ANEXO 2.-
Consenso Tamizaje de Cancer de Pulmon con Tomografia de Térax de Baja Dosis (TCBD)
2023

Categoria general (Método, realizacion TCBD e informe)

1. Elmétodo para el tamizaje de cancer de pulmén, cuyo objetivo ultimo es la reduccion de la
mortalidad por esta condicion, debe ser la Tomografia Computada de Térax de Baja Dosis
(TCBD).

Justificacion: La disminucién en la mortalidad por cdncer de pulmén mediante screening con TCBD
fue demostrada en los siguientes ensayos clinicos National Lung Screening Trial (NLST),
Nederlands-Leuvens Longkanker Screenings Onderzoek (NELSON) y Multicentric Italian Lung
Detection (MILD) en los que se compararon el tamizaje con TCBD, el tamizaje con radiografia de
téraxy el no tamizaje respectivamente. La reduccién de mortalidad por cancer de pulmoén mediante
tamizaje con TCBD fue demostrada en 2011 en el estudio NLST al comparar con radiografia de torax,
y en 2020 en el estudio NELSON donde se compara con no realizar tamizaje.
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2. La TCBD debe realizarse bajo estandares estrictos de adquisicién que permitan su
comparacion independientemente de donde se realice.

Justificacion: Para los programas de tamizaje de cancer de pulmén se debe utilizar Tomografia
Computada de Baja Dosis con la respiracién suspendida en inspiracién maxima incluyendo desde
los apices pulmonares hasta los senos costofrénicos sin contraste endovenoso. Elespesor de corte
debe ser preferentemente de 1 mm o menor. La exposicion radiante sera lo mas baja posible
manteniendo una buena calidad de imagen para que la misma sea diagndstica a los fines buscados.

La realizacion de TCBD requiere de caracteristicas minimas del equipo donde se realice (>16
detectores, modulacién de dosis, entre otros), protocolos uniformes y estandarizados que permitan
la comparacién de las imagenes en el tiempo independiente de la institucion donde haya sido
realizado, algoritmos de reconstruccién adecuados, imagenes de grosor fino (menor de 1,0 mm), y
almacenamiento en sistemas digitales que permitan ser comparados en el tiempo. La exposicion
radiante sera lo mas baja posible manteniendo una buena calidad de imagen para que la misma sea
diagnéstica a los fines buscados. La dosis efectiva de radiaciéon no superara los 1,5 mSv para un
paciente estandar (1,7 m-70 kg)



Referencias:

1. Kazerooni EA, Austin JH, Black WC, Dyer DS, Hazelton TR, Leung AN, McNitt-Gray MF, Munden RF,
Pipavath S; American College of Radiology; Society of Thoracic Radiology. ACR-STR practice
parameter for the performance and reporting of lung cancer screening thoracic computed
tomography (CT): 2014 (Resolution 4). J Thorac Imaging. 2014 Sep;29(5):310-6. doi:
10.1097/RTI.0000000000000097.

2. Murugan VA, Kalra MK, Rehani M, Digumarthy SR. Lung Cancer Screening: Computed Tomography
Radiation and Protocols. J Thorac Imaging. 2015 Sep;30(5):283-9. doi:
10.1097/RTI.0000000000000150.

3. Elinforme radiolégico debera ser estandarizado, con imagenes de calidad y realizado por
radiologos especializados.

Justificacion: La estandarizacion del reporte radioldégico permite comparar los hallazgos
independientemente del centro realizado, uniformar las definiciones de los hallazgos, y clarificar las
acciones de manejo y/o seguimiento. La utilizacién de los criterios LUngRADS, ha permitido alcanzar
estos objetivos y facilita las decisiones multidisciplinarias que determinan las conductas clinicas o
quirdrgicas. Dichos criterios son continuamente revisados y actualizados segun la nueva evidencia
disponible por el American College of Radiology, y son el estandar de informe actual. Para lograr un
informe adecuado se requiere de disponibilidad de las imagenes previas al momento de la nueva
exploracion, y el centro donde se realiza el reporte debera proporcionarse con la misma calidad con
las cuales fueron adquiridas.
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Categoria: Poblacidon objetivo (riesgo, edad, carga tabaquica, tiempo de cesacion, género,
factores de riesgo).

4. El grupo de sujetos candidatos a tamizaje con TCBD son aquellos de alto riesgo de
desarrollar cancer de pulmén sin comorbilidades que superen el riesgo de mortalidad por
cancer de pulmoén.

Justificacion: Los estudios clinicos que demostraron reduccién de la mortalidad a partir del
tamizaje de cancer de pulmén con TCBD incluyeron poblaciones consideradas de alto riesgo
excluyendo pacientes con enfermedades oncoldgicas, cancer de pulmén previo, obesidad extrema,
pérdida de peso injustificada, hemoptisis, enfermedades moderadas o severas que impidan al
paciente subir dos pisos por escalera (NELSON, NLST). Analisis posteriores de las poblaciones de
los estudios NLST y el ensayo PLCO (Prostate, Lung, Colorectal and Ovary cancer trial) mostraron
que la aplicacién de la estrategia de tamizaje con TCBD en los quintiles de menor riesgo de cancer
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de pulmoén (riesgo menor de 0,64% a 6 anos) no demostrd ningln beneficio, sino que se asociod a
mayor mortalidad en el brazo de intervencion.
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5. El tamizaje de cancer de pulmdn se debe realizar en poblacion de alto riesgo, definida
segun edad, carga tabaquica y condicion actual de tabaquismo y antecedentes de
exposicién a otros carcindégenos conocidos para cancer de pulmoén (ocupacionales,
ambientales).

