllésag, a motoros és kognitiv funkciok, a kommunika-
cid és a szocidlis készségek elemzése és értékelése kiilonboz6 skaldk, tesztek és mérs-
sorok segitségével.

Az adatok kivélasztasa és elemzése sordn a Cochrane Kollaborécié ajanlasait ko-
vettiik. A Cochrane egy globalis, nemzetkozi hél6zat, ill., bejegyzett nonprofit szer-
vezet, az Egyesiilt Kirdlysag Onkéntes Szervezetek Nemzeti Tandcsénak tagja.
Egytittmiikodik egészségligyi szakemberekkel, politikai dontéshozoékkal és olyan
nemzetkozi szervezetekkel, mint az Egészségiigyi Vilagszervezet (WHO), hogy ta-
mogassa a bizonyitékokon alapul6 iranymutatasok és szakpolitikdk kidolgozasat. A
Cochrane-vizsgalatok szamos ilyen iranymutatés alapjat képezik; példaul tobb tucat
Cochrane-vizsgalatot hasznéltak fel a WHO iranymutatasainak bizonyitékalapjaként
a szoptatds® és a maldaria* kritikus kozegészségiigyi kérdéseir6l, valamint a WHO
elveinek és sztenderdjeinek megfelel6 alapveté gyodgyszerek és diagnosztikai mod-
szerek haszndlatarol.

Célja szisztematikus attekintések készitése és a kutatasokbodl szarmazoé legjobb bi-
zonyitékok Osszegytjtése, dsszefoglalasa és kozzététele a Cochrane Library-ben, ez-
zel lehet6séget adva magas szinvonalt informéciok felhasznalasara, segitve az
embereket- legyen akar klinikus, beteg vagy &apolo, kutaté vagy dontéshozo. A
Cochrane Handbook for Systematic Reviews of Interventions médszertani atmutatot
tartalmaz a beavatkozasok hatasairdl sz6l6 Cochrane-vizsgéalatok elkészitéséhez és
karbantartdsahoz.>

Kutatdsunk kezdetekor a 40 160 relevans tanulmanyt a PubMed, az Embase és a
Cohcrane tudomanyos adatbazisokban gyjtottiik 6ssze, szisztematikus kereséssel. A
duplikélt tanulményokat az EndNote szoftver segitségével tavolitottuk el, 25 480-ra
szlikitve a taldlataink listajat. A cikkek tovabbi sztirését és kivalasztasat a Rayyan
alkalmazassal végeztiik. A folyamat soran el6szor a cim és az absztrakt alapjan vé-

3 WHO (2017) Guideline: protecting, promoting and supporting breastfeeding in facilities providing
maternity and newborn services . Geneva.

4+ WHO (2015) Guidelines for the treatment of malaria. 3rd ed. Geneva.

5 Higgins JPT, Thomas ], Chandler J, Cumpston M, Li T, Page MJ, Welch VA (editors). Cochrane Hand-
book for Systematic Reviews of Interventions version 6.5 (updated August 2024). Cochrane, 2024.
Available from www.training.cochrane.org/handbook.
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geztlink szisztematikus sztirést, majd az igy kapott 1048 tanulmany teljes szovegének
atvizsgaldsaval, illetve tovabbi cikkek manuadlisan azonositdsaval jutottunk el ahhoz
a 234 randomizalt klinikai vizsgalathoz, amelyek adatait elemezve valaszt kaphatunk
klinikai kérdéstinkre: mely terapiak a leghatasosabbak a cerebralis parézis kezelésé-
ben és miért?

Annak érdekében, hogy a vizsgalat soran gytjtott adatok megbizhatéak és ponto-
sak legyenek, valamint, hogy a kovetkeztetések tudomanyos alapossaggal késziilje-
nek, elvégeztiik a lehetséges torzitasok értékelését is. Mivel a metaanalizisenkbe
randomizalt kontrollalt vizsgalatokat vontunk be, a ,Risk of Bias-2” eszkozt hasznal-
tuk. Az 9sszes bevont tanulmény torzitasi kockdzatat két fliggetlen kutat6 értékeli a
QUIPS eszkoz segitségével. ¢ Az adatok statisztikai elemzése folyamatban van. Tera-
pidnként és a vizsgalatok kimenetelei alapjan is alcsoportokat hoztunk létre, a vizsga-
latok heterogenitdsa miatt random-effect modelleket hasznalunk. A hatasvizsgélat
statisztikai elemzése sordn folytonos kimenetelek esetén, mint példaul a skalakon
mért eredmények, az atlag és az atlagkiilonbség kertil 6sszevonasra. Amikor ugyan-
azt az eredményt kiilonboz6 skédldkon mérik, az standardizalt atlagkiilonbséget
(SMD) hasznaljuk. Dichotém kimenetelek (igen/nem tipust eredmények) esetén az
aranyokat, az esélyhanyadost (OR) és a relativ kockazatot (RR) alkalmazzuk.

