EGESZSEG-GAZDASAGTAN

A pozitron emisszios tomografia (PET)
egészségligyi technologiai elemzese

Jelen 6sszefoglalé az Egészségligyi Stratégiai Kuta-
téintézet (ESKI) Egészségiigyi technologia-értékelése
alapjan késziilt, publikadlasara az ESKI engedélyével
kerill sor. Elkészitését tobbek ko6zott az indokolja,
hogy a kozelmiltban vezetd szakemberek és vellik
egyitt néhany hazai egészségiigyi szolgaltaté (bele-
értve erre a specialis célra beruhazékbdl alakult gaz-
dasagi tarsasagokat is) a PET hazai alkalmazasanak
kiterjesztését és a vizsgalatok kdzpénzbdl valé finan-
szirozasanak bovitését szorgalmaztak. Ezzel szemben
relative nagyszamu, esetenként tobbszaz (néha ezer
feletti szamu) hitelesnek tekintett tudomanyos koézle-
ményt attekintd, a PET eredményességére vonatkozo
osszefoglalok (meta-analizisek) konkluziéja nem mindig
egyértelmii. A koltségelemzések és a technologiaérté-
kel6 attekintések hasonléan ellentmondasosak, raada-
sul a koltség-hatékonysagi mutaték a raforditasok or-
szagonként eltérd dijai (k6ltségei) miatt nehezen, vagy
egyaltalan nem 6sszevethetdek.

A dolgozat az uj diagnosztikai technolégia (PET) hazai
alkalmazasanak és elterjedésének kérdését vizsgalja.
ElsGsorban a relevans egészség-gazdasagtani és technol6-
giaértékeléssel foglalkozé nemzetkdzi szakirodalom attekin-
tése alapjan nyujt informaciét az eljaras hazai kiter-
jesztésének feltételeirdl (szakképzett személyzet, telepités
stb.) és varhatd hatasokrol (eredmények és koltségek) [1].

BEVEZETES

A pozitron emisszids tomogréfia (PET) a nuklearis medi-
cina korébe tartozd képalkotd eljaras. A technoldgia alapja,
hogy a PET vizsgélat sordn az anyagcserében aktivan
résztvevé molekulaval kombinalt, révid élettartamu radioak-
tiv izotopot juttatnak a szervezetbe, amely pozitron kibocsa-
tdsaval bomlik. Az aktiv molekula (altalaban szénhidrat)
feldusul a szévetekben, a hozzakététt izotdp lebomlasakor
keletkez6 pozitron pedig, egy elektronnal taldlkozva kvazi
megsemmisil (annihildlodik), két egymassal ellentétes
iranyban mozgé gamma-fotonna alakulva at. A képalkotéas a
kibocsatott fotonpar szimultan vagy koincidens detektalasan
alapul. A PET szkennerek molekuléris biolégiai részletes-
séggel képesek az emberi test adott terlleteit feltérképezni,
biokémiai, mikddésbeli (funkcionalis) valtozasokrdl helyi
vérkeringési rendellenességekrdl térképszerl informaciot
nyujtani, akar még az esetleges szerkezeti (anatdémiai)
elvaltozasok bekdvetkezése elétt is. Az egyéb korszer(i non-

invaziv képalkotd eljarasok (komputer tomogréafia /CT/,
magneses magrezonancia /MRI/, ultrahang) ugyan kitliné
és anatomiailag a PET-nél pontosabb képet szolgaltatnak,
de a szervezetben lezajlo funkcionalis valtozasokrdl csak
korlatozottan, vagy egyaltalan nem adnak tajékoztatast.
Toébbszdrdsen attételes modon és a PET-hez hasonlé felol-
doképességgel ad kbzvetett és kdzelit6 tajékoztatast szer-
vek, szdvetek, elvaltozasok mikddésérdl az un. ,egyetlen
foton emisszios szamitogépes rétegfelvétel”, kozkeletl rovi-
ditéssel SPECT is, azonban a nyert informacié szegénye-
sebb.

A PET vizsgalatok soran hasznalt révid felezési idejl
izotopokat ciklotronban allitjak elS. Ide tartoznak a carbon-
11, a nitrogén-13, az oxigén, a fluér-18 és a rubidium-82.
ElGallitasukat kdvetben ezeket az izotépokat olyan, a szer-
vezet altal normal médon és kérllmények kdzétt is ,hasz-
nalt” vegyuletekbe épitik be kémiai uton, mint pl. a glukéz, a
viz, vagy az ammonia. Leggyakrabban a fluor 18-as izotdp-
jat hasznaljak, ennek felezési ideje a leghosszabb (110
perc), melyet kémiailag alig médositott gukézhoz kdtnek, ez
a vegyulet az FDG (18- Fluoro-Deoxy-Glukéz). A radioaktiv
nyomjelzéként hasznalt izotopok révid felezési ideje miatt a
ciklotront a PET szkennerrel azonos vagy ahhoz koézeli
helyszinre kell telepiteni, de egy ciklotron (melynek mérete
kicsi és mikédése a kdérnyezetre semmiképp nem jelent
nagyobb veszélyt, mit egy koérhazi réntgen-osztaly vagy
izotop labor) j6 logisztikaval tébb PET készuléket, akar 100-
150 km-es koérzetben is kiszolgalhat, legalabbis a leg-
gyakrabban hasznalt nyomjelzével, az FDG-vel.

