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Resumen

Propésito de la revision: la enfermedad de Parkinson (EP) es un trastorno degenerativo caracterizado
clinicamente por presentar temblor en reposo, rigidez y bradicinesia. El propdsito es determinar la utilidad
de la molécula TRODAT-1 en el diagnéstico de la EP.

Metodologia: se realiz6 una buisqueda en las bases de datos: PUBMED, COCHRANE, MEDLINE,
LILACS y SCIELO en un periodo de 10 afios desde enero de 1998 a enero de 2008. Se obtuvieron 26
articulos, éstos se analizaron y se seleccionaron 10, de los cuales sdlo seis respondian a las necesidades del
estudio, de acuerdo con los criterios de inclusién. De los seis articulos analizados, cuatro fueron clasificados
como evidencia grado (+) y los dos restantes evidencia grado (-) de acuerdo con las guias NICE. Todos los
articulos revisados reportan una disminucién importante en la captacién del TRODAT-1 a nivel estriatal, su
utilidad en el diagndstico de EP en estadios tempranos, bajo costo y seguridad. Sélo tres reportan valores
de sensibilidad y especificidad, pero su nivel de calidad no permite hacer una comparacién de los mismos.

Conclusiones: se propone realizar estudios de prueba diagndstica comparados con el diagnéstico cli-
nico de la enfermedad, que tengan un acuerdo en la forma de plantear las mediciones semicuantitativas de
las unidades de captacion utilizando las mismas férmulas para hacerlos comparables (Acta Med Colomb
2010; 35: 119-125).

Palabras clave: enfermedad de Parkinson, enfermedad de Parkinson idiopdtica, enfermedad de Par-
kinson con cuerpos de Lewy, pardlisis agitante, 99m Tc TRODAT-1, SPECT, tomografia computarizada
de emision de foton simple, TC de emision de foton nico.

Abstract

Purpose: Parkinson disease (PD) is a degenerative disorder. The clinical symptoms of this disease are
resting tremor, rigidity and bradykinesia. The purpose of this literature review is to determine the utility
of TRODAT -1 in the diagnosis of PD. A search covered PUBMED, COCHRANE, MEDLINE, LILACS
and SCIELO databases, between January 1998 and January 2008.

Study selection: twenty six articles were obtained with their respective abstracts. After the first review,
ten of them were chosen and only six of them met the inclusion criteria. Four articles were classified as
grade evidence (+) and two as grade evidence (-) according to NICE guides. All the articles reviewed report
significantly decreased striatal uptake of TRODAT-1 in early PD patients, suggesting that this is a useful,
safe, and inexpensive tool in the diagnosis of early PD. It was not possible to perform a meta-analysis with
the chosen articles because only three of them reported sensitivity and specificity, and each of these used
different criteria for their semi-quantitative analyses. This variability makes comparison of the semi-
quantitative uptake criteria impossible.

Conclusions: establishment of a universal technique for quantitation of TRODAT-1 uptake is necessary
in order to make meta-analysis viable and allow comparison of the usefulness of this agent among large
numbers of patients and multiple populations (Acta Med Colomb 2010; 35: 119-125).

Keywords: Parkinson disease, parakysis agitans, Lewy bodies parkinson disease, 99m Tc TRODAT-1,
SPECT, Single-Photon Emission-Computed Tomography, Radionuclide Tomography, Single-Photon
Emission-Computed.
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Introduccién

La EP es un trastorno degenerativo que se caracteriza
clinicamente por presentar temblor en reposo, rigidez,
bradicinesia e inestabilidad postural. Su diagndstico es
clasificado como posible, probable y definitivo teniendo
en cuenta los criterios enumerados en la Tabla 1 (1). La EP
tiene una prevalencia global de 0.2% que incrementa con
la edad, afectando a 0.5%-1% de las personas entre 65 y 69
aflos y hasta el 3% de las personas mayores de 80 afios. (2)
Los sintomas clinicos tipicos se presentan en personas que
tienen una pérdida neuronal en la sustancia nigra de por lo
menos el 50%, siendo su diagndstico tardio.