Justificacion: El tamizaje de cancer de pulmén demostré ser efectivo en una poblacién
seleccionada con alto riesgo para esta enfermedad. No se recomienda realizar tamizaje en
poblacién que no es de alto riesgo. La poblacion de alto riesgo se define por edad, carga tabaquica
segun indice de paquetes de cigarrillos anuales (IPA) y condicién actual de tabaquismo (tabaquismo
actual o anos de ex-tabaquico). En Chile, el 84% de las muertes por cancer de pulmoén estan
relacionadas al tabaquismo.
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ALTERNATIVAS

5.1 Poblacidn de alto riesgo por edad se define como sujetos entre 55y 75 anos.

Justificacion: El estudio NLST demostré una reduccion del 20% en la mortalidad por cancer de
pulmén secundario al tamizaje con TCBD en poblacién de alto riesgo cuyo rango de edad fuera de

55 a 74 anos.
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5.2. Poblacién de alto riesgo por edad se define como sujetos entre 50 y 75 ainos.

Justificacion: El estudio NLST demostré una reduccion del 20% en la mortalidad por cancer de
pulmon secundario al tamizaje con TCBD en poblacién de alto riesgo cuyo rango de edad estaba
comprendido entre 55 a 74 anos. El estudio MILD reporté una disminucion del 39% en el riesgo de
mortalidad por cancer de pulmén a los 10 afos en el brazo de tamizaje con TCBD, con la inclusién
de participantes con edades comprendidas entre los 49y 75 afnos.
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5.3. Poblacién de alto riesgo por edad se define como sujetos entre 50 y 80 afnos.

Justificacion: En 2021, en base a modelos de CISNET (Cancer Intervention and Surveillance
Modeling Network), el grupo de trabajo US Preventive Services Task Force revisé las
recomendaciones de elegibilidad para incluir a personas de 50 a 80 afios con el objetivo de disminuir
las disparidades sexuales y raciales en la elegibilidad, lo cual aumentaria la poblacion elegible pero
también incrementa potencialmente el dano asociado (falsos positivos, sobrediagndstico,
exposicién a radiacion). Hasta la fecha no hay estudios aleatorizados que hayan incluido sujetos
mayores de 75 afos.
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6. Cargatabaquica (3 opciones).

ALTERNATIVAS

6.1. Para definir poblaciéon de alto riesgo por carga tabaquica se considerara un indice de
paquetes de cigarrillos anuales (IPA) de 30.



Justificacion: El estudio NLST demostré una reduccion de la mortalidad por cancer de pulmon en
el brazo del tamizaje con TCBD en poblacion de alto riesgo cuya carga tabaquica fue mayor o igual
a unindice de paquetes de cigarrillos anuales (IPA) de 30.
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6.2. Para definir poblacion de alto riesgo por carga tabaquica se considerara un IPA de 20.

Justificacion: Las guias de tamizaje de cancer de pulmoén de la US Preventive Services Task Force
recomiendan iniciar el tamizaje de cancer de pulmoén con TCBD en poblacion de alto riesgo con
carga tabaquica mayor o igual a un IPA de 20. Los estudios clinicos que incluyeron pacientes de
riesgo considerando como un IPA mayor o iguala 20 (estudios TALUNG, DLCSTy DANTE) no lograron
demostrar reduccion de la mortalidad asociada al tamizaje de cancer de pulmon con TCBD.
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6.3. Para definir poblacion de alto riesgo por carga tabaquica se considerara un IPA de 15.

Justificacion: El estudio NELSON demostré una reduccién de la mortalidad por cancer de pulmén
secundaria al tamizaje con TCBD en poblacién de alto riesgo cuya carga tabaquica minima fue de
mas de 15 cigarrillos por dia durante al menos 25 anos (IPA de 18,75) o mas de 10 cigarrillos por dia
durante al menos 30 afios (IPA de 15).
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7. Tiempo desde la cesacion tabaquica (2 opciones)
ALTERNATIVAS



7.1. Se define poblacion de alto riesgo a aquellos que cumplan con carga tabaquica
determinada anteriormente y que sean fumadores activos o ex fumadores cesados hace
menos de 15 aifos.

Justificacion: El estudio NLST demostré una reducciéon de la mortalidad por cancer de pulmén
secundaria al tamizaje con TCBD en poblacion de alto riesgo en la cual se incluyeron fumadores
actuales y ex fumadores que abandonaron el tabaco hace menos de 15 afios.
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7.2. Se define poblacion de alto riesgo a aquellos que cumplan con carga tabaquica
determinada anteriormente y que sean fumadores activos o ex fumadores cesados hace
menos de 10 afios.

Justificacion: El estudio NELSON demostré reduccion de la mortalidad por cancer de pulmén
secundaria al tamizaje con TCBD en poblacion de alto riesgo en la cual incluydé fumadores actuales
y ex fumadores que abandonaron el tabaco hace menos de 10 afios.
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8. Se debe incluir en el tamizaje para cancer de pulmén con TCBD toda la poblacion de alto
riesgo independientemente de su sexo.

