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[bookmark: _Toc126531870][bookmark: _Toc126751240]Voorwoord
Deze afstudeeropdracht vanuit hbo-opleiding tot Fysiotherapeut aan de Hanzehogeschool in Groningen. Een literatuurstudie is uitgevoerd in een tijdspan van 10-weken voltijd. De uitvoering van de afstudeeropdracht heeft plaatsgevonden van november ‘22 tot februari ’23.
In contact met mijn opdrachtgever H. van de Leur, vanuit Hanzehogeschool, is een eigen onderwerp aangedragen en geaccepteerd. Onder begeleiding van Laurien Disseldorp is de onderzoeksvraag definitief tot stand gekomen. Mijn interesse lag bij het onderwerp ouderen en specifiek gezien: de ziekte van Parkinson. 
In de onderzoeksperiode heb ik ondersteuning ontvangen van Laurien in de vorm van wekelijkse vergadermomenten en geschreven feedback. Het onderlinge contact heeft voornamelijk online plaatsgevonden gezien mijn regelmatige verblijf in Engeland. Bij deze bedank ik Laurien voor de goede begeleiding en flexibiliteit die ze mij geboden heeft.
Het was een tijd van fouten maken en al doende leren. Ik kan met oprechtheid zeggen dat ik heb genoten van het schrijven van deze afstudeeropdracht. 
Ik wil mijn familie en vrienden bedanken voor alle steun en hulp die ze mij geboden hebben. 

Groningen, 7 februari 2023
Janita Bangma


[bookmark: _Toc126531871][bookmark: _Toc126751241]Samenvatting
Introductie: De ziekte van Parkinson is de meest voorkomende neurodegeneratieve ziekte (Balestrino, 2019). Wereldwijd is de prevalentie in 2019 geschat op 8.5 miljoen individuen die leven met Parkinson. Bij de ziekte van Parkinson gaat onder andere de motoriek achteruit naar mate de tijd verstrijkt. Patiënten met de ziekte van Parkinson moeten in de loop van de progressie van de ziekte bewust nadenken bij het uitvoeren van dagelijkse taken die motoriek vereisen. Om de progressie te remmen, kan hoog intensieve training (HIT) gebruikt worden, in de vorm van duur training. De hartslag wordt verhoogd wordt naar 60-85% van de maximale hartslag gebaseerd op leeftijd (AAHR). Het doel van dit onderzoek is om te achterhalen wat het effect is van hoog intensieve training (HIT) bij patiënten met de ziekte van Parkinson op het behoud van functie ten aanzien van de algehele motoriek. Dit wordt gedaan doormiddel van het bestuderen van bestaande literatuur. 
[bookmark: _Hlk126671634]Methode: De opzet van dit onderzoek is een literatuurstudie weergeven in de vorm van een systematische review (SR). Voor het vinden van literatuur om te includeren in de studie is gezocht in online-databanken PubMed, CINAHL en Google Scholar. In de zoekstreng is gebruik gemaakt van MeSH-termen en Boolean operators. In het onderzoek zijn zowel RCT’s als CCT’s opgenomen en beoordeeld op methodologische kwaliteit. 
Inclusiecriteria: idiopathische Parkinson, Hoehn en Yahr stadium 1-3, hoog intensieve training: AAHR tussen 60 en 85%, training van 20 minuten tot een uur.
Exclusiecriteria: niet idiopathische Parkinson, Hoehn en Yahr stadium 4-5, niet bevatten van ‘free full tekst’, studies met training langer dan een uur.
Resultaten: acht artikelen voldoen aan de gestelde criteria en zijn geïncludeerd in het onderzoek. Hiervan zijn 4 RCT’s en 4 CCT’s. De RCT’s zijn beoordeeld met de Pedro-schaal en scoorden tussen de 10 en 11 punten. De CCT’s zijn beoordeeld met Cochrane-beoordelingscriteria voor cohortonderzoek en scoorden hierop tussen de 9 en 10 punten. Enkel twee studies rapporteren een significant effect van HIT. Daarnaast bevatten zeven van de acht artikelen een klinisch relevante verandering tussen begin- en eindmeting. De uitkomsten komen voor 87.5% overeen en leveren sterk bewijs.
Conclusie: Uit dit onderzoek is gebleken dat HIT zeer waarschijnlijk een positief effect heeft op het verlagen van de UPDRS-III, aldus de algehele motoriek, van Parkinsonpatiënten in HY1-3.