La medicina nuclear hace parte de las neuroimdgenes
moleculares, y pretende crear una molécula que se comporte
en forma similar a las sustancias involucradas en la sinapsis
dopaminérgica que tiene lugar en el cuerpo estriado, adicio-
nando un radiontclido que pueda ser detectado por la gam-
macamara (3). Muchas sustancias han sido utilizadas entre
ellas el '®*F DOPA (dihidroxifenilalanina), ''C metilfenidato
y el ®"Tc TRODAT-I; este dltimo hace parte de la familia
de los tropanos y se comporta como un transportador de
la dopamina, estd localizado en la hendidura sindptica y es
necesario pararegular la sintesis de este neurotransmisor (4).

El diagnéstico clinico probable de la EP se obtiene
cuando el paciente ha perdido por lo menos el 50% de la
poblacién neuronal dopaminérgica, y las terapias neuro-
protectoras ya no son tan eficaces en ese momento. Si es
posible mediante la utilizacién del TRODAT-1 realizar un
diagndstico temprano de la enfermedad, antes de una pérdi-
da neuronal tan marcada, probablemente el paciente pueda
beneficiarse de una terapéutica adecuadamente dirigida y
enfocada a su enfermedad desde el inicio de la misma y
en un futuro de terapéutica preventiva y medicamentos
neuroprotectores, disminuyendo la carga psicoldgica que
conlleva este tipo de desorden, la discapacidad que puede
preverse y mejorando el prondstico de la enfermedad.

Seleccion de los estudios

Se realiz6 una bisqueda y seleccién de los estudios con-
trolados que involucraban la utilizacién del TRODAT-1 en el
diagnéstico de la EP compardndolos con el diagndstico cli-
nico, publicados en un periodo de 11 afios comprendido des-
de el 01 de enero de 1998 hasta el 01 de diciembre de 20009.
La bisqueda fue realizada en las siguientes bases de datos:
COCHRANE, PUBMED, MEDLINE, LILACS, SCIELO,
OVID, PROQUEST MEDICAL, PROQUEST SCIENCE,
PROQUEST HEALTH, EBSCO ACADEMIC, EBSCO
MEDLINE FULL TEXT, utilizando combinaciones de
los siguientes palabras “technetium Tc 99m TRODAT-1
“y términos MeSH: “Parkinson Disease”, “Parkinson di-
sease/diagnosis”, , “randomized controlled trial”, “Clinical
Trial, Meta-Analysis”, “Practice Guideline”, “Randomized
Controlled Trial”, “Clinical Trial, Phase IV”, “Parkinsonian
Disorders/radionuclide imaging”, con los limites de idioma
espafiol o inglés. Esta busqueda fue realizada a través de
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Tabla 1. Criterios diagndsticos en EP (1).

GRUPO A: Sintomas caracteristicos de la EP
Temblor en reposo.
Bradicinesia.
Rigidez.
Inicio asimétrico.

GRUPO B: Sintomas sugestivos de diagnéstico alterno

¢ Caracteristicas inusuales tempranas en el curso clinico.

» Inestabilidad postural prominente en los tres primeros afios después del inicio
de los sintomas.

Congelamiento en los tres primeros afios.

Alucinaciones relacionadas con el medicamento en los tres primeros afios.
Demencia que precede los sintomas motores en el primer afio.

Pardlisis supranuclear (Otra que no sea la restriccion a la supraversion).
Disautonomia sintomatica, severa no relacionada con medicamentos.
Documentacion de una condicién que produzca parkinsonismo y plausibilidad
conectada con los sintomas del paciente (lesiones cerebrales focales, o uso de
neurolépticos en los tltimos seis meses).

* Criterios para un diagnéstico POSIBLE de EP
Presencia de 2 de 4 criterios del grupo A, y al menos 1 de éstos es temblor o
bradicinesia
Ademds:

¢ Ninguno de los criterios del grupo B estd presente.

¢ Los sintomas han estado presentes por menos de tres afios, y ninguno de los
criterios del grupo B estd presente en el momento.

¢ Se ha documentado una respuesta sustancial y sostenida a L dopa o a un
agonista dopaminérgico.

* El paciente no ha tenido un ensayo adecuado con L dopa o un agonista
dopaminérgico.

