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|. Bevezetés

A gyermekneuroldgia az orvostudomany egyik legszerteagazobb és legérdekesebb
tudomanyteriilete. Kihivast jelent, hogy - mint minden gyermekgyogyaszati szakteriilet -
egyarant foglalkozik az jsziilottel, a kisdeddel, a gyermekkel és a serdiildvel, az akut és
intenziv ellatast igényld, valamint a kronikus gondozésra szoruld betegekkel. A
gyermekgyogyasz, a gyermekneurologus mindig a gyermek életkorat kérdezi meg
els6ként, ugyanis bizonyos kérképek €letkorhoz kotottek, példaul a West-szindréma nem
fordul el serdiilbben, mig a juvenilis myoclonusos epilepszia nem jelentkezik
csecsemOben. Ugyanakkor vannak életkorhoz kotott benignus korképek, mig hasonlod

tiinetekkel jelentkezhetnek komoly neurologiai betegségek is.

Kutatdsaim sordn e sokszinli tudomanyag harom kiilonallonak tiind, de egymassal mégis

szoros kapcsolatban 4116 részletét helyeztem a kdzéppontba:

1. Az ujsziilott- és csecsemdkorban eléforduld, paroxysmusokban jelentkezd
események differencialdiagnozisa

2. A West-szindroma etiologiaja és prognozisa. A cerebralis paresis eléfordulasa
West-szindromas betegekben

3. A cerebralis paresis klinikai jellemz6i. A koponya MR-vizsgalatok szerepe és

jelentésége a cerebralis paresis okainak kutatasaban

Az Gjsziilott- és csecsemoOkori joindulati paroxysmalis jelenségek differencialasa a valodi
epilepszids mozgasjelenségektdl rendkiviil fontos mind a kezelés, mind a progndzis
szempontjabol. A gondos sziilok mar a kisgyermek elsé furcsa mozdulatanal kérik a
haziorvos, tigyeletes orvos segitségét. Rothner 1989-es kdzleményének mar csak a cimét
idézve is pontosan utalhatunk az ekkor fennallo klinikai helyzetre: ,,Not everything that

shakes is epilepsy’

, vagyis nem minden razkodas jelent epilepsziat. Bar az epilepszia az
egyik leggyakoribb neurologiai betegség a gyermekkorban (incidencidja 0,5-1%-ra
tehetd) és megkozelitéleg 150 gyermekbdl 1 epilepszids lesz élete elsd tiz évében
(leggyakrabban mar az elsé életév soran)?, az epilepszias rohamok elkiilonitése még ma
is kihivast jelent a gyakorld gyermekorvosoknak, gyermekneurologusoknak és sziildknek

egyarant.



A magas el6fordulasi aranyt magyarazhatja, hogy az 0jsziilott- és csecsemdkorban az

éretlen agy kiilondsen hajlamos az epilepszias gorcsokre.’

Az Ujsziilott- és csecsemOkori epilepszids rohamok hatassal lehetnek a tovabbi
életmindségre, kognitiv és érzékszervi funkciokra, mas képességekre.® Tovébbi

vizsgalatuk, kutatasuk ezért is sziikséges.

A progndzisra kedvezé hatassal van a rohamok minél elobb torténd észlelése és

megsziintetése példaul a tanulmanyozott West-szindroma esetében is.”

A West-szindroma  vizsgalatat  kiilondsen  indokolja, hogy  bar  ritka
epilepsziaszindromaként tartjadk szamon az irodalomban, az érintett gyermekek az esetek
tobbségében sulyos betegek, mind az epilepszias statuszukat, mind az értelmi és motoros
funkcidikat figyelembe véve. Ezen allapotok megeldzését ugy segithetjiik leginkabb eld,
hogy minél pontosabb képet probalunk kapni a hatterében 4ll6 koroki tényezdkrol, azok

megoszlasarol, és a tarsuld rendellenességekrol, tobbek kozott a cerebralis paresisrol.

A cerebralis paresis (CP) prevalenciaja bar csokkend tendenciat mutat, még mindig a
leggyakoribb fizikalis mozgaskorlatozottsagot okozo korkép a gyermekkorban. Sokszor
hivatkoznak réd ,eserny6” fogalomként, hiszen a stlyossagi fokok ¢és a tarsuld
rendellenességek széles skalajaval jellemezhet6. A koroki faktorok még pontosabb
megismerésével a CP megel6zésére toreksziink. A koponya képalkotd vizsgalatainak

részletes elemzése hozzajarul a CP okainak megismeréséhez.



1. Az ujszulott- és csecsemokorban eléfordulo,
paroxysmusokban jelentkezé események
differencialdiagnozisa

I1.1. Irodalmi attekintés

A paroxysmus sz6 rohamot jelent, a paroxysmalis jelentése rohamokban visszatérd. Az
Ujsziilott- €s csecsemdkorban gyakoriak a paroxysmusokban jelentkezd joindulatl, az
¢letkorral spontan sziind vagy a kevésbé joindulatt, epilepszids eredetii rohamok. Ezek a
jelenségek a sziilok szamara ijesztoek lehetnek, félelemmel, szorongassal toltik el dket.
A siirgdsségi osztalyokon és a gyermeket ellatdé haziorvosoknal valdo megjelenések ezért

meglehetdsen gyakoriak.

A neonatalis (a sziiletéstol a 28. ¢letnapig) és a csecsemdkori (a neonatalis periddust
kovetden egy éves Korig jelentkezd) gorcsok a gyermekneurologia gyakori korképei.
Incidenciajuk az érett ujsziilottek esetén 1-3/1000 ¢€lvesziiletés, korasziilottekben vagy

alacsony sziiletési sulyt ujsziilottekben 10-szer gyakoribb.®

Az epilepszids gorcsok eléfordulasi aranya az elsé életév soran a legmagasabb. Ennek
egyik oka az, hogy az éretlen agyban az inhibitorikus és excitatorikus receptorok
kiilonb6zé expresszids ideje miatt a felndttkorban gatld hatast kifejtdé GABA-

neurotranszmitter paradox moédon excitatorikus funkciot tolt be.’
Az Gjsziiléttkori konvulziok leggyakoribb okai:’

1. Hypoxias-ischaemids encephalopathia (HIE),?

2. Cerebrovascularis okok: stroke, sinus trombosis, intracranialis vérzés,
subarachnoidalis vérzés, subduralis vérzés,

3. Az agykéreg fejlodési rendellenességei: pl. focalis corticalis dysplasia,
lissencephalia, schizencephalia, polymicrogyria, stb.,

4. Atmeneti metabolikus okok (pl. hypoglycaemia, hypocalcaemia, hyponatraemia,
hypernatraemia, hyperbilirubinaemia),

5. Velesziilett anyagcserebetegségek: pl. non-ketotikus hyperglycinaemia. ghiko6z-
transzporter hidny, piridoxindependens konvulziok, piridoxaldependens

konvulzidk, stb.



Az ujszilottkorban fellépd konvulziok nagymértékben kiilonboznek a késdbbi
¢letkorban jelentkezdkétdl, pl. soha nem latunk Gjsziildttben generalizalt tonusos-

klénusos rohamot.

Volpe beosztisa® alapjan négy csoportba sorolhatjuk az ujsziilottkori konvulziokat a

klinikai megjelenésiik szerint:

A) Szubtilis gorcsok: a legnehezebben felismerheté csoport, motoros
automatizmusok jellemzik, melyek szinkron EEG-eltérésekkel jarnak. Ilyen
automatizmusok lehetnek a kiilonb6z6 biciklizd, pedalozé mozdulatok, az arcot
érintd ragd, csamcsogd mozgasok, szem-, szaj- €s nyelvmozgasok.

B) Tonusos gorcsok: lehetnek fokalisak és generalizaltak. A generalizalt forma
hasonlit a decerebracios (mind a négy végtag extenzioja) és dekortikacios tartasra
(als6 veégtagok: extenzid, felsd végtagok: flexio).

C) Klonusos goresok: ritmikusak, inkabb lassubb frekvenciajuak (1-3/s) csillapodd
jelleggel. Lehetnek fokalisak, multifokalisak és generalizaltak.

D) Myoclonusos gorcsok: nagyon gyors, szimmetrikus vagy aszimmetrikus
izomrangasok az arcon, a torzson és/vagy a végtagokon. Lehetnek fokalisak,
multifokalisak vagy generalizalt megjelenéstiek.

Meg kell emliteniink a szubklinikus/elektrografias gorcsoket is, amikor lathatd gorcs
nincs, csak az EEG-n detektalhat6 elvaltozasok mutatjak a roham jelenlétét. Az utobbi
években a perinatalis intenziv centrumok felszereltségének javuldsa, az
amplitudovezérelt EEG ¢és a folyamatos video-EEG-monitorozds elérhetosége
megteremtette ezen rohamok felismerésének a lehetdségét. A csak elektrografiasan
észlelt rohamok kezelésérél vagy nem kezelésér6l az irodalomban sokaig folyt a vita.
Napjainkban mar inkabb a kezelés sziikségessége latszik indokoltnak, de nincs egy-

értelmii ajanlas, hogy melyik antiepileptikummal és mennyi ideig ajanlott a terapia. 012

A bizonyitott 0jsziilottkori konvulziok kezelését illetden sem egységesek az elvek, sot
masképp kezelnek a neonatologusok és a gyermekneurologusok is. Ausztral és uj-
zélandi®® neonatologusok példaul nagyobb doézisban, de rdvidebb ideig adnak
phenobarbitalt, mint a gyermekneurologusok. Bassan és mtsai'* is hasonlé eredményre
jutottak: a neurologusok asphyxiat €s vérzést kovetd gorcs esetében a hosszabb ideig tartd
antikonvulziv terapiat részesitették eldnyben. Wickstrom és mtsai®® tanulmanyukban a

phenobarbital alkalmazasahoz vald attitlidot vizsgaltdk: mig a neonatologusok hosszu



tava  terapidban  ritkdn  gondolkodnak  neonatdlis = gdrcsot  kdvetden, a

gyermekneurologusok tobbsége gyakran vagy mindig alkalmazna.

Ujsziilottkorban kezdédhetnek epilepsziaszindromak is, pl. a benignus familiaris
ujsziilottkori  konvulzio  (Benign Familial Neonatal Epilepsy, BFNE), a korai
myoclonusos encephalopathia - Korai infantilis epilepszias encephalopathia (Ohtahara-

szindroéma).

Visser és mtsail® a paroxysmusokat hirtelen fellépd, rovid ideig tartd, megvaltozott
tudatallapottal, viselkedéssel, izomtonussal, 1égzési mintazattal vagy akaratlan
mozgasjelenséggel jard6 eseményekként jellemzik, melyek jelentkezése kozott
tinetmentes iddszakok figyelhetok meg. Az altaluk vizsgalt egy évesnél fiatalabb
gyermekek 8,9%-aban fordult e¢l6 valamilyen paroxysmusokban jelentkez6 eltérés. A
legtobbszor az elsd két élethdnapban figyelték meg, de csak kis hanyaduk bizonyult
epilepszias eredetiinek. Gyakrabban figyelték meg alacsony sziiletési suly és Apgar-érték

esetén.

83 West-szindromas csecsemd kortdrténetét tanulmanyozva Auvin és  mtsai®
megallapitottak, hogy az epilepszias spasmusokat a kezel6orvosok jelentds része nem
ismerte fel helyesen. A diagnozis felallitasa el6tt a gyermeket vizsgald orvosok 83%-a
(301/362) nem adott specifikus diagnozist, esetleg a csecsemé viselkedésével kapcsolatos
valtozasnak véleményezte a rohamokat, mig rajtuk kiviil tobben gastrooesophagealis
reflux betegségre, obstipatiora vagy colitisre gondoltak. A diagnosztikus késés pedig
késlelteti az adekvat terapia megkezdését, és negativ hatassal lehet a prognozisra. A West-
szindroma esetében Riikonen és mtsail’ vilagitottak ra, hogy az epilepszids spasmusok
minél elébb torténd felismerése és az azonnali helyes terapia elkezdése, vagyis a rovid

Htreatment lag” kedvezden befolydsolja a késébbi kognitiv kimenetelt.

Az epilepszids rohamok elkiilonitése a nem epilepszids, paroxysmusokban jelentkezd
mozgasjelenségektdl nem csak a csecsemOkben, de idonként az idésebb gyermekekben
sem egyszerii. Uldall és mtsai'® tercier ellatasi szintii epilepsziacentrumba epilepszia
diagnozisaval beutalt 8 honapos-17,7 éves gyermekek 30%-aban az epilepszias eredetet

kizartak a vizsgalataikkal.

A helyes diagnozis felallitdsdban a részletes anamnézisfelvétel, a kdriilmények ismerete,
a mozgasjelenség megfigyelése és a fizikalis belgyogyaszati és neurologiai vizsgalat

mellett ma mar elengedhetetlen az EEG (elektroenkefalografia) alkalmazasa, mely az

10



agyban az idegsejtek elektromos aktivitasat regisztralja. A video-EEG felvétel vagy a
hosszabb, akar tobb napig tarté video-EEG- monitorozas a diagnosztikai folyamatot
nagymértékben segiti. Ezen esetekben az EEG-gorbével egyidejlileg videofelvétel is
késziil, ily médon nyomon kovethetok az EEG-elvaltozasokkal szinkron jelentkezd
mozgasok, valamint megallapithato, hogy az elektroenkefalogramban specialis,
epilepsziara jellemzd eltérések ¢és a lathatd mozgasjelenségek ugyanazon kérgi

diszfunkci6 eredményei vagy sem.

Az 1jsziilott- és csecsemOkori paroxysmalis események differencialasa a szakemberek
szamara sem mindig egyszerti az EEG nélkiil. Az tjsziilottkori konvulziok klinikai
megjelenése kiilonbozik a késObbi életkorban eldforduloktol. Gyakoriak - foleg
korasziilottekben - az un. szubtilis gorcsok: motoros automatizmusok, a nyelv, az arc, a
szemek horizontalis deviacioja nystagmussal vagy anélkiil, a szemek hosszabb ideig valo
nyitva tartasa fixacioval, ragd, bokszolo, biciklizé vagy pedalozé mozdulatok. Malone
és mtsail® 20 1jsziilott paroxysmalis eseményérél készitettek video-EEG felvételeket.
Neonatélis intenziv centrumban (NIC) dolgoz6 orvosoknak és az ujsziilott intenziv
ellatasban jartas szakndvéreknek vetitették le csak a videofelvételeket (EEG nélkiil) és
megkérték Oket arra, hogy dontsék el, epilepszias vagy nem epilepszids eredetli
mozgasjelenséget latnak-e a felvételen. A vizsgalatban részvevd személyek csak néhany
anamnesztikus adatot ismertek az jsziilottekkel kapcsolatban (gesztacios kor, sziilés
modja, Apgar-érték, pH). Meglepé eredményt kaptak: a neonatolégusok az esetek
mindossze 54%-aban, a szakképzett ndvérek pedig 48%-aban tudtdk helyesen
megallapitani csak a videdfelvétel megtekintése alapjan a latott mozgés epilepszias vagy
nem epilepszids eredetét. A legnagyobb ardnyban a clonusokkal jaro epilepszids
rohamokat ismerték fel a résztvevok, mig a legnagyobb bizonytalansaggal a diszkrét,
finom mozgasokkal jar6 un. szubtilis rohamok azonositasa jart. Mindezek alapjan
megallapithatjuk, hogy az 0jsziilottkori paroxysmalis események helyes korismézése a
video-EEG vizsgalat nélkiil téves lehet, és el6fordulhat, hogy epilepszias rohamokat
produkald ujszilottet nem kezeliink antikonvulzivummal, vagy mas esetben esetleg
antiepileptikumot rendeliink olyan csecsemdnek, akinek nem epilepszias eredetli az

észlelt mozgasjelensége.
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I1.2. Célkitlizés

A) Az Gjszilott- és csecsemdbkorban eléforduld, paroxysmusokban jelentkezé, nem
epilepszids események videdfelvételen vald rogzitése. A videofelvételeken észlelt
mozgasjelenségek dsszevetése a sziilok altal elmondott anamnézissel, az észlelt
mozgasjelenség leirasaval. A jellegzetes ,rohamleirasok” és a videofelvételek
elemzésével segitség adasa az elsonek €szleld haziorvos, siirgdsségi orvos vagy a
gyermekneurologus szdmara.

B) Az ujsziilott- és csecsemdkori, paroxysmusokban jelentkezé események csak
megfigyelés alapjan valo értékelése kiilonbozd, egészségligyl végzettséggel
rendelkezd és nem rendelkezd csoportok, valamint sziilok korében (1. évfolyamos
orvostanhallgatok, 4-5. évfolyamos orvostanhallgatok, gyermekgyogyasz
rezidensek, gyermekneurologusok, felndtt neurologusok és sziilok).

Hipotézis: a képzettebb populaciok nagyobb aranyban fogjak helyesen eldonteni,

hogy epilepszias vagy nem epilepszids eredetii mozgasjelenségrdl van szo.

C) A fenti kutatas masodik részében azt kivantuk megvizsgalni, hogy kiilonb6z6
szakorvoscsoportok (gyermekneurologus, neonatologus, felnétt betegekkel
foglalkoz6é neurologus) hogyan ismerik fel és értékelik az Ujsziilott- vagy
csecsemdOkori, kiilonb6z6 epilepszias és nem epilepszids eredetii paroxysmalis
jelenségeket. Hipotézisként feltételeztiik, hogy nemcsak a kezelésben!*°, hanem
a neonatdlis gorcsok megitélésében is taldlunk kiilonbséget a kiilonb6zo

szakembercsoportok kozott.

I1.3. Paroxysmusokban jelentkezd nem epilepszias események az
1jszilott- és csecsemOkorban

Az Ujsziilott-és csecsemOkorban fellépd, paroxysmusokban jelentkezd, nem epilepszias
eseményeket videdfelvételeken és a jellegzetes pillanatot megordkitve fotokon
rogzitettiik. Hozzarendeltiik a sziilék altal elmondott jellegzetes anamnézist, az észlelt

jelenségek sziilok altali leirdsat.
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A) Benignus neonatalis/infantilis alvasi myoclonus
Az édesanya ket alkalommal latta a 3 hetes csecsemd alvasban jelentkezo
vegtagrangatozasat. Az elsé alkalommal hanyatt fekiidt, mind a négy végtagja rangott, a
masodik alkalommal hason fekve, eldszor a bal lab rangatozott, majd raterjedt a tobbi

végtagra is. Ebrenlétben az édesanya hasonlét sosem latott.”

A benignus neonatalis/infantilis alvasi myoclonusra jellemz6é mozgasok csak alvas
kozben jelentkeznek, ¢ber allapotban nem lathatok. Az izomrangdsok lehetnek
szimmetrikusak vagy aszimmetrikusak; érinthetnek egy vagy tobb végtagot. A szimultan
készitett video-EEG felvételen epilepszias miikodészavar nem lathato. Altaliban néhany
napos ¢letkortol hat honapos korig €szlelhetok. Az esetek tobbségében harom honapos

korra megsziinik.

Habar a korkép nevében is szerepel, hogy joindulatii, Paro-Panjan és Neubauer? alvasi
myoclonust produkald 38 csecsemébdl 6-ban enyhe axialis tonuseloszlasi zavart talalt.
Suzuki és mtsai’l a migrénnel hoztidk kapcsolatba a benignus neonatalis alvasi
myoclonust, ugyanis a 12 vizsgalt gyermekbdl 3 késobb, Gtéves korara migrénes lett, 5/12

esetben pedig valamelyik sziilé szenvedett migrénes rohamoktol.

B) Jitteriness/tremor
., A jelenleg 2 hetes csecsemd sziilei mar a sziiletése ota megfigyelték, hogy féleg az also
végtagjai remegnek. Neéhany masodpercig tart, naponta 10-15 alkalommal észlelik.
Fokent ebrenlét soran jelentkezik a panasz. A tiinetek jelentkezését nem tudjak semmihez

sem kotni, de a végtag megfogasaval a remegés megsziinik. ”

Jitterinessnek (magyarra nehezen fordithaté) vagy altalaban remegésnek, tremornak
nevezziik a végtagok ritmikus, akaratlan, oszcillalé jellegii mozgasat. Erett ujsziilottben
fiziologidsnak tekinthetd, amennyiben nincs mas neuroldgiai tiinet. Parker®? az
egészséges érett Ujsziilottek 44%-aban tapasztalta a jelenséget. A szimultan végzett EEG-

vizsgalat nem mutat epilepszias jellegii eltérést.

A jitteriness/tremor oka nem egyértelmiien ismert, a legtobb tedria az idegrendszer érési
folyamatara vezeti vissza. Tremor, borzongas vagy reszketés jelentkezhet D-vitamin

hiany tiineteként is.?®
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C) Csecsemokori borzongas (shuddering attack)
LAz 1 éves gyermek haziorvosa kérésére keriil

felvételre. Sziilei 3 honapja észlelik, hogy idonként

arcan furcsan grimaszok jelennek meg, és a gyermek

osszerandul. A jelenség koriilményektol fiiggetleniil >
Z

jelentkezik. ”
Altaldban az els§ életévében jaré gyermek fejének,

nyakanak, felsdtestének furcsa mozdulatai, borzongasai
1. kép Csecsemdkori borzongds.

soran meriil fel a lehetdsége, a gyermek tigy viselkedik,
mintha jégkocka cstszott volna végig a hatan,

' ) o A masfél éves gyermek
Napjaban tobbszor is jellegzetesen grimaszol.

Osszerandul és grimaszol.

ismétlodhet.
A jelenség patofiziologidja még ismeretlen, altalaban az élet elso tiz évén beliil spontan

megsziinik.? (1. kép)
D) Paroxysmalis felfelé tekintés
A haziorvosi tigyelet kérésére keriil felvetelre a 9 honapos csecsemo. Sziilei két napja,
naponta 3-5 alkalommal észlelik néhany mdasodpercig tarto elrévedését, és szemeinek

jobb felfelé fixalasat. Aggodnak, mert unokatestvére epilepszids.’
A paroxysmalis felfelé tekintés altalaban joindulata koérkép, az egyébként mas
szempontbdl egészséges gyermekek felében spontdn megsziinik, de 40%-ukban tanulasi

nehézségek, 10%-ukban sulyos-kozepes fokl kognitiv deficit el6fordulhat. A gyermekek
t.25

kb. negyedében maradvanytiinetként ataxia és szemmozgaszavar szerepelhe

A furcsa mozgasjelenség eredete még
Nnem tisztazott. Ouvrier és mtsai®
felvetették a fels6-hatso agytorzsi laesiok

lehetséges szerepét, de az intermittalo
jelleg inkdbb funkciondlis problémara
utal. Kartal és mtsai’® leirtak egy B12-

vitaminhidny altal okozott esetet is. (2.
2. kép Benignus paroxysmalis felfelé tekintés

kép)
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E) Infantilis gratifikacio (maszturbacio)

., Haziorvosi beutaloval érkezik a 2,5 éves kislany. Két hete észlelik, hogy alvais kézben
oldalara fordul, also végtagjaival ollozo mozgast végez kb. fél oran at. Kézben
Kontaktusba vonhato, adekvatan valaszol, szemeivel nem fixal.”

Az infantilis gratifikacio vagy
maszturbacio leggyakrabban
hdrom hénapos- haroméves
korban jelentkezik. A csipdk
sztereotip, ritmikus, a combokat |
0sszedorzsol6 mozgasa jellemzi.
Percekig, de akar orakig is
tarthat, a gyermek arca Kipirul,

izzad, liheg, esetleg hangadas is

kisérheti. A tudatallapot nem

3. kép Gratifikacio

befolyasolt.?’ Normélis
jelenség, a fiziologias fejlodési folyamat része. A sziiloket meg kell nyugtatni, tovabbi

kivizsgalas nem sziikséges. (3. kep)

Az infantilis maszturbacié diagnozisa nem tlinik nehéznek annak, aki mar latott ilyen
jelenséget, és ismeri a korkép jellemzd tiineteit. Ennek ellenére Yang és mtsai’®
beszamoltak arr6l, hogy 4/12 gyermek esetében invaziv beavatkozasra is sor keriilt a
diagnozis tisztazasa érdekében, lumbalpunkciot és/vagy izombiopsziat is végeztek! A 12

gyermek koziil 8 pedig antiepileptikum kezelésben is részesiilt!

A fenti jelenségekrdl az alabbi szaklapban szamoltunk be:

Nagy E, Hollody K. Paroxysmal nonepileptic events in infancy: five cases with typical
features. Epileptic Disorders. [accepted for publication] [IF: 2.052] (2018)

Tovabbi paroxysmalis, nem epilepszias események az Gjsziilott- és csecsemékorban

F) Hyperekplexia
A hyperekplexia valamilyen, akusztikus, taktilis vagy mas stimulusra adott tulzott
reflexvalasz. Tipikus megjelenési formaja, hogy a csecsemé orrara koppintva a gyermek
teste egy pillanatra megmerevedik, tonusos flexioba keriil, fejét hatrahtizza. A jelenség
gyakran mar intrauterin kezdddik. Egy Jorddnidban végzett vizsgilatban minden

genetikailag homozigdta esetben tonusos-apnoés periodusok is jelentkeztek.?® 2 éves
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koriil a hyperekplexia tobbnyire megszinik, de el6fordulhat, hogy antiepileptikum adasa
sziikkséges. A hatterében leggyakrabban a glycinreceptort kodold gének valamelyikének

mutacidja 4ll.

G) Affektiv apnoe
Jellemzéen 6 honapos-5 éves gyermek elesés, ijedtség, fajdalom hatédsara sirni kezd,
tachycardias lesz, nem vesz leveg6t, majd cyanotikussa vagy sapadtta valik, elernyed,
eszméletét veszti. Hattere nem egyértelmilen tisztazott, valoszinlileg autondém

diszfunkci6 lehet. Myoclonus is kisérheti.

H) Kabitoszerfiiggd édesanya csecsemdje
Remegést (tremort) okozhatnak az elvonasi tiinetek kabitoszereket hasznaléo édesanya

ujsziilottjeiben.

I1.4. Ujszilott- és csecsemdkori, paroxysmusokban jelentkezd
epilepszias és  nem  epilepszidas  eredeti  korképek
differencialdiagnosztikaja

11.4.1. Betegek és modszerek
A PTE KK Gyermekgyogyaszati Klinika Neurologiai Osztalyan és a Neurologiai
Szakrendelésen jelentkezd csecsemok ¢és kisdedek paroxysmusokban jelentkezo

epilepszids vagy nem epilepszias eseményeirdl video-EEG felvételeket készitettiink.

A PTE Gyermekgyogyaszati Klinika Klinikai Neurofiziol6giai Laboratoriumaban évente
kb. 1000-1200 video-EEG felvétel késziil (BrainQuick System Plus Evolution
késziilékkel, 9-16 skalpelektroda alkalmazasaval). A jelen vizsgédlatban részvevo
ujsziilottek video-EEG felvételei is az EEG-Laboratoriumban késziiltek. A video-EEG
adatbazisbol 15 video-EEG felvételt valasztottunk ki (1. tablazat).

Bevalasztasi kritériumok:
1. a felvételen szerepld csecsemd életkora 1 nap - 6 honap,
2. a gyermek anamnézisében a sziil6k altal emlitett furcsa mozdulatok-mozgasok
szerepelnek,
3. a felvételen lathatdo mozgas epilepszids vagy nem epilepszids eredete

egyértelmiien meghatarozhat6 volt a video-EEG alapjan,

16



4. asziilok irdsos beleegyezésiiket adtak a videofelvétel bemutatasahoz.
Atlagosan 30 miésodpercig tarté videofelvétel részletet mutattunk be egy-egy
mozgasjelenségrél Power Point prezentacid (Microsoft Office PowerPoint 2013)
formajaban. Az anamnesztikus adatokat és az EEG-gorbét a résztvevok nem ismerték. A
vizsgalatba felkért személyeket megkértilk, hogy dontsék el igennel vagy nemmel
valaszolva, hogy epilepszias vagy nem epilepszids eredetli mozgésjelenséget latnak-e.

Csak egyszer vetitettiik le a videdfelvételeket, és a vided megtekintése utan rogton kellett

valaszolni. A feleletek rogzitésére papir alapu, anonim kérdéiven kertilt sor.

