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Material suplementario

Anexo 1. Listado expertos participantes.

Sociedad Chilena de Enfermedades Respiratorias

e Alfredo Jalilie Elias, médico broncopulmonar, Unidad de Enfermedades Respiratorias y
Broncoscopia, Clinica Santa Maria, Jefe Unidad de Broncoscopia, Instituto Nacional del
Toérax, Profesor asistente, Universidad de Chile.

e Cristian Ibarra Duprat, médico broncopulmonar, Unidad de Oncologia Tordcica, Instituto
Nacional del Térax, Centro Respiratorio y Alergias, Clinica Universidad de Los Andes

e Virginia Linacre Sandoval, médico cirujano de térax, Clinica Santa Maria, Instituto Nacional
del Térax

e Maria Paz Saavedra, médico broncopulmonar, Clinica Las Condes, Instituto Nacional del
Térax

e Francisco Sudrez Vasquez, médico cirujano de térax, Clinica Santa Maria, Profesor asociado,
Universidad de Los Andes.

Sociedad Chilena de Radiologia

e Felipe Sdnchez Tijmes, médico radiélogo cardio-toracico, Joint Department of Medical
Imaging, Toronto General Hospital, Universidad de Toronto

e Claudio Silva Fuente-Alba, médico radiélogo cardio-toracico, Departamento de Imdgenes
Clinica Alemana, Facultad de Medicina Clinica Alemana - Universidad del Desarrollo,
radiélogo cardio-tordcico Instituto Nacional del Cancer

e Jaime Verdugo Bosch, médico radilogo cardio-toracico, Departamento de Imagenes Clinica
Alemana, Facultad de Medicina Clinica Alemana - Universidad del Desarrollo, radiélogo
cardio-toracico Instituto Nacional del Cancer

Sociedad Chilena de Radioterapia

e Felipe Carvajal Villarroel, médico radio-oncélogo, Servicio de Oncologia y Radioterapia,
Hospital Base Valdivia, Departamento de Oncologia Basico Clinica, Facultad de Medicina,
Universidad de Chile

e Pablo Mufoz Schuffenegger, médico radio-oncélogo, Servicio de Radioterapia, Centro de
Céancer UC-Christus, Departamento de Hematologia-Oncologia, Facultad de Medicina,
Pontificia Universidad Catélica de Chile

e Claudio Solé Pesutig, médico radio-oncélogo, Departamento de Oncologia Radioterapia,
Clinica IRAM, Facultad de Medicina, Universidad Diego Portales

Sociedad de Cirujanos de Chile
* José Miguel Clavero Ribes, médico cirujano de térax, Profesor Asistente Facultad de Medici-
na, Universidad de Chile, Coordinador Cirugia de Térax, Clinica Universidad de Los Andes




ARTICULO ESPECIAL / SPECIAL ARTICLE

Consenso de recomendaciones para tamizaje del cancer pulmonar en Chile - F. Sudrez, et al.

...continuacion Anexo 1.

e Lorena Pérez Sotomayor, médico cirujano de térax, Hospital Regional de Talca, Directora
de Postgrado Especialidades Médicas, Facultad de Medicina Universidad Catdlica del Maule

e Rubén Valenzuela Matamala, médico cirujano de térax, Hospital San Juan de Dios, Profesor
asistente cirugia, Universidad de Chile

Sociedad Chilena de Oncologia Médica
e Carlos Rojas Garcia, oncélogo médico, Bradford Hill Centro de Investigacion en Cancer
e Suraj Samtani Bassarmal, oncélogo médico, Clinica Las Condes, Hospital Félix Bulnes

Escuela de Salud Publica, Universidad de Chile
e Cristian Rebolledo Diaz, médico especialista en salud publica, doctor en salud publica,
Escuela de Salud Publica, Universidad de Chile
e Nicolas Diaz Illanes, médico, Escuela de Salud Publica, Universidad de Chile.

Anexo 2. Consenso tamizaje de cancer de pulmén con tomografia de térax de baja
dosis 2023.

Categoria general (Método, realizacion TCBD e informe)

El método para el tamizaje de cancer de pulmén, cuyo objetivo Ultimo es la reduccién de la
mortalidad por esta condicién, debe ser la Tomografia Computada de Térax de Baja Dosis (TCBD).

Justificacion: La disminucién en la mortalidad por cancer 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
térax y el no tamizaje respectivamente. La reduccién de mortalidad por cancer de pulmén 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.

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 Engl ] Med. 2011; 365(5): 395-409.