Presencia de 2 de 4 criterios del grupo A, y al menos 1 de estos es temblor o
bradicinesia
Ademis:

* Ninguno de los criterios del grupo B estd presente.

¢ Los sintomas han estado presentes por menos de tres aios, y ninguno de los
criterios del grupo B estd presente en el momento.

¢ Se ha documentado una respuesta sustancial y sostenida a L dopa o a un
agonista dopaminérgico.

¢ El paciente no ha tenido un ensayo adecuado con L dopa o un agonista
dopaminérgico.

« Criterios para un diagnéstico PROBABLE de EP
Presencia de al menos 3 de 4 criterios del grupo A
* Y ninguno de los criterios del grupo B estd presente. (Nota: Se necesita una
duracion de los sintomas de por lo menos tres afios para cumplir este requisito).
* Y se ha documentado una respuesta sustancial y sostenida a L dopa o a una
agonista dopaminérgico.

* Criterios para un diagnéstico DEFINITIVO de EP
Se cumplen todos los criterios para un diagnéstico posible de EP.
Y la confirmacién histopatoldgica se obtiene en autopsia.

« Criterios histopatoldgicos para EP
Deplecién neuronal sustancial con gliosis acompaiianate en la sustancia nigra.

¢ Por lo menos un cuerpo de Lewy en la sustancia nigra o en el locus coeruleus
(Nota: Es necesario examinar 4 secciones en cada una de estas dreas antes de
concluir que hay ausencia de cuerpos de Lewy).

* No hay evidencia patolégica de otras enfermedades que producen parkinso-
nismo (Pardlisis supranuclear progresiva, atrofia multisistémica, degener-
acién gangliénica corticobasal).

la biblioteca de la Fundacion Cardioinfatil - Instituto de
Cardiologia y se obtuvieron 26 articulos con los restimenes
correspondientes, éstos se analizaron y se seleccionaron
10 articulos, que respondian a las necesidades del estudio,
teniendo en cuenta los criterios de inclusion (Tabla 2). Se
revisaron también las referencias de cada articulo.

Extraccién y sintesis de los datos
Finalmente se incluyeron en el andlisis seis articulos
(Figura 1) que cumplian con los criterios de inclusién (Tabla
2). Se excluyeron tres articulos de estudios realizados en
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Tabla 2. Criterios de inclusion y exclusion para la eleccion de los articulos.

Criterios de inclusién

1. Articulos publicados entre el 01 de enero de 1998 y 01 de diciembre de 2009, con
las siguientes caracteristicas:

2. Articulos correspondientes a estudios controlados que realizaron comparacién entre
el SPECT utilizando la molécula TRODAT-1 en pacientes con EP con diagndstico
probable o posible clinico.

3. Laedad de los pacientes incluidos en los estudios era mayor a los 18 aflos.

4. Los pacientes seleccionados no presentaban otro trastorno del movimiento.

5. Los estudios debian ser realizados después del retiro de los formacos que se utilizan

para el control del movimiento, con el fin de evaluar los pacientes en un momento
basal de la enfermedad (Estado off).

Criterios de exclusién

1. Estudios controlados que fueron realizados en pacientes con EP con SPECT con
radiontclidos diferentes a TRODAT -1.

2. Estudios controlados que fueron realizados en pacientes con trastornos del movi-
miento distintos a EP.

3. Estudios que comparaban dos radionticlidos en pacientes con EP.

pacientes con EP y radionticlidos diferentes a TRODAT-1,
pacientes con desérdenes del movimiento distintos a EP y
estudios que comparaban dos firmacos distintos y un articu-
lo que no pudo ser obtenido en texto completo a pesar de los
esfuerzos del grupo de investigadores. Todos los articulos
fueron leidos y evaluados en forma independiente por dos
evaluadores, y las discrepancias fueron resueltas por un
tercer evaluador. Se obtuvo la siguiente informacion de cada
articulo: criterios para el diagndstico de la EP, edad de los
pacientes que participan en cada estudio, realizacion de la
prueba (tiempo de evaluacion posterior a la administracion
del TRODAT-1). Resultados de la prueba e interpretacion
de la misma, sensibilidad y especificidad.

