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Streszczenie

Agencja do dnia 14.08.2019 roku, zgodnie z trybem okreslonym w Ustawie o Swiadczeniach, wydata 15 opinii
dotyczgcych PPZ z przedmiotowego zakresu, w tym: 0 opinii pozytywnych, 8 opinii warunkowo pozytywnych
oraz 7 opinii negatywnych. W 12 na 15 PPZ gidwng interwencje stanowita niskodawkowa tomografia
komputerowa klatki piersiowej (NDTK). W wigkszosci analizowanych PPZ gtéwng populacje stanowity osoby
aktywnie palace (73% PPZ) w wieku miedzy 50 (47% PPZ) a 80 r.z. (20% PPZ). Dodatkowym kryterium
kwalifikacji byta réwniez konsumpcja tytoniu mierzona w paczkolatach i wynosita ona minimum 20 paczkolat
(33% PPZ) lub powyzej 30 paczkolat (20% PPZ), zaréwno u bytych jak i obecnych palaczy.

Podsumowanie problemu zdrowotnego

Rak ptuca wywotany jest przez proliferacje ztosliwych komérek nowotworowych narastajgcych w drogach
oddechowych badz tkance ptucnej. We wczesnej fazie rozwoju nowotwor nie daje zadnych objawoéw, a te w
pézniejszych fazach nie sg jednoznaczne i zalezg w duzej mierze od stadium oraz lokalizacji ognisk
nowotworowych. Srednia 5-letnich przezy¢ dla stadium | raka ptuca wynosi miedzy 60% a 80%, z kolei dla
stadium 4 czas przezycia nie przekracza roku. Dominujgcym czynnikiem ryzyka w rozwoju raka ptuca jest
palenie tytoniu (Szczeklik 2017).

Rak ptuca stanowi obecnie drugi, co do czestosci wystepowania, nowotwér ztosliwy w Polsce zaréwno w
populacji mezczyzn (17,6% ogétu nowotwordow) jak i kobiet (9,5% ogotu nowotwordw). Poczawszy od 2008
liczba zachorowan na raka ptuca wzrasta osiggajgc poziom 22 196 przypadkow w 2016. W roku tym
odnotowano takze 22 273 zgondéw z powodu tego nowotworu (na podstawie raportéow KRN). Najwiekszg liczbe
zachorowan i zgondéw zarejestrowano w wojewoédztwach w ktérych wystepuja duze aglomeracje miejskie oraz
duza liczba osrodkéw przemystowych i produkcyjnych tj. wojewddztwo mazowieckie (2 467 zgondw) i slaskie
(2 773 zgony). Wskaznik zapadalnosci na raka ptuca dla polskiej populacji wynosi 57,76/100 000, przy czym
jest on wyzszy w populacji mezczyzn (77,81/100 000) niz kobiet (38,97/100 000) (na podstawie raportow
KRN). Czynne palenie jest odpowiedzialne za okoto 90% wszystkich zachorowan na raka ptuca (Szczeklik
2017). Obecnie okoto 21% polskiego spoteczenstwa to regularni palacze. Kolejne 26% stanowig byli palacze,
a 5% to tzw. palacze okazjonalni. Odsetek palgcych mezczyzn wynosi obecnie 31% a palacych kobiet — 21%,
i sg nizsze w stosunku do lat poprzednich (1997 - mezczyzni [48%]; kobiety [26%]). Najwiecej palaczy jest
wsrod mezczyzn miedzy 45 a 54 r.z. (41%) oraz kobiet miedzy 55 a 64 r.z. (31%). Najmniejsze tendencje do
palenia tytoniu wykazujg natomiast kobiety w wieku 18-24 lat (13%) oraz mezczyzni w wieku powyzej 65 r.z.
(20%). We wszystkich grupach wiekowych odsetki palgcych mezczyzn (18-24 [26%]; 25-34 [33%]; 35-44
[34%]; 45-54 [41%]; 55-64 [35%]; +65 [20%]) przewyzszajgc odsetki palgcych kobiet(18-24 [13%]; 25-34
[18%]; 35-44 [19%]; 45-54 [30%]; 55-64 [31%]; +65 [14%]) (na podstawie raportu z badan CBOS).

Wsréd badan obrazowych w kierunku raka ptuca wymienia sie: RTG Klatki piersiowej, TK klatki piersiowej,
PET, MR. NDTK klatki piersiowej jest badaniem, bez uzycia kontrastu, o dawce promieniowania stanowigcej
okoto 10-30% dawki standardowego badania tomograficznego klatki piersiowej. Badanie jest dedykowane
wykrywaniu nieuwapnionych guzkéw, ktére mogg nasuwac podejrzenie raka ptuca w zaleznosci od ich
morfologii i wielkosci.

