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casus in het kort

In deze casus draait het om het diagnosticeren van acute longem-
bolie met behulp van een geavanceerde CT-scantechniek voor
onderzoek van de longbloedvaten, de zogenoemde CT-pulmonaal-
angiografie (CTPA).

Betekenis van CTPA-techniek voor diagnosticeren van longembolie
Vanaf de jaren zestig en zeventig van de vorige eeuw hebben technische
doorbraken in de ontwikkeling van beeldvormende diagnostische appara-
tuur verbetering gebracht in de precisie waarmee tal van aandoeningen
kunnen worden herkend. CT-scanapparatuur® en opeenvolgende genera-
ties van steeds krachtiger MRI-apparaten maakten het mogelijk inwendige
lichaamsorganen en weefsel in veel meer detail zichtbaar te maken. Dit
kwam de opsporing van afwijkingen ten goede. Ook de herkenning van
longembolie, een plotselinge blokkade van één of meer toevoerende
bloedvaten naar de longen door een bloedstolsel, is verbeterd sinds in
1964 de longperfusie- en ventilatiescan (V/Q-scan) werd ingevoerd.

In 1998 is een nieuwe CT-scantechniek geintroduceerd voor rontgenon-
derzoek van de longbloedvaten. Met deze CT-pulmonaal-angiografie
(CTPA) kan een nog veel scherper en gedetailleerder beeld worden

verkregen van de longbloedvaten en de eventuele stolsels daarin. Met

a Een CT-scan (oftewel: scan door middel van computertomografie) is beeldvormend onderzoek waarbij met
rontgenstraling dwarsdoorsneden van het lichaam worden gemaakt.
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CTPA kunnen ook kleinere embolieén worden waargenomen, die voor-
heen onopgemerkt bleven.

Verschillende studies waarin naar de incidentie van longembolie is
gekeken laten zien dat na de introductie van CTPA de hoeveelheid

gediagnosticeerde gevallen van longembolie is toegenomen.

Overdiagnose als gevolg van verfijnde waarneming

Op het eerste gezicht leek de grotere gevoeligheid van de CTPA-techniek
alleen maar winst op te leveren: meer stolsels in de bloedvaten werden
zichtbaar. Maar het is vraag wat de betekenis van zulke kleine stolsels is.
Zijn ze ook echt gevaarlijk?

Doordat kleine stolsels voorheen over het hoofd werden gezien, is er geen
direct vergelijkingsmateriaal. Maar diverse observationele studies uit de
afgelopen vijftien jaar hebben laten zien dat er bij toepassing van CTPA
meer embolieén werden gevonden én behandeld. Normaal gesproken zou
dit hebben moeten leiden tot een toename van de aantallen complicaties
of sterfgevallen na diagnose van een longembolie. Immers, een behande-
ling is nooit bij alle patiénten succesvol. Deze verwachte toename in
complicaties en sterfte werd in onderzoeken echter niet gevonden. Er
werden kennelijk vooral relatief onschuldige embolieén gedetecteerd.

Het is mogelijk dat dit soort kleine stolsels nooit voor problemen zorgen, of
vanzelf door het lichaam worden ‘opgeruimd’. Dat idee wordt ondersteund

door de bevinding dat vaak bij CT-scans die voor een ander doel worden

>

gemaakt, kleine longembolieén te zien zijn, zonder dat die tot ernstige
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gevolgen hebben geleid. Ook bij autopsies worden regelmatig kleine stol-
sels waargenomen die geen complicaties teweeg hebben gebracht.

Als met CTPA-scans vooral embolieén worden herkend die klinisch niet
relevant zijn, impliceert dit dat er bij de toepassing van CTPA-technologie

voor longonderzoek sprake is van overdiagnose.

Risico’s van overbehandeling

Niet alleen de hoeveelheid gediagnosticeerde gevallen van longembolie is
sinds 1998 sterk toegenomen, ook het aantal patieénten dat sindsdien
jaarlijks met antistollingsmedicatie is behandeld voor longembolie, is
gegroeid. Er is evenwel geen sprake van een direct causaal verband.

De groei in de behandeling met antistollingsmiddelen hangt waarschijnlijk
ook samen met de veroudering van de bevolking. De incidentie van long-
embolie neemt namelijk toe met de leeftijd.

Toch spelen hier risico’s die aandacht verdienen. De behandeling van
longembolie is immers niet onschuldig. Het belangrijkste risico van anti-
stollingsmiddelen is dat de patient een grotere kans heeft op spontane
inwendige bloedingen. Het is dus belangrijk om overbehandeling door
overdiagnose te vermijden.