La validez de cada articulo fue evaluada teniendo en
cuenta las siguientes caracteristicas: métodos de asignacion
de los pacientes, método de realizacién de la prueba con
TRODAT-1, definiciones de diagndstico y positividad de
la prueba, resultados y nivel de calidad de acuerdo con los
criterios definidos en el apéndice F de las guias de eva-
luacién de informacion de NICE (Anexo 1). De acuerdo
con el cumplimiento de estos criterios, los estudios fueron
clasificados en tres categorias relacionadas con el nivel de
evidencia y riesgo de sesgo (Recomendado por el manual
NICE en el Apéndice J) (Anexo 2) (5).

Apreciacion critica de la evidencia

El andlisis estadistico se realiz6 después de seleccionar
los restimenes teniendo en cuenta los criterios de inclusion.
Se implementd la herramienta de las gufas NICE utilizando
la plantilla de evaluacién para los estudios de pruebas diag-
nosticas (Anexo 1) que contiene 22 preguntas, las primeras
ocho son de tipo cualitativo y gradidan el nivel de evidencia
en las siguientes categorias: (++) si la prueba diagndstica es
comparada con un “gold standard” y cumple con la mayoria
de los criterios de calidad, (+) si la prueba diagndstica no
es comparada con el “gold standard”, pero tiene en cuenta
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Figura 1. Diagrama de flujo de seleccion de articulos.
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un test de referencia validado y cumple con la mayoria
de los criterios de calidad y (-) si el estudio realizado es
retrospectivo, y no cumple con la mayoria de los criterios
de calidad (Anexo 2).

En este caso, el “gold standard” es el estudio histopatold-
gico, y es muy dificil realizar la comparacién con el mismo
en el escenario clinico, por lo tanto, ninguno de los estudios
revisados tiene un nivel de evidencia correspondiente a (++).
Todos realizan la comparacién con un test de referencia
validado que en este caso es el criterio diagndstico clinico
que segtn algunos estudios puede alcanzar una exactitud
diagnéstica del 90% (6).

De los seis articulos revisados, cuatro tienen un nivel de
evidencia correspondiente a (+) y s6lo dos tienen un nivel de
evidencia correspondiente a (-), ya que eran de baja calidad
metodolégica (Tabla 3). Durante el proceso de seleccion y
andlisis de los articulos, se encontré que la informacién
contenida en éstos fue insuficiente para realizar un meta-
andlisis debido a la ausencia de datos esenciales en tres de
los estudios para realizar una comparacion validera. Se de-
cide, por lo tanto, realizar una revision sistematica del tema.

Segun la guia de NICE, las conclusiones de los estudios
calificados con (+) tienen una probabilidad baja de ser al-
teradas por estudios realizados posteriormente, mientras
que los dos estudios calificados con (-) tienen baja validez
cientifica y sus resultados pueden ser alterados por estudios
realizados con mejor disefio metodoldgico.

Todos los articulos comparan el TRODAT-1 SPECT
con el criterio clinico diagndstico, que es el mejor test
de referencia ante la imposibilidad de realizar un estudio
histopatolégico como “gold standard” y s6lo uno de ellos
realiza de forma adicional una prueba de concordancia
entre dos evaluadores (7).

De los seis articulos revisados, s6lo uno (8) no menciona
los criterios clinicos utilizados para realizar el diagndstico
de EP en la poblacién estudiada. Los demds mencionan los
criterios clinicos utilizados por los neur6logos responsables
de escoger a los pacientes, basados en el articulo de Gelb
et al (1) sobre los criterios clinicos para EP.

En la mayoria de estudios se escogieron pacientes con
EP en estadios I y II de la escala de Hoehn y Yahr (HYS)
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Tabla 3. Asignacion del nivel de evidencia para los articulos incluidos en la revision.