2. de Koning HJ, van der Aalst CM, de Jong PA, et al. Reduced Lung-Cancer Mortality with Volume CT Screening in a
Randomized Trial. N Engl | Med. 2020; 382(6): 503-513.

3. Pastorino U, Silva M, Sestini S, Sabia F, Boeri M, Cantarutti A, Sverzellati N, Sozzi G, Corrao G, Marchiano A. Prolonged
lung cancer screening reduced 10-year mortality in the MILD trial: New confirmation of lung cancer screening efficacy.
Ann Oncol. 2019; 30(7): 1162-1169. doi: 10.1093/annonc/mdz117. Erratum in: Ann Oncol. 2019 Oct 1;30(10):1672.
PMID: 30937431; PMCID: PMC6637372.
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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 respiracion suspendida en inspiracion maxima incluyendo desde
los apices pulmonares hasta los senos costofrénicos sin contraste endovenoso. El espesor de corte
debe ser preferentemente de T mm o menor. La exposicion radiante sera lo mas baja posible man-
teniendo una buena calidad de imagen para que la misma sea diagndstica a los fines buscados.

La realizacién de TCBD requiere de caracteristicas minimas del equipo donde se realice (>16
detectores, modulacion de dosis, entro otros), protocolos uniformes y estandarizados que permi-
tan la comparacion de las imagenes en el tiempo independiente de la institucion donde haya sido
realizado, algoritmos de reconstruccion 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 serd lo mds baja posible manteniendo una buena calidad de imagen para que la misma
sea diagnostica a los fines buscados. La dosis efectiva de radiacion no superard 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). ] Thorac Imaging.
2014; 29(5): 310-316. doi: 10.1097/RTI.0000000000000097.

2. Murugan VA, Kalra MK, Rehani M, Digumarthy SR. Lung Cancer Screening: Computed Tomography Radiation and
Protocols. | Thorac Imaging. 2015; 30(5): 283-289. doi: 10.1097/RTI.0000000000000150.

El informe radioldgico deberd ser estandarizado, con imagenes de calidad y realizado por
radi6logos especializados.

Justificacion: La estandarizacion del reporte radiolégico permite comparar los hallazgos inde-
pendientemente 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 segin 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.

Referencia

1. American College of Radiology. Lung CT screening reporting & data system (Lung-RADS®) [Accessed October 9,2023].
Available at. https://www.acr.org/-/media/ACR/Files/RADS/Lung-RADS/Lung-RADS-2022.pdf

2. McKee BJ, Regis SM, McKee AB, Flacke S, Wald C. Performance of ACR Lung-RADS in a clinical CT lung screening
program. | Am Coll Radiol. 2015; 12(3): 273-276. doi: 10.1016/j.jacr.2014.08.004.

3. Referencia: https://www.acr.org/Clinical-Resources/Lung-Cancer-Screening-Resources
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CATEGORIA: Poblacién obijetivo (riesgo, edad, carga tabaquica, tiempo de cesacion, género,
factores de riesgo).

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 pulmén.

Justificacion: Los estudios clinicos que demostraron reduccion de la mortalidad a partir del
tamizaje de cancer de pulmén con TCBD incluyeron poblaciones consideradas de alto riesgo ex-
cluyendo pacientes con enfermedades oncolégicas, 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). Andlisis 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
de pulmén (riesgo menor de 0,64% a 6 anos) no demostrd ningln beneficio, sino que se asoci6 a
mayor mortalidad en el brazo de intervencion.

Referencias

1. Aberle DR, Adams AM BC, Black WC, Clapp /D, Fagerstrom RM, Gareen IF, Gatsonis C, Marcus PM §J. Reduced
Lung-Cancer Mortality with Low-Dose Computed Tomographic Screening - The National Lung Screening Trial Research
Team. N Engl ] Med. 2011; 365(5): 395-409.

2. de Koning HJ, van der Aalst CM, de Jong PA, et al. Reduced Lung-Cancer Mortality with Volume CT Screening in a
Randomized Trial. N Engl ] Med. 2020; 382(6): 503-513.

3. Tammemdigi MC, Church TR, Hocking WG, Silvestri GA, Kvale PA, Riley TL, Commins |, Berg CD. Evaluation of the
lung cancer risks at which to screen ever- and never-smokers: Screening rules applied to the PLCO and NLST cohorts.
PLoS Med. 2014; 11(12): e1001764. doi: 10. 7377/journa/,pmed.7007764.

El tamizaje de cancer de pulmén se debe realizar en poblacion de alto riesgo, definida segin
edad, carga tabdquica y condicién actual de tabaquismo y antecedentes de exposicién a otros
carcinégenos conocidos para cancer de pulmén (ocupacionales, ambientales).