In de huidige internationale richtlijnen gebeurt dit niet ondubbelzinnig.
Kenmerken van ongewenste medicalisering in deze casus

Als met de toepassing van CTPA-technologie vooral longembolieén

worden herkend die klinisch niet relevant zijn, zou dit kunnen betekenen
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dat de geavanceerde diagnosestelling leidt tot volumegroei van de zorg
(namelijk meer behandelingen met antistollingsmedicatie) zonder dat dit
aantoonbare gezondheidswinst oplevert. In dat geval is er sprake in deze
casus van overdiagnostiek, één van de vormen van ongewenste medicali-

sering.

Tabel 1 vermeldt de kenmerken van ongewenste medicalisering die in

deze casus aan de orde zijn.

Kenmerken van ongewenste medicalisering

Definiéren van nieuwe ziektes of uitbreiding van
bestaande ziektedefinities

Bijstellen van afkapwaarden

Overtesten

Overdiagnose °
Overbehandeling

In de tabel is met een ® weergegeven welke (hoofd)vorm van medicalisering (al dan niet gewenst) de
betreffende casus illustreert, en met een x welke overige vormen er verder een rol in spelen.

Leeswijzer
Voor de beschrijving van deze casus vormen de vragen in de adviesvraag
van de minister van VWS de leidraad:
1. Wat zijn in deze casus de oorzaken van volumegroei?
Bij de beantwoording van deze vraag bespreken we in hoeverre de

invoering van CTPA ertoe heeft geleid dat er, vergeleken met de voor-
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heen gebruikte scanmethodes, bij een groter aantal patienten longem-
bolieén worden gevonden en behandeld. We doen dit door te kijken
naar de ontwikkeling van het aantal onderzoeken naar longembolie, de
ontwikkeling van het aantal behandelde longemboliepatiénten en de
invloed van demografische factoren.
2. Wat zijn in deze casus de mechanismen van (ongewenste)
medicalisering?
Een mechanisme dat vaak ten grondslag ligt aan (ongewenste) medi-
calisering, is een verruiming van de richtlijnen voor de toepassing van
bepaalde medische behandelingen of diagnostische instrumenten.
In antwoord op de vraag van de minister bespreken we in hoeverre ook
in deze casus verruiming van de indicatie voor het toepassen van
CTPA of voor het stellen van de diagnose longembolie een rol speelt.
3. Wat zijn in deze casus de kosten en baten van (ongewenste) medicali-
sering?
De vraag naar de kosten en baten komt in deze casus neer op de
vraag of de bijdrage van de toegenomen toepassing van CTPA aan de
kosten van de zorg kwantitatief kan worden bepaald, en wat de
gezondheidswinst is van de nieuwe techniek ten opzichte van de oude

techniek.

Om de beantwoording van de vragen van de minister van VWS in context

te plaatsen, volgt hierna eerst een historisch overzicht.
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01 diagnostiek van longembolie:
historisch overzicht

Acute longembolie treedt op wanneer één of meer toevoerende bloed-
vaten in de longen plotseling geblokkeerd raken door een bloedstolsel.
Dat bloedstolsel is dan meestal afkomstig van een trombose (vaak in
een been of in het bekken), waar het ‘afscheurt’ en met de bloedstroom
wordt meegevoerd. Longembolie is een ernstige aandoening waaraan
zonder adequate behandeling bijna één op de drie patiénten zou over-
lijlden.

Doordat het diagnosticeren van longembolie lastig is, worden naar alle
waarschijnlijkheid niet alle longembolieén ontdekt. Hoe vaak de aandoe-
ning voorkomt is zodoende niet precies bekend. Naar schatting komt op
dit moment jaarlijks bij twee op de tienduizend mensen een longembolie
voor. De incidentie neemt toe met de leeftijd. Een huisarts in een gemid-
delde (norm)praktijk ziet per jaar ongeveer vier patiénten bij wie de

verschijnselen doen vermoeden dat er sprake is van een longembolie.

Eerstelijnsdiagnostiek verbeterd: de Wells-beslisregel

Het herkennen van een longembolie is lastig. (Huis)artsen moeten van
oudsher afgaan op symptomen zoals plotselinge benauwdheid, snelle
ademhaling, pijn op de borst die erger wordt bij hoest of diep inademen,

plotselinge hoestprikkels, ophoesten van slijm en/of bloed. Deze symp-
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tomen kunnen veel lijken op de symptomen van een hartinfarct, een

angstaanval of bijvoorbeeld een longontsteking.