Referencia bibliografica Nivel de Niimero de Prevalencia (Caracteristicas Tipo de Estindar | Sensibilidad y Valores Financiacién
evidencia pacientes de los prueba de Especificidad predictivos
pacientes referencia positivo y
negativo
Weng YH, Yen TC, et al. +) 78 No reportada. (H)4 TRODAT -1 | Diagnéstico | 100%-100% | 100%-100% The Chang-Gung
J Nucl Med. 2004 (M)38 SPECT clinico Medical Research
Mar;45(3):393-401. *(51a77) Council.
The institute of Nuclear
Energy Research.
National Science Council
of Taiwan.
Geng Y, Shi GH, et al. ) 38 No reportada. (H)20 TRODAT -1 | Diagnéstico | 94%-100% 100%-90% No reportada.
J Zhejiang Univ Sci B. M)18 SPECT clinico
2005; 6: 22-7. *31a72)
Chou KL, Hurtig HI et al. +) 29 No reportada. (H)20 TRODAT -1 | Diagnéstico | .79%-92% 91%-19% National institute on Aging
Parkinsonism Relat Disord. M)9 SPECT clinico Agency for healthcare
2004;10(6): 375-9. *(39 a 75) research and quality
ThomasB. McCabe and
Jeanette E. Laws
McCabe Fund.
Huang WS, Lin SZ, et al. +) 34 No reportada. (H)17 TRODAT -1 | Diagnéstico.| No reportada. [ No reportada. | Atomic Energy Council
J Nucl Med 2001;42: M)17 SPECT clinico The National Science
1303-1308. *(47 a79) Council
The Ministry of
Economical Affairs
Republic of China.
Huang WS, Lee MS, et al. (+) 188 No reportada. (H)103 TRODAT -1 | Diagnéstico| 98%-86% | No reportada. | No reportada.
Eur J Nucl Med Mol. (M)85 SPECT clinico
Imaging 2004;31(2):155-61. *(47 a 80)
Mena I, Diaz F, et al. ) 20 No reportada. (H)15 TRODAT -1 | Diagnéstico| 90%-70% | No reportada Research programs
Alasbbimn(Alasbimn) M)5 SPECT clinico collaboration between
Journal 2001; 3(10). *(24 a 73a) the Institute of Nuclear
Energy Research y
Clinica Las Condes —
Santiago de Chile.

y sélo uno evalua pacientes con EP con estadios severos de
la enfermedad (HYS I a V) (7), que es también el estudio
con mayor cantidad de pacientes.

En cuanto a los criterios de inclusién ademds de tener en
cuenta el diagnéstico clinico de EP, s6lo uno tuvo en cuenta
otros criterios de inclusién en cuanto a las mujeres que qui-
sieran participar en el estudio relacionado con la seguridad
de no estar en gestacion en el momento de la prueba (9).
Cinco de los estudios suspendieron los medicamentos anti-
parkinsonianos por lo menos 12 horas antes de la prueba para
evitar un posible sesgo, aunque en experimentos realizados
en ratas las dosis de medicamentos utilizados normalmente
parecen no afectar el pool de neurotransmisores que el
SPECT pretende evaluar (7).

En cuanto a la cantidad de pacientes estudiados, el estudio
con menos pacientes evalia 20 y el mayor evalia 188, se
observa también que todos involucran pacientes mayores
de 35 o 40 afios, que es el tipo de poblacion en el cual el
diagndstico temprano de EP puede ser de mayor valor, hasta
los 80 afios, que es la edad en la cual se aumenta la inciden-
cia de la enfermedad. Todos seleccionan més hombres que
mujeres afectados por EP, lo cual puede corresponder a la
mayor prevalencia de la enfermedad en hombres.

Los criterios de inclusién para los controles en los
diferentes estudios es (son) homogéneo(s) y se trata de per-
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sonas sin antecedentes de enfermedades neuropsiquidtricas,
historia de consumo de sustancias con efectos en el sistema
nervioso central, cirugfas neuroldgicas y de la misma edad
y género.

Todos los estudios utilizan gammacdmaras de doble
cabezal, excepto uno que utiliza gammacdmara de triple
cabezal (9), y las imagenes son obtenidas 3 a 4 horas después
de la inyeccion del radiotrazador, en todos los articulos,
compardndolas con imagenes de resonancia magnética.

La forma de evaluar las imdgenes obtenidas en los
articulos es diferente en todos. El trabajo de Weng et al
(10), describe una forma semicuantitativa de realizar la
medicién de la captacion del radiofdrmaco en los cuerpos
estriados de acuerdo con unas férmulas creadas para es-
tablecer proporciones de captacion en comparacién con
la corteza occipital.

