EGESZSEG-GAZDASAGTAN

Sztereotaxias sugarsebészet és

a gamma-kes egészség-gazdasagtani elemzése

Jelen 6sszefoglalé az Egészségligyi Stratégiai Kuta-
téintézet (ESKI) Egészségiigyi technologia-értékelése
alapjan késziilt. Publikacidjara az ESKI engedélyével ke-
riil sor. Kivonata az egészségiigyi dontések hazai
elokészitoi és a dontéshozok szamara késziilt 6sszefog-
lalénak, amelynek célja, hogy informalt beruhazasi és fi-
nanszirozasi (befogadasi) déntés meghozasahoz adjon
tajékoztatast a sztereotaxidas sugarsebészeti eljarasok,
azon beliil pedig els6sorban a gammma-kés, mint uj
egészségiigyi technoldgia vonatkozasaban. Hazankban
a sztereotaxias sebészeti eljarasra szorul6 betegek ella-
tasara elvileg tobbféle megoldas lehetséges, amelyek
vonatkozasaban a dontést a jelenlegi (mdédositott) line-
aris gyorsité kapacitas kihasznaltsaganak és fejleszt-
het6ségének vizsgalata utan, illetve a szomszédos or-
szagokban rendelkezésre all6 szabad sztereotaxias su-
garsebészeti (els6sorban gamma-kés) kapacitasok
igénybevétele biztositoi és tarsadalmi terheinek felmé-
rése utan érdemes meghozni.

BEVEZETES

Sztereotaxias sugarsebészeti beavatkozast elészor Dr.
Lars Leskell végzett Svédorszagban 1951-ben. A sztereo-
taxias sugarsebészeti eljaras (SRS) olyan nem invaziv be-
sugarzasi technika, amelynek alkalmazdsaval lehetéség
nyilik a besugéarzott céltertleten (kisméretli, akar szabalyta-
lan formaju, alaku agyi 1ézidk) korlatozasara és a kdrnyezd
egészséges szdvetek lehetd legnagyobb mértéki megkimé-
lésére. Az SRS kezelés célja egy funkcionalis rendellenes-
ség kiklszdboélése vagy kéros szdvetek megsemmisitése,
nagymértékben fokuszalt besugarzas erbteljes dézisanak
alkalmazésaval. A mdédszert elsésorban agyi j6- és rosszin-
dulati kérképek kezelésére alkalmazzak. Az SRS bizonyos
tipusu daganatok kezelésében alkalmazott invaziv jellegl
beavatkozdsok szdmos tipusanak lehet megfeleld alternati-
vdja, és lehet6vé teszi a 1éziok alakulasanak szoros monito-
rozasat. A nemzetkdzi szakirodalom 1998 éta 40-60/millié
lakos/év kozottire becsili a sztereotaxias sugarkezelésre
szakmailag indokoltan beutalhaté betegek szamat, amely
alapjan Magyarorszagon évente elvileg 400-600 beteg ese-
tében jéhetne szdba ennek az eljarasnak alkalmazasa, elsé-
sorban agyi jo- és rosszindulatu kérképek kezelésére. A ren-
delkezésre all6 adatok szerint jelenleg hazénkban csak a
betegek téredéke (egytizede) részeslul ilyen ellatasban.

Az SRS olyan besugarzasi technika, amelynek alkalma-
zasa soran sztereotaxias célzékésziléket (keretet), vala-
mint nagy felbontasu képalkot6 rendszert (pl. Szamitégé-
pes rétegfelvétel és/vagy magnesesrezonancia-leképezés,
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esetleg angiografia) hasznalnak. Az utébbiak segitségével
gy(ijtétt adatokat atviszik egy olyan digitalizalt adatfeldolgo-
z6 rendszerre, amely nagy pontossaggal kiszamitja a be-
avatkozas célpontjaul szolgal6 objektum jellemz6it és preciz
koordinatait, valamint az adott 1ézi6 extrém nagyteljesit-
mény( sugarterapias készulékkel térténé felszamolasahoz
szikséges besugarzasi dézisokat.

Az SRS végzésére haszndlatos berendezések alap-
vetéen a kévetkez6 harom tipus valamelyikébe sorolhatok:
* A Leksell Gamma Knife® (GK; gamma-kés) a két legin-

kabb altalanosan hasznalt SRS technoldgia egyike.
Ez Osszesen 201 szabalyozott kobalt 60 sugarforrast
hasznal, amelyek félgémb felszinen helyezkednek el be-
agyazva a learnyékolt, kupola-alaku sugarzasi egység-
be. Az alapvet6 rendszerhez tartozik a sugarzasi egy-
ség, a beteg fekvéhelyével és a kollimator sisakkal, az
iranyit6é panel és kisegité rendszerek. Az SRS team MRI
és CT képeket és specialis kezelés-szervezd szoftvert
hasznal a beteg fején bellli pontos koordinatak megha-
tarozasara, illetve az idegsebész szamara az invaziv ke-
ret elhelyezéséhez. A beteg koponyajan belili pontos
koordinatak meghatarozasa hasonlé minden SRS tech-
noldgia esetében. A GK egységekben kezelt minden be-
teg invaziv keret elhelyezését igényli a besugarzas el6tt,
amely a frakcionalast kevésbé kivanatossa teszi.

* Linearis gyorsité (LINAC), amely lehet adaptalt, azaz
moédositott (a sztereotaxias késziilék és annak tartozékai
hozzaadasaval), vagy dedikalt, melyet kifejezetten agy-
sebészeti célokra allitottak el6. A berendezés rendelkez-
het un. ,single leaf” vagy ,multileaf’ (,egy ujjas” ill. ,tobb
ujjas”) kollimatorokkal. A mddositott linearis gyorsitot
(LINAC) szamos cég gyartja. Az egyik rendszer a No-
valis®. A konvencionalis LINAC egyetlen pontbdl rotalt
ivek vagy ivek halmaza segitéségével allit el6 fotonokat.
A sugarat a teljes kezelési id6 alatt a célterlleti 1éziora
iranyitjak, de az egy-egy id6szakban az agy mas része-
in is keresztll halad. A kezelést megel6z6en a beteg fe-
jét egy kerettel immobilizaljak. A dézisrata névelésével a
gép sulyanak csokkentésével és a sugar célzasaval az
SRS kezelés céljara médositott LINAC pontosabb, mint
a hagyomanyos LINAC. A Novalis® ugyancsak rendelke-
zik réntgensugar képalkotéval, amely biztositja a besu-
garzas koordinatainak pontos meghatarozasat, és az
agyon kivuli terliletek ugyancsak kezelhet6k vele.