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

Referencias

1. Aberle DR, Adams AM BC, Black WC, Clapp /D, Fagerstrom RM, Gareen IF, Gatsonis C, Marcus PM §J. Reduced
Lung-Cancer Mortality with Low-Dose Computed Tomographic Screening - The National Lung Screening Trial Research
Team. N Engl ] Med. 2011; 365(5): 395-409.

2. de Koning HJ, van der Aalst CM, de Jong PA, et al. Reduced Lung-Cancer Mortality with Volume CT Screening in a
Randomized Trial. N Engl ] Med. 2020; 382(6): 503-513.

3. Pastorino U, Silva M, Sestini S, Sabia F, Boeri M, Cantarutti A, Sverzellati N, Sozzi G, Corrao G, Marchiano A. Prolon-
ged lung cancer screening reduced 10-year mortality in the MILD trial: New confirmation of lung cancer screening
efficacy. Ann Oncol. 2019; 30(7): 1162-1169. doi: 10.1093/annonc/mdz117. Erratum in: Ann Oncol. 2019 Oct 1;
30(10): 1672. PMID: 30937431; PMCID: PMC6637372

4. Castillo-Riquelme M, Bardach A, Palacios A, Pichdn-Riviere A. Health burden and economic costs of smoking in
Chile: The potential impact of increasing cigarettes prices. PLoS One. 2020; 28; 15(8): €0237967. doi: 10.1371/journal.
pone.0237967. PMID: 32857819; PMCID: PMC7454964.
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ALTERNATIVAS

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

Justificacion: El estudio NLST demostré una reduccion del 20% en la mortalidad por cancer
de pulmon secundario al tamizaje con TCBD en poblacion de alto riesgo cuyo rango de edad
fuera de 55 a 74 anos.

Referencias

1. Aberle DR, Adams AM BC, Black WC, Clapp /D, Fagerstrom RM, Gareen IF, Gatsonis C, Marcus PM SJ. Reduced
Lung-Cancer Mortality with Low-Dose Computed Tomographic Screening - The National Lung Screening Trial Re-
search Team. N Engl ] Med. 2011; 365(5): 395-409.

5.2. Poblacién de alto riesgo por edad se define como sujetos entre 50 y 75 afos.

Justificacion: El estudio NLST demostré una reduccion del 20% en la mortalidad por cancer
de pulmon secundario al tamizaje con TCBD en poblacion de alto riesgo cuyo rango de edad
estaba comprendido entre 55 a 74 afos. El estudio MILD report6 una disminucién del 39% en el
riesgo de mortalidad por cancer de pulmon a los 10 afios en el brazo de tamizaje con TCBD, con
la inclusion de participantes con edades comprendidas entre los 49 y 75 afios.

Referencias

1. de Koning HJ, van der Aalst CM, de Jong PA, et al. Reduced Lung-Cancer Mortality with Volume CT Screening in a
Randomized Trial. N Engl | Med. 2020; 382(6): 503-513.

2. Pastorino U, Silva M, Sestini S, Sabia F, Boeri M, Cantarutti A, Sverzellati N, Sozzi G, Corrao G, Marchiano A. Prolon-
ged lung cancer screening reduced 10-year mortality in the MILD trial: new confirmation of lung cancer screening
efficacy. Ann Oncol. 2019; 30(7): 1162-1169. doi: 10.1093/annonc/mdz117. Erratum in: Ann Oncol. 2019; 30(10):
1672. PMID: 30937431; PMCID: PMC6637372.

5.3. Poblacién de alto riesgo por edad se define como sujetos entre 50 y 80 afos.

Justificacién: En 2021, en base a modelos de CISNET (Cancer Intervention and Surveillance
Modeling Network), el grupo de trabajo US Preventive Services Task Force revis6 las recomen-
daciones de elegibilidad para incluir a personas de 50 a 80 afnos con el objetivo de disminuir
las disparidades sexuales y raciales en la elegibilidad, lo cual aumentaria la poblacién elegible
pero también incrementa potencialmente el dafio asociado (falsos positivos, sobrediagnéstico,
exposicion a radiacion). Hasta la fecha no hay estudios aleatorizados que hayan incluido sujetos
mayores de 75 afios.

Referencias

1. Meza R, Jeon |, Toumazis I, Ten Haaf K, Cao P, Bastani M, Han SS, Blom EF, Jonas DE, Feuer EJ, Plevritis SK, de
Koning HJ, Kong CY. Evaluation of the Benefits and Harms of Lung Cancer Screening with Low-Dose Computed
Tomography: Modeling Study for the US Preventive Services Task Force. JAMA. 2021; 325(10): 988-997. doi: 10.1001/
jama.2021.1077. PMID: 33687469; PMCID: PMC9208912.