Justificacion: El cancer de pulmén muestra diferencias epidemioldgicas y clinicas entre hombres 'y
mujeres. Si bien todavia existe un claro predominio del sexo masculino entre los casos de cancer de
pulmodn, la tendencia muestra un incremento en la mortalidad en las mujeres que contrasta con la
estabilizacion o el descenso observado en los hombres en muchos paises, especialmente los
industrializados, reflejando en parte cambios en el uso de tabaco. Asimismo, la evidencia actual
sugiere que fumar produce riesgos similares de cancer de pulmoén en hombres y mujeres; en una
revision sistematica y metaanalisis reciente que comprende datos de mas de 7 millones de
participantes, 99 estudios de cohortes y mas de 50.000 casos de cancer de pulmén, el riesgo
relativo (RR) de cancer de pulmon ajustado fue de 6,99 (intervalo de confianza (IC) de 95% 5,09 a
9,59) en las mujeresy de 7,33 (IC 95% 4,90 a 10,96) en los hombres. Los estudios aleatorizados que
evaluaron el beneficio del tamizaje con TCBD sobre la mortalidad por cancer de pulmdn informaron
un efecto similar en hombres y mujeres, excepto en el ensayo NELSON que mostré una reduccion
del 26% en la mortalidad por cancer de pulmoén en los hombres y de hasta un 39% en mujeres con
tamizaje con TCBD, en comparacién con la rama sin tamizaje.
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Exposicion ocupacional - ambiental

9. Las personas mayores de 50 afos de edad con exposicién a asbesto por =5 afios (o al
menos 2 afios si es exposicidon intensa*) en combinacién con ex tabaquismo de IPA =210 sin
limite de tiempo desde la cesacion tabaquica o no siendo fumadores pero con
antecedentes de fibrosis relacionada con asbesto, enfermedad pulmonar obstructiva
crénica, antecedentes familiares de cancer de pulmoén, antecedentes personales de
cancer o la exposiciéon a multiples carcinégenos pulmonares en el lugar de trabajo deben
ingresar a un programa de tamizaje.

*Se define exposicién "intensa" al asbesto como haber trabajado (1) continuamente durante 1 afio en la
fabricaciéon de productos de asbesto, en astilleros o en oficios de construccién seleccionados, o (2)
periddicamente durante 10 afios como mecanicos, trabajadores de frenos o cortando cemento de asbesto.

Justificacion: El asbesto es el mayor componente carcinogénico ocupacional o medio ambiental
conocidoy es un factor de riesgo para cancer de pulmén y mesotelioma. Se estima que el 5% de los
canceres y el 30% de las muertes por cancer pulmonar ocupacional a nivel mundial pueden estar
relacionadas a su exposicion. Los estudios de tamizaje con TCBD en poblaciones expuestas al
asbesto muestran resultados favorables, pero son variables en disefo, criterios de seleccién de la
poblaciéon y limitados en tamafio muestral. La mayoria de las recomendaciones se basan en
consensos de expertos. En Latinoamérica se ha estimado que entre un 0,5 y 0,6% de los
trabajadores han tenido exposicion al asbesto.
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Exposicion a arsénico

10. Las personas mayores de 50 anos de edad con exposicidon a arsénico* deben ingresar a un
programa de tamizaje.

* Se define exposicidn a arsénico de alto riesgo como el antecedente de una dosis de arsénico por dia de mas
de 400 pg/dia, o una concentracion urinaria de monometil arsénico (MMA) >10%.

Justificacion: la exposicidon al arsénico en el agua potable causa numerosos dafios a la salud;
asimismo, el cancer de pulmon es la causa mas comun de muerte relacionada con el arsénico. La
Regidn de Antofagasta en el norte de Chile (con una poblacién de alrededor de 443.000 habitantes)
experimentd un aumento repentino e importante en las concentraciones de arsénico en el agua en
1958 especificamente en la ciudad de Antofagasta, seguido de una reducciéon importante en la
exposicién cuando se instalé una planta de eliminaciéon de arsénico en 1970. No obstante, los
canceres asociados con la ingestién de arsénico tienen periodos de latencia muy largos, con un
aumento de los riesgos que se manifiesta hasta 40 afos después de la reduccidn de la exposicién.
Se ha informado que las poblaciones expuestas presentan un riesgo relativo (RR) de cancer de
pulmodn ajustado por edad de 3,38, (IC 95%: 3,19 - 3,58), P <0,001 de cancer de pulmén en hombres;
RR de 2,41, (IC 95%: 2,20 - 2,64), P <0,001 de cancer de pulmén en mujeres. El riesgo es dosis
dependiente, pero existen diferencias interindividuales en el metabolismo del arsénico que pueden
serun factor de riesgo importante, incluso las concentraciones bajas de arsénico en el agua potable
(<200 ug/L) pueden estar asociadas con un riesgo significativamente mayor de cancer en personas
que metilan mal el arsénico. No se han realizado estudios de tamizaje de cancer de pulmén con
TCBD en esta poblacion.

Referencias:

1. MartinezVD, Vucic EA,Lam S, Lam WL. Arsenic and lung cancer in never-smokers: lessons from Chile.
Am J Respir Crit Care Med. 2012 May 15;185(10):1131-2. doi: 10.1164/ajrccm.185.10.1131. PMID:
22589318.

2. Smith AH, Marshall G, Roh T, Ferreccio C, Liaw J, Steinmaus C. Lung, Bladder, and Kidney Cancer
Mortality 40 Years After Arsenic Exposure Reduction. J Natl Cancer Inst. 2018 Mar 1;110(3):241-249.
doi: 10.1093/jnci/djx201. PMID: 29069505; PMCID: PMC6059241.

3. Melak D, Ferreccio C, Kalman D, Parra R, Acevedo J, Pérez L, Cortés S, Smith AH, Yuan Y, Liaw J,
Steinmaus C. Arsenic methylation and lung and bladder cancer in a case-control study in northern
Chile. Toxicol Appl Pharmacol. 2014 Jan 15;274(2):225-31. doi: 10.1016/j.taap.2013.11.014. Epub
2013 Dec 1. PMID: 24296302; PMCID: PMC4344188.