Oprécz oceny wolumetrycznej w zmianach do 10 mm i wiekszych mogg by¢ stosowane kryteria LungRADS
celem standaryzacji opisow NDTK. Kategorie guzkéw wobec cech ztosliwosci: kategoria 1, 2, 3, 4A, 4B, 4X.
Czestos¢ wykonywania badan kontrolnych NDTK: guzki kategorii 1 i 2 nalezy kontrolowac¢ raz na rok w NDTK;
guzki kategorii 3 wymagajg kontrolnego badania NDTK za 6 miesiecy; w guzkach kategorii 4 wskazane jest
wykonanie kontrolnego badania NDTK za 3 miesigce, biopsji albo badania PET/TK w zmianach z frakcja litg
wiekszg od 8 mm.

Podsumowanie rekomendacji

Do analizy wtaczono 10 najaktualniejszych rekomendacji/wytycznych o doktadnie okreslonej metodologii. W
tym uwzgledniono dodatkowo konsensus polskich ekspertéw ze wzgledu na powotywanie sie na niego przez
ekspertow klinicznych.

Wszystkie uwzglednione rekomendacje wskazujg NDTK jako najlepszg metode prowadzenia skryningu
nakierowanego na raka ptuca (konsensus ekspertow — Polska 2018; USPSTF 2014; ESTS 2017; ERS/ESR
2015; ESMO 2014; CHEST 2018; ATS 2017; NCCN 2020; ATTUD/SRNT 2016; ASCO 2015).

W wytycznych istnieje rozbiezno$¢ miedzy zalecanym wiekiem, w ktérym nalezy prowadzi¢ badania
przesiewowe. Najnizsza dolna zalecana granica wieku do prowadzenia skryningu wynosita 50 lat (konsensus
ekspertow — Polska 2018; NCCN 2020), najwyzsza zalecana gorna granica wieku wynosita 80 lat (ASCO
2015; ERS/ESR 2015). Wiekszo$¢ towarzystw naukowych rekomenduje dolng granice wieku na poziomie 55
lat (USPSTF 2014; ESTS 2017; ERS/ESR 2015; ESMO 2014; CHEST 2018; ATTUD/SRNT 2016; ASCO
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2015; NCCN 2020) oraz gérng wynoszaca 74 lata (Konsensus ekspertow — Polska 2018; ESTS 2017; ESMO
2014; NCCN 2020).

Autorzy wytycznych zalecajg aby skryning NDTK obejmowat palgce osoby starsze, ktére powinny spetniaé
okreslone kryteria wtgczenia do programu skryningowego tj. okres palenia liczony w paczkolatach oraz liczba
lat abstynenciji nikotynowej. W wiekszosci rekomendacji wskazane jest aby skryning objat palaczy, u ktérych
okres palenia wynosi co najmniej 30 paczkolat (USPSTF 2014; ESTS 2017; ERS/ESR 2015; ESMO 2014;
CHEST 2018; ATTUD/SRNT 2016; ASCO 2015) a w przypadku bytych palaczy okres abstynencji nikotynowej
nie przekroczat 15 lat (Konsensus ekspertéw — Polska 2018; USPSTF 2014; ESTS 2017; ERS/ESR 2015;
ESMO 2014; CHEST 2018; NCCN 2020; ATTUD/SRNT 2016; ASCO 2015).

Podsumowanie dowodéw skutecznosci klinicznej i bezpieczenstwa

Wyniki odnalezionych metaanaliz (Huang 2019, Wang 2018, Snowsill 2018, Fu 2016, Ali 2016, Manser 2013)
wskazujg na redukcje sSmiertelnosci z powodu raka ptuca przy uzyciu skryningowego NDTK w poréwnaniu ze
wszystkimi analizowanymi komparatorami, jednak nie wszystkie otrzymane wyniki byly istotnie statystycznie
(RR 0,83; 95% CI [0,76-0,90], Huang 2019; RR 0,94; 95% CI [0,74-1,19], Snowsill 2018; OR 0,84; 95% ClI
[0,74-0,96], Fu; OR 1,13 95% CI [0,66-1,58], Wang 2018; RR 0,80; 95% CI [0,70-0,92], Mancer 2013; RR
0,80; 95% CI [0,70-0,92], Ali 2016; RR 0,81;95% CI [0,72-0,91], Humphrey 2013). Roéznice miedzy
poszczegdlinymi metaanalizami wynikaty z innej liczby wigczonych don badan. W najbardziej aktualnym
przegladzie Huang 2019 do metaanalizy wigczono 9 RCT (4 RCT w Snowsill 2018), w ktérych znalazly sie
takze najnowsze wyniki z badania NELSON, gdzie RR dla $miertelnosci z powodu raka ptuca dla kobiet
wynosito kobiet 0,61 (p=0,0054) a dla mezczyzn RR 0,74 (p=0,0003). W pozostatych metaanalizach (Wang
2018 [4 badania]; Manser 2013 [1 badanie]; Ali [4 badania]) wykazano nieistotnos¢ statyczng w zakresie
wptywu NDTK na $miertelno$é z powodu raka ptuc.