[bookmark: _Toc126531872][bookmark: _Toc126751242][bookmark: _Hlk126670239]Summary
Introduction: Parkinson’s Disease is the most common neurodegenerative disease (Balestrino, 2019). The prevalence worldwide in 2019 was measured at 8.5 million individuals who live with Parkinson’s Disease. Parkinson’s disease affects your motor skills, and symptoms worsen over time. Patients who live with Parkinson’s disease must consciously think about their motor skills used in day-to-day life. De progression of the degenerative factor of the disease is classified into five stages. To stretch the first stages for as long as possible high intensity training (HIT) can be used, often in form of endurance training. The heart rate during the training must be increased to 60-85% of the age-appropriate heart rate. The research purpose is to determine the effect of high-intensity training (HIT) on Parkinson’s disease patients, regarding overall motor skills. This is performed by analysing existing literature.
Method: The research is a literature study with a systematic review design. The to be included literature is found in the online databanks PubMed, CINHAL, and Google Scholar. The search string makes use of MeSH-terms and Boolean operators. The research includes literature with RCT and CCT designs and are assessed for methodological quality.
Inclusion criteria: idiopathic Parkinson’s disease, Hoehn and Yahr stages 1-3, high-intensity training (AAHR) between 60-85%, training duration of 20 minutes to one hour.
Exclusion criteria: non-idiopathic Parkinson’s disease, Hoehn and Yahr stages 4-5, no availability of ‘free full text’, training duration longer than one hour.
Results: Eight articles gratify the set criteria and have been included in this study. These eight articles, conclude four RCT studies and four CCT studies. The RCT studies were assessed with the PEDro-scale and scored 10 to 11 points each. The CCT studies were assessed with Cochrane-assessment criteria for cohort research and scored 9 to 10 points each. Merely two out of eight included studies reported a significant effect of HIT. Although seven out of eight concluded a clinically relevant change between baseline measurement and second measurement. The outcomes correspond to 87.5% and make for strong evidence. 
Conclusion: This literature study concludes that HIT is very probable to have a positive effect on lowering the UPDRS-III score, and in turn the general motor skills, in patients with Parkinson’s disease
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[bookmark: _Toc126531873][bookmark: _Toc126751243]Introductie
De ziekte van Parkinson is de meest voorkomende neurodegeneratieve ziekte (Balestrino, 2019). Eén van de pathologische kenmerken van Parkinson is de afname van dopamine houdende neuronen in de substantia nigra pars compacta (Balestrino, 2019). De prevalentie wereldwijd is in 2019 geschat op 8.5 miljoen individuen die leven met de ziekte van Parkinson. In de afgelopen 25 jaar is het gestegen met bijna 50 procent (WHO, 2022). Tot op heden bestaat geen behandeling die leidt tot genezing van de ziekte van Parkinson. 
De meest bekende symptomen van Parkinson zijn tremors, bradykinesie/akinesie en posturele instabiliteit. Hiernaast bevat het klinische beeld nog meer motorische en niet-motorische symptomen (Balestrino, 2019).
Bij de ziekte van Parkinson is een bekend symptoom dat de motoriek achteruitgaat naar mate de tijd verstrijkt. Motoriek is het geheel van bewegingen van het lichaam (Van Dale, 2022). Hierbij wordt geen onderscheid gemaakt tussen grove en fijne motoriek.
Onder algehele motoriek wordt verstaan: de motoriek van het gehele lichaam. Motorische vaardigheden bestaan uit snelheid, kracht, coördinatie, lenigheid en uithoudingsvermogen. Deze vaardigheden zijn plastisch en kunnen verbeterd worden. Gezonde individuen gebruiken algehele motoriek dagelijks zonder hier bewust bij stil te staan. Bij patiënten met de ziekte van Parkinson gaat de motoriek in de loop der tijd achteruit naar mate de symptomen toenemen. Dit zorgt ervoor dat de patiënt bewust moet nadenken bij het uitvoeren van dagelijkse taken. 
De ziekte van Parkinson is, zoals eerder genoemd, een neurodegeneratieve ziekte. Dit houdt in dat het ziektebeeld in een tijdsspan van jaren verergerd. Hiervoor is de ziekte van Parkinson opgedeeld in verschillende stadia om te onderscheiden in welke fase de patiënten zitten en bij de houden wat de degeneratie is over de tijd (KNGF, 2017). De classificatie hiervan wordt aangeduid met Hoehn en Yahr (HY) 1 tot 5. HY-stadium 1 en 2 zijn de vroege fase. In deze stadia zijn de klachten nog gematigd en te reguleren met persoonlijk afgestemde medicatie en training. 
HY 3 en 4 zijn de midden fase, in dit stadium van de ziekte van Parkinson wordt de patiënt in activiteiten beperkt. Echter, kan de patiënt nog wel fysiek onafhankelijk functioneren. 
HY 5 is de late fase, hierbij is de patiënt zonder hulp volledig bed- of rolstoel gebonden (KNGF, 2017).
Met name in de eerste drie stadia wordt lichamelijke beweging gebruikt als onderdeel van de fysiotherapeutische behandeling om de degeneratie te remmen. Een trainingsmethode waarbij het mogelijk is gebruik te maken van het gehele lichaam is hoog intensieve training (HIT), niet te verwarren met High Intensity Interval Training (HIIT). Bij HIT is een training waarbij de intensiteit van de training voorop staat. Een training is hoog intensief wanneer de hartslag verhoogd wordt naar 60-85% van de maximale hartslag gebaseerd op leeftijd, ‘age appropriate heart rate’ (AAHR), berekend met de Karvonen formule (Jansen, 2021). De trainingsmethode is voornamelijk uitgevoerd in de vorm van duurtraining met een lager trainingsvolume en tijd. Hierdoor is het een effectieve training binnen beperkte tijd. Dit is van toepassing bij fysiotherapeutische behandeling, waarbij de sessie van 20 minuten tot een uur kan variëren.
Voor Parkinson heeft de KNGF een richtlijn opgesteld voor fysiotherapeuten. Hierin wordt voor HY1 zelfstandige functie training, zonder fysiotherapeut aangeraden. Voor latere stadia wordt met name vaardigheids- en functietraining aangeraden (KNGF, 2017).
Echter, zijn er onderzoeken naar trainingsmethodes bij Parkinson die in HY1-3 een positief effect hebben. De mogelijke interventies die de KNGF aangeeft zijn enkel laag intensieve trainingsmethodes. Nieuwe onderzoeken wijzen uit dat hoog intensieve training in stadium 1 tot en met 3 een positief effect heeft op het behoud van algehele motoriek (Cancela, 2020) (Segura, 2020).
Dit wekt interesse in het mogelijk opnemen van HIT in de richtlijn als volwaardige trainingsmethode voor Parkinsonpatiënten. Hieruit is de vraagstelling voortgekomen: 
Wat is het effect van Hoog Intensief Trainen (HIT) op de algehele motoriek bij patiënten met Parkinson in HY-stadium 1 tot en met 3?
Het doel is om te achterhalen wat het effect is van hoog intensieve training (HIT) bij patiënten met de ziekte van Parkinson op het behoud van functie ten aanzien van de algehele motoriek. Dit wordt gedaan doormiddel van het bestuderen van bestaande literatuur. 
De uitkomst van dit onderzoek is van belang voor zowel Parkinsonpatiënten, als Parkinson gespecialiseerde fysiotherapeuten, als iedere fysiotherapeut die Parkinsonpatiënten onder behandeling heeft.
[bookmark: _Toc126531874][bookmark: _Toc126751244]Methode
[bookmark: _Toc126531875][bookmark: _Toc126751245]Onderzoeksopzet
De opzet van dit onderzoek is een literatuurstudie weergeven in de vorm van een systematische review (SR). De resultaten van de literatuurstudie dragen bij aan een aanbeveling aan Fysiotherapeuten voor toepassing in de praktijk. Daarnaast draagt het bij aan een aanbeveling aan de KNGF voor implementatie van HIT in de ‘KNGF-richtlijn Parkinson’.
[bookmark: _Toc126531876][bookmark: _Toc126751246]Patiëntenpopulatie
De onderzoekspopulatie bestaat uit patiënten met de ziekte van Parkinson. Hierbij wordt uitsluitend gekeken naar patiënten in de eerste stadia, Hoehn en Yahr stadium 1 tot en met stadium 3(HY1-3). In HY1 heeft de patiënt uitsluitend unilaterale betrokkenheid en minimale of geen functionele beperkingen. In HY2 is er sprake van bilaterale of axiale betrokkenheid en nog geen balansstoornissen. In HY3 is er bilaterale betrokkenheid; lichte tot matige beperkingen in activiteiten; gestoorde houdingsreflexen, maar wel fysieke onafhankelijkheid (KNGF, 2017).
Er wordt gekeken naar de eerste 3 stadia omdat hier nog de meeste winst in te behalen valt gezien remming van de symptomen. Daarnaast zijn over HY1-3 de meest overeenkomende onderzoeken gedaan naar het effect van hoog intensieve training. Doordat de onderzoeken meer overeenkomen is de te maken vergelijking nauwkeuriger in uitkomst. In HY4-5 ligt de focus van de fysiotherapeutische behandeling op het onderhouden van ADL-functies. 
Om de juiste selectie van artikelen te waarborgen is gebruikgemaakt van inclusie- en exclusiecriteria. De geselecteerde inclusiecriteria zijn: Idiopathische Parkinson; Hoehn en Yahr stadium 1-3; Hoog intensief: AAHR tussen de 60 en 85%. 
[bookmark: _Hlk126404322]De geselecteerde exclusiecriteria zijn: niet idiopathische Parkinson; Hoehn en Yahr stadium 4-5
Studies met patiënten die aan genoemde criteria voldoen zijn geïncludeerd in het literatuuronderzoek.
[bookmark: _Toc126531877][bookmark: _Toc126751247]Meetinstrument
In het onderzoek wordt enkel gebruik gemaakt van artikelen met als meetinstrument de UPDRS-deel III. UPDRS-deel III is gefocust op motoriek in alle aspecten van het lichaam. Dit meetinstrument is gespecificeerd op alle functies die spieren betrekken, van spraak en gezichtsuitdrukking tot bewegingen en specifieke Parkinson symptomen(Fahn, 1987). De UPDRS-deel III is weergegeven in bijlage 1.
De UPDRS-III bestaat uit opdracht 16 t/m 31, 14 vragen. Bij iedere vraag zijn 0 tot 4 punten te behalen. Hierbij is 0 Normaal en 4 het laagst haalbare. Hoe minder punten, hoe beter de algehele motoriek intact is. Het minimale aantal haalbare punten op de UPDRS-III is 0, het maximale aantal punten is 60 punten. Een klinisch relevante verbetering op de UPDRS-III is aangetoond bij -3.25punten en een verslechtering bij 4.63 punten (Horváth, 2015).
[bookmark: _Toc126531878][bookmark: _Toc126751248]Databases en zoekstrategie
De literatuur is gezocht tussen november 2022 en januari 2023. Er is gezocht in onlinedatabases PubMed, Google Scholar en CINAHL. In de onlinedatabases is gezocht naar artikelen die relevant zijn voor de onderzoeksvraag en aansluiten bij de inclusie- en exclusiecriteria. In ieder van de databases is gefilterd op ‘free full tekst’.
De keuze voor gebruik van PubMed is gebaseerd op het bevatten van meer dan 35 miljoen citaties en abstracten van biomedische literatuur. Daarnaast bevat het links naar free full tekst via PubMed Central (PMC). (PubMed, 1996).
Gebruik van CINAHL is gebaseerd op het full tekst toegang geven tot meer dan 500 wetenschappelijke tijdschriften voor fysiotherapie, naast andere paramedische en medische disciplines (CINAHL, 1961).
Google Scholar is een eenvoudig hulpmiddel voor zoeken naar literatuur. Hierdoor is gebruik gemaakt van deze database voor het zoeken van wetenschappelijke literatuur (Google Scholar, 2004).
De zoekopdracht in de databases is gespecificeerd doormiddel van Boolean operators ‘AND’ en ‘OR’. Daarnaast is gebruik gemaakt van MeSH-termen en vrije zoektermen. Er is gebruik gemaakt van verscheidene zoekstringen om de zoekresultaten te specificeren. 
Eerst gebruikte database is PubMed. De keuze hiervoor is gebaseerd op het specifiek en gericht kunnen zoeken naar artikelen door gebruik te maken van MeSH-termen in combinatie met vrije zoektermen en Boolean operator ‘AND’ en ‘OR’. De uitkomst van de zoekstringen waren slechts enkele tot geen artikelen, waardoor ook gezocht is in CINAHL.
Bij CINAHL is eerst gezocht met een simpele zoekstreng. Dit om te bepalen of hier een sufficiënt aantal artikelen uit kwamen. Bij een laag aantal artikelen is ook op Google Scholar gezocht met diezelfde zoekstring.
De zoektermen zijn per database uitgewerkt en weergegeven in tabel 1. 
	Zoekstringen PubMed

	#1
	Parkinson’s disease AND high intensity exercise AND UPDRS

	#2
	((Parkinson’s disease[MeSH Terms]) AND (high intensity training[MeSH Terms])) OR (high intensity exercise[MeSH Terms])) AND ("updrs iii"[All Fields])

	#3
	Parkinson disease"[MeSH Terms] AND high intensity exercise AND motor symptoms AND UPDRS

	Zoekstringen CINAHL en Google Scholar

	#1
	Parkinson’s disease AND high intensity exercise AND UPDRS

	#2
	Parkinson’s disease AND high intensity training AND UPDRS


 Tabel 1: zoekstring per database
Dataselectie
Naast de beoordeling van de methodologische kwaliteit is data van de artikelen geëxtraheerd. Om te bepalen of de artikelen geschikt zijn is gekeken naar het onderzoeksdesign en de inclusie- en exclusiecriteria, zie tabel 2. Daarnaast is gekeken naar de laatste zin van de inleiding om te bepalen wat het doel van het onderzoek was. De geselecteerde exclusiecriteria zijn: Trainingen langer dan een uur. 
Dit exclusiecriterium is gekozen gezien de duur van een fysiotherapie behandeling tussen de 20 minuten tot een uur duren. Als laatste is voor gezorgd dat er geen ‘cherry picking’ plaats vindt. Op basis van deze uitkomsten is bepaald of de artikelen zijn opgenomen in het onderzoek. Het selectieproces en aantal artikelen bij iedere uitkomst is weergegeven in figuur 1. 
	Inclusiecriteria 
	Exclusiecriteria