El trabajo de Geng et al propone una férmula diferente
para establecer una proporcion de cuentas en comparacion
con la corteza occipital. El trabajo de Chou KL et al (9)
establece férmulas parecidas pero utiliza como punto de
comparacion las cortezas frontal y parietal. El estudio de
Huang et al (11) evalda la captacion con férmulas similares a
las utilizadas por Geng, sin embargo en un segundo trabajo
realizado por el mismo autor (7) la escala utilizada para
realizar las mediciones de sensibilidad y especificidad es
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una escala visual dividida en dos partes “fina” y “burda”,
ademads de utilizar la escala semicuantitativa mencionada
previamente. Por udltimo el estudio de Mena I et al (8)
utiliza una escala semicuantitativa en comparacién con la
corteza occipital.

La utilizacién de las escalas visuales propuesta repre-
senta una forma facil de evaluar los resultados de la prueba
con un buen nivel de concordancia entre los evaluadores de
acuerdo con el articulo de Huang WS et al (7).

Sélo tres de los articulos estudiados (9, 10, 12) reportan
sensibilidad y especifidad para cada niicleo estudiado (Es-
triado, nicleo caudado, putamen en sus porciones anterior y
posterior), los resultados publicados en la (Tabla 3) son los
obtenidos a nivel del putamen contralateral en cada estudio.
Aunque los demds utilizan técnicas semicuantitativas no
proponen un punto de corte y no se menciona en forma
explicita cudles son los verdaderos positivos, verdaderos
negativos, falsos positivos y falsos negativos para realizar
las tablas de 4x4.

Uno de los articulos (9) propone un valor predictivo
positivo de 91%, ofreciendo una probabilidad de tener la
enfermedad en una persona con una probabilidad pre test
de 50% para EP.

Todos los articulos mencionan como principal hallazgo
una disminucién de la captacién del radiofdirmaco en el
putamen posterior contralateral, siendo este un hallazgo
importante para realizar un diagndstico diferencial con
otros parkinsonismos.

El tnico estudio que incluye pacientes con EP en fases
avanzadas (7), reporta pérdida de la captacion en todo el
estriado.

Todos concuerdan en la posible utilidad del TRODAT
-1 para instaurar el diagnéstico de la EP, incluso previo a la
aparicion de los sintomas motores y en el seguimiento de
los mismos, porque algunos se corrrelacionan con el grado
de severidad de la enfermedad.

Todos concuerdan en que la técnica SPECT es de bajo
costo, puede ser utilizada ampliamente y no necesita ci-
clotrén, es una técnica segura.

Conclusiones

El objetivo de esta revision es determinar la utilidad del
TRODAT-1 en el diagnéstico de la EP, sin embargo por la
calidad de los estudios, y debido a que sélo tres de ellos
reportan valores de sensibilidad y especificidad, obtenidos
a través de técnicas distintas de evaluacion, no es posible
realizar un metaandlisis. La prueba diagnéstica no presenta
diferencias significativas en cuanto a su realizacion, el ra-
diofarmaco utilizado es el mismo; el tiempo de obtencion de
las imdgenes después de la administracion del radiofdirmaco
es similar y concuerda con otros reportes obtenidos previa-
mente. La importancia de la utilizacién de gammacamaras
de doble o triple cabezal, no es mencionada ampliamente en
estos articulos, excepto en uno (7), que plantea la posibilidad
de mejorar la calidad de la imagen con el uso de gammaca-
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maras de triple cabezal que permitirian obtener una mejor
resolucién de imagen con una mejor diferenciacién de los
nidcleos que conforman el estriado, lo cual facilitarfa la
técnica para dibujar el drea de interés ( ROI) en cada uno y
tener asi una mejor evaluacién semicuantitativa.