Na podstawie odnalezionych opracowan wtérnych (Huang 2019, Snowsill 2018, Fu 2016, Ali 2016, Manser
2013, Humphrey 2013) nie wykazano istotnych statystycznie réznic w zakresie $miertelnosci ogolnej po
zastosowaniu przesiewu w postaci badania NDTK. RR w najnowszej metaanalizie uwzgledniajgcej najwiecej
RCT wynosito 0,95 [95% CI (0,90-1,00)] (Huang 2019; 7 badan; n=74 705). Wyniki pozostatych pieciu
metaanaliz réwniez nie byly istotne statystycznie w odniesieniu do $miertelnosci ogdinej.

Na podstawie odnalezionych opracowan wtérnych (Huang 2019, Snowsill 2018, Fu 2016, Ali 2016, Manser
2013, Humphrey 2013) wykazano istotne statystycznie réznice w zakresie zdolnosci do wykrywania
wczesnych stadiéw raka ptuca po zastosowaniu przesiewu w postaci NDTK. RR w najnowszej metaanalizie
uwzgledniajgcej najwiecej RCT wynosito 2,08 [95% ClI,(1,43-3,03)] (Huang 2019; 7 badan; n=77 370). Wyniki
pozostatych metaanaliz réwniez wskazywaty na przewage NDTK w wykrywaniu wczesnych stadiéw raka ptuca
oraz byty istotne statystycznie.

Uczestnictwo w przesiewie wigze sie z przyjeciem dawki promieniowania jonizujgcego o wartosci do 3 mSv
(zazwyczaj 1,5-2,0 mSyv), co jest wartoscig zblizong do Sredniej rocznej dawki promieniowania naturalnego
przyjmowanego przez mieszkanca Polski. Najczesciej wystepujgcg szkodg zwigzang z prowadzeniem
przesiewu jest bardzo wysoki odsetek wynikéw fatszywie-pozytywnych, ktory dotyczy 23,28% uczestnikow
(okoto 1 na 5 oso6b) wsrod programoéw umozliwiajgcych wielokrotne wykonywanie NDTK oraz 25,53% (okoto
1 na 4 osoby) wsréd programéw badajgcych kazdego z uczestnikow jeden raz. Uzyskanie wyniku
pozytywnego wigze sie z koniecznoscig prowadzenia dalszej diagnostyki, w tym niewielkiej lub duzej
procedury inwazyjnej. Wynik negatywny po takim dziataniu, czyli wykrycie nieprawidtowosci fagodnej, to
odpowiednio % [95%CI] = 0,97% [0,43; 1,51%] (okoto 1 osoba na 104) i 0,53% [0,39%; 0,66%] (okoto 1 osoba
na 189). Ciezkie powiktadnie lub choroba po takiej procedurze dotkneta 5,20% [1,58%; 8,83%] osbb
poddanych procedurze (okoto 1 osoba na 20 poddanych inwazyjnej diagnostyce), co w odniesieniu do catej
grupy oso6b poddanych przesiewowi stanowi 0,32% [0,26%; 4,0%] (okoto 1 osoba na 313 uczestnikéw
przesiewu). Smieré w nastepstwie inwazyjnej procedury diagnostycznej nastgpita w % [95%ClI] = 1,12%
[0,51%; 1,73%] os6b poddanych procedurom inwazyjnym (okoto 1 na 90) oraz % [95%CI] = 0,06% [0,04%;
0,1%)] wszystkich osob poddanych przesiewowi (okoto 1 na 1667 uczestnikédw przesiewu). Odnalezione
dowody naukowe wskazujg, ze skutki psychologiczne sg analogiczne jak w przypadku standardowego
postepowania. Podsumowujgc, przesiew pod katem wykrycia raka ptuca z uzyciem NDTK cechuje sie
korzystnym profilem bezpieczenstwa dla uczestnikéw.
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Niniejsze opracowanie stanowi wyjsciowg wersje Raportu.