A kezelés el6tti és utani értékek Osszehasonlitasdhoz az atlagkiilonbséget (MD)
alkalmazzuk 95%-os konfidencia intervallummal. Ha nincsenek kontrollcsoportos
adatok, a kezelés el6tti és utani kiillonbségeket is 0sszevonjuk. Az eredmények 6ssze-
foglalasahoz forest plotokat készitiink.”

A terdpidk vizsgalata azt mutatja, hogy a legjellemz6bb terdpids moédszerek a
nagy-és finommotoros képességek javitasat, ill. fenntartdsat és az egyensuly fejleszté-
sét célz6 mozgasterapiak, amelyeket gyakran kiegészits, ill. alternativ terapiakkal
egylitt alkalmaznak. Egyre szélesebb korben alkalmazzak a modern technika vivma-
nyait, mint az aktiv videdjatékok, a virtudlis valésag, vagy a robotterapia, ezek haté-
konysaganak mérésével szamos kutatas foglalkozik. A komplex terapidk esetében a
mozgasfejlesztésen tal az onallésagra és az életmindségre fektették a hangsulyt a be-
vont klinikai vizsgalatokban, mig a gyogyszeres terdpidkat f6ként az izomténus javi-
tasra, a miitéti eljarasokat pedig a ficamok és kontraktardk megel6zése, ill. javitasa
érdekében alkalmazzk.

¢ Higgins, J., & Savovic, J. (2024). Assessing risk of bias in a randomized trial. In J. Higgins, & J.
Thomas, Cochrane Handbook for Systematic Reviews of Interventions Version 6.5 (old.: Chapter
8). Cochrane.

7 Deeks, J. ]., & Higgins, J. (2024). Analysing data and undertaking meta-analyses. In J. Higgins, & ].
Thomas, Cochrane Handbook for Systematic Reviews of Interventions Version 6.5 (old.: Chapter 10).
Cochrane.
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Mozgasterapiak Komplex terapiak Miitéti terapiak Gyégyszeres Kiegészit6 és alternativ
terapiak terapiak
Robot therapy Intensive therapy Rhizothomy Botulinum toxin | Acupuncture
Treadmill training Task-oriented training Single-event multi- Baclofen Brain stimulation&
level surgery electrical stimulation
Physiotherapy Community-based Achillotomy Vibration therapy

therapy

Constraint-induced

Active videogaming&

Stem cell therapy

movement therapy Virtual reality

Gait therapy Conductive education Equine therapy

Adapted sports Action observation Kinesiotape
treatment

Occupational therapy Bobath therapy Ayurveda

Strenght training Goal-directed training Music therapy

Pilates Sensory integration Massage
therapy

Trunk training Vojta therapy Reflexology

Aquatic exercise Adeli suit

A kutatasok a populéci6, az alkalmazott terapidk kombindcidja

és idGtartama és

az alkalmazott médszerek szempontjaibél mind-mind rendkiviili heterogenitast mu-
tatnak. Ebbdl kifolydlag az adatgydjtés sordn szamos terapia bevondasardl le kellett

mondanunk.

A jelenleg rendelkezésre all6 adatok alapjan 25 terdpia elemzésére lesz lehetdsé-
gunk, a legtobb magas szinvonald, szakmai sztenderdeknek megfelel6 klinikai kuta-
tds az izotmoénus javitdsdra széleskorben, vilagszerte hasznalt Botulinum-toxin

hatésairdl késziilt.
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A kutatds sordn hasznalt modszertan lehet6vé teszi a cerebralis parézissel é16
gyermekek és fiatal feln6ttek napjainkban alkalmazott gyogyszeres, mitéti és moz-
gasterapiainak objektiv hatasvizsgalatat, ezzel rendkiviil hianyp6tlé informaciot biz-
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tositva az érintetteknek, csalddjaiknak és a szakembereknek egyarant. A hatdsok ob-
jektiv mérése 1étfontossagt az érintett gyermekek és fiatal feln6ttek allapotjavitasa, -
ill. fenntartasa szempontjabdl, tovabba el6remutat6 lehet tovabbi terapidk kifejleszté-
séhez, és a meglévo terdpidk hatdsossdganak noveléséhez, ezzel hosszatavon javitva
a cerebrélis parézissel é16 gyermekek és fiatal felnSttek életminGségét.
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