* Egy Ujonnan teret nyeré SRS technoldgia a CyberKnife®
(CK) alapvetéen egy olyan kis LINAC, amelyet a cél-léz-
i6 korul robot technoldgia alkalmazasaval mozgatnak
korbe. A CK eljaras alatt a beteg fejét rogzitve, mozdu-
latlanul tartjak. A CK egység magaban foglal egy vided
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helymeghatarozé rendszert, amelyet a célpont lokaliza-
lasara hasznalnak a beteg arcanak jellegzetes vonasai
alapjan. Ez hasznos a frakcionalt SRT szempontjabdl,
ahol a betegek t6bb kezelési napon kapnak doézisokat. A
frakcionalt SRT szamara alacsony ddzisrataju kezelése-
ket alkalmaznak. Ugy vélik, hogy a betegek 90%-a alkal-
mas nagydozisu, egyetlen frakcidju kezelésre.

A GK, a Novalis® és a CK mellett létezik néhany uj, fej-
lesztés alatt allo6 SRS technoldgia, ezek azonban jelenleg és
a kozeljovében szignifikansan koéltségesebbek, és a keres-
kedelmi forgalomban sem kaphatok. llyen technoldgia pél-
daul az SRS kezelésre alkalmas ciklotron, amely elektromos
toltéssel rendelkezd nehéz részecskék (pl. protonok vagy al-
fa-részecskék) koérpalyan torténd gyorsitasat végzi. E ké-
szuléktipust jelenleg még nem allitjak el6 sorozatgyartas
formajaban, maga a médszer nagyon kéltséges és rendkiviil
fejlett infrastrukturat igényel, ugyhogy a belathaté jévében
(az elkdvetkezendd 10-15 év) nem josolhatd lényeges sze-
rep szamara az SRS teruletén.

A LINAC mddszer az iv sugarterapia kiterjesztése, ami-
kor nagy szamu ivet hasznalnak a minden iranyban térténé
gyors doziscsOkkenés (,fall-off) eléréséhez. A gamma-kés-
sel ellentétben minddssze harom-6t sugarnyalabot alkal-
maz, hasonloképpen a konvencionalis radioterapiaban al-
kalmazott sugar-elrendezéshez, viszont a tolt6tt részecske
besugarzas mélység-dozis karakterisztikajanak segitségé-
vel ér el nagymértékben lokalizalt déziseloszlast.

A frakcionalt sztereotaxias sugarterapiaban (FSRT) az
alkalmazott dozist megosztjak tébb terapias llés kozott,
ahogyan az a konvenciondlis sugarterapia esetében is
torténik. Egy nagyobb doézis frakciondlasa szamos kisebb
adagra a hevenyen, illetve késébb reagal6 sejtek regenera-
cios kapacitasanak inherens eltéréseit hasznalja ki. A hatas
helyrehozhatatlan karosodast okoz akutan reagald sejtek-
ben, mig viszonylagosan megkiméli a késébben reagald
szbveteket. A frakcionalt sztereotaxias sugarterapia 6ssze-
kapcsolja ezt a bioldgiai el6nyt a sugarsebészet sztereotax-
ias kis volumenl besugarzasanak dozimetrias el6nyeivel.
Ahol azel6tt a sugarzas sztereotaxias alkalmazasa csak
egyetlen doézisban volt lehetséges, a betegek immobilizala-
sa terén mutatott el6relépések és az ismételt fixacid
lehet6sége azt jelenti, hogy kihasznalhatokka valtak a frak-
cionalt alkalmazas el6nyei.

Jollehet a gamma-késsel foly6é frakcionalt kezelés
lehet6sége is kifejlesztés alatt all, altalaban azt mégis in-
kabb szoktak egyetlen frakcidbdl allo kezelésnek tekinteni.
Joval gyakoribb a frakcionalt alkalmazas a linearis gyorsitds
rendszerrel, amelynek elénye, hogy lehetévé teszi nagyobb
méretli 1ézidk kezelését is. Ezen tdulmenden a frakcionalt su-
garadagolas segitségével megvaldsithatd lehet olyan, az
agy kritikus terlletein elhelyezkedd strukturak vagy kritikus
képletekhez annyira kdzel fekvd eltérések kezelése, ame-
lyeket a korabbiakban még a sztereotaxias sugarsebészet
alkalmazasa szempontjabdl is elérhetetlennek tartottak.

Az SRS alkalmazasanak lehetséges f6bb indikacids terlletei:

VASCULARIS LEZIOK

* Arteriovenosus malformaciok

» Cerebralis cavernomak

KOPONYAURI DAGANATOK

* Rosszindulatu daganatok intracranialis attétei
* Acusticus neurinoma

* Neurinomak (trigeminalis schwannomak)

* Meningeoma

* Craniopharyngeoma (extracerebralis)

* A gliaszévetek daganatai

* Pinealoma

* Hypophysis adenoma

e Ocularis melanomak

e Chordoma (extracerebralis)

e Chondrosarcoma (extracerebralis)

EGYEB FUNKCIONALIS RENDELLENESSEGEK
e Trigeminus neuralgia

* Kezelhetetlen fajdalom

e Parkinson-kor

* Epilepszia

* Bizonyos pszichoneurosisok (pl. obsessiv-compulsiv zavar)

A felsoroltak k6zll a mértékadd szakirodalom harom 6 indi-

kacios kort emel ki, nevezetesen:

e Az arteriovenosus malformaciokat;

e Extracranialis tumorok agyi metasztazisait, kilénds te-
kintettel a sugarrezisztens attétekre, a kisméretli daga-
natokra, a m{tét utani recidivakra, valamint ha célkitd-
zésként merll fel, bizonyos agyidegek integritasanak
fenntartasa

e A vestibularis schwannomakat és az utébbi idében a
trigeminus neuralgiat.

