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Demencia e imagen cerebral: panorama actual

1. Las enfermedades neurodegenerativas constituyen un enorme problema:
* La prevalencia de la enfermedad de Alzheimer ha aumentado considerablemente en los ultimos
anos, en paralelo al incremento de la expectativa de vida y envejecimiento de la poblacion.
* Se espera que el numero de personas con demencia en Europa se duplique en 2050 en comparacion
con 2018
* >60% de demencias diagnosticadas en el mundo, 800.000 personas en Espafia
* >50% de la poblacién mayor de 85 afios padece Alzheimer
2. La imagen juega un papel esencial en el diagnostico neurologico
* Muchas innovaciones disruptivas en imagen cerebral: del CT a la MRI, la imagen nuclear (PET) y
sistemas multimodalidad
* El diagndstico temprano de la enfermedad de Alzheimer es por imagen
3. PET (Positron Emission Tomography): revolucion en oncologia = érevolucion en neurologia?
* La PET con FDG visualiza la actividad metabdlica del cerebro
* La PET también permite el uso de otros radiofarmacos mas especificos (Parkinson, etc.)
« Util desde la diagnosis a la monitorizacién del tratamiento
4. ¢Y para qué sirve un diagnostico temprano?
* En ausencia de tratamiento, para poco. Pero ya se vislumbran los primeros farmacos
* Enero 2023: Lecanemab aprobado de forma acelerada en USA (FDA) para el tratamiento del
Alzheimer
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Pero ya tenemos equipos PET, éno?

1. Los PET/CT de cuerpo completo actuales presentan limitaciones para su uso en el cerebro
® Resolucion espacial mediocre (peor que 5 mm)
e Saturacion de equipos por la demanda oncolégica
e Alto coste del equipamiento
e Instalacién compleja

2. {Puede tener ventajas técnicas un PET dedicado para imagen cerebral?
e Las caracteristicas anatdmicas de la regidon permiten aplicar soluciones muy eficientes
e Los detectores se pueden situar muy cerca de las regiones a visualizar
e Como consecuencia, se puede alcanzar muy alta resolucidn espacial y muy alta sensibilidad
* Pequeiio tamaio del equipo y facilidad de instalacidon (paciente sedente)

4. { Qué ventajas clinicas podria aportar un PET dedicado para imagen cerebral?
* La mejor resolucidn y sensibilidad tienen consecuencias positivas inmediatas:
- Mayor precisidon cuantitativa en pequefas estructuras cerebrales
- Rapidez del estudio
- Menor dosis de radiacion al paciente
e Comodidad para el paciente
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Reto tecnolégico
DESARROLLO DE UN ESCANER DE ALTA RESOLUCION DE TOMOGRAFIA
POR EMISION DE POSITRONES (PET) PARA USO CEREBRAL

REQUISITOS Rango esperado

Sensibilidad en el centro del FOV (para ventana de 400-650 keV) > que 15%

Sensibilidad en el conjunto del FOV (para ventana de 400-650 keV) > que 10%

Resolucién espacial en el centro del FOV <quelmm

Resolucion espacial en el conjunto del FOV <que 1,4 mm

Resolucion en energia <que 15%

Resolucion temporal de coincidencias (FWHM) < que 370 ps

Huella del sistema (footprint) <que 1.5m2

Capacidad de adquisicidn de eventos (coincidencias), para ventana de 400-650 Valor NEC > que 400 kcps

keV, a <100 MBq en el campo de vision (segiin norma NEMA NU-2-2018)

Tiempo de reconstruccion de imagen < a5 minutos

Software de co-registro espacial con estudio CT Totalmente automatico, con
precision < que 1 mm
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Fases de ejecucion y actividades

FASE I: DISENO DE LA SOLUCION

Al.1. Gestidn y control econdmico

A1.2. Desarrollo de un demostrador con la tecnologia de deteccidn y adquisicion de datos.
A1.3. Simulacion Montecarlo realista del sistema propuesto.

Al.4.Andlisis de requisitos, identificacion de puntos criticos y especificacién final del equipo.
A1.5. Plan de desarrollo y pruebas

FASE II: DESARROLLO DEL ESCANER PET CEREBRAL

A2.1. Gestidn y control econdmico

A2.2. Desarrollo de sistemas, subsistemas y médulos

A2.3. Integracion del prototipo y calibrado

A2.4. Caracterizacion técnica del prototipo y pruebas de verificacion
A2.5. Plan de validacién clinica pre-operacional.