Gyermfz K A felvételen lathato Rl eyt Epilepszias
neme és " Etiolégia/Diagndzis ”
S, mozgas roham?
Fiu (o . Hypoxias-ischaemias .
1. 2 nap Négyvégtagi clonusok encephalopathia igen
2. F,l Y A vegtagok tr,emorszem Jitteriness nem
2 hénap mozgasa
3. L%ny Jobb kar clonusa Bal tem p(_)I‘OOCCIpI'[_ahS igen
4 hénap corticalis dysplasia
Lany . (1 Congenitalis .
4, 7 nap Horizontalis nystagmus hydrocephalus igen
Fia Orrkoppintasra kivaltott .
S 14 nap startle-reakcio Hyperekplexia nem
Fia A fej. f,o Iygmgtcgs, Alexander- .
6. , oldaliranyu razasa . igen
5 hénap . . leukodystrophia
csamcsogassal
Lany A bal kézujjak diszkrét . . .
& 5 hoénap pénzszamol6 mozdulata Septo-opticus dysplasia 'gen
Fiu Generalizalt Non-ketotikus .
8. . . igen
7 nap myoclonusok hyperglycinemia
9. Fl Y Alvas alatti myoclonusok Be”'g’?us neonatalis nem
2 honap alvasi myoclonus
10. 5Fr:;p Als6 végtagokon tremor Jitteriness nem
. A végtagok érintésre
Lény g . A
11. , megszind, tremorszeril Jitteriness nem
2 hénap .
mozgasa
Fit Durva tremor mind a Heroinfliggé édesanya
12. . . nem
10 nap négy végtagon csecsemoje
Fia Generalizalt, durva Non-ketotikus .
13. . . . igen
2 honap myoclonusok hyperglycinemia
., A karok hirtelen
Fia e e, . . .
14, felemelésével jaro Polymicrogyria igen
2 nap . i
tonusfokozodas
Fia . . ., .
15. 5 honap Epilepszias spasmus West-szindroma igen

1. tablazat A videdfelvételek részletes leirdsa
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Valamennyi gyermekrdl hanyatt fekvo testhelyzetben késziilt a video-felvétel, kivéve a
9. szamut, ahol a kisfiu hason fekiidt. Kilenc felvételen valodi epilepszias jelenséget, mig
hat felvételen egyéb, nem epilepszids eredetli mozgast mutattunk be.

A videofelvételeken észlelt mozgasjelenségek epilepszias vagy nem epilepszias eredetét
korabban két gyermekneurologus értékelte. Ezen mozgdsok eredete egyértelmiien
meghatarozhat6 volt a részletes anamnézis, a gyermek vizsgalata és a video-EEG alapjan.

A vizsgalatban résztvevo csoportok és jellemzdik:

1) 159 6 1. évfolyamos orvostanhallgatot egy kotelezé orajuk keretében
kérdeztiink meg.

2) 65 6 4-5. évfolyamos orvostanhallgaté, akik a ,,Gyermekneurologia” elektiv
kurzuson vettek részt.

3) 52 gyermekgyogyasz rezidens és

4) 18 gyermekneurolégus, akik az Europai Gyermekneurologiai Tarsasag
(EPNS) 2016-0s budapesti tovabbképzé kurzusan vettek részt. Atlagosan 5,3
(0-16) éves gyermekneurologusi tapasztalattal rendelkeztek.

5) 43 felnétt neurologus (25/43 klinikai neurofiziologiai szakvizsgaval is
rendelkezik) a 2017-ben Debrecenben megrendezett Klinikai Neurofiziologiai
Tanfolyamon vett részt a vizsgalatban.

6) 37 sziilo (31 anya, 6 apa), akiknek gyermeke valamilyen betegség miatt
neurologiai gondozas alatt all (30 esetben epilepszia, 7 esetben tenzios fejfajas
miatt). Nekik a prezentaciot a PTE KK Gyermekgyodgyaszati Klinika

Neurolégiai Osztalyan vetitettiik le, kis csoportokban.

Statisztikai szamitasok:

Az adatokat a Microsoft Excel 2013 program segitségével gytlijtottiikk. Minden videdhoz
¢s csoporthoz kiszdmoltuk a helyes valasz aranyt (correct answer rate; CAR). A
statisztikai szamitasokat IBM SPSS Statistics 24 programmal végeztiik. Az alkalmazott

probaknal a p<0,05 értéket fogadtuk el szignifikdnsnak.

Egyutas varianciaanalizissel és Bonferroni Post Hoc-teszttel vizsgaltuk meg, hogy van-e
kiilonbség, és mely csoportok kozott van kiilonbség az egyes videdkhoz tartoz6 CAR

értékekben.

A j6 vélasszal valo egyetértést az egyes csoportokban és a csoporton beliili valaszok kozti

egyetértést (interrater agreement) Cohen- és Fleiss- kappa értékekkel jellemeztiik. A
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kappa érték +1 és -1 kdzott valtozhat, +1 esetén teljes egyetértésrol, -1 esetén teljes egyet

nem értésrdl beszélhetiink.

A megtekintést egy diagnosztikus tesztként értékelve szenzitivitast, specificitast, pozitiv
(positive predictive value, PPV) és negativ prediktiv értékeket (negative predictive value,

NPV) is szamoltunk az egyes csoportokhoz a 2. tablazat segitségével.

. nem epilepszias
epilepszias gorcs B
gorcs

valddi pozitiv _ ,
epilepszias gorcs az értékelok szerint (VP) alpozitiv (AP)

nem epilepszias gorcs az értékelék , _
it alnegativ (AN) valodi negativ (VN)
SZerin

2. tablazat Kulcs a szenzitivitads, specificitdas, pozitiv és negativ prediktiv érték

szamolasahoz

Az alkalmazott képletek: szenzitivitas=VP/(VP+AN)
specificitas=VN/(VN+AP)
PPV= VP/(VP+AP)
NPV=VN/(VN+AN)

Annak megallapitasara, hogy a szenzitivitas, specificitds, PPV és NPV értékek kozott
van-e szignifikans kiilonbség, fliggetlen mintas t-probakat alkalmaztunk.

Az egyes csoportok kiillonbozd szenzitivitds, specificitds, PPV és NPV értékeit a
konfidenciaintervallumok 6sszehasonlitasaval vetettiik 6ssze (ha azok nem fednek at, a

kiilonbség szignifikans).

11.4.2. Eredmények

374 résztvevd 5610 valasza kertilt értékelésre, melybdl 2766 (49,3%) volt helyes.

A legalacsonyabb atlagos CAR értéket az els¢ évfolyamos orvostanhallgatok érték el
(36,6%), mig a legeredményesebbek a gyermekneurolégusok voltak (67,4%). A
gyermekgyogyasz rezidensek (65%) eredménye csak kis mértékben maradt el a

gyermekneurologusokétol (1. dbra).
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1. dbra Az atlagos CAR (helyes vilasz arany) alakulasa a hat csoportban. (1.0h.,
elsé évfolyamos orvostanhallgaté, IV-V. oh., negyed-6tod évfolyamos
orvostanhallgato; Rez., gyermekgyogyasz rezidens; Gyneu., Qyermekneurologus,

Fneu., felnott neurologus)

Az egyes videokhoz tartozo CAR értékek a csoportokra lebontva (3. tablazat)

Az elvégzett egyutas variancianalizis szignifikans kiilonbséget mutatott a csoportok
kozott a 15 videdhoz tartozo csoportspecifikus CAR értékekben (p=0,007). Bonferroni
Post Hoc-analizis segitségével megallapitottuk, hogy az elsé évfolyamos
orvostanhallgatok ¢és a gyermekgyogyasz rezidensek (p=0,045), valamint az els6
évfolyamos orvostanhallgatok és a gyermekneurologusok eredménye kozott van

szignifikéans eltérés (p=0,02).

A legnagyobb kihivast a 7. szamu videofelvétel értékelése jelentette, amelyen septo-
opticus dysplasidban szenvedd csecsemd epilepszias rohamat mutattuk be. A részvevdk
minddssze 18,2% itélte helyesen epilepszias eredetiinek az 6t honapos gyermek nagyon
finom, diszkrét ujjdorzsolod, pénzszdmold mozdulatait. A legkevésbé eredményesek az
elsd évfolyamos orvostanhallgatok (0,6%) voltak, de ezen felvétel esetében volt a
legkisebb a CAR a gyermekgyogyasz rezidensek (23,1%), a gyermekneurologusok
(22,2%) ¢és a felndtt neurologusok (14%) csoportjaban is.

A résztvevok az 5. szdmu videofelvételen lathato kéthetes kisfia hyperekplexiabol eredd
startle reakciojat ismerték fel a legnagyobb biztonsaggal. A valaszadok 85%-a helyesen
nem epilepszias eredetiinek véleményezte a mozgasjelenséget. A negyed-6tod
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¢vfolyamos orvostanhallgatdkat kivéve (75,4%) minden csoportban 80% feletti CAR

érték sziletett.

Ki kell emelniink a 4. és a 8. videofelvételt: e két esetben a gyermekneurolégusok
csoportja 100%-os CAR értéket produkalt, mind a 18 gyermekneurologus helyesen
epilepszids eredetlinek véleményezte a két felvételen lathatd mozgésjelenséget. A 4.
videon a korasziilott csecsemd nystagmusa, a 8. felvételen a durva, aszimmetrikus
myoclonusok egyértelmiien epilepszias eredetet jelentettek a gyermekneurologusok

szamara.

Jitterinessr6l harom kiilonboz6 felvételt is vetitettiink (2,10,11). Ezek kozil a
legmagasabb CAR a 2. felvételhez tartozott (54,5%), de ha a csoportokra lebontott
adatokat nézziik, feltlinik, hogy a 11. felvétel esetében a gyermekgyogyasz rezidensek,
gyermekneurologusok, felndtt neurologusok eredménye nagymértékben meghaladja az
atlagot. Ennek az lehet a magyarazata, hogy ezen a felvételen a jitteriness megsziint,
amint a vizsgdld a csecsemd remegd alsd végtagjaira rakta a kezét, vagyis a fizikalis

ingerrel valdo megsziintethetdség egyértelmiivé tette a nem epilepszias eredetet.
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rezidens ‘ gyermekneurologus ‘ felnott neurologus sziilo Osszesen

|
\ N[0 \ % \ N[0 \ % \ No \ % N[0 \ %
1 \ 142 89.3% 60 92.3% 21 40.4% 9 50.0% 20 46.5% 31 |83.8% | 283 | 75.7%
2 \ 87 54.7% 37 56.9% 28 53.8% 14 77.8% 18 41.9% 20 | 54.1% | 204 | 54.5%
3 \ 17 10.7% 53 81.5% 24 46.2% 6 33.3% 20 46.5% 7 118.9% | 127 | 34.0%
4 \ 107 67.3% 33 50.8% 50 96.2% 18 100% 36 83.7% 29 | 78.4% | 273 | 73.0%
5 137 86.2% 49 75.4% 48 92.3% 17 94.4% 37 86.1% 30 |81.1% | 318 | 85.0%
6 \ 13 8.2% 52 80.0% 37 71.2% 13 72.2% 14 32.6% 12 [ 32.4% | 141 [ 37.7%
7 1 0.6% 40 61.5% 12 23.1% 4 22.2% 6 14.0% 5 |135% | 68 |18.2%
8 \ 131 82.4% 27 41.5% 44 84.6% 18 100% 37 86.1% 28 | 75.7% | 285 | 76.2%
9 \ 122 76.7% 28 43.1% 39 75.0% 13 72.2% 20 46.5% 24 | 64.9% | 246 | 65.8%
10 20 12.6% 26 40.0% 29 55.8% 7 38.9% 27 62.8% 13 [35.1% | 122 | 32.6%
11 \ 10 6.3% 22 33.8% 43 82.7% 14 77.8% 35 81.4% 10 [ 27.0% | 134 | 35.8%
i 4 2.5% 20 30.8% 37 71.2% 11 61.1% 25 58.1% 1 2.7% | 98 |26.2%
13 29 18.2% 42 64.6% 34 65.4% 9 50.0% 28 65.1% 17 [ 45.9% | 159 | 42.5%
14 26 16.4% 63 96.9% 29 55.8% 14 77.8% 35 81.4% 7 |118.9% | 174 | 46.5%
15 27 17.0% 20 30.8% 32 61.5% 15 83.3% 27 62.8% 13 [35.1% | 134 | 35.8%
ossz.: EECIE 36.6% 572 58.7% 507 65.0% 182 67.4% 385 59.7% 247 | 44.5% | 2766 | 49.3%

3. tdblazat Az egyes videokhoz tartozo CAR értékek a csoportokra lebontva (L.oh., elsé évfolyamos orvostanhallgato, IV-V. oh., negyed-6t6d

évfolyamos orvostanhallgato, rezidens, gyermekgyogyasz rezidens)
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A jo valasszal valo egyetértés (Cohen-kappa) és a csoporton beliil a valaszok kozotti
egyetértés (Fleiss-kappa)

A jo valasszal vald egyetértés értékei hasonldéan alakultak a csoportok atlagos CAR
értékeihez. A legmagasabb értéket a gyermekneurologusok érték el (0,34), szorosan
kovetve Oket a gyermekgyogyasz rezidensek (0,31).

Az els6 évfolyamos hallgatok Cohen-kappa értéke bizonyult a legalacsonyabbnak
(-0,24), mig a csoporton beliili valaszok kozotti egyetértés a legmagasabb volt (0,511).
Ez arra utalhat, hogy tobb felvételt is egységesen helyteleniil itéltek meg (4. tdabldzat).

csoportok  I.oh. 1V-V.oh. Rez. Gyneu. Fneu. Sziilé

Cohen-kappa | -0,24 0,13 0,31 | 0,34 0,20 | -0,11

Fleiss-kappa | 0,511 | 0,162 |0,223| 0,299 | 0,195 | 0,263

4. tdablazat A Cohen- és Fleiss-kappa értékek (1.oh., elsd évfolyamos orvostanhallgato,
IV-V. oh., negyed-otid évfolyamos orvostanhallgato; Rez., gyermekgyogydsz

rezidens, Gyneu., gyermekneurologus; Fneu., felnott neurologus)

Szenzitivitas, specificitas, pozitiv (PPV) és negativ prediktiv értékek (NPV)

A szenzitivitas képlete alapjan lathato, hogy tulajdonképpen a csak epilepszias videokhoz
tartozd CAR értékekrél van szd, mig a specificitas esetén csak a nem epilepszids
felvételekhez tartozokrol. A legmagasabb értékeket a gyermekgyodgyasz rezidensek
(71,79%) és a gyermekneurologusok (70,37%) specificitas értékei mutattak. Szignifikans
kiilonbséget taldltunk a negyed-6tdd évfolyamos orvostanhallgatok szenzitivités,
specificitds értéke, valamint a gyermekgyogyasz rezidensek szenzitivitds, specificitas
értékei kozott: a rezidensek a nem epilepszias videok felismerésében, a hallgatok az

epilepszias felvételek megitélésében bizonyultak jobbnak.

A PPV minden csoportban szignifikdnsabb magasabb volt, mint az NPV. A
legmagasabbként a PPV esetében is a gyermekgyodgyasz rezidensek (76,28%) és a
gyermekneurologusok (76,81%) értékei szerepeltek.
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A résztvevd szililok szenzitivitasa, specificitasa, PPV ¢és NPV értékei is magasabbak

voltak, mint az els6é évfolyamos orvostanhallgatoké (5. tabldzat).

csoportok

%

34.45 66.67 60.47 65.43 57.62 44.74
(31.99- | (62.85- | (56.04- | (58.11- | (52.7- (39.4-
(95%CI) | 36.91) 70.49) 64.9) 72.76) 62.55) 50.09)

39.83 46.67 71.79 70.37 62.79 44.14
(36.73- | (41.72- | (66.8- | (61.76- | (56.89- | (37.61-
(95%CI) | 42.94) 51.62) 76.79) 78.98) 68.69) 50.68)

PPV 46.2 65.22 76.28 76.81 69.90 54.58
(43.21- | (61.4- | (71.95- | (69.77- | (64.87- | (48.67-
(95% CI) 49.19) 69.04) 80.61) 83.85) 74.93) 60.49)

NPV 28.83 48.28 54.76 57.58 49.69 34.75
(26.38- | (43.24- | (49.94- | (46.47- | (44.26- | (29.19-
(95% CI) 31.28) 53.32) 59.58) 68.69) 55.12) 40.31)

szenzitivitas

specificitas

5. tablazat Szenczitivitads, specificitds, pozitiv és negativ prediktiv értékek a hat

csoportban (l.oh., elsé évfolyamos orvostanhallgaté; IV-V. oh., negyed-otod
evfolyamos orvostanhallgato; Rez., gyermekgyogydasz rezidens, Gyneu.,

gyermekneurologus; Fneu., felndtt neurologus; Cl, konfidencia-intervallum;

PPV, pozitiv prediktiv érték; NPV, negativ prediktiv érték)

11.4.3. Diszkusszio

Az 0jsziilott és csecsemdkorban eléforduld, paroxysmusokban jelentkezd epilepszias és
nem epilepszids eredetli mozgésjelenségek felismerése csupan megfigyelés alapjan
(vagyis EEG-vizsgalat nélkiil) sokszor nem egyszerli feladat még a tapasztalt

szakemberek szamara sem.

Marpedig a valdodi epilepszids rohamok minél korabban torténd felismerése és iddben
elkezdett kezelése nemcsak az epilepszias rohamok megsziinésének idejét, hanem a

késébbi kognitiv kimenetelt is befolyasolja.*
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Lagae és mtsai®? West-szindromas gyermekek utankovetéses vizsgalataival kimutattak,
hogy a diagnézis felallitdsaval és az optimalis kezelés elkezdésével valo rovid, 2-7 napos

késlekedés is a gyermekek 75%-aban kognitiv deficitet okozott.

Malone és mtsail® tanulmanyukkal bebizonyitottédk, hogy még a szakképzett, perinatélis
intenziv centrumokban dolgozo6 szakszemélyzet (orvosok, apolok) szamara is rendkiviil
nagy kihivast jelent az 0ijsziilott- és csecsemdkorban jelentkezd paroxysmalis események
csak videdfelvétel alapjan torténd differencialasa, hiszen a résztvevok kb. az esetek

felében nem tudtak helyesen donteni.

Vizsgalatunkban videofelvételek segitségével mértiik fel kiilonbozd egészségiigyi
veégzettséggel rendelkezd csoportok differencidldiagnosztikai  képességét. Az
egészségligyl képzés tobb szintjén allo résztvevot vontunk be a vizsgalatba, hogy
kideritslik, vajon a felismerés biztonsagat befolyasolja-e az egészségligyl edukacio
szintje, mértéke. 1. ¢és IV-V. ¢évfolyamos orvostanhallgatdkat, gyermekgydgyasz
rezidenseket, gyermekneurologusokat és feln6tt neuroldgusokat hivtunk meg a
vizsgalatunkba. Malone kutatdsahoz képest nehezitettiink a feladaton, hiszen veliik
ellentétben nem vetitettiink semmilyen anamnesztikus adatot segitségképpen a
videdkhoz. A résztvevé gyermekek életkorat is kiterjesztettiik, nemcsak ujsziilotteket,
hanem iddsebb csecsemOkrdl késziilt felvételeket is hasznaltunk (2 napos-5 hdénapos).
Nemcsak a bemutatott betegek csoportjait valtoztattuk meg, hanem az értékelokét is. Az
egészségiigyi személyzeten kiviil sziil6i csoporttal is kiegészitettiik azt, hiszen ahhoz,
hogy a gyermek megfeleld orvosi ellatast kapjon, el0szor a sziiloben kell felmeriilnie a

gyanunak, hogy a latott mozgasjelenség esetlegesen koros eredetii is lehet.

Hipotézisiink bizonyitdst nyert a vizsgalat sordn: a képzettebb populaciok nagyobb
aranyban dontotték el helyesen, hogy epilepszids vagy nem epilepszids eredetii
mozgasjelenség volt lathat6 a felvételen. Ahogy vérhatd volt, legjobb eredményt az ez
iranyban legképzettebb gyermekneurologus populacio (67,4%) érte el, csak kismértékben
maradtak el a gyermekgyogyasz rezidensek véleményei (65%), mig a legkevésbé
eredményesnek az 1. évfolyamos orvostanhallgatok csoportja bizonyult. Az 1.
évfolyamosok ¢és a gyermekneurologusok, valamint az 1. évfolyamosok és a

gyermekgyodgyasz rezidensek eredményei kozti kiilonbség szignifikansnak bizonyult.

Fontosnak megfigyelésnek tartjuk, hogy a kutatdsban résztvevd sziilok (44,5%) is

nagyobb biztonsaggal tudtdk megéllapitani a latott mozgésjelenség alapjan annak
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epilepszids vagy nem epilepszids eredetét, mint az I. évfolyamos hallgatok (36,6%). Ezen
sziilok tobbnyire epilepszias gyermekiik miatt tartozkodtak a PTE Gyermekklinika
Neurologiai Osztalyan, igy lattak mar epilepszias rohamot. Eredményiik arra utalhat,

hogy mar kis tapasztalat, edukéaci6 is sokat szdmithat a gorcsok megitélésében.

Mig Malone kutatasaban!® a neonatologus populacié 59,5%-ban adott helyes valaszt,
addig az altalunk felkért nemzetkozi Gsszetételii gyermekneurologus csapat az esetek
67,4%-aban dontott helyesen. Ezen eredmények alapjan feltételezhetjiik, hogy a
gyermekneurologiai képze€s igen jo szinvonalu az 0jsziilottkori konvulziok értékeléseben
is, annak ellenére, hogy mi az anamnesztikus adatok nélkill mutattuk be a
mozgasjelenségeket, ami egyértelmiien nehezithette a dontést. Ugyanakkor figyelembe
kell venni azt a tényt is, hogy a két tanulmanyban kiilonb6zd videok keriiltek levetitésre.
Erdekes volna tanulmanyozni az anamnézis szerepét a helyes dontéshozatalban: azonos
populacionak eldszor anamnesztikus adatok nélkiil, majd azokkal egyiitt bemutatni a

felvételeket €s megvizsgalni, hogy van-e kiilonbség a valaszokban.

Az EEG szerepe a paroxysmalis események értékelésében vitathatatlan. Erdekes lenne
azt is tanulmanyozni, hogy vajon milyen aranyban javitja a szinkron készitett EEG a
paroxysmalis események megitélését. Az EEG ugyan objektiv neurofiziologiai vizsgalat,
az értékelését végzd orvosok szubjektivitisa nem keriilhetd ki. Stevenson és mtsai*? az
EEG értékelését harom, kiillonb6z0 nemzetiségli szakérté csoportban vizsgaltak. Az
epilepszias eltéréseket nem mutatd felvételeket szinte mindenki (99,7%) negativnak
értékelte, mig az epilepszias elvaltozasokat tartalmazdé EEG felvétel esetén csupan

83,3%-ban volt azonos a véleményiik.

A PPV minden csoportban szignifikdnsan magasabbnak bizonyult, mint az NPV. Ebbdl
arra kovetkeztethetliink, hogy az epilepszias gorcs diagnodzis minden esetben
megbizhatobbnak tiint, mint a negativ diagnézis. A legbiztosabbnak pedig a

gyermekneurologus altal kimondott epilepszia diagnézis bizonyult (PPV=76,8%).

Az alpozitiv epilepszia diagnozis gyakorisigat Xu és mtsai®® is tanulméanyoztak. A
szisztematikus attekinté kozleményiikben Osszegylijtott 27 tanulmanybdl csupan 4
foglalkozott gyermekekkel. A betegek kortorténetét retrospektiven attekintve a téves
epilepszia diagnozis gyakorisdga 2,5-36% kozott valtozott a négy vizsgalatban, a PPV
értek 64-97,5% volt. A mi tanulmanyunkban a PPV értékek nem ilyen magasak (46,2-

76,8%), amit harom tényezdvel magyarazhatunk: 1) Xu és mtsai*® kozleményiikben nem
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egy paroxysmalis eseményt vizsgaltak, hanem hosszmetszetben kovették a betegeket, 2)
nemcsak Ujsziilotteket €s csecsembket vizsgaltak, hanem idésebb gyermekeket is

bevontak (1 honapostol 18 évesig), 3) az EEG eredményeket is figyelembe vették.

Tanulmanyunk szempontjabodl kritikaként jegyezhetjiilk meg, hogy a résztvevo csoportok
létszama nem volt egységes, igy kiilonbozé mértékben befolyasoltdk a kumulativ
felismerési aranyt. Nagyobb 1étszamu csoportok bevonasaval még pontosabb eredményt

kaphattunk volna.

Kutatasunk erdssége viszont, hogy 1./ a csoportok kialakitasa a képzettség szempontjabol
homogén, ami lehetévé tette a kiillonboz6 szakképzettséglieck véleményének
0sszehasonlitdsat, 2./ a gyermekneurologus csoport nemzetkozi 6sszetételii volt, hiszen a
résztvevok kiillonbozé eurdpai orszagokbol eérkeztek, 3./ a vetitett paroxysmalis

események e differencialdiagnosztikai feladatkdrnek széles spektrumat fogtak at.

[1.5. Paroxysmalis jelenségek megitélése az ujsziilott- ¢és
csecsemOkorban. Eltér-e a neonatologus, a gyermekneuroldgus €s
a neurologus véleménye?

I1.5.1. Modszerek

Ebben a vizsgalatban els6sorban a neonatologus és gyermekneurolégus populacio
véleményei kozti esetleges kiilonbséget kivantuk értékelni, valamint kivancsiak voltunk

a felndtt betegekkel foglalkoz6 neuroldégusok vélaszaira is.
A vizsgéalatban résztvevo csoportok és jellemzdik:

1) A Magyar Perinatologiai Tarsasag 2017. évi tapolcai kongresszusan
résztvevok koziil 25 neonatologus és 10 neonatilis /perinatilis intenziv
centrumban dolgozo6 szaknévér értékelte a videdkat.

2) 47 szakképzett vagy képzésben 1évé gyermekneurologust a Magyar
Gyermekneurologiai Tarsasag 2017. évi pécsi kongresszusan kértiink meg a
videok véleményezésére.

3) Az eclobbiekben mar emlitett 43 neurologus a 2017-ben Debrecenben

megrendezett Klinikai Neurofiziologiai tanfolyamon valaszolt kérdéseinkre.
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Statisztikai probak:

A fentebb mar részletesen leirt probakon kiviil a csoportok egyes videdkhoz tartozd
helyes valasz aranyait fliggetlen mintas t-probaval vizsgaltuk. A p<0,05 értéket fogadtuk
el szignifikdnsnak. Az egyes videok megitélése kozti kiilonbséget a konfidencia-
intervallumok elemzésével hasonlitottuk Ossze. A jo valasszal vald egyetértést és a
csoporton beliili valaszok kozti egyetértést szintén Cohen- és Fleiss- kappa értékekkel

jellemeztiik.

11.5.2. Eredmények

A résztvevo csoportok atlagos eredményei

Osszesen 1230 vélaszt értékeltiink, melybdl 824 (67%) volt helyes.

A gyermekneurologusok atlagos CAR értéke 66% volt, mig a neonatologusok az esetek

69%-aban értékelték helyesen a felvételeket.

Az egyes videokhoz tartozo CAR értékek a csoportokra lebontva (6. tablazat)

A legegyértelmiibbnek a 4. vided bizonyult, a résztvevok 96%-a (79/82) helyesen
epilepszids eredetiinek gondolta a congenitalis hydrocephalusos gyermek nystagmoid

szemmozgasait.

A 7. ¢és a 14. vided értékelése volt a legkevésbé sikeres, mindkét esetben a valaszadok
minddsszesen 35,37%-a itélte helyesen epilepszias eredetiinek az 6t honapos csecsemd
bal kézujjainak diszkrét pénzszamold mozdulatat (7. video), illetve a kétnapos 0jsziilott

karjainak hirtelen felemelését (14. video).
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Neonatologus Gyermekneurologus Neurologus
(35 1) (47 6) (43 6)

vélg;)zok % 9?'/" vél;:zok % ggol/" vél;:zok % 95% ClI

szama szama Szama
1, 21 | 60,00 (;‘fo)' 10 21,28 (3%51:;3%' 20 | 4651 (5’12"05%'
2 | 23 |esm| G| 38 | 7es0 |Gop>| 18 | 4186 | Gose
3, 15 | 42,86 (598,’52)' 29 61,70 (fi’fg)' 20 | 46,51 (212,'05;1)-
. 3 | 9714 g%%’,%‘(‘)') 45 95,74 (gé ’gf)' 36 | 83,72 (gﬁsy'fg)'
5. | ;2 e | (PO s | 7es0 |Go>| a7 | esos | (Do
6. 31 | 8857 (g;’gf)' 34 | 72,34 (853’83)' 14 | 3256 (f%'gg)'
7. 9 |[2571 %gg 20 42,55 (gg’%’ 6 | 1395 g%%)
8 23 | 6571 (743,’10;‘ 36 | 76,60 (géf%' 37 | 86,05 (53?7223)
9. 31 | 8857 (gé’gf)‘ 35 | 7447 (52’38)' 20 | 46,51 (gf'gf)'
0. | 20 [e8s7 Giug | 27| sTas |Goue| oz | ears | Gl
i = [me| ] @ e [G8] = [me] G2
2. | 2 (eoo0| GO0 20 | etno |G s seaa | GOSS
30| o || Sey |t | esee |OrN 28 |esiz | QDN
4. | 11 |3143 (338,’15;)_ 18 | 3830 (525,’&2)_ 35 | 81,40 (ggyfzz)-
15 | 26 |7429 (8557,’527)' 38 | 8085 (86; ’71;‘)' 27 | 62,79 (;‘57,'28)'
Ossz. | 360 | 6857 (fﬁ’gg)' 464 | 6582 (55’2223)' 385 | 59,69 (ggff)'

6. tdablazat A neonatologusok és a gyermekneurologusok helyes valaszainak

aranya (CAR) és a konfidencia-intervallum (CI) a 15 videdfelvételrdl,

kiegészitve a felnott neurologus csoport eredményével az 1. vizsgalatbol

Az 1. felvételen lathato kétnapos ujsziilott mind a négy végtagra kiterjedd epilepszias

eredetli clonusainak megitélése sem tlint egyszeriinek, az Gsszes résztvevo 38%-a adott

helyes valaszt.
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A neonatologus (26-97%) és a gyermekneurologus (21-96%) csoportban kiilon-kiilon is
megallapitottuk az egyes videokhoz tartoz6 CAR értékeket. A 15-15 értéket fliggetlen
mintéds t-probaval dsszehasonlitva nem talaltunk szignifikans kiilonbséget a két csoport

Osszesitett teljesitményében (p=0,72).