A detektélasra alkalmas készllékek (szkennerek) ti-
pusukat tekintve leggyakrabban un. dedikalt (specialisan
erre a célra kifejlesztett) berendezések, (ezen belil un. ,full-
ring”, és ,half-ring” megoldas létezik aszerint, hogy a detek-
torgylirG kérben vagy félkérben helyezkedik el). Viszony-
lagos elterjedtséggel bir a SPECT készilék tovabbfejlesz-
tésébdl létrehozott un. koincidencia-kamera, mely szintén
alkalmas a gamma fotonok detektalasara, habar a nyert in-
formaciok értéke szegényesebb, mint dedikalt készulékek
esetén. Létezik ezen kivil dedikalt mobil PET is, a szallit-
haté berendezésnek azonban kapacitasbeli, k6zegészség-
Ggyi valamint logisztikai korlatai vannak. Bar a PET és CT
kombinaciodjat alkalmazd, a kézelmult néhany esztenddben
kereskedelmi forgalomba kerilt berendezésekkel nyert
bévebb tapasztalatok kiértékelése ugyan még a j6vé fela-
datanak tekinthet6, a szakemberek egybehangzd véle-
ménye szerint azonban ez a jév6é utja. A pontos lokali-
z&ci6 érdekében ugyanis a PET (az anatomiai feloldoképes-
ség zavard korlatai miatt) mindenképpen igényli CT készi-
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tését is, és a PET-CT készllékkel egyidejlileg eléallitott
képek értékelhet6sége I1ényegesen jobb, mint a kilon-kilén
készitett felvételeké. A legtdbb tapasztalat ugyan a dedikalt
(CT-vel nem kombinalt) PET szkennerek alkalmazasardl
gyllt O6ssze, azonban elgondolkodtatd, hogy az angol
egészséglgyi minisztérium altal publikalt, a PET technold-
gia ottani tovabbfejlesztésérdl nyilvanossagra hozott doku-
mentum azt javasolja, hogy az uUjonnan telepitett beren-
dezések lehetSleg PET-CT szkennerek legyenek. A PET di-
agnosztikai alkalmazhatésaga 85-90%-ban jelenleg és var-
hatéan az elkdvetkezendd 5-10 évben ddntéen az onkoldgi-
ai megbetegedésekre terjed ki. Ezért valamennyi nemzetké-
zi technoldgia-értékelés, amelyben a PET szikséglet alapu
tervezésrdél is megemlékeznek, hatarozottan javasolja, hogy
a berendezések telepitésének helyszinét ne csupan a cik-
lotron, hanem az onkoldgiai centrumok elérhetd kdzelsége
is determindlja. A telepités és a célszer( fejlesztés tovabbi
feltétele hogy az Uj készllékek lizembe helyezésének ide-
jére a megfelel§ specialis képzettségli szakszemélyzetet
biztositani kell, killénben a PET-tel végzett vizsgalatokban
rejlé elénydket nem lehet kihasznalni és igy az extrém ma-
gas koltségek megtérilése kétségessé valik.

A pozitron emissziés tomografia multja a XX. szazad
hetvenes éveinek elejéig tekinthet vissza: a St. Louis (USA,
Missouri) székhelyli Washington Egyetemen Edward J.
Hoffman és Michael Phelps 1973-ban helyezte el6szor
lizembe az altaluk megvalositott elsé PET szkennert (amely
aktualisan mintegy egy évtizeddel kdvette a SPECT kifej-
lesztését). Az Uj vizsgald modszert 6t f6 szakterlleten kezd-
ték el alkalmazni: kardioldgia, onkoldgia, neuroldgia, neuro-
pszicholdgia és kognitiv idegtudomanyok, illetve a farmako-
I6giaban (pl. preklinikai gyogyszerkiprobalas céljaira kifej-
lesztettek patkany vagy majom vizsgalatara alkalmas beren-
dezéseket is). A készllék és a ciklotron magas koltség
igényei miatt azonban a mddszer csak viszonylag lassan tu-
dott elterjedni, a fejlettebb orszagok egészségbiztositdi csak
mintegy 10-15 éve finanszirozzak jol kdrulhatarolt esetek-
ben alkalmazasat.

A vilagon az 1992 és 2002 kozbtt eltelt évtized folyaman
tébb mint 1600 dedikalt PET szkennert helyeztek (izembe,
ebbdl 1020 Gzemelt az emlitett id6szak végén az Egyesiilt
Allamokban, 470 Eurépaban és 110 Japanban. Az Eurdpai
Unio tagallamai kozll a készilékkel az egységnyi lakossag-
szamra juté ellatottsag Belgiumban a legmagasabb
(1:500 000), mikézben az atlag ennek durvan fele,
1:1 000 000 (Németorszag, Ausztria, Svajc; a tervek szerint
késébb [2007-ig] Franciaorszdag), a relative legritkdbb PET
fajlagos berendezésszammal rendelkezd orszagokban pe-
dig kb. 1:4 000 000 (Olaszorszag, Spanyolorszag, Franciaor-
szag, Hollandia) gyakorisagot lehet regisztralni. Eurépaban
2002-ben a m(ikddé ciklotronok szama 62 volt, mikdzben a
rakévetkezd 5 évben tovabbi 22 megépitését tervezték.

Hazankban és egyben Kbézép-Eurépaban az els6 PET
centrumot 1994. januar 26-an avattak fol a Debreceni Orvos-
tudomanyi Egyetemen, az emberen folytatott vizsgalatok
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ugyanezen év juniusaban kezdd&dtek. A Magyar Tudo-
manyos Akadémia Atommagkutatd Intézetéhez (ATOMKI)
kapcsolédd kdzpont egy MGC 20 ciklotronnal (protonener-
gia: 20 MeV, a kuls6 sugar intenzitasa: 15 MeV) és egy GE
4096 Plus teljes-test szkennerrel van felszerelve. Az in-
tézmény altal ellatott (hazai és kulféldi) beteganyag szak-
terlletek szerint harom f6 csoportra oszlik: onkoldgia, neuro-
pszichiatria és kardioldgia. A pozitron emisszids tomografia
részletes klinikai indikaciodit terjedelmi korlatok miatt az ere-
deti kdzleményben [1] talaljak meg kedves Olvasoink.