Om de diagnose zo accuraat mogelijk te stellen maken artsen in Neder-
land sinds eind jaren negentig gebruik van een klinische beslisregel, de
zogenaamde Wells-regel. Deze beslisregel is gebaseerd op jarenlang
nauwkeurig klinisch onderzoek. De beslisregel houdt in dat de volgende
stappen worden doorlopen:

» Eerst wordt aan de hand van de patiéntgegevens de aan- of afwezig-
heid van enkele klinische kenmerken bepaald.? Op grond daarvan
berekent de arts de kans op aanwezigheid van een trombose c.q.
embolie.

» |s er sprake van een laag risico, dan wordt voor de zekerheid het bloed
getest op de aanwezigheid van D-dimeer. Dit is een stof die bij de
afbraak van een bloedstolsel vrijkomt. De D-dimeertest kan zodoende
worden gebruikt om te kijken of er bij iemand sprake is van een stolsel.

+ Als de uitslag van de D-dimeertest negatief is, zal de arts besluiten
dat nader onderzoek niet nodig is. Maar als de D-dimeertest positief
uitvalt, wordt de patiént doorgestuurd naar de specialist voor verdere

diagnostiek.

@ Het gaat hier om risicoverhogende factoren voor stolsels in de bloedvaten, zoals: hoge leeftijd, kanker, hartinfarct,

hartfalen, een onregelmatige hartslag, een zware infectie, overgewicht, een verlamming, een verwonding,
kneuzing of botbreuk, eerdere bloedstolsels, langdurige bedrust of inactiviteit (zoals zitten tijdens een lange
autorit of vliegreis), een beroerte, een zwangerschap, een bevalling, het gebruik van de pil (dit laatste vooral bij
vrouwen ouder dan 35 jaar en bij rooksters).
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» Hoog-risicopatiénten worden sowieso doorgestuurd naar de specialist.

Bij €én op de acht patiénten bij wie de huisarts een longembolie
vermoedt, wordt uiteindelijk in het ziekenhuis ook die diagnose gesteld
(NHG-standaard, 2015).

Tweedelijnsdiagnostiek: verfijning van diagnostische scanappara-
tuur

Zodra de diagnose longembolie is gesteld, wordt onmiddellijk antistol-
lingsmedicatie toegediend. Dit moet ervoor zorgen dat het stolsel zich niet
verder uitbreidt en kan worden afgebroken door het lichaam. Wordt deze
behandeling niet tijdig ingezet, dan sterft er longweefsel af. Dit wordt een
‘longinfarct’ genoemd. Bij grote stolsels bestaat het risico dat de patiéent
overlijdt. Accurate en snelle diagnostiek, meteen wanneer de symptomen
zich voordoen, is dus essentieel. Diagnostische scanapparatuur is daarbij

onmisbaar.

Voor het diagnosticeren van longembolie is lange tijd gebruikgemaakt van
de longperfusie- en ventilatiescan (V/Q-scan, ingevoerd in 1964). Met dit
onderzoek kan worden nagegaan hoe ingeademd gas zich verdeelt over
de longen (= ventilatie) en hoe de doorbloeding (= perfusie) van de longen
is. Dit zijn twee relevante gegevens, want bij een verstoring van de long-
doorbloeding zal een deel van het longweefsel wel worden geventileerd

maar niet doorbloed. Bij een positieve uitslag (i.e. een afwijkend beeld van

>



Geavanceerde CT-scantechnologie voor het herkennen van longembolie | pagina 7 van 18

de ventilatie en/of perfusie) werd bevestiging gezocht door middel van een
pulmonaal-angiografie: een ‘klassiek’ rontgenonderzoek van de long-

bloedvaten.

In 1998 is, na eerdere invoering van een eenvoudiger voorloper, een
nieuwe, sterk verfijnde CT-scantechniek? geintroduceerd voor het doen
van computergestuurd rontgenonderzoek van de longbloedvaten. Met
deze CT-pulmonaal-angiografie (CTPA) kan een veel scherper en gede-
tailleerder beeld worden verkregen van de longbloedvaten en de even-
tuele stolsels daarin.

De eerste generatie CTPA-scans hadden een resolutie van 3 millimeter;
de nieuwste CTPA-scans zijn nog preciezer met een resolutie van 2 milli-
meter. CTPA is een sensitievere en specifiekere detectiemethode dan de
V/Q-scan.®® Zodoende nam de CTPA-scan al snel de plaats van de V/Q-

scan in.