Zastosowane skroty:

ACR-STR ang. American College of Radiology — Society of Thoracic Radiology

AFB coroczna bronchoskopia autofluorescencyjna

AHQR ang. Agency of Healthcare Research and Quality

ALARA tak nisko jak jest to realnie mozliwe ang. As Low As Reasonably Achievable

AMSTAR ang. Assessing the Methodological Quality of Systematic Reviews

AOS Ambulatoryjna Opieka Specjalistyczna

AOTMIT Agencja Oceny Technologii Medycznych | Taryfikaciji

ASCO ang. American Society of Clinical Oncology

ATS ang. American Thoracic Society

ATTUD/SRNT igg'\.“ﬁ\stsigglztrl]%n _l_fgtr) ;r;ioTreatment of Tobacco Use and Dependence & Society for Research

Bd. brak danych

CACscore ang. Coronary Artery Calcification Score

CAD ang. Computer Aided Diagnosis

CBOS Centrum Badania Opinii Spoteczne;j

CCT kontrolowana préba kliniczna ang. clinical controlled trial

CHEST ang. American College of Chest Physicians

CMS ang. Centers for Medicare and Medicaid Services

CXR rentgenogram klatki piersiowej, ang. chest X-ray

DLCST ang. Danish Lung Cancer Screening Trial

DPPZ Dziat Programow Polityki Zdrowotnej

EBUS ultrasonografia wewnatrz oskrzelowa

ERS/ESR ang. European Respiratory Society & European Society of Radiology

ESMO ang. European Society for Medical Oncology

ESTS ang. European Society of Thoracic Surgeons

EUS ultrasonografia wewnatrz przetykowa

FP wyniki fatszywie pozytywne

GGN guzy typu mlecznej szyby ang. Ground Glass Nodules

HTA ang. Health technology assessment

ICD-9 Miedzynarodowa Klassyfikacja Procedur Medycznych

ICER ang. incremental cost-effectiveness ratio

I-ELCAP Migdzynarodowy Program Wczesnego Wykrywania Raka Ptuca ang. International Early Lung
Cancer Action Program

IPF widknienie ptuc

KK Konsultant Krajowy

KRN Krajowy Rejestr Nowotworéw

kVp ang. peak kilovoltage

kw kilowat

LLPV2 ang. Liverpool Lung Project Vol. 2

LOH utrata heterozygotycznosci ang. loss of heterozygosity

LungRADS Ang. Lung CT Screening Reporting & Data System

mA miliamper

mGy miligrej

MIP ang. Maximum Intensity Projection

MPZ mapy potrzeb zdrowotnych

MR rezonans magnetyczny, ang. magnetic resonance

mSv milisiwert
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Mz Ministerstwo Zdrowia

NCCN ang. National Comprehensive Cancer Network

NDTK niskodawkowa tomografia komputerowa, ang. low-dose computed tomography

NHS ang. National Health Service

NLST ang. National Lung Cancer Screening Trial

OR iloraz szans ang. odds ratio

OUN osrodkowy ukfad nerwowy

PA projekcja tylnio-przednia

PET pozytonowa emisyjna tomografia komputerowa

PHAC ang. Public Health Agency of Canada

PK pytanie kliniczne

PLCO ang. The Prostate, Lung Colorectal and Ovarian Cancer Screening Trial

POChP przewlekta obturacyjna choroba ptuc

POz Podstawowa Opieka Zdrowotna

PPZ program polityki zdrowotnej

PTO Polskie Towarzystwo Onkologiczne

RCT kontrolowana préba kliniczna z randomizacjg ang. randomised controlled trial

RR ryzyko wzgledne ang. risk ratio

RTG rentgenografia

RTG KLP rentgenografia klatki piersiowej

SPN pojedynczy guzek ptuca

TK tomografia komputerowa

TK KLP tomografia komputerowa klatki piersiowej

UE Unia Europejska

UK Wielka Brytania

UKLS ang. United Kingdom Lung Cancer Screening Trial

USA Stany Zjednoczone Ameryki

UsG ultrasonografia

USPSTF ang. United States Preventive Services Task Force

Ustawa pstaw’a z dn?a 27 sierpnia 2004 r. o s’wiadczeniac’h’ opieki zdrowotnej finansowanych ze
srodkéw publicznych, Dz. U. z 2019 r., poz. 1373 z p6zn. zm.

