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OSSZEFOGLALAS A randomizdlt kontrollalt vizsgdlatok (RCT) az egészségligyi kutatds fontos médszerei és a bizonyité-
kokon alapulé orvoslds (EBM) nélkiilozhetetlen pillérei. Egyre hangsdlyosabb szerep jut a bizonyitékokon alapulé gyo-
gyitdsban az azonos kérdésre vdlaszt keresé RCT-k eredményeit modszeresen 6sszegz6 rendszerezett dttekinté kézle-
ményeknek is. A Cochrane Egylittm(kédés elsédleges célja a hétkéznapi gyakorlatban tevékenykedd egészségligyi
szakemberek munkdjdnak timogatdsa rendszerezett dttekintd kozlemények létrehozdsa, valamint ilyen kbzlemények
mddszertandnak fejlesztése révén. Jelen kézlemény célja a bizonyiték fogalmdnak tisztdzdsdn és a bizonyitékok az
irdnyelvekbe valo éplilésének bemutatdsdn til a Cochrane Egylittmik6dés, mint nemzetkézi szervezet szerepének és
céljainak hangsilyozdsa. A kérdés aktualitdsat az adja, hogy 2014-ben létrejétt a Cochrane Egylittmikodés magyar
nemzeti kézpontja, a Magyar Cochrane Tagozat, ami a hazai EBM munkdt és oktatdst kivdnja tamogatni.

KULCSSZAVAK  ajdnldsok ereje, bizonyitékokon alapulé orvoslds (EBM), Cochrane Magyarorszdg, meta-analizis, rend-
szerezett dttekintd kézlemény

Minden egyes beteg elldtdsa sordn az a legfébb cél, Ennek kovetkezményeképpen egy ujfajta feladattal
hogy a dontések a legmegbizhatébb tudomanyos kell szembesiulniink: a dontéshozatal folyamatd-
eredmények ismeretében, az egyéni klinikai ta- ban mdr nem tdmaszkodhatunk egyetlen, szelektf-
pasztalat felhaszndldsdval, a konkrét beteg szamé- ven kivdlasztott vizsgdlat eredményére, hanem
ra a legmegfelel6bb mdédon sziilessenek. Az evi- osszefoglaldan kell tekintentink az adott témakor-
dencidkon (szabatos magyar forditdsban: bizonyi- ben rendelkezésre dll6 vizsgdlatok egészére, figye-
tékokon) alapulé orvoslds (EBM) abban kivan ta- lembe véve az esetlegesen ellentmonddsos ered-
mogatdst nyudjtani szdamunkra, hogy az egyes ményeket szolgdltaté vizsgdlatok mingségbeli kii-
egészségligyi beavatkozdsok hatdsdnak a megitélé- lonbségeit is. A betegdgy mellett dolgozé szakem-
sekor minimdlis legyen a hibds kovetkeztetések ber szamadra ez kétségtelentil nagyon nehéz, mér-
szama, az egészségligyi dontések valéban a ren- madr megoldhatatlan feladat.

delkezésre dll6 legjobb bizonyitékok alapjdn szi- A rendszerezett dttekinté kozlemények ezt a terhet
lethessenek. prébdljak levenni a véllunkrol: 6sszefoglaljak az

egy adott témdban rendelkezésre 4ll6 szakirodal-
mat, megitélik, hogy mennyire megbizhaték az

Mit jelent a bizonyiték? egyes vizsgdlatok eredményei, és hogy milyen mér-
tékben tamaszkodhatunk rdjuk a betegdgy mellett
A j6 minGségl vizsgdlatok eredményei jelentik a meghozott dontéseknél. Ha egy beteg elldtdsa so-
bizonyitékokat, amelyek egy j6| mikods egészség- rdn megfogalmazodik egy olyan kérdés, amire
tgyi rendszerben részét kell, hogy képezzék az or- gyors vdlaszt szeretnénk adni a legfrissebb és leg-
vosi dontéshozatalnak. A bizonyitékok az orvosi megbizhatébb informacidk figyelembevételével, a
gyakorlatba tortén6 beéptiilése Gtjdn biztosithat- rendszerezett dttekint6 kozlemény(ek) eredménye-
juk, hogy a klinikai kutatds ne 6ncéld legyen, ha- inek attekintése jelenti a leghatékonyabb megol-
nem a betegek érdekeit szolgdlja. ddst. Mdra egyre szélesebb teriileten és nagyobb
Az elmilt évtizedekben jelent§sen megszaporo- szamban dllnak rendelkezésre az eredmények sta-
dott a klinikai vizsgdlatok szdma, szinte robbands- tisztikai 0sszegzését (metaanalizist) is tartalmazo
szeren n&tt meg a rendelkezésre dll6 tuddsanyag. rendszerezett dttekinté kozlemények (7. dbra).
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évszam (2. dbra).