A KONVENCIONALIS NUKLEARMEDICINAHOZ
TARTOZO ELJARASOK ES A POZITRON EMISSZIOS
TOMOGRAFIA OSSZEHASONLITASA

Mindkét mddszer radiofarmakonok vagy radiotracerek
(radioaktiv izotdpokkal megjeldlt vegyiletek) alkalmazasa-
val jar. Diagnosztikai célokra a kilénféle fizioldgias vagy pa-
tolégias folyamatokban képalkoté rendszereket hasznalnak
e sugarnyomijelz6k detektalasara. Ezekben a funkcionalis
leképez6 modalitasokban hianyoznak azonban a finomabb
anatomiai részletek. Mindkét modszer az esetleges koéros
eltéréseket annak alapjan mutatja ki, hogy a radioaktiv
nyomjelzé felvétele eltér magaban az elvaltozasban, illetve
a koérnyez6 normal szdvetekben. Egy adott 1ézid detektal-
hatésaga fligg maganak az elvaltozasnak a méreteitdl (par-
cialis térfogat effektus), a radiotracer affinitasanak fokatol,
valamint a hattér aktivitas intenzitasatol.

A diagnosztikai nuklearis képalkoto eljarasokban a tech-
nécium-99m (Tc-99m) a legelterjedtebben hasznalt radioak-
tiv izotop. A Tc-99m kereskedelmi forgalomban kaphaté
kitekhez adjak hozza a konvencionalis nuklearmedicinaban
hasznalatos kulénféle radiotracereket. Az izotdp felezési
ideje 6 6ra és bomlasa soran 140 keV energiaju gamma-
sugar emittalasaval Tc-99 keletkezik. A standard gam-
makamerakat ezeknek a fotonoknak a detektalasara opti-
malizaljak dinamikus, planaris vagy tomografias izemmo-
dokban. Az ilyen fotonokat nem lehet konvencionalis optikai
rendszerek hasznalataval fokuszalni, hanem ehelyett a kép-
alkoto elektronika elé egy kicsiny lyukak rendszerével ella-
tott dlomlemezt (kollimator) helyeznek el, hogy az észlelést
a kristalydetektor felszinére csaknem merdlegesen beesé
fotonokra korlatozzak.

A PET eljaras soran leggyakrabban alkalmazott radioak-
tiv izotopokat specidlis részecskegyorsitokban (ciklotron) al-
litjak el6. Ezeket azutan bioldgiai molekulakba helyezik, az
emberi szervezetben lejatszodd kulénbodz6 élettani vagy
koros folyamatok leképezése céljabdl. Mivel ezeknek az
izotopoknak a magjaban tébblet proton helyezkedik el, ezért
radioaktiv bomlasuk folyaman pozitronokat (pozitiv t6ltési
elektronok, melyek az antianyag egy megjelenési formajat
képezik) bocsatanak ki. A pozitronok gyorsan taldlkoznak
elektronokkal, melyekkel Utkézve megsemmisitik egymast
(annihilacio) és tdmegiik 2 egymassal 180° szdgben haladd
gammasugar formajaban energiava alakul. A modern PET
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képalkoté berendezések az annihilacios fotonok ezen 511
keV parjainak csaknem szimultan detektalasara optimal-
izaljak, innen az ,elektronikus kollimacié” koncepcidja.

Az egyenletes gyengités (a gyengllés az elnyel6dés
vagy szorédas utjan bekdvetkezett foton veszteségre utal)
és gyenguilés korrekcié megvaldsitasa a leggyakrabban ugy
torténik, hogy egy kiils6 pozitron emittald forrast szerelnek
fel a PET leképezé rendszerre.

A kézelmult egyik fejleménye a szamitégépes tomograf
(CT) szkenner és a PET kamera kombinaciojanak alkalmaza-
sa ugyanazon hordozdéallivanyon (PET/CT), amelynek segit-
ségével lehetbvé valik a PET adatok anatémiai ko-regisztracio-
ja a CT adatok segitségével, illetve az utdbbi eljarassal
nyert informaciok felhasznalasara a sugargyengiilés korrekcio-
ja céljabdl. A konvencionalis nuklearmedicinahoz tartozé el-
jarasokkal 6sszehasonlitasban a PET nagyobb felbontdképes-
séggel rendelkezik, azaz szubcentiméteres (akar 7-8 mm-es
kiterjedésli) 1éziok jellemzésére is képes, s6t, még akar ennél
kisebb 1éziok is detektalhatok az eljarassal, joliehet kevésbé
megbizhatdé mddon. it érdemes felhivni a figyelmet arra is,
hogy a PET képalkotd rendszereket nagyenergiaju gammasu-
garak érzékelésére tervezik és nem magukra a pozitronokéra.

A klinikai onkoldgiaban leggyakrabban alkalmazott ra-
diofarmakon a 2-dezoxi-2-(Fluor-18)fluoro-D-glukéz (FDG),
amely tulajdonképpen egy olyan glukéz analég, melyben az
egyik hidroxil-csoport helyén egy F-18 atom helyezkedik el.
Az F-18 fizikai felezési ideje 110 perc, ami elegend6en
hosszu ahhoz, hogy a szintetizalt FDG kereskedelmi el-
osztasra keriljon. Az egyéb pozitron emittald radioaktiv
izotopok kodzé tartozik egyebek kdzott az oxigén-15 (O-15;
felezési id6: 2 perc), a nitrogén-13 (N-13; felezési id6: 10
perc), és a szén-11 (C-11; felezési id6: 20 perc).