Met CTPA kunnen ook kleinere embolieén worden waargenomen. In het
bijzonder kunnen stolsels in de kleinere, ‘subsegmentale’ bloedvaten
worden gedetecteerd. Onderzoek lijkt te bevestigen dat diagnostiek met
CTPA ertoe leidt dat er relatief meer kleine embolieén worden gevonden.
Zo bleek uit een vergelijkende studie van Weiss e.a. uit 2006 dat met

CTPA 15 procent van de opgespoorde embolieén subsegmentale embo-

a Een CT-scan (oftewel: scan door middel van computertomografie) is beeldvormend onderzoek waarbij met
rontgenstraling dwarsdoorsneden van het lichaam worden gemaakt.
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lieen waren, terwijl dat bij positieve V/Q-scans slechts voor 1 procent van
de gevonden embolieén gold.?

Eris in 2007 daarnaast een gerandomiseerd vergelijkend onderzoek
gedaan door Anderson e.a., waarbij de V/Q-scan is vergeleken met de
CTPA-scan bij mensen met verdenking op longembolie.™ Ook uit die
studie kwam naar voren dat er met CTPA bij meer mensen embolieén
worden gevonden; in dit geval ging het om 19,2 procent versus 14,2
procent van de onderzochte mensen. Van de met CTPA opgespoorde
embolieén betrof 7 procent kleine subsegmentale embolieen. Opmerkelijk
was dat de grotere hoeveelheid ontdekte embolieén binnen een periode
van drie maanden niet bleek te corresponderen met een hoger percen-
tage sterfgevallen binnen de onderzochte populatie. Er werd geen effect
op de mortaliteit gemeten.

Een retrospectieve studie uit 2012 van Sheh e.a.™ liet eveneens een
opmerkelijk beeld zien: met de CTPA-scan werden aanzienlijk meer
embolieén opgespoord dan met een V/Q-scan, maar het percentage sterf-
gevallen bij de met CTPA gevonden embolieén was de helft lager. Deze
bevinding duidde er volgens de onderzoekers op dat in ieder geval een
deel van de extra opgespoorde embolieén relatief onschuldig was.

Ook al eerder, in een meta-analyse van Carrier e.a. uit 2010, is geopperd
dat subsegmentale longembolieén klinisch misschien wel irrelevant zijn.*
In deze studie werd een vergelijking gemaakt tussen diagnoses verkregen
met CTPA-apparatuur uit de eerste generatie en diagnoses verkregen met

de nog gevoeliger CTPA-apparatuur van daarna. Het aandeel subsegmen-
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tale embolieén als percentage van het totaal aantal gevonden longembo-
lieén was bij de nieuwste apparatuur tweemaal zo groot. Bij deze patiénten
traden echter niet vaker complicaties op dan bij mensen met een negatieve

uitslag van de CT en die dus niet werden behandeld.

Als subsegmentale longembolieén klinisch inderdaad niet relevant zijn, zou
dit impliceren dat er bij de toepassing van CTPA-technologie voor longon-
derzoek sprake is van overdiagnose — en dus van ongewenste medicalise-

ring: volumegroei van de zorg zonder aantoonbare gezondheidswinst.

Volumegroei bij het stellen van de diagnose longembolie
Verschillende studies waarin naar de incidentie van longembolie is
gekeken laten zien dat na de introductie van CTPA de hoeveelheid gediag-
nosticeerde gevallen van longembolie sterk is toegenomen. Een Ameri-
kaanse studie rapporteerde bijvoorbeeld een stijging van 80 procent in
acht jaar tijd.® Tegelijkertijd was er nauwelijks een verandering in voor leef-
tijld gecorrigeerde sterfte aan longembolie (van 12,3 naar 11,9 per 100.000
mensen). De voor leeftijd gecorrigeerde letaliteit (‘mate van dodelijkheid’)
van longembolie daalde echter wél scherp: van 12,1 procent naar 7,8
procent. Ook dit was een indicatie dat er kennelijk meer relatief onschul-
dige embolieén werden gevonden. De auteurs van deze studie wezen erop
dat het toegenomen aantal gevonden gevallen van longembolie niet kon
worden verklaard door een toename van de risicofactoren voor longem-

bolie.
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Ook blijkens andere studies?® is de groei van het aantal gediagnosticeerde
gevallen van longembolie vooral toe te schrijven aan de waarneming van
subsegmentale embolieén.'®'3 In een Amerikaanse studie uit 2015 van
Schissler e.a. werden 4.048 opeenvolgende CTPA-scans geanalyseerd
die waren uitgevoerd op de spoedeisende hulp van een ziekenhuis.?® Het
bleek dat over de jaren 2001 tot en met 2009 het gebruik van CTPA was
toegenomen, terwijl het percentage positieve uitslagen gelijk was
gebleven. Er was dus meer diagnostisch onderzoek verricht zonder dat dit
meer ziektegevallen aan het licht had gebracht. Ook werd een toename
geconstateerd in de waarschijnlijkheid van een minder ernstige longem-
bolie. De auteurs concludeerden dat er aanwijzingen waren dat er sprake

was van overdiagnose.?