2. Jonas DE, Reuland DS, Reddy SM, et al. Screening for Lung Cancer with Low-Dose Computed Tomography: Updated
Evidence Report and Systematic Review for the US Preventive Services Task Force. JAMA - ] Am Med Assoc. 2021;
325(1): 971-987.
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Carga tabaquica (3 opciones).
ALTERNATIVAS
6.1. Para definir poblacion 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 pulmén
en el brazo del tamizaje con TCBD en poblacién de alto riesgo cuya carga tabaquica fue mayor
o igual a un indice de paquetes de cigarrillos anuales (IPA) de 30.

Referencias

1. Aberle DR, Adams AM BC, Black WC, Clapp JD, Fagerstrom RM, Careen IF, Gatsonis C, Marcus PM SJ. Reduced
Lung-Cancer Mortality with Low-Dose Computed Tomographic Screening - The National Lung Screening Trial
Research Team. N Engl | Med .2011; 365(5): 395-4009.

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 pulmén de la US Preventive Services Task
Force recomiendan iniciar el tamizaje de cancer de pulmén con TCBD en poblacién 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 igual a 20 (estudios TALUNG, DLCST
y DANTE) no lograron demostrar reduccién de la mortalidad asociada al tamizaje de cancer de
pulmén con TCBD.

Referencias

1. Jonas DE, Reuland DS, Reddy SM, et al. Screening for Lung Cancer with Low-Dose Computed Tomography: Updated
Evidence Report and Systematic Review for the US Preventive Services Task Force. JAMA -] Am Med Assoc. 2021;
325(1): 971-987.

2. Pinsky PF, Kramer BS. Lung cancer risk and demographic characteristics of current 20-29 pack-year smokers: Im-
plications for screening. ] Natl Cancer Inst. 2015;107(11): 226.

3. Paci E, Puliti D, Lopes Pegna A, et al. Mortality, survival and incidence rates in the ITALUNG randomised lung
cancer screening trial. Thorax. 2017; 72(9): 825-831.

4. Wille MMW, Dirksen A, Ashraf H, et al. Results of the randomized danish lung cancer screening trial with focus on
high-risk profiling. Am ] Respir Crit Care Med. 2016; 193(5): 542-551.

5. Infante M, Cavuto S, Lutman FR, et al. A randomized study of lung cancer screening with spiral computed tomo-
graphy: Three-year results from the DANTE trial. Am ] Respir Crit Care Med. 2009; 180(5): 445-453.

6. Erazo BM, Amigo C H, Oyarzdn G M, Peruga UA. Tabaquismo activo y cancer pulmonar: Determinacion de frac-
ciones atribuibles por sexo. Revista Médica de Chile. 2008; 136: 1272-1280.

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
pulmon secundaria al tamizaje con TCBD en poblacion de alto riesgo cuya carga tabaquica mi-
nima fue de mds de 15 cigarrillos por dia durante al menos 25 afios (IPA de 18,75) o mas de 10
cigarrillos por dia durante al menos 30 afios (IPA de 15).

Referencias
1. de Koning HJ, van der Aalst CM, de Jong PA, et al. Reduced Lung-Cancer Mortality with Volume CT Screening in
a Randomized Trial. N Engl ] Med. 2020, 382(6): 503-513.
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Tiempo desde la cesacién 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 afios.
Justificacion: El estudio NLST demostré una reduccién de la mortalidad por cancer de pulmén

secundaria al tamizaje con TCBD en poblacién de alto riesgo en la cual se incluyeron fumadores

actuales y ex fumadores que abandonaron el tabaco hace menos de 15 afos.

Referencias

1. Aberle DR, Adams AM BC, Black WC, Clapp /D, Fagerstrom RM, Careen IF, Gatsonis C, Marcus PM SJ. Reduced
Lung-Cancer Mortality with Low-Dose Computed Tomographic Screening - The National Lung Screening Trial
Research Team. N Engl ] Med. 2011; 365(5): 395-409.

7.2. Se define poblacién 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.

Justificacién: El estudio NELSON demostré reduccion de la mortalidad por cancer de pulmoén
secundaria al tamizaje con TCBD en poblacién de alto riesgo en la cual incluy6 fumadores actuales
y ex fumadores que abandonaron el tabaco hace menos de 10 afos.