AZ SRS ELJARAS MENETE

Az SRS nem invaziv, besugarzasos technikat hasznal
az agyban (vagy mas szerven) belll elhelyezkedd 1éziok el-
tavolitasara. Féleg kisebb méretl agyi lézidk (t6bbnyire 3
cm-nél kisebbek) kezelésére hasznaljak. Ez a megszoritas
az SRS hasznalatat az 6sszes idegsebészeti betegek tére-
dékeére korlatozza. A képalkotas, a tervezés, és maga az el-
jaras a maximalis pontossag biztositasa érdekében harom-
dimenziés koérnyezetben toérténik. A daganat vagy egyéb
szovet specifikus célpontot szolgaltat a besugarzasnak, mig
a kornyez6 egészséges szOveteket az eljaras igyekszik
megkimélni a sugarkarosodastol. A betegeket (jellemz&en a
GK esetében) altalaban egyetlen Ullésen kezelik, 1ényegé-
ben ambulans kdrilmények kozott. A frakcionalt sztereotax-
ias irradiaciés kezelés (FSRT) szamos Ulést foglal maga-
ban, amely napok vagy hetek soran zajlik le. A frakcionalas
egyik elénye, hogy tébb, a daganatot kériilvevé egészséges
szbvetet lehet evvel a technikaval megkimélni. Nagyobb
méretli 1ézidkra is lehet alkalmazni, valamint olyanokra,
amelyek kritikus képletekhez kdzel helyezkednek el.

A sztereotaxias sugarsebészet koncepcidja azon alap-
szik, hogy intrakranidlis éziokat sztereotaxias készulékkel
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célba véve tdbbszords kollimalt (vagy konvergens) sugarakra
osztott egyetlen nagy ionizald sugarzas frakcio kdzlésével ke-
zelnek, melynek doézisa a célhataron gyors csdkkenést mutat.
Ezt a technikat, mint mar emlitettilk eredetileg kisméretd, jo-
indulatd koponyaldiri 1ézidk felszamolasa céljabdl fejlesztették
ki, mivel a nagydozisu besugarzas helyrehozhatatlan fokalis
sejtpusztulast okoz a nagy sugarddzissal kezelt céltérfogat-
ban. A célszdvet pusztulasa bekdvetkezhet akar kdzvetlen
sejtkarosodas utjan, akar érelzardédas kévetkeztében.

A sugarsebészeti eljarasok egyike a 201 rogzitett, a cél-
tertletre iranyuld, nagymértékben kollimalt, egy gémbfellile-
ten szétosztott 60Co forrast hasznalé gamma-kés (GK).

A modszerrel folyd beavatkozas négy Iépésben torténik:
* a sztereotaxias keret alkalmazasa,

e kép elGallitas,
e dozistervezés,
e sugarkozlés.

A célterlilet lokalizalasara és a fej kezelés alatti megta-
masztasara egy megfeleld sztereotaxias fej-keretet hasznal-
nak, melyet négy helyen régzitenek a beteg fejéhez, csava-
rok segitségével. A keret szolgal a célkoordinatak meghata-
rozasara, valamint a kezelés alatt a beteg fejének immobi-
lizalasara és pozicionalasara a kollimator sisakon beliil.

A dozistervezés alapjaul a megfelelé képalkoto eljara-
sokkal elkészitett felvételek szolgalnak, ezeket altalaban an-
giografiaval, szamitogépes rétegfelvétellel (CT), vagy mag-
nesrezonancia leképezéssel (MRI) nyerik. Miutan elkészi-
tették a felvételek egy sorozatat, a nyert képeket elektroni-
kus uton tovabbitjak a kezelés tervezd rendszerbe.

A célterlletet harom dimenzidban lokalizaljak és megha-
tarozzak a megfelel§ x, y, és z koordinatakat. A képeknek a
kezelés tervez§ rendszerbe tértént importjat kdvetéen kor-
vonalazédik a 1ézié, amely geometridjaval konform doézisel-
oszlast alakitanak ki. A tényleges sugarkdzlés akkor torténik
meg, amikor a beteget felfektetiék a kezel6agyra és a fejét
az adott koordinatak szerint pozicionaltak a megfelelé kol-
limator sisakban. A sztereotaxias keret a 1ézié pozicionala-
sara szolgal a 201 60Co sugar gyujtopontjaban. Az agyat
becsusztatjadk a Gamma Egységbe a kezelés megkezdésé-
re. Egy tipikus terapias Ulés mintegy 40-60 percig tart, annak
fllggvényében, hogy a terapias terv menyire volt komplex.

A KULONBOZO SRS TECHNOLOGIAK
EREDMENYESSEGENEK OSSZEHASONLITASA
ES NEHANY ADAT A KOLTSEGHATEKONYSAGROL

A targyalt harom SRS technoldgia pontossagat megle-
het6sen nehéz 6sszehasonlitani. Elterjedt az a vélekedés,
hogy a GK rendelkezik a legnagyobb pontossaggal kézullk,
mivel itt nem mozog a sugarforras, mig a LINAC mozog a ke-
zelés alatt. Az Uj LINAC technoldgidk fejlesztése azonban
nagymeértékben fokozta elsGsorban a dedikalt, de az adaptalt
LINAC egységek pontossagat is. Ugyanakkor azt is érdemes
szem el6tt tartani, hogy a besugarzo6 berendezés térbeli pon-
tossaga a pontossagnak csak egyik aspektusa; a képalko-
tas, a célterlilet megvalasztasa, a dozis kalkulalasa még fon-
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tosabb tényezdk lehetnek. Ugy tlinik, hogy gyakorlatilag a
GK, a Novalis® és a CK technoldgiak pontossaga nem tér el
szignifikdnsan egymastdl, valamint eddig még nem publikal-
tak jo minGségi tanulmanyokat az emlitett harom SRS tech-
noldgia pontossaganak un. klinikai (outcome szempontu) ész-
szehasonlitasardl, illetve annak jelentéségérdl. A kilénbdzé