In een Schotse studie (Morley e.a., 2015) kwamen de onderzoekers
echter tot andere conclusies.?' Het betrof een retrospectieve studie over
een periode van tien jaar (2002-2012) in een groot academisch zieken-
huis. Net als in de hiervoor genoemde studies werd een toename waarge-
nomen in de hoeveelheid gediagnosticeerde gevallen van longembolie
(van 193 naar 426 gevallen per jaar bij een populatie die slechts licht
groeide). Echter, die toename kon in dit onderzoek niet specifiek worden
toegeschreven aan kleine subsegmentale embolieén.?' De toename deed

zich over de hele linie voor, zowel bij de grote als bij de kleine embolieén.

a Zie het redactioneel commentaar op de studie van Konstantinidis (2016) in het Journal of the American College of

Cardiology (JACC).%
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Er was tegelijkertijd bijna een verdrievoudiging in het aantal beeldvor-
mende onderzoeken, met een meer dan viervoudige toename van
verrichte CPTA-scans. Aan het begin van de onderzochte tienjaarsperiode
werd nog in 55 procent van de gevallen een V/Q-scan gebruikt, aan het
eind nog slechts in 4 procent van de gevallen. De auteurs kwamen tot de
conclusie dat longembolieén wellicht veel vaker voorkomen onder de
algemene bevolking dan gedacht en dat er sprake zou kunnen van een

‘ijsberg-effect’.

Hoewel de onderzoeksuitkomsten dus niet eenduidig zijn, laten alle
studies zien dat er bij de toepassing van CTPA-technologie voor het vast-
stellen van longembolie in elk geval overdiagnose kan optreden.

Ook verkeerde interpretatie van de CPTA-scans speelt hierbij mogelijk

een rol; zie hierna.

Overdiagnose door verkeerde interpretatie

Overdiagnose bij onderzoek naar eventuele longembolie kan ook
optreden als gevolg van verkeerde lezing en interpretatie van CTPA-
beelden, zo blijkt uit onderzoek. In een studie van Hutchinson e.a. uit
2015 werden alle CTPA-scans die gedurende een jaar waren gedaan in
een referentieziekenhuis (937 scans in totaal) en waarbij de diagnose
longembolie was gesteld (174 scans, oftewel 18,6 procent), opnieuw
beoordeeld door drie ervaren radiologen.?” Bij de herbeoordeling waren de

drie beoordelaars het er unaniem over eens dat in een kwart van de
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gevallen de diagnose longembolie ten onrechte was gesteld. Het ging hier
dus waarschijnlijk om foutpositieve uitslagen. De mensen bij wie de fout-
positieve diagnose was gesteld, zijn ten onrechte met antistolling behan-
deld. Zij hebben van deze behandeling wel de lasten ondervonden (vooral
een verhoogd risico op spontane bloedingen), maar niet de baten.
Relevant om te vermelden is dat bij een groot deel van de foutpositieve
diagnoses de (oorspronkelijke) diagnose ‘subsegmentale longembolie’
luidde. Dit roept de vraag op of de grotere resolutie van de CTPA-beelden
niet eerder leidt tot foutpositieve diagnoses van kleine afwijkingen, en dus

tot onnodige behandelingen.

Leidt overdiagnose tot overbehandeling?