Referencias
1. de Koning HJ, van der Aalst CM, de Jong PA, et al. Reduced Lung-Cancer Mortality with Volume CT Screening in
a Randomized Trial. N Engl | Med. 2020, 382(6): 503-513.

Se debe incluir en el tamizaje para cancer de pulmén con TCBD toda la poblacién de alto
riesgo independientemente de su sexo.

Justificacion: El cancer de pulmén muestra diferencias epidemiolégicas y clinicas entre hom-
bres y mujeres. Si bien todavia existe un claro predominio del sexo masculino entre los casos
de cancer de pulmon, la tendencia muestra un incremento en la mortalidad en las mujeres que
contrasta con la estabilizacién o el descenso observado en los hombres en muchos paises, es-
pecialmente los industrializados, reflejando en parte cambios en el uso de tabaco. Asimismo, la
evidencia actual sugiere que fumar produce riesgos similares de cancer de pulmén en hombres
y mujeres; en una revision sistematica y metaandlisis 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 pulmén ajustado fue de 6,99 (intervalo de confianza (IC) de
95% 5,09 a 9,59) en las mujeres y 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 pulmén 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 pulmén en los hombres y
de hasta un 39% en mujeres con tamizaje con TCBD, en comparacién con la rama sin tamizaje.

Referencias

1. Thun M, et al. Stages of the cigarette epidemic on entering its second century Tob Control. 2012; 21: 96-101.

2. Malhotra J, et al. Trends in age-standardised (world standard population) death rates for lung cancer per 100000
people (all ages) from 1980 to 2012 in eight selected countries worldwide. Eur Respir J.2016.
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3. O’Keeffe L.M, Taylor G, Huxley R.R, Mitchell P, Woodward M, Peter S.A.E. Smoking as a risk factor for lung cancer
in women and men: a systematic review and meta-analysis. BMJ Open. 2018; 8(10): e021611.

4. Lung cancer in never smokers--a different disease - Nat Rev Cancer. 2007; 7(10): 778-790.

5. Corrales, et al. Lung cancer in never smokers: The role of different risk factors other than tobacco smoking. Reviews
in Oncology / Hematology. 2020; 148: 102895.

6. Hye Rin Cho K, Lee JY, Hoon S. Role of Low-Dose Computerized Tomography in Lung Cancer Screening among
Never-Smokers. Journal of Thoracic Oncology. 2019; 14(3): P436-P444.

Exposicion ocupacional - ambiental

Las personas mayores de 50 anos de edad con exposicion a asbesto por =5 anos (o al menos
2 afos si es exposicion intensa*) en combinacion con ex tabaquismo de IPA >10 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 pulmén, antecedentes personales de cancer o la exposicién a multiples carcindgenos
pulmonares en el lugar de trabajo deben ingresar a un programa de tamizaje.

*Se define exposicion “intensa” al asbesto como haber trabajado (1) continuamente durante 1
afo en la fabricacion de productos de asbesto, en astilleros o en oficios de construccion seleccio-
nados, o (2) periédicamente durante 10 aflos como mecanicos, trabajadores de frenos o cortando
cemento de asbesto.

Justificacion: El asbesto es el mayor componente carcinogénico ocupacional o medio ambiental
conocido y es un factor de riesgo para cancer de pulmoén 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 disefio, criterios de seleccion de
la poblacién y limitados en tamano 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 trabaja-
dores han tenido exposicion al asbesto.

Referencias
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Exposicion a arsénico

Las personas mayores de 50 afios de edad con exposicion a arsénico* deben ingresar a un
programa de tamizaje.

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

Justificacion: la exposicidn al arsénico en el agua potable causa numerosos dafos a la salud;
asimismo, el cancer de pulmén es la causa mds comin de muerte relacionada con el arsénico.
La Region Il en el norte de Chile (con una poblacién de alrededor de 443.000 habitantes) experi-
mentd un aumento repentino e importante en las concentraciones de arsénico en el agua en 1958
especificamente en la ciudad de Antofagasta, seguido de una reduccién importante en la exposi-
cién cuando se instal6 una planta de eliminacién de arsénico en 1970. No obstante, los canceres
asociados con la ingestion de arsénico tienen periodos de latencia muy largos, con un aumento
de los riesgos que se manifiesta hasta 40 afos después de la reduccion de la exposicion. Se ha
informado que las poblaciones expuestas presentan un riesgo relativo (RR) de cancer de pulmén
ajustado por edad de 3,38, (IC 95%: 3,19 a 3,58), P <0,001 de cancer de pulmén en hombres;
RR de 2,41, (IC 95%: 2,20 a 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
ser un factor de riesgo importante, incluso las concentraciones bajas de arsénico en el agua potable
(<200 pg/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.
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Otros Factores de riesgo

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 afos desde la cesacion tabaquica.