4. Argos M, KalraT, Rathouz PJ, Chen, Pierce B, Parvez F, Islam T, Ahmed A, Rakibuz-Zaman M, Hasan
R, Sarwar G, Slavkovich V, van Geen A, Graziano J, Ahsan H. Arsenic exposure from drinking water,


https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S2214999614002951

and all-cause and chronic-disease mortalities in Bangladesh (HEALS): a prospective cohort study.
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Otros Factores de riesgo

11. Las personas que, cumpliendo los criterios de elegibilidad previamente definidos,
presentan enfisema centrolobulillar por TCBD deben ingresar y/o continuar en el programa,
aun cuando hayan transcurrido mas de 15 afios desde la cesacidén tabaquica.

Justificacion: En andlisis retrospectivos de los datos del estudio NLST, la presencia de enfisema en
la TCBD basal fue asociada independientemente a casi el doble de riesgo de cancer de pulmony fue
un predictor independiente del diagndstico de cancer de pulmoén en sujetos con una TCBD basal
negativa, después de controlar factores de riesgo incluidos en varios modelos validados de
prediccion de riesgo. En otro analisis mas reciente, cada aumento del 1% en el area de baja
atenuacion se asocio de forma independiente con mayores riesgos de incidencia de cancer de
pulmén (cociente de riesgo (CR) 1,02; IC 95%: 1,01-1,03; P = 0,004), mortalidad por céancer de
pulmén (CR 1,02; 1C 95% 1,00 - 1,05; P = 0,045) y mortalidad por todas las causas (CR 1,01; IC 95%
1,00-1,083; P=0,042). Sin embargo, la mayoria de los estudios previos al NLST que relacionaron
enfisemay riesgo de cancer de pulmoén fueron heterogéneos con respecto a los tipos de tomografia
computarizada (dosis baja comparado con alta resolucion y comparado a cardiaca), aplicaciones
de filtro para reduccion de ruido, puntos de corte de densidad para la definicion de enfisema y riesgo
de cancer de pulmén previo a la prueba de los participantes.

La deteccion del enfisema debe quedar reflejado en el informe radiolégico, en base a la ultima
clasificacion propuesta por la Fleischner Society.
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Exposicion a humo de biomasa

12. Las personas mayores de 50 anos de edad con antecedentes de exposicion intensa a humo
de biomasa, definida como mas de 100 horas/afo (nimero de horas de exposicion directa
en ambiente cerrado por nimero de ainos de exposicién), deben ingresar a un programa de
tamizaje.



Justificacion: Varios estudios han confirmado un mayor riesgo de cancer de pulmén asociado con
la exposicion al humo de los combustibles de biomasa. En América existe un 10% de la poblacion
con dependencia primaria del combustible de biomasa. En poblaciéon latinoamericana se informd
que elriesgo de desarrollar cancer de pulmoén (odds ratio (OR) crudos y ajustados) para un indice de
exposicién de >100 h/afno fue de OR 1,55 (IC 95%, 1,06-2,26) y OR 2,26 (IC 95%, 1,50-3,40),
respectivamente; mientras que los OR (sin procesar y ajustados) para >300 h/arno fueron OR 1,76
(IC 95%, 1,06-2,91) y OR 3,19 (IC 95%, 1,83-5,55), respectivamente.
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Modelos de riesgo

13. La seleccion de candidatos para el tamizaje debe optimizarse mediante modelos de
prediccion del riesgo de cancer de pulmoén, ademas de los criterios ya mencionados, que
permitan la identificacion de quienes se benefician mas de la TCBD anual, con la
optimizacion de la relacion riesgo beneficio de la intervencioén.

Justificacion: Los modelos validados de prediccién de riesgo de cancer de pulmdn utilizan
caracteristicas sociodemograficas, historial de tabaquismo, antecedentes personales de cancery
otros factores para elegir la poblacion objetivo. La incorporaciéon de estos modelos en el proceso de
toma de decisiones puede maximizar los beneficios del tamizaje al personalizar ain mas la
elegibilidad y disminuir el nimero de personas necesarias por caso de cancer de pulmon detectado.
Elmodelo PLCO ha sido validado en mas 30 estudios y en 15 paises (incluidos Brasily Colombia). A
partir de su uso se informé una mayor sensibilidad y poder predictivo positivo, mas muertes evitadas
por cancer de pulmén, mas afios de vida salvados, un menor nimero necesario para la deteccién
(NNS) para evitar una muerte menor y mejor balance costo-efectividad. Sin embargo, existe
preocupacion acerca del uso de esta herramienta en cuanto a la complejidad y tiempo requerido
para su uso, asi como también a la dificultad para explicar y comprender el riesgo por parte del
meédico y participante. Ademas, en el estudio se reclutan individuos mayores, mas enfermos, con
menos potencial afios de vida rentable y la mayoria de los estudios de validaciéon han sido
retrospectivos. Actualmente se encuentra en curso el estudio de cohortes prospectivo ILST con el
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objetivo de responder algunas de estas consideraciones, comparando el desempefio de PLCO
comparado con categorias edad/tabaquismo, su analisis interino a dos afos informa una mayor
sensibilidad del modelo de riesgo.
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CATEGORIA: Implementacion (Frecuencia, duracidn, interpretacion de resultados)

ALTERNATIVAS

14. Frecuencia (dos opciones),

14.1. El tamizaje de cancer pulmonar con TCBD en la poblacion de alto riesgo debe realizarse
con frecuencia anual.

Justificacion: Los estudios clinicos que demostraron reducciéon de la mortalidad con TCBD lo
hicieron con la aplicacién de TCBD a diferentes intervalos. En el caso del estudio NLST, el tamizaje
se realizé con una frecuencia anual durante tres afios y en el estudio NELSON, en intervalos de un
afo, luego, dos anos y finalmente cada dos afios y medio. Estudios basados en modelos CISNET
sugieren que el tamizaje anual puede dar mayor beneficio que realizarlo en forma bianual.