A GALLIUM SZCINTIGRAFIA (GS) ES AZ FDG-PET
OSSZEHASONLITASA

Csak viszonylag kevés olyan publikalt vizsgalat all ren-
delkezésre, amely kdzvetlen 6sszehasonlitasrél szamol be
a gallium-67 szcintigrafia (GS) és az FDG-PET koézo6tt. Noha
mind az FDG, mind a gallium-67 a daganatok életképes-
ségeét jol kimutatni képes agens, az FDG-PET rendelkezik
bizonyos el6nyodkkel, jéllehet alkalmazasanak korlatokat
szabnak magasabb koltségei és szerényebb hozzaférhetd-
sége. Amennyiben hozzaférhetd, akkor az FDG-PET a nem-
zetkdzi gyakorlatban altalaban jol helyettesiti a GS-t a
lymphoma kiértékelésében, mivel eredményesen Iép tul an-
nak szamos korlatjan. Itt emlithet6 meg egyebek k6z6tt az a
kértlmény, hogy a GS-sel szemben az FDG-PET csak egy-
napos eljaras (el6bbi 2-7 napot vesz igénybe), jobb térbeli
felbontoképességgel rendelkezik, valamint sokkal kisebb
sugarterhelést (kb. 10 mSv szemben a standard GS 44 mSv
értékével) jelent a betegek szamara. Az FDG-PET lényege-
sen t6bb nodalis és extranodalis helyszint azonosit és segit
kizarni a betegség jelenlétét a mellkasban észlelt benignus
poszt-terapias parahilaris gallium felvétel esetén.

AZ FDG-PET SZKENNELESSEL VEGZETT DAGANAT
LEKEPEZES BIOLOGIAI ALAPJAI

Az FDG-PET leképezés a rosszindulatu sejteknek azt a
jol ismert tulajdonsagat hasznalja ki, hogy ezekben a mem-
bran glukéz transzporterek (mint pl. az inzulin-dependens
Glut-1 transzporter) tulzott expresszidja kdvetkeztében foko-
z6dik a glikolitikus metabolizmus és ugyancsak magasabb
szinten expresszalddnak a glukézanyagcserében kulcsfon-
tossagu enzimek (pl. a hexokinaz Il, amely a glukéz foszfo-
rildlasat végzi). Mint glukéz analdg, az FDG a sejtmembranon
keresztll glukdz-transzporter proteinek segitségével kerdl
felvételre a sejtbe, majd ezt kdvetben enzimatikus uton
hexokinazok foszforildljak. A glukéz-6-foszfattdl eltér6 modon
az FDG-6-foszfat alacsony hatékonysaggal metabolizalodik
tovabb, és igy egyfajta ,csapdaba” ejtédik a sejten belll,
amely lehet6vé teszi detektalasat képalkotd berendezéssel.
A szoéban forgd ,metabolikus csapda” (metabolic trapping)
aldl a legf6bb kivételnek a maj szamit, ahol foszfatdz enzimek
magas aktivitasi szinten defoszforildljak az FDG-6-foszfatot,
aminek eredménye az FDG gyors kilrilése a majbol.

NORMAL FDG ELOSZLAS

Lényegében az FDG-PET miikédésének alapja az, hogy
feltérképezi a glukdz metabolizmus megoszlasat az emberi
szervezetben, amelynek fébb jellegzetességei a koévet-
kez6kben foglalhatdk 6ssze. Intenziv fizioldgias glukédz fel-
vétel tapasztalhaté az agyban, amely obligat médon glukézt
hasznal fel energiaforrasként. A szivizom glukéz felvétele
igen intenziv jollakott allapotban és valtozd az éhez§ al-
lapotban a zsirsav metabolizmus soran keletkez6 glukéz
mennyiség fliggvényében, amely tipusosan a 12 éra id6tar-
tamot meghaladd éhezést kdvetéen nyer nagyobb jelen-
t6éséget. ElegendSen hosszu ideig tartd koplalas utan a
myocardialis jel hasonléva valik a mediastinalis vér-
pooléhoz. Az FDG valtozatlanul Gril ki a vizelettel, ezért a
beteg az injekcié és a leképezés kdzotti id6ben nem Urit,
akkor intenziv aktivitas lathaté a hdlyagban. Az emészt6-
traktus terlletén a gyomor és a vastagbél aktivitdsa na-
gyobb, mig alacsonyabb szintli FDG-felvétel kérvonalazza a
majat, a lépet, a veséket és az olyan jelent6sebb csontvels-
tartalmu csontokat, mint pl. a csigolyatestek és a medence-
csontok. Prominens FDG felvétel jellemzi a parapharyn-
gealis és tonsillaris lymphoid széveteket, mig altalaban ala-
csonyabb szint(i felvétel észlelhet6 a gégeizomzatban. A
végtagok izmainak glukdz felvétele valtozé mértékd.