Justificacion: En analisis 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 pulmén
y fue un predictor independiente del diagnédstico de cancer de pulmén en sujetos con una TCBD
basal negativa, después de controlar factores de riesgo incluidos en varios modelos validados
de prediccion de riesgo. En otro andlisis mas reciente, cada aumento del 1% en el area de baja
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atenuacion se asocié de forma independiente con mayores riesgos de incidencia de cancer de
pulmén (cociente de riesgo (CR) 1,02; 1C 95%: 1,01-1,03; P = 0,004), mortalidad por céncer de
pulmén (CR 1,02; 1C 95% 1,00 - 1,05; P = 0,045) y mortalidad por todas las causas (CR 1,01; 1C
95% 1,00-1,03; P=0,042). Sin embargo, la mayoria de los estudios previos al NLST que relacio-
naron enfisema y riesgo de cancer de pulmén fueron heterogéneos con respecto a los tipos de
tomografia computarizada (dosis baja comparado con alta resolucién y comparado a cardiaca),
aplicaciones de filtro para reduccién de ruido, puntos de corte de densidad para la definicion de
enfisema y riesgo de cancer de pulmon previo a la prueba de los participantes.

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

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

Justificacion: Varios estudios han confirmado un mayor riesgo de cancer de pulmén asociado
con la exposicién al humo de los combustibles de biomasa. En América existe un 10% de la po-
blacién con dependencia primaria del combustible de biomasa. En poblacién latinoamericana se
informé que el riesgo de desarrollar cancer de pulmon (odds ratio (OR) crudos y ajustados) para
un indice de exposicion de >100 h/afio 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/afo 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

La seleccién de candidatos para el tamizaje debe optimizarse mediante modelos de predic-
cion del riesgo de cancer de pulmén, ademas de los criterios ya mencionados, que permitan la
identificacion de quienes se benefician mas de la TCBD anual, con la optimizacién de la relacion
riesgo beneficio de la intervencion.

Justificacion: Los modelos validados de prediccion de riesgo de cancer de pulmén utilizan
caracteristicas sociodemograficas, historial de tabaquismo, antecedentes personales de cancer y
otros factores para elegir la poblacion objetivo. La incorporacién de estos modelos en el proceso
de toma de decisiones puede maximizar los beneficios del tamizaje al personalizar atin mas la
elegibilidad y disminuir el nimero de personas necesarias por caso de cancer de pulmén detectado.
El modelo PLCO ha sido validado en mas 30 estudios y en 15 paises (incluidos Brasil y Colombia).
A partir de su uso se informé una mayor sensibilidad y poder predictivo positivo, mds muertes
evitadas por cancer de pulmén, mas anos de vida salvados, un menor ndmero necesario para la
deteccion (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 médico 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 validacién
han sido retrospectivos. Actualmente se encuentra en curso el estudio de cohortes prospectivo
ILST con el objetivo de responder algunas de estas consideraciones, comparando el desempefo
de PLCO comparado con categorias edad/tabaquismo, su andlisis interino a dos afios informa una
mayor sensibilidad del modelo de riesgo.
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CATEGORIA: Implementacion (Frecuencia, duracién, interpretacion de resultados)

ALTERNATIVAS

Frecuencia (dos opciones),

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

Justificacion: Los estudios clinicos que demostraron reduccion 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 anos y en el estudio NELSON, en intervalos de un
afio, luego, dos afios 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.
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14.2. El tamizaje de cancer pulmonar con TCBD en la poblacién de alto riesgo debe realizarse
cada dos afos.

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 afio (N 1190) comparado con
el grupo asignado cada dos afos (n=1186) después de 10 afos 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 diferencias con respecto a los estadios, el nimero de adenocarcinomas, ni los
canceres detectados después de los cinco anos de seguimiento.
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Duracién

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 dej6 de fumar.

b) su condicion fisica sehale 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 afios desde la cesacion tabaquica. La relacion de riesgo de muerte por
cancer de pulmén frente al fumador actual, ajustada para la edad, es de 0,44 para aquellos que
han dejado de fumar hace 10-19 anos; de 0,20 para 20 - 29 afos de cesacion y llega a 0,10 para un
intervalo sin fumar 30 afos. El estudio MILD es el tnico ensayo aleatorizado disefado para evaluar
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el valor de la deteccién prolongada de mas de 5 afios. Los resultados a 10 afos informaron una
reduccién significativa del 39% de la mortalidad por cancer de pulmén 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 deteccion.
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Interpretacion de los resultados

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

*Una prueba positiva se define como aquella que conduce a una recomendacién 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 didmetro (0 >113 mm3) en la
TCBD basal, y de 4 mm de didmetro si un nuevo nédulo se encuentra en la exploracién anual.
Para nédulos parcialmente sélidos se considera un didmetro de 6 mm en total en la TCBD basal y
cualquier tamano si un nuevo nédulo se encuentra en la exploracién anual.