Referencias:
1. Aberle DR, Adams AM BC, Black WC, Clapp JD, Fagerstrom RM, Gareen IF, Gatsonis C, Marcus PM SJ.
Reduced Lung-Cancer Mortality with Low-Dose Computed Tomographic Screening - The National
Lung Screening Trial Research Team. N EnglJ Med 2011;365(5):395-409.
2. MezaR,JeonJ, Toumazis|, et al. Evaluation of the Benefits and Harms of Lung Cancer Screening With
Low-Dose Computed Tomography: A Collaborative Modeling Study for the U.S. Preventive Services
Task Force. Agency for Healthcare Research and Quality; 2021. AHRQ publication 20- 05266-EF-2.

14.2. El tamizaje de cancer pulmonar con TCBD en la poblacion de alto riesgo debe realizarse
cada dos afios.

Justificacion: El estudio MILD mostré la misma seguridad y eficacia en la rama cribado del cancer
de pulmén con TCBD (n = 2376) en el grupo asignado a un afno (N 1190) comparado con el grupo
asignado cada dos afios (n =1186) después de 10 afios de seguimiento. El grupo anual tuvo 58 casos
de cancer comparado con 40 casos en el grupo en el que se hizo cada dos afios (P = 0,0658). Sin
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diferencias conrespecto a los estadios, el niimero de adenocarcinomas, nilos canceres detectados
después de los cinco afios de seguimiento.

Referencias:
1. Pastorino U, Sverzellati N, Sestini S, et al. Ten-year results of the Multicentric Italian Lung Detection
trial demonstrate the safety and efficacy of biennial lung cancer screening. Eur J Cancer.
2019;118:142-148. doi:10.1016/j.ejca.2019.06.009

Duracion
15. El tamizaje con TCBD para cancer de pulmén debe realizarse hasta que el paciente cumpla
alguna de las siguientes condiciones:

a) hayan pasado 15 afios desde que el paciente dejé de fumar,
b) su condicion fisica sefale una corta expectativa de vida,

c) esté inhabilitado o renuente a continuar con el tamizaje,

d) supere los 80 anos de edad.

Justificacion: El beneficio de dejar de fumar sobre la mortalidad por cancer de pulmén es mayor a
medida que aumentan los afos desde la cesacién tabaquica. La relacion de riesgo de muerte por
cancer de pulmon frente al fumador actual, ajustada para la edad, es de 0,44 para aquellos que han
dejado de fumar hace 10 - 19 afios; de 0,20 para 20 - 29 afios de cesacion y llega a 0,10 para un
intervalo sin fumar 30 afios. El estudio MILD es el Unico ensayo aleatorizado disefiado para evaluar
el valor de la deteccidén prolongada de mas de 5 afos. Los resultados a 10 afos informaron una
reduccién significativa del 39% de la mortalidad por cancer de pulmon junto con una disminucién
no significativa del 20% de la mortalidad global en el brazo TCBD, lo que brinda nuevas pruebas de
que la intervencién extendida mejora el beneficio de la deteccidn.

Referencias:
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2. Jha P, Ramasundarahettige C, Landsman V, et al. 21st-Century Hazards of Smoking and Benefits of
Cessation in the United States. N EnglJ Med 2013

3. Pastorino U, Silva M, Sestini S, et al. Prolonged lung cancer screening reduced 10-year mortality in the
MILD trial: new confirmation of lung cancer screening efficacy. Ann Oncol [Internet] 2019 [citado 2021
may 24];30(7):1162-9.

4. Pastorino U., Rossi M.,Rosato V.,et al.Deteccion anual o bienal de TC versus observacion en
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Interpretacion de los resultados

16. Un tamizaje positivo* implica tomar una conducta activa distinta a la TCBD anual.

*Una prueba positiva se define como aquella que conduce a una recomendacioén para cualquier prueba
adicional al examen anual de deteccion. Estas pruebas adicionales se recomiendan a partir del hallazgo de
cualquier nédulo sélido mayor o igual de 6 mm de diametro (o >113 mm?) en la TCBD basal, y de 4 mm de
diametro si un nuevo nédulo se encuentra en la exploracidon anual. Para nédulos parcialmente sélidos se
considera un diametro de 6 mm en total en la TCBD basaly cualquier tamafo si un nuevo nédulo se encuentra
en la exploracion anual.
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Justificacion: Siguiendo las recomendaciones de Lung Imaging Reporting and Data System (Lung-
RADS V2022) que determina cuatro categorias segun el riesgo de malignidad, se considera prueba
positiva al hallazgo de cualquier nédulo sélido mayor o igual de 6 mm de didmetro (0 >113 mm?®) en
la TCBD basaly de 4 mm de didmetro (o >34 mm®) si un nuevo nédulo se encuentra en la exploracion
anual. Para nddulos parcialmente sélidos se considera positivo un diametro de 6 mm en totalen la
TCBD basal, y cualquier tamano para el caso de que un nuevo nédulo se encuentre en la exploracion
anual. EL NLST definié como positivo el hallazgo de nddulos a partir de 4 mm de diametro en su
diametro transversal u otros hallazgos no especificos sospechosos de cancer de pulmon,
independientemente de si era sélido o parcialmente sdélido. Con esta definicion mas del 24% de las
tres TCBD anuales del tamizaje fueron clasificadas como positivas, pero mas del 96% de las TC
positivas no resultaron en un diagndstico de cancer de pulmon y, por lo tanto, fueron falsos
positivos. También se han notificado tasas sustanciales de falsos positivos en otros ensayos de
deteccion temprana por TCBD. La alta tasa de falsos positivos generd preocupaciéon sobre las
pruebas diagndésticas excesivas, la exposicién a la radiacion, la ansiedad del paciente, los
procedimientos invasivos y los costos extras del tamizaje. Andlisis posteriores examinaron el efecto
de la definicién de positividad en el tamizaje, reportando que el 64% de las TCBD positivas en el
NLST (11.598/18141) fueron nédulos de hasta 7 mm y que, aumentando el limite de 4 a 8 mm, se
reducirian los falsos positivos de 65,8% a 10,5%.