Az egyes videdkhoz tartozd csoportonkénti CAR értékek 0Osszehasonlitasakor
szignifikans kiilonbséget csak az elsé vided megitélésénél talaltunk a neonatologus €s a
gyermekneurologus  csoport  kozott. E  felvételen egy hypoxids-ischaemias
encephalopathids, kétnapos 1jsziilott mind a négy végtagra kiterjedd clonusait a

neonatologusok itélték nagyobb ardnyban epilepszias eredetiinek (60% vs. 21%).

Meghataroztuk a jo valasszal valo egyetértés (Cohen-kappa) és a csoportokon beliili
valaszok kozotti egyetértés (Fleiss-kappa) értékeit is a két csoportban, amelyek a valaszok

¢s a valaszadok viszonylagos egységét mutattak. (7. tablazat)

neonatologus | gyermekneurologus

0,380 0,321

Cohen-kappa
(j6 valasszal ,,egyetértés”)
Fleiss-kappa
(csoporton beliili egyetértés)

0,296 0,225

7. tablazat A Cohen- és Fleiss-kappa értékek a neonatologus és a gyermekneurologus

csoportban

Kiegészitésként osszevetettiik a gyermekneurologus populdcio értékeit az 1. vizsgéalatban
résztvevd felndtt neurologus csoport eredményeivel is. A 15-15 videdhoz tartoz6 CAR
értékeket Osszehasonlitva szignifikans kiilonbséget nem taldltunk a két csoport
eredményei kozott (p=0,424), de a két csoport atlagos CAR értékét figyelembe véve
mégis elmondhatjuk, hogy a gyermekneurologusok pontosabban értékelték a
rohamjelenségeket (65,82% vs. 59,69%). Az egyes videoknal kiilonbség mutatkozott a
2.,a6. ¢ésa7. videofelvétel értekelésében. E videokat szignifikansan tobbszor itélték meg
helyesen a gyermekneuroldogusok, mint a neurologusok. De a felndtt neurologusok voltak
eredményesebbek a 14. felvételen szerepld gyermek mindkét oldali felsé végtag

felemelésével, tonusfokozodéasaval jaro epilepszias gorcsének értékelésében.
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[1.5.3. Diszkussziod

A kiilonbozd egészségligyi képzettségi szinteken allé csoportok kozott mar talaltunk
kiilonbséget a csecsemok paroxysmalis eseményeinek a megitélésében a korabban

ismertetett vizsgalat soran.

A differencialdiagnézis nehézségeit vizsgalva ebben a tanulmanyunkban a
korasziilotteket, patologids Ujsziilotteket a Perinatalis Intenziv Centrumokban akutan
ellatd neonatologusok ¢€s a - tobbnyire konziliumot adé - gyermekneurologusok
véleményét kértilkk ki az ujsziilott- €s csecsemdkori paroxysmusokban jelentkezd
események megitélésében. Kivancsiak voltunk arra, hogy vajon van-e kiilonbség az
értékelésiikben, ahogyan az példdul a konvulzidk terdpias megkdzelitésében is

megnyilvanul. *-1°

Kutatasunk sordn nem taldltunk szignifikans kiilonbséget a neonatologusok és a
gyermekneurologusok értékelése kozott (69 és 66%), a két csoport nagyon hasonldoan

gondolkozott.

Malone és mtsai'® adataival 6sszehasonlitva, a magyar értékek kicsit jobbnak bizonyultak
(54% vs. 69 és 66%), de természetesen nem hagyhatjuk figyelmen kiviil a tényt, hogy

nem ugyanazon videofelvételek keriiltek levetitésre mind a két csoportban.

A jelen vizsgalatunkban szerepld magyar gyermekneurologus populdcido eredménye
(66%) kozel megegyezik a korabbi vizsgdlatban szerepld nemzetkdzi gyermekneurologus
populacid eredményével (67,4%). Ez azt jelezheti szdmunkra, hogy a magyar

gyermekneurologiai szakképzés a nemzetkdzi mezOnyben is megallja a helyét.

Mindkét csoport valaszait 6sszesitve, a hdrom legmegtévesztobb felvételnek az 1., a 7. és
a 14. videofelvétel mutatkozott, ezeket értékelték a legkevésbé pontosan (38; 35; 35%).
A 7. felvételen lathato diszkrét mozgasjelenség, és az 1. és 14. videdkon bemutatott durva,
nagy amplitaddji mozgasok is valddi epilepszids rohamok voltak. A 7. videé az 1.
vizsgalatban is a legmegtévesztobb felvételként szerepelt, mind az Gsszesitett eredményt

(18,2%), mind csak a gyermekneurologus csoportot tekintve (22,2%).

A 4. szamu felvételen bemutatott horizontalis nystagmust nagy biztonsaggal ismerték fel
a résztvevok (96%), mind a neonatologusok, mind a gyermekneurologusok tilnyomod

tobbsége epilepszidra korjelzének itélte (97; 96%). Az 1. vizsgalatunkban az Gsszesitett
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eredményt tekintve ennek a videofelvételnek az értékelése nem volt kiemelked6 (73%),

de a gyermekneuroldégusok csoportjaban mindenki helyesen epilepszias eredetiinek itélte
(100%).

Fontosnak tartottuk 6sszehasonlitani a korabbi vizsgalatban szerepld magyar neuroldogus
csoport eredményét a magyar gyermekneurologus populacioval, hiszen idénként
eléfordul, hogy felndttekkel foglalkozd neurologus 1at el gyermekkoru pacienst.

Szignifikans kiilonbséget nem talaltunk a két csoport eredménye k6zott (66% vs. 59,7%).

Fenti vizsgalataink eredményeir6l az alabbi szaklapokban szamoltunk be:

Nagy E, Major A, Farkas N, Hollody K. Epileptic seizure or not? Proportion of correct
judgement based only on a video recording of a paroxysmal event. Seizure 2017; 53:26—
30. [IF: 2,839]

Nagy E, Farkas N, Hollody K. Paroxysmalis jelenségek megitélése az ujsziilott- és
csecsemdkorban. ldeggydgyaszati Szemle 2018, 71(9-10):313-319. [IF: 0,113]
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I1l. A West-szindroma etiologiaja és prognozisa. A
cerebralis paresis elofordulasa West-szindromas
betegekben

III.1. Irodalmi attekintés

A West-szindroma 5-10 honapos korban (csucs 4-7 honap) kezdddo, ritka epilepszia,

incidenciaja 2-5/10.000 élvesziilott. A szindroma egy triaddal jellemezhet6 legjobban:

e cepilepszias (infantilis) spasmus (4. kép). A roham soran a csecsemd feje
elérehajlik, karjait behajlitja. Ul6 helyzetben a roham fejbiccentések sorozataként
is jelentkezhet. A spasmusok az axialis izomzat rovid ideig tartd, szimmetrikus
kontrakcidjat  jelentik, melyek tipusosan clusterekben (csomagokban)
jelentkeznek, akar 50-100-szor is ismétlddhetnek egymas utan. E clusterek

naponta néhanyszor, vagy akar 100-szor is megfigyelhetok,
e az EEG-n interictalisan lathato kaotikus gorbe, a hypsarrhythmia (2. dbra),
e apszichomotoros fejlédés elmaradasa /késése.

Els6ként William James West irta le a korképet 1841-ben. A jellegzetes spasmusokat a

sajat fian figyelte meg.®*
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4. kép 5 honapos West-szindromds csecsemd epilepszidas spasmusa 5
masodpercben (Forras: Hollody Katalin: Gyermekneurologia. Medicina
Kényvkiado Bp. 2019. p.147.)
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. dbra A hypsarrhythmia az interictalis EEG felvételen lathato kaotikus gorbét

Jjelenti, random megjelend magas fesziiltségii lassu hullamokkal és tiiskékkel.
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A West-szindroma etiologiaja

A West-szindromat eredetileg az agytorzsbdl eredd, generalizalt, idiopathids eredetii
epilepsziaként tartottak szamon az irodalomban, de a képalkotd eljarasok fejlodésével
lathatova valtak olyan corticalis laesiok, melyek a subcorticalis strukturakon, azokon
keresztiil pedig a basalis ganglionok ingerlésével szerepet jatszanak a rohamok

elbidézésében.®®

A West-szindroma kialakulasaban szamos pre-, peri- és posztnatalis faktor jatszhat

szerepet.

e Prenatalis faktorok: egyes genetikai eredetii eltérések (pl. TSC1-2 defektus okozta
sclerosis tuberosa, lissencephalia, Down-szindroma), egyéb hatasra bekovetkezo
fejlodési rendellenességek (polymicrogyria, subependymalis heterotopia),

intrauterin infekciok (toxoplasma, cytomegalovirus), anyagcserebetegségek.
e Perinatalis faktorok: hypoxia/ischaemia.

e A posztnatalis okok kozott a leggyakoribb a meningitis/encephalitis.

A West-szindroma prognozisa

A West-szindroma rendkiviil kedvezétlen progndzisu korkép, mind az epilepszias, mind
a pszichomotoros kimenetelt tekintve. Még ha sikeriil is megsziintetni a spasmusokat, a
gyermekek 50-60%-anak 6tévesen ujra epilepszias gorcsei vannak, mig 75-90%-uknal az
intellektualis fejlddés elmaradasa észlelhetd.31*® A West-szindromas gyermekek egy
része sulyosan, halmozottan sériilt, és gyakori a cerebralis paresis (CP), mint tarsuld

betegség.

A cerebralis paresis eléfordulasat a West-szindromas betegekben csak néhany,
viszonylag kis esetszamu tanulmany vizsgalta (min.13, max. 148 gyermek) és igen széles
hatarok kozott valtozo eléfordulasi aranyt mutattak ki (21-95%).3*3 A CP jelenléte pedig
nemcsak az életmindséget befolyasolja, hanem a hosszl tava kezelési koltségeket is

jelentésen megnoveli.>®

Tobb tanulmany 17 448 foglalkozott a West-szindromas betegek képalkotd, pontosabban

magneses rezonancias vizsgalataival, az epilepszias korlefolyassal és a funkcionalis
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kimenetellel, de egyik sem hasonlitotta ssze e betegcsoporton beliil a cerebralis pareticus

¢s nem cerebralis pareticus West-szindromas betegek Klinikai jellemzagit.

I1I1.2. Célkitlizés-Hipotézis

1/ Osszegyiijteni a PTE KK Gyermekgyogyaszati Klinikan diagnosztizalt és kezelt West-

szindromas betegeket ¢s kortorténeteiket,

2/ a betegek vizsgalataval és az 0sszegylijtott adatok elemzésével felmérni a cerebralis

paresis eléfordulasi ardnyat ebben a specialis populacidoban,

3/ a képalkoto vizsgalatok, elsésorban az MRI segitségével a West-szindroma €s a tarsulod

CP okénak meghatarozasa,

4/ a West-szindromas és cerebralis pareticus, valamint a West-szindromas és nem
cerebralis paretikus betegek legfobb klinikai jellemzdinek (jaroképesség, kognitiv

képességek, epilepszias kimenetel) felmérése €s dsszehasonlitasa.
Hipotézisként feltételeztiik, hogy
1/ a cerebralis paresis gyakran fordul el6 West-szindroma esetén,

2/ a kettés patologia (CP és WS) esetén magasabb aranyban fogunk talalni cerebralis
rendellenességeket a koponya-MR felvételeken, de nem varunk kiilonbséget az agyi
malformaciok el6fordulasaban, viszont a fehérallomanyi laesiok a cerebralis pareticus

csoportban gyakrabban fognak eléfordulni,

3/ az epilepszias statusz és a motoros, illetve kognitiv teljesitményt mutatd értékek

kedvezdtlenebbek lesznek a WS és a CP egyiittes el6forduldsa esetén.

I11.3. Modszerek

[I1.3.1. Paciensek
Az 1987.01.01. és 2016.12.31. kozott a PTE KK Gyermekgyogyaszati Klinikdn West-

szindromaval kezelt gyermekeket vontuk be retrospektiv, obszervacios vizsgalatunkba.

Az adatok gylijtésére az elektronikus és papir alapu korhazi adatbazisbol kertiilt sor az
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»infantilis spasmus”, ,.epilepszias spasmus”, illetve a ,,West-szindroma” keresdszavak

segitségével. A PTE KK Regionalis Kutatasetikai Bizottsaga engedélyezte a retrospektiv

adatgytijtést.

Bevonasi kritériumok:

az anamnézisben szerepelt infantilis vagy epilepszias spasmus,
az EEG-felvételen/felvételeken hypsarrhythmia volt lathato,
a spasmusok kezdetekor mar valamilyen szintli elmaradas volt megfigyelheté a

csecsemO pszichomotoros fejlédésében.

Kizarasi kritériumok:

nincs elérheté koponya MRI eredmény,

a CP statusz bizonytalan.

II1.3.2. A gy(jtott adatok

1. Perinatalis adatok: nem, sziiletési suly, gesztacids kor, sziilési mod, é€letkor, ill.

korrigalt €életkor a rohamok kezdetekor.

Cerebralis paresis tipusa

A CP diagnoézisanak felallitasat minden esetben gyermekneurologus végezte.
Minden gyermek rendszeres gyermekneurologiai gondozasban részesiilt. Négy
évesnél fiatalabb gyermekek csak abban az esetben keriiltek bevonasra, ha a CP
egyértelmi volt, a korai jelei jol felismerhetdek voltak és a progressziv etiologia
biztonsaggal kizéarasra keriilt. Otéves korban a CP diagnézisa megerdsitésre
keriilt, kivéve nyolc esetet, akik az utols6 gondozési id6pontban még nem voltak
Ot évesek.

A kiilonboz6 klinikai tényezOk Osszehasonlitasahoz a betegeket a cerebralis
pareticus (CP-csoport) és a nem cerebralis pareticus (NCP- csoport) csoportokba
soroltuk.

MR-felvételek

Az esetek tobbségében atlagosan hat honapos korban, az infantilis spasmusok
megjelenése utan, a terapia kezdete elott késziilt az elsé koponya MR-vizsgalat.
Négy csecsemd esetében mar a spasmusok megjelenése eldtt sziikség volt a

képalkotd vizsgalat elvégzésére (pl. kozponti idegrendszeri infekcid zajlott
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megel6zéen). Az MR-vizsgalat minden esetben megismétlésre keriilt kétéves kor
utan, amennyiben az els6 MRI nem volt egyértelmii vagy progressziv betegség
gyanuja meriilt fel. Azokban az esetekben, amikor tobb MR-lelet is rendelkezésre
allt, a legfrissebbet vettiik figyelembe.

Szisztematikusan attekintettiik valamennyi MR-felvételt és a hozzajuk tartozo
leleteket. Bizonytalan esetekben az MRI értékelésében jartas specialista segitségét
kértiik. Kiilonos figyelmet forditottunk a 1/fehéréllomanyi, 2/corpus callosum,
3/hippocampus, 4/thalamus és 5/ basalis ganglion anomalidkra. A klinikai adatok
¢s az MRI eredmények figyelembevételével hét csoportba soroltuk a betegeket a
legdominansabb eltérés alapjan: hypoxia/ischaemia, cerebrovascularis torténés,
agyli malformécio, infekcid (intrauterin ¢és posztnatalis), velesziiletett
anyagcserezavar, egyeb és negativ MRI csoport.

Jaroképesség megitélése

A motoros funkcid értékelésére harom- és/vagy hatéves korban keriilt sor. A
betegeket jaroképes és nem jaroképes csoportokba soroltuk.

Epilepszias statusz

A gyermekek epilepszias statuszat az utolsd korhazi megjelenés lelete alapjan
értékeltiik. Minden gyermek West-szindromas volt csecsemdkoraban, néhanyan
koziiliik antiepileptikum terdpiara jol reagaltak, az infantilis spasmusaik
megszintek. Az elsOként valasztott antiepileptikum minden esetben a vigabatrin
volt. Amennyiben a vigabatrin adasa harom-6t napon beliil nem eredményezett
rohammentességet, a betegek kezelését intramuscularisan adott ACTH-val
(adrenocorticotrop hormon) folytattak. Kés6bb a gyermekek tobbségében
masfajta epilepszids rohamok alakultak ki. Ezek mindségét nem vizsgaltuk
részletesen, csak a 1/”gyogyszer nélkiil rohammentes”, 2/”antiepileptikum-
terapia mellett rohammentes”, 3/”antiepileptikum szedése mellett is vannak
rohamai/terapiara rezisztens rohamai vannak™ csoportokba soroltuk &ket.
Kognitiv statusz

A gyermekek kognitiv teljesitményének felmérésére klinikai értékelést vagy az
IQ meghatarozasara a Wechsler-intelligenciatesztek magyar nyelvii, gyermekek
szamara késziilt valtozatat alkalmaztuk (MAWGYT) hdrom- és hatéves életkorban
(az utolso értékelést vettiik figyelembe). Harom éves életkor alatt a Brunet-

Lezine-teszt értékeit vettiik figyelembe. Négy csoportot alakitottunk Kki:
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I/normalis vagy kozel normalis intellektus (IQ>70), 2/enyhe kognitiv deficit (IQ
51-69), 3/k6zepes kognitiv deficit (IQ 50-21), 4/ sulyos kognitiv deficit (1Q<20).

111.3.3. Statisztikai szamitasok

Az IBM SPSS Statistics 24 (Armonk, NY: IBM Corp.) és az RStudio (R.RStudio, Inc.,
Boston, MA) programokat alkalmaztuk. Fiiggetlen mintas t-probaval hasonlitottuk dssze
a sziiletési sulyt, a gesztacios kort, az ¢€letkort a spasmusok kezdetekor €s az utolso
korhazi vizit idépontjakor a CP- és a nCP- csoportok kozodtt. Chi? és Fisher-tesztet
alkalmaztunk, hogy felfedjiik a kiilonbségeket a CP- és a nCP- csoportok kdzott a nemek
és a sziiletési modok megoszlasaban, a kiilonb6z6 MRI eltérések gyakorisagaban, a
jaroképesség, az epilepszias statusz és a kognitiv funkcidk kozott. A p<0,05 értékeket

tekintettiik szignifikdnsnak.

I11.4. Eredmények

A vizsgalt iddintervallumban 0&sszesen 74 gyermeket kezeltek a PTE KK
Gyermekgyogyaszati Klinikan West-szindroma diagnoézisaval. 12 gyermek kizarasra
keriilt, mert koponya MRI vizsgalati eredmény nem allt rendelkezésre, igy Osszesen 62
gyermek keriilt bevonasra. 39/62 gyermek volt cerebralis pareticus is (CP-csoport 39 16,
nCP- csoport 23 6). A CP-csoportban megvizsgaltuk a CP-szubtipusokat is: 31 (80%)
spasticus tetrapareticus, 6 (15%) spasticus hemipareticus, 1 dystonias-dyskineticus és 1

hypotonias CP-s gyermeket vizsgaltunk.

[I.4.1. Kovetési idok

A CP-csoportban huszonegy pacienst tobb mint 10 évig allt modunkban kovetni.
Koziilik harman exitaltak 12, 15 és 19 éves korban pneumonia, sepsis miatt. Tiz o
legalabb 5 évig allt gyermekneurologiai gondozas alatt. 2-5 éves jelenleg négy gyermek.
Két betegrdl 3 éves koruk ota nincs informacionk, gondozasra nem jarnak. 1,5, illetve 2
éves korban exitalt 2 gyermek, egyikiik stulyos hypoxian-ischaemian atesett reszuszcitalt
Ujsziilott volt, masikuk stlyos, mar intrauterin diagnosztizalt, multiplex agyi fejlédési

rendellenességgel sziiletett.

39



A nCP-csoportban tizenhét paciens tobb mint 10 évig, harom legalabb 5 évig allt a
klinikén kezelés alatt. Egy betegrél négyéves kora 6ta nincs informacionk. Két gyermek

1 és 2 éves korban meghalt agyvérzés, ill. neurometabolikus betegség miatt.

A kutatas soran minden esetben az utols6 korhazi megjelenés adatait vettiik figyelembe.

[11.4.2. A sziiletési suly, a gesztacios kor €s az életkor a rohamok kezdetekor
A CP-s és nCP-s betegek sziiletési sulyaban ¢és gesztaciés koraban szignifikans
kiilonbséget talaltunk. A nCP-csoportban 5/23 (21,7%), mig a CP-csoportban 16/39
(41%) gyermek sziiletett a 37. gesztacios hét elott. Nem talaltunk viszont szignifikdns

kiilonbséget a korrigalt és nem korrigalt életkorban a spasmusok kezdetekor (8. tabldzat).

Nem (ldny/fit) 19/20 14/9 3329 0,35 (a)
Sziiletési sily (g) 24544824 29114693 2624+803 0,03 (b)
Geszticiés Kor (hét) 35,71+4,74 37,91+2,37 36,53+4,14 0,02 (b)

Sziiletési mod
(spontan/csaszarmetszés)
Eletkor (év) az utols6
korhazi megjelenéskor
Eletkor (h6nap) az

infantilis spasmusok 6,37+3,22 6,39+3,44 6,38+£3,28 0,98 (b)
kezdetekor
Korrigalt életkor (hét)
az infantilis spasmusok 21,21+11,82 23,48+13,28 22,05+12,32 0,49 (b)
kezdetekor

28/11 16/7 44/18 0,85 (a)

11,69+7,44 15,77+8,29 13,20+7,95 0,05 (b)

8. tdblazat A CP- és a nCP-csoport jellemzdi (CP:cerebralis pareticus; nCP:nem

cerebralis pareticus). ,,a”: Chi*-teszttel; ,,b”: Fisher-teszttel

[11.4.3. A képalkoto vizsgalatok (MR) eredményei

A leggyakoribb eltérés az agyi fejlédési rendellenesség volt, 21 West-szindromas
gyermek MR-vizsgalata soran talaltunk ilyen jellegii anomaliat (21; 34%). 13 (21%)
esetben hypoxids-ischaemias encephalopathia, 8 esetben (13%) cerebrovaszkularis
inzultus, 7 esetben valamilyen kdzponti idegrendszeri infekcio igazolodott. Cerebralis
atrophiat 4 betegben, velesziiletett anyagcserezavart 2 esetben diagnosztizaltunk. Hét

gyermek (11,3%) koponya MR-vizsgalata negativ eredményt adott. Koziilik egy 6
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tartozott a CP-csoportba; az 6 esetében metabolikus eltérés sem igazolodott. A 9. tablazat
a feltételezett etiologiai faktorok megoszlasat mutatja be a koponya MR-vizsgéalatok

alapjan a CP- és a nCP- csoportokban.

Pre/perinatalis hypoxia-ischaemia 12 1

Cerebrovaszkularis inzultus 7 1

-pre- és perinatalis infarktus (3) -

-intraventrikularis vérzés 4) 1)
Agyi malformacio 10 11
-lissencephalia (3) -

-colpocephalia (1) 1)
-corticalis dysplasia (2) 1)
-polymicrogyria (1) (1)
-Aicardi-szindréma (1) -

-subependymalis heterotopia - 1)
-sclerosis tuberosa - (3)
-egyéb (2) (4)
Infekcio 7 -

-intrauterin toxoplasmosis (2) -

-intrauterin CMYV infekcio (1) -

-szerzett KIR infekcio 4) -

Anyagcserezavar/fehérallomanyi - 2

laesio

-Leigh-szindréma - 1)
-leukodystrophia - 1)
Egyéb (diffuz cerebralis atrophia) 2 2

Negativ 1 6

9. tablazat Etiologiai faktorok valdsziniisége a klinikai és a koponya MR vizsgalatok
alapjan a CP- és a nCP-csoportban (CP:cerebralis pareticus; nCP: nem cerebralis

pareticus; CMV:cytomegalovirus, KIR:kézponti idegrendszer)

Amig a CP- csoportban a pre/perinatalis hypoxia/ischaemia (12/39; 31%) és az agyi
malformaci6 (10/39; 26%) fordult el6 a leggyakrabban, addig a nCP-csoportban a
pre/perinatalis hypoxia/ischaemia eléfordulasa nagyon alacsony (1/23; 4%), és az agyi

malformacio6 (11/23; 48%) a dominal6 korok.
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Az MRI-leletek részletes elemzését a [0. tablazat tartalmazza. Szignifikdnsan
gyakrabban taldltunk negativ MRI-t és a hippocampus valamilyen kéros eltérését
(malrotacio, sclerosis stb.) a nCP- csoportban, mig a CP-s betegek kozott az egyéb
fehérallomanyi eltérések voltak szignifikansan gyakoribbak, és a corpus callosum

anomaliai (agenesia, keskeny corpus callosum, stb.) is nagyobb szamban fordultak el6.

1. Negativ MRI 1 (2,6%) 6 (26,1%) 0,009 (b)
2. Corpus callosum eltérések 14 (35,9%) 4 (17,4%) 0,12 (a)
3. Egyéb patologias

fehéréglsllomznyi eﬁérések 2 (L) S @i 002 @)
4. Corticalis dysgenesis 9 (23,1%) 7 (30,4%) 0,52 (a)
5.  Thalamus rendellenességek 4 (10,3%) 1 (4,3%) 0,64 (b)
6 Hippocampalis anomaliak 6 (15,4%) 9 (39,1%) 0,035 (a)
7 Basalis ganglion laesiok 8 (20,5%) 1 (4,3%) 0,14 (b)

10. tablazat Az MR-vizsgalatok eredményeinek ésszehasonlitasa a CP- és a nCP-
csoportban (CP:cerebralis pareticus; nCP:nem cerebralis pareticus; ,,a ”: Chi?
teszttel; ,,b”: Fisher-teszttel)

I11.4.4. Jaroképesség, epilepszids és kognitiv statusz

A jaroképesség, az epilepszias €s a kognitiv statusz értékelésekor két-két {6 kizarasra
keriilt a CP-s és az nCP-s csoportbdl is, mivel kétéves koruk eldtt elhunytak, igy 6sszesen

37/39, illetve 21/23 f6vel késziilt az elemzés.

Szignifikans kiilonbséget talaltunk a CP- ¢és az nCP-csoportok kozott mind a

jaroképesség, mind az epilepszias, mind a kognitiv statusz vizsgalatakor (11. tdblazat).

A nCP-csoportban a betegek 90%-a volt jaroképes. A két jarasképtelen beteg egyike
PEHO (Progressziv encephalopathia, hypsarrhythmia, opticus atrophia) -szindromas, a

masik leukodystrophias volt. A CP-s betegek 78%-a nem tudott jarni.

A terapiarezisztens rohamok nagyobb aranyban fordultak elé a nCP-csoportban, mint a
CP-s betegekben (67% vs. 54%). A gyogyszer mellett rohammentes péaciensek aranya

viszont a CP-csoportban volt magasabb (32% vs. 14%).

42



Jaroképes? p<0,001 (a)

-igen 8 (22%) 19 (90%)

-nem 29 (78%) 2 (10%)

Epilepszias statusz 0,02 (b)
-gyogyszer nélkiil 5 (14%) 4 (19%)

rohammentes

-gyogyszer mellett 12 (32%) 3 (14%)

rohammentes

-gyégyszerrel sem 20 (54%) 14 (67%)

rohammentes

Kognitiv statusz 0,04 (b)
-normalis intellektus (1Q>70) 0 3 (14%)

-enyhe deficit (1Q 51-69) 5 (14%) 5 (24%)

-kozepes deficit (IQ 21-50) 1 (3%) 9 (43%)

-sulyos deficit (1Q<20) 31 (84%) 4 (19%)

11. tablazat A jaroképesség, az epilepszias és a kognitiv statusz a CP- és a nCP-
csoportokban (CP:cerebralis pareticus; nCP:nem cerebralis pareticus, ,,a”:Chi?

teszttel; ,,b”: Fisher-teszttel)

A CP-csoportban kb. négyszer gyakoribb (84% vs. 19%) volt a sulyos kognitiv deficit.
Az enyhe ¢és kozepes foka kognitiv eltérés és a normalis vagy kozel normalis intellektus
is @ NCP-csoportban fordult elé nagyobb aranyban. A CP-csoportban nem talaltunk

normalis intellektusu pacienst.

I11.5. Diszkusszio

Ezen kutatasunkban egyrészt a CP eléfordulasi aranyat kivantuk vizsgdlni a
csecsemOkorban West-szindromaval diagnosztizalt és kezelt populacidban, masrészt az
epilepszias szindroma és a cerebralis paresis kialakuldsdban szerepet jatszo etiologiai
faktorokat tanulmanyoztuk. A CP-vel érintett és nem érintett gyermekek csoportjaiban
vizsgaltuk a mozgas, az epilepszia és az intellektualis teljesitmény kozti kiilonbségeket

is. Tébb tanulmany’’: 4448

is foglalkozott a West-szindromas gyermekekre jellemzd
koponya-MR-eltérésekkel és ezzel kapcsolatban a varhato korjoslattal, de tudomasunk
szerint ez az elsd olyan vizsgalat, amely a CP és a West-szindroma egylittes el fordulasat
¢s igy a kettOs tiinetegyiittes lehetséges okait elemzi a klinikai és képalkoto vizsgélatok
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segitségével. Kiilon hangstulyozzuk, hogy tanulmanyunkban csak a West-szindroma ¢és
CP egyiittes eléfordulasat vizsgaltuk, a munka retrospektiv jellegébdl adoddéan nem

crey

kapcsolatat illetéen.