SRS technoldgidk, valamint az SRS és a konvencionalis

mikrosebészet eredményességének 0Osszehasonlitasardl

sz0616 kézlemények kozil két kanadai 6sszefoglald [3, 6] ar-

ra a kovetkeztetésre jutott, hogy nincs bizonyiték arra, mi-

szerint a GK és a LINAC technoldgidk szignifikdnsan kulén-

bdznének eredményesség terén akar egymastol, akar a ha-
gyomanyos mikrosebészeti beavatkozasoktdl. Mindazonaltal
ezek a kovetkeztetések nem randomizalt, kontrollalt vizsga-
latokon alapulnak. Az Alberta Heritage Foundation for Medi-
cal Research [2, 4] két attekintésében 2002-ben és 2003-ban

a koévetkez6 lényeges megallapitasokat tette:

* Az SRS mas kezelési tipusokkal dsszehasonlitott ered-
ményességérdl rendelkezésre alld informaciok mind-
sége korlatozott.

* Nincs még olyan bizonyiték, mely alatamasztana, hogy az
SRS barmely formaja elénydsebb lenne, mint egy masik.

* Egyre gyakrabban hasznalnak frakcionalt SRT-t az SRS
alternativéja vagy kiegészit6jeként. Kisebb adatsorokbdl
vannak olyan jelek, miszerint a frakcionalt SRT rendel-
kezhet elénydkkel az SRS-el szemben bizonyos szitua-
ciokban, a szévédmények gyakorisaga tekintetében.

* A robot technoldgiat felhasznalé SRS (a CK) ma mar
hozzaférhetd; ez a technoldgia a test barmely részének
kezelését lehet6vé teszi. Az elézetes klinikai eredmé-
nyek e modszerrel igéreteseknek tekintheték.

* Az SRS technoldgiak gazdasagi kiértékeléséhez szik-
séges tullépni a koltségelemzésen és megfelelSen figye-
lembe venni a helyi kdrilményeket.

e Lényeges a mindségbiztositas alkalmazasa és annak
biztositasa, hogy az SRS egységet specidlis centrum-
ban helyezzék el.

* Az SRS alkalmazhato olyan akusztikus neurindmas bete-
geknél, akik szamara a mitét elfogadhatatlan kockazatott
jelent, vagy akik nem jarulnak ahhoz hozza, valamint ar-
terioven6zus malformaciok (AVM) esetében, mint kiegé-
szit6 megkdzelitési mod, ha a 1éziét nem lehet biztonsa-
gosan megoperalni, vagy ha a mtét egyéb okok miatt
nem végezhetd, tovabba bizonyos agyi metasztazisok, és
primér agydaganatok gondosan megvalogatott eseteiben.

e To&bb bizonyitékra van sziikség az olyan alkalmazasok-
kal kapcsolatosan, mint a trigeminus neuralgia, a
Parkinson-kér és az epilepszia (funkcionalis rendelle-
nességek).

Az SRS koltséghatékonysagarol eddig még nem végeztek
randomizalt, kontrollalt vizsgdlatot. Egy kdzleményben [5]
az orvosi szakirodalomban 1974 és 1994 kozo6tt megjelent
kézleményekben szerepl§ értékek és adatok alapjan hasonli-
tottak 6ssze a mikrosebészeti eljarasokat, a teljes agy sugar-
terapiat, (WBRT) és az SRS (GK) plusz WBRT kezelést szo-
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liter metasztatikus agydaganatokban. A vizsgalat azt mutatta,
hogy a mikrosebészet + WBRT koltsége 32 149 USD/meg-
mentett életév (LYS) volt, mig az SRS plusz WBR esetében
ez az érték 24 811 USD volt; az inkrementalis koltséghate-
konysagi aranyszam pedig rendre 52 384, illetve 40 648
USD/LYS volt, ha ezeket az alternativakat az énmagaban al-
kalmazott WBR-el hasonlitottak 6szsze. Egy masik hasonlo
vizsgalatban (Mehta & al.) ugyancsak azt talaltak, hogy szoli-
ter agyi metasztazisok kezelésére a sugarsebészet plusz
WBR koltséghatékonyabb volt, és jobb kéltség/mindséggel
korrigalt életév (koltség/QUALY) hanyadost eredményezett,
mint a mikrosebészet és WBR kombinacidja. Ugyanakkor te-
kintetbe kell venni azt is, hogy ezek a QUALY eredmények a
Karnowsky-féle teljesitményskala hasznalataval végzett orvo-
si értékelésen alapultak, és az ilyen mér6szam hasznalata
gazdasagi elemzéseknél szokatlannak mingsdil.

AZ EGESZSEGUGYI TECHNOLOGIA-ELEMZES
SZAKIRODALMABAN FELLELHETO ADATOK ES
EREDMENYEK SZINTEZISE

Az alabbi 6sszefoglaldas a felhasznalt szakirodalom
f6bb megallapitasain alapul. Bizonyos agyi megbetegedé-
sek és allapotok (arteriovenosus malformatidk, meninge-
omak — schwannomak, primer agytumorok egyes fajtai,
mas szervekben elhelyezkedd primer tumorok agyi meta-
sztazisai valamint trigeminus neuralgia) megfelel6 szem-
pontok szerint valogatott eseteiben a sztereotaxias sugar-
sebészeti eljarasok barmelyik fajtaja énmagaban (alterna-
tivaként) vagy egyéb, altalaban ugyancsak radioterapias
eljaras kiegészit6jeként hatasosan és relative biztonsago-
san alkalmazhatd.