	Idiopathische Parkinson
	Niet idiopathische Parkinson

	Hoehn en Yahr stadium 1-3
	Hoehn en Yahr stadium 4-5

	Hoog intensieve training: AAHR tussen 60 en 85%
	Niet bevatten van ‘free full tekst’

	Training van 20 minuten tot een uur
	Studies met training langer dan een uur


 Tabel 2: Inclusie- en exclusiecriteria
[bookmark: _Toc126531880][bookmark: _Toc126751250]Methodologische kwaliteit
De methodologische kwaliteit is beoordeeld doormiddel van Physiotherapy Evidence Database Scale (PEDro schaal). De PEDro schaal heeft als doel het ondersteunen van snel identificeren of een RCT mogelijk intern valide is en voldoende sufficiënte statistische informatie bevat om het resultaat interpretabel te maken (PEDro, 2016). De PEDro schaal bestaat uit 11 onderdelen. Een score van 0-3 wordt gezien als karig; 4-5 als net genoeg; 6-8 wordt gezien als goed en 9-10 als uitstekend. Echter, is deze classificatie niet gevalideerd. Maar, voor onderzoeken die complexe interventies evalueren is 8-10 optimaal (PEDro, 2022). De onderzoeker heeft gekozen voor deze manier van kwaliteitsbeoordeling, gezien deze het beste aansluit bij het bepalen van de validiteit een Randomized Controlled Trial (RCT).
De beoordeelde artikelen die voldoen aan de methodologische kwaliteit en de juiste inclusie- en exclusiecriteria zijn opgenomen in het artikel. De artikelen zijn beoordeel doormiddel van de PEDro-schaal (PEDro, 2016). Drie artikelen zijn geclassificeerd als RCT. Op basis van het leveren van karige tot net genoeg bewijs worden onderzoeken die beoordeeld worden met een score lager dan 5 op de PEDro-schaal geëxcludeerd (PEDro, 2022).
Drie artikelen zijn geclassificeerd als CCT, gezien randomisatie niet is toegepast. Deze artikelen zijn beoordeeld Cochrane-beoordelingscriteria voor (Scholten, 2018). 
[bookmark: _Toc126531881][bookmark: _Toc126751251]Data extractie
Naast het analyseren is data extractie uitgevoerd door te kijken naar leeftijd; Hoehn en Yahr stadia; intensiteit van de training; duur van de training; duur van het onderzoek en of er gebruik gemaakt is van de UPDRS als meetinstrument. Alle genoemde variabelen zijn ter vergelijking genoteerd in een tabel. 
De te verkrijgen variabelen zijn in de artikelen te vinden in het kopje methode en in de tabellen over de karakteristieken van de patiëntenpopulatie. 
Data-analyse
De kwaliteit van het onderzoek is besloten aan de hand van een data-analyse doormiddel van de best evidence synthese (van Tulder, 2003). Gebaseerd op de methodologische kwaliteit van de artikelen en uitkomsten van de studies. Er is sprake van sterk bewijs wanneer de uitkomst van de studie gebaseerd is op de consistente resultaten gemeten in tenminste twee RCT 's van hoge methodologische kwaliteit. Er kan gesproken worden van consistente resultaten als meer dan 75% van de geïncludeerde studies hetzelfde behandelresultaat laten zien (van Tulder, 2003).
Er is sprake van: matig bewijs wanneer de uitkomst van de studie gebaseerd is op consistente resultaten gemeten in tenminste een RCT van hoge kwaliteit en/ of tenminste twee RCT 's en/ of CCT 's van lage kwaliteit; gering bewijs wanneer de uitkomst van de studie gebaseerd is op een RCT en/ of CCT met lage kwaliteit; conflicterend bewijs wanneer de uitkomst van de studie gebaseerd is op inconsistente resultaten in meer dan twee RCT 's en/ of CCT 's; geen bewijs wanneer de uitkomst van de studie gebaseerd is op RCT 's en CCT’s waarin geen statistisch significante resultaten aanwezig zijn (van Tulder, 2003).
[bookmark: _Toc126531883][bookmark: _Toc126751253]Ethische toetsing
In dit onderzoek is geen sprake van ethische toetsing gezien het onderzoek volledig gebaseerd is op bestaande literatuur vanuit databanken. Hierdoor is geen ethisch toetsingsprotocol opgenomen in deze systematische review.Figuur 1: Stroomdiagram studieselectie

[bookmark: _Toc126531884][bookmark: _Toc126751254]Resultaten
[bookmark: _Toc126531885][bookmark: _Toc126751255]Selectie van studies
De selectie van studies is weergegeven in figuur 1. Het invullen als zoekopdracht in PubMed resulteerde in 17 artikelen. In CINAHL is gezocht doormiddel van vrije zoektermen en Boolean operator. Met de geformuleerde zoekstreng kwam deze zoekopdracht uit op vijf artikelen.  Op Google Scholar met een zoekstreng gelijk aan de zoekopdracht in CINAHL gezocht. Dit leverde 7120 artikelen op. Door te sorteren op meest relevante en enkel kijkend naar de eerste 10 pagina’s is dit aantal gereduceerd naar 100 artikelen.
[image: ]In totaliteit komen de initiële zoekopdrachten gecombineerd uit op 122 artikelen. Door het verwijderen van duplicaten komt het aantal artikelen op 113 uit. Daarnaast is door de onderzoeker gekeken naar de titels en abstract van deze artikelen, waarna 96 artikelen zijn afgekeurd voor inclusie in dit onderzoek. Dit zorgt voor 17 overgebleven artikelen voor nadere analyse. 

Tabel 3: Studiekarakteristieken
	Studie
	MK
	Participanten
	M/V
	H&Y
	Leeftijd
	Interventie
	Duur per training
	Intensiteit in Max HF (karvanen)
	Duur van studie
	Meet-
instrumenten
	Follow up

	Ebersbach, 2010
	PEDro:
10
	BIG:
 n= 20

WALK:
 n= 19

HOME:
n= 19


Totaal: 
n= 58
	BIG: 
7/13

WALK: 
7/12

HOME: 
8/11
	BIG: 
2.8

WALK: 2.6

HOME:
2.5
	BIG: 
67.1

WALK: 65.5

HOME: 69.3
	BIG: Gestandaardiseerde oefeningen voor gehele lichaam. En doelgerichte oefeningen voor ADL. Met 1 op 1 begeleiding.

WALK: Warming-up, Nordic walking sessie, cooling down. Groepstraining.

HOME: instructie voor thuis training.
	BIG: 60min
(4x per week)

WALK: 60min (2x per week)

HOME:
1 uur 
	80%
	BIG en HOME
4 weken

WALK:
8 weken

	UPDRS
TUG
10MWT
	Niet uitgevoerd

	Fischer, 2008
	PEDro: 10
	LI: n= 10

HI: n= 10

C: n= 10



Totaal:
n= 30
	LI: 5/5

HI: 6/4

C: 8/2
	LI: 1.9

HI: 1.9

C: 1.9
	LI: 61.5

HI: 64.0

C: 63.1
	LI: Passief en actief ROM, balans oefeningen, krachttraining, functionele oefeningen en transfers.

HI: Op 75% van AAMHR lopen op de loopband, ondersteund door een tillift.

C: Ontvangen informatieve lessen.
Daarnaast mogen ze hun reguliere sport routine vervolgen.
	LI: 45min

HI: 45 min.
	LI: <50%

HI: 75%
	8 weken
	UPDRS
Functionele oefeningen test
10MWT
Sit-to-stand test
TMS 

	Niet uitgevoerd

	Jansen, 2021
	PEDro: 10
	FE: n= 14

VE: n= 15


Totaal:
n= 29
	FE: 6/8

VE: 8/7
	FE: 2.00

VE: 2.00
	FE:  63.50

VE: 62.07
	FE: Fietsen op een hometrainer, met een cadans van 59RPMs

VE: Fietsen op een hometrainer, bepalen zelf de cadans.
	FE: 50-60min.
(3x per week)
VE: 50-60min.
(3x per week)

	60-80%
	8 weken
	UPDRS
Total task time
Load en Grip force
Max rate of force upper/lower grip
	Niet uitgevoerd

	Van der Kolk, 2019
	PEDro: 11
	I: n= 65

C: n= 65

Totaal: 
N= 130
	I: 42/23

C: 38/27
	I: 1.94

C: 1.18
	I: 59.3

C: 59.4
	I: fietsen op een hometrainer 30-45min.

C: rekken, mobiliteit- en ontspannings-oefeningen.
	30-45 min
(3x per week)


C: 30 min.
(3x per week)
	50-80%
	24 weken
	UPDRS
VO2 max
6MWT
TUG
Mini-BEST
Pegboard test
Fingertapping test
QoL
	Niet uitgevoerd

	Morberg, 2014
	CB 4.3: 9
	I: n= 12

C: n= 12



Totaal:
n= 24
	I: 4/8

C: 7/5
	I: 1.75

C: 1.5
	I: 61.33

C: 62.17 
	I: Krachttraining: 4-6 oefeningen, 15 RM. Einde studie 6 RM
Cardiovasculaire training: 5min warm up, 20 min intensieve training.

C: De controlegroep ontving algemene aanbevelingen over lichamelijke activiteit.
	Krachttraining:
± 20-30 min

Cardiovasculaire training: 25 min.