1. dbra: A MEDLINE adatbdzisban megjelend metaanalizisek széma évenkénti bontdsban. (A ke-
resést 2015 dprilisdban végeztiik az Ovid Medline adatbdzisban, ,Kézleménytipus” és ,Publika-

ci6 éve” limitdciok alkalmazasaval)

A bizonyitékok megjelenése a szakmai
ajanlasokban

Ma mdr széles korben elfogadott az a nézet, misze-
rint a j6 mingségl ajanldsok a rendelkezésre dllé
legmagasabb szinti bizonyitékok alapjan kell,
hogy késziljenek. Szintén elvdrds, hogy az irdnyel-
vek olvaséi megbizonyosodhassanak arrél, hogy
egy-egy ajdnlds milyen szintl evidencia alapjdn
fogalmazdédott meg.

Az ajénlds készitésének folyamatdban el§sz6r min-
dig a rendelkezésre dll6 bizonyiték szintjét, ming-
ségét (,level of evidence”, ,quality of evidence”)
kell megitélni. Erre kiilonb6z& szakmai tdrsasdgok

A kilonbo6z6 vizsgdlatok
modszertanuk, a bennik
rejl6 informdcié minGsége
alapjén hierarchikus sor-
rendbe rendezheték, ezt
reprezentdlja az dn. evidenciapiramis (2. dbra).
A hierarchia cstcsdn a tobb, j6 mingségl rando-
mizdlt, kontrolldlt vizsgdlat (RCT) eredményeit
mddszeresen, sok esetben statisztikai mddszerek
segitségével is Osszegz$§ rendszerezett dttekints
kozlemények &dllnak.

A bizonyiték mingségét nagyban meghatdrozza a
vizsgdlati médszer, vagyis, hogy az evidenciapira-
misban magasan (pl. RCT) vagy lejjebb elhelyezke-
dé vizsgdlati formdrdl (pl. megfigyeléses vizsgdlat)
van-e sz6. A vizsgdlati médszer azonban csak egy
kiinduldsi pontot jelent a bizonyiték szintjének a
megitéléséhez, az adott vizsgdlat rosszabb értéke-
|ést kaphat, ha:

Bizonyitékok minésége Ajanlas er6ssége
Szisztematikus A” szintil
attekintd > | ,lgen magas” szinti ” SZI’" u
kézlemények evidencia gjanias
Randomizalt, kontrollalt
vizsgalatok (RCT)
; . ,Magas” szintd ,B” szintli
Kohorsz vizsgalatok evidencia ajaniés
Eset-kontroll vizsgalatok
e L i -Kozepes” szintl ,C” szintdi
Nem kontrollalt klinikai vizsgalatok evidencia ajaniés
Esetleirasok, esetsorozatok
- , . - . ) . LAlacsony” szintli D7 szintii
Szakért6 bizottsagok allasfoglalasai, személyes vélemények evidencia ajénlés

2. dbra: Az evidencia beépiilése a szakmai ajdnldsokba
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I.  avizsgdlat részletes dttanulmdnyozdsa sordn
fény dertil olyan hidnyossdgokra, melyek a ke-
zelés hatdsdnak megitélését torzithatjdk (pl.
nem teljesen volt titkos, hogy ki kerilt a kezelt
és ki a kontroll csoportba, vagy jelent&sen
csokkent a kovetett betegek szdma);
inkonzisztensek egy adott kezelés hatdsdt
vizsgdlé kulonbozé vizsgdlatok eredményei;
a bizonyiték kozvetett osszehasonlitdsbdl
szdrmazik (pl. el6bb egyik, majd a mdsik hato-
anyag hatékonysdgdt vetették 6ssze a place-
b6bdél, majd a két hatéanyag hatdsdnak nagy-
sdgdt indirekt médon vetik 6ssze);

a rendelkezésre 4all6 vizsgdlatok alacsony
elemszdma és az alacsony eseménygyakori-
sdg miatt széles a megbizhatésdgi tartomdny
(konfidencia intervallum);

fenndll a publikdciés torzitds lehetGsége (els6-
sorban annak a gyantja, hogy az adott terile-
ten nem publikdltdk a negativ eredményt adé
vizsgdlatokat) (2).