FASE Ill: VERIFICACION PRE-OPERACIONAL

A3.1. Gestidn y control econémico

A3.2. Instalacidn y configuracion del equipo

A3.3. Validacion preoperacional del escaner PET cerebral
A3.4 Formacién y apoyo a usuarios
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Calendario fases de ejecucion

DURACION

FASE I: Diseno de la solucién 6 meses

FASE II: Desarrollo de un prototipo 14 meses

FASE IlI: Verificacion pre-operacional 4 meses
TOTAL 24 meses
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Entregables y criterios de verificacion de ejecucion Fase |

ENTREGABLES ¥ CRITERIOS DE VERIFIC ACION DE EJECUCION
Se identifican a continuacion la relacidn de enfregables de cada fasa v lo puntuacidn asociada:

ENTREGABLES CRITERIOS DE VERIFICACION DE EJECUCION

FASE I DISENO FASE | DISENO

E51.1. Metodologia de rabajo y conirel econdmico C51.1. Valorackin de la melodologio de

Plan de frabajo y cranograma trabajo {10 puntos]

»  Gesfion de recurscs
= Andlisis nesgos

= Metodolegio, modelos de organizocidn y direccidn del equipo de frobajo
»  Flon Calidad

E51.2. Informe resultados demosiracién tecnologio de deteccidn. Se redactard un informe que recojo, | €812 Vaoloracién  del  Informe  de v e —_—
ol menos, la siguiente informacidn: demaostracién (50 puntos)

= Cumplimiento de los requisitos funcionales (detallados en ba octividad 41.4) en relocidn con las
necesidades, grado de inmovacién ¥ mejoras aportadas.

= Grodo de modurez de la tecnologia demastrada.

= olores diconzodos de los pardmetros técnicos indicodos en lo acfividod Al 4

ES1.3. Informe resullados de dmulackin Monte carlo C51.3.  Valorackin informe  simulocién

Monlecarlo (30 punfos)

= Se vaolorard el grodo de realismo de ba simulocidn y su ajuste a los pordmetros técnicos obtenidos
an el enfregable E.1.2

= 5e valorordn los volores estimados obtenidos por simulocidén para los requisitos funcionales del
sitemno, indicodos en lo seccidn 2, en relocidn con los necesidodes, grodo de innovacion y
mejonas aporfadas.

E51.4. Flan de Pruebos Ci1.4. Valoracién Plan de Pruebas. (10

puntos)

Definicidn de los tipos de proeebas a realizar que deberdn incluir, minimo, los siguientes:

= Aceptocidn, que pemiten verificar gue coda sistemafcomponente desomolodo resusive los
necesidades y cumple con los requisitos para el uso al que se desfing.
= Funcionales, que verifiguen gue al comportamiento de coda sstemo/componeants es el comecto
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Entregables y criterios de verificacion de ejecucion Fase Il

compra publica o
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FASE Il. DESARROLLD

FASE Il. DESARROLLD

E52.1. Melodologia de rabajo y confral econdmice

Flan de frabajo v cronograma

Gestidn de recurscs

Andlisis resgos

Matodologio, modelo: de arganizocian y direccidn del equipo de trobajoe
= Plan Colidod

C52.1. Valorackén de la melodologia de
trabaje |15 puntos|

E52.2. Andlists v disefio linal de la fabricocién de los sistemas/compeoanentes constituyentes del escdner

PET cenebral

= Sa gporfard informe de la evolucién de desamolic redlizado, pruebas de integrocian, dificultades
hobodos v soluciones adoptodos (se aporfard también en la fase intermedial.

C52.2 Valaraciin disefo final vy labricacion
[25 pumnfios)

En lo fase intermedia se valorord & infomme
de ejacucién conforme { no conforme comn
al grado de avance esfimado hasta ko
fecha.

E5S2.3. Infarme de resullados plan de pruebas de verificacién

= Este informe detalbord todaos kos medidas de coractenzocian técnica del sistema reclizadas, que
dabardan incluir como rminimo kos indicodos en lo actividod A2 4.