El Lung Imaging Reporting and Data System (Lung-RADS v2022) desarrollado por el American
College of Radiology es una herramienta desarrollada para asegurar la calidad y estandarizar las
recomendaciones de diagnostico y manejo de TC de deteccidon de cancer de pulmoén, reducir la
confusién en las interpretaciones de TC de deteccidn de cancer de pulmon y facilitar el seguimiento
de resultados. Es la herramienta aceptada para manejo de nddulos en el contexto de tamizaje con
TCBD, por sus consistentes reportes de alto acuerdo Inter observador. Clasifica los nédulos en
diferentes categorias de riesgo en funciéon de su tamafo, que se calcula como el promedio del
diametro mas largo y el diametro del eje corto del nédulo. Para nédulos sélidos, el limite de tamafo
para diferentes categorias de riesgo es de 6 mm, 8 mmy 15 mm (determinando cuatro categorias de
riesgo de <1%, 1%-2%, 5%-15%, 15%). La versién actual de Lung-RADS (versidon 2022) también
permite el uso del volumen para la categorizacién de nédulos, y define los valores de corte por
volumen utilizando el volumen de una esfera que tiene un diametro correspondiente al limite de
tamafo (por ej para un nédulo de 6 mm de didametro un volumen 113 mm?). Tres estudios (73.404
participantes) compararon diversos enfoques para la clasificacion de nddulos (Lung-RADS o
International Early Lung Cancer Action Program (I-ELCAP)) y encontraron que el uso de Lung-RADS
en el NLST habria aumentado la especificidad al tiempo que habria disminuido la sensibilidad y que
se observan aumentos en el valor predictivo positivo con el aumento de los umbrales de tamafo de
los nédulos.
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CATEGORIA: Caracteristicas de las instituciones que desarrollan programas de deteccion de
nédulos pulmonares con TCBD.

17. A todo paciente incluido se le debe ofrecer ademas un programa de cesacidén tabaquica
integrado para reducir la carga de esta enfermedad en el largo plazo.

Justificacion: La reduccién de la mortalidad que podria lograrse al dejar de fumar supera la del
tamizaje de cancer de pulmén. Se ha reportado que 7 afos de abstinencia tabaquica fueron
igualmente eficaces que el tamizaje con TCBD en la reduccion de la mortalidad por cancer de
pulménenun 20%,y que la abstinencia combinada con tamizaje con TCBD condujo a una reduccion
aun mayor de la mortalidad.
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doi:10.1016/S0140-6736(12)61720-6
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18. La evaluacidn del riesgo cardiovascular debe ser incluida en los programas de tamizaje de
cancer de pulmaén.

Justificacion: La enfermedad coronaria fue la responsable de la mayor mortalidad en la rama de
tamizaje en el estudio NLST. El grupo de pacientes en el que se justifica ingresar a un plan de
tamizaje tiene un alto riesgo de morbimortalidad cardiovascular.

Referencias:
1. Ruparel M, Quaife SL, Dickson JL, el al. Evaluation of cardiovascular risk in a lung cancer screening
cohort. Thorax. 2019 Dec;74(12):1140-1146. doi: 10.1136/thoraxjnl-2018-212812.
2. Balata H, Blandin Knight S, et al. Targeted lung cancer screening selects individuals at high risk of
cardiovascular disease. Lung Cancer. 2018 Oct;124:148-153. doi: 10.1016/j.lungcan.2018.08.006.
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19. Los programas de tamizaje de cancer de pulmén deben contar con un comité
multidisciplinario.

Justificacion: Ladeteccion, evaluaciény tratamiento de nédulos detectados por tamizaje con TCBD
requieren la intervencién de profesionales con experiencia en cancer de pulmén de multiples
especialidades. El trabajo de este comité debe enfocarse en los siguientes objetivos: llevar a cabo
un programa robusto de deteccion del cancer de pulmén; promover una atencion cohesiva entre los
profesionales; desarrollar un proceso de derivacion simplificado entre especialidades; y sostener
una reunion multidisciplinaria periddica de todas las especialidades para discusién de casos.