Alapelvként lesz6gezhet8, hogy a bevezet6 mondatban
felsorolt megbetegedések tdbbségének kezelésében to-
vabbra is els6bbsége van a sebészeti vagy mikrosebészeti
technikaknak és/vagy a hagyomanyos radioterapias eljara-
soknak. Annak ellenére, hogy a sztereotaxias sugarsebé-
szeti eljarasok koézll jo néhanyat szamos egyéb agyi korkép
kezelésében is kiprobaltak, mindeddig nincsenek jo6 miné-
ségl bizonyitékok arra vonatkozdan, hogy ezekben a meg-
betegedésekben (pld. epilepszia, Parkinson-kor) ez a relati-
ve Uj eljaras a komparator (hagyomanyos; pld. sebészeti,
gyogyszeres stb.) technoldgiakkal 6sszevetve hatasat (effi-
cacy) és eredményességét (effectiveness) tekintve felliimul-
na az utdbbiakat.

A felsorolt megbetegedések és allapotok muditéttel nem
kezelhet6 igen ritka eseteiben (els6sorban akkor, amikor az
elvaltozas a vitalis strukturak kézelsége, egyéb technikai
okok, a beteg allapota vagy a miitéti beleegyezés hianya mi-
att mas modon nem lathaté el) a sztereotaxias sugarsebé-
szeti eljaras nem alternativa t6bbé, hanem az un. ,watchfull
waiting” (azaz palliativ) stratégia mellett az aktiv, azaz érde-
mi, potencidlisan egészségnyereséget eredményezé keze-
Iés egyetlen lehetséges eszkdzéveé valik. A nemzetkdzi epi-
demioldgiai adatokon és a fenti, elsGsorban hatasosséagi és
nem eredményességi megfontolasokon alapuld, nagy és hi-

teles 6sszefoglald technoldgiaértékel6 elemzésekben sze-
replé kdzelitések szerint a sztereotaxias beavatkozasokra
szb6bajové betegek szama 40-60/millio lakos/év. Nincsenek
azonban hiteles kimutatasok arrél, hogy az egyes fejlett or-
szagokban, ahol ez a technoldgia korlatozas nélkil rendel-
kezésre all, évente pontosan hany ilyen beavatkozas torté-
nik. Hazankban, ahol — tudomasunk szerint egyetlen szte-
reotaxias célzéberendezés mikodik — az elmult évben az
ezzel az eljarassal kezelt betegek szama 46 volt. Ez a szam
téredéke (egytizede) a potencidlisan ezzel az eljarassal
kezelhet6 betegszamnak.

A sztereotaxias sugarsebészeti eljarasok eredményes-
ségérdl (a targykérben megjelent publikaciok nagy szama el-
lenére) relative kevés j6 minéségl bizonyiték all rendelke-
zésre. Ez azt jelenti, hogy tovabbra is bizonytalannak
tekinthet6k a rendelkezésre all6 ismeretek elsésorban az
egyes, fenti megbetegedések gyodgyitasara alkalmas techno-
I6giak hosszu tavu kimenetelérdl, mégpedig az un. ,kemény”
végpontokon (halalozas, illetve megnyert minéségi életévek
szama). A rendszerezett elemzések a daganatos esetekben
e betegségek természetébdl addédd néhany hénapos, vagy
maximum 1-2 x 10 honapos atlagos tulélési eredményeket
hasonlitanak 6ssze és az egyes technologiak kozotti (tul-
élésben jelentkez6) kilénbségeket néhany hénapban jeldlik
meg. Raadasul az azonosan tervezett vizsgalatok eredmé-
nyei is gyakorta ellentétes eredményeket adnak. A révidtavd,
un. ,puha” paraméterekkel végzett eredményességi vizsga-
latok azonban egyértelmiien kedvezébb képet mutatnak a
sugarsebészeti eljarasok vonatkozasaban, és még ked-
vez6bb a kép a sugarsebészeti eljarasok javara, ha a bete-
gek rovidtavu életminGségét (6nallo életvitel megtartasa, kor-
hazi kezelési id6 minimalizalasa, koponyam(itét mell6zése)
vesszik tekintetbe. Az eredményesség megitélésében mu-
tatkozé bizonytalansagok miatt j6 minéségu, bizonyito ereji
koltség-hatékonysag vizsgalatot a vilag egyetlen orszagaban
sem készitettek. Adatok és szamitasok vannak viszont a
sztereotaxias eszkdzOk beruhdzasi és mikodtetési kolt-
ségeirdl, valamint a komparator technoldgiaval (sebészeti)
vald kéltség-6sszehasonlitas vonatkozasaban. Eszerint alta-
laban elmondhatd, hogy ugyanazon korkép kezelése esetén
a sebészeti eljaras jelenti a legmagasabb biztositéi koltsé-
get, ezt kdveti cs6kkend sorrendben az un. cyber-kés, majd
a gamma-kés, a dedikalt linearis gyorsité végil a médositott
(tébbfunkcids) linearis gyorsitd. Megjegyzendd, hogy a
miikOdtetési koltségek az éves igénybevételre (betegszam)
igen érzékenyek, és bizonyos (magasabb) beavatkozas-
szam esetén a gamma-kés mikddési kéltségei a dedikalt li-
nearis gyorsito szintjére, vagy az ala csékkenhetnek.

Néhany koéltségelemzés a tarsadalmi (beteg-) terheket is
vizsgalja. llyen aspektusbodl a sztereotaxias sugarsebészet
rendkivil kedvezd képet mutat (a betegek és hozzatartozo-
ik koltsége a vizsgalatokban szerepl6 orszagokban a sebé-
szeti beavatkozas soran jelentkezé betegterhek minddssze
egyhatodat éri el). Fel kell hivni a figyelmet azonban arra,
hogy az egyes orszagokban végzett ilyen elemzések ered-
ményei természetesen még egymassal sem hasonlithatok
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6ssze, a hazai viszonyokra pedig végképp nem adaptalha-

tok.