Justificacién: Siguiendo las recomendaciones de Lung Imaging Reporting and Data System
(Lung-RADS V2022) que determina cuatro categorias segin el riesgo de malignidad, se considera
prueba positiva al hallazgo de cualquier nédulo sélido mayor o igual de 6 mm de diametro (o >113
mm3) en la TCBD basal y de 4 mm de didmetro (0 >34 mm3) si un nuevo nédulo se encuentra
en la exploracién anual. Para nédulos parcialmente sélidos se considera positivo un didmetro de
6 mm en total en la TCBD basal, y cualquier tamafio para el caso de que un nuevo nédulo se
encuentre en la exploracién anual. EI NLST definié como positivo el hallazgo de nédulos a partir
de 4 mm de didmetro en su diametro transversal u otros hallazgos no especificos sospechosos de
cancer de pulmoén, independientemente de si era sélido o parcialmente sélido. Con esta definicion
mds 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 diagnéstico de cancer de pulmén 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 generé preocupacion
sobre las pruebas diagnosticas excesivas, la exposicion 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 diagnéstico y manejo de TC de deteccion de cancer de pulmén, reducir la
confusion en las interpretaciones de TC de deteccion de cancer de pulmén y facilitar el seguimien-
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to de resultados. Es la herramienta aceptada para manejo de nédulos 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 funcion de su tamano, que se calcula como el promedio del
diametro mas largo y el didmetro del eje corto del nédulo. Para nédulos sélidos, el limite de tamano
para diferentes categorias de riesgo es de 6 mm, 8 mm y 15 mm (determinando cuatro categorias
de riesgo de <1%, 1%-2%, 5%-15%, 15%). La version actual de Lung-RADS (versién 2022) también
permite el uso del volumen para la categorizacion de nddulos, y define los valores de corte por
volumen utilizando el volumen de una esfera que tiene un didmetro correspondiente al limite de
tamano (por e] para un nédulo de 6 mm de diametro un volumen 113 mm3). Tres estudios (73.404
participantes) compararon diversos enfoques para la clasificacion de nédulos (Lung-RADS o Inter-
national 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 tamano
de los nédulos.
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CATEGORIA: Caracteristicas de las instituciones que desarrollan programas de deteccién de
nédulos pulmonares con TCBD.

A todo paciente incluido se le debe ofrecer ademas un programa de cesacién tabaquica inte-
grado para reducir la carga de esta enfermedad en el largo plazo.

Justificacion: La reduccion de la mortalidad que podria lograrse al dejar de fumar supera la del
tamizaje de cancer de pulmoén. Se ha reportado que 7 anos de abstinencia tabaquica fueron igual-
mente eficaces que el tamizaje con TCBD en la reduccién de la mortalidad por cancer de pulmén
en un 20%, y que la abstinencia combinada con tamizaje con TCBD condujo a una reduccién ain
mayor de la mortalidad.
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La evaluacién del riesgo cardiovascular debe ser incluida en los programas de tamizaje de
cancer de pulmon.

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.
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Los programas de tamizaje de cancer de pulmoén deben contar con un comité multidisciplinario.

Justificacion: La deteccién, evaluacion y tratamiento de nédulos detectados por tamizaje con
TCBD requieren la intervencion de profesionales con experiencia en cancer de pulmén de mdiltiples
especialidades. El trabajo de este comité debe enfocarse en los siguientes objetivos: llevar a cabo
un programa robusto de deteccién del cancer de pulmon; promover una atencion cohesiva entre
los profesionales; desarrollar un proceso de derivacién simplificado entre especialidades; y sostener
una reunién multidisciplinaria periddica de todas las especialidades para discusion de casos.
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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. doi:10.1186/512890-
020-1129-7