A PET-TEL KAPCSOLATOS HAZAI SZUKSEGLETEK,
AZOK LEHETSEGES TERVEZESE A NEMZETKOZI
TAPASZTALATOK TUKREBEN

Az utébbi néhany évben vilagszerte megnétt a pozitron
emisszids tomografia (PET) klinikai-diagnosztikai alkalma-
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zasa, annak ellenére, hogy egyel6re a szakirodalomban fel-
lelhet, az eljaras eredményességére vonatkozé dokumen-
tacié minésége kivannivaldkat hagy maga utan. Tudomasul
kell venni, hogy a PET, mint diagnosztikai lehetéség jelen-
leg is a fejl6dés stadiumaban van. Feltétlenll sziikség van
ezen a terlleten tovabbi rendszerezett tudasanyag 6ssze-
gylijtésére. Ezt a munkat klinikai tudomanyos (azaz nem az
un. ,rutin") vizsgalatok keretei kdzott kell elvégezni. Azt is
fontos leszégezni, hogy a PET, mind diagnosztikai eszkdz
alkalmazasara akkor kertlhet sor, ha az elvégzendd vizs-
galat eredménye befolyasolja a betegség tovabbi kezelését.
Valamennyi fenti megallapitast a norvég egészséglgyi szol-
galat tudomanyos kutatéintézete (Norwegian Health
Services Research Centre /NHSRC/) 2003-ban publikalt je-
lentése tartalmazza. Az Uj egészséglgyi technoldgiak
értékelésében a norvéghoz hasonléan rigorézus angol
NICE (National Institute of Clinical Excellence) szakembe-
reinek kézremilkddésével készilt, az angol Egészségugyi
Minisztérium altal kibocsatott el6zetes, még jelenleg is szak-
mai vita alatt all6 dokumentum kevésbé kritikus a PET-tel
kapcsolatban. Hatarozottan leszdgezi ugyanis, hogy minden
kétség ellenére a PET el6nyeire vonatkozd bizonyitékok
2004. év kozepére elegendben erések ahhoz, hogy indokol-
jak az elkdvetkezendd 3-5 évben annyi ilyen eszkdz telepi-
tését és mikodtetését az Egyesilt Kirdlysagban, amennyi
lehet6veé teszi, hogy mindazon raszorultak, akiknél a széban
forgo vizsgalat igazolhatdéan befolyasolja a kezelés menetét
és eredményét, id6ben hozzaférienek ehhez a rendkivdil
kéltséges diagnosztikai eszkdzhoz.

A fenti hivatkozasokbdl jol lathato, hogy a PET meg-
itélése nem egyértelm(i. Durva egyszerisitéssel élve szigo-
ru kritikusai kétsége vonjak azt, hogy ez az uj modszer és
eszk6z mas, jelenleg is az orvosi diagnosztika eszkdz-
taraban rendelkezésre all6 eljarasokkal meg nem szerez-
het§ olyan informaciokat nyujt melyek a raszorultak
szamara jelent8s, minGségi életévekben mérhetd egészség-
nyereséget biztositanak, emellett az eljaras rendkivil kolt-
séges. Masrészt azonban — elsGsorban a nuklearis medici-
na, a képalkotd diagnosztika teriiletén dolgoz6 szakem-
berek részér6l — hatarozottan fogalmazdédik meg az az al-
litas, miszerint a PET vizsgalatokkal nyerhetd tébbletinfor-
macidé j6l meghatarozott esetekben a gyogyitasi stratégia
elkészitéséhez massal nehezen, vagy egyaltalan nem po-
tolhaté lehet6ségekhez juttatja az orvost. A PET alkalmaza-
sa tehat a beteget felesleges, esetleg veszélyes bea-
vatkozasoktdl, tovabbi vizsgalatoktdl kiméli meg, idealis
esetben (egy Uj, hatadsosabb gydgyitasi stratégia megva-
lasztasan keresztll) meghosszabbithatja életét és/vagy
javithat életmin6ségén.

Mindkét ellentétes allitds igazolasara csak korlatozott
mértékben és terlleteken allnak rendelkezésre a tudoma-
nyos igény(i egészségulgyi technoldgia-elemzés talajan allo
bizonyitékok. A flggetlen intézmények illetve munkacsopor-
tok altal készitett, relative nagyszamu, esetenként tébb szaz
(néha ezer feletti) hitelesnek tekintett tudomanyos koz-
leményt attekint6, a PET eredményességére vonatkozo
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Osszefoglalok (meta-analizisek) konkluzidja nem egyértel-
mi. A koéltségelemzések és a technoldgia-értékeld attekin-
tések hasonldan ellentmondasosak, raadasul a koltség-
hatékonysagi mutaték a raforditdsok orszagonként eltéré
dijtételei miatt nehezen, vagy egyaltalan nem Osszevet-
het6ek. Mindekdzben a statisztikak azt mutatjak, hogy az
egész vilagon gomba mddra szaporodik a PET centrumok
és a PET készllékekkel ellatott diagnosztikai szolgaltaté
egységek szama, melyek j6 részét kézpénzbdl vagy biz-
tositasi alapon finanszirozzak. A gyors fejlédésben nyilvan-
valdan szerepet jatszik a szakma egy részének az Uj tech-
nolégiaval szembeni tulzott elvarasa és a szolgaltatas nyuj-
tédsaban érdekelt gazdasagi lobby déntéshozokra gyakorolt
befolyasa éppugy, mint a témegtajékoztatas bulvarszinti is-
meretterjesztése nyoman fokozodd lakossagi ,nyomas”.
llyen kérilmények koézott az egyes orszagok egészségpoli-
tikai dontéshozoi igen nehéz helyzetben vannak, kiléndsen
akkor, ha forrasallokacids dontéseiket szigorian a nép-
egészseégulgyi prioritasok figyelembevételével, de a tudoma-
nyos bizonyitékok és a technoldgia-értékelés, az egészség-
Ugyi kdzgazdasagtan elveinek szem el6tt tartasaval kivan-
jak meghozni. A PET-tel kapcsolatos dontés-el6készités és
déntéshozas kapcsan felmertlé elvi és gyakorlati kérdések
lassan az egészségugyi technoldgia-elemzés és az egész-
ség-gazdasagtan allatorvosi lovava teszik a széban forgd
eljarast. Ez azonban eddig kevéssé vitt kdzelebb a problé-
ma altalanos érvényl megoldasahoz.