A sztereotaxias sugarsebészeti (SRS) eljarasok, azon
belll a gamma-kés (GK) gydgyaszati alkalmazasanak ered-
ményességérdl (effectiveness) a bizonyitékokon alapulé or-
voslas szempontrendszerét figyelembe véve jelenleg az
alabbi megallapitasok teheték:

e A sebészileg hozzaférhetetlen arteriovenosus malfor-
matio (AVM) és az akusztikus neurinoma SRS kezelése
(fuggetlentl az alkalmazott SRS kezelés tipusatol — line-
aris gyorsité /LINAC/ vagy GK- ) eredményes, de altala-
ban és alapesetben (sebészetileg ellathato esetek) e két
betegség kezelésében a legjobb eredményt a mikrose-
bészet adja.

* Az akusztikus neurinoma SRS kezelésekor a frakcionalt
LINAC kevesebb szév6dményt okoz, mint a GK.

e Agyi metasztazisok els6 vonalbeli kezelésekor az SRS
semmi elénnyel nem bir a teljes agyi sugarterapiaval
(WBRT) szemben, tovabba nincs bizonyiték arra, hogy a
sebészeti excisio elénnyel bir az énmagaban alkalma-
zott WBRT-vel szemben.

* Rekurrens primer agytumorok esetében, elsé vonalbeli
WBRT-t kovetéen alkalmazott SRS bizonyithatéan
elényds.

* Rekurrens agyi metasztazisok esetében a GK jobb ered-
ményt ad a lokalis tumorkontrollban, mint a LINAC, ugyan-
akkor a GK kezeléssel elérhet6 13%-os javulas mellett
22% a sulyos neurotoxicitas aranya, melynek 42%-a irre-
verzibilis, és 3% a neurotoxicitas okozta halalozas.

e Trigeminus neuralgia esetében a gamma kés 90%-ban
vezet a fajdalom csdkkenéséhez, fliggetlenil az el6z6
kezelésektSl és ez a j6 eredmény valoszinlileg az esz-
kdz célzasi precizitasanak készdnhet6.

A fentiek figyelembe vételével az egészségiigyi techno-
I6giaelemzés (HTA) nemzetkdzi szakirodalmaban az utébbi
néhany évben (2000 6ta) egyre er6telijesebben megjelend
és elfogadott alabbi véleménnyel lehet egyetérteni:

Bizonyos agyi megbetegedések kildnleges, sebészeti-
leg nem, vagy rossz progndzissal kezelhet§ eseteiben az
SRS eljarasok valamelyikének alkalmazasa eredményes.
Az egyes agyi daganatokhoz kapcsolédo indikaciokban és
AVM esetében — azaz a leglényegesebb egészségnyeresé-
get jelentd javallatokban — a LINAC a GK-val azonos ered-
ményességet biztosit. Azokban az orszagokban, ahol van
megfelel§ (dedikalt, vagy megfeleléen mddositott) LINAC
berendezés, ezért az egészségugyi technologiakat értékeld,
mértékadd fluggetlen vagy kormanyzati szervezetek — az
el6bbi tény és a koltségtényezbk egyidejl figyelembe véte-
lével — a LINAC technoldgiat tekintik a lehet6 legalkalma-
sabbnak az SRS kezelésre szorulé betegek ellatasara. Bar
bizonyos, rendkiviil ritka esetekre elismerték a GK néhany
technikai el6nyét (valamivel nagyobb célzasi pontossag,
egy dozisban /Ulésben/ valé kezelés lehetésége), azonban
a GK-t nem helyettesit§, hanem kiegészit6 lehet6ségként
javasoljak alkalmazni egyes, az SRS-re alkalmas betegek
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korén belll is, csak kivételes esetekben, hangsulyozva a
GK-val kapcsolatos tovabbi kutatédsok fontossagat is. Osz-
szefoglalva: ezek — az utdbbi években megjelent — egész-
ségugyi technoldgia értékelések nem javasoljak GK beren-
dezés telepitését, illetve kdzpénzekbdl térténd finansziroza-
sat. (Franciaorszag, Kanada Ontario Tartomany, Ausztra-
lia). Ezeknek az orszagoknak az egészségulgyi déntéshozo-
it e vélemény elfogadasaban az alabbi vizsgalati, illetve ku-
tatasi eredmények is erdsitették:

e bar megfelelen kivitelezett vizsgalatok hianyaban az
SRS mikrosebészettel szembeni koéltséghatékonysaga
nem bizonyithatd, az SRS mind a biztositéi szempont-
bdl, mind a tarsadalmi szempontbdl végzett kéltség-
elemzés alapjan kevesebb raforditast igényel, mint a
mikrosebészet,

e egyes vizsgalatok szerint az SRS jelentds, elsGsorban
rovid tavu életmindségjavulast eredményezett a meg-
felel6en kivalasztott betegeknél,

* az elvégzett koltségszamitasok alapjan a modositott
vagy dedikalt LINAC-al végzett beavatkozasokat lénye-
gesen (egyes esetekben t6bbszérésen, 1,7 — 2,9-szer)
olcsébbnak talaltak a GK-hoz viszonyitva.

Emellett meg kell jegyezni a kbvetkezSket:

e [Egyes orszagokban illetve teriileteken annak ellenére
mikddik (és biztositéi forrasok felhasznalasaval finan-
szirozott) a GK kezelés, hogy az adott teriileten véle-
ményformald HTA szervezet allasfoglalasa ezzel a gya-
korlattal ellentétes, vagy legalabbis a GK eredményes-
ségét illetve koltséghatékonysagat illetéen sulyosan kri-
tikus (Franciaorszag, Svédorszag).