Totaal: 
± 45-50 min. (2x per week)

	85%
	32 weken
	UPDRS
ADL
PDQ 8
TUG
10MWT
SFT
WHO-FIVE
HAM-D6
MDI
1RM
	Niet uitgevoerd

	Rose, 2013
	CB 4.3: 9
	I: n= 13
	Niet genoemd
	I: 2
	I: 63.38
	I: progressief hoog intensieve training. Anti-zwaartekracht loopband. Lopen, hardlopen, huppelen, chassé en op en af springen.
	60 minuten
	70-80%
	8 weken
	UPDRS
PDQ-39
6MWT

	Niet uitgevoerd

	Rosenfeldt, 2022
	CB 4.3: 10
	I: n= 41
	I:25/16
	I: 2.17
	69.3
	I: Fietsen op een hometrainer, zonder vooraf bepaalde cadans.
	50-60 min
(1-3x per week)
	60-80%
	24 weken
	UPDRS
6MWT
MDT
PST
VMT
NeuroQoL
	Na 6 maanden

	Segura, 2020
	CB 4.3: 9
	I: n= 6

C: n= 7


Totaal:
n= 13
	I: 4/2

C: 3/4
	(Geen gemiddelde genoemd)
	I: 57.8

C: 56.0
	I: Fietsen op een tandem, met een cadans van 40-60rpm

C: Niet gespecificeerd.
	45 min
(1x per week in de eerste 4 weken, 2x per week in de laatste 4 weken)
	50-60% 
	8 weken
	UPDRS
VO2max
MRI-scans
	Niet uitgevoerd


[bookmark: _Hlk126256655]MK= Methodologische Kwaliteit; M= man; V= Vrouw; CB= Cochrane-beoordelingscriteria voor cohortonderzoek; BIG= BIG interventie; WALK= Nordic Walking interventie; HOME= thuis training interventie; LI= Low Intensity; HI= High Intensity; I= Interventiegroep; C= controlegroep; FE= Forced Exercise; VE= Voluntary Exercise.



Tabel 4: Uitkomstentabel UPDRS-II
	Studie
	Meetinstrument
	Interventie metingen
	Follow-up meting
	Verschil tussen begin- en eindmeting

	
	
	Basismeting
	Eindmeting
	Within group P-waarde: Interventiegroep
	
	

	Ebersbach, 2010
	UPDRS-III
	BIG: 21.1± 6.3
WALK: 18.5± 5.8
HOME: 19.1± 9.7
	BIG: 16.05± 3.91
WALK: 19.08± 3.17
HOME: 20.78 ±5.95
	<0.001
	-
	BIG: ∆-5.05 
WALK: ∆0.58
HOME: ∆1.68

	Fischer, 2008
	UPDRS-III
	LI: 30.5±8.7
HI: 27.6±10.3
C: 27.6±7.3
	LI: 26.7±7.5
HI: 24.8±9.0
C: 24.9±8.8
	Niet significant*
	-
	LI: ∆-3.8
HI: ∆-2.8
[bookmark: _Hlk126494930]C: ∆-2.7

	Jansen, 2021
	UPDRS-III
	FE: 32.9± 10.3
VE: 35.9± 10.8
	FE: 28.6 ± 10.6
VE: 31.1 ± 3.9
	0.41
	FE: 31.9± 8.3
VE: 29.0± 6.9
	FE: ∆-4.3
VE: ∆-4.8

	Van der Kolk, 2019
	UPDRS-III
	I: 29.5± 2.7
C: 27.2± 2.7
	I: 29.0± 2.0
C: 31.4± 2.5
	0.0020
	
	I: ∆-0.5
C: ∆4.2

	Morberg, 2014
	UPDRS-III
	I: 15.00
C: 9.10
	I: 7.13
C: 11.70
	0.045
	-
	[bookmark: _Hlk126498774][bookmark: _Hlk126492672]I: ∆-7.87
C: ∆2.6

	Rose, 2013
	UPDRS-III
	35± 10
	29± 12,
	<0.002
	-
	∆-6

	Rosenfeldt, 2022
	UPDRS-III
	37.2 ± 11.7
	33.8 ± 11.7
	0.001
	-
	∆-3.4

	Segura, 2020
	UPDRS-III
	-
	-
	0.32
	-
	[bookmark: _Hlk126268833]I: ∆-6.7 
C: ∆-2.1


*geen p-waarde vermeld in het onderzoek, wel aangegeven dat significantie niet bereikt is.


	Studie
	Meetinstrument
	Interventie metingen
	Follow-up meting
	Verschil tussen begin- en eindmeting

	
	
	Basismeting
	Eindmeting
	P-waarde
	
	

	Fischer, 2008
	UPDRS totaal
	LI: 39.4±9.3
HI: 35.9±13.3
	LI: 34.2±8.0
HI: 33.8±14.6
	Niet genoemd
	-
	LI: ∆-5,2
HI: ∆-2.1
C: ∆-3.2

	Morberg, 2014
	UPDRS totaal
	I: 29.25
C: 16.90
	I: 13.63
C: 19.10
	0.011
	-
	I: ∆-15.62
C: ∆2.2

	Rose, 2013
	UPDRS totaal
	58± 18
	47± 18
	0.028
	-
	∆-11

	Segura, 2020
	UPDRS totaal
	I: 57.7
C: 54.8
	I: 52.0
C: 55.7
	0.11
	-
	I: ∆-5.7 
C: ∆0.9