NEMZETKOZI TAPASZTALATOK

Ebben a fejezetben a bizonyitékokon alapulé orvoslas
(EBM), az egészségligyi technoldgia-elemzés (HTA) és az
egészség-gazdasagtani elemzések nemzetkdzi szakiro-
dalmanak allaspontjat kivanjuk tiikrézni és lényegében ezek
terminoldgiajat hasznaljuk. Olyan az EBM, a HTA és az
egészség-gazdasagtani elemzések nemzetkdzileg elismert
adatbazisaiba (Cochrane Library, CCOHTA, SBU, DIMDI,
CRD stb.) felvett és kritikailag értékelt 6sszefoglaldkat is fi-
gyelembe vettlink, melyeket kormanyzati illetve finan-
szirozdi szervezetek készitettek vagy készittettek, ha és
amennyiben ezek a tanulmanyok a bizonyitékokon alapuld
orvoslas illetve az egészséglgyi technoldgia elemzés sza-
balyrendszere szerint készlltek. A fentiek alapjan a dolgo-
zat attekint6 (review) jelleg(i, mintegy a kritikai attekintések
és meta-analizisek 6sszefoglalasat kivanja adni. A PET le-
hetséges alkalmazasi terlleteinek szama rendkivil széles-
korli, mig az eredményes (tehat j6 min&ségl bizonyité-
kokkal igazolhatéan egészségnyereséget eredményezd) al-
kalmazasok szama (melyek a valds szlkségletet deter-
minaljak) viszonylag csekély. Még kevesebb ezek kozll
azoknak az eseteknek a szama, ahol legalabb megkézelits-
leg pontos adatok allnak rendelkezésre az elért egészség-
nyereség koltségérdl, pontosabban a PET vizsgalatot alkal-
mazé diagnosztikai stratégia és az alternativ (komparativ)
diagnosztikai stratégiak koltségeinek kuldnbségérdl, az
esetleges tobbletkdltségnek az elért egészségnyereséghez
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valoé viszonyardl. Csupan a kontrollalt klinikai vizsgalatokrol
(RCT-k, vagy CT-k) szolo6 kozlések szama megkdzelitette a
650-et 2004 végére. E vizsgalatokrol szdl6 eredmények
rendszerezett attekintésével (meta-analizisek) mara 60 ta-
nulmany foglalkozik. Az egészségligyi technoldgiaelemzé
attekintések (HTA) szama meghaladja a 80-at. Csak az
NHS egészség-gazdasagtani adatbazisaban 40-nél tdbb az
olyan kézlemények szama, melyek valamilyen szint(i egész-
ség-gazdasagtani elemzést is tartalmaznak. A tanulmany
elkészitésekor tdbb, mit 160, jorészt kontrollalt vizsgalatrol
sz0616 tudomanyos kdzleményt és tovabbi, kézel 30 rendsze-
rezett tanulmanyt és emellett szamos orszag egészségugyi
hatésaganak ajanlasat vizsgaltunk at annak érdekében,
hogy az irodalmi adatok alapjan a PET eredménnyel, azaz
egészségnyereséggel kecsegtet6 alkalmazasi terlleteirdl
listat készithessiink, és a szikségleteket becsilhessik. A
tanulmany elkészitésére rendelkezésre allo rendkivil rovid
id6 alatt 6nallo, hazai tényszamokra (epidemioldgia, kolt-
ségek, igénybevételi adatok) épitett elemzés nem volt el-
készithet6, azonban ennek szikségessége nyilvanvalo,
jollehet ennek idGigénye még akkor is kb. 10-12 honap, ha
a kulféldon készitett hasonld tanulmanyok hazai adaptacio-
ja térténik meg.

Az egészség-gazdasagtani és HTA szakirodalom tanul-
manyozasabal kideril, hogy a PET vonatkozasaban az eu-
ropai és tengerentuli orszagok tébbségében a biztositok és
a lakossag egészségugyi ellatasaért felel6s szervezetek az
események utan kullogtak. Németorszagban ugy szapo-
rodott kdzel 70-re az elmult 20 év soran a PET diagnosztikai
egységek szama, hogy az eredményességi és koltséghaté-
konysagi elemzések és az igénybevételi protokoll hianya-
ban tulburjanzott igénybevétel ellenreakcidjaként 2002
februarjaban a jogszabaly-alapu finanszirozasi listardl levet-
ték a PET-diagnosztikat (2003 végén a DIMDI, mely a né-
met egészségligy koltséghatékonysagi tudomanyos intéze-
tének szamit, revidedlta allaspontjat és szilk indikacids
listaval, Ujra javasolja a PET alkalmazasat.).

Két PET diagnosztika szempontjabdl ,lemaradt” orszag-
ban tervez az allam gyors Utemd fejlesztést: Franciaorszag-
ban és az Egyesult Kiralysagban. Az utdbbi orszag terveit
2004-ben publikaltak, az anyagra tanulmanyunkban tébb-
sz06r hivatkoztunk. A PET diagnosztika szempontjabdl mara
hazank is a fejlesztésre szorul6 orszagok soraba tartozénak
tekinthetd.