* Tovabbi orszagokban illetve terlleteken az adott teriileten
miik6d6 HTA szervezet javaslatot fogalmazott meg a mar
miikédé dedikalt LINAC mellé GK berendezés telepitésé-
re, annak ellenére, hogy elemzésében maga is hangsu-
lyozza kétségeit, melyek elsésorban az &sszehasonlitd
eredményességet (comparative effectiveness) illet§ jo
mindségl bizonyitékok szegényes voltabdl, illetve a kolt-
ség-hatékonysagi bizonyitékok teljes hianyabdl erednek.

e Valdszind, hogy a fenti ellentmondasok oka abban kere-
sendd, hogy a GK kezelés
* napjainkban is folyamatosan fejl6dg, de relative biz-

tonsagos eljaras,

* technikailag rendkivil ,elegans” pontossaga (meg-
felel6en képzett személyzet esetén) imponalo,

* az egészséglgyi technolégia-elemzések és a rend-
szerezett attekintések egy része egymasnak ellent-
mondo (pld. a NICE két egymast kévetd évben kiadott
ellentétes értelm ajanlasa), mely elbizonytalanitja a
dontéshozokat,

* a betegek szamara lényegesen elfogadhatdbb, és
kevesebb tarsadalmi terhet jelent, mint az egyéb el-
jarasok,

* a technoldgia elGallitdja évtizedek ota gyakorlatilag
monopol helyzetben van, melyet azonban kivalo
szervizzel parosit.
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MEGFONTOLASOK A SZTEREOTAXIAS
SUGARSEBESZET HAZAI ALKALMAZASAROL

A gamma-kés gyogyaszati alkalmazasanak kdzpénzek-
bél térténd finanszirozasara vonatkozé hazai déntés meg-
hozatala szempontjabdl a kovetkezd (tovabbi) tényez6k
ajanlhaték megfontolasra:
¢ Amint ezt kordbban emlitettik, az SRS kezelésre alkal-

mas betegek éves szama Magyarorszagon (a nemzet-
kozileg altalanosan elfogadott és évek 6ta konstans epi-
demioldgiai szamitasok illetve becslések figyelembe vé-
telével, mely 40-60 eset/milli6 lakos/év) 400-600 f6 len-
ne. A hazai betegszamra vonatkozo becslések részlete-
sen a kdvetkezd tablazatban talalhatok
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1. tablazat
Az SRS terdpidra szorulo betegek szamanak becslése Magyarorsza-
gon

Az el6z6ekben felsorolt bizonyitékokat figyelembe véve
leszbgezhets, hogy GK kezelésre lényegében e 400-600
betegnek csupan téredéke szorul, a t6ébbi érintett ellatasa
LINAC-al, vagy egyéb, jelenleg is rendelkezésre allé mod-
szerrel (pld. WBRT) megoldhaté.

* Hazankban jelenleg évente 40-50 beteg részesil SRS
kezelésben (lasd 2. tablazat).

Tovabbi vizsgalatot igényel annak tisztdzasa, hogy mi
okozza a fejlett orszagok statisztikaihoz képest vélelmezhe-
téen (de nem bizonyithatéan) alacsony beavatkozasszamot.
Az okok a kévetkezSk lehetnek:

* a rendelkezésre all6 (moédositott) LINAC kapacitas

szlk volta,

* az SRS kezelésbe potencidlisan bevonhatd betegek
relative alacsony szama, (megfelel6 id6ben torténd
diagndzis hianyossaga),

e az SRS kezelésre vonatkozé szakmai konszenzus
hianya,

* az SRS eljarasba bevonas szakmai protokollja eset-
leges hianyossaga, a nem megfelel§ szervezés (az
SRS kezelésre is alkalmas LINAC nem medfelel§
helyen t6rténd elhelyezkedése, a sziikséges multi-
diszciplinaris team nem megfelel§ egylttmikoddése),

e vagy a fenti okok koziil t6bb egylttes fennallasanak
a kévetkezménye.

* A nemzetkdzileg elismert HTA szervezetek értékelése
szerint barmilyen SRS berendezés gazdasagos miikdd-
tetéséhez évi legalabb 100-200 beavatkozas elvégzése
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2. tablazat

Sugadrterdpia €s sztereotaxids sugadrsebészet igénybevételi adatai
Magyarorszagon 2004-ben

szilkséges. A fenti (2. pont alatt jelzett) kérdések tiszta-

zasa utan lehet tehat elddnteni, hogy (figyelembe véve

az eredményességre vonatkozé 1-6. pont alatt felsorolt
megallapitasokat is)

e sziikség van-e Uj SRS berendezés (kapacitas) tele-
pitésére?

* a telepitendd berendezés kizardlag agyi sztereotax-
ias beavatkozasok céljaira szolgaljon-e (dedikalt
LINAC, GK, esetleg mas eszkdz)?

* igény esetén nem célszerlibb-e olyan kapacitas-
bévités, mely biztositia az SRS beavatkozasok el-
végzése mellett egyéb onkoldgiai sugarkezelések
folytatasanak lehet6ségét is az adott késziilékkel,
kilénds tekintettel az lGzemeltetés méretgazdasa-
gossagi szempontjaira?

* ez utébbi esetben nem érdemel-e megfontolast az
megoldas, mely figyelembe veszi, hogy az SRS
szempontjabdl hazankban szdéba jévé 400-600 beteg
csupan tdéredékénél szikséges GK beavatkozas,
melyet a szomszédos orszagok bdségesen rendel-
kezésre all6 kapacitasai (Ausztria, Csehorszag stb.)
kielégithetnek?

e Valamennyi mértékadd HTA értékelés egyetért abban,
hogy az SRS technoldgia — flggetlendl attdl, hogy GK-
rél, LINAC-rdl vagy egyéb modalitasrol (cyber-knife, cik-
lotron stb.) van sz6 — multidiszciplinaris team (idegse-
bész, onkoldgus, technikusok stb.) egylttmikddését
igényli. Ezért az SRS-t altalaban egyetemi centrumba
telepitendd technoldgianak tartjak, ahol az egyéb orvosi
szakagak magas szintl kézremiikddése is feltételezhe-
t6, valamint (lehetbleg épuleten beldl) rendelkezésre all-
nak azok a diagnosztikai eszk6zdk (CT, MRI, angiogra-
fia), melyek a diagnozis, a terapia tervezése és a tényle-
ges kezelés id6ben és térben egymasra épul kivitele-
zéséhez szlkségesek.