La gran diferencia y mayor punto de discusion es la
herramienta empleada por cada grupo investigador en la
evaluacién de la prueba. No hay un consenso acerca de las
medidas que deberian realizarse para medir la captacion, y
tampoco con cual porcién de la corteza realizar la compara-
cién. La mayoria de los estudios realizan una comparacién
con la corteza occipital debido a que ésta ha demostrado
tener un nivel de captacion del radiofdrmaco inespecifica,
sin embargo, en el estudio realizado por Chou KL et al (9)
la comparacion es realizada con la corteza frontoparietal
que tiene también dreas de captacién inespecifica y segin
ellos no tiene una captacién tan baja para producir una
medida errénea.

Tres de los articulos (7, 10, 11) proponen las mismas
ecuaciones para realizar la medicién de las SUV (Mean
specific uptake values) o unidades de captacion especifica.
Para realizar esta medicidn el evaluador de la imagen debe
dibujar un ROI (Region of interest) sobre cada uno de los
nicleos que se pretende evaluar, si el estudio no es ciego,
pueden generarse sesgos en cuanto a la forma de realizar la
asignacién del ROI, siendo esta variable operador depen-
diente. Una vez asignado el ROI, el equipo suministra la
informacidn sobre las cuentas por pixel y las SUV, pero si se
quiere comparar con una region de la corteza con captaciéon
inespecifica deben crearse unas ecuaciones para realizar el
célculo. Todos los articulos proponen ecuaciones que pue-
den ser similares, pero no hay un consenso de cémo hacer
la medicion, o cudl es la mejor ecuacion para hacerlo. Por
ejemplo, en los articulos de Weng YH y Huang WS (7, 10,
11) la ecuacién utilizada para calcular la captacion en deter-
minado nucleo es la siguiente: [(Cuentas en el ROI — cuentas
en la corteza occipital)]/ (Cuentas en la corteza occipital);
pero en el estudio de Geng et al (12) la ecuacién utilizada
es la siguiente: [Cuentas por pixel en el niicleo / (Cuentas
por pixel en el cerebelo + Cuentas por pixel en la corteza
occipital/2)], por esto aunque todos pretenden realizar una
medicién semicuantitativa de la actividad del radiofdrmaco
en los puntos de interés debe proponerse un consenso para
conseguir la misma medicién y permitir la comparacion de
estos resultados.

Uno de los hallazgos mds importantes y que fue cons-
tante en los estudios fue la pérdida temprana de captacién
en la parte posterior del putamen contralateral a los
sintomas, que ha sido reportada previamente, todos los
articulos mencionaron este hallazgo y algunos realizaron
la propuesta de tomarlo como una caracteristica que podria
ayudar a establecer el diagndstico diferencial e indicador
de EP temprana, mencionando que esto no se encuentra en
otras formas de parkinsonismo. El hallazgo temprano de
esta caracteristica en la EP incluso antes de la aparicién
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de algunos de los sintomas motores es lo que hace mads
ttil e interesante la prueba, porque es precisamente en la
poblacién con EP temprana en la que el diagndstico precoz
ayudaria a establecer un tratamiento inicial enfocado a la
enfermedad y en el futuro, la posibilidad de utilizar una
terapia neuroprotectora, disminuyendo la morbilidad de
la enfermedad. Esta afirmacion esté presente en todos los
articulos, ademds de proporcionar informacién importante
acerca de la fisiopatologia de la EP en la cual la pérdida
neuronal dopaminérgica se realiza en un gradiente de
posterior hacia anterior en el putamen y en estadios més
avanzados compromete el nicleo caudado y la totalidad
del cuerpo estriado. Este hallazgo es reportado por Huang
WS, (7) que fue el tnico articulo que realiz6 imdgenes en
pacientes con EP severa.

La técnica de TRODAT-1 no reporté efectos adversos
en ninguno de los pacientes incluidos en los estudios, de-
mostrando ser una técnica segura, que debe ser utilizada
de acuerdo con las normas de radioproteccion establecidas
en los departamentos de medicina nuclear a nivel mundial.