A 12. tablazatba gyujtottik 0ssze azon West-szindromaval foglalkozé kozleményeket,
melyekben a CP jelenlétét is vizsgaltak. Tobb, viszonylag alacsony esetszamu (13-148
f6) tanulmanyt taldltunk, melyek meglehetdsen valtozatos CP el6forduldsi aranyokat
mutattak (21-95%). Sajat adataink szerint a West-szindromas betegeink 63%-a cerebralis

pareticus is volt. Ezek az adatok Lombroso®, Trevathan*' és Kaushik®® értékeivel

korrelalnak leginkabb.

A CP Spasticus Spasticus
aranya (%) | tetraparesis (%) | hemiparesis (%)
47/112 (42) - ]
54/102 (53) - -
40/42 (95) - -

4 (31)/+1
5/13 (39) diplegias (8) 0
10/18 (56) 7 (40) 3(17)
22/105 (21) - -
82 (55) /+8
92/148 (62) diplegias (5) 2 (1)
39/62 (63) 31 (50) 4 (10)

12. tablazat A CP elofordulasa West-szindromas betegekben (CP: cerebralis paresis, *

neurologiai kovetkezmények csak kriptogén betegekben,; ** szelektalt populacio)

Jeavons és mtsai®’ 112 West-szindromés gyermek hosszi tavi kdvetése sordn 42%-ban
talaltak CP-t vagy tarsuld neuroldgiai rendellenességet (21 spasticus diplegia vagy
quadriplegia, 15 hemiparesis, 4 hypotonia, 3 hydrocephalus, 4 egyéb neurologiai
rendellenesség). Trevathan és mtsai** kdzleményiikben 56%-os CP eléforduldsi aranyrol
szamoltak be 18 West-szindromas betegiik korében. A 95%-os CP eléfordulasi arannyal
Watanabe és mtsai®® kozleménye meglepden kiemelkedd, de ez esetben hangsulyoznunk
kell, hogy egy valogatott populaciot vizsgaltak: minden csecsemdnek mar az infantilis

spasmusok megjelenése elétt voltak neuroldgiai tiinetei.
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111.5.1. MRI-eredmények

Az MR-vizsgalatok segitségével West-szindromas betegeink tobbségében, 88,7%-aban
(55/62) sikeriilt valamilyen koroki faktort meghatarozni. Wirrel*® 250 West-szindromas
gyermek vizsgalatai soran csak 161 (64,4%) esetben tudta tisztazni a betegség
feltételezhetd okat, az esetek tobbségében (138/161) csak a klinikai értékelés és az MRI

egylittes segitségével.

Azon betegeink kozott, akiknek pozitiv volt az MRI eredményiik, leggyakoribb koroknak
az agyl malformacio bizonyult (21/55; 38,2%). Eredményeink meglehetdsen
hasonlitanak Poulat és mtsai*’ adataihoz: 15/40 (37,5%) szimptémds betegben agyi
malformaciot €s sclerosis tuberosat igazoltak. Az altalunk vizsgalt West-szindromas
betegekben a hypoxia/ischaemia bizonyult a masodik leggyakoribb koroknak (13/55;
23,6%); az arany szintén hasonlit Poulat adataihoz (15% hypoxias-ischaemias

encephalopathia és 2,5% periventricularis leukomalacia).

A CP- és a nCP-csoportot kiilon elemezve megallapithatjuk, hogy a hipotézisiinknek
megfelelden a hypoxia/ischaemia ardnya a CP-s betegekben jelentdsen magasabb volt
(12/39, 31%), mint a nCP-csoportban (1/23, 4%). A varakozasainkkal ellentétben
azonban a congenitalis agyi malformaciok aranya kiilonbozott, a nCP-csoportban
jelentésen magasabb volt (11/23; 48%), mint a CP-csoportban (10/39; 26%), de az eltérés
nem volt szignifikans (Chi?-teszt; p=0.075). Fontosnak tartjuk, hogy a hippocampalis
anomaliak is a nCP-csoportban fordultak elé gyakrabban (39,1% vs. 15,4%; p=0,035).

Kiilon vizsgaltuk a corpus callosum €s az egyéb patologias fehérallomanyi eltéréseket. A
szignifikans kiilonbség az egyéb patologias fehérallomanyi eltérések (CP 61,5%, nCP
21,7%) eléfordulasaban a CP- és a nCP-csoportok kozott jol magyardzhaté a CP
patomechanizmuséaval. A corpus callosum eltérések magas aranya (18/62, 29%) -
kiilonosen a CP-s csoportban (14/39, 35.9%) - tovabbi kutatasi témaként felveti a corpus

callosum és West-szindroma kapcsolatanak vizsgalatat.

Negativ MRI eredményeket talaltak West-szindromas betegeik 26,7%-ban Harini és
mtsai**. Negativ MRI leletet mi csak 7/62 esetben (11,3%) talaltunk ugyanezen
betegpopulacidban. Ezen kiilonbség magyardzata nem teljesen egyértelmii. Egyik
magyarazat lehet a kiillonb6z6 mindségli MRI késziilékek hasznélata és a kiilonbozd
képzettségli radiologusok szerepe. A CP- és a nCP-csoportot kiilon is elemezve

szignifikans kiilonbséget talaltunk a negativ MRI-eredmények eléfordulasi aranyaban
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(CP-csoport 1/39, 2,6%; nCP-csoport 6/23, 26,1%). Ismert az a tény, hogy a cerebralis
pareticus betegek egy részében nem mutathat6 ki az MR-felvételén semmiféle patologia,
ezen esetekben feltehet6en valamilyen — akar eddig még nem is ismert- genetikai eltérés

allhat a hattérben. Ezt feltételezziik az egyetlen, negativ MRI eredménnyel rendelkez6 és

s

[1.5.2. Klinikai jellemz6k

A korasziilottek aranya a CP-csoportban (41%) majdnem a kétszerese volt a nCP-
csoporténak (21,7%). A CP-csoport korasziilott aranya hasonld volt egy epilepszias és

cerebralis pareticus pacienseket vizsgald eurdpai tanulméanyban publikélt aranyhoz.*°

Nem talaltunk szignifikdns kiilonbséget az ¢€letkorban és a korrigalt életkorban az
infantilis spasmus kezdetekor a CP- és a nCP-csoportok kozott. Ez talan arra utalhat, hogy

a CP-t okozo agyi sériilések nem befolyasoljak a West-szindroma kezdetét.

Osszehasonlitottuk a CP-szubtipusok aranyat a CP-csoportunkban egy eurdpai
epilepszias cerebralis pareticus gyermekeket vizsgald tanulmany adataival. A bilateralis
spasticus CP aranya tanulmanyunkban (80%) 1ényegesen magasabbnak bizonyult, mint
Sellier és mtsai*® kdzleményében (36,6%), mig az unilateralis spasticus (25,6% vs. 15%)
¢és a dyskineticus CP-ben (51,6% vs. 2,7%) szenved6 gyermekek aranya alacsonyabb volt,
¢€s mi nem talaltunk ataxias CP-s pacienst. Az eltérés magyarazataul szolgalhat, hogy mig
Sellier és mtsai egy altalanos epilepszids cerebralis pareticus populaciot vizsgaltak
(,j6indulata” epilepsziafajtakat is bevonva), addig mi csupan az egyik legrosszabb
prognozisu epilepsziaszindromaban (West-szindroma) és CP-ben szenvedé gyermekek

statuszat elemeztik.

A sulyos intellektudlis deficit ardnya a mialtalunk vizsgalt populacioban (35/58, 60%)
kissé magasabbnak bizonyult, mint Riikonen tanulméanyaban® (75/147, 51%). Kiiléndsen
kedvezdtlenek voltak az ardnyok a CP-csoportban, ugyanis minden paciensnek volt
intellektudlis elmaradottsaga, koziilik 31/37 (84%) fonek sulyos mértékii. Egy
ausztraliai, populacio-alapi retrospektiv vizsgalat®® sordn a cerebralis pareticus
gyermekek 45%-nal talaltak intellektualis korlatozottsagot is. Ezen adatok alatdmasztjak
a hipotézistinket, mely szerint a cerebralis pareticus, volt West-szindromas betegcsoport

prognozisa rendkiviil kedvezdtlen a kognitiv funkcidkat tekintve.
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Hollung és mtsai®! norvég, 1999 és 2010 kdzott sziiletett cerebralis pareticus gyermekek
korében vizsgaltdk a CP prevalenciajat és sulyossagat. A jarni tudé gyermekek aranya
(GMFCS 1-2) 61,5 és 81,7% kozott valtozott a vizsgalt évek soran. Ez az arany a mi
vizsgalatunkban 22% volt. Ez az eredmény ismét megerdsiti a tényt, hogy a volt West-

szindromasok csoportja a CP-n beliil egy rendkiviil kedvezdétlen prognézisu alcsoport.

A nCP-csoportban minddssze két gyermek nem tudott jarni. Az 6 betegségiik hatterében
leukodystrophia, ill. PEHO-szindroma igazolodott. A PEHO-szindréma ritkan tarsul

s

A rohammentes paciensek ardnya hasonld volt a CP- ¢és a nCP csoportunkban (14%,
19%). MeglepOnek talaltuk, hogy a terapidra rezisztens epilepszidsok aranya a nCP
csoportban magasabb volt, a gyodgyszer mellett rohammentesek ardnya viszont
alacsonyabb. Ennek hatterében a cerebralis malformaciok (polymicrogyria, sclerosis
tuberosa, hippocampalis eltérések) nagyobb ardnyu el6fordulasat feltételeztik a nCP
csoportban a CP csoporthoz képest. Az efféle eltérések altal indukalt epilepszidk kezelése
kozismerten nagyon komplikalt. Kaushik és mtsai*® a West-szindroma kimenetelét
befolyédsolo faktorokat vizsgaltak. A kedvezd kimenetel alatt a spasmusok legalabb hat
hoénapja tarto, relapszusok €s mas rohamtipusok megjelenése nélkiili megsziinését értik.
Kutatasuk szerint az életkor a spasmusok kezdetekor, a nem, a spasmusok kezdete és a

terapia kezdete kozott eltelt id6 (treatment lag), perinatalis asphyxia vagy

komorbiditasként eléfordulé CP nem befolyasolta a kimenetelt.

I11.5.4. Vizsgalataink erdssége és gyengesége
Tudomasunk szerint ez az elsé olyan West-szindromasokat vizsgald tanulmany, melyben
a betegeket motoros statuszuk szerint (van-e cerebralis paresisuk vagy nincs)

csoportositva hasonlitottak 6ssze.

Minden gyermek West-szindromajat a PTE KK Gyermekgyogyaszati Klinika
Neurologiai Osztalyan ugyanolyan iranyelvek alapjan kezelték. A gyermekek nagy
részének kortorténete legaldbb 6t évig kdvethetd volt (51/62), 38 esetben tobb mint 10
évig. Komplex adatgytijtést, elemzést és értékelést végeztiink. Nem csupan a CP és a
West-szindroma egyiittes eldfordulasat €s a lehetséges oki faktorokat vizsgaltuk, hanem
a funkcionalis kimenetelt, az epilepszias statuszt is. Minden gyermek esetében tortént

MRI vizsgélat, amit nem egyértelmii eredmény esetén kés6bb megismétlésre kertilt.
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Bér eredményeink egyértelmiien mutatjak, hogy a West-szindroémasok kozott a CP
eléfordulasi aranya magas, €s a kettds patologia rendkiviil rossz prognodzist, a viszonylag
nem til magas esetszam korlatozza az értékelést. A vizsgalat retrospektiv jellege szintén
korlatozo tényez6 lehet, valamint nem volt Iehetséges minden paciens azonos életkorban

torténd MRI vizsgélata.

I11.5.5. Kovetkeztetés

Kutatasunkban arra kerestiik a vélaszt, hogy a West-szindroma kimenetelét mennyire
befolyasolja a cerebralis paresis, mint komorbiditds jelenléte. A CP-vel is érintett
gyermekekben a pre/perinatalis hypoxia/ischaemia, az agyi malformaciok, a
cerebrovaszkularis inzultusok €s az infekciok bizonyultak a leggyakoribbnak, mig a csak
West-szindromés csoportban az agyi malformaci6 volt a legjelentdsebb korok, és
epilepszids statuszuk kedvezdtlenebb volt. Szignifikans kiilonbségeket talaltunk a CP- és
a nCP-csoport koponya-MRI eredményei kozott. A hippocampalis anomaliak a nCP-
csoportban voltak szignifikansan gyakoribbak, ez irdnyban tovabbi kutatdsok
sziikkségesek. A teljes West-szindromas populacioban magas volt a corpus callosum
eltérések elofordulasi ardnya (29%). A cerebralis pareticus betegek anamnézisében a
West-szindroma kedvezdtlen prognozisra utal a kognitiv funkciokat és a jaroképességet

tekintve.

Fenti vizsgalataink eredményeir6l az alabbi szaklapban szamoltunk be:

Nagy E, Farkas N, Hollédy K. Does co-occurred cerebral palsy change the prognosis of
West syndrome? Neuropediatrics [accepted for publication] [1F:1,654] (2018)
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IV. A cerebralis paresis Kklinikai jellemzoi. A
koponya MR-vizsgalatok szerepe és jelentosége a
cerebralis paresis okainak kutatasaban

IV.1. Irodalmi attekintés

A cerebralis paresis (CP) a mozgas és/vagy tartas és a motoros funkcio allando, de nem
valtozatlan rendellenességeinek csoportjat jelenti, amelynek oka a fejlodo, éretlen agy

nem progressziv jellegii karosodasa/sériilése.>

Napjainkban is a gyermekkorban leggyakoribb mozgaskorlatozottsagot okozd

tényezOoként tartjak szamon, incidencidja 1-2/1000 €lvesziiletés.

A cerebralis paresis etiologiaja és klinikai megjelenése sokrétii, ezért a CP elnevezést
sokszor esernyé fogalomként irja le az irodalom, sét felmeriilt a ,cerebralis paresis
spektrum betegség” fogalom hasznalatanak a javaslata is.>® Tarsulhat az értelmi fejlodés
elmaradasaval, epilepsziaval, taplalasi nehezitettséggel, latas-, illetve hallaskarosodassal.
Korai diagnézissal és fejlesztéssel a gyermekek allapota az esetek jo részében jelentds

mértékben javithatd.

IV.1.1. A CP kialakulasanak okai

A CP kialakulasaban a leggyakoribb a prenatalis eredet (80%). A peri- és posztnatalis
rizik6faktorok 10-10%-ban felelések a CP kialakulasaért.>

o Prenatalis tényezok:

Korasziilottség/alacsony sziiletési stly (ikerterhesség), az ezek kovetkeztében létrejott

periventricularis leukomalacia és intraventricularis vérzés,
velesziiletett genetikai rendellenességek/agyi malformaciok,
intrauterin infekciok.

A prenatalis tényezok kozott kiilon csoportot alkotnak az anyai faktorok, mint példaul a
placenta rendellenességei, trombofilidk, praeeclampsia, az anyai dohanyzas,
alkoholfogyasztas, droghasznalat.
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e Perinatalis faktorok:

Leggyakoribb a sziiletés kozben elszenvedett hypoxia/ischaemia, perinatalis stroke.
o Posztnatalis rizikofaktorok:

Koponyatraumak, kozponti idegrendszeri infekciok, fulladasos balesetek.

Az emlitett faktorokon kiviil egyre nagyobb szerepet tulajdonitanak a genetikai
eredetnek.>

IV.1.2. A CP osztilyozdsa a motoros tiinetek alapjan

Spasticus CP-r61 beszéliink fokozott izomtonus, fokozott mélyreflexek, pozitiv Babinski-
tiinet esetén. Erintheti az egyik (unilateralis) vagy mindkét testfelet (bilateralis). A
talmozgasokkal jard dyskineticus CP két formajat kiilonboztetjik meg: dystonias
(hypertonia és hypomotilitas) és choreoathetoid (hypotonia és hypermotilitas) CP. Az

ataxias format a végtagmozgasok rendezetlensége jellemzi (3. abra).

spasticus dyskineticus ataxias
((&’J"T ,{_ 7})\ 9{ J_ 7}}\ =
NeaTarz (EaT ez -

Wy hY) ,_)/'

hemiplegia diplegia tetraplegia athetoticus dystonias ataxias
pyramidalis extrapyramidalis
[] normalis [] enyhe érintettség ~ [[] sulyos érintettség

3. d@bra Az érintett agydllomany és a CP tipusanak kapcsolata (forras: Hollody Katalin:
Gyermekneurologia. Medicina Konyvkiado, Bp. 2019. p.105.)
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IV.1.3. A jellemz0 képalkotoé eltérések a CP-s gyermekekben

A perinatalisan elvégzett j0 mindségli koponya ultrahang vizsgalat igen fontos, és
meglehetésen pontos eredményt tud adni a csecsemd agyanak szerkezetérol. A
késobbiekben azonban minden cerebralis pareticus gyermeknél ajanlott koponya MR-
vizsgalat elvégzése. Ennek optimalis idépontja a 2 éves kor, azonban bizonyos korképek,

slirgdsség esetén természetesen elobb is elvégezhetd/elvégzendo.

Fontos tudni, hogy a fejlédé agyat kiilonb6z6é idépontokban éré Kiilonbozo tipust és
eredetii rendellenességek azonos klinikai képpel jaré CP-t okozhatnak (pl. a congenitalis
cytomegalovirus fertézés vagy a congenitalis lissencephalia is okozhat ugyanolyan
klinikai megjelenési, sulyos, mind a négy végtagot érintd tetraparesist), vagyis magabol

a klinikai megjelenésb61 nem kovetkeztethetiink a kivaltd okra.

Ezért (is) volt sziikséges a képalkotd vizsgalatok segitségével valamilyen csoportositasi
rendszert létrehozni. A ,,Surveillance of Cerebral Palsy in Europe” (SCPE) szervezet
magyarorszagi tagjaként részt vettiink az MR-Klasszifikacios rendszer kidolgozasaban.
A munkacsoport 2017-ben publikalta a cerebralis paresis esetén alkalmazhat6 MRICS

(MRI Classification System) hasznalatanak ajanlasat, annak megbizhatosagat.>®
Az MR-felvételek alapjan 5 f6 csoportot és ezek néhany alcsoportjat kiilonitették el.

Sajat betegeink képalkotd vizsgalataibol torténd valogatassal mutatjuk be az 5 6

csoportot; a felvételek a Pécsi Diagnosztikai Kézpontban késziiltek:

A. AGYI FEJLODESI RENDELLENESSEGEK

Al: a proliferacio, a migracié és az organizacié zavarai, mint pl. microcephalia
vera, hemimegalencephalia, heterotopiak, lissencephalia (5. kép), polymicrogyria,
schizencephalia (6. kép);
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A2: egyéb anomaliak, mint pl. holoprosencephalia, Dandy-Walker-malformacio,

corpus callosum agenesia, cerebellaris hypoplasia).

5. kép Lissencephalia 6. kép Nyitott ajkii
(koronalis, FLAIR) schizencephalia (axialis, T2
sulyozott)

B. DOMINANSAN AZ AGY FEHERALLOMANYAT ERINTO ELTERESEK

B1: periventricularis leukomalacia (7. kép),

7. kép Periventricularis leukomalacia 8. kép A tdagult kamrdkban a hypointenz
és kamrafali cysta (T1, axialis) vérszarmazékok jol lathatok (SWI,
axialis)
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B2: intraventricularis vérzés (8. kép), periventricularis haemorrhagias infarktus,

B3: periventricularis leukomalacia és az intraventricularis vérzés kombinacidja.

C. DOMINANSAN AZ AGY SZURKEALLOMANYAT ERINTO KORKEPEK
C1: basalis ganglion/thalamus laesiok (9. kép),
C2: corticalis-subcorticalis laesiok (és nem fedi a C1),

C3: a. cerebri media infarktus (10. kép).

9. kép Torzsduci vérzés (korondlis, 10. kép Jobb oldali arteria cerebri
FLAIR) media elzarddas kovetkeztében kialakult

cysticus encephalomalacia (korondalis,
FLAIR)

D. KEVERT OKOK

Pl. cerebralis, cerebellaris atrophia (11. kép), calcificatio (12. kép), megkésett

mielinizacio, ventriculomegalia vagy vérzés, amit a B csoport nem fed le.
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11. kép Agyi atrophia - mély, széles 12. kép Axialis, SWI invertalt

sulcusok fazisméréssel apré hyperintenz
foltokkent jelenik meg a
calcificatio az agydllomanyban.
E. NORMALIS MRI

IV.2. Célkitlizés-Hipotézis

1./ Felmérni a PTE KK Gyermekgyogyaszati Klinika vonzaskorzetében, pontosabban az
SCPE altal C23 magyar régioként meghatarozott Baranya, Somogy és Tolna megyében
¢l cerebralis pareticus populacié altaldnos jellemzdit és ezt Osszehasonlitani a

rendelkezésre allo irodalmi adatokkal.

2./ A fenti betegek koponya MR-felvételeinek elemzésével megvizsgalni a fent
bemutatott MRI Klasszifikaciés Rendszer (MRICS) alkalmazhatosagat, eredményeit a
klinikai gyakorlatban.
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Hipotézisként feltételeztiik, hogy a vizsgalni kivant magyar cerebralis pareticus populacié
klinikai és képalkotd vizsgalatainak jellegzetességei, eredményei a nemzetkdzi adatokkal

megegyeznek.

IV.3. Betegek és mddszerek

IV.3.1. Betegek

Az SCPE eurdpai munkacsoporttal a PTE KK Gyermekgyogyaszati Klinikaja 2010 6ta
all szerz6déses kapcsolatban. Az 1990. évben sziiletett cerebralis pareticus gyermekek
adatgyijtésével kezdtik a munkat. 2016-t6l, a Joint Research Centerrel (JRC) vald
egyesiilés ota az adatokat a JRC-SCPE szervezet gylijti. Az eurdpai szervezet évente
szervezi meg munkakonferenciait, ahol a tagok beszdmolnak a megeldz0 év torténéseirdl,
¢€s megvitatasra keriilnek a tovabbi kutatas irdnyvonalai. 2011-ben a pécsi munkacsoport
szervezte a munkakonferenciat pécsi helyszinnel. PhD tanulményaim megkezdése ota,
vagyis 2016 6ta 3 alkalommal volt lehetdségem részt venni az eurdpai munkacsoport éves
konferencidin, eldadast is tartottam az asszisztalt reprodukcios technikdk és a CP

lehetséges kapcsolatarol.

A jelen tanulmanyba az 1990 és 2015 kozott sziiletett cerebralis pareticus gyermekek

keriiltek bevonasra a délnyugat-magyarorszagi régiobol (Baranya, Somogy ¢és Tolna

megye).

Az SCPE munkacsoport magyar tagjaként az altaluk meghatarozott CP-definiciot vettiik
figyelembe és a Cans és mtsai (SCPE munkacsoport)®’ 4ltal kidolgozott kizarasi

kritériumokat alkalmaztuk, vagyis nem keriilhettek be a vizsgalatba azok a betegek, akik

e progressziv betegséghben szenvednek,
e hypotonia, mint egyediili klinikai eltérés igazolhato,

e izolalt gerincveldi defektusuk van.

A SCPE eloirasai szerint a gyermekek négyéves kortol vonhatok be, de ha a beteg elébb
elhunyt, és a masodik sziiletésnapjat kovetden mar a CP bizonyitott volt, bekeriilhet az
adatbazisba. E kitételt annyiban modositottuk a jelen kutatasban, hogy a biztos CP

diagnoézis esetén mar kétéves kor utan bevontuk a betegeket.
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IV.3.2. Mddszerek

Az adatokat retrospektiv médon a papir alapu €s az elektronikus korhazi adatbazisokbol

a “cerebralis paresis”, “hemiparesis”, “quadriparesis” keresdszavak segitségével

gyljtottiik ossze. A Tolna és Somogy megyei betegek adatainak gytjtésében a két

megyében dolgozd gyermekneurologusok, gyogytornaszok, korai fejleszté kozpontok

voltak segitségiinkre. A PTE KK Regionalis Kutatasetikai Bizottsdg engedélyezte a

vizsgalatot.

Az adatgytjtéshez az SCPE szervezet altal hasznalt rogzitéivet vettiik alapul (Id.
melléklet):

a gyujtott perinatalis adatok: nem, sziiletési suly, gesztacidos kor (37. hét elott
sziiletetteket tekintettiik korasziilottnek), sziilés modja, Gjsziilottek szama, Apgar-
érték az 5. percben, volt-e gorcse az elsé 72 o6raban, CP-szubtipus (bilateralis
spasticus, unilateralis spasticus, dyskineticus vagy ataxias; kevert forma esetén a
dominans tlinet a mérvado),

koponya MRI eredmények,

MR-felvételek eredményeinek csoportositasa az MRICS alapjan (ha tobb lelet is
rendelkezésre allt, a legfrissebbet vettiik figyelembe),

tarsuld betegségként kerestiik az epilepszia fennallasat (volt-e a gyermeknek
epilepszias gorcse az elsé 72 6ran tul),

vizsgaltuk a nagy motoros funkciét a Gross Motor Function Classification
System® (GMFCS) segitségével;, minden gyermek esetében az utolsd korhazi

megjelenésekor tapasztalt statuszt vettiik alapul (13. kép).
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I. A kezek segitsége nélkiil jon-megy, padlordl és a székbdl
iilve felall barmilyen targy segitsége nélkiil. Szobaban és a

szabadban mozog, 1épcsdzik. Szaladni, ugrani is tud.

1. A padlordl vagy a székbdl képes felallni, de gyakran
szilksége van egy stabil feliiletre, hogy felnyomja vagy
felhtizza magat a kezei segitségével. Szobaban mindenféle
segédeszkoz nélkiil jar, de kiiltéren és szintben csak rovid
ideig. Lépcsén kapaszkodva tud jarni, de alig képes futni
vagy ugrani.

I1l. Szokvéanyos széken tud iilni, de sziiksége lehet a medence
vagy a tOrzs megtamasztasara, hogy a kezeit jol tudja
hasznélni. Székbe tud {ilni és sz¢kbdl fel tud allni a karjai
segitségével (fel tudja hizni, vagy le tudja nyomni magat),
de ehhez valamilyen stabil feliiletre van sziiksége. Szintben
valamilyen segédeszkdzzel tud jarni és lépcsén felndtt
segitségével tud menni. Hosszabb tavolsagokra vagy kiiltérre

gyakran vinni, szallitani kell.

IV. Széken iilni tud, de csak a torzs segitd megtartasaval,
hogy a kezeit maximalisan hasznalni tudja. Székbe beiilni
vagy szekbdl kiiilni csak felndtt vagy egy stabil feliilet
segitségével tud, amivel felnyomja vagy felhuzza magat a
karjaival. Legfeljebb rovid tavolsagot képes megtenni
jaroeszkoz segitségével ¢€s felndtt feliigyeletével, de
nehézségei vannak a fordulassal ¢€s az egyensily
megtartasaival még sima felilleteken is. Kozdsségbe
szallitjak.  Onallosagot csak elektromos —kerekesszék

haszndlataval tud elérni

V. A fizikai kérosodas a mozgas akaratlagos ellenérzését és
a fej/torzs gravitacio ellenében vald megtartasat korlatozza.
Minden mozgasfunkcido  korlatozott.  Segédeszkoz/6k
hasznalata nem tudja teljes mértékben kompenzalni az iilés
és allas funkcionalis korlatozottsagat. Az V. szinten a
gyermekek nem képesek onalloan mozogni, szallitani kell

Oket. Néhany gyermek elérhet Onallosagot Kkiterjesztett

13. kép Illusztrdcio a nagymotoros funkcio osztalyozasahoz (GMFCS). Az abrdk
csokkeno sorrendben mutatjak be az 6t funkciondlis szintet.

Forras: Bill Reid, Kate Willoughby, Adrienne Harvey, Kerr Graham- The Royal

Children’s Hospital Melbourne ERC151050.
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A finommotoros funkcio6 értékelése a ,,Bimanual Fine Motor Function” (BFMF)®°

teszt segitségével tortént.

Minden gyermek esetében az utolsé korhazi

megjelenésekor tapasztalt statuszt vettiik alapul (14. kép).

L Q;O &
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000'®
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I. Egyik kéz: korlatozottsag nélkiil képes manipulalni.
A masik kéz: korlatozottsag nélkiil képes manipulélni
vagy a magasan fejlett finommotoros funkcidkban

korlatozottsag.

Il.a) Egyik kéz: korlatozottsag nélkiil képes
manipuldlni. A masik kéz: csak nyulni és tartani tud.
b) Mindkét kéz: a magasan fejlett finommotoros

funkciokban korlatozottsag.