Tabel 5:Uitkomstentabel UPDRS totaal



De 17 artikelen zijn gereduceerd naar 15 door het afkeuren van twee artikelen op het niet beschikbaar hebben van een ‘free full text’. De overgebleven artikelen zijn beoordeeld op het voldoen aan de inclusie- en exclusiecriteria. 6 artikelen voldeden niet aan deze gestelde criteria. 
De artikelen geclassificeerd als RCT’s zijn beoordeeld met de PEDro schaal (PEDro, 2016). De artikelen geclassificeerd als CCT’s zijn beoordeeld met checklist 4.3 van Cochrane (Scholten, 2018). Dit heeft geleid tot 8 geïncludeerde studies.
[bookmark: _Toc126531886][bookmark: _Toc126751256]Methodologische kwaliteit
Bij gebruik van de PEDro-schaal (PEDro, 2016) is gebleken bij één van de studies geen blindering heeft plaatsgevonden van therapeuten, die de therapie geven. Daarnaast hebben twee van de drie artikelen geen duidelijke specificatie over het wel of niet hebben van ‘intention to treat’. De scores van drie artikelen zijn uitgekomen op 10 van de 11 haalbare punten, één studie kwam uit op 11 van de 11 haalbare punten. Deze vier studies zijn geïncludeerd in deze systematische review. (Bijlage 3 & 4)
Bij gebruik van Cochrane-beoordelingscriteria voor cohortonderzoek  (Scholten, 2018) is gebleken dat geen van de CCT-studies gebruik gemaakt heeft van een follow-up. Uit de checklist zijn punt 13 en 14 niet van toepassing op de getoetste artikelen. (Bijlage 2 & 5)
[bookmark: _Toc126751257]Best evidence synthese
In deze studie zijn vier RCT’s geïncludeerd van hoge kwaliteit. Daarnaast zijn de uitkomsten van alle geïncludeerde studie 87,5% consistent. Hierdoor mag geconcludeerd, volgens de Best Evidence Synthese van Van Tulder (2003), dat de mate van bewijs van deze systemische review sterk bewijs bevat (bijlage 6). De resultaten van de studies zijn verwerkt in een overzicht, te vinden in tabel 4 en 5.
[bookmark: _Toc126531888][bookmark: _Toc126751258]Populatiekarakteristieken
Het totaal aantal patiënten van de geïncludeerde studies is 195 participanten. Dit is opgedeeld in 99 vrouwelijke en 96 mannelijke participanten. De gemiddelde leeftijd is hierbij 63.3 jaar, waarbij de jongste gemiddelde leeftijd 56.9 jaar (Segura, 2020) is en de oudste gemiddelde 69.3 jaar (Rosenfeldt, 2022). Het aantal participanten per onderzoek varieert van 13 tot 58 patiënten. Het Hoehn en Yahr gemiddelde van alle onderzoeken is 2.15 met een laagste van 1.63 (Morberg, 2014) en een hoogste van 2.63 (Ebersbach, 2010). In één onderzoek (Segura, 2020) is geen gemiddelde Hoehn en Yahr stadium weergegeven, de patiënten zitten allemaal tussen HY1-3. Een overzicht van de populatiekarakteristieken is weergegeven in tabel 3.
[bookmark: _Toc126531889][bookmark: _Toc126751259]Algehele motoriek
In tabel 4 is af te lezen dat Ebersbach (2010) en Rosenfeldt (2022) een significant effect aantonen, gezien de p-waarde <0.001. Het onderzoek van Ebersbach (2010) toont aan dat de hoog intensieve trainingsmethode: BIG, een positief effect heeft op het verlagen van de UPDRS-III score. Daarnaast laat Ebersbach (2010) zien dat zowel de controlegroep met de Nordic Walking interventie als de controlegroep met de thuis training geen positief effect hebben op het verlagen van de UPDRS-III. 
Rosenfeldt (2022) maakt enkel gebruik van een interventiegroep. Waarbij een positief effect gevonden van hoog intensief trainen op de algehele motoriek. 
Zeven van de acht studies hebben een klinisch relevant positief verschil tussen begin- en eindmeting gevonden bij uitvoering van HIT. Een verbetering hoger dan -3.25 op de UPDRS-III is volgens Horváth (2015) bewezen een klinisch relevante verbetering te zijn. Een klinisch relevante verslechtering op de UPDRS-III is aangetoond bij 4.63 punten (Horváth, 2015).
Ieder van de onderzoeken, met uitzondering van Van der Kolk (2019), toont bij de HIT interventies een klinisch relevant verschil aan boven ∆-3.25. Daarentegen laat geen van de onderzoeken een klinische relevante afname zien in de controlegroepen.
In twee onderzoeken, Fisher (2008) en Segura (2020), met een controlegroep, is zowel bij de interventiegroep als de controlegroep een positief effect gevonden in verbetering van algehele motoriek. Bij Segura (2020) is de verbetering van de controlegroep lager dan die van de interventiegroep. De verbetering van de interventiegroep van Fisher (2008) is nagenoeg vergelijkbaar aan de verbetering van de controlegroep, met een verschil van ∆-0.1. Daarnaast is de uitkomst van de interventiegroep minder in score afgenomen dan de laag intensieve groep (Fisher, 2008).
De onderzoeken van Fisher (2008), Jansen  (2021), Van der Kolk (2019), Morberg  (2014) en Segura (2020) vinden ook een positief effect in de interventiegroepen op het verlagen van de UPDRS-III en dus het verbeteren van de algehele motoriek. De uitslag berust niet op een significante p-waarde, al laat de het verschil van begin- en eindmeting wel een klinisch relevante verandering zien. 
Naast dat Morberg (2014) een positief effect laat zien, zijn de scores van zowel de basismeting en de eindmeting aanzienlijk lager dan die van de andere onderzoeken. Ook laat Morberg (2014) het grootste positieve verschil zien tussen de basismeting en de eindmeting, met een verschil van ∆-7.87. 
Het onderzoek van Rose (2013) heeft ook een positief effect in het verlagen van de UPDRS-III. Deze verandering is aanzienlijk kleiner en geeft geen klinisch relevant verschil tussen begin- en eindmeting. Daarnaast is volgens de p-waarde de uitslag niet significant.
Jansen (2021) heeft een follow-up uitgevoerd na 6 maanden. Hieruit is te zien dat de ‘Forced exercise’ groep een toegenomen score heeft. Daarentegen is de score van de ‘voluntary exercise’ groep verder afgenomen. Daarnaast is ook opmerkelijk in de resultaten tabel dat de controlegroepen van Ebersbach (2010), Morberg  (2014), en Van der Kolk (2019) een toename in score hebben en dus geen positief effect op de algehele motoriek. 
Jansen (2021), Van der Kolk (2019) en Rosenfeldt (2022) hebben ieder als interventie het fietsen op een hometrainer. De exacte randvoorwaarden verschillen als volgt: Jansen (2021) heeft een vooraf bepaalde cadans van 59RPM’s met een AAHR van 60-80% en een duur van 50-60minuten; Van der Kolk (2021) heeft 15 minuten warming-up en daarna 30 minuten fietsen op 50-80% van de AAHR; Rosenfeldt (2021) heeft een langere trainingsduur van 50-60 minuten en 50-60% van de AAHR. Ondanks het hebben van enkel kleine afwijkingen in trainingsmethode zijn de uitkomsten zeer wisselend. Van der Kolk (2021) geeft een laag positieve uitkomst, terwijl Jansen (2021) en Rosenfeldt (2021) een klinisch relevante verbetering van de UPDRS-III geven. 
De onderzoeken van Rose (2013) en Fisher (2008) hebben ieder een interventie van loopbandtraining met ondersteuning. Fisher (2008) maakt hierbij gebruik van een tillift, heeft een trainingsintensiteit van 75% en trainingsduur van 45 minuten. Rose (2013) maakt gebruik van een anti-zwaartekrachtsbubbel, heeft een trainingsintensiteit van 70-80% en een trainingsduur van 60 minuten. Gezien de overeenkomsten is een vergelijking te maken. 
De meest uiteenlopende uitslagen van de UPDRS-III zijn te zie tussen Van der Kolk (2019) en Morberg (2014). Zo heeft Morberg (2014) de grootste verbetering in afname van punten op de UPDRS-III, Van der Kolk (2014) heeft hierin de laagste. Het verschil in verbetering bij de interventiegroepen tussen beiden is -7.37 punten. Het verschil in tussen de controlegroepen in achteruitgang is 1.6 punten.
De gemiddelde verandering van de hoog intensieve trainingsgroepen is ∆-4.60. De achteruitgang van de controlegroepen is gemiddeld ∆0.71. Dit betekent dat gemiddelde verbetering bij HIT met klinische relevantie verbeterd is. De achteruitgang is niet zodanig afgenomen dat dit klinisch relevant is. 
[bookmark: _Toc126531890][bookmark: _Toc126751260]Algeheel functioneren
Naast gebruik te maken van de UPDRS-III hebben vier studies ook de volledige UPDRS vermeld. Dit meetinstrument meet algeheel functioneren en de ernst van symptomen van de ziekte van Parkinson.  De gegevens van deze studies zijn weergegeven in tabel 4.
In de tabel is te zien dat het onderzoek van Fisher (2008), bij de groep met lage intensiteit training (LI) een verbetering van de UPDRS hebben van gemiddeld -5.2 punten. De groep met hoge intensiteit training (HI) laat een gemiddelde verbetering zien van 2.1 punten. Op de totale UPDRS verbetert de controlegroep met -3.2 punten en heeft dus een grotere verbetering dan de hoge intensiteit trainingsgroep.
Het onderzoek van Segura (2020) toont een verbetering van -5.7 punten. Wat opvalt in tabel 5 is het onderzoek van Morberg (2014). Hierin wordt een verbetering van -15.62 gemeten op de volledige UPDRS. 
De gemiddelde verandering van de hoog intensieve trainingsgroepen is ∆-8.61. De achteruitgang van de controlegroepen is gemiddeld ∆0.03.
[bookmark: _Toc126531891][bookmark: _Toc126751261]Discussie
De literatuurstudie is uitgevoerd ter beantwoording van
De onderzoeksvraag: “Wat is het effect van Hoog
Intensief Trainen (HIT) op de algehele motoriek bij patiënten met Parkinson in HY1-3?”. Bij uitvoering van onderzoek zijn acht studies geïncludeerd, die het effect van hoog intensieve training hebben onderzocht, waarvan vijf de uitkomsten hebben vergeleken met een controlegroep. Uit de resultaten komt naar voren dan een positief effect gevonden is in verbeteren van de algehele motoriek, bij het uitvoeren van HIT bij Parkinsonpatiënten in HY1-3. 
Vier onderzoeken zijn RCT’s, waarvan slechts één artikel (Ebersbach, 2010) een significante p-waarde laat zien. Daarnaast zijn vier artikelen CCT’s, waarvan slechts één artikel Rosenfeldt (2022) een significante p-waarde laat zien. 
Ebersbach (2010) is het enige artikel in deze systematische review met een significante p-waarde in combinatie met een klinisch relevant verschil in begin- en eindmeting. De onderzoekers van het artikel geven aan dat de grote verbetering in de BIG-interventiegroep komt door het niet veranderen van de reguliere sportroutines van de participanten, maar het toevoegen van 2.1 tot 2.6 uur sportactiviteit per week. Ook wordt aangegeven dat door gebruik te maken van één op één begeleiding bij de BIG-interventie de patiënten meer voordeel uit hun training halen ten aanzien van het verbeteren van de algehele motoriek. In de groepstraining met Nordic Walking, controlegroep, is een negatief effect te zien op de uitslag van de UPDRS-III. (Ebersbach, 2010)
Morberg (2014) is het eens met de uitspraak van Ebersbach (2010) en geeft aan dat een potentieel probleem bij Parkinsonpatiënten, die niet één op één begeleid worden, is dat ze niet intensief genoeg sporten. Al spreekt Morberg (2014) uit dat de vooruitgang niet zo zeer te maken met de methode of duur van de training. Echter, wanneer gekeken wordt naar de vergelijking van de onderzoeken van Jansen (2021), Van der Kolk (2019) en Rosenfeldt (2022) lijkt er bewijs voor het tegendeel te vinden. In de vergelijking met een enigszins overeenkomende trainingsinvulling, intensiteit en enkel een afwijkende trainingsduur is op te maken dat de duur van de training mogelijk een bepalende factor is bij het geven van een positief of negatief effect op het verbeteren van de algehele motoriek. Hierbij geeft een langere trainingsduur een groter positief effect op het verbeteren van de algehele motoriek. Ook Rose (2013) en Fisher (2008) hebben vergelijkbare interventies toegepast. Ook bij deze vergelijkbare interventies laat het onderzoek met de langere trainingsduur (Rose, 2013) een grotere verbetering zien. 
Ook Van der Kolk (2019) heeft een korte trainingsduur en laat als enige een niet klinisch relevant verschil tussen begin- en eindmeting zien op de UPDRS-III. In het artikel wordt aangegeven dat dit mogelijk te maken heeft met dopamine fluctuaties, de onvoorspelbaarheid van off-fases en dosis falen door medicaties. Daarnaast geven ze aan dat het mogelijk een toevallige uitkomst is, gezien het niet significant zijn van de uitkomsten.
Naast dat Fisher (2008) met een kortere trainingsduur een lager effect aantoont, wordt aangegeven dat het dicht bij elkaar liggen van verbeteringen in de UPDRS-III score tussen de hoog intensieve en controlegroep te wijten is aan het onvoorspelbare van de ziekte van Parkinson, gezien de progressie van de ziekte in de eerste drie jaar na diagnose. Al geeft HIT bij het onderzoek van Fisher (2008) een positief effect, kan niet geconcludeerd worden dat het een effectievere trainingsmethode is dan laag intensief trainen. 
Ook wordt bij Segura (2020) een positief effect getoond in de controlegroep. Waarbij dit volgens de onderzoekers te linken is aan een verhoging van plasma van de hersenen afgeleide neurotrofe factor en niet aan de trainingsmethode.
Nog een factor die in overweging genomen moet worden is het hebben van motivatie en doorzettingsvermogen. Jansen (2021) heeft onderzocht wat het verschil is tussen een groep participanten die gedwongen training (FE) ondergingen en een groep die vrijwillige training (VE) ondergingen. 
Het artikel geeft hierbij aan dat de VE-groep na het onderzoek gemotiveerder is om te blijven sporten. Wat leidt tot het geven van een beter resultaat geven en het over langere tijdspan de trainingsmethode beter volhouden. En dus tot het langer behouden van een goede algehele motoriek (Jansen, 2021).