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

Justificacion: Se deberia recopilar los datos relacionados con el uso y los resultados de image-
nes de vigilancia y diagnéstico (biopsias quirtrgicas y no quirdrgicas) para el manejo de nédulos
pulmonares detectados por tamizaje. Las categorias de datos incluyen criterios de elegibilidad,
hallazgos de imagenes y su evaluacion, resultados de la evaluacién de los hallazgos (incluyendo
complicaciones, intervenciones para dejar de fumar) y diagnésticos de cancer de pulmén (incluyendo
histologia, estadio, tratamiento y resultados). Es recomendable conocer e informar el rendimiento
y tasa de complicaciones de las biopsias no quirtrgicas, biopsias quirdrgicas minimamente inva-
sivas y del tratamiento del cancer de pulmén dentro de la institucién, con fines de investigacién e
informacién a la comunidad.
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Los programas de tamizaje de cancer de pulmoén deben tener protocolos preestablecidos para
el manejo de nédulos que faciliten los procesos de toma de decisiones.

Justificacion: Establecer algoritmos basados en el riesgo de malignidad para la gestién de nédulos
so6lidos pequenos, nédulos sélidos mas grandes y nédulos sub-sélidos. Estos drboles de decision
deben contener definiciones claras y practicas destinadas a minimizar los estudios por imagenes
adicionales, minimizar el nimero de procedimientos invasivos realizados para nédulos benignos y
facilitar el tratamiento oportuno de nédulos malignos.

Referencias
1. Mazzone P, 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.

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

Justificacion: Recopilar los datos relacionados con el uso y los resultados de imagenes de vigi-
lancia y diagnostico (biopsias quirtrgicas y no quirdrgicas) para el manejo de nédulos 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 diagnésticos de cancer de pulmén (incluyendo histologia,
estadio, tratamiento y resultados).

Los programas de tamizaje de cancer de pulmén deben contar con estrategias para el aborda-
je de pacientes sintomdticos que no entren en el programa de deteccién y puedan asi recibir un
diagnéstico adecuado.

Justificacion: durante la evaluacién de candidatos a tamizaje la referencia a sintomas no expli-
cados, como tos, hemoptisis, dificultad para respirar, dolor en el pecho, pérdida de peso involun-
taria, ronquera, dolores 6seos, dolores de cabeza o cambios en la visién, deben ser indicadores de
derivacién para diagndstico y seguimiento en el entorno apropiado.
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Los programas de tamizaje de cancer de pulmén deben tener estrategias preestablecidas para el
manejo de hallazgos patoldgicos 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 pulmén tuvo hallazgos extrapulmonares que requirieron una
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evaluacion adicional, en su mayoria cardiovasculares. Un 0,39% tenia cdnceres extratordcicos pri-
marios. Las pruebas diagnésticas 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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10.1016/}.jacr.2016.09.044

Los programas de tamizaje de cancer de pulmén deben tener estrategias preestablecidas para
asegurar el adecuado manejo y seguimiento de la poblacién 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 pulmon cuando dos personas con igual riesgo de cancer de pulmén 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
nodulos pulmonares detectados por tamizaje que puedan presentarse en la poblacion objetivo de
la institucién y proponer estrategias para minimizarlas. Se deberian proponer métricas de calidad
para evaluar la equidad en la difusién 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 gestién de
un pase del sistema privado al sistema publico.
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rccm.202008-3053ST

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

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

Justificacion: La comunidad en salud debe garantizar un enfoque coherente y equitativo para
la deteccién del cancer de pulmon, para minimizar los riesgos y optimizar los beneficios del pro-
gramas de tamizaje, definiendo un marco de calidad con estandares para la dotacion de personal,
las calificaciones de todos los profesionales intervinientes en cuanto a su experiencia y formacion;
asi como también acerca del hardware, software, gestion y almacenamiento de datos, comunica-
ciones, adquisicién e informes de radiologia utilizados y seguimiento de las actividades clinicas.
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2. Targeted screening for lung cancer with low radiation dose computed tomography Quality assurance standards pre-
pared for the Targeted Lung Health Checks programme Version 2, 7 November 2022 - NHS - https://www.england.
nhs.uk/publication/targeted-screening-for-lung-cancer/

Las instituciones que ofrezcan programas de tamizaje de cancer de pulmén 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.

Justificacién: Los programas de tamizaje no se limitan a la sola ejecucién 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 que pueden
realizar estudios de baja dosis (nimero de detectores, grosor de corte, modulacién de dosis incidi-
da), aquellos profesionales que los interpretan (radiélogos entrenados en TCBD y con un nimero
constante de estudios anuales), las condiciones en que se interpretan (disponibilidad de exdamenes
previos, en condiciones de interpretacion adecuadas), presencia de protocolos de seguimiento,
cumplimiento de estos, y el registro de datos relevantes (dosis, hallazgos, y decisiones de manejo).
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