CE22.3 Valorocidn del informe de ejecucion
del plan de pruebos de veriflcackén. (50
puntos)

E52.4. Disefio del plan de validacién del escdner PET cerebral

Descripcidn de kas proebos de validocidn a bevar a cabo en ka Fase ll en el escenano de vakdocian
pre-operacional seleccionoado (ver aparfodo & del presente Anexo).

= El plon detabord todos los parmizos que deben recaborse por el Contratisto paro el ensayo (Comité
de Efica de ko Invesfigacicn con Medicamentos del Hospital, de lo AEPMS, efc.) asl como previsidn
de los costes dervodos.

= El plan detoliord os criterics de waloracién de usobilidod del equipo vy colidod de imogen
comparativa con kos estudios PET convencionales de los mismos pacientas.

Ci2.4. Valoracién del plan de valldacién
(10 pumnfios)
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Entregables y criterios de verificacion de ejecucidn Fase Il

FASE lll: VERIFICACION PRE-OPERACIONAL FASE lll: VERIFICACION

ES3.1. Metodelogia de rabajo y confrol econdmico C33.1. Valorackin de la melodologia de
= PFlan de Trabajo y cronograma trabajo | 10 puntos|

= Gestién de recurscs

= Andlisis nesgos

= metodologia, modelos de onganizocidn y direccidn del equipo de frobojo

+ Plan Caolidod

E53.2. Informe resullados validacion del protofipo escdner PET cerebral. C33.2 Valorocién de los resulfades de la

Dicho informe, deberd inchur, como minimo, kos sguientes apartadaos: valldackin del protolip flaal (80 Punios)

= Werificacidn de la compatibiidad, integracidén e inferoperabiidod del prototipo presentado.

= Adopitocidn del equipo al entomo clinice, especificando necesidodes de instalocidn [espacio
requenda, alimentacidn eléciico, redes de dofos, efc.). & incluyendo ko relacidn y descripcidn de
los estedios y pruebas realzodas para comprobar el adecuado funcionamiento del prototipo en
la instalocidn finol, asi coma los resultodos obtenidos.

» Detolls de lo metodologio de ejecucidn de los estudios de validacidn en el escenano pre-
operacional

= Descrpcién detfalloda de los resultodos obienidos de los pardmetros de evaluocidn [objetivos v
subjetivas] analizodos en coda estudio de validacidn reclizado.

= \alidocidn de los requisitos funcionales descritos (seccidn 2 del presente Anexo|, de manera que
parmita comprobar que el escdner PET cerebral cubre odecuadamentes con los copocidodes

requernidas.
ES3.3. Plan de farmacién a persenal y usuaros C33.3 Guia de usvarle y manual de
5e llevardn a cabo los actividodes de fomocidn de los usuarios receptores del prototipo de acuerdo I['Tm::; del profolipo y sus elemenios

con &l plan de formacidn establecido. Este entregable incluird:

= Grodo de completiiud del plan de formacidn. Una descripcién del grodo de complefitud v
efectividod del plan de formacidn ejecutado respecto a la planificocian.

= Manual de instalocidn del protolipo v sus elementos, detallonde las instrucciones de los pasos a
seguir para su comacta imnstalocion y puesta en marcha.

= Nanual de wsuorio que detalle los pasos a realzar por el usuario pora el odecuado maneajo del
protofipo funcional final y validado, asl como el uso de kos distinbas opciones y funcionalidodes
disponibles y de todos los elementas gue la componen.
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Escenario de verificacidon pre-operacional

El escenario de verificacidon pre-operacional sera unico para los dos prototipos debiendo
contemplarse:

e El cumplimiento de los requisitos funcionales, con especial atencién a los requisitos de
sensibilidad y resolucién espacial

e Larealizacidon de estudios de imagen en pacientes con alguna de las patologias candidatas
(Alzheimer, Parkinson, etc.) y que se hayan sometido a un escaner PET cerebral
convencional en un equipo de cuerpo completo, con tecnologia moderna, a partir de la
existencia de una indicacion clinica para la prueba. De este modo, las pruebas con los
prototipos no supondran radiacidon adicional para los sujetos participantes.

El cumplimiento de condiciones estandares de cualquier ensayo clinico, recabando con
anterioridad todas las autorizaciones y permisos necesarios.
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iGracias por su interés!

www.cdti.es
ocpi@cdti.es

- B Siber=.. WS R YN

NextGenerationEU


http://www.cdti.es/