Kwaliteit van het onderzoek
Een sterk punt van het onderzoek is de hoge methodologische kwaliteit van de geïncludeerde onderzoeken. Dit heeft geleid tot het leveren van sterk bewijs volgens de best evidence synthese (van Tulder, 2003).
Daarentegen is een zwak punt dat is in het onderzoek enkel gekeken is naar de uitkomst van de UPDRS-III en een korte blik geworpen op de totale UPDRS. Daarnaast zijn andere overeenkomende testen tussen de geïncludeerde artikelen niet meegenomen in het onderzoek om de diepgang van het onderzoek zo specifiek mogelijk te houden. Daarnaast zou het onderzoek formaat hierdoor fors toenemen.
Van de onderzoeken zijn de Engelstalige gepubliceerde exemplaren gebruikt. Mogelijk bestaan artikelen zonder Engelstalige publicatie, die om deze reden niet opgenomen zijn in deze systematische review. Daarnaast zit een limitatie in het vinden van relevante onderzoeken voor de gestelde onderzoeksvraag, gezien de specificiteit van de inclusie- en exclusiecriteria. Het positieve hierbij is dat de zoekopdrachten, ingevoerd in de databases, hierdoor een beperkt aantal artikelen met een hoge relevantie opgeleverd heeft.
De uitkomstmaat van de UPDRS is een in de praktijk veel toegepaste test om het verloop van de symptomen van de ziekte van Parkinson bij te houden over de tijd. Gezien het gebruik in de praktijk is het een relevante test om te gebruiken in onderzoek. De effectiviteit van HIT lijkt positief gezien de klinisch relevante positieve veranderingen tussen de basis- en eindmeting. Op dit moment in de tijd kan dit nog niet vastgesteld worden, gezien enkel 2 van de geïncludeerde onderzoeken een significante p-waarde geven. Dit zorgt voor een grote kans op een op toeval berustte uitkomst.
[bookmark: _Toc126531892][bookmark: _Toc126751262]Conclusie
Dit onderzoek geeft sterk bewijs naar een positief effect op het verlagen van de UPDRS-III, aldus verbetering van algehele motoriek, van Parkinsonpatiënten in HY1-3. Uit dit onderzoek komt naar voren dat één op één begeleiding een grotere impact heeft op de effectiviteit van HIT dan een groepstraining. Daarnaast lijkt ook de trainingsduur een belangrijke factor te zijn, waarbij langere duur (60 minuten) een grotere effectiviteit meet. De invulling van de HIT is niet maatgevend als wegingsfactor voor de effectiviteit van de training. Hierbij laat het onderzoek van Jansen (2021) blijken dat de motivatie van de participanten op de lange termijn van groter invloed is op het volhouden van het trainingsregime. Samenvattend is een hoog intensieve training met een duur van minimaal 60 minuten; één op één begeleiding; sport naar keuze en een gemotiveerde participant het meest effectieve voor het verbeteren en langdurig in standhouden van de algehele motoriek, aldus remming van ziekteprogressie.
[bookmark: _Toc126531893][bookmark: _Toc126751263]aanbeveling voor nader onderzoek
Nader onderzoek is nodig om te achterhalen of de resultaten van HIT, de resultaten van laag intensief trainen overstijgt. Gezien in het artikel van Fisher (2008) een groter verschil tussen begin- en eindmeting is gevonden bij laag intensieve training dan bij HIT, is het een waardevolle aanvulling om te achterhalen welk van de trainingsmethodes het grootste positieve effect heeft op behoud van algehele motoriek bij Parkinsonpatiënten en remming van ziekteprogressie.
Het gewenste onderzoeksdesign hierbij is een RCT waarbij laag intensieve training wordt vergeleken met hoog intensieve training. Daarnaast ook een controlegroep om het niet alleen het effect tussen intensiteiten te meten maar ook de mate van progressie op zich.
Daarnaast blijkt vanuit deze systematische review de factor: ‘tijd’ en ‘één op één begeleiding’ de meeste invloed te hebben op de grootte van het effect van HIT. Mocht nader onderzoek gedaan worden, wordt aangeraden deze factoren te implementeren in het onderzoek. Een aanbeveling wordt gedaan om een duur langer dan 60 minuten en één op één begeleiding toe te passen. 
[bookmark: _Toc126751264]Aanbeveling  voor KNGF
Momenteel is geen trainingsmethode opgenomen in de KNGF-richtlijn voor Parkinson. Hierbij wordt een aanbeveling gedaan om deze richtlijn aan te vullen met een trainingsrichtlijn. Hierin kunnen een variatie van trainingen worden opgenomen die effectief zijn in remming van de progressie van de ziekte. Ook is aangeraden hierbij onderscheid te maken tussen de in training per stadia om specifiek te kunnen inspelen op het kunnen van de patiënten bijpassend bij het stadia waarin zij verkeren. 
[bookmark: _Toc126751265]Aanbeveling voor  de praktijk
Hoog intensieve training wordt aangeraden voor toepassing in de praktijk, op patiënten in HY1-3. Gezien het onderzoek bewijs van positieve resultaten laat zien is aangeraden om deze methode in uitvoering te brengen. Hierbij wordt niet geïndiceerd dat hoog intensieve training als vervanging aangeboden moet worden voor laag intensieve training. Er wordt aangeraden om hoog intensieve training als aanvulling te geven op het reguliere trainingsregime van de patiënten. Daarnaast is aangeraden aan fysiotherapeuten om onderzoek met de vergelijking tussen laag en hoog intensieve trainingsmethodes in de gaten te houden.  Na definitief bewijs van het verschil in effectiviteit tussen laag en hoog intensieve training bij Parkinsonpatiënten kan een omschakeling in trainingsmethode worden aangeraden.
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(Nederlandse versie: van Weegen EEH, 2005)
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(Scholten, 2018)
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[bookmark: _Toc126531898][bookmark: _Toc126751270]Bijlage 4: uitwerking PEDro-schaal 

	
	Ebersbach
	Fisher
	Jansen
	Kolk

	1. eligibility criteria were specified
	+
	+
	+
	+

	2. subjects were randomly allocated to groups (in a crossover study, subjects were randomly allocated an order in which treatments were received)
	+
	+
	+
	+

	3. allocation was concealed
	+
	+
	+
	+

	4. the groups were similar at baseline regarding the most important prognostic indicators
	+
	+
	+
	+

	5. there was blinding of all subjects
	+
	+
	+
	+

	6. there was blinding of all therapists who administered the therapy
	+
	+
	?
	+

	7. there was blinding of all assessors who measured at least one key outcome
	+
	+
	+
	+

	8. measures of at least one key outcome were obtained from more than 85% of the subjects initially allocated to groups
	+
	+
	+
	+

	9. all subjects for whom outcome measures were available received the treatment or control condition as allocated or, where this was not the case, data for at least one key outcome was analysed by “intention to treat”
	?
	?
	+
	+

	10. the results of between-group statistical comparisons are reported for at least one key outcome
	+
	+
	+
	+

	11. the study provides both point measures and measures of variability for at least one key outcome
	+
	+
	+
	+

	Totaal
	10/11
	10/11
	10/11
	11/11


(PEDro, 2016)

[bookmark: _Toc126531899][bookmark: _Toc126751271]Bijlage 5: uitwerkingen Checklist 4.3

	
	(Morberg, 2014)
	(Rose, 2013)
	(Rosenfeldt, 2022)
	(Segura, 2020)

	1. Wordt uitgegaan van een duidelijk omschreven groep patiënten die is samengesteld op een gelijk moment in het ziektebeloop?
	+
	+
	+
	+

	2. Was de follow-up voldoende lang?
	-
	-
	-
	-

	3. Zijn de uitkomsten van het onderzoek expliciet en in objectieve termen beschreven?
	+
	+
	+
	+

	4. Was de meting van de uitkomst(en) valide en betrouwbaar?
	+
	+
	+
	+

	5. Werd(en) de uitkomst(en) onafhankelijk (‘blind’) van kennis over de prognostische factor(en) vastgesteld?
	+
	+
	+
	+

	6. Was van een voldoende proportie van alle ingesloten patiënten een volledige follow-up beschikbaar?
	-
	-
	-
	-

	7. Zijn de prognostische factoren expliciet en in objectieve termen beschreven?
	+
	+
	+
	+

	8. Was de meting van de prognostische factoren valide en betrouwbaar?
	+
	+
	+
	+

	9. Is de meting van de prognostische factoren voor alle patiënten uitgevoerd op dezelfde manier en op een gelijk moment in het ziektebeloop?
	+
	+
	+
	+

