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Rekomendacja

Rada Konsultacyjna' rekomenduje finansowanie ze $rodkéw publicznych zastosowania
techniki SPECT z 2I-FP-CIT (DaTSCAN®) w badaniu czynnosci uktadu dopaminergicznego
mozgowia u pacjentdw z niejednoznacznym obrazem klinicznym choroby Parkinsona,
pod warunkiem kwalifikowania chorych do badania w osrodkach specjalizujgcych
sie w leczeniu choréb uktadu pozapiramidowego oraz istotnego obnizenia ceny znacznika.

Uzasadnienie rekomendacji

Obrazowanie za pomocg DaTSCAN® ma wysokg czutos¢, specyficznos¢ i doktadnosc
w schorzeniach przebiegajgcych z uszkodzeniem neurondw dopaminergicznych i pozwala
na postawienie prawidtowego rozpoznania u chorych z niejednoznacznym obrazem
klinicznym, skracajgc czas do postawienia u nich prawidtowe] diagnozy o 1-3 lat. Pozwala
to na zastosowanie wtasciwego postepowania oraz unikniecie niepotrzebnego i obarczonego
dziataniami niepozgdanymi leczenia przeciwparkinsonowskiego.

Tryb przygotowania rekomendacji

Ocena omawianej technologii przeprowadzona zostata przez AOTM na zlecenie Ministra Zdrowia
(MZ-0Z0-078-7688-1/LA/06) z dnia 28 sierpnia 2006 roku, na podstawie wniosku o umieszczenie
procedury diagnostycznej w katalogu swiadczen odrebnie kontraktowanych z zakresu medycyny
nuklearne;.

Problem zdrowotny

Choroba Parkinsona jest neurodegeneracyjnym schorzeniem o nieznanej etiologii, ktorej istotg jest
zanik komodrek dopaminergicznych istoty czarnej prowadzacy do niedoboru dopaminy
w osrodkowym uktadzie nerwowym. Schorzenie czeSciej dotyka meziczyzn niz kobiety
(w stosunku 3 : 2). Pierwsze objawy idiopatycznej choroby Parkinsona pojawiajg sie zwykle po 50.
roku zycia. Najwiekszg zapadalno$¢ obserwuje sie u oséb w potowie 7. dekady zycia, wtedy czestosé
zachorowan jest 10-krotnie wieksza niz w populacji ogdlnej.

Choroba postepuje powoli i moze rozpoczynac¢ sie niesymetrycznym drzeniem spoczynkowym
konczyn gdérnych. Obraz kliniczny rozwinietej choroby Parkinsona obejmuje drzenie spoczynkowe
o czestotliwosci 4-7 Hz koniczyny gdrnej lub gtowy zmniejszajgce sie podczas ruchu a ustepujgce
we $nie, sztywnos$¢ miesni nadajgcg przygarbiong sylwetke oraz spowolnienie ruchowe. Dotyczy
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ono miesni mimicznych twarzy (twarz maskowata), miesni zuchwy oraz miesni tutowia i konczyn.
Nastepstwem bradykinezji jest dysfagia (trudnosci w potykaniu), dyzartria (niewyrazna mowa,
trudnosci w artykulacji) oraz spowolnienie chodu. U chorego zmienia sie réwniez charakter pisma,
ktore staje sie niewyrazne i drobne (mikrografia). Chory chodzi drobnymi krokami, powtéczy nogami
i przySpiesza krok, coraz bardziej sie pochylajgc. Mogg wystgpi¢ zaburzenia ruchomosci gatek
ocznych. Do obrazu klinicznego choroby Parkinsona nalezg réwniez zaburzenia funkcji
autonomicznego uktadu nerwowego oraz objawy psychiatryczne, gtéwnie zespoty otepienne
i depresja. [1]

Zespot Parkinsona obejmuje objawy charakterystyczne dla choroby Parkinsona, ale o etiologii
neurodegeneracyjnej, genetycznej, jatrogennej (np. przy stosowaniu neuroleptykéw), pourazowej.