Az adott klinikai kérdés tekintetében rendelkezés-
re dll6é bizonyiték mingségétsl fugg az ajdnldasok
szintje, erdssége (,grade of recommendation”) (2.
dbra), ami azt fejezi ki, hogy az adott ajdnldsok
mennyire megbizhaté adatokon alapulnak (és tel-
jesen fuggetlenek attél a ténytél, hogy az adott kér-
dés klinikai szempontbd6l mennyire tekinthetd rele-
vdnsnak).

Mit jelent az, ha egy ajdnlds erds? A klinikus sz&-
mdra ez azt jelenti, hogy a betegek tobbsége az
adott kezelést kell, hogy kapja. A beteg szdmdra
azt, hogy hasonlé helyzetben levs betegek zome
az adott kezelést vdlasztanad.

Mit jelent az, ha gyenge egy ajdnlds? A klinikus
szdmdra ez azt jelenti, hogy mds-mds dontés lehet
megfelel§ az egyes betegek szdmdra, tehdt a sajat
egyénitapasztalatok és a beteg egyéni preferencid-
inak a figyelembevételével kell a dontést meghoz-
ni. A kezelés nem egyértelmtien j6 minden beteg
szdmdra, ezért a konkrét helyzet ismeretében, az
egyéni kortilmények figyelembevételével gondos
mérlegelés sziikséges. A gyenge ajdnlds a beteg
szemszogébdl nézve pedig azt jelenti, hogy bdr a
betegek tobbsége az adott kezelést vdlasztand, so-
kan vannak olyanok is, akik nem (3).

Az ajénldsok er6sségének szamszerlsitésére gyak-
ran haszndlunk egy négyszintd skdlat A-D-ig: ,A”
jeloli a leger&sebb ajdnldsokat, ahol a beavatkozds
el6nye messze meghaladja kockdzatat, ,B” szintén
erds ajanlds, a beavatkozds el6nye meghaladja az
elmaradds kockdzatdt. A ,C” és ,D” erGsségli ajan-
ldsok alapjdt képezd beavatkozdsok rutinszerGen
nem javasolhatéak.
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Mitél ,rendszerezett (szisztematikus)”
egy attekinté kozlemény, és miért j6 ez?

A ,hagyomdnyos”, narrativ jellegli 06sszefoglald
kozlemények szelektiv médon 6sszegy(jtott vizs-
gdlati eredmények alapjan mutatjdk be a kivdlasz-
tott témdt. Az ilyen jellegli munka sajnos nem min-
dig mentes a szubjektiv hatdsoktél, ami a valdsdg
kisebb-nagyobb mérték torzitasat (angol szakkife-
jezéssel: ,bias”) eredményezheti.

A legmagasabb szintl bizonyiték forrasaul szolgd-
|6 rendszerezett dttekinté kozlemények szigord
maédszertani elGirdsok szerint késziilnek. A rend-
szerezett dttekinté kozlemények alapjdul elsGsor-
ban a randomizalt, kontrolldlt vizsgdlatok képezik,
ugyanis arandomizdlds és vakkd tétel olyan vizsga-
lati elrendezés, ami a szisztematikus hibdt (az
eredményeket torzité hatdsokat) minimdlisra
csokkenti.

A szisztematikus irodalomkeresés f6 célja a torzité
hatdsok kiktszobolése és egy adott egészségligyi
kérdés a lehets legobjektivebb mddon torténd
bemutatdsa.

A Cochrane Egyiittmiikodés

Az 1993-ban alapitott nemzetkozi szervezet jelen-
t8s szerepet tolt be a rendszerezett dttekints kozle-
mények mdédszertandnak fejlesztésében, valamint
az ilyen kozlemények elkészitésében.

A kollabordcié munkdjdnak hétterét az a felismerés
képezi, hogy hatalmas a diszkrepancia a vizsgdlati
eredmények egyre novekvd szdma és a rendelke-
zésre dll6 id6 kozott, amit az egészségligyben dol-
goz6 szakemberek kozlemények olvasdsdra tud-
nak forditani. Az 9sszefoglalo kozlemények lehe-
tévé teszik, hogy egyszerre nagy mennyiségl
irodalmat tekintstink at egy adott témdban.