	10. Is de meting van de verschillende prognostische factoren uitgevoerd bij een voldoende proportie van de populatie?
	-
	-
	+
	-

	11. Zijn alle patiënten geïncludeerd in de uiteindelijke analyses?
	+
	+
	+
	+

	12. Zijn de statistische analyses correct uitgevoerd? Is er bijvoorbeeld aandacht voor ontbrekende waarnemingen en correcte modellering van continue prognostische factoren?
	+
	+
	+
	+

	13. Indien een prognostisch model is ontwikkeld, is het dan ook extern gevalideerd?
	-
	-
	-
	-

	14. Zijn relevante uitkomstmaten gepresenteerd, zoals onderscheidend vermogen en kalibratie van het prognostische model?
	-
	-
	-
	-

	Totaal
	9/14
	9/14
	10/14
	9/14


(Scholten, 2018)
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(van Tulder, 2003)
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Gestandaardiseerde Parkinsonschaal (UPDRS)

1. Goestestoestand, gedrag en stemming

1. Cognitieve stoornis
Geen.

Licht. Constante vergeetachtigheid met gedeleljke
herinnering van gebeurtenissen zonder andere.
moeiljkheden.
Matig geheugenveries met desorientatie en matige
moeite met complexe probleemhantering. Lichte maar
Guideljke functiczwakie in geval van incidenteel op te
roepen herinneringen in de thuissituatie.
3 = Emstig geheugenverlies met desorienatie n tjd en
vaakin plaats. Emstige zwakie in probleemhantering.
Erstig geheugenverlies met enkel orientatie in
persoon. Niet n staat inschattingen te maken of
probleemopiossend te denken. Grote hulpbenoefte b
persoonke vrzorgig. Kan geenszins aeen glaen

2 D (tgv. of,

Activitoiten dagliks leven [Voor zowe! on'als off]

3= Hulp verest bj wassen, tandenpoetsen, haar kammen
en toltbezoek.

5. Spraak 4 = Cathether of andere mechanische hulpmiddelen.
0 Normaal.
Lieht ‘Geen mosiljkheden nd. 12.00 in bed on rochttrekken beddegoed
Matig aangedaan. Soms gevraagd uitspraken te. 0= Normaal.
herhalen. letwat traag en onhandig, maar geen hulp nodig.
3= Emstig aangedaan. gevraagd uitspraken 2= Kan zelfstandig draaien of Iakens | . maar.
te herhalen. met grole moefe.

Meestal onverstaanbaar.

1 = Onbecuidende maar duidelke overmaat aan specksel
in de mond: mogel nachefk kvijen
aige et s kaa g e
igesproken overmaat aan speckssl met eig kifen.
Uioshroxen oafen coneian, oo sakdook o

7. Siikken
Normaal
Zelden verslikend.

intoxicatie)
‘Geen.

Levendige dromen, nachtmerries.

Pseudohallucinates met ziek-inzicht.

= Incidenteel to frequent hallucinaties of waanideeén;
‘2onder ziekte-inzicht; mogeljk belemmerend voor
ageljkse actiteiter.
Persisterende hallucinaties, waanideeé of emstige.
psychose. Nietin staat voor zichzelfte zorgen.

3. Depressie
Niet aanwezig.

Perioden van somberheld of schuldgevoel meer dan

normasl, nooit dagen of weken aanhoudend.

‘Aanhoudende depressie (6én week of langer).

3 = Aanhoudende depressie met vtale symptomen
(siapeloosheid, gebrek aan eetust, gewichtsverlis,

interesseveriis).

‘Aanhoudende depressie met viale symptomen en

Zefimoordgedachten of -neigingen.

Minder assertif dan normaal; passiever.

Verlies van ondememingszin of desinteresse in

oorkeursactvteten (nie routinematg).

3 = Verlies van van ondemermingszin of desinteresse in
‘dageljkse actiteiten (routnematige).

4 = Teruggetrokken, voledig veries van mofivatie.

Verslikend.
3= Zacht voedsel noodzakelik.
4= (PEG- of sondevoeding nooczakelik.

2= Matig traag of kein; lle woorden zjn leesbaar.
3= Emstig aangedaan; et alle woorden jn leesbaar.
De meerderheid van de woorden zjn niet leesbaar.

5. Snijden van voedsl en gebrulk van werktuigon
formaal.

letwat traag en onhandig, maar geen hulp nodig.

2= Kan het meeste voedsel snijden, echier onhandig en
traag; enige hulp nodig.

‘Voedsel moet door emand gesneden worden, maar

Kan nog altjd rasg efen.

Moe gevoerd worden.

letwat traag, maar geen hulp nodig.
Incidentee! hulp nodig b dichtknopen en armen in
mouwen steken.

3= Aanzienlike hulp nodig, maar kan enkele dingen zelf
4= Geheel amankelik.

11. Hygione

formaal.

letwat traag, maar geen hup nodig.

2= Hulp nodig bi douchen of baden; of erg traag in
hygiénische verzorging.

3 = Kan et ntiaief nemen, maar niet zefstandig
‘omraien of de lakens rechtirekken,
4= Geheel ahankeljk.

13. Vallon [Niet gerelateerd aan biokkeren
et

Valt zelden.
Valt soms, minder dan één keer per dag.
Valt gemiddeld één keer per dag.
Valt vaker dan één keer per dag.

3 = Regelmatig biokkeren. Valt soms t.v. bokkeren
4= Valtfrequent Lg.v. blokkeren.

Lichte moeite. Mogelik afwezige armzwaa of neiging
ot siofen.
2 = Matige mosite, maar weinig tot geen hulp vereist

“Awezig
‘Onbeduidend en onregeimatig aanwezi.
Matig hindertk voor de patient.

: belemmerend voor veel aciviiten.
igesproken: belemmerend voor Ge messie
aciwieten.

17. Govoelsklachten gerelatoerd aan parkinson.
0= Geen.
incidentee last van doof gevoel, intelingen of ichte.

2 = Regeimatg astvan doofgevoe, tineingen of pin:
riet kvelend

Vaak pie sensates.

Ondrasgiie pin





image5.png
. Motorisch onderzock

18. Spraak

0= Normaal.

1 = Onbeduidend verlies van uitdrukkingskracht, articulatie
enlof volume.

2= Monotoon en mompelend, maar begripeli; matig
gestoord.

3 = Uitgesproken gestoord, moeiij te begripen.

4= Onbegripelik.

19. Gozichtsuitdrukking

0= Normaal.

1= Minimaal verminderde mimiek, z0u een normaal ‘poker
face kunnen zjn.

2 = Lichte, maar duideijk abnormale vermindering van
mimek.

3 = Matig verminderde mimiek; af en toe open mond.

4 = Maskergelaat met emsti of volleig verlies van
mimiek; mond meer dan een halve centmeter open.

20. Rusttromor
0

‘Afwezg,

‘Onbeduidend en onregelmatig aanwezig.

2 = Kiine ampituge en persisterend. Of matige.
‘amplitude, maar intermiteerend

3 = Matige ampitude en meesial aanwezig.

4= Grote ampltude en meestal aanwezg

21. Actiotromor van de handen
o

‘Afwezi,

‘Onbeduidend; aanwezig b acte.

2 = Matige ampitude, aanwezig bi acte.

3 = Matige ampitude, zowel b statische houding als bi
intente.

4 = Grote amplitude; belemmerend bi eten.

2. Rigiditst (Beoordeeld bj passief bewegen grote
Geiicies el o pekiccrspacan = it varwmro
tandracfenomeen.
0= Afwezig
‘Onbeduidend of enkel waameembaar indien
‘geactiveerd door mirror movements of andere.
bewegingen.
2= Licht o
3 = Uitgesproken, maar volledige bewegingsuitsiagen
‘worden gemakieljk bereikt.
= Emstig, bewegingsuitslagen worden moeizaam
bereid.

23. Vingertikken [Patiént ikt duim en wisvinger snel
‘opeenvolgend met de grootst mogeljke ampitude, elke hand

Lichte vertraging en/of verminderde amplitude.

2= Matig gestoord. Duideljk en snel vermoeid. Eventuee!
incidentele onderbreking van de beweging.
mstig gestoord. Frequente aarzeling n het ntieren
van bewegingen of onderbreking van herhaaide.

beweging. -
4= Kan de taak nauweliks uitvoeren.

3=

24. Handbewegingen [Patiént opent en suit s hand snel

ichte verlraging en/of verminderde amplitude.
Matig gestoord. Dudelfk en snel vermoeid. Evenucel
incidentele onderbreking van de beweging.
mstig gestoord. Frequente aarzeling n het ntieren
van bewegingen of onderbreking van een herhaaide
beweging.
4= Kan de taak nauweliks uitvoeren.

25. Snol alternorends handbewegingen [Pro-/
wegingen van de hand, vertikaal en

ichte verlraging en/of verminderde amplitude.
Matig gestoord. Duideljk en snel vermoeid. Evenucel
incidentele onderbreking van de beweging.

mstig gestoord. Frequente aarzeling n het intieren
van bewegingen of onderbreking van een herhaide

beweging. -
4= Kan de taak nauweliks uitvoeren.

26. Bowooglijkheid van de benen [Patiént tt de hiel snel
‘opeenvolgend tegen de grond, het hele been optilend.

Matig gestoord. Duideifk en snel vermoeid. Mogelik
incidentele onderbreking van de beweging.
mstig gestoord. Frequente aarzeling n het ntieren
‘van bewegingen of onderbreking van een herhaaide.
beweging.
4= Kan de taak nauweliks uitvoeren.