Op het eerste gezicht leek de grotere gevoeligheid van de CTPA-techniek
die eind jaren negentig zijn intrede deed in het longonderzoek, alleen
maar winst op te leveren: meer stolsels in de bloedvaten werden zicht-
baar. Maar het is vraag wat de betekenis van zulke kleine stolsels is. Zijn
ze ook echt gevaarlijk? Doordat kleine stolsels voorheen over het hoofd
werden gezien, is er geen direct vergelijkingsmateriaal. Het is heel wel
mogelijk dat kleine stolsels nooit voor problemen zorgen, of vanzelf door
het lichaam worden ‘opgeruimd’. Dat idee wordt ondersteund door de
bevinding dat vaak bij CT-scans die voor een ander doel worden gemaakt,
kleine longembolieén te zien zijn, zonder dat die tot ernstige gevolgen
hebben geleid.?? Ook bij autopsies worden regelmatig kleine stolsels

waargenomen die geen complicaties teweeg hebben gebracht.?® Uit
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enkele in 2010 beschreven casussen waarin er bewust voor was gekozen
om kleine longembolieén niet te behandelen, kwam eveneens naar voren
dat er geen nadelige gevolgen optraden.* Er zijn echter ook studies

waaruit naar voren komt dat kleine embolieén niet minder riskant zijn dan

grotere.®

Het lijkt erop dat er op dit moment te weinig evidence uit gerandomiseerd
onderzoek beschikbaar is om met zekerheid te kunnen bepalen wat de
beste handelwijze is wanneer met CTPA een subsegmentale longembolie
wordt gedetecteerd. De ‘poging tot systematische review’ van Yoo e.a. uit
2016 komt tot dezelfde conclusie. “Well-conducted research is required
before informed practice decisions can be made”."™

Ook in een studie van Goy e.a. uit 2015, waarbij is gekeken naar medi-
sche dossiers van 2.213 patiénten die tussen 2009 en 2011 een CTPA
ondergingen vanwege verdenking op longembolie,?? concluderen de
auteurs: “Randomised controlled trial data are needed to further investi-
gate the risks and benefits of anticoagulation in patients with subseg-

mental pulmonary embolisms.”

Bij gebrek aan gerandomiseerde studies zijn er slechts de bevindingen
van observationele studies, die in meerderheid wijzen op het risico van
overdiagnose bij de toepassing van CTPA. Resultaten van observationeel
onderzoek moeten altijd voorzichtig worden geinterpreteerd. Toch lijkt het

verstandig om het waargenomen risico serieus te nemen. De behandeling
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van longembolie is immers niet onschuldig.’® Het belangrijkste risico van
antistollingsmiddelen is dat de patiént een grotere kans heeft op spontane
inwendige bloedingen. Het is dus belangrijk om overbehandeling door

overdiagnose te vermijden.

In de huidige internationale richtlijnen gebeurt dit niet ondubbelzinnig. Er
wordt aanbevolen om in principe subsegmenale embolieén toch te behan-
delen. Behandeling betekent meestal behandeling voor onbepaalde tijd,
dus mogelijk levenslang. Wel kan volgens de richtlijn, wanneer er geen
trombose wordt gevonden en er een gering risico is op trombose of een
herhaalde embolie, worden overwogen om geen antistolling te geven
(CHEST 2016-richtlijn). In de richtlijnen van de European Society of
Cardiology uit 2014 wordt subsegmentale longembolie gerangschikt onder
de categorie ‘areas of uncertainty’ en wordt gewezen op het gevaar van

overdiagnose.

02 beantwoording vragen minister
van VWS

2.1 Wat zijn in deze casus de oorzaken van de volumegroei?

De vraag naar de oorzaken van de groei van het zorgvolume komt in deze

>

casus neer op de vraag: heeft de verbeterde sensitiviteit van CTPA ten
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opzichte van de voorheen gebruikte scanmethodes (en daarmee de Ontwikkeling van het aantal onderzoeken naar longembolie

mogelijkheid om kleinere, ‘subsegmentale’ longembolieén op te sporen) Een aantal buitenlandse studies heeft laten zien dat er vrij snel na de intro-
ertoe geleid dat een groter aantal patienten op longembolie wordt onder- ductie van CTPA in de kliniek (in 1998) een aanzienlijke toename plaats-
zocht en behandeld? vond van de aantallen scanonderzoeken bij verdenking op longembolie.