A HAZAI SZUKSEGLETEK BECSLESE

Orszagonként eltéréen 0,5-14 millié lakosra jutott 2004
elején 1 PET készlilék Eurdpaban. Az ellatasukra tzemben
tartott ciklotronok szama &6sszesen 62 volt. A hazankban
1994 6ta mikoédd egyetlen készilék tarsadalombiztositasi
finanszirozas mellett mikdédik. Meglepetésre néhany
orszagban (2003-ban) a biztositdi ,alapcsomag” részét nem
képezte a PET vizsgalatok finanszirozasa (pld. Német-
orszag, Ausztria). A hazai szlkségletek becslése szempont-
jabdl az angol egészséglgyi minisztérium altal kidolgozott

fejlesztési tervbdl indultunk ki. A tanulmany iréi ugy veélik

(6sszhangban a mar korabban idézett dokumentumban leir-

takkal), hogy:

e a PET el6nyeire vonatkozd bizonyitékok mara ele-
gend6en er6sek ahhoz, hogy mindazon raszorultak,
akiknél a szoban forgd vizsgalat igazolhatéan befolya-
solja a kezelés menetét és eredményét, idében hoz-
zaférjenek ehhez a rendkivil koéltséges diagnosztikai
eszkdzhoz;

* a nemzetkdzi technoldgia-elemzési és EBM irodalom
mara bizonyos korképek esetében egyértelmiien igazol-
ta a technoldgia eredményességét (effectiveness) és
ebbdl tarsadalmi szinten értékelhet6, a megmentett
mindségi életévek szamaval mérhet6 egészség-
nyereség szarmazik;

* meghatarozott korképek esetében (ez elsGsorban a tidé
rosszindulaty daganatai) a mérhet§ egészségnyereség
mellett a PET alkalmazasa nemzetk6zi szinten kéltség-
hatékonynak tekinthet6 (az elért egészségnyereség a
tarsadalom szamara elfogadhat6 aron vasarolhaté meg)
és tovabbi esetleges elmaradasunk még az egyel6re
hianyzé hazai koltséghatékonysagi vizsgalatok ellenére
is aggalyos;

* megfelel§ tervezés, fokozatos fejlesztés tudatos a bi-
zonyitékokon alapulé orvoslas eredményeit tekintetbe
vev(d szabalyozas mellett a kétségtelen tébbletkdltségek
szabalyozott szinten tarthatok, és hazankban is aranyo-
sak lehetnek az egészségnyereség mértékével.
Alapfeltételezésként abbdl indultunk ki, hogy az el6z6ek-

ben ismertetett és hazai bevezetésre is javasolt PET indika-
cios listan szerepl6 megbetegedések epidemioldgiai mutatoi
Magyarorszagon és az Egyesilt Kirdlysagban azonosak. A
becslésiink alapjaul szolgalé angol dokumentumban feltin-
tetettek alapjan (az Egyesilt Kiradlysagban a szakmai szer-
vezetekkel tortént egyeztetés, valamint ellatasi paraméterek
szerint alakitottak ki a tablazatot) a hazankban varhaté
igénybevételi adatokat 1. tablazat mutatja.

Betegségesoport Alkalmazasi teriiletei

Tiddrak radikalis terapia alkalmassaganak megitélése
(az NSCLC esetek 33%-as)

szolid tiidtumorok vizsgalat

egyéb

Osszesen 1667
2-3 vizsgalat minden Hodgkin kéros és nem Hodgkin
Lymphomés esetre (staging, monitoring, kezelési
vdlasz, relapszus megitélése) 2500
a radikalis beavatkozasra sz0l6 dontéshez
(az 0j esetek 33%-as) 333
staging a rekurrens betegségek esetén 834
agy- 6s gerincveld
pajzsmirigy

here

sarcoma
melanoma
Osszesen 833

Eves varhatd vizsgalatszam /10 millid fo

Lympphoma

Nyelcsdrak

Colorectalis rék
Egyéb daganatok

ATistén fel nem tintetett
egyedi esetek (pld.

szivtranszplantacid el6tt stb.) 500
Minddsszesen: 6667

1. tablazat
A PET-CT varhaté alkalmazasi szamai évente Magyarorszagon

Egy PET centrum a nemzetkdzi tapasztalatok szerint

évente 2000 vizsgalatot végez, igy a fenti vizsgalatszam
ellatasahoz 3 készllék szikséges, melyet (Iégi szallitast
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kalkulalva) akar egyetlen ciklotron is kiszolgalhat. Megje-
gyezzik, hogy az angol programban ,A” jell bizonyitékkal
jelzett indikacids kor (tidétumorok) kizarolagos kiszolgalasa
esetén egyetlen készllék is elegend6 hazank ellatasara.
Masik széls6ségként emlithet6 vélemény szerint a jelenleg
szbba j6v6 Osszes ,redlis” PET indikacid kiszolgalasara
800-900 ezer f6/1 készllék lenne sziikséges, ez hazankra
vetitve 10-11 készuléket és legalabb 3-4 (j ciklotront jelen-
tene.

A VARHATO KOLTSEGEK BECSLESE

A vizsgalatok elvégzésének éves Osszkoltsége a fenti
tablazat adatait szamitasba véve nyilvanvaléan fligg egy
vizsgalat koltségétdl. Jelenleg atlagosan 1000 eurd koril
mozog 1 vizsgalat elvégzésének ara (700 — 1300 eurd), igy
ezt atszamitva éves szinten kb. 1,7 milliard forint tobbletfi-
nanszirozasi koltséggel kellene szamolni. Meg kell je-
gyezni, hogy a hazai vizsgalatonkénti koltséget nyilvan-
valéan csokkentheti a magyarorszagi bérszinvonal, és
emelheti, ha a készllékek beadllitAsa maganberuhazas
keretében valésul meg. Amennyiben a kett6 nagyjabdl ki-
egyenliti egymast, a fenti kdltségbecslés (maganberuhazas
esetén) nem irrealis.