Referencias:

1. Mazzone P, Powell CA, Arenberg D, et al. Components necessary for high-quality lung cancer
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2. Wiener RS, Gould MK, Arenberg DA, et al. An official American Thoracic Society/American College of
Chest Physicians policy statement: Implementation of low-dose computed tomography lung cancer
screening programs in clinical practice. Am J Respir Crit Care Med. 2015; 192(7):881-891.
doi:10.1164/rccm.201508-1671ST

3. Lemense GP, Waller EA, Campbell C, Bowen T. Development and outcomes of a comprehensive
multidisciplinary incidental lung nodule and lung cancer screening program. BMC Pulm Med. 2020;
20(1):1-8. d0i:10.1186/s12890-020-1129-7

20. Los programas de tamizaje de cancer de pulmon deben conocer e informar el rendimiento
y tasa de complicacion de las biopsias y del tratamiento de cancer de pulmoén.

Justificacion: Se deberia recopilar los datos relacionados con el uso y los resultados de imagenes
de vigilancia y diagndstico (biopsias quirdrgicas y no quirurgicas) para el manejo de nddulos
pulmonares detectados por tamizaje. Las categorias de datos incluyen criterios de elegibilidad,
hallazgos de imagenes y su evaluacion, resultados de la evaluacion de los hallazgos (incluyendo
complicaciones, intervenciones para dejar de fumar) y diagndsticos de cancer de pulmdn
(incluyendo histologia, estadio, tratamiento y resultados). Es recomendable conocer e informar el
rendimiento y tasa de complicaciones de las biopsias no quirdrgicas, biopsias quirdrgicas
minimamente invasivas y del tratamiento del cancer de pulmon dentro de la institucion, con fines
de investigacién e informacién a la comunidad.

Referencias:
1. Mazzone P, Powell CA, Arenberg D, et al. Components necessary for high-quality lung cancer
screening: American college of chest physicians and American thoracic society policy statement.
Chest. 2015;147(2):295-303. doi:10.1378/chest.14-2500.

21. Los programas de tamizaje de cancer de pulmon deben tener protocolos preestablecidos
para el manejo de nédulos que faciliten los procesos de toma de decisiones.

Justificacion: Establecer algoritmos basados en elriesgo de malignidad para la gestion de nédulos

sélidos pequenos, nédulos sélidos mas grandes y nddulos sub-sélidos. Estos arboles de decisién
deben contener definiciones claras y practicas destinadas a minimizar los estudios por imagenes
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adicionales, minimizar el niUmero de procedimientos invasivos realizados para nddulos benignosy
facilitar el tratamiento oportuno de nédulos malignos.

Referencias:
1. Mazzone PJ, Silvestri GA, Patel S, et al. Screening for Lung Cancer: CHEST Guideline and Expert Panel
Report. Chest. 2018; 153(4):954-985. doi:10.1016/j.chest.2018.01.016.

22. Los programas de tamizaje de cancer de pulmén deben tener registros sobre el uso y
resultado de imagenes de vigilancia y diagndstico.

Justificacion: Recopilar los datos relacionados con el uso y los resultados de imagenes de vigilancia
y diagnodstico (biopsias quirdrgicas y no quirurgicas) para el manejo de ndédulos pulmonares
detectados por tamizaje. Las categorias de datos incluyen criterios de elegibilidad, hallazgos de
imagenesy su evaluacion, resultados de la evaluacion de los hallazgos (incluyendo complicaciones,
intervenciones para dejar de fumar) y diagndésticos de cancer de pulmén (incluyendo histologia,
estadio, tratamiento y resultados).

23. Los programas de tamizaje de cancer de pulmoén deben contar con estrategias para el
abordaje de pacientes sintomaticos que no entren en el programa de deteccién y puedan
asi recibir un diagnéstico adecuado.

Justificacion: durante la evaluacion de candidatos a tamizaje la referencia a sintomas no
explicados, como tos, hemoptisis, dificultad para respirar, dolor en el pecho, pérdida de peso
involuntaria, ronquera, dolores 6seos, dolores de cabeza o cambios en la vision, deben ser
indicadores de derivacién para diagndéstico y seguimiento en el entorno apropiado.

Referencias:

1. Mazzone PJ, Silvestri GA, Patel S, et al. Screening for Lung Cancer: CHEST Guideline and Expert Panel
Report. Chest. 2018; 153(4):954-985. doi:10.1016/j.chest.2018.01.016

2. Oudkerk M, Devaraj A, Vliegenthart R, et al. European position statement on lung cancer screening.
Lancet Oncol. 2017;18(12):e754-e766. doi:10.1016/S1470-2045(17)30861-6

3. Walter FM, Rubin G, Bankhead C, et al. Symptoms and other factors associated with time to diagnosis
and stage of lung cancer: A prospective cohort study. Br J Cancer. 2015;112(1):S6-S13.
do0i:10.1038/bjc.2015.30

24. Los programas de tamizaje de cancer de pulmén deben tener estrategias preestablecidas
para el manejo de hallazgos patologicos diferentes a los esperados, no relacionados con
nédulos pulmonares.

Justificacion: Durante la realizacién del estudio NLST, uno de cada cinco pacientes examinados
con TCBD para detectar cancer de pulmoén tuvo hallazgos extrapulmonares que requirieron una
evaluacion adicional, en su mayoria cardiovasculares. Un 0,39% tenia canceres extratoracicos
primarios. Las pruebas diagndsticas indiscriminadas por resultados extrapulmonares fortuitos
podrian poner una carga significativa en el sistema de salud, por lo que se requiere el disefio de
estrategias previas para su manejo en las instituciones que realicen programas de tamizaje.

Referencias:
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1. Nguyen X, Davies L, Eastwood J et al. Extrapulmonary Findings and Malignancies in Participants
Screened With Chest CT in the National Lung Screening Trial Journal of the American College of
Radiology. 2017. 14(3) 324-330. DOI: 10.1016/j.jacr.2016.09.044

25. Los programas de tamizaje de cancer de pulmén deben tener estrategias preestablecidas
para asegurar el adecuado manejo y seguimiento de la poblacidon incluida en el tamizaje a
pesar de eventuales disparidades e inequidades.