Voor Nederland zijn er geen specifieke cijfers die inzicht geven in de

aantallen uitgevoerde CTPA-scans. Wel zijn er getallen beschikbaar over
—— T de aantallen rontgenologische en CT-verrichtingen in totaal. Zo is in de
10000 -
Rangen (excl. GT) " *.*f*“*-*_* ] grafiek hieronder, geproduceerd door het RIVM, vanaf 1998 een duidelijke
8000 el g - . :
= & vtk el i toename te zien in de aantallen CT-scans over de jaren 1991-2013,
‘IE_ 6000 ¢ A T zonder dat daarbij een daling van de aantallen rontgenonderzoeken
- ﬂ -
-E- 1200 + per - - optrad. Daarbij is vermeldenswaard dat de stralingsbelasting van CTPA-
£ 10004 . A - scans aanzienlijk hoger is dan van V/Q-scans."®
8 - A |
E 800 - oA -
e 800 1 2 A l Ontwikkeling van het aantal behandelde longemboliepati€nten
= JIET ITENE] 'é‘ =N =1
b 1 Ao . Vervolgens kan worden gekeken naar wat het gevolg is geweest van de
8 400 444 2-0-9-9-9-90-0- . . L
S ] 0 9 . groei in het aantal uitgevoerde scans van de longen. Zijn er in Nederland
< 2004 9999999 9 - o
| Nucleaire Geneeskunde | ook meer patiénten dan voorheen behandeld voor longembolie? Hierover
0 @:& '#,',__r 'ﬁé) '%é.,_ '@'q} o :,J;Pé: ézj'.-"‘ ,@éb 'ﬁ_\:ﬁ 'q}_‘:.h zijn gegevens te vinden in de jaarverslagen van de Federatie Nederlandse
NORTORT RN ‘T-@ "éb v N Trombosediensten (FNT).2 Daarin staat vermeld hoeveel mensen er jaar-
Jaar lijks onder controle waren bij een trombosedienst vanwege behandeling
Figuur 1. Aantallen verrichte CT-scans in Nederlandse ziekenhuizen, 1991-2013 voor longembolie met antistolling, en hoeveel nieuwe patiénten dat jaar-
(bron: RIVM)

lijks waren. Aangezien vrijwel alle patiénten die met antistolling worden

2 Met dank aan directie en secretariaat van de FNT voor het beschikbaar stellen van het archief van de FNT.

& O
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behandeld onder controle zijn bij een trombosedienst, geeft dit een vrij

compleet beeld.
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Figuur 2. Ontwikkeling van het aantal nieuwe patiénten dat voor longembolie wordt
behandeld, 1996-2009

In de grafiek hierboven is voor de periode 1996-2009 voor ieder jaar het
aantal nieuwe patiénten weergegeven. Er is een stijging te zien van onge-

veer 25 procent.
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Invloed van demografische factoren

Het is van belang om na te gaan in hoeverre de stijging van ongeveer 25
procent wordt veroorzaakt door een verandering in de bevolkingssamen-
stelling, in het bijzonder een toename van het aantal ouderen. Immers, de
incidentie van longembolie neemt toe met de leeftijd. Helaas zijn er voor
Nederland geen leeftijdsspecifieke incidentiecijfers beschikbaar waarmee
het effect van een veranderende bevolkingssamenstelling zou kunnen
worden beoordeeld.

Om hier toch enig inzicht in te krijgen zou men de incidentiecijfers uit een
ander land kunnen nemen en die kunnen toepassen op de Nederlandse
bevolking. Die benadering hebben wij uitgewerkt met behulp van leeftijds-
specifieke cijfers over de incidentie van longembolie onder de bevolking
van Olmsted county in Minnesota. De betreffende cijfers zijn afkomstig uit
een Amerikaanse studie uit 1998.%

De bovenste lijn in figuur 2 laat de aantallen nieuwe patiénten zien die er
zouden zijn wanneer de leeftijdsspecifieke incidentiecijfers van Minnesota
zouden gelden voor de Nederlandse bevolking in de betreffende jaren. Het
is duidelijk dat over de hele linie de incidenties in Minnesota hoger waren
dan in Nederland. Maar als we aannemen dat dit verschil zich in gelijke
mate voordoet bij iedere leeftijdscategorie, blijkt de toename van het aantal
nieuwe patiénten dat jaarlijks voor longembolie wordt behandeld, groten-

deels te kunnen worden verklaard door de veroudering van de bevolking.

il [
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In antwoord op de vraag van de minister kunnen we aldus vaststellen dat
de verbeterde sensitiviteit van CTPA volumegroei heeft veroorzaakt in de
diagnosestelling (in elk geval in het buitenland), maar dat niet is aange-
toond dat dit ook heeft geleid tot volumegroei in de behandeling van long-
embolie. Deze laatste groei kan waarschijnlijk deels worden toege-

schreven aan demografische factoren.