A maganberuhazas alternativajaként felmerilé kolt-
ségvetési forrasbol to6rténd beruhazas becsléséhez (az
esetleges ajanlati ar ismerete nélkil) nem tudunk 6sszeget
rendelni. Tajékoztatasul megjegyezziik, hogy publikus ada-
tok szerint 1 CT-PET beruhazasi koltségét (épllettel, infra-
strukturaval egyutt) jelenleg az Egyesult Kiralysagban 2 mil-
li6 fontra teszi, és a becslés szerint ugyanennyibe kerll egy
ciklotron is.

A pontos varhaté hazai igénybevételi szamok kialakitasa
tovabbi vizsgalatokat igényel, melyeket elsésorban a
GYOGYINFOK (jelenleg mar az Orszagos Egészségbiztosi-
tasi Pénztar Finanszirozasi Féosztalya, OEP FIFO) adat-
bazisara tdmaszkodva célzott lekérdezéssel lehet elvégez-
ni, és a végsd szamsor kialakitasara az érintett szakmai
testlletekkel vald egyeztetés soran érdemes sort keriteni.
Ugyancsak a GYOGYINFOK (OEP FIFO) adataibdl kiindul-
va (a komparator stratégiak koltségeinek vizsgalataval)
lehet a szakma szabalyai szerinti hazai koltséghatékonysa-
gi adaptaciot késziteni, mely (hazai RCT-k hianyaban) a
kulfoldon végzett eredményességi vizsgalatok adatait veheti
alapul. Ekkor hatarozhaté meg az is, hogy a PET vizsgala-
tok fenti modon térténd alkalmazasa esetén mekkora tar-
sadalmi szintli egészségnyereséggel (mindséggel sulyozott
megmentett életévek szama) lehet szamolnunk, és ezt mi-
lyen aron vasarolja meg a biztositdé az Uj technoldgia rend-
szerszerl alkalmazasaval.

OSSZEFOGLALO AJANLASOK

A PET el6nyeire vonatkozd bizonyitékok elegendéen eré-
sek ahhoz, hogy mindazon raszorultak, akiknél a PET-CT
vizsgdlat igazolhatéan befolyasolja a kezelés menetét és
eredményét, id6ben hozzaférjenek ehhez a rendkivil koltsé-
ges diagnosztikai eszk6zh6z. Hazank a PET diagnosztika vo-
natkozasaban a kevéssé ellatott eurdpai orszagok koézétt van.

A PET-tel kapcsolatos minimalis szlkségletek kielégi-
tésére (ha kizardlag a tid6rakok célzott diagnosztikajaban
kerllne alkalmazasra a PET) a hazai egyetlen késziilék ele-
gendd volna. A szakmai igények azonban ennél Iényegesen
nagyobbak és az utébbi években nyilvanossagra kertilt szak-
mai bizonyitékok is aldtamasztjdk a fejlesztés sziksé-
gességét. A bizonyitékokon alapuld orvoslas adatbazisainak
felhaszndlasaval és a nemzetkdzi tapasztalatok alapjan
kialakithat6 és folyamatosan karban tarthaté az a diagnosz-
tikai beavatkozas-lista, mely ésszer(i keretek kdzott tarthatja
a vizsgalatok szamat, és a koltségeket aranyban tartja az
elérhetd egészségnyereséggel. A tanulmany szerzéi a rela-
tive legfrissebb nemzetkdzi egészségugyi technoldgiai adat-
bazisok felhasznalasaval javaslatot tettek az aktudlis beavat-
kozas listara, és felhivjak arra a figyelmet, hogy a lista szak-
mai testlletekkel valo egyeztetése mindenképpen indokolt, il-
letve a lista évente aktualizalandé. A lista alapjan becstuilt
éves beavatkozas-szam jelenleg kézel 6000-re tehetS, mely
2 tovabbi készllék és minimum 1 tovabbi ciklotron Gzembe
allitasat igényli. Ez varhatéan az elkévetkezendS 3-5 évre
elegendS lehet6séget biztosit a szlkséges vizsgalatok
végzéséhez. Az esetleges beruhazas mérlegelésekor
érdemes tekintetbe venni, hogy egyre tobb érv szdl a PET-CT
készllékkel végzett vizsgalatok hasznosithatésaga mellett,
mig az olcsobb ,kdztes” megoldasként széba kerll6 koinci-
dencia-kamera mara korszeritlenné valt, mobil készullék al-
kalmazasa pedig, hazai viszonyok kozott értelmetlen és
egyéb, logisztikai, k6zegészséglgyi problémaékat is felvet.

A jelenleg javasolt beavatkozas-lista és az eurdpai arak
alapjan a finanszirozas varhato tébbletkoltsége éves szinten
1,6 milliard forint, vagy annal valamivel kevesebb. 1 PET
beruhazasi koltsége valdszinlleg elérheti, vagy meg is ha-
ladhatja az 1 milliard forintot, 1 ciklotron épitési kdltsége ha-
sonlé nagysagrendl. Maganberuhazasban tértén6 megva-
|6sitas valamelyest emelheti az éves finanszirozasi koltsé-
geket. A tanulmany készitéi barmilyen pozitiv PET beruha-
zasi dontés esetén javasoljak figyelembe venni:

e a telepités tervszerliségének kovetelményét (foldrajzi
eloszlas, onkoldgiai centrumokhoz valo kdzelség stb.);

* a fokozatossag elvének betartasat (elsésorban a valo-
szinlleg elegendé szamban rendelkezésre nem allé
szakképzett személyzet okan);

e abeutald és a leletekkel talalkozd orvosok PET-tel kap-
csolatos képzésének és tovabbképzésének biztositasat.

A kivonatot Dr. Kdsa Jozsef, lapunk szerkesztébizottsdganak tagja készitette
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