27. Opstaan uit stol [Patiént tracht op e staan uit een
"houten of metalen stoel met rechte rugleuning, met de
‘armen gekuist voor e borst]

formaal,
raag; of heeft meer dan één poging nodg.

eigt terug te vallen n de stoel en moet mogeljk meer
dan één keer proberen, maar kan opkomen zonder

28. Houding
Normasal rechtop.

= Niet volledig rechiop, enigszins gebogen houding; zou
normaal kunnen 2jn voor een ouder femand.

= Matig gebogen houding, duidelik afwikend; mogelik
fets naar één kant neigend.

Ermstig gebogen houding met een kyfose; mogeli

matig naar één kant neigend.

4 = Uitgesproken flexie met extreme houdingsafwijing.

29.Gang
Normaal.

Loopt traag, mogelik schuffelend met korte pasjes,

maar geen festinatie (snelle pasies) of propuise.

2 = Moeite met lopen, maar weinig tot geen hulp nodig;
mogeli enige festinatie, korte pasjes of propuisie.

Ernstige gangsioomis, hup vereist.

4 = Totaal it n staat te lopen, zelfs et met hulp.

30. Houdingsstabllitit [Reactie op plotselinge, krachige

Retropulsie, maar herstet zich zonder hulp.

‘Afwezigheid van de houdingsrefiex; z0u vallen indien

niet opgevangen door de onderzoeker.

3 = Erg nstabl, neigt spontaan het evenwicht te
verlezen.

= Niet In sizat te staan zonder huip.

31. Algehele brady- en hypokinesie [Traagheic, aarzeling,
‘afgenomen armzwasi, Kieine bewegingsuislagen en
‘bewegingsamosde n het algemeen.]
‘Geen.

Minimale traagheid, wat het bewegen een

bedachtzaam karakter geeft z0u voor sommige

personen normaal kunnen zin. Mogeljk afgenomen

bewegingsutsiagen.

2= Lichte mate van raagheid en duidelie

bewegingsarmoede. Ofwel wat afgenomen

bewegingsuitsiagen.

= Matige traagheid, bewegingsarmoede of Keine:

bewegingsutsiagen.
4 = Uitgesproken traagheid, bewegingsarmosde of Kieine
bewegingsutsiagen.
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IV. Complicatios van do therapio [in de voorgaande week ]

A Dyskinesicsn
32. Duur: wolk porcentago van do dag zijn dyskinosietn
aamwozig? (Anamnesisch]

33. Handicap: in wolko mate vormon do dyskinosiodn oon
handicap?
0= Niet invaliderend.
Licht invaliderend.
2= Matig invaliderend.
3= Emsti invaliderend.
4= Voledig invaiiderend.

34. Pijnijke dyskinesiogn: hoe pijniijk zin de
dyskinesiogn?
‘Geen pinlke dyskinesieén
Licht.

Matig.
Emstlg.
Zeer emstig

35. Aanwezigheid van ochtendkramp.
0= Nee.

1=4a

B. Kinische schommelingen
36. Zijn or voorspolbaro off-poriodon, samenhangend
met tjdstip van medicatio-inname?

37. Zijn or onvoorspelbare ‘off-perioden, dus niet
‘samenhangend met hot tjdstip na medicatio-innamo?

38. Komen do "off-perioden op, b na

g0

a.

Andoro complicaties.

. Hooft do pationt last van gobrok aan oetiust,

‘missaelijkheid of braken?
o

Hooft do patiént last van siaapstoomnissen,
bijvoorbeeld siapalooshaid of overmatige
slaparigheia?

i

.

. Hooft do pationt last van symptomatischo

bloeddrukdaling?
0= Nee.
.

‘Gowijzigde Hoohn on Yahr-schaal
Gradatie 0 Geen tekenen van een aandosning,
Gradatie 1 _ Unilterale aandoening.

Gradatio 1,5 Unilaterale en axiale berokkenheid

Gradatie 2 Bilaterale aandoening, zonder versioorde
balans.

‘Gradatio 2, Lichte biaterale aandosning, met herstel na
stabilteistost.

Gradatio 3 Lichte fot matige bilaterale aandoening;
enige houdingsinstabiltet; fysiek
onathankelik.

Gradatio 4 Emstige handicap: staan en lopen nog
steeds mogelik zonder hulp.

Gradatie 5 Rolstoeigebonden of bedlegeri tenzj
bigestaan.

‘Schwab en England ADL schaal

[Het i toegestaan een percentage tussen de verschillende

‘omschivingen te nemen

100% Volledig onafharkelik. I staat ale taken e
verrchien zonder raagheid, moete of stoornis. In
wezen normaal. Zich niet bewust van enige hinder.

90%  Volledig onafarkelik. In staat ale taken e

oon paar secondon?

met enge mate van traagheid, moeil of

Stoomis. Mogeik dubbel zoveel 1 nodig. Zich

angzaam bewust van hinder.

Volleig onamarkelk. Bj de meesie taken dubbel

Zoveel d nodig. Zich bewust van mosite en

raagheid

Niet vollecig onafhankelik. Meer moeite met

Sommige taken. Soms dri o vie keer zoveel tjd

"o, Een groot deel van ce dag nodig voor hel

verrichten van taken.

0% Enige amankelkheid. In staat ot de meest taken,
maartoenemend langzaam en met veel
inspanning. Vergissingen; sommige taken niet
‘mogelik.

i

‘Afhankeler. Hulp nodig b de helft van de taken,
trager etc. Overal mosite mee.

Zeer amankeljk. Kan meehelpen bj alle taken,
maar kan slechis een aantal zeffstandig uitvoeren.
Verrcht nu en dan een aantal taken met moeite.
zefistandig of maakt er cen begin mee. Vee! hulp.
nodig.

Nies alleen. Kan een geringe hulp zj bi sommige
taken. Emstg gelnvaldeerd.

Volledig amankelik, hulpeloos. Volledig.
gelnvalideerd.

Utval van vegetatieve functies als sikken, en
blazs- en darmfunciie. Bedlegerig
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10, Is de meting van de verschillende prognostische factoren uitgevoerd
bij een voldoende proportie van de populatie?

Analyseen rapportage

1. Zijn alle patiénten geincludeerd in de viteindelijke analyses?

12, Zijn de statistische analyses correct uitgevoerd? Is er bijvoorbeeld
aandacht voor ontbrekende waarnemingenen correcte modellering
van continue prognostische factoren?

13, Indien een prognostisch model is ontwikkeld, is het dan ook extern
gevalideerd?

14, Zijn relevante uitkomstmaten gepresenteerd, zoals onderscheidend
vermogen en kalibratie van het prognostische model?
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VALIDITEIT

Item

1. Wordt uitgegaan van een duidelijk omschreven groep patiénten die is samengesteld op
een gelijk moment in het ziektebeloop?

2. Was de follow-up voldoende lang?
Uitkonst(en)

3. Zijn de uitkomstenvan het onderzoek expliciet en in objectieve termen beschreven?

4. Was de meting van de uitkomst(en) valide en betrouwbaar?

5. Werd(en) de uitkomst(en) onafhankelijk (blind’) van kennis over de prognostische

factor(en) vastgesteld?
6. Was van een voldoende proportie van alle ingesloten patiénten een volledige follow-up
beschikbaar?
Prognostische factoren

7. Zijn de prognostische factoren expliciet en in objectieve termen beschreven?

8. Was de meting van de prognostische factoren valide en betrouwbaar?

9. Isde meting van de prognostische factoren voor alle patiénten uitgevoerd op dezelfde
manier en op een geljk moment in het ziektebeloop?




image9.png
PEDro scale

1. eligibility criteria were specified noQ yes O where:
2. subjects were randomly allocated to groups (in a crossover study, subjects

were randomly allocated an order in which treatments were received) noQ yes O where:
3. allocation was concealed noQ yes O where:

noQ yes O where:
5. there was blinding of all subjects noQ yes O where:
6. there was blinding of all therapists who administered the therapy noQ yes O where:
7. there was blinding of all assessors who measured at least one key outcome  no O yes O where:

8. measures of at least one key outcome were obtained from more than 85%
of the subjects initially allocated to groups noQ yes O where:

9. all subjects for whom outcome measures were available received the
treatment or control condition as allocated or, where this was not the case,
data for at least one key outcome was analysed by “intention to treat” noQ yes O where:

10. the results of between-group statistical comparisons are reported for at least one
key outcome no yes O where:

11. the study provides both point measures and measures of ty for at
least one key outcome noQ yes O where:
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Sterk bewijs Gebaseerd op consistente resultaten gemeten in tenminste 2 RCT's
van hoge methodologische kwaliteit. *

Matig bewijs Gebaseerd op consistente resultaten gemeten in tenminste 1 RCT
van hoge kwaliteit en/of ten minste 2 RCT en/of CCT van lage
kwaliteit.

Gering bewijs Gebaseerd op 1 RCT en/of CCT met lage kwaliteit.

Conflicterend bewijs Gebaseerd op inconsistente resultaten in meer dan 2 RCT en/of CCT.

Geen bewijs Gebaseerd op de gevallen waarin geen statistische significante
resultaten aanwezig zijn in de RCT en CCT.

* Er kan gesproken worden van consistente resultaten als er > 75% van de
geincludeerde studies dezelfde behandelresultaten laten zien.
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