A Cochrane logo egy 1989-
ben frédott metaanalizis
eredményét bemutatd, un.
blobogram (mdsik kozkele-
td angol szakkifejezéssel:
,forest plot”). A magzati tii-
dgérlelés céljabol, fenye-
get§ koraszilés esetén al-
kalmazott szteroidkezelés
hatdsait elemzd hét vizsga-
lat eredményeinek statisztikai 0sszegzésével iga-
zoltdk az egyszer( és koltséghatékony beavatkozas
haszndt. A metaanalizis alapjdt képez§ vizsgdlatok
mar 1981-ben olvashaték voltak, de mivel csak 8
évvel kés6bb késziilt el a haszndt egyértelmien
igazol6 metaanalizis, évekig halasztédott az inter-
vencio gyakorlati alkalmazdsdnak bevezetése (4).
A logo arra a tényre kivdnja felhivni a figyelmet,
hogy az egyre dttekinthetetlenebb mennyiségi és
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vdltozé minGségli egészségligyi informdcio, a bete-
gek érdekében, szikségessé teszi az informdcié
egy Ujfajta kezelését: arendszerezett irodalmi dtte-
kintést és meta-analizist.

Az elsé Cochrane Koézpont 1992-ben jott létre
Oxford-ban, egy évvel kés6bb pedig megalakult a
Cochrane Kollaborécié.

Ma ez a nonprofit szervezet kb. 18 000 kutaté, or-
vos, betegjogi képvisel§ és egészségligyi dontésho-
z6 kozremkodésével tevékenykedik, akik egyut-
tes erével torekszenek a prevencio, terdpia és reha-
bilitdcié terlletein a megbizhaté és aktudlis isme-
retek osszefoglaldsdra.

Szerkezetét tekintve, a Cochrane Egyuttm@kodés a
vildg kilonb6z6 pontjain elhelyezkedd egységek-
bél dll, egy demokratikusan megvdlasztott kor-
mdanyz6 csoport (,Steering Group”) irdnyitja.
(Részletes informdcié taldlhaté a Cochrane Kolla-
bordcié felépitésérsl a kovetkez6 oldalon:
http.//www.cochrane.org/contact/entities.htm).
Jelenleg 53, tin. Review Group felel@s a szisztema-
tikus dttekinté kozlemények létrehozdsdért és ak-
tualizdldsdért, ezek mindegyike egy adott szakte-
raletre (pl. Airways Group; Childhood Cancer
Group;  Developmental, Psychosocial and
Learning Problems Group) specializdlédott.
A Cochrane dttekintd kozleményeket dltaldban
multidiszciplindris (szakorvosok, az irodalomkere-
sés modszertandt, a klinikai epidemiolégidt vagy a
statisztikdt jol ismerd szakemberek stb.), legtobb-
szor nemzetkozi csapat késziti. A Review Groupok
szerkesztGi tervezik és koordindljdk a munkdt, és
felelGsek a Cochrane dttekint§ kozlemények ma-
gas mingségért (5).

Summary

A Magyar Cochrane Tagozat

A Cochrane Centrumok és Tagozatok f6 feladata a

Cochrane Egyuttm(@kodés tevékenységének tamo-

gatdsa az egyes orszdgokban. A Magyar Cochrane

Tagozat a kovetkezd tevékenységek révén jarul

hozzd a nemzetk6zi Cochrane Egyuttm@kodés

munkdjdhoz:

= Tovdbbképzéseket szervez, ahol a résztvevék
megismerkedhetnek a bizonyitékokon alapuld
orvoslds alapvetd fogalmaival, a szisztematikus
irodalomkeresés és a rendszerezett dattekintd
kozlemények készitésének médszertandval, va-
lamint elsajdtithatjdk azon készségeket, amik
szlkségesek egy vizsgdlat minGségének, egy
irdnyelv szintjének a megitéléséhez.

= A Cochrane Egylttm(kodés tevékenységét és en-
nek jelentdségét kurzusok, el6addsok, publikdci-
6k formdjdban ismerteti meg a nyilvdnossdggal.

= Az érdekl6d6k szdmdra hozzdférhet6vé teszi a
Cochrane 4ttekints kozleményeket.

m Célja 6sszefogni és tdmogatni a Cochrane Egydtt-
mikodés munkdjdban részt vevs vagy részvételt
tervez6 magyar orvosokat, egészségligyi dolgo-
z6kat, kutatokat és egyéb szakembereket.

= Nyelvi szolgdltatdsokat nydjt (ez egyrészt ma-
gyar kozlemények adatainak angolra forditdsdt
jelenti Cochrane dttekint6 kozleményekhez,
mdsrészt Cochrane 6sszefoglaldk leforditdsat és
publikdldsat magyar nyelven).

= Tevékenyen hozzdjdrul a hazai szerz@ségl
Cochrane 4ttekinté kozlemények szamdnak no-
vekedéséhez.