Justificacion: Se define disparidad de atencién médica en relacion con el tamizaje de cancer de
pulmén cuando dos personas con igual riesgo de cancer de pulmoén y que tienen una relacion igual
de dafo/beneficio no se manejan equitativamente. Es necesario abordar las disparidades e
inequidades en la elegibilidad, el acceso a la atencién médica y el seguimiento adecuado de los
nédulos pulmonares detectados por tamizaje que puedan presentarse en la poblacidn objetivo de
la institucion y proponer estrategias para minimizarlas. Se deberian proponer métricas de calidad
para evaluar la equidad en la difusiéon e implementacion del tamizaje. Las estrategias
preestablecidas deben tener como objetivo detectar y disminuir eventuales disparidades que
puedan surgir durante el programa de tamizaje para que los pacientes no lo abandonen, como por
ejemplo, la gestidon de un pase del sistema privado al sistema publico.

Referencias:
1. HanSS, ChowE, Ten Haaf K, et al. Disparities of National Lung Cancer Screening Guidelines in the US
Population. J Natl Cancer Inst. 2020; 112(11):1136-1142. doi:10.1093/jnci/djaa013
2. Patricia Rivera M, Aldrich MC, Henderson LM, et al. Addressing disparities in lung cancer screening
eligibility and healthcare access: An official American thoracic society statement. Am J Respir Crit
Care Med. 2020;202(7):E95-E112. d0i:10.1164/rccm.202008-3053ST

26. Los programas de tamizaje de cancer de pulmén deben asegurar materiales educativos
para proveedores y la poblacidon en los que se expliquen los riesgos y beneficios del
tamizaje.

Justificacion: Se recomienda utilizar materiales educativos estandarizados disponibles para
ayudar con la educacién de proveedores y pacientes, con el fin de que conozcany comprendan los
beneficios y riesgo del programa, sepan interpretar y administrar los resultados de la prueba de
detecciény sean capaces de tomar decisiones compartidas.

Referencias:

1. Mazzone P, Powell CA, Arenberg D, et al. Components necessary for high-quality lung cancer screening:
American college of chest physicians and American thoracic society policy statement. Chest.
2015;147(2):295-303.

27. Se debe crear un proceso de certificacion de calidad de prestaciones y seguridad del
paciente para todas las instituciones que ofrezcan programas de tamizaje de cancer de
pulmon, a través de un organismo conformado por asociaciones profesionales, entidades
estatales pertinentes y representantes de grupos de pacientes.

Justificacion: La comunidad en salud debe garantizar un enfoque coherente y equitativo para la
deteccién del cancer de pulmadn, para minimizar los riesgos y optimizar los beneficios del programas
de tamizaje, definiendo un marco de calidad con estandares para la dotacién de personal, las
calificaciones de todos los profesionales intervinientes en cuanto a su experienciay formacién; asi
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como también acerca del hardware, software, gestion y almacenamiento de datos,
comunicaciones, adquisicion e informes de radiologia utilizados y seguimiento de las actividades
clinicas.

Referencias:

1. Kazerooni EA, Armstrong MR, Amorosa JK, Hernandez D, Liebscher LA, Nath H, McNitt-Gray MF, Stern EJ,
Wilcox PA. ACR CT Accreditation Program and the Lung Cancer Screening Program Designation. J Am Coll
Radiol. 2016 Feb;13(2 Suppl):R30-4. doi: 10.1016/j.jacr.2015.12.010.
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2. Las instituciones que ofrezcan programas de tamizaje de cancer de pulmoén con TCBD
deben cumplir con criterios de calidad de la atencién y seguridad de los participantes, de
acuerdo a las recomendaciones de expertos definidas previamente, que permitan su
certificacion por organismos pertinentes.

Justificacion: Los programas de tamizaje no se limitan a la sola ejecucion de un estudio TCBD, pues
estos deben cumplir con criterios de calidad en la ejecucién, interpretacion, seguimiento y
cumplimiento de protocolos de seguimiento/manejo que garanticen la seguridad del paciente. La
experiencia comparativa recoge dichos criterios para que un centro pueda ofrecer prestaciones de
tamizaje en cancer pulmonar. Ellos incluyen caracteristicas de los equipos de TC gue pueden
realizar estudios de baja dosis (nUmero de detectores, grosor de corte, modulacion de dosis
incidida), aquellos profesionales que los interpretan (radidlogos entrenados en TCBD y con un
numero constante de estudios anuales), las condiciones en que se interpretan (disponibilidad de
examenes previos, en condiciones de interpretaciéon adecuadas), presencia de protocolos de
seguimiento, cumplimiento de estos, y el registro de datos relevantes (dosis, hallazgos, y decisiones
de manejo).

Referencias:

1. Kazerooni EA, Armstrong MR, Amorosa JK, Hernandez D, Liebscher LA, Nath H, McNitt-Gray MF, Stern EJ,
Wilcox PA. ACR CT Accreditation Program and the Lung Cancer Screening Program Designation. J Am Coll
Radiol. 2016 Feb;13(2 Suppl):R30-4. doi: 10.1016/j.jacr.2015.12.010.

2. Targeted screening for lung cancer with low radiation dose computed tomography

Quality assurance standards prepared for the Targeted Lung Health Checks programme

4. Version 2, 7 November 2022 - NHS - https://www.england.nhs.uk/publication/targeted-screening-for-
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