2.2 Wat zijn in deze casus de mechanismen van (ongewenste)
medicalisering?
Bij de toepassing van CTPA-technologie voor longonderzoek zou, zoals
uiteengezet in hoofdstuk 1 van dit achtergronddocument, sprake kunnen
zijn van overdiagnose. Er zijn mogelijk grote aantallen diagnostische
scans verricht zonder aantoonbare gezondheidswinst. We kunnen
daarom, hoewel er op het niveau van de behandeling geen direct verband
kan worden gelegd met een groei van het zorgvolume, in deze casus wel
spreken van aanwijzingen voor ongewenste medicalisering. De precieze
omvang daarvan is op dit moment echter niet aan te geven, omdat harde
gegevens over de eventuele gezondheidswinst c.q. het ontbreken

daarvan vooralsnog niet voorhanden zijn.

Een mechanisme dat vaak ten grondslag ligt aan (ongewenste) medicali-
sering is een verruiming van de richtlijnen voor de toepassing van
bepaalde medische behandelingen of diagnostische instrumenten of een

verruiming van de criteria voor het stellen van een diagnose. In hoeverre
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speelt dit ook in deze casus een rol? Is er in deze casus sprake geweest
van verruiming van de indicatie voor het toepassen van CTPA, of van de
criteria voor het stellen van de diagnose longembolie?

Zoals besproken kwam deze nieuwe beeldvormende technologie in 1998
in de plaats van een bestaande technologie, de V/Q-scan. Vervanging van
de ene technologie door een andere is op zichzelf geen indicatieverrui-
ming. Wel lijkt het erop dat met de scherpere CTPA-beelden embolieén
worden waargenomen die voorheen over het hoofd werden gezien. De
diagnose longembolie wordt aldus, dankzij de nieuwe mogelijkheden,
eerder gesteld. Dit is te beschouwen als een indirecte verruiming van de

diagnostische criteria door uitbreiding van de diagnostische gevoeligheid.

2.3 Wat zijn in deze casus de kosten en baten van ongewenste
medicalisering?

De vraag naar de baten komt in deze casus neer op de vraag of de

nieuwe beeldvormende techniek gezondheidswinst oplevert ten opzichte

van de oude techniek. Zoals hierboven beschreven is het vooralsnog

onduidelijk of dit het geval is.

De vraag naar de kosten komt in deze casus neer op de vraag of kwanti-

tatief kan worden bepaald hoe veel de toegenomen toepassing van CTPA

heeft bijgedragen aan de kosten van de zorg.

In Nederlandse richtlijnen voor longembolie, zoals de oudere CBO-richtlijn

‘Diepveneuze trombose en longembolie’ van 2000, wordt veel aandacht
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besteed aan overwegingen van kosteneffectiviteit bij de diagnostiek van
longembolie. Daarnaast zijn er Nederlandse studies naar de kosteneffecti-
viteit van CTPA 3132

In de Verenigde Staten zijn de kosten van CTPA in kaart gebracht in een
aantal studies. De kosten van een opname voor longembolie stegen
tussen 1998 (het jaar dat CTPA werd geintroduceerd) en 2006 van USD
25.000 naar USD 44.000."-'® Het is echter niet mogelijk om de kosten van
mogelijke overdiagnostiek en/of overbehandeling in kaart te brengen
zolang niet bekend is of en hoe vaak deze fenomenen precies voorkomen.
Kosteneffectiviteit zal echter, zeker gezien de ernst van de aandoening
longembolie, op dit moment zelden of nooit een doorslaggevende factor
zijn bij de keuze om al dan niet longonderzoek te verrichten met behulp
van CTPA.

03 conclusie

Vrij snel na de introductie van CTPA in de kliniek (midden jaren negentig)
heeft internationaal een aanzienlijke toename plaatsgevonden van de
aantallen diagnostische scanonderzoeken bij verdenking op longembolie.
Het aantal patiénten dat in Nederland jaarlijks met antistolling wordt
behandeld is sindsdien gestegen, met ongeveer 25 procent. Deze laatste

groei is echter niet direct te relateren aan de verbeterde sensitiviteit van
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CTPA; ze kan grotendeels worden toegeschreven aan demografische
factoren (veroudering van de bevolking). Hoewel er op het niveau van de
behandeling dus geen direct verband kan worden gelegd met een groei
van het zorgvolume kunnen we in deze casus wel spreken van waar-
schijnlijke ongewenste medicalisering in de vorm van overdiagnose en
daarmee samenhangend overbehandeling.

Het is op dit moment niet mogelijk om de kosten van deze overdiagnostiek
in kaart te brengen. Kosteneffectiviteit zal echter, zeker gezien de ernst
van de aandoening longembolie, zelden of nooit een doorslaggevende
factor zijn bij de keuze om al dan niet longonderzoek te verrichten met
behulp van CTPA.
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