WHO ang. World Health Organization

WUM Warszawski Uniwersytet Medyczny

WWRP Ogolnopolski Program Wczesnego Wykrywania Raka Ptuca

WZBPRP Wielodyscyplinarny Zespét Badan Przesiewowych Raka Pluca
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. Problem decyzyjny

<Opisac historige zlecenia, ew. korespondencje ze zleceniodawcg lub opisac¢ szczegétowo wynik weryfikacji zatozeri zgromadzonych
projektéw programow polityki zdrowotnej >

Zgodnie z art. 48aa. 1. Ustawy o swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych
Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji, z wtasnej inicjatywy lub z inicjatywy Ministra wiasciwego
do spraw zdrowia, dokonuje okresowej weryfikacji zatozen zgromadzonych projektéw PPZ i na podstawie
wskazanej weryfikacji przygotowuje raport w sprawie zalecanych technologii medycznych, dziatan
przeprowadzanych w ramach PPZ oraz warunkow realizacji tych programow, dotyczgcych danej choroby lub
danego problemu zdrowotnego. Zgodnie z art. 48aa ust. 6 Minister wiasciwy do spraw zdrowia moze zleci¢
Prezesowi Agencji opracowanie i wydanie rekomendacji, o ktérej mowa w ust. 5, dotyczgcej danej choroby lub
danego problemu zdrowotnego. Dnia 9.11.2018 do Agenc;ji wptyneto zlecenie FZR.9081.60.2018.J1 dotyczace
przygotowania rekomendaciji o ktérych mowa w art. 48aa ust. 5 ustawy w zakresach zgodnych z realizowanymi
przez Ministerstwo Zdrowia 9, posiadajgcymi pozytywne opinie Agencji, programami wspétfinansowanymi
przez Unie Europejska w ramach Programu Operacyjnego Wiedza Edukacja Rozw¢j. Biorgc pod uwage
dostepne zasoby kadrowe DPPZ oraz ztozonosS¢ zlecenia przedmiotowego zlecenia pismem
0T.031.2.2018.MiS.2 z dnia 17.12.2018 przekazano propozycje harmonogramu prac, ktéry uwzgledniat
propozycje zawartg w pismie OT.031.2.2018.MiS oraz zlecenie FZR.9081.60.2018.Jl. Przedmiotowy
harmonogram nie zostat zaakceptowany, zatem pismem OT.031.2.2018.MiS.3 z dnia 10.01.2019 r.
przedstawiono nowg propozycje, ktora zostata 11.01.2019 zaakceptowana przez Prezesa Agencji. Nastepnie
w pismie FZR.9081.60.2018.MM z dnia 22.05.2019 poproszono o uwzglednienie dodatkowych tematéw w
propozycji aktualizacji harmonogramu. W pismie FZR.9081.60.2018.MM [sic] z dnia 18.07.2019 ponownie
zwrdcono sie z prosbg o pilng aktualizacje harmonogramu i intensyfikacje prac nad rekomendacjami.

Agencja dokonata weryfikacji zgromadzonych projektow programow polityki zdrowotnej z zakresu raka ptuca
[zal 1]. Agencja do dnia 14.08.2019 roku, zgodnie z trybem okreslonym w Ustawie o $wiadczeniach, wydata
15 opinii dotyczgcych PPZ z przedmiotowego zakresu, w tym: O opinii pozytywnych, 8 opinii warunkowo
pozytywnych oraz 7 opinii negatywnych. W 12 na 15 PPZ gtéwng interwencje stanowita niskodawkowa
tomografia komputerowa Klatki piersiowej. W wigkszosci analizowanych PPZ gtdwng populacje stanowity
osoby aktywnie palgce (73% PPZ) w wieku miedzy 50 (47% PPZ) a 80 r.z. (20% PPZ). Dodatkowym kryterium
kwalifikacji byta réwniez konsumpcja tytoniu mierzona w paczkolatach i wynosita ona minimum 20 paczkolat
(33% PPZ) lub powyzej 30 paczkolat (20% PPZ), zaréwno u bytych jak i obecnych palaczy. W subpopulaciji
0s0b, ktore rzucity palenie kryterium kwalifikacji stanowit okres abstynencji nie dtuzszy niz 15 lat (27% PPZ).
47% stanowity programy jednoroczne, z czego 2 na 7 otrzymato opinie warunkowo pozytywng. Programy
trzyletnie stanowity 27% analizowanych projektéw, z czego 3 na 4 otrzymaty opinie warunkowo pozytywng.
Najdtuzszy okres realizacji wynosit 6 lat i ten PPZ otrzymat opinie warunkowo pozytywng.