I1l. a) Egyik kéz: korlatozottsag nélkiil képes

manipulalni. A masik kéz: nincs funkcionalis

képesség. b-c) Egyik kéz: a magasan fejlett
finommotoros funkciokban korlatozottsag. A masik

kéz: csak nyulni vagy tartani tud.

IV. a) Mindkét kéz: csak nytlni tud. b) Egyik kéz: csak
nyalni tud. A masik kéz: csak tartani tud vagy

rosszabb.

V. Mindkét kéz: csak tartani tud vagy rosszabb.

14. kép Illusztracio a finommotoros funkcio osztalyozasahoz (forrdas: SCPE)

Az  intelligencia

kvdciens

meghatdrozdsa  klinikailag  vagy a

gyermekpszichologusok altal felvett MAWGYI-teszttel (Magyar Wechsler

Intelligencia Teszt) tortént. Az alabbi harom kategoriat hasznaltuk:

- 1Q >70 nincs intellektualis karosodas,
- 1Q 50-69 enyhe intellektualis deficit,

- 1Q <49 kdzepes-sulyos intellektualis karosodas.
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1V.3.3. Statisztikai szamitasok

A statisztikai szamitasokhoz az IBM SPSS Statistics 24 (Armonk, NY: IBM Corp.) és
RStudio (R.RStudio, Inc., Boston, MA) programokat hasznaltuk.

Chi’-teszttel értékeltiik a kategorikus valtozokat, illetve Kruskal-Wallis-tesztet
alkalmaztunk a folytonos valtozok (sziiletési suly, gesztacios kor) 6sszehasonlitasahoz az

MRI-vel rendelkezo ¢és nem rendelkezd csoportok kozott.

Az MRICS szerint csoportokba sorolt paciensek kozott Chi-teszttel és Fisher-teszttel

hasonlitottuk ssze a kiilonb6z6 prognosztikai faktorokat.

A p<0,05 értékeket fogadtuk el szignifikansnak.

IV.4. Eredmények

A vizsgalt periodusban 6sszesen 418 cerebralis pareticus gyermeket taldltunk. 16 esetben
a CP tipusa hianyz6 adat volt, igy Oket kizartuk a vizsgélatbol. Tovabbi 145 esetben nem
volt elérheté MRI eredmény, igy a képalkotd vizsgalatok elemzésére 257 beteg (257/402;

64%) esetében kertilt sor.

IV.4.1. A cerebralis pareticus populacio klinikai jellemzoi

Megvizsgaltuk a cerebralis pareticus populacio altalanos jellemzo6it, illetve kiilon

vizsgaltuk azokat az MRI-vel rendelkez6 és nem rendelkez6 paciensekben (13. tabldazat).

IV.4.1.1. Perinatalis jellemzok

A nemi arany tekintetében a fitt dominancia (60,4%) volt jellemz6é mind a korasziilottek
(68%), mind az érett jsziilottek (58%) kozott, és nem volt szignifikéns kiilonbség a nemi
megoszlasban a korasziilottek és az érett jsziilottek kozott (p=0,421). A vizsgalt betegek
46,5% -a volt korasziilott és 51,1%-uk sziiletett 2500 g alatti stllyal. A sziiletési stly és
a gesztacios kor az MRI-vel nem rendelkez6 csoportban szignifikansan alacsonyabb volt,
vagyis a korasziilottek, kissuly ujsziilottek esetében ritkabban késziilt koponya MR-
vizsgalat. A gyermekek 39,3%-a jott csaszarmetszéssel a vilagra. Nem talaltunk
szignifikans eltérést a nemi megoszlas, az Apgar-értékek, a csdszarmetszés és az

ikerterhesség gyakorisagat vizsgalva az MRI-vel rendelkez6 ¢és nem rendelkezd
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csoportok kozott. Az MRI-s csoportban szignifikansan tobb volt az életiik elsd 72

orajaban gorcsolok szama.

A korasziilott arany a bilateralis spasticus CP esetén volt a legmagasabb (53.2%), de a
tobbi tipusban is jelentds volt (unilateralis spasticus 35,1%, dyskineticus 40%, ataxias

38,5%).

IV.4.1.2. CP szubtipusok
A spasticus CP volt a leggyakoribb a vizsgalt csoportban, 86,6%. (60,2% bilateralis,
26,4% unilateralis). A dyskinetikus és ataxias CP aranya sorrendben 2,5% és 10,9% volt.

Legnagyobb aranyban (80,2%) unilateralis spasticus CP esetén késziilt MRI.

1V.4.1.3. GMFCS, BFMF és 1Q értékek
Szignifikans eltérést talaltunk a GMFCS, BFMF ¢és IQ értékek megoszlasaban az MRI-

vel rendelkez6 és nem rendelkezd csoportok kozott.

Betegeink 36,8%-a a legrosszabb motoros funkciét mutatd GMFCS V. értéket kapta. A
legrosszabb finommotoros funkciot a betegeink 29,9%-anal talaltuk. A populacio tobb
mint felének (53,7%) 1Q értéke <49 volt.

IV.4.1.4. Epilepszia

CP-s betegeink 57,1%-a epilepszias volt valaha az élete soran. Az epilepszia
eléfordulasanak megoszlasaban szignifikans kiilonbséget talaltunk: az MRI-s csoportban
magasabb volt az epilepszidsok aranya. Szintén szignifikdnsan gyakrabban fordult el6
epilepszia azokban a paciensekben, akik mar életiik elsé 72 orajaban gorcsoltek (35/176,
19,9% vs. 14/133, 10,5%; Chi?-teszt, p=0,026).
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nincs MRI van MRI . -
N=145 N=257 0SSZ. p-érték
Faktor Atlag (SD) | Atlag (+SD) | Atlag (+SD)
Sziiletési suly (g) 2066(x1011) 2554(£950) 2386 (£995) | <0,001
Gesztacios kor (hetek) 33,65(£5,36) 35,72(+4,92) 35(%5,17) <0,001
Apgar-érték 8,33+2,15 8,63+1,94 8,53(£2,02) 0,170
Sziiletési év N % N % N % <0,001
1990-2005 118 81,4 163 63,4 281 69,9
2006-2015 27 18,6 94 36,6 121 30,1
Nem 0,177
o fili 94 64,8 149 58 243 60,4
o lany 51 35,2 108 42 159 39,6
Sziiletési suly (g) <0,001
e >2500 46 35,1 143 59,8 189 51,1
e 1500-2500 34 26 48 20,1 82 22,2
e <1500 51 38,9 48 20,1 99 26,8
Gesztacios kor (hetek) <0,001
o >37 52 40 145 60,9 197 53,5
o <37 78 60 93 39,1 171 46,5
Sziiletési mod 0,758
e  spontan 84 61,8 151 60,2 235 60,7
e  csaszarmetszés 52 38,2 100 39,8 152 39,3
Ikerterhesség volt? 0,517
e nem 131 90,3 237 92,2 368 91,5
e igen 14 9,7 20 7,8 34 8,5
Neonatalis gores (1. 72 h) 0,042
e igen 10 9,8 39 18,8 49 15,8
e nem 92 90,2 169 81,2 261 84,2
Cerebralis paresis szubtipus <0,001
o bilateralis spasticus 98 67,6 144 56 242 60,2
e unilateralis spasticus | 21 14,5 85 33,1 106 26,4
e dyskineticus 4 2,8 6 2,3 10 2,5
e  ataxids 22 15,2 22 8,6 44 10,9
GMFCS 0,921
o 1 38 27,1 75 29,9 113 28,9
o 2 31 22,1 47 18,7 78 19,9
e 3 10 7,1 16 6,4 26 6,6
o 4 11 7,9 19 7,6 30 7,7
e 5§ 50 35,7 94 37,5 144 36,8
BFMF 0,755
o 1 32 24,8 50 20,1 82 21,7
o 2 33 25,6 69 21,7 102 27
e 3 13 10,1 29 11,6 42 11,1
o 4 11 8,5 28 11,2 39 10,3
e 5 40 31 73 29,3 113 29,9
Intellektus 0,839
o 1Q>70 39 31,2 71 33,2 110 32,4
e 1Q50-69 19 15,2 28 13,1 47 13,9
o 1Q<49 67 53,6 115 53,7 182 53,7
Epilepszia <0,001
e igen 53 39,8 167 66,3 220 57,1
e nem 80 60,2 85 33,7 165 42,9

13. tablazat Az MRI eredménnyel rendelkezd és nem rendelkezé CP-S betegek,
valamint a teljes CP-s populdcio klinikai jellemzoi (GMFCS: Motor Function
Classification System; BFMF: Bimanual Fine Motor Function)
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IV.42. Az agyi MR-vizsgalatok eredményeineck MRICS szerinti
osztalyozasa ¢€s értékelése a vizsgalt perinatalis €s funkciondlis faktorok
fliggvényében

Az MRI vizsgalatok 65,4%-a legalabb kétéves korban tortént. A legnagyobb aranyban a
fehérallomanyi eltérések (B) fordultak el6 (35,4%). Mind agyi fejlédési
rendellenességeket (A), mind sziirkeallomanyi eltéréseket (C) a betegek kb. egyotodében
talaltunk. Kevert tipusu agyi anomaliak (D) a betegek 12,5%-aban fordultak el6, és nem
talaltunk eltérést az MRI felvételeken (E) 35/257 (13,6%) esetben (4. abra).

A

A agyi fejlodési rendellenesség
B fehérallomanyi eltérés

C sziirkeallomanyi eltérés

D kevert ok

E negativ MRI

4. abra Az MRICS A-B-C-D-E kategoridinak megoszlasa cerebralis pareticus betegeinkben.

1V.4.2.1. Perinatalis adatok és az MRICS

Szignifikans kiilonbséget talaltunk az MRICS kategoriak kozott a sziiletési suly, a
gesztacios kor és az ikerterhesség eléfordulasanak megoszlasaban (74. tabldazat).

A <2500 g sullyal sziiletett gyermekek 59,4%-ban fehérallomanyi eltérést talaltunk.
Amennyiben csak a <1500 g stllyal sziiletetteket vessziik csak figyelembe, ez az arany
még magasabb, 79,2%. Az agyi fejlodési rendellenességek és a sziirkedllomanyi eltérések
anormalis sziiletési sullyal sziiletett gyermekekben fordultak el gyakrabban. A normalis

MRI-vel rendelkezdk 78,1%-a normalis sziiletési sullyal jott a vilagra.
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Fejlodési ) Fehérél}ognainyi Sziir!(ezil’loylai- Kevert Normilis Osszesen p-érték
rendellenesség eltérés nyi eltérés
48 (18,7%) 91 (35,4%) 51 (19,8%) 32 (12,5%) 35 (13,6%) 257
N % N % N % N % N % N %
Nem 0,237
e Fin 25 52,1 56 61,5 24 47,1 20 | 625 | 24 68,6 149 58
e Lany 23 47,9 35 38,5 27 52,9 12 | 375 | 11 31,4 108 42
Sziiletési suly (g) <0,001
e >2500 35 79,5 27 32,1 37 77,1 19 | 61,3 | 25 78,1 143 59,8
e 1500< suly <2500 6 13,6 19 22,6 9 18,8 9 29 5 15,6 48 20,1
e <1500 3 6,8 38 45,2 2 4,2 3 9,7 2 6,3 48 20,1
Gesztacios kor (hetek) <0,001
o >36 36 83,7 26 31 40 80 19 | 633 | 24 77,4 145 60,9
o 28-36 7 16,3 37 44 10 20 9 30 6 19,4 69 29
o <28 0 0 21 25 0 0 2 6,7 1 3,2 24 10,1
Apgar 0,5479
o 7-10 33 91,7 65 86,7 33 80,5 20 | 90,9 | 25 89,3 176 87,1
o 4-6 2 5,6 9 12 6 14,6 2 9,1 1 3,6 20 9,9
o 0-3 1 2,8 1 1,3 2 4,9 0 0 2 7,1 6 3
Sziiletési mod 0,100
e  spontan 34 72,3 44 50 30 58,8 20 | 645 | 23 67,6 151 60,2
e  csaszarmetszés 13 27,7 44 50 21 41,2 11 35,5 11 32,4 100 39,8
Ikerterhesség? 0,003
o Nem 46 95,8 76 83,5 51 100 31 | 96,9 | 33 94,3 237 92,2
o lgen 2 4,2 15 16,5 0 0 1 3,1 2 5,7 20 7,8
Neonatalis gorcs 0,13
o lgen 3 8,8 13 16,5 14 31,8 4 16 5 19,2 39 18,8
o Nem 31 91,2 66 83,5 30 68,2 21 84 21 80,8 169 81,3

14. tablazat Az MRICS kategoridi és a perinatalis faktorok kapcsolata
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A gesztacios kor és a sziiletési suly jol korrelalt egyméssal. A korasziilottek aranya a
fehérallomanyi érintettségli csoportban volt a legmagasabb (69%). Az agyi fejlédési
rendellenességgel sziiletett betegek 83,7%-a, a sziirkeadllomanyi eltéréssel rendelkezok

80%-a idore sziiletett (5. dbra).

betegszam
%0
. = érett Ujsziilott = korasziilott
70
60
50
40
30
20
10

0

fejlédési rendell. fehérallomanyi lézi6  sziirkeallomanyi 1ézi6 kevert okok normalis MRI

5. abra Az erett ujsziilottek és a korasziilottek aranya az MRICS kategoridak szerint
15/20 ikerterhességbdl sziiletett gyermeknek fehérallomanyi laesidja volt.

Az MRICS kategoéridkat vizsgdlva nem talaltunk szignifikans kiilonbséget a nemi
aranyban, az Apgar-értékek, a sziiletési modok ¢€s a neonatalis gorcsok eldfordulasanak

megoszlasaban.

A sziiletés utani elsd 72 oraban fellépd neonatalis gorcsok leggyakrabban a
sziirkeallomanyi érintettség esetén fordultak elé (31,8%), de a normalis MRI-vel

jellemzett csoportban is figyelemre méltod volt ez az arany (19,2%).

IV.4.2.2. CP szubtipusok

Bilateralis spasticus cerebralis paresis esetén fehérallomanyi laesio igazolddott a betegek
39,6%-aban. Sziirkeallomanyi eltérés esetén a vizsgalt betegek 64,7%-a az unilateralis
spasticus CP csoportba tartozott. Ok az dsszes unilateralis spasticus cerebralis pareticus
paciens 38,8%-at (33/85) tették ki. A normalis MRI-vel rendelkezd csoportban 16/35
beteg bilateralis, 13/35 pedig unilateralis spasticus CP-ben szenvedett (15. tablizat).
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1V.4.2.3. GMFCS, BFMF és 1Q

A GMFCS ¢s BFMF skalak értékei normalis MRI vagy sziirkedllomanyi érintettség
esetén alakultak a legkedvezdbben; minden kategoridban az I-11. értékek aranya tobb mint
60% volt. A legkedvezdtlenebb helyzetben az agyi fejlodési rendellenességet vagy kevert
eltérést mutatd paciensek voltak, tobb mint 65%-uk 111-V. értéket kapott.

Az intellektualis deficit az agyi fejlédési rendellenességekkel bird csoportban volt a
legstilyosabb; a betegeink 74%-a az 1Q<49 kategoriaba tartozott. A normalis intellektus
sziirkeallomanyi érintettség és normalis MRI esetén volt a leggyakoribb (56,8% és

41,9%) (15. tablazat).

1V.4.2.4. Epilepszia
Minden eltéréssel rendelkezé MRI-s csoportban, vagyis az A-B-C-D kategoriakban 60%
feletti volt az epilepszia el6fordulasa (15. tdbldzat). A legmagasabb arany a kevert

csoportban volt megfigyelhetd (6. abra).
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6. dabra Az epilepszia prevalencidja az MRICS egyes kategoridiban
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Fejléaési x Fehérél} ognainyi Sziirkeai} l(fmainyi Kevert Normalis Osszesen | p-érték
rendellenesség eltérés eltérés
48 (18,7%) 91 (35,4%) 51 (19,8%) 32 (12,5%) | 35 (13,6%) 257
N % N % N % N| % N | % N | %

CP szubtipus 0,0005

* Dbilateralis 32 66,7 57 62,6 | 15 20,4 2| 75 16 | 45,7 | 144 | 56

spastlcus
*  unilateralis 8 16,7 28 30,8 | 33 64,7 3] 94 | 13| 371 | 8 |331
spastlcus

e dyskineticus 1 2,1 1 1,1 3 5,9 1 3,1 0 0 6 2,3

o ataxids 7 14,6 5 55 0 0 4| 125 6 | 171 | 22 | 86
GMFCS 0,001

o 12 15 31,9 44 489 | 32 65,3 9 30 22 | 62,9 | 122 | 48,6

e 35 32 68,1 46 51,1 | 17 34,7 21| 70 13 | 37,1 | 129 | 51,4
BFMF <0,001

o 12 16 34 40 455 | 30 60 8| 267 | 25 | 735 | 119 | 47,8

e 35 31 66 48 545 | 20 40 22 733 9 | 265 | 130 | 52,2
Intellektus <0,001

o 1Q>70 8 20,5 26 329 | 21 56,8 3| 107 | 13 | 41,9 | 71 [ 332

o 1Q50-69 2 5,1 13 16,5 6 16,2 2 | 71 5 | 16,1 | 28 | 13,1

o 1Q<49 29 74,4 40 50,6 | 10 27 23| 821 | 13 | 41,9 | 115 | 53,7
Epilepszia 0,001

o Igen 33 70,2 56 62,9 | 38 77,6 26| 81,3 | 14 | 40 | 167 | 66,3

e Nem 14 29,8 33 371 | 11 22,4 6 | 188 | 21 | 60 | 85 |337

15. tablazat Az MRICS kategoridi és a CP szubtipusainak, a funkciondlis értékeknek és az IQ-nak a kapcsolata (CP, cerebralis paresis;
MRI, magnetic resonance imaging; GMFCS, Gross Motor Function Classification System; BFMF, Bimanual Fine Motor Function;
1Q, intelligencia kviciens)

66



IV.5 Diszkusszio

Jelen kutatasunk célja a dél-dunantuli régidban é16 cerebralis pareticus populacié klinikai
jellemzése és a koponya MR-vizsgalatok soran talalt patologias eltérések elemzése volt.
Az MR-leletek értékelésére az SCPE szervezet altal 2017-ben publikalt osztalyozasi
rendszert (MRICS) alkalmaztuk, melynek kidolgozasaban munkacsoportunk is aktivan

t.% Tudomasunk szerint ez az elsé magyar, cerebralis paresisben szenvedd

részt vet
betegek klinikai statuszanak és képalkotd leleteinek jellemzoit Gsszefoglalo munka,
melybe minden CP szubtipus bevonasra keriilt. Hollody és Sz&ts® kordbban csak a

bilateralis spasticus CP jellemzdit vizsgaltdk 1975 és 1986 kozott sziiletett gyermekeken.

IV.5.1. A cerebralis pareticus populacio altalanos jellemzdinek Gsszevetése

az irodalmi adatokkal

A nemzetk6zi adatokkal harmonizdloan mi is fit dominanciat figyeltiink meg a CP-s
populacionkban (60,4%). Reid és mtsai (59,1%)% Ausztralidban, Himmelmann és mtsai
(60%)5% ©3 Svédorszagban, Benini és mtsai (54%)% Kanadaban is fia nemi talsalyt
allapitottak meg. Tudomasunk szerint ezen nemi arany eltérésre nem sziiletett még
egyértelmli magyarazat, azon kiviil, hogy az XY kromoszémat hordozo fiimagzatok és
Gjsziilottek esendébbek. Erdekes modon Himmelmann® egy korabbi kozleményében
lany dominanciat talalt az érett Gjsziilotteket vizsgdlva, mig a korasziilotteknél fiu
talstlyt. Reid és mtsai®® szintén fia dominanciat talaltak a korasziilottek korében. Mi a
tanulmanyunkban nem talaltunk kiilonbséget a nemek megoszldsdban a korasziilotteket

¢s az érett ujsziilotteket 6sszehasonlitva.

Igen fontosnak tartjuk, hogy CP-s betegeink tobb mint fele normalis sullyal (>2500 g,
51,1%), és tobb mint a fele id6re sziiletett (>36 gesztacios hét, 53,5%). Ez az adat jol

1.67

korrelal a nemzetk6zi irodalommal.®’ Bax és mtsai is hasonld aranyt figyeltek meg

(European Cerebral Palsy Study (2006)°, a vizsgalt gyermekek 54,5%-a idére sziiletett.

A csdszarmetszés aranya nemcsak Magyarorszagon, hanem Eurdpéban is folyamatosan
emelkedik. CP-s betegeink esetében igen magasnak tiinik ez az arany (39,3%), de nem
kiilonbozik jelentdsen a jelenleg kozolt atlagos magyar eléfordulasi ardnytol (39%). Meg
kell azonban emliteniink, hogy a csaszarmetszés gyakorisaga 1990-ben még 1ényegesen

alacsonyabb volt (10%). Hasonloan nagy novekedés figyelheté meg globalisan is; 15 év
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alatt szinte megduplazodott a csaszarmetszések aranya az egész vilagon (12,1% (2000)-
21,1% (2015).%° Egy eurépai multicentrikus tanulmanyban Bax és mtsai®® ugyancsak

39,3%-0s csaszarmetszés aranyrol szamoltak be CP-s populacioban.

Az altalunk vizsgalt cerebralis pareticus gyermekek nagy része (87,1%) Apgar 7-10
értékkel sziiletett. Reid a tanulmanyaban® hasonlé értékeket kapott (az wjsziilottek 82%-
a Apgar 7-10 értéket kapott). A kapott eredmények alapjan alacsonyabb Apgar-értékeket
varnank. Feltételezésiink szerint az Apgar-értékek megbizhatosaga tobb tényezotol fiigg,

ezért ovatosan kezelendok.

A cerebralis pareticus betegek anamnézisében gyakran szerepel, hogy ikerterhességbdl
szlilettek. Az ikerterhességbdl sziiletett cerebralis pareticus gyermekek aranyarol eltérd
értékek szerepelnek az irodalomban (Benini 6/126, 4.8%°%*; Reid 103/860, 12%5%). A mi
kutatasunkban talalt ikerarany a két érték koze tehetd (8,5%). Az asszisztalt reprodukcids
technikék terjedése befolyasolhatja ezt a szdmot, de annak pontos eléfordulasi aranyarél

nincs adatunk a populdcidonkban.

A sziiletést kovetd elsé 72 oraban betegeink 15,8%-nal fordult elé gorcs. Reid és mtsai®?
kétszer ekkora ardnyban (31,59%) tapasztaltak neonatalis gorcsoket, de ez a kiilonbség a
kiilonb6zo megfigyelési idokbol adodhat; 6k az egész neonatalis periddust bevontak, mig

mi csak az els6 72 oraban jelentkez6 konvulzidkat rogzitettiik.

A spasticus CP aranya populacionkban (86,6%) szinte teljesen megegyezett az SCPE
munkacsoport altal kozolt adattal (85,75%).7° Ez a vizsgalat 13 eurdpai kozpont adatai
alapjan késziilt, 1976 és 1990 kozott sziiletett cerebralis pareticus gyermekeket vontak
be. Bax és mtsai 79,2%-ban (sziiletési évek 1996-1999), Himmelmann és mtsai 79%-ban
(sziiletési évek 2003-2006) talaltak spasticus cerebralis pareticus betegeket. A
dyskineticus CP aranya vizsgalatunkban alacsonyabbnak bizonyult (6,5% vs. 2,5%), mig
az ataxidsé magasabbnak (4,3% vs. 10,9%), mint az SCPE munkacsoport™
tanulmanyaban (annak ellenére, hogy a progressziv neuroldgiai betegség kizarasi

kritérium volt).

Leggyakrabban unilateralis spasticus CP esetén keriilt sor koponya MR-vizsgalatra
betegeink korében (80,2%). Ennek magyarazataul szolgalhat, hogy az aszimmetria
viszonylag konnyen észrevehetd, korai figyelemfelhivo neurologiai jel. Erdekes, hogy

Robinson és mtsai’! ellenkezd eredményre jutottak: a hemiplegids és monoplegias
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gyermekek esetében kisebb aranyban tortént MR-vizsgalat (59,5%). A kiilonbség

valosziniileg a monoplégidsok bevondsara vezethetd vissza.

A GMFCS értékeket, vagyis a nagymotoros funkciot méré eredményeinket a mar
tobbszor emlitett ausztral vizsgalattal (Reid 1999-2006)%' §sszehasonlitva sajnos
megallapithatjuk, hogy betegeink nagyobb ardnyban tartoztak a sulyosan karosodott
motoros funkciot mutato GMFCS 111-V. csoportba (51,2 vs. 38%). Hollung és mtsai®!
Norvégiaban, 1999 és 2010 kozott sziiletett cerebralis pareticus gyermekeket vizsgalva
65-92%-ban GMFCS I-II. értéket adtak a gyermekeknek. A Iényeges kiilonbség
feltételezésiink szerint abbol adodhat, hogy mi korabban, 1990-t61 sziiletett gyermekeket
is bevontunk a vizsgalatainkba, amikor a perinatalis intenziv ellatas talan még nem volt

olyan szinvonalti hazankban, mint az emlitett orszagokban.

Ezzel szemben a finommotoros mozgast méré BFMF-skalan kapott értékeink csak kissé
maradnak el egy korabbi norvég tanulméanyét61’?, ahol 1996-98 kozott sziiletett cerebralis
pareticus gyermekeket vizsgaltak. Amig a mi betegeink 48,7%-a kapott BFMF I-I11.

értéket, addig a norvég tanulmanyban ez az arany 54% volt.

Reid masik tanulmanyaval®® 6sszehasonlitva korabbiakbol levezethetden az intellektuélis
elmaradottsag el6fordulasi aranya is magasabb volt a mi vizsgalatunkban (1Q<70 67,6%),
mint Reid és mtsai k6zlésében (45%). Az intellektualis elmaradas jol korrelal a motoros

karosodas sulyossagaval.

Az epilepszia eléforduldsa betegeink korében (57,1%) Hollung adatainal® magasabbnak
bizonyult (22-42%, 1999-2010 években sziiletettekben). Szamos mas tanulmany is
vizsgalta az epilepszia és a CP kapcsolatat. Hadjipanayis™ és Carlsson’ 41,8% (2-18
évesekben) és 38%-0s (6-14 évesekben) epilepszia el6fordulasi ratat talalt. A magas

epilepszia-eléfordulasi arany esetiinkben a szélesebb életkori periodussal magyarazhato.

IV.5.2. Az MRICS alkalmazasa

A leglijabb ajanlasok szerint minden cerebralis pareticus gyermeknél ajanlott legalabb
egy koponya MR-vizsgalat elvégzése, mert segithet a CP hatterének tisztazasaban. Ennek
idépontjat ajanlott kétéves kor utanra iddziteni, hiszen ezen iddszakra komplettalodnak
az agyi mielinizacios folyamatok. Amennyiben korabban késziilt mar felvétel, célszert

azt kétéves kor utdn megismételni.
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A cerebralis pareticus gyermekek MRI felvételeinek osztalyozasara mar tobbféle

rendszer is késziilt, melyek dsszevetése kihivast jelent, 55 61: 64:75: 76

MR-felvételeink 86,4%-4an volt detektalhaté valamilyen eltérés. Korzeniewski és mtsai’
20 kozleményt tanulmanyoztak at metaanalizisiikben. Ezen publikaciok 80,1% (55,1-
100%) aranyban talaltak eltérést a cerebralis pareticus betegek MRI felvételén. Ez az adat
jol harmonizal a sajat eredményeinkkel. Reid és mtsai®® szinte teljesen azonos aranyban
talaltak normalis MRI-t a CP-s betegeikben, mint mi (13% vs. 13,6%). Benini és mtsai®*
viszont joval nagyobb aranyban (29%) kozoltek normalis MRI eredményt cerebralis
pareticus betegeiknél. A kiilonbséget valosziniileg az okozhatja, hogy Beniniék csak 1,5T
MR késziiléket alkalmaztak és a vizsgalatok 1999-2002 zajlottak, mig esetiinkben 2007-
2015 kozott mar 3T késziilékkel is késziiltek a felvételek.

IV.5.3. A perinatalis adatok értékelése az MRICS tiikrében

A sziiletési suly és a gesztacids kor megoszlasa jol prezentalja, hogy a
korasziilottség/alacsony sziiletési stly esetén foleg fehérallomanyi eltérések okoztak a
CP-t, mig a sziirkeallomanyi laesiok és az agyi fejlédési rendellenességek tobbnyire az
érett, normalis sullyal sziiletett gyermekeket érintették. Normalis MRI a tobbnyire

normalis sullyal, id6re sziiletett gyermekekben fordult ¢l6.

IV.5.4. A CP szubtipusok és az MRICS

Az unilateralis spasticus CP hatterében legtobbszor sziirkeallomanyi laesio igazolodott
(33/85). Ezekben az esetekben egyoldali arteria cerebri media elzarodas volt a f6 agyi
eltérés. A bilateralis spasticus CP esetén a fehérallomanyi laesiok dominaltak (57/144).

A kétoldali periventricularis leukomalacia volt a leggyakoribb eredet.