OSSZEFOGLALAS ES AJANLAS
Magyarorszagon évente elvileg 400-600 beteg esetében
j6n szdba sztereotaxias sugarsebészeti eljaras elvégzése, el-

s@sorban agyi j0- és rosszindulati kdrképek kezelésére. A
rendelkezésre all6 adatok szerint jelenleg hazankban csak a
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betegek tdredéke (egytizede) részesll ilyen ellatasban. En-
nek oka pontosan nem ismert. A fenti kalkulacié (400-600 be-
teg/év) nemzetkdzi epidemioldgiai kbzleményeken, valamint
elvi megfontolasokon, és nem hiteles igénybevételi adatokon
alapul, igy a majdani lehetséges igénybevételt valoszinileg
tulbecsdli. Vélelmezhet§ azonban, hogy hazankban jelenleg
az indokoltnal Iényegesen kevesebb sztereotaxias beavatko-
z3s torténik, tehat a kapacitas bévitése sziikségesnek latszik.

A bizonyitékokon alapulé orvoslas nemzetkdzi szakirodal-
mi adatai szerint a raszorul6 betegek esetében az eredmé-
nyesség szempontjabdl az egyes sugarsebészeti médszerek
és eszkdzok (gamma-kés, modositott ill. dedikalt linearis gyor-
sito, egyéb eljarasok, ugymint ciklotron, cyber-kés) alkalmaza-
sa kozott Iényeges kilénbség nincs. Ezért kilbnbdz6 — rész-
ben koéltség, részben kihasznalasi, részben eredményességi —
megfontolasok alapjan rigorézus megkdzelitésben egyes fej-
lett orszagokban hosszu évek 6ta elutasitigk a gamma-kés
biztositdi befogadasat, azaz kdzpénzbdl t6rténd finansziroza-
sat, els@sorban arra hivatkozva, hogy a rendelkezésre allo li-
nearis gyorsité-kapacitas elegendd a raszoruldk ellatasara.

Mas orszagokban — bizonyos fenntartdsok hangoztatasa
mellett — javaslatot fogalmaztak meg a mar meglevé maédosi-
tott vagy dedikalt linearis gyorsitd készilék(ek) mellé altala-
ban 5-15 millié lakosra egyetlen gamma-kés készulék telepi-
tésére vonatkozdan. Szigordan vett j6 mindségli eredmé-
nyességi bizonyitékok (melyek a bizonyitékok hierarchiaja-
ban legalabb kdzepes szintliek), kevés kivételtdl eltekintve
nem tamasztjak ala azt a feltételezést, hogy a gamma-kés
technoldgia felilmulna a dedikalt vagy az adaptalt linearis
gyorsitot.

Hazankban a sztereotaxias sebészeti eljarasra szoruld
betegek ellatasara elvileg tébbféle megoldas lehetséges,
amelyek vonatkozasaban a dontést a jelenlegi (mddositott)
linearis gyorsitd kapacitas kihasznaltsaganak és fejleszthe-
t6ségének vizsgalata utan, illetve a szomszédos orszagok-
ban rendelkezésre &all6 szabad sztereotaxidas sugarsebé-
szeti (elsGsorban gamma-kés) kapacitasok igénybevétele biz-
tositoi és tarsadalmi terheinek felmérése utan érdemes meg-
hozni.

A lehetséges megoldasok:

* ajelenlegi (mddositott) linearis gyorsité kapacitas igények
szerinti bvitése + abban a néhany 10 esetben, ahol a bi-
zonyitékok szerint a gamma-kés kezeléstdl kis mértéki
inkrementalis egészségnyereség prognosztizalhatd, a ke-
zelés finanszirozasa valamelyik szomszédos orszagban,

* a jelenleginél vélelmezhet6en nagyobb igény kielégitése
specidlis (dedikalt) linearis gyorsitd berendezés telepité-
sével + kivételes (1. pontban emlitett) esetekben pedig
gamma-kés kezelés valamelyik szomszédos orszagban,

* gamma-kés telepitése és finanszirozasa a jelenlegi speci-
alis (sztereotaxias sebészeti célokat szolgald) linearis
gyorsité kapacitas valtozatlanul hagyasaval.

Figyelembe kell venni, hogy az SRS kapacitas hazai
bdvitése még abban az esetben is finanszirozdi (biztositdi)
tébbletkiadassal jar majd, ha az elvégzett beavatkozas ellen-
értékét a finansziroz6 a komparator technoldgiak (elsésorban
sebészeti) jelenlegi ,arahoz igazitja”. Ennek oka egyrészt,
hogy — amennyiben a nemzetkdzileg elfogadott szakmai sza-
balyok alapjan végzik a beavatkozast — olyan betegek keriil-
nek aktiv ellatasra, akik eddig palliativ kezelésben részesiil-
tek, masrészt mindenképpen varhaté a szolgaltaté indukalta
keresletndvekedés. Természetesen méltanyossagi megfon-
tolasbdl az el6bbi indok nem képezheti az SRS ellatas bévi-
tésének akadalyat, mert a jelenlegi adatokbdl itélve vélel-
mezhetd, hogy hazankban jelenleg a raszoruldknak csak to-
redéke részesul SRS kezelésben.

Amennyiben a sztereotaxids sugarsebészeti kapacitas
bévitése (akar a gamma-kés, akar a linearis gyorsitdé forma-
jaban) maganberuhazasbdl valdésul meg, és a szolgaltatoé egy
beteg kezelését a mikrosebészet finanszirozasi 6sszegéhez
igazitja, akkor 0,5-1 millié forint/eset kdltség esetén évi négy-
szaz Uj beteg ellatasa 200-400 millié forint tébbletfinansziro-
zéassal jarna. (600 beteg esetén a koltségaranyosan 300-600
milli6 forintra ndvekszik.) Tekintettel arra, hogy a nemzetkdzi
szakirodalom 1998 6ta 40-60/milli6 lakos/év kdzéttire becsli
a sztereotaxias sugarkezelésre szakmailag indokoltan beutal-
haté betegek szamat, az 6sszeg dramai ndvekedésétdl a
jévében sem kell tartani.

A kivonatot Dr. Késa Jozsef, lapunk Egészség-gazdasdgtan rovat vezetdje készitette.
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