Gtéwne przestanki dla opinii negatywnych dotyczyty: braku naukowego uzasadnienia stosowania
proponowanych interwencji (m.in. pomiar stezenia selenu we krwi, RTG Klatki piersiowej), btednych
szacunkéw kosztéw rzeczywistych i kosztéw jednostkowych, nieoszacowania budzetu catkowitego, braku
spoéjnosci celdow z miernikami efektywnosci, uszczegoétowienia/rozszerzenia zakresu planowanej edukacji oraz
braku informaciji i kosztoéw planowanych dziatan edukacyjnych i informacyjno-edukacyjnych.
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2. Problem zdrowotny

<Opis problemu zdrowotnego, ktérego dotyczy Raport, w tym znaczenie dla sytuacji zdrowotnej spofeczernistwa, czynniki ryzyka, etiologia,
objawy, najwazniejsze informacje na temat leczenia i diagnostyki>

2.1. Opis jednostki chorobowej
Definicja
Rak ptuc (ICD-10: C34 — nowotwor ztosliwy oskrzela i ptuca)?

Rak ptuc stanowi chorobe nowotworowg wywotang przez proliferacje ztosliwych komérek nowotworowych,
narastajgcych w drogach oddechowych bgdz tkance ptucnej. Wyr6zni¢ mozna trzy typy raka ptuca:

¢ Rak niedrobnokomérkowy (ptaskonabtonkowy, gruczotowy, wielokomdrkowy, niezréznicowany)
o Rak drobnokomérkowy
o Rzadkie nowotwory ptuca

Niektére zmiany nowotworowe niedrobnokomaérkowe mogg wykazywacé cechy kilku podtypdéw?2.
Etiologia i patogeneza

Dominujgcym czynnikiem etiologicznym w rozwoju raka ptuca stanowig substancje zawarte w dymie
tytoniowym. Szacuje sie, ze czynne palenie jest odpowiedzialne za okoto 90% wszystkich zachorowan na raka
ptuc. W przypadku zaprzestania palenia tytoniu dochodzi do stopniowego, trwajgcego do kilkunastu lat, spadku
ryzyka zachorowania, jednak ryzyko to nigdy nie obniza sie do poziomu wystepujgcego u oséb, ktére nigdy
nie palitys.

Do podwyzszenia ryzyka wystgpienia raka ptuca dochodzi rowniez w sytuacji palenia biernego, czyli inhalac;ji
dymem papierosowym przez osoby niepalgce, na skutek przebywania w zadymionym pomieszczeniu. Szacuje
sie, ze bierne palenie jest odpowiedzialne za okoto 33% wszystkich zachorowan na raka ptuca u oséb
niepalgcych mieszkajgcych z palaczami oraz okoto 25% zachorowan posréd pozostatych osob niepalgcych#.

Mniejsze znaczenie w etiologii raka ptuca majg inne czynniki jak: predyspozycje genetyczne, narazenie na
radon, azbest, przemystowe zanieczyszczenia powietrza, metale ciezkie czy promieniowanie jonizujgce.
Gtéwnym zagrozeniem ptyngcym z tych czynnikéw jest ich potencjat do wzmacniania rakotworczego dziatania
substancji zawartych w dymie tytoniowym?5. Ryzyko wystgpienia raka ptuca moze réwniez znaczgco wzrosngc
wraz z wiekiem. Innymi czynnikami ryzyka dla nowotworu ptuca pozostajg réwniez: przewlekta obturacyjna
choroba ptuc (POChP), zwtdknienie ptuc oraz opary powstajgce w procesie przygotowywania potraws.

Rak ptuc prawdopodobnie rozwija sie z komoérek macierzystych o zdolnosci do wielokierunkowego
réznicowania. W normalnych warunkach moga sie one réznicowaé w kierunku komérek wyscietajgcych drogi
oddechowe, pneumocytéw | lub Il typu. Pod wptywem substancji rakotworczych komorki te ulegajg rozrostowi,
metaplazji lub przemianie nowotworowej. Rozwdj i progresja sg zwigzane z licznymi zaburzeniami
molekularnymi, zwtaszcza z mutacjami protoonkogendéw i gendéw supresorowych. Szczegdlnie czesto
dochodzi do zwigkszenia aktywnosci protoonkogenéw (KRAS i MYC) i zmniejszenia aktywnosci genéw
supresorowych (p53, RB i CDKN2). Typowa dla raka ptuca jest tez utrata heterozygotycznosci (ang. loss of
heterozygosity, LOH) chromosoméw 3p, 5p, 8p, 11qi 17q".

! World Health Organization. (2009). Miedzynarodowa Statystyczna Klasyfikacja Chordb i Probleméw Zdrowotnych, ICD-10, X Rewizja,
Tom |. Pozyskano z: https://www.csioz.gov.pl/fleadmin/user upload/Wytyczne/statystyka/icd10tomi_56a8f5a554al18.pdf , dostep z
20.08.2019

2 Humphrey, L. L., Deffebach, M., Pappas, M., Baumann, C., Artis, K., Mitchell, J. P., ... & Slatore, C. G. (2013). Screening for lung cancer
with low-dose computed tomography: a systematic review to update the US Preventive services task force reco mmendation. Annals of
internal medicine, 159(6), 411-420.