IV.5.5. A funkcionalis értékek €s az MRICS

Erdekesnek tiint, hogy nemcsak a normalis MRI-vel rendelkezé paciensek kaptak jobb
GMFCS, BFMF ¢és 1Q értékeket, hanem a sziirkedllomanyi érintettségiiek is. Sot, e
csoport értékei kismértékben még jobbnak is bizonyultak a GMFCS és az 1Q esetén a

normalis MRI-vel rendelkezd csoporténal.
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Numata és mtsai’® 86 spasticus diplegias gyermeket vizsgaltak. Meglepd médon nem
talaltak kiilonbséget az értelmi képességekben a normalis és kdéros MRI-vel rendelkezd
csoportok kozott. Leirtak, hogy tobb mint 50%-ban a normalis MRI-s csoportban is
eléfordult intellektualis deficit, ezért Gigy utaltak a negativ MRI eredményre, hogy azok

valosziniileg még nem detektalt eltéréseket tartalmazhatnak.

IV.5.6. Az epilepszia és az MRICS

Hangstlyozando, hogy kiilondsen magas epilepszia aranyt talaltunk. Minden kéros MRI-
vel rendelkezd csoportban 60% feletti volt az epilepszia eldforduldsa. Ezt magyarazhatja
az a tény, hogy a kutatasunk soran mi azt vizsgaltuk, hogy a betegeknek volt-e ,,valaha”

epilepsziaja, mig mas kutatasok egy adott iddszakra vonatkoztak. " 74 77
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V. Azuj eredmények osszefoglalasa

V.1. Az ujsziilott- és csecsemOkorban el6éforduld, paroxysmusokban

jelentkezd események differencidldiagnozisa

Az ujsziilott- és csecsemOkorban gyakran eldfordulod, paroxysmusokban jelentkezd
események korrekt diagnézisa gyakran csak vide0o-EEG segitségével lehetséges. A
ismerete azonban nagy segitségiinkre lehet a differencialdiagnosztikaban. Kutatdsunk
bebizonyitotta, hogy ezen paroxysmalis jelenségek helyes megitélése ardnyosan nd a
tapasztalattal, szakképzettséggel, vagyis az edukdcionak Oridsi jelentdsége van. Mar
minimalis edukaci6 is szamithat, hiszen a sziilok eredménye mar jobbnak bizonyult, mint
az els6éves orvostanhallgatoké. A jitteriness, a benignus neonatdlis alvasi myoclonus
vagy az infantilis maszturbacio jellegzetes megjelenése, a koriilmények ismerete segiti a
korrekt diagnozis felallitasat és elkertlilhetové tesznek esetleges tovabbi (akar invaziv)
vizsgalatokat. A panaszolt mozgasjelenségrol a sziilok altal otthon készitett videofelvétel
segitheti az orvost a dontésben. Dolgozatunkkal elsGsorban a gyermeket elsé szinten
ellatd haziorvosok figyelmét szerettilk volna felhivni a benignus mozgasjelenségek
helyes megitélésére. Orvendetes, hogy a perinatalis intenziv centrumokban dolgozé
neonatologusok és az itt konziliumot ad6d vagy a csecsemd késébbi gondozasat végzo

gyermekneurologusok megitélése a paroxysmalis jelenségekrél hasonlo.

V.2. A West-szindroma etioldgidja és prognozisa. A cerebralis paresis

elofordulasa West-szindromas betegekben

Az irodalomban els6ként foglalkoztunk és irtuk le a West-szindromas betegeket nemcsak
az epilepszias, hanem a motoros statuszuk alapjan csoportositva.

Kiilon csoportban vizsgaltuk a csak West-szindromas és a West-szindromas és cerebralis
pareticus betegeket. Kiilonbséget talaltunk a két csoport kozott az agyi malformaciok, a
hippocampalis eltérések és az egyéb (corpus callosum eltéréseken kiviili) fehérallomanyi
eltérések gyakorisagaban. A nem CP-s West-szindromas betegekben gyakoribb volt az
agyi malformaci6 és a hippocampalis eltérés eléfordulasa, mint a CP-s betegcsoportban.
Kutatasunk soran - a nemzetk6zi adatokhoz hasonléan - mi is viszonylag nagy aranyban

(11,3%) talaltunk olyan West-szindromas betegeket, akiknek agyi képalkotd vizsgalata
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sordn eltérés nem igazolodott. Tovabbi kutatasra 6sztondz benniinket ezen eredmények
tovabbi finomitasa, pontositasa.

Elsének allapitottuk meg, hogy a cerebralis pareticus és West-szindromas betegek
epilepszias kortorténete kedvezébb lefolyast mutat, mint a csak West-szindromas
csoporté. A cerebralis pareticus csoport viszont nemcsak a motoros funkciokat illetéen,

de a kognitiv teljesitmény tekintetében is kedvezotlenebb progndzissal bir.

V.3. A cerebralis paresis klinikai jellemzo6i. A koponya MR- vizsgalatok

szerepe €s jelentdsége a cerebralis paresis okainak kutatdsaban

Magyarorszagon sajnos nincs orszagos CP-regiszter. A délnyugat-magyarorszagi teriilet
(Baranya, Somogy ¢és Tolna megye) CP-regiszterét nemzetkozi kollaboraci6 keretében
kezdtiik el késziteni, illetve tartjuk naprakészen. Ezen regiszter adatai alapjan
megallapithatjuk, hogy a magyar cerebralis pareticus gyermekek klinikai jellemz6i nem
kiilonboznek a nemzetkozi adatoktol a fit nemi dominancia, a sziiletési saly, a
korasziilottség, a csaszarmetszés eldfordulasa és az Apgar-érték tekintetében. A CP
altipusait tekintve az altalunk vizsgalt gyermekek kozott is a spasticus CP eléfordulasa a
gyakoribb. Sajndlatos modon a délnyugat-magyarorszagi betegpopulacioban a
nemzetkdzi adatokhoz viszonyitva gyakrabban talalkoztunk a CP sulyosabb formaival
(GMFCS, BFMF I11-V.). Ennek megfeleléen a CP-s betegek intellektusat, epilepszias
statuszat is rosszabbnak talaltuk. A kedvez6tlenebb eredmények magyarazata lehet, hogy
viszonylag nagy iddintervallumban (1990-2015) sziiletett CP-s betegeket vizsgaltunk.
Reményeink szerint hazankban is csokkenni fog, vagy eltlinik ez a kiilonbség a perinatalis

intenziv ellatas személyi és targyi feltételeinek jelentds javulasaval.

Bizonyitottuk, hogy az eurdpai ,,Survaillance of Cerebral Palsy in Europe” szervezet altal
- részvételiinkkel is - Kifejlesztett MRICS (MRI Classification System) segitséget ad és
korasziilottekben a fehérallomanyi laesiokat, az érett ujszilottekben az agyi
fehérallomanyi rendellenességeket és a sziirkeallomanyi laesiokat talaltuk gyakoribbnak.
A nemzetk6zi adatokhoz hasonld volt a normélis MRI ardnya (13,6%) a CP-s
populacionkban. A normalis MRI-vel rendelkezd pécienseken kiviil a sziirkedlloméanyi
érintettségii betegek nagy- és finommotoros, illetve kognitiv funkcioi hasonléan jonak
bizonyultak. A normalis koponya-MRI-vel rendelkezé6 CP-s betegekben a jovdben

tovabbi, elsdsorban genetikai jellegli vizsgéalatok tisztazhatjak a CP lehetséges okait.
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Register ID ‘

SCPE Data Collection Form for Cerebral Palsy Short Form October 2018
CONFIDENTIAL Space for logo
NAME of register/database ID

NAME of the child

Name Surname

CEREPRAL PALSY (CP): DEFINITION

Cerebral palsy is an umbrella term for a group of permanent, but not unchanging, disorders of movement and/or posture and of
motor function which are due to a non-progressive interference, lesion or abnormality of the developing/ immature brain. This
definition specifically excludes progressive disorders of motor function, defined as loss of previously acquired skills in the first 5
years of life. Children who acquire this condition after the first 28 days of life are also included in the database.

Please refer to the SCPE Guide for the registration of Cerebral Palsy and the Reference and Training Manual (RTM) at
www.scpenetwork.eu for further details on CP definition/ decision tree/ inclusion and exclusion criteria.

Is this child diagnosed with or suspected of having Cerebral Palsy? vyes |5  Enter diagnosis in box below,
Please tick M one box then go to Item/ Question 1
No —» Enter diagnosis in box below
then fill the last page

Current diagnosis:

1. Name of the centre (CENTRE - 3 digits)

2. Identification number of the case (ID — 8 digits)

3. Birth date (BIRTH_DA - 10 digits)

dd/mm/yyyy
Yes
NO; dead
4. Has the diagnosis of CP been confirmed after the age of 4 years? NO:; lost to follow up
(CONFIRM - 2 digits) but with confirmed

diagnosis of CP after
the age of 2 years

Unknown

Not collected

5. Mother’s permanent place of residence at time of birth Inside the area

(BIRTH_RESID - 1 digit) Outside the area

Unknown

6. Parents or guardians place of residence at time of registration of the Inside the area
case

Outside th
(REGIST_RESID - 2 digits) viside fhe area

Unknown
Not collected



http://www.scpenetwork.eu/

Register ID

7.

Status
(STATUS - 2 digits)

Known to be dead
Otherwise
Not collected

8. Date of death (DEATH_DATE - 10 digits)
dd/mm/yyyy
9. Age at death in months — only if date of death not available (DEATH_AGE - 3 digits)
Male
L Female
(SEX — 1 digit)
Unknown
11. Birthweight in grams BW (g)
(BW — 4 digits) Unknown
12. Gestational age in completed weeks GA (weeks)
Singleton
Twin
Triplets
Quadruplets
13. Multiple birth = number of infants born at the same delivery Quintuplets
(MULT_BIRTH - 2 digits) Sextuplets
Septuplets
22
Unknown

Not collected

14.

Birth order = if from a multiple birth, what was the birth order of the
child?
(BO — 2 digits)

First infant
Second infant
7t infant
Unknown

Not collected

15.

Maternal age at birth in years
(MOTHER_AGE - 2 digits)

(years)
Unknown

Not collected

16.

Parity = number of previous pregnancies resulting in either live birth or
stillbirth (as defined in country or registry), excluding miscarriages and
therapeutic abortions

(PARITY - 2 digits)

None previous delivery
One previous delivery
=Two previous deliveries
Unknown

Not collected




Register ID |

Vaginal delivery

Caesarean Section (CS)

17. Delivery mode CS elective / before labour
(DELIVERY_MODE - 2 digits) CS emergency / during labour
Unknown

Not collected

18. Place of birth = hospital of birth or Home or travel or hospitalisation unit other than maternity unit

home or travel; if birth took place in Maternity unit 1 — 499
a maternity unit, please report on Maternity unit 500 — 999
the size of the maternity unit in Maternity unit 1000 — 1499
orme r‘i’;;"ta' 2upsalpberen Maternity unit 1500 — 1999
Maternity unit 4000+

Unknown

Not collected

19. Type of Cerebral Palsy / CP classification 1. Spastic

Please refer to the Classification Tree for sub-types of Dyskinetic
Cerebral Palsy in the RTM and the SCPE Guide for the

i _ Dystonic dyskinetic
registration of Cerebral Palsy . o
(CP_TYPE - 2 digits) Choreo-athetotic dyskinetic

Ataxic

Unable to classify

20. SPASTIC (or Dyskinetic) CP classification / CP classification 2. Bilateral
Bilateral: limbs on both sides of the body are involved. Unilateral (e.g.
hemiplegia): limbs on one side of the body are involved. [Dyskinetic CP Unilateral
can also be further classified into unilateral and bilateral].
(SPAS_DYSK_TYPE - 1 digit). Unknown
21. UNILATERAL CP classification / CP classification 3. Right
If unilateral CP, which is the affected side? Left

(UNI_TYPE - 1 digit) Unknown

22. BIMANUAL FINE MOTOR FUNCTION CLASSIFICATION (BFMF) at minimum age of 4 years.
Please tick the box of the level that most closely describes this child (BFMF — 2 digits)

1 One hand: manipulates without restrictions. The other hand: manipulates without restrictions or limitations in
more advanced fine motor skills.

2 a) One hand: m_an!pu!ates.without restrictions.. The other hand: only ability to grasp or hold.

b) Both hands: limitations in more advanced fine motor skills.
3 a) One hand: manipulates without restrictions. The other hand: no functional ability.

b) One hand: limitations in more advanced fine motor skills. The other hand: only ability to grasp or worse.
4 a) Both hands: only ability to grasp.

b) One hand: only ability to grasp. The other hand: only ability to hold or worse.
5 Both hands: only ability to hold or worse.

Unknown

Not collected

Taken from: Beckung E, Hagberg G. Neuroimpairments, activity limitations and participation restrictions in children with cerebral
palsy. Dev Med Child Neurol 2002; 44:309-316.
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23. MANUAL ABILITY CLASSIFICATION SYSTEM (MACS), at minimum age of 4 years.

v

Please tick the box of the level that most closely describes this child (MACS — 2 digits)

Handles objects easily and successfully. At most, limitations in the ease of performing manual
tasks requiring speed and accuracy. However, any limitations in manual abilities do not restrict
independence in daily activities.

Handles most objects but with somewhat reduced quality and/or speed of achievement. Certain
activities may be avoided or be achieved with some difficulty; alternative ways of performance might
be used but manual abilities do not usually restrict independence in daily activities.

Handles objects with difficulty; needs help to preparer and/or modify activities. The
performance is slow and achieved with limited success regarding quality and quantity. Activities are
performed independently if they have been set up or adapted.

Handles a limited selection of easily managed objects in adapted situations. Performs parts of
activities with effort and with limited success. Requires continuous support and assistance and/or
adapted equipment, for even partial achievement of the activity.

Does not handle objects and has severely limited ability to perform even simple actions.
Requires total assistance.

Unknown

Not collected

Taken from: Eliasson AC et al., Dev Med Child Neurol 2006, 48, 549-554.

24. GROSS MOTOR FUNCTION CLASSIFICATION SYSTEM (GMFCS) between the 4'" and 6'" birthdays*.

Please tick the box of the level that most closely describes this child. (GMFCS - 2 digits)

Children get into and out of, and sit in, a chair without the need for hand support. Children move from
the floor and from chair sitting to standing without the need for objects for support. Children walk
indoors and outdoors, and climb stairs. Emerging ability to run and jump.

Children sit in a chair with both hands free to manipulate objects. Children move from the floor to
standing and from chair sitting to standing but often require a stable surface to push or pull up on with
their arms. Children walk without the need for any assistive mobility device indoors and for short
distances on level surfaces outdoors. Children climb stairs holding onto a railing but are unable to run
or jump.

Children sit on a regular chair but may require pelvic or trunk support to maximize hand function.
Children move in and out of chair sitting using a stable surface to push on or pull up with their arms.
Children walk with an assistive mobility device on level surfaces and may climb stairs with assistance
from an adult. Children frequently are transported when travelling for long distances or outdoors on
uneven terrain.

Children sit on a chair but need adaptive seating for trunk control and to maximize hand function.
Children move in and out of chair sitting with assistance from an adult or a stable surface to push or
pull up on with their arms. Children may at best walk short distances with a walker and adult
supervision but have difficulty turning and maintaining balance on uneven surfaces. Children are
transported in the community. Children may achieve self-mobility using a power wheelchair.

Physical impairments restrict voluntary control of movement and the ability to maintain antigravity head
and trunk postures. All areas of motor function are limited. Functional limitations in sitting and standing
are not fully compensated for through the use of adaptive equipment and assistive technology. At
Level V, children have no means of independent mobility and are transported. Some children achieve
self-mobility using a power wheelchair with extensive adaptations.

Unknown

Not collected

Taken from: Palisano R., et al. Development and validation of a gross motor function classification system for children with
cerebral palsy. Dev Med Child Neurol, 39, 214-223, 1997. *If required the Gross Motor Function Classification for ALL
YEARS UP TO AGE 12 can be downloaded from http.//www-fhs.mcmaster.ca/canchild/

N


http://www-fhs.mcmaster.ca/canchild/

Register ID ‘

25. VIKING SPEECH SCALE (VSS). If you have several evaluations, please report he one which was done at the
age closest to 60 months. Please tick the appropriate box in the right column. (VIKING - 2 digits)

| Speech is not affected by motor disorder.
Il Speech is imprecise but usually understandable to unfamiliar listeners.
n Speech is unclear and not usually understandable to unfamiliar listeners out of context.

v No understandable speech.
Unknown

Not collected

http://www.scpenetwork.eu/en/r-and-t-manual/viking-speech-scale/, Lindsay Pennington et al.

Age in months
26. Age at Viking Speech Scale assessment in months
Unknown

(VIKING_AGE - 3 digits)
Not collectable

INTELLECTUAL IMPAIRMENT
Is cognitive impairment present?

27. Intellectual impairment. Please provide an estimate of the level of impairment by marking the appropriate box in
the right column below. An assessment of the degree of cognitive impairment can be made on the behavioural

responses of the child.
(INTEL_IMP - 2 digits)

IQ, if IQ test available OR Clinical assessment
270 No impairment or attendance of regular school

50-69 Mild impairment

Equivalent to ICD10
Codes F70 to F73 20-49 Moderate / Severe impairment
<20 Severe / Profound impairment
<50 Impairment moderate or severe, unspecified
Unknown
Not collected
Testing
28. 1Q test

(IQ_TEST - 2 digits) Testing with the 1Q value
Testing without the 1Q value
Clinical estimate

Unknown

Not collected

Age (in months)

29. Age at IQ test in months
(AGE_IQ - 3 digits) Unknown
Not collected




Register ID

30. VISUAL IMPAIRMENT. Yes Go to Question 31
Is there a visual impairment of any type No Go to Question 32
present? Please tick the appropriate box in the
shaded column Unknown Go to Question 32
(VI — 2 digits) Not collected

31. SEVERE VISUAL IMPAIRMENT (blindness or no useful vision, after Yes
correction, in the better eye). If the level of visual loss is < 6/60 (Snellen N
scale) or < 0.1 (Decimal scale) in both eyes, this will conform to the SCPE 0
criteria for “Severe visual impairment”, please tick the appropriate box in the Unknown

shaded column. Does this child have severe visual impairment?
(VI_SEVER - 2 digits)

Not collected

32.

HEARING IMPAIRMENT. ves
Is hearing impairment present? No
Please tick the appropriate box in the shaded

column Unknown
(HI — 2 digits)

Not collected

Go to Question 33
Go to Question 34
Go to Question 34

33.

SEVERE HEARING IMPAIRMENT. Severe hearing loss definition: Defined
as “severe” or “profound” hearing loss, i.e. loss >70 db, (before correction, on
the better ear). Please tick the appropriate box in the shaded column. Does
this child have severe hearing impairment?

(HI_SEVER - 2 digits)

Yes
No
Unknown

Not collected

34.

Never
EPILEPSY. Epilepsy definition: epilepsy if
diagnosed by medical doctor, excluding febrile Ever
or neonatal seizures. Please tick the
appropriate box in the shaded column Unknown

(EPILEPSY - 2 digits)
Not collected

Go to Question 37
Go to Question 35

Go to Question 37

35.

ACTIVITY of EPILEPSY. Activity of epilepsy definition: having active
treatment for epilepsy at the time of data capture. Is the child on antiepileptic
medication at time of registration (independently of the presence/absence of
seizures)?

(EPIL_ACT - 2 digits)

Yes
No
Unknown

Not collected

36.

During first year of life (excluding 3 first days of life)

During second year of life

AGE of onset of EPILEPSY
(AGEON_EPIL — 2 digits)

During third year of life

During fourth year of life

During fifth year of life or later

Unknown

Not collected




Register ID

37.

— OSTOMIES

Definition of —ostomies: any procedure that transgresses
the abdominal wall to enable feeding (e.g. gastrostomy,
jejunostomy). Has the child ever had a procedure for the
insertion of —ostomy to enable feeding?

(OSTOMY - 2 digits)

Never

Ever

Unknown

Not collected

Go to Question 39

Go to Question 38

Go to Question 39

38.

AGE of insertion of —ostomy in months
(OSTOMY_AGE - 3 digits)

(months)
Unknown

Not collected

39.

SYNDROMES

Has the child a diagnosed syndrome? (Associated Syndrome definition:

please refer to EUROCAT guideline http://www.eurocat-

network.eu/content/ EUROCAT%20Syndrome%20Guide%20Revision%20Final%20%2

Oversion%20September%202017.pdf ). If “Yes”, please tick the appropriate box in

the shaded column.
(SYNDR - 2 digits)

Yes

No / Unknown

Not collected

40.
(SYNDR_COD - 6 digits)

Coding diagnosis for Syndrome (ICD10 code)

41.

Text diagnosis for Syndrome
(SYNDR_TXT - 100 digits)

42.

Cardiac Malformation

Cardiac Malformation definition: please refer to EUROCAT
guideline http://www.eurocat-network.eu/content/Section%203.5-
%2018 Dec2017.pdf ; congenital heart defects Q20 to Q26. Does
this child have a cardiac malformation?
(CARDIAC_MALF - 2 digits)

Yes

No

Unknown

Not collected

Go to Question 43
Go to Question 46

Go to Question 46

43.

Coding diagnosis for cardiac malformation (ICD10)
(CARDIAC_COD - 6 digits)

44,

Clear text for cardiac
malformation
(CARDIAC_TXT - 100 digits)

45.

Clear text for describing any
additional other congenital
anomalies

(ANY_OTHER_CA_TXT — 200 digits)



http://www.eurocat-network.eu/content/EUROCAT%20Syndrome%20Guide%20Revision%20Final%20%20version%20September%202017.pdf
http://www.eurocat-network.eu/content/EUROCAT%20Syndrome%20Guide%20Revision%20Final%20%20version%20September%202017.pdf
http://www.eurocat-network.eu/content/EUROCAT%20Syndrome%20Guide%20Revision%20Final%20%20version%20September%202017.pdf
http://www.eurocat-network.eu/content/Section%203.5-%2018_Dec2017.pdf
http://www.eurocat-network.eu/content/Section%203.5-%2018_Dec2017.pdf

Register ID

46. POSTNEONATAL Cerebral Palsy. Yes Go to Question 47
Do you think it most likely that the cause of the No Go to Question 50
impairment occurred AFTER the first 28 days of )
life? Unknown Go to Question 50
(POSTNEON - 2 digits) Not collected

47. Coding diagnosis for Postneonatal CP (ICD10)
(POSTN_CODE1 - 6 digits)

48. Text diagnosis for
Postneonatal CP
(POSTN_CODE2 - 50 digits)

49. Age at the time of insult in months. If known, please give the age at which this Age (in months)

occurred. Unknown

(AGE_POSTN - 3 digits) Not collected

50. Was the child admitted to a Neonatal Care Unit? Yes
(NCU - 2 digits) No
Unknown

Not collected

51. If “Yes”, did the child receive ventilation (not resuscitation) in the NCU? Yes
Ventilation (not resuscitation) in the neonatal intensive care unit: means

that the child has been mechanically ventilated by respirator and not just No
resuscitated (e.g. mask insufflation) or intubated only for a short duration (e.g. Unknown

during transport)
(VENT_NCU - 2 digits) Not collected
. . . . Yes

52. Has the child received therapeutic cooling?

(COOLING - 2 digits) No
Unknown

Not collected

Apgar [0 —10]
Unknown
Not collected

53. What was the Apgar score at 5 minutes?
(APGARS - 2 digits)

54. Convulsions within the first 72 hours? Yes
(CONVULS - 2 digits) No
Unknown

Not collected

If (only) neonatal imaging (MRI /US) performed = Go to Questions 61 to 65

Yes If postneonatal MRI performed = Go to Questions 56 to 60
55. Has imaging If postneonatally only CT scan performed | Go to Questions 56, 57, 59, 60
been
performed? No
(IMAGING -
2 digits) Unknown

Not collected
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56. Which type of postneonatal imaging has been performed? (if both MRI and MRI
CT have been performed, please report on the MRI results) CcT
(POST_IMAG - 2 digits) Unknown

Not collected

57.

Chronological age at the most recent postneonatal imaging in months

(MRI_CT_AGE - 3 digits)

Age (in months)

Age > 8 years

Unknown

Not collected

Maldevelopments A
58. Classification of postneonatal . . . o o
A1
MRI results. For further information Disorders of proliferation and/ or migration and/or organisation
on this classification, please look at Other maldevelopments | A2
the CP neuroimaging classification: Predominant white matter injury B
http://www.scpenetwork.eu/en/my- Periventricular leucomalacia (PVL) | B1
scpe/rtm/neuroimaging/cp- Sequelae of intraventricular haemorrhage (IVH) or periventricular | go
neurqimag_inqlsuqqested- haemorrhagic infarction (PVHI)
drealiadon e Combination of PVL and IVH sequelae | B3
predominant-pattern/ 5
Predominant grey matter inju
Give the most recent result and g- y j. v c1
the predominant result according Basal ganglia/ thalamus lesions
to the five proposed categories Cortico-subcortical lesions only, not covered by C3 | €2
(A, B, C, D and E); if possible, Arterial infarctions | C3
give the subcategory i
(MR|_RESULT -2 digits) Miscellaneous changes
Normal E
Unknown Y4
Not collected
59. Clear text for the postneonatal
MRI or CT result (English). Please
mention if the classification was
made on the basis of the images
directly — if you want to propose a
second MRI classification pattern,
please give it here.
Unknown

(MRI_CT_R_TXT — 200 digits)

Not collected

60.

Side of this postneonatal imaging result

(MRI_SIDE - 2 digits)

Right
Left

Bilateral
Unknown
Not collected

61.

Has imaging been performed before discharge from the
Neonatal Care Unit? Which type of neonatal imaging has been
performed? If both neonatal US and MRI imaging have been

performed, give the results only for neonatal MRI imaging

(Questions 62 to 65).
(NEONI - 2 digits)

US imaging
MRI imaging
Both US and MRI imaging

No neonatal imaging

Unknown

Not collected



http://www.scpenetwork.eu/en/my-scpe/rtm/neuroimaging/cp-neuroimaging/suggested-classification-for-the-predominant-pattern/
http://www.scpenetwork.eu/en/my-scpe/rtm/neuroimaging/cp-neuroimaging/suggested-classification-for-the-predominant-pattern/
http://www.scpenetwork.eu/en/my-scpe/rtm/neuroimaging/cp-neuroimaging/suggested-classification-for-the-predominant-pattern/
http://www.scpenetwork.eu/en/my-scpe/rtm/neuroimaging/cp-neuroimaging/suggested-classification-for-the-predominant-pattern/
http://www.scpenetwork.eu/en/my-scpe/rtm/neuroimaging/cp-neuroimaging/suggested-classification-for-the-predominant-pattern/

Register ID ‘

62. Chronological age at the most recent neonatal imaging (value in
weeks). If both neonatal US and neonatal MRI imaging have been performed, give

the results only for neonatal MRI imaging
(NEONI_AGE - 2 digits)

Chronological age (in weeks)
Unknown

Not collected

63. Classification of neonatal
imaging result. For further
information on this classification,
please look at the neonatal

Maldevelopments
Disorders of proliferation and/ or migration and/ or organisation | A1

Other maldevelopments | A2

neuroimaging classification at
http://www.scpenetwork.eu/en/my-
scpe/rtm/neuroimaging/neonatal-
neuroimaging/suggested-
classification-for-the-predominant-

Predominant white matter injury
Echogenicity or MR signal intensity abnormalities | B1

Periventricular haemorrhagic infarction (IVH grade IV) | B2

pattern/

Post-haemorrhagic ventricular dilatation | B3

If both US and neonatal MRI
imaging have been performed,
give the results only for neonatal
MRI. Give the most recent result

Predominant grey matter injury

Basal ganglia/ thalamus lesions | C1

and the predominant result
according to the five proposed
categories (A, B, C, D and E); if
possible, give the subcategory

Watershed lesions (parasagittal lesions) | C2
Arterial infarctions (middle cerebral artery) | C3

Haemorrhage | C4

(NEONI_RESULT - 2 digits)

Miscellaneous changes

Normal

Unknown

Not collected

64. Clear text for the neonatal
imaging result (English). If the
classification was made on the basis of
the images directly, then mention it. If
you want to propose a second
classification pattern, please give it here.
(NEONI_R_TXT - 100 digits)

Unknown

Not collected

65. Side of this neonatal imaging result?
(NEONI_SIDE - 2 digits)

Right

Left

Bilateral
Unknown

Not collected

COMMENTS:

NAME and signature of person
completing this questionnaire:

Status (ex: paediatrician)

Date

1C


http://www.scpenetwork.eu/en/my-scpe/rtm/neuroimaging/neonatal-neuroimaging/suggested-classification-for-the-predominant-pattern/
http://www.scpenetwork.eu/en/my-scpe/rtm/neuroimaging/neonatal-neuroimaging/suggested-classification-for-the-predominant-pattern/
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http://www.scpenetwork.eu/en/my-scpe/rtm/neuroimaging/neonatal-neuroimaging/suggested-classification-for-the-predominant-pattern/
http://www.scpenetwork.eu/en/my-scpe/rtm/neuroimaging/neonatal-neuroimaging/suggested-classification-for-the-predominant-pattern/
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Purpose: Our study was intended to measure the proportion of correct seizure recognition among
different medical and non-medical groups based on only a video recording.