The role of the Cochrane Collaboration in evidence-based health care

Lohner Sz', Decsi T>. "Hungarian Branch of the German Cochrane Centre, Medical Center of the University
of Pécs, “Department of Paediatrics, Medical Center of the University of Pécs

SUMMARY Randomized controlled trials (RCTs) are important tools of medical research and keystones of
evidence-based medicine (EBM). Due to the increasing number of RCTs, there is a growing need for systematic reviews
summarizing results of studies investigating the same question. The main purpose of The Cochrane Collaboration is to
develop systematic reviews of the strongest evidence available about healthcare interventions and to improve the
methodology of conducting a systematic review. The present paper aims not only to discuss the terminology of
evidence and the process of evidence getting incorporated into guidelines, but also to emphasize the basic role of the
Cochrane Collaboration in evidence-based medicine. Our report is prompted also by the Cochrane announcement of
the official opening of a new Cochrane branch in Hungary in 2014. The Hungarian Cochrane Branch will promote
evidence-informed decision making in health care by producing systematic reviews, as well as providing support and
training to health professionals interested in EBM.

KEYWORDS Cochrane Hungary, evidence based medicine, grade of recommendation, meta-analysis, systematic
reviews
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Utravalé tudnivalé

* A j6 minGségl randomizdlt, kontrolldlt vizsgdlatok eredményeit 6sszegzé Cochrane szisztematikus
attekinté kozlemények erds, ,A” szintl ajanldsok alapjdul szolgdlnak.

Tesztkérdések

1. Melyik dllitas HAMIS?

a) Az evidenciapiramis csticsdn a legmegbizhatébb
eredményt adé vizsgdlatok helyezkednek el.

b) A Cochrane Egytttm(kodés tagjai kozil vannak, akik a
szisztematikus attekints kozlemények készitésében, masok a
mdodszertani fejlesztésben vesznek részt.

c) Az ajdnlds eréssége attdl fligg, hogy az adott kérdés
klinikai szempontbdl mennyire relevdns.

d) Az er6s ajdnlds a beteg szamadra azt jelenti, hogy hasonlé
helyzetben levs betegek tobbsége az adott kezelést
vdlasztand.

2. Mi IGAZ a szisztematikus attekinté kozleményre?

a) Szubjektiv médszerrel gy(ijti 6ssze és értékeli az
informdciét.

b) Minimadlisra csokkenti azokat a hatdsokat, melyek az
eredményeket torzithatjak.

c) Az evidenciapiramisban alacsonyan helyezkedik el.
d) Gyorsan elkészithets.

Az egyszer( vdlasztdsos tesztekre a megolddst a tdrsasdg honlapjan kérjuk megjeldlni: www.gyermekorvostarsasag.hu.
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Az emulgealdszerek karosan
hatnak a bél mikrobiomra,
hajlamositanak colitis és
metabolikus szindrémara
Dietary emulsifiers impact the mouse gut

microbiota promoting colitis and metabolic
syndrome

Benoit Chassaing, Omry Koren, Julia K. Goodrich, Angela C.
Poole, Shanthi Srinivasan, Ruth E. Ley & Andrew T. Gewirtz.
Nature 519, 92-96 (05 March 2015) doi:10.1038/nature14232
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ka (Igazgaté: Szabo Attila dr.)

Az utébbi id6ben egyre nagyobb jelentGséget tulaj-
donitanak a mikrobiom-gazdaszervezet egyensu-
lydnak egyes kronikus betegségek, fgy a gyulladé-

346

sos bélbetegségek patomechanizmusdban. A mun-
kacsoport azt vizsgdlja, hogyan befolydsoljdk ezt
az egyensllyt az emulgedldszerek (karboximetil-
celluléz, poliszorbdt 80). Az emulgedlészerek vad
tipusu és IL10 -/- colitises egérmodellben csokken-
tették a nydlkahdrtydt a bélbaktériumoktél véds
nydknak a mennyiségét, illetve ezdltal csokkent a
nydlkahdrtya és a baktériumok kozti tdvolsdg, meg-
nétt a bakteridlis transzlokdcié. Osszességében a
baktériumok szdma nem vdltozott, azonban nétt a
nydlkahdrtya adheziv fajok mennyisége, csokkent
a bakteridlis diverzitds, csokkent a protektiv, mfg
nétt a proinflammatorikus fajok mennyisége. Az
egérmodellben nétt az emulgedlészerek hatdsdra a
colitis incidencidja, silyossdga mind makro-, mind
mikroszképosan.

Osszességében elmondhaté, hogy ezek a szerek
megzavarjdk a nydk barrier védé funkciojdt, amely
tényezdk szerepet jatszhatnak a gyulladdsos bélbe-
tegségek patomechanizmusdban.