3 Szczeklik, A. (2017). Interna Szczeklika 2017. Medycyna Praktyczna

4 Ibidem

5 Ibidem

8 Humphrey, L. L., Deffebach, M., Pappas, M., Baumann, C., Artis, K., Mitchell, J. P, ... & Slatore, C. G. (2013). Screening for lung cancer
with low-dose computed tomography: a systematic review to update the US Preventive services task force reco mmendation. Annals of
internal medicine, 159(6), 411-420.

7 Szczeklik, A. (2017). Interna Szczeklika 2017. Medycyna Praktyczna
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Rozpoznanie
Badania obrazowe:

e RTG klatki piersiowej — wykonane w projekcjach PA i bocznej. W wiekszos$ci przypadkéw pozwala to
ujawni¢ zmiany chorobowe, wstepnie oceni¢ ich zasieg i zaplanowac dalsze postepowanie diagnostyczne.
Prawidtowe RTG Klatki piersiowej nie stanowi o braku obecnosci nowotworu, zwlaszcza w przypadku
guzoéw matych i tych zlokalizowanych w poblizu $rddsierdzia. Typowymi objawami radiologicznymi raka
ptuca sa:

o guz w migzszu ptucnym,

o powiegkszenie weztdw chtonnych wnekowych lub $rddpiersia,

o ptyn w jamie optucnej,

o uniesienie przepony w wyniku jej porazenia,

o zmiany wskazujgce na bezposrednie naciskanie lub przerzuty w kosciach.

e TK Klatki piersiowej — jako podstawowe badanie w ocenie zmian nowotworowych w obrebie klatki
piersiowej. Nie zawsze jednak pozwala rozpozna¢ ograniczone naciekanie srodpiersia bgdz sciany klatki
piersiowej czy zidentyfikowaé ognisko nowotworowe w niedodmowym migzszu ptuc. Warto$¢ TK jest
réwniez ograniczona w ocenie przerzutéw w srédpiersiowych weztach chtonnych.

e test PET — pozwala wykry¢ niewielkie przerzuty w srédpiersiowych weztach chtonnych, przez co coraz
czesciej jest stosowany w skojarzeniu z TK. Badanie to umozliwia optymalng kwalifikacje chorych do
radykalnego leczenia operacyjnego i radykalnej radioterapii (w tym przypadku mozliwe jest, przy pomocy
PET skojarzonego z TK, okresli¢ dokladny obszar napromieniowania).

e MR — badanie rzadko wykorzystywane w diagnostyce raka ptuca, z uwagi na czutos¢ i swoisto$¢ nie
przewyzszajgcych TK. Badanie to jest przydatne w lokalizowaniu niektérych guzéw np. w bliskim
sgsiedztwie kregostupa.

NDTK klatki piersiowej jest badaniem, bez uzycia kontrastu, o dawce promieniowania stanowigcej okoto 10-
30% dawki standardowego badania tomograficznego klatki piersiowej. Badanie jest dedykowane wykrywaniu
nieuwapnionych guzkow, ktére mogg nasuwacé podejrzenie raka ptuca w zaleznosci od ich morfologii i
wielkosci (guzki lite, czesciowo lite, typu ,mlecznej szyby”). NDTK ma mniejszg wartos¢ w diagnostyce guzkéw
o nielitej morfologii oraz zmian o typie mlecznej szyby (Ground Glass Nodules, GGN).

Zgodnie z wytycznymi ACR-SR (ang. American College of Radiology — Society of Thoracic Radiology)
zalecane jest by osrodki prowadzgce wczesne wykrywanie raka ptuca byly wyposazone w minimum 16-
rzedowy spiralny tomograf komputerowy oraz by stosowaty sie do zasad ALARA. Zgodnie z zasadg ALARA
(As Low As Reasonably Achievable — tak nisko jak jest to realnie mozliwe) badanie winno zostac
przeprowadzone przy takich ustawieniach aby mozliwe byto postawienie rozpoznania przy mozliwe jak
najnizszej dawce promieniowania. Dawka maksymalna przy przeprowadzaniu NDTK nie powinna przekroczy¢
3 mSv [milisiwert] dla przecietnego pacjenta (wysoko$¢ — 170 cm, waga — 69,75 kg).8

Dawki promieniowania dla poszczegdlnych rodzajow badan:
e NDTK klatki piersiowej — 1,5-2 mSv/badanie®;
o TKKklatki piersiowej — 7-8 mSv/badaniel® 11;

e PET/TK — 25 mSv/badanie!?;
e RTG klatki piersiowej — 0,1 mSv/badanie?s.