Por ultimo, todos los articulos estan de acuerdo con la
posibilidad de realizar esta prueba de una forma global,
debido al bajo costo, comparado con otras técnicas de
medicina nuclear que involucran la funcién de la sinapsis
dopaminérgica y requieren radiofdrmacos creados en ciclo-
trén que aumentaria su valor (costo) considerablemente. El
TRODAT-1 sélo necesita ser marcado con TC99m, y esto
lo hace una técnica de f4cil acceso y bajo costo que puede
ser utilizada de forma segura para el diagndstico de la EP,
en especial en la poblacion con EP temprana.
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REVISION e Diagnéstico de enfermedad de Parkinson por medicina nuclear

ANEXO 1. PLANTILLA DE EVALUACION PARA PRUEBAS DIAGNOSTICAS (5).

Guias NICE: Apéndice F

Lista de comprobacién: pruebas diagnésticas.

Identificacién del estudio: Incluye autor, titulo, referencia, afio de publicacion.

Lista de comprobacion completada por:

SECCION 1: VALIDEZ INTERNA

En una prueba diagnéstica

En este estudio el criterio es:
(Marque con un circulo para cada pregunta)

1.1 |La naturaleza de la prueba en estudio se encuentra claramente especificada. Bien cubierto No dirigido
Adecuadamente dirigido No reportado
Pobremente dirigido No aplica
1.2 |La prueba es comparada con el “gold standard” adecuado. Bien cubierto No dirigido
Adecuadamente dirigido No reportado
Pobremente dirigido No aplica
1.3 [ Sino existe un “gold standard”, un estandar de referencia vélido ha sido utilizado Bien cubierto No dirigido
como comparacion. Adecuadamente dirigido No reportado
Pobremente dirigido No aplica
1.4 | Los pacientes para la prueba han sido seleccionados en forma consecutiva o aleatoriamente
de una poblacién de estudio claramente definida. Bien cubierto No dirigido
Adecuadamente dirigido No reportado
Pobremente dirigido No aplica
1.5 | La pruebay el “gold standard” son medidos de forma independiente (ciega) uno del otro. Bien cubierto No dirigido
Adecuadamente dirigido No reportado
Pobremente dirigido No aplica
1.6 |[La pruebay el “gold standard” son aplicados tan cercanamente como es posible. Bien cubierto No dirigido
Adecuadamente dirigido No reportado
Pobremente dirigido No aplica
1.7 | Los resultados son reportados para todos los pacientes que entraron al estudio. Bien cubierto No dirigido
Adecuadamente dirigido No reportado
Pobremente dirigido No aplica
EVALUACION
1.8 [ Un prediagnéstico es realizado y reportado. Bien cubierto No dirigido
Adecuadamente dirigido No reportado
Pobremente dirigido No aplica
SECCION 2: EVALUACION TOTAL DEL ESTUDIO
2.1 | ¢Qué tan confiables son las conclusiones del estudio? Codifique como(++),(+) o (-). (++) (+) (-)
2.2 | ¢El espectro de pacientes evaluados en este estudio es comparable con el grupo de
pacientes blanco, en términos de proporcion de la enfermedad o la proporcién entre
enfermedad severa versus enfermedad leve?
3.8 | ¢Cual es el valor predictivo positivo de la prueba diagndstica evaluada?
3.9 | ¢Cual es el valor predictivo negativo de la prueba diagndstica evaluada?
3.10| Cuales son las proporciones de probabilidad para la prueba diagnédstica evaluada?
3.11 | ¢ Como fue financiado este estudio?
3.12| ¢ Hay alguna conclusién que pueda ser obtenida a partir de este estudio?
¢ Cémo ayuda este estudio a responder su pregunta?

ANEXO 2. NIVELES DE EVIDENCIA SEGUN LAS GUIAS NICE (5).

Nivel de evidencia

Descripcion del cédigo utilizado

(++) El estudio es prospectivo y compara la prueba diagnéstica con el “gold standard” y los criterios de calidad se encuentran en su mayoria adecua-
damente dirigidos. Es muy poco probable que las conclusiones del estudio sean alteradas en futuros estudios.
(+) El estudio es prospectivo y compara la prueba diagndstica con una prueba de referencia validada y los criterios de calidad se encuentran en su

mayoria adecuadamente dirigidos. Es poco probable que las conclusiones del estudio sean alteradas en futuros estudios.

El estudio es retrospectivo o falla en dirigir adecuadamente la mayoria de los criterios de calidad. Estudios mejor disefiados probablemente
alteraran las conclusiones.
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