Obecna standardowa terapia

Chorobe Parkinsona rozpoznaje sie klinicznie, na podstawie stwierdzenia zestawu
charakterystycznych objawdéw oraz wykluczenia innych standw dajgcych objawy zespotu
parkinsonowskiego, np. przewlekta farmakoterapia lekami przeciwpsychotycznymi. Ostateczne
rozpoznanie choroby Parkinsona jest rozpoznaniem histopatologicznym. [2]

Przyjmuje sie, ze specjalista neurolog posiadajacy doswiadczenie w diagnostyce i leczeniu schorzen
pozapiramidowych prawidtowo rozpoznaje chorobe Parkinsona w 80-90% przypadkow. Btedy
diagnostyczne wynikajg najczesciej z trudnosci w interpretacji objawdéw na wczesnym etapie choroby
oraz dotyczg przypadkéw o nietypowym przebiegu. Najczestsze pomyitki diagnostyczne dotyczg
gtéwnie do innych form parkinsonizmu, jak na przyktad postepujgce porazenie ponadjgdrowe,
zanik wielouktadowy, zwyrodnienie korowo-podstawne i otepienie z ciatami Levy’ego, okreslanych
mianem parkinsonizmu atypowego. Badania kliniczne wykazaty, ze do innych czestych bteddow
i pomytek nalezg rozpoznania drzenia samoistnego, parkinsonizmu polekowego oraz parkinsonizmu
naczyniowego. Czas od poczatku objawow klinicznych do postawienia prawidtowej diagnozy wynosi
$rednio 1,5 roku. [3,4]

Proponowana terapia

DaTSCAN® - joflupan (**1), jest radiofarmaceutykiem diagnostycznym stosowanym do obrazowania
o$rodkowego uktadu nerwowego za pomoca techniki SPECT (**3I-FP-CIT SPECT). [5]

Joflupan jest analogiem kokainy. Badania przeprowadzone na zwierzetach wykazaty, ze joflupan
wigze sie z wysokim powinowactwem z presynaptycznym transporterem dopaminy i wobec tego
znakowany radioaktywnie joflupan (**)I) mozna stosowaé jako marker zastepczy do badania
integralnosci neurondw dopaminergicznych w istocie czarnej i w prazkowiu. Joflupan wigze
sie réwniez z transporterem serotoniny na neuronach 5-HT, lecz z mniejszym powinowactwem
(Srednio 10-krotnie). [5]

DaTSCAN przeznaczony jest do wykrywania zmniejszenia liczby funkcjonalnych dopaminergicznych
zakonczen neuronalnych w prazkowiu u pacjentow z klinicznie niejasnymi zespotami
parkinsonowskimi. Dane te wykorzystuje sie w réznicowaniu drzenia samoistnego od zespotéw
parkinsonowskich zwigzanych z idiopatyczng chorobg Parkinsona, zanikiem wielouktadowym
oraz postepujgcym porazeniem nadjagdrowym. DaTSCAN nie pozwala na rozrdznienie choroby
Parkinsona, zaniku wielouktadowego oraz postepujgcego porazenia nadjadrowego. Ponadto,
DaTSCAN utatwia réznicowanie prawdopodobnego rozpoznania demencji z obecnoscig ciat Levy’ego
oraz choroby Alzheimera, ale nie pozwala na rdznicowanie demencji z obecnoscig ciat Levy’'ego
oraz demencji w przebiegu choroby Parkinsona. [5]

Zdaniem ekspertow klinicznych, 100-250 pacjentdow rocznie wymagatoby zastosowania
tej technologii w zwigzku z niejasnym obrazem klinicznym. [6,7]
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Skutecznos¢ proponowanej terapii

Zebrane dowody naukowe przedstawiono w formie przegladu systematycznego nakierowanego na
ocene wartosci diagnostycznej DaTSCAN® w rdznicowaniu zespotéw parkinsonowskich
powodowanych degeneracjg czesci presynaptycznej uktadu dopaminergicznego z podobnymi
w objawach zaburzeniami ruchowymi o niedegeneracyjnym podtozu. Dostepne doniesienia naukowe
stanowig Zrodta informacji o umiarkowanej wiarygodnosci ze wzgledu na duzg rdinorodnosc
metodyki badan (badania prospektywne, retrospektywne, kliniczno-kontrolne), ocenianej populacji,
wiarygodnosci testu referencyjnego oraz oceny wynikéw SPECT. [8]