Methods: Video recordings about paroxysmal movements of 15 very young infants (2 days — 5 months of
age) were displayed for six groups: 159 1st-year medical students, 65 4-5th-year medical students,
52 paediatric residents, 18 paediatric neurologists from different European countries, 43 adult
neurologists and 37 parents whose children were treated at our Department. All participants were asked

Iggzvz(;;ds" to decide which recording they considered as of epileptic origin or a non-epileptic event. Correct answer
Video-EEG rate (CAR) was calculated in each group for every video.
Neonate Results: The average CAR was the lowest in the group of 1st-year medical students (36.6%), the best results

Infant were reached by paediatric neurologists (67.4%). The CAR was significantly different between the groups

Paroxysmal movement of 1st-year medical students and paediatric neurologists (p=0.02), and between the groups of 1st-year

Evaluation medical students and residents (p=0.045). The CAR of the most deceptive epileptic seizure was only
18.2%. The judgement of parents proved to be better than that of the 1st-year medical students.
Conclusions: Recognising epileptic seizures in very young infants without EEG is extremely inaccurate.
Even trained paediatric neurologists were able to judge correctly the different movement types in only
67.4% of the cases. The role of education and experience is clearly indicated by the increase in CAR from
1st-year medical students through well-trained paediatric neurologists.

© 2017 British Epilepsy Association. Published by Elsevier Ltd. All rights reserved.

1. Introduction

Neonatal seizures (occurring from birth to 28 days of age) and
infantile seizures (occurring in the first year after neonatal period)
are fairly common conditions in paediatric neurology. The overall
incidence of seizures is about 1-3 per 1000 live births in term
infants, while in preterm or low birth weight (LBW) infants the
incidence is about 10 times more common than in term infants [1].
The incidence of seizures is the highest during the first year of life
[2,3], because the immature brain has enhanced excitability
compared to the mature brain due to the different expression time
of inhibitory and excitatory receptors during the development [4].

Abbreviations: CAR, correct answer rate; paed. neur., paediatric neurologist;
PPV, positive predictive value; NPV, negative predictive value; CI, confidence
interval.

* Corresponding author.

E-mail addresses: nagyeszterst@gmail.com (E. Nagy),
alexandramajor09@gmail.com (A. Major), nelli.farkas@aok.pte.hu (N. Farkas),
hollody.katalin@pte.hu (K. Hollody).

http://dx.doi.org/10.1016/j.seizure.2017.08.017

Identification and differentiation of seizures belong to the most
difficult tasks of paediatric neurologists. Not only do several types
of epileptic seizures and syndromes have to be separated but they
also have to be distinguished from non-epileptic events. Especially
in the neonatal period and in early infancy the differentiation of
the pathological and physiological movements can be very
difficult. Though early recognition of neonatal and infantile
seizures is essential for the proper treatment. It is also well-
known that the shorter the period between the seizure onset and
the initiation of the treatment the more favourable is the prognosis
[5,6]. The unusual extra movements of a baby can be frightening or
frustrating for the parents and they usually seek urgent consulta-
tion with their paediatric general practitioner. But distinguishing
among epileptic or non-epileptic seizures and harmless move-
ments in this age group can be very challenging without an EEG
examination for paediatric neurologists, too [7]. Epileptic spasms
can be especially deceptive. Auvin et al. [8] studied the
consequences of diagnostic delay in West syndrome. They found
that the majority of physicians did not find any specific diagnosis,

1059-1311/© 2017 British Epilepsy Association. Published by Elsevier Ltd. All rights reserved.
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they assessed spasms as behavioural changes, while others
suggested gastroesophageal reflux, constipation or colitis.

Our study was intended to measure the proportion of correct
seizure recognition in a range of medical and non-medical groups
based on only a video recording. We set up six groups such as (1)
first-year medical students, (2) 4-5th-year medical students, (3)
paediatric residents, (4) paediatric neurologists, (5) adult neurol-
ogists and (6) parents. Our hypothesis was, that the more
professionally qualified population will recognise seizures more
adequately.

2. Methods

We conducted an observational study. From the video-EEG
database of the Department of Paediatrics, University of Pécs
15 videos were randomly chosen. Inclusion criteria were (1) all
video recordings were chosen about babies whose age was 1 day-
6 months (2) the history of children included unusual movements
reported by their parents (3) the correct diagnosis of epileptic or
non-epileptic event was obvious based on video-EEG (4) parents
gave written permission to present video recordings of their
children.

Nine children were diagnosed with epileptic seizure, six
children showed other benign movements. All of them were
diagnosed after a detailed history taking and video EEG examina-
tion. EEG recordings were taken at the EEG lab of Department of
Paediatrics University of Pécs. BrainQuick System Plus Evolution
EEG (Neuro Trend, Budapest, Hungary) was used with 9 scalp
electrodes (F3, F4, C3, C4, 01, 02, T3, T4, Cz). Video-EEG findings
were evaluated by two paediatric neurologists. All video-EEG
recordings were performed in supine position except for video 9.

Only video recordings (without EEG recording and any
additional history data) were displayed for the six groups:
18 paediatric neurologists from different European countries
(who participated in the EPNS Training Course, Budapest 2016),
52 paediatric residents, 159 first-year medical students, 65 fourth
or fifth-year medical students, 43 neurologists (25 of them were
also specialised in clinical neurophysiology) attended the Educa-
tion and Training Course of Neurophysiology in Debrecen 2017 and
37 parents (31 mothers and 6 fathers). The children of these
parents have been followed up regularly at the Outpatient Service
of Child Neurology at Department of Paediatrics, University of Pécs.

Table 1
Characteristics of patients and videos.

30 of them had children with epilepsy, 7 had children with tension
type headache. 28/37 parents completed at least secondary
education.

The videos were presented to the participants in 2016-2017
(Microsoft Office PowerPoint 2013). Each video was presented only
once. The average duration of the videos was 30s (Table 1).

The participants were given a paper-based questionnaire, and
they were requested to answer immediately after watching each
video. They had to decide whether or not the movement of the
child was an epileptic or non-epileptic event. In advance, they were
informed about the purpose of the study and ensured about the
anonymity of their answers.

The data were collected by Microsoft Office Excel 2013. Correct
answer rate (CAR) was calculated in each group and for every
video. The statistical analyses were performed by IBM SPSS
Statistics 24. The level of significance was set at 0.05. The CAR for
videos between the groups was compared by One-Way ANOVA. To
reveal which results of the six groups were significantly different
from each other further Post-Hoc Analyses (Bonferroni) were
performed. Agreement with correct responses and the interrater
agreement were analysed by Kappa correlations (Cohen and Fleiss)
statistics. The value of kappa ranges from +1 (perfect agreement) to
—1 (perfect disagreement). Difference between sensitivity, speci-
ficity, positive and negative predictive values was compared by
Independent-Samples T test. Difference between sensitivity,
specificity, positive and negative predictive values in each group
of responders was evaluated by comparison of confidence
intervals.

3. Results

374 persons participated in our survey. 5610 answers were
evaluated, 2766 of them (49.3%) were correct. The average
experience of paediatric neurologists was 5.3 year (range between
0 and 16 years) after their license exam. The lowest average CAR
was given by the first-year medical students (36.6%). The highest
average CAR was reached by the paediatric neurologists (67.4%)
(Fig. 1).

Video 7 proved to be the most difficult to differentiate for the
participants. The very discrete finger rubbing movements of a 4-
month-old baby with septo-optic dysplasia were deceptive. The
average CAR was only 18.2%. The first year medical students were

Number of the video Age and gender of the

Visible movements on the video recording

Aetiology-Diagnosis Epilepsy or not?

child
1. 2 days, male continuous tremor of four limbs hypoxic-ischaemic encephalopathy  yes
2. 2 months, male rhythmic, tremor like movements involving four limbs jitteriness no
3. 4 months, female clonus of the right arm left temporooccipital cortical yes
dysplasia
4. 7 days, female horizontal nystagmus to the right side congenital hydrocephalus yes
5. 14 days, male the examiner knocks the nose of the baby, he becomes hyperekplexia no
stiff for a moment and produces a myoclonus-like
movement
6 5 months, male continuous horizontal shaking of the head with munching Alexander leukodystrophy yes
7. 5 months, female very discrete finger rubbing movements on the left hand Septo-optic dysplasia yes
8. 7 days, male asymmetric myoclonic jerks involving four limbs nonketotic hyperglycinemia yes
9 2 months, male subtle myoclonic jerks of four limbs during sleep benign neonatal sleep myoclonus no
10. 5 days, male tremor of the lower limbs jitteriness no
11 2 months, female rhythmic, tremor like movements involving four limbs jitteriness no
which can be stopped by touching of the limbs
12. 10days, male high amplitude, rough tremor of four limbs drug addict mother (heroin) no
13. 2 months, male rough myoclonia dominantly of arms nonketotic hyperglycinemia yes
14. 2 days, male sudden, synchronised extension of the arms polymicrogyria yes
15. 5 months, male in supine position repeating elevation of the arms epileptic spasms, West syndrome yes

and lower extremities with the flexion of neck
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67.4%

59.70%

| 44.5%
paediatric neurologists ~ parents

neurologists

Fig. 1. Average correct answer rate (CAR) given by six different groups.

the most uncertain. The majority of the responders (average CAR
85%) recognised the baby with hyperekplexia (No. 5.) correctly. The
highest rate (CAR 94.4%) was reached by the paediatric neurol-
ogists. Surprisingly, the videos 4 and 8 seemed to be very clear to
the paediatric neurologists, 100% of them gave a correct answer. On
video 4 a baby with nystagmus, on video 8 a young infant with
violent, asymmetric, repeated myoclonus were seen. The high rate
of correct answers testifies that experience plays an important role
in the evaluation of different extra movements. Nystagmus as a
cranial nerve sign and a very violent myoclonus call attention to
severe neurological diseases.

We found a remarkable difference in the evaluation of video 11,
while students and parents reached low CAR, the results in the
more qualified groups were clearly better (residents 82.7%,
paediatric neurologists 77.8%, neurologists 81.4%). We have
presented 3 videos (videos 2,10,11) about infantile jitteriness.
Among them video 11 reached the best results among the qualified

Table 2

participants. On evaluation of this video probably helped the fact,
that jitteriness could be stopped with touching the extremities of
the baby (Table 2).

We performed one-way ANOVA, which showed the presence of
a significant difference in the CAR by videos at least between two
groups (p=0.007). Further Post-Hoc (Bonferroni) tests were used
to reveal which groups differ from each other. A significant
difference was found between the answers of 1st-year medical
students and residents (p=0.045), furthermore between the
responses of 1st-year medical students and paediatric neurologists
(p=0.02).

Agreement with correct responses (Cohen’s kappa) was
examined in each group and agreement between the members
of groups (multirater correlations, Fleiss’ kappa) was also
calculated. Consequently, the agreement with correct responses
gave similar results as the average of CARs in the groups. The group
of paediatric neurologists reached the highest Cohen’s kappa

Number and percentage of the correct answers (CAR) in six groups (paed. neur. abbreviation for paediatric neurologist).

1st-year-students 4-5th-year-students residents paed. neur. neurologists parents all correct answer

No % No % No % No % No % No % No %
1 142 89.3% 60 92.3% 21 40.4% 9 50.0% 20 46.5% 31 83.8% 283 75.7%
2 87 54.7% 37 56.9% 28 53.8% 14 77.8% 18 41.9% 20 54.1% 204 54.5%
3 17 10.7% 53 81.5% 24 46.2% 6 33.3% 20 46.5% 7 18.9% 127 34.0%
4 107 67.3% 33 50.8% 50 96.2% 18 100% 36 83.7% 29 78.4% 273 73.0%
5 137 86.2% 49 75.4% 48 92.3% 17 94.4% 37 86.1% 30 81.1% 318 85.0%
6 13 8.2% 52 80.0% 37 71.2% 13 72.2% 14 32.6% 12 32.4% 141 37.7%
7 1 0.6% 40 61.5% 12 23.1% 4 22.2% 6 14.0% 5 13.5% 68 18.2%
8 131 82.4% 27 41.5% 44 84.6% 18 100% 37 86.1% 28 75.7% 285 76.2%
9 122 76.7% 28 43.1% 39 75.0% 13 72.2% 20 46.5% 24 64.9% 246 65.8%
10 20 12.6% 26 40.0% 29 55.8% 7 38.9% 27 62.8% 13 35.1% 122 32.6%
1 10 6.3% 22 33.8% 43 82.7% 14 77.8% 35 81.4% 10 27.0% 134 35.8%
12 4 2.5% 20 30.8% 37 71.2% 11 61.1% 25 58.1% 1 2.7% 98 26.2%
13 29 18.2% 42 64.6% 34 65.4% 9 50.0% 28 65.1% 17 45.9% 159 42.5%
14 26 16.4% 63 96.9% 29 55.8% 14 77.8% 35 81.4% 7 18.9% 174 46.5%
15 27 17.0% 20 30.8% 32 61.5% 15 83.3% 27 62.8% 13 35.1% 134 35.8%
all 873 36.6% 572 58.7% 507 65.0% 182 67.4% 385 59.7% 247 44.5% 2766 49.3%
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Table 3
Agreement with good responses and interrater agreement.
groups 1st-year-students 4-5th-year-students residents paed. neur. neurologists parents
agreement with good responses (Cohen’s kappa) -0.24 0.13 0.31 0.34 0.20 -0.11
interrater agreement (Fleiss’kappa) 0.511 0.162 0.223 0.299 0.195 0.263
the onset of infantile spasms and start of treatment) as a factor
Table 4 connected to unfavourable outcome in West syndrome. Lagae et al.

Key to the calculation of sensitivity, specificity, positive and negative predictive
values.

epilepsy no epilepsy

true positive
false negative

epilepsy according to raters
no epilepsy according to raters

false positive
true negative

(0.34). The lowest Cohen’s kappa (-0.24) and the highest Fleiss’
kappa belonged to the group of 1st-year medical students. It means
that the correct assessing rate is the lowest in the group of 1st-year
medical students, but their evaluation seems to be very homoge-
nous (Table 3).

The average CARs for videos with epilepsy (sensitivity) and for
videos with non-epilepsy (specificity) were compared in each
group. The highest CAR values (71.79% and 70.37%) were reached
by paediatric residents and paediatric neurologists considering
videos with non-epilepsy. In two groups (4-5th year/residents)
overlapping confidence intervals (CI) of average CARs were not
found between the recordings with epilepsy and non-epilepsy (4-
5th-year CI 62.85-70.49 and CI 41.72-51.62; residents CI 56.04-
64.9 and CI 66.8-76.79), which means significant difference.
Residents were more successful in the judgement of videos with
non-epilepsy, 4-5th-year students achieved better results in the
evaluation of videos with epileptic seizures.

Positive predictive value (PPV) was in each group significantly
better than the negative predictive value (NPV) (p=0,028). It seems
that at the diagnostic process of epilepsy the positive diagnoses are
more precise, more reliable than the negative ones. The highest
values out of sensitivity, specificity, PPV and NPVs were PPVs with
76.81% and 76.28% in the group of paediatric neurologists and
residents, respectively. It suggests that the diagnosis is the most
reliable when a paediatric neurologist or a paediatric resident
diagnose it as epilepsy.

The judgement of parents with epileptic children proved to be
better in sensitivity, specificity, PPV and NPV than that of the 1st-
year medical students (Tables 4 and 5).

4. Discussion
The importance of early detection and diagnosis of neonatal and
infantile seizures has already been emphasised by several papers.

Without early detection, a short treatment lag is not feasible.
Riikonen [5] interpreted the long treatment lag (the delay between

Table 5

[9] presented very short lag time both in symptomatic (mean:
7 days) and in cryptogenic West syndrome (mean: 2 days). But
despite these results, 75% of the children showed developmental
delay at the long-term follow-up, so even a very short period of
infantile spasms can indicate later cognitive delay. The appearance
of neonatal and infantile seizures can mislead not only medical
students and parents but experienced paediatric neurologists also.
Malone et al. [7] studied the neonatal seizure identification among
health care professionals (91 medical doctors, 46 nurses), who had
an average 6.2 years of experience in neonatal care. We wanted to
extend our measures not only to staff specialised in neonatal care,
but we were curious of the results for students and doctors at
different levels of medical education. Infants with unusual
movements are examined first by family doctors, not specialists,
and they will refer them to clinics if it is necessary.

We modulated the age criteria of babies, as well. We displayed
video recordings not only about neonates but also older infants
(2 days-5 months).

Another difference between Malone’s [7] and our findings is,
that we extended our survey to parents as well because they are
usually the first witnesses of the seizures. We think it is extremely
important that weird, extra movements of children draw the
attention of parents and they visit their family doctor as soon as
possible. At first, parents can notice seizures because they spend
most of the time with their children. This highlights the role of
parents as first line recognisers. The results of parents seemed to be
better, than first-year medical students, which can be explained by
the fact, that they have at least one child, who suffers from some
kind of neurological disease, mostly epilepsy. In the future, we
intend to raise the number of parents and make two groups from
them, separating parents with epileptic children and non-epileptic
children. We want to detect whether the experience and minimal
medical education has a role also in seizure recognition of parents.

We intended to focus the role of professional qualification. The
highest PPVs in the group of paediatric residents and paediatric
neurologists show that the most qualified groups usually know the
rule that ‘Not everything that shakes is epilepsy' [10]. Adult
neurologists are also highly qualified, and they reached quite high
PPV, but they have less experience with young children.

Malone et al. [7] found no significant difference between the
correct identification rate of medical doctors (54%) and other
health care professionals (48%), so between the groups qualified in
different levels. Despite this our data suggested, that 1st-year

Sensitivity, specificity, positive and negative predictive values in the groups (paed. neur. abbreviation for paediatric neurologist).

raters 1st-year (%) 4-5th-year (%) residents (%) paed. neur. (%) neurologists (%) parents (%)

sensitivity (95% CI) 34.45 (31.99-36.91) 66.67 (62.85-70.49) 60.47 (56.04-64.9) 65.43 (58.11-72.76) 57.62 (52.7-62.55) 44.74 (39.4-50.09)

specificity 39.83 (36.73-42.94) 46.67 (41.72-51.62) 71.79 (66.8-76.79) 70.37 (61.76-78.98) 62.79 (56.89-68.69) 4414 (37.61-50.68)
(95% CI)

PPV 46.2 (43.21-49.19) 65.22 (61.4-69.04) 76.28 (71.95-80.61) 76.81 (69.77-83.85) 69.9 (64.87-74.93) 54.58 (48.67-60.49)
(95% CI)

NPV 28.83 (26.38-31.28) 48.28 (43.24-53.32) 54.76 (49.94-59.58) 57.58 (46.47-68.69) 49.69 (44.26-55.12) 34.75 (29.19-40.31)

(95% CI)
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students’ results significantly differ from the results of residents
and paediatric neurologists. In Malone’s study [7] the most
professional group, the neonatologists assessed 11.9/20 video clips
correctly (59.5%). This value is similar to the result of paediatric
neurologists in our survey (67.4%). In Malone’s study [7] the past
medical history was known by participants, but in our study, the
responders did not get any information about the previous history.
The seizure identification was clearly easier with knowing the past
medical history than in our study, where participants had to
evaluate videos without any additional data. We plan to extend our
survey and to examine the role of history knowledge in the
detection rate of infantile seizures.

It would be also interesting to examine whether the presenta-
tion of simultaneously taken EEG can improve the accuracy of
seizure recognition. This factor obviously should increase the
accuracy of the correct diagnosis. But even EEG alone cannot
provide a sure diagnosis without any relevant clinical data.
Stevenson et al. [11] examined the agreement in EEG evaluation
between three international experts. They evaluated the EEG
records not in the same way, their median agreement was 99.7% for
non-seizure EEG and only 83.3% for seizure EEG. Though EEG
recordings are considered objective, they are evaluated by humans,
so they can be considered somewhat subjective.

In the review of Xu et al. [12] the frequency of false-positive
epilepsy diagnosis was studied. From the collected 27 studies only
4 dealt with children. The rates of false-positive diagnosis ranged
between 2.5-36% in paediatric cases, which means that their PPVs
are 64-97.5%. Comparatively, our PPVs are not so high (46.2-
76.81%), but this difference can be explained by the facts, that 1/
they studied the overall accuracy of epilepsy diagnosis, not only the
diagnosis of single episodes, 2/they involved mainly older children
(1Imonth-18years), not neonates and young infants, 3/they also
provided the EEG results to the evaluation of seizures.

Our study has some limitations. It would have been better if the
number of group members is nearly equal. The different sizes of the
groups created can influence the cumulative number of correct
answers differently. Increasing the number of participants would
be useful to get more accurate results.

Strengths of our study include:

- we made homogenous groups with respect to qualification.

- we could compare the different degrees of qualification.

- in the paediatric neurologists group, we could evaluate the
result of an international group (participants of the EPNS
Training Course, Budapest 2016)

- we could present several types of epileptic and non-epileptic
seizures to recognise

5. Conclusion

In conclusion, identification of neonatal and infantile seizure is
a difficult task for not only non-medical observers but also for the
professionally qualified population. The role of education and
experience is clearly indicated by the increase in CAR and Cohen’s
kappa value from 1st-year medical students through well-trained
paediatric neurologists.
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PAROXYSMALIS JELENSEGEK MEGITELESE

AZ UJSZULOTT- ES CSECSEMOKORBAN
ELTER-E A NEONATOLOGUS, A GYERMEKNEUROLOGUS

ES A NEUROLOGUS VELEMENYE?

NAGY Eszter', FARKAS Nelli2, HOLLODY Katalin'

1Pécsi Tudoményegyetem, AOK-KK, Gyermekgyégydszati Klinika, Neurolégiai Tanszék, Pécs

Bevezetés — Az Ujsz0l6t- és csecsemdkori gdresdk
elkilénitése csak a megtekintés alapjan kihivast jelent

a szakemberek szdméra is.

Célkitiizés — Megvizsgdlni az 0jszilét- és csecsemdkori
paroxysmusokban jelentkez8 események csak inspekcié
alapjén térténd értékelését.

Kérdésfeltevés — Kilénbézik-e a neonatolégusok,

a gyermekneurolégusok és a neurolégusok véleménye az
UjszUl6tt- és fiatal csecsem8korban gyakori paroxysmalis
események megitélésérdl.

A vizsgdlat médszere és alanyai — Tizenét fiatal
csecsemd (kétnapos — éthénapos) paroxysmalis
eseményérdl készilt videdfelvételt vetitettink le 47 gyermek-
neurolégusnak és 35 neonatalis/perinatalis intenziv
centrumban dolgozé neonatolégusnak és szakképzett
névérnek, valamint 43 neurolégusnak. Az anamnézis és az
elektroencefalogrdfia (EEG) ismerete nélkil kellett eldénteni
a vélaszaddknak, hogy epilepszids vagy nem epilepszids
eredet( eseményt ldinak-e a felvételeken.

Eredmények — A gyermekneurolégusok és a neonatologu-
sok az esetek 67%-dban (824/1230) itéliek meg helyesen
a mozgdsjelenség epilepszids vagy nem epilepszids voltét,
szignifikdns kolénbséget nem taldltunk a vélaszaikban.

A legnagyobb bizonytalansag a finom kézmozgdssal és

a nagyon heves clonusokkal jaré epilepszids eredet(
események megitélésében volt, a résztvevék minddsszesen
egyharmada vélaszolt helyesen. A neurolégusok vdlaszai
csak enyhe, nem szignifikans mértékben kilénbéziek

a gyermekneurolégusokétol.

Kévetkeztetések — Az Ujszildt- és csecsem8korban

észlelt paroxysmusokban jelentkez8 események korrekt
diagnézisdhoz t6bbnyire video-EEG-felvétel készitése

2Pécsi Tudomdényegyetem, AOK, Bioanalitikai Intézet, Pécs
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THE EVALUATION OF PAROXYSMAL EVENTS IN
NEONATES AND INFANTS. DO NEONATOLOGISTS,
PAEDIATRIC NEUROLOGISTS AND NEUROLOGISTS
DIFFER IN THEIR OPINION?

Nagy E, MD; Farkas N, MSc, PhD, Hollédy K, MD, PhD
Ideggyogy Sz 2018;71(9-10):313-319.

Introduction - Differential diagnosis of neonatal and
infantile seizures based only on inspection poses

a challenge even for specialists.

Aims - To investigate the evaluations of neonatal

and infantile paroxysmal events based only on
inspection.

Research question — Is there any difference

in the opinion of neonatologists, paediatric neurologists
and neurologists about the assessment of common
paroxysmal events in infancy?

Patients and methods — Video recordings about
paroxysmal movements of 15 neonates or infants (aged
2 days- 5 months) were displayed for 47 paediatric
neurologists, 35 neonatologists and nurses working in
Neonatal or Perinatal Intensive Care Units and

43 neurologists. They had to decide without knowing the
past medical history or EEG results whether events present-
ed were epileptic or nonepileptic in nature.

Results — Answers of neonatologists and paediatric
neurologists were correct in 67% of cases (824/1230),
no significant difference was found between their results.
The largest uncertainty was in the judgement of discrete
hand movements and very rapid clonus with epileptic
origin, they were judged correcily by only one third of
participants. The result of neurologists was only slightly,
but not significantly different from that of paediatric
neurologists.

Conclusion — In most cases, the correct

diagnosis of neonatal and infantile paroxysmal events
requires video-EEG recording. No significant difference
was revealed between the evaluation of neonatologists
and poediatric neurologists about the differential
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szUkséges. A neonatolégusok és gyermekneurolégusok
megitélésében szignifikans kilénbség nem mutatkozott
a mozgdsjelenségek differencidldséban. A gyermek-
neurolégusok és a neurolégusok évtizedek 6ta tarté
egyuttmGkadése segit a kézds szemlélet kialakitésaban.

Kulesszavak: Gjszilét, csecsemd, géres, epilepszia,
elektroencefalogréfia (EEG)

z Ujsziilott- és csecsembgydgydszatban min-

dennapos feladat a csecsemdk dltal produkélt
mozgdsjelenségek elkiilonitése. A differencidldiag-
nosztikdban els6dleges annak a megéllapitisa, hogy
életkorhoz kothetd benignus jelenséget latunk vagy
epilepszias eredetli rohamot. Ez utébbi szokott dlta-
laban felmeriilni az észlel§ sziil6kben. A paroxysmu-
sokban jelentkezs, epilepszids és nem epilepszids
eredetl korképek elkiilonitése pusztin a megtekin-
tés, sok esetben a sziilok dltali pontos vagy kevésbé
preciz elmondaés, leirds alapjan azonban még a nagy
gyakorlattal rendelkez8k szdmdra is nehéz. A kor-
rekt diagndzis az igen részletes anamnézisfelvétel,
a korlilmények ismerete, a mozgasjelenség megfi-
gyelése, a csecsemd fizikalis és fejlédésneuroldgiai
vizsgalata mellett csak az EEG segitségével mond-
hat6 ki. Tobb esetben a hosszabb tavu, akar 6rdkig-
napokig tarté video-EEG-monitorizalas segithet az
etiologia megitélésében. Ezen vizsgalatokat dltald-
ban csak specidlis, a monitorizdl4sra alkalmas 0sz-
talyokon lehet elvégezni':-2.

Az utébbi években — Magyarorszagon is — jelen-
tésen javult a perinatalis intenziv centrumok
miiszeres felszereltsége. Az amplitidévezérelt EEG
(aEEG) és a folyamatos video-EEG-monitorizalds
tette lehetdvé annak a felismerését, hogy az 4jszii-
lottek sokszor nemcsak klinikailag észlelhet6 roha-
mokat produkdlnak, hanem tgynevezett szubklini-
kus/elektrogréafids gorcsoket is. Az irodalomban je-
lenleg sincs elfogadott, egyértelmi konszenzus arra
vonatkozdan, hogy ezeket a szemmel nem lathato,
csak miszeresen észlelhetd ujsziilottkori konvul -
zidkat kell-e kezelni. Az utébbi években inkdbb az
a tendencia latszik kialakulni, hogy igen, a gércsok
e forméja is kezelést igényel, bar egyértelmd irdny-
elv nincs arra vonatkozdan, hogy melyik antikon-
vulzivummal és mennyi ideig javasolt a terdpia™.

A neonatolégus és a gyermekneurolégus kicsit
mds szemszogbdl értékeli a neonatalis konvulzidkat
és azok kezelését®®. Taldn megkockdztathatjuk azt
is, hogy a neonatoldgus a stlyos allapotd, akéar 1éle-
geztetett és/vagy keringéstimogatdsban részesiilo,
goresols ujsziilottet vagy korasziilottet globdlisab-

diagnosis of movements. The ongoing cooperation
of paediatric neurologists and neurologists going
back to several decades facilitates the shaping of

a common perspective.

Keywords: neonate, infant, seizure, epilepsy,
electroencephalography (EEG)

ban szemléli és tart az antikonvulzivumok esetle-
ges, a csecsemd dltaldnos dllapotat negativan befo-
lydsold, akut mellékhatdsait6l, mig a gyermekneu-
rolégus — ismerve az djsziilottkori konvulzidk kés6i
kovetkezményeit, a fejlods agyra kifejtett hatdsait —
ezek miel6bbi és teljes megsziintetésére torekszik.