Technika DaTSCAN® charakteryzowata sie wysoka swoistoscig — ok. 100% i nieco nizsza czutoscig
— 82-100%, w zaleznosci od witgczonego badania. Przektadato sie to na wysoka pozytywng wartosé
predykcyjng (PPV) testu, podobng we wszystkich wtgczonych badaniach — ok. 99%, co czynito badang
technologie wartosciowym testem diagnostycznym potwierdzajgcym rozpoznanie uszkodzenia czesci
presynaptycznej uktadu dopaminergicznego. Negatywna warto$¢ predykcyjna (NPV) byta nizsza
i oscylowata w bardzo szerokich granicach, w zaleznosci od wskazania do badania 15-92%,
co oznaczato dyskusyjng wartos¢ wyniku wykluczajagcego schorzenie, zwitaszcza w przypadku
parkinsonizmu psychogennego, polekowego lub atypowego. [8]

Zastosowanie badania DaTSCAN® w praktyce klinicznej powodowato zmiane pierwotnego
rozpoznania u 52% pacjentéow, a u 72% zaowocowato zmiang postepowania terapeutycznego,
w tym rozpoczecia innego leczenia (35%) lub wycofania leczenia (15%). [8]

Stosowanie badania DaTSCAN® u pacjentow z niejednoznacznym obrazem klinicznym pozwala
na postawienie prawidtowej diagnozy, w zaleznosci od indywidualnego przebiegu schorzenia,
w 1 do 3 lat przed rozwinieciem petnoobjawowej choroby. Wigze sie to z wczesniejszym wdrozeniem
prawidtowego leczenia u pacjentéw prawidtowo zdiagnozowanych oraz z uniknieciem ktopotliwej
i obarczonej dziataniami niepozgdanymi terapii przeciwparkinsonowskiej u pacjentow
z nieprawidtowym rozpoznaniem. [6]

Bezpieczenstwo terapii

DaTSCAN nalezy stosowa¢ wytacznie u pacjentow kierowanych przez lekarzy doswiadczonych
w leczeniu zaburzen ruchowych lub demencji. Radiofarmaceutyki powinien stosowaé wytgcznie
wykwalifikowany personel, posiadajgcy uprawnienia do wykonywania badan z ich zastosowaniem,
w wyznaczonej jednostce klinicznej. [5]

Nie odnotowano powaznych reakcji niepozgdanych zwigzanych ze stosowaniem DaTSCAN, natomiast
czesto wystepuja boéle i zawroty gtowy, parestezje oraz miejscowe odczyny w miejscu podania. [5]

Koszty terapii i wptyw na budzet ptatnika

Analiza ekonomiczna ma ograniczong wiarygodnos¢ ze wzgledu na nieaktualne dane kosztowe.
Wskazuje ona, ze koszt dodatkowego roku prawidtowego leczenia przy wykorzystaniu obrazowania
12_.Ep-CIT SPECT jako badania uzupetniajacego w przypadku pacjentéw z podejrzeniem choroby
Parkinsona wynidstby ok. 18,5 tys. zt. Wynik ten waha sie w szerokich granicach 8,5 tys. do 52 tys. zt
w zaleznosci od przyjetych w analizie czutosci i swoistosci badania oraz kosztu preparatu DaTSCAN.

(8]

Analiza wptywu na budzet, réwniez oparta na nieaktualnych danych kosztowych, wskazuje
dodatkowy koszt dla ptatnika publicznego na poziomie 870 tysiecy ztotych w ciggu 2 lat w przypadku
przebadania 200 pacjentéw. [8]

Angielski NICE uznat, ze zastosowanie '2*I-FP-CIT SPECT powinno by¢ rozwazone w przypadku

pacjenta z objawami drzenia posturalnego lub drzenia koniczyn gérnych, kiedy nie jest mozliwe
zréznicowanie na podstawie badania klinicznego drzenia samoistnego od parkinsonizmu (standw
przebiegajgcych z degeneracyjnymi zmianami w uktadzie dopaminergicznym). NICE zastrzega jednak,
ze do metody powinni mie¢ dostep eksperci kliniczni z doswiadczeniem w jej stosowaniu
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oraz interpretacji jej wynikdw. Ponadto, w przypadku diagnostyki pacjentéw z klinicznie niepewnym
obrazem choroby, obrazowanie SPECT moze by¢ wykorzystane w celu unikniecia kosztéw leczenia
0s0b, ktére mimo wystepowania podobnych objawéw w rzeczywistosci nie cierpig na chorobe
Parkinsona. [9]
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