Malone és munkatdrsai kozlésébdl® tudjuk, hogy
az Ujsziilottosztalyon dolgoz6 szakszemélyzet (neo-
natolégusok, gyermekgydgydszok, rezidensek, né-
vérek) is csak koriilbeliil 50%-ban tudja pusztin az
inspekcid alapjan eldonteni, hogy epilepszids vagy
nem epilepszids eredetdi mozgdsjelenséget latott-e
az észlelt csecsemdnél. A legnagyobb pontossdggal
a clonusos rohamokat ismerték fel (37-96%). Az
Ujsziilottkorra oly jellemzd szubtilis rohamok (pe-
daloz6é mozgds, csdimcesogds stb.) voltak a legkevés-
bé felismerheték (20-50%).

Az elmilt egy évben felmértiik a kiilonb6z6
egészségiigyi képzettségli csoportok (els6 és 4-5.
évfolyamos orvostanhallgatok, rezidensek, gyer-
mekneurolégusok, felnéttneurolégusok) rohamfel-
ismerését'’. Vizsgdlatunkban szignifikdnsan jobb
eredményt értek el a csecsemdkori rohamok epi-
lepszids vagy nem epilepszids eredetének megité-
lésében a gyermekgydgydsz-rezidensek és gyer-
mekneurolégusok, mint az els§ évfolyamos orvos-
tanhallgatok.

Jelen kutatdsunkban a neonatolégusok és a gyer-
mekneurolégusok-neurolégusok gorcsfelismerését
kivantuk vizsgélni, és hipotézisként feltételeztiik,
hogy nemcsak az ujsziilottkori konvulzidk kezelé-
sében, de a kiilonb6zd paroxysmalis események
megitélésében is lehetséges eltérés a szakembercso-
portok kozott.

Médszerek

A vizsgdlat protokollja megegyezett a Seizure-ben
publikalt korabbi vizsgédlatunk protokolljaval'®. 15
Ujsziilottrél vagy csecsemordl késziilt video-EEG-
felvételt (1. tablazat) valasztottunk a PTE, KK,
Gyermekgyogydszati Klinika Klinikai Neurofizio-
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l6giai (EEG) Laboratériumédnak adatbdzisdbdl.
Olyan csecsem8k ¢és videdfelvételeik keriiltek a
vizsgélatba, 1. akik a Pécsi Gyermekklinika Neu-
rolégiai Szakrendelésén keriiltek vizsgalatra, illetve
ugyanitt rendszeres gondozds alatt dllnak; 2. akik
kortorténetének attekintése, illetve a belgyogydsza-
ti, neurolégiai, valamint EEG- és indokolt esetben
MR-vizsgdlat alapjdn az epilepszia diagndzisa
egyértelmiien igazolhat6 vagy kizdrhat6 volt; 3. az
adott felvételen lathaté mozgdisjelenség a video-
EEG-vizsgélat segitségével egyértelmiien besorol-
haté volt epilepszids vagy nem epilepszids eredet(i
csoportba.

Kilenc epilepszids és hat nem epilepszids jelen-
séget vetitettlink le a résztvev6knek. A bemutatds-
hoz az érintett gyermekek sziileinek beleegyezését
el6zetesen kikértiik. A videdfelvételeket mindenfé-
le anamnesztikus adat és az EEG-minta/lelet nélkiil
mutattuk be a neonatolégusoknak és a gyermek-
neurolégusoknak. A Magyar Perinatoldgiai Tar-
sasdg 2017. évi kongresszusan 25 neonatologus €s
10 neonatalis /perinatalis intenziv centrumban dol-
g0z6 novér értékelte a mozgasjelenségeket. A Ma-
gyar Gyermekneuroldgiai Tarsasdg szintén 2017.
évi kongresszusan 47 szakképzett vagy képzésben
1év6 gyermekneuroldgust kértiink meg a videdk
véleményezésére. Mindegyik felvétel legalabb 30
s-ig tartott, és megtekintésiikre a véleményezdknek
csak egyszer volt lehetdségiik. A résztvevdk koz-
vetleniil a videdk lejatszdsa utdn papir alapd kérdo-
iven jelolték meg vdlaszaikat. Kiilon értékeltiik a
peri/neonatoldgiai dolgozék (a tovabbiakban neo-
natolégusként emlitve) és a gyermekneurolégusok
eredményeit. A peri/neonatoldgiai szakszemélyzet
tekintetében nem elemeztiik részletesen az orvosok
és ndvérek eredményeit kiilon, tekintettel a ndvérek
alacsonyabb részvételi ardnydra, de a két csoport
vdlaszaiban nem taldltunk szignifikdns kiilonbséget
egyik felvétel esetén sem. A neonatologus és gyer-
mekneurolégus csoport eredményeit 6sszehasonli-
tottuk az el6z6 kozleményiinkben publikélt felnott-
neurolégus csoportéval'’. Az § vilaszaikat a 2017
janudrjdban Debrecenben megrendezett Klinikai
Neurofiziol6gia tovdbbképzd tanfolyamon volt
moédunk megkérdezni.

A statisztikai szdmitdsokat IBM SPSS Statistics
24 programmal végeztiik. A csoportok egyes vide-
O6khoz tartozé helyesvdlasz-ardnyait kétmintds t-
probaval (p < 0,05 értéket fogadtuk el szignifi-
kansnak), mig az egyes videdk megitélése kozti
kiilonbséget a konfidenciaintervallumok elemzé-
sével hasonlitottuk 6ssze. A jé vdlasszal vald
egyetértést és a csoporton beliili vdlaszok kozti
egyetértést Cohen- és Fleiss-féle k-értékekkel jel-
lemeztiik.

Eredmények

Osszesen 1230 valaszt értékeltiink, ezek 67%-a volt
helyes (824). Elemezve a gyermekneurolégus és a
neonatolégus csoport 15 kérdésre adott véilaszait azt
taldltuk, hogy a gyermekneurolégusok az esetek
66%-4ban (21-96%), mig a neonatolégusok 69%-
dban (26-97%) értékelték helyesen a videdn ltott
mozgéasjelenségeket; vagyis nem taldltunk szignifi-
kéns kiilonbséget a két csoport helyes valaszainak
aranyéaban (p = 0,72) (1. tablazat).

Mindkét csoport szdmédra nagy kihivast jelentett
a 7. és a 14. vided értékelése. Az el6bbin egy ot
hénapos csecsemd bal kézujjainak diszkrét pénz-
szdmol6 mozdulata, az utébbin egy kétnapos tjszii-
lott karjainak hirtelen felemelése volt l4thato.
Mindkét esetben az 6sszesen 82 valaszadébdl csak
29 (35%) itélte meg helyesen az epilepszids erede-
tet. Az 1. vide6 ugyancsak megtévesztének bizo-
nyult mindkét csoport szdmadra: a kétnapos tjsziilott
mind a négy végtagra kiterjedd epilepszids eredeti
clonusait csak 38%-uk (31/82) értékelte helyesen
epilepszids eredetlinek.

A legegyértelmiibbnek a 4. vided bizonyult,
amelyen a congenitalis hydrocephalusszal sziiletett
csecsemd finom horizontdlis nystagmusa mint
gorcsjelenség szerepelt. A résztvevék 96%-a
(79/82) gondolta helyesen epilepszids eredetlinek a
szemmozgast.

Az eredményeket videénként kiilon-kiilon is ér-
tékeltiik Osszehasonlitva a neonatolégusok és a
gyermekneurolégusok valaszait. Szignifikans kii-
lonbséget csak az elsd vide megitélésénél taldltunk
a két csoport eredményei kozott. Ezen a felvételen
egy hypoxids-ischaemids encephalopathids, kétna-
pos Ujsziilott mind a négy végtagra kiterjedd clonu-
sait a neonatolégusok itélték nagyobb ardnyban
epilepszias eredetlinek (60% vs. 21%).

Jelen tanulmédnyunkban 0Osszehasonlitottuk 47
magyar gyermekneurolégus és 43 neurolégus ro-
hamértékelését'® is. Bar szignifikdns kiilonbséget
nem taldltunk a két csoport eredményei kozott (p =
0,424), mégis elmondhatjuk, hogy a gyermekneuro-
l6gusok valamivel pontosabban értékelték a roham-
jelenségeket (66; 60%). A 2., a 6. és a 7. videdfelvé-
telt szignifikdnsan tobbszor itélték meg helyesen a
gyermekneurolégusok, mint a neurolégusok. Ugyan-
akkor a feln6ttneurolégusok szignifikdnsan tobben
itélték helyesen epilepszids eredetlinek a 14. felvéte-
len szerepld gyermek mindkét oldali fels6 végtag fel-
emelésével, tonusfokozdddsaval jard gorcsét.

Meghatdroztuk a j6 vélasszal vald egyetértést
(Cohen-x) és a csoportokon beliili vilaszok kozotti
egyetértést (Fleiss-k) mindhdrom vizsgdlati cso-
portban. Bar a csoportok k6zott nem taldltunk szig-
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nifikdns kiilonbséget, mind a Cohen-, mind a
Fleiss-x értéke a neonatolégus csoportban volt a
magasabb, ami a valaszok és a valaszaddk viszony-
lagos egységét mutatja (neonatolégus 0,380 és
0,296; gyermekneuroldgus 0,321 és 0,225; neurolo-
gus'? 0,200 és 0,195).

Diszkusszid

Az 1jsziilott- és csecsembkorban szdmos, paroxys-
musokban jelentkezd esemény figyelhet6 meg,
amelyek tobbnyire életkorhoz kotott, jéindulatd,
spontdn mulé jelenségek. Vannak kifejezetten
alvdshoz kapcsolddé események (példaul benignus
neonatalis alvdsi myoclonus), mig mas résziik az
ébrenléthez kothetd (példdul infantilis tremor).
Azonban Ujsziilott- és csecsembkorban epilepszia is
kezd&dhet, aminek etioldgidja tobbféle lehet: példa-
ul agyi fejlodési rendellenesség, velesziiletett meta-
bolikus zavar (inborn error) vagy genetikai eredet(i
familidris korkép!'! 2. Pusztdn az inspekci6 alapjan
a csecsemd altal produkalt mozgésjelenségek még a
gyakorlott egészségiigyi szakszemélyzet szdmadra
sem mindig egyértelmiien klasszifikdlhatok, mert
rendkiviil valtozatosak, és nem hasonlitanak az id6-
sebb gyermekben észlelheté rohamokhoz'®. A cse-
csem$ szokdsostdl eltérd viselkedése, mozgdsa
rémiiletet kelthet a csalddtagokban, és a panaszok-
kal el8szor tobbnyire a hdziorvoshoz fordulnak. A
mozgasjelenségek értékelésében nagy segitséget
jelenthet, ha a sziil6k otthon videdfelvételt készite-
nek, és ezt bemutatjdk a gyermekorvosnak. Sok
esetben a megtekintés, a koriilmények alapjan a
mozgds jellege meghatdrozhatd, de vannak olyan
bizonytalanul megitélhetd jelenségek, amikor kor-
rekt diagnézist csak video-EEG-felvétel alapjan
mondhatunk. Optimadlis esetben a video-EEG-vizs-
gdlat ideje alatt az djsziilott vagy csecsemd produ-
kalja a kérdéses mozgdsjelenséget, ami megkonnyi-
ti a diagnosztikat.

A gyermeket ellaté hiziorvosnak az egyes cse-
csem&kori epilepsziaszindromdk ritkasdga miatt
nem feltétleniil lehet nagy gyakorlata a rohamok
értékelésében. Példaul a West-szindroma (csecse-
mdkori malignus epilepszids encephalopathia) inci-
dencidja 2-5/10 000 ujsziilott'4, vagyis a tiinet-
egyiittesre specidlisan jellemzd epilepszids spasmu-
sokat nem l4thatja nagy gyakorisdggal a haziorvos.
Ugyanakkor a diagnézis késésének kovetkezmé-
nyei lehetnek, elsGsorban a gyermek kognitiv fejlé-
désének kimenetelét tekintve. Auvin és munkatdr-
sai’® 83 West-szindromds gyermek kortorténetét
retrospektiven 4tnézve azt taldltdk, hogy a gyer-
mekeket vizsgdlé 362 orvos koziil 301-ben (83%)

nem meriilt fel az epilepsziaszindréma gyantja, s6t
szamos esetben egészen mds szerveket érint6 diag-
ndzis sziiletett (gastrooesophagealis reflux, obstipa-
tio, colitis).

Napjainkban az internet is segitségére lehet az
érdekl6dd sziil6knek a gyanis mozgdsjelenségek
értékelésében. Krag és Holmes'® tanulmanyukban
azt vizsgaltak, hogy az internetrdl a sziil6k altal is
letolthetd irott és videbanyagok mennyire pontosak
és informativak. A ,,gorcsol6 csecsemd”™, ,,infantilis
spasmus” és ,,West-szindréma” cimszé alatt 135
honlapot és 156 videdfelvételt tekintettek meg, és
ezek alapjan dgy taldltak, hogy ezen forrdsok pon-
tos és pragmatikus informdaciot nytjthatnak elsésor-
ban az internethaszndld sziil6k szdmdra. A sziilék
altal raciondlisan haszndlt honlapok segithetnek
abban, hogy minél el6bb szakorvoshoz forduljanak,
és ezéltal minél koraibb diagnézis sziilethessen. A
laikus internetezés azonban elényei mellett veszé-
lyeket is hordoz. Egy kanadai munkacsoport'’ a
YouTube-r6l toltott le epilepszids spasmusokat
bemutaté videdkat abbdl a célbol, hogy értékelje
szakmai megbizhatésdgukat. Két gyermekneurol6-
gus Osszesen 100 videdfelvételt tekintett meg, ami-
bdl 72-t irrelevansnak itéltek! A maradék 28-bdl
tovabbi hdrom felvételt zartak ki ellentmonddsossa-
guk miatt. A megmaradt és részletesen értékelt 25
videé koziil egyikiik 15, mdsikuk 16 felvételrdl
gondolta, hogy valéban epilepszids spasmus volt
rajtuk lathaté. Tanulmdnyukbdl azt allapitottdk
meg, hogy a YouTube-ra feltoltott videofelvételek
edukdciora alkalmasak lehetnek, de jelent6s fenn-
tartdssal kell fogadni Sket.

Az tjsziilottkori paroxysmalis események pon-
tos felismerése még a perinatalis intenziv elldtdsban
részt vevs gyakorlott szakszemélyzet szaméra sem
mindig egyszerd.

Malone és munkatdrsai® neonatolégusokat €és
intenzivterdpids szaknOvéreket kértek fel, hogy
tekintsenek meg 20 video6felvételt kiilonboz6 Gjszii-
lottkori mozgdsokrdl, és értékeljék, hogy epilep-
szids vagy nem epilepszids eredetl jelenséget l4t-
nak-e. Néhany anamnesztikus adatot is vetitettek
(gestatids hét, sziilés modja, sziiletéskori Apgar- és
pH-érték). Mind a neonatolégusok, mind a szakn§-
vérek csak az esetek koriilbeliil felében tudtdk meg-
itélni a mozgdasjelenségek epilepszids vagy nem
epilepszids eredetét (54 és 48%).

A kora csecsemOkori konvulzidk korai és pontos
diagnosztikdja azért is sziikséges, mert a gorcsok az
éretlen agy fejlédésében komoly karokat okozhat-
nak® 8. A szakirodalomban jelenleg is vita folyik
arrdl, hogy sziikséges-e kezelni nemcsak a klinikai-
lag észlelhetd konvulzidkat, /hanem a szubklinikus,
elektrografids gorcsoket is. Ugy tlinik, hogy a gya-
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korlatban kiilonbség mutatkozik a neonatoldgiai és
gyermekneurolégiai megkozelitésben®. Jelenleg
sem egyértelmiiek az irdnyelvek, de egyre inkdbb
ugy tlinik, hogy az elektrografids konvulzidk keze-
1ése is ajanlott®>,

Jelen kutatdsunkban arra kerestiink vélaszt, hogy
a korasziilotteket, djsziilotteket akutan ellaté neona-
tologus és a gyermekneurolégus hogyan itéli meg
az Ujsziilott- és csecsemOkori paroxysmusokban
jelentkezd eseményeket, van-e kiilonbség a vélemé-
nyiikben.

Felmérésiink alapjan elmondhatjuk, a gyermek-
neurolégusok és neonatolégusok kozel hasonlé biz-
tonsdggal ismerték fel a levetitett 15 vide6 alapjan
az epilepszids vagy nem epilepszids eredetet.
Szignifikdns eltérést nem taldltunk a két csoport
valaszai kozott (66 és 69%). Az altalunk kapott
eredmények valamivel jobbnak bizonyultak, mint a
Malone és munkatdrsai® dltal publikdlt adatok (54
és 48%). Természetesen ezt befolydsolja az a tény
is, hogy nem ugyanazokat a vide6felvételeket hasz-
ndlta fel a két tanulmény.

Mindkét csoport vélaszait 0sszesitve, a hdrom
legmegtévesztdbb felvételnek az 1., 7. és 14. vided
mutatkozott, ezeket értékelték a legkevésbé ponto-
san (38; 35; 35%). A 7. felvételen lathat6 diszkrét
mozgasjelenség, és az 1. és 14. vide6kon bemuta-
tott durva, nagy amplitid6ji mozgédsok is valédi
epilepszids rohamok voltak. A 4-es szamu felvéte-
len bemutatott horizontdlis nystagmust nagy biz-
tonsdggal ismerték fel a résztvevdk (96%), mind a
neonatoldgusok, mind a gyermekneurolégusok tul-
nyomé tobbsége epilepszidra korjelzonek {télte
(97; 96%).

Adatainkat 6sszehasonlitottuk a korabbi kozlemé-
nyiinkben megjelent eredményeinkkel', amelyben
ugyanezeket a videdfelvételeket kiilonbozd egész-
ségiigyi képzettséggel rendelkezé csoportoknak veti-
tettiik le (orvostanhallgatdk, rezidensek, egy nemzet-
kozi kurzuson részt vevs gyermekneurolégusok,
sziil6k). A magyar gyermekneuroldgiai szakképzés
minGségét jelezheti, hogy a magyar gyermekneuro-
l6gusok jelen tanulmdnyunkban elért eredménye
szinte teljes mértékben megegyezik a nemzetkozi
tovabbképzésen részt vevd gyermekneurolégus cso-
port eredményével (66 vs. 67%).

Lehetdségiink volt megkérdezni 43 neurolégus
véleményét is a 15 levetitett paroxysmalis ese-
ményrdl. Egy nemzetk6zi gyermekneurolégus po-
pulécio és a magyar felnSttneurolégusok teljesitmé-
nyét ezen videdfelvételek kapcsdn mar korabban
osszehasonlitottuk!'”.

Bé4r Magyarorszdgon a kiilonféle paroxysmalis
eseményeket mutaté gyermekeket dltaldban gyer-
mekneurolégusok latjdk el, idénként felnSttneuro-
l6gus is kezel gyermekkort epilepszids betegeket.
Orvendetes, hogy nem taldltunk szignifikdns kii-
lonbséget a csecsemdkori paroxysmalis események
differencidldiagnosztikdjaban a gyermek- és fel-
ndttneurolégus populdcié kozott. A hasonlé szem-
lélet kdszonhetd taldn annak, hogy tobb mint 30 éve
kozos részvétellel rendezik meg évente az epilep-
szia-munkakonferencidkat Gy6rben, folyamatosan
finomitva, csiszolva az ismereteket a gyermekkori
és a felnGttkori epilepszia terén.

Osszefoglalds

Az 1jsziilott- és csecsemSkorban el6forduld benig-
nus mozgésjelenségek és epilepszids rohamok diag-
nosztikdja csak az inspekcié alapjan nem lehet pon-
tos. Hasznos lehet az otthon készitett vide6felvételek
megtekintése, de a korrekt diagnézis, az idé6ben meg-
kezdett terdpia érdekében rovidebb vagy hosszabb
tavd video-EEG-vizsgélatra van tobbnyire sziikség.

A neonatalis/perinatalis intenziv centrumokban
dolgozé neonatolégusok és szakképzett ndvérek
kozel ugyanolyan pontossaggal itélték meg a roha-
mok epilepszids vagy nem epilepszids eredetét a
video6felvételek megtekintése alapjan, mint a gyer-
mekneurolégusok. A felndttneurolégusok roham-
megitélése csak mérsékelten maradt el az el6bbi két
csoportétdl.

KOSZONETNYILVANITAS

Koszonetiinket fejezziik ki mindazon kollégdknak,
akik a fent emlitett tudomdnyos osszejoveteleken
segitségiinkre voltak a kérddivek kitoltésével.

Nagy Esztert az Emberi Erdforrdsok Minisztériuma
UNKP-17-A-VI-4 kédszdmii Uj Nemzeti Kivdldsdg
Programja tamogatta.
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Az aldbbi dokumentumot magancélra toltotték le az eLitMed.hu webportalrdl. A dokumentum felhaszndldsa a szerzdi jog szabalyozasa ala esik.
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Kettos patolégia: cerebralis paresis és plexus brachialis

laesio egytittes el6fordulasa

Double pathology — concomitance of brachial plexus and cerebral palsy in a child

Nagy Eszter dr., Péter Istvdn dr.,
Hollédy Katalin dr.

PTE KK GyermekFydgyészati Klinika, Neuroldgiai
Tanszék, Pécs (Klinikaigazgato: Decsi Tamads dr.)

E-posta: hollody katalin@pte. hu
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Rovid esetkodzlésunkben kettd, mdr csecsemdékor-
ban felfedezheté neuroldgiai kérkép ritka, egyittes
eléforduldsdrél szamolunk be. Paciensink jobb ol-
dali plexus brachialis paresisét mar djszalott-
korban diagnosztizdltdk, a bal oldaldt érinté cereb-
ralis paresisére viszont csak évekkel késébb, egy
epilepszids roham kapcsdn derdlt fény.

A cerebralis paresis a leggyakoribb mozgdskorldto-
zottsdgot okozd kérkép a gyermekkorban. Inci-
dencidja kb. 2/1000 élvesziletés. A betegek tobb-
ségénél prae- vagy perinatalis etiologia igazolhaté,
példdul congenitalis agyi fejlédési rendellenesség,
veleszuletett  intrauterin  infekcié,  hypoxia-
ischaemia, a. cerebri media occlusio sth. A terheld
anamnézis ismeretében, illetve a gondosan elvég-
zett fejlddésneurolégiai vizsgdlattal a cerebralis
paresis korai tunetei mdr észlelheték, pl. hemi-
paresis esetén az aszimmetrikus kéztartds (az érin-
tett oldalon tkolbe szoritva), aszimmetrikus ki-
szds, mdszds, spasticus végtagfok, axialis hypo-
tonia, a nagy- és finommotoros, valamint sensoros
fejlddés késése.

A plexus brachialis paresis incidencidjdt 0,04-
0,3%-ra becsdlik, de taldn markdnsabb megjelené-
se miatt konnyebben diagnosztizdlhaté. A sérilés
kialakuldsdban szerepet jitszé elsGdleges tényezd
a vdllelakadds. Rizikéfaktor lehet még a nagy szi-
letésisdly, az anyai diabetes, a multiparitds, a mag-
zat helyzeti rendellenességei. Leggyakoribb tipusa
az Erb-Duchenne-paresis, mely a C5-6-o0s ideg-
gyokoket érinti: az érintett oldalon a Moro-reflex
kiesik, mig a fogdreflex intakt marad, a felkar
jellemzéen befele rotdlt és addukdlt helyzetd.

Esetleirds

A gyermek 40. gestatiés hétre, 4460 g sillyal, per
vias naturales jott vildgra terhességi diabetesszel
szovadott graviditdsbdél. A szalést vallelakadds ne-
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hezitette. Erb-Duchenne tipusid plexus brachialis
sérilése azonnal felismerésre keriilt, neurohabili-
tdciéjdt azonnal megkezdték. Icterus miatt csere-
transzfiziéban részeslt. Ujszalottkorban elvég-
zett koponya-ultrahangvizsgdlata kérosat nem
jelzett.

Pszichomotoros fejlédése normdlis Gtemben zaj-
lott. Jobb oldali plexus brachialis paresise miatt
eldszor 4 hénapos kordban, majd tovdbbi 4 alka-
lommal esett &t m(téti beavatkozdson, melynek so-
rdn egy alkalommal bal oldali n. suralis graft keralt
alkalmazdsra.

Nyolcéves kordban ismertik meg, amikor élete el-
sd, bal oldali fokdlis convulsidja miatt kerdlt felvé-
telre a klinikdnkra. A neurolégiai vizsgdlat sordn
nemcsak az ismert jobb oldali plexus brachialis
paresisét észleltik, hanem enyhe bal oldali

1. dbra: 8 éves fiagyermek bal oldali hemiparesise és jobb oldali
plexus brachialis paresise. A jobb oldali felsé és a bal oldali alsé
végtag rovidebb. A bal ldbszdr enyhe atrophidja és az el6lab
adductiés tartdsa lathato.
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hemiparesise is nyilvdnvalévd vilt (1. dbra). A bal
oldali felsd és alsé végtagon fokozottak voltak a
mélyreflexek, pozitiv Hoffmann-Tromner- és
Babinski-jelet taldlunk, valamint a bal oldali alsé
végtag enyhe atrophidjdt ldttuk az ellenoldalhoz
képest. Az EEG-vizsgdlat sordn a jobb oldali
temporoparietalis tertlet felett taldltunk epilepszi-
dra utalé paroxysmalis jeleket. A késdbb elvégzett
koponya MR vizsgdlat a jobb oldali hemispherium
frontalis-postcentralis tertiletén, illetve a jobb ol-
dali thalamusban mutatott ischaemids laesidt, va-
lamint hippocampalis aszimmetridt.

Megheszélés

A cerebralis paresis és a plexus brachialis paresis
egyuttes el6forduldsa nagyon ritka. A PTE KK Gyer-
mekgydgydszati Klinika dltal gondozott gyerme-
kekben kordbban nem taldlkoztunk a két kérkép
kombindciéjdval. A nemzetkdzi irodalmat dttekint-
ve sem taldltunk esetismertetést ilyen kettds pato-
l6gidval. Egy kozleményben magyar szerzdk az

Egyestlt Allamokban mdhibaperes szGlészeti ese-
teket dolgoztak fel, e tanulmdnyukban irtak a ket-
165 elSforduldsrél. 107 vallelakaddssal komplikalt
szulészeti esetben 17 gyermeknél a plexus
brachialis laesiéja mellett cerebralis paresist is
diagnosztizdltak, de errél részletes adatokat nem
kozoltek (1).

Paciensunknél az agyi, feltehetdleg ischaemids
laesiok kialakuldsat a terhességi diabetessel egyttt
jdré nagy szaletési sdly és a vdllelakadds
prediszpondlhatta. A bal oldali hemiparesis korai
felismerése valészintleg a prominens plexus
brachialis sériilés tinetei miatt maradt el.

Koszonetnyilvanitds. Nagy Esztert az Emberi ErG-
forrdsok Minisztériuma UNKP-17-A-VI-4 kédsza-
mu Uj Nemzeti Kivdldsdg Programja tdimogatta.

Irodalom

1= lify L, Varadi V, Jakobovits A. Common intrapartum
denominators of shoulder dystocia related birth injuries.
Zenralbl Gynakol 1994;116:33.7.

Utravalo tudnivalé

* A cerebralis paresis a leggyakoribb mozgdskorldtozottsdgot okoz6 kérkép a gyermekkorban. Tanetei
gondos fejlédésneuroldgiai vizsgdlattal mdr kordn észrevehetdk. Korai diagnézissal és idében elkez-
dett adekvdt, komplex terdpidval a kérjoslat és a gyermek életmindsége javithaté.

* A plexus brachialis paresis kialakuldsdban szerepet jatszoé rizikéfaktorok: a villelakadds, a nagy sz(-
letési suly, az anyai diabetes, a multiparitds, a magzat helyzeti rendellenességei.

* A plexus brachialis paresis és a cerebralis paresis egyuttes elGforduldsa ritka.

Tesztkérdések

1. Melyik ideggyokoket érinti az Erb-Duchenne-paresis? 2. Mely tinetek jellemzdek jszilottkorban a jobb oldali
a) C3-4 Erb-Duchenne tipusu plexus brachialis paresisre?
b) C4-5 a) szimmetrikus Moro-reflex
c) C5-6 b) hidnyz6 jobb oldali Moro-reflex és ép jobb oldali
d) C7-8 fogareflex
e) Thi ¢} bal felkar befele rotilt
d) Homer-szindroma
Az w tesztekre a megoldast a tarsasdg AEY o sl
hﬁoﬁb mepldﬁ 100 ezer Rlulaloninn H’&m bmeleet jol mqplchlmdz!

GYERMEKORVOS PRAXIS ELADO!

BUDAPEST KOZEPSO-FERENCVAROSI GYERMEKORVOS PRAXISBA

keresek kollégdt eladds céljdbdl. Az bnkormdnyzati rendel&ben 5 gyermekorvos dolgozik.
Kdrtyaszam 897.

A praxis 41. éves és két védGndvel makodik, az egyik koziluk egyben az asszisztens is. Ugyelet nincs,
helyettesités egymas kozott. Rezsikoltség alacsony. Ar megegyezés szerint.
Elérhetdség: drbuzasi@drbuzasi.hu
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