Badania morfologiczne:

e badanie cytologiczne plwocin — rzadziej wykorzystywane. Najwiekszg wartos¢ wykazuje w przypadku
guzéw zlokalizowanych w duzych oskrzelach
e plynu z jamy optucnej — ptyn ten moze zostaé pobrany w celu badania cytologicznego

8 Rzyman, W., Didkowska, J., Dziedzic, R., Grodzki, T., Ortowski, T., Szurowska, E., ... & Jedrzejczyk, T. (2018). Consensus statement
on a screening progra mme for the detection of early lung cancer in Poland. Advances in respiratory medicine, 86(1), 53-74.

9 Mascalchi, M., & Sali, L. (2017). Lung cancer screening with low dose CT and radiation harm—from prediction models to cancer incidence
data. Annals of translational medicine, 5(17).

10 |bidem

11 Radiation Dose in X-Ray and CT Exams. Pozyskano z: https://www.radiologyinfo.org/en/info.cfm?pg=safety-xray dostep z 15.10.2019
12 ipidem

13 ibidem
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e bronchofiberoskopia — umozliwia ocene makroskopowg zaawansowania miejscowego zmian
wewnatrzoskrzelowych oraz pobrania wycinka do badania histologicznego.

e hiopsja przez $ciane klatki piersiowej — jest ona wykonywana pod kontrolg obrazu TK. W odniesieniu do
guzéw umiejscowionych w obwodowych czesciach ptuc najbardziej wartosciowa jest cienko badz
gruboigtowa biopsja przez sciane klatki piersiowe;.

e biopsja endoskopowej pod kontrolg USG — w ocenie weztdéw chtonnych srodpiersia wykorzystuje sie
biopsje przez sciane oskrzela lub przetyku pod kontrolg odpowiednio ultrasonografii wewngtrz oskrzelowe;j
(EBUS) lub wewnatrz przetykowej (EUS)

e inne metody pozyskania materiatu (biopsja weztéw chifonnych, miediastinotomia itp.) — uzyskiwanie
materiuatu do oceny morfologicznej rzadziej uzyskuje sie przy uzyciu metod chirurgicznych. (np.
mediaskopia, mediastinotomia, wideotorakoskopia, biopsja obwodowych weztéw chtonnych). Jesli metody
wymienione powyzej nie dajg jednoznacznmego wyniku niezbednym zabiegiem moze by¢ torakotomia.

Podstawe rozpoznania raka ptuca jest badanie histopatologiczne lub cytologiczne materiatu uzyskanego z
guza'®. W rozpoznaniu bierze sie pod uwage typowe cechy radiologiczne raka, jednak rozstrzygajacy jest
zawsze wynik badania mikroskopowego. Najwieksze trudnosci w rozpoznaniu stanowig guzy obwodowe,
nierzadko wymagajgce roznicowania z guzami nowotworowymi nieziosliwymi, gruzlicg, ropniem pluca,
zmianami grzybiczymi oraz ogniskami przerzutowymi.

Badania przesiewowe w kierunku raka ptuca wymagajg stworzenia wykwalifikowanego, wielodyscyplinarnego
zespotu z udziatem radiologdéw, ktérych rolg bedzie dbatos¢ o maksymalng redukcje dawki promieniowania
przy zadawalajgcej jakosci badania, umozliwiajgcg ocene wielkosci i charakteru zmian ogniskowych, a takze
jego kategoryzacje wedtug systemu LungRADS?®. Oprécz oceny wolumetrycznej w zmianach do 10 mm i
wiekszych LungRADS systematyzuje i upraszcza ocenge zmian ogniskowych w NDTK w celu wczesnego
wykrycia raka ptuca.

Kwalifikowanie guzkéw do jednej z pieciu ze wzgledu na ich cechy ztosliwosci wg LungRADS:

e Kategoria | — ryzyko ztosliwosci ponizej 1%:
o guzki catkowicie zwapniate,
o zawierajgce centralne, pierscieniowate lub przypominajgce popcorn zwapnienia albo
zawierajgce elementy ttuszczowe;
o Kategoria Il — zmiany tagodne z niskim ryzykiem ztosliwosci <1%:
o guzki lite o Srednim wymiarze <6 mm w badaniu wyjsciowym,
o guzki typu matowej szyby o Srednim wymiarze od 20 mm lub 220 mm o wolnym wzroscie lub
stabilnym obrazie w trakcie obserwaciji,
o guzki kategorii 3 i 4, ktére nie zmienity sie w ciggu co najmniej 3 miesiecy.
e Kategoria Ill — zmiany prawdopodobnie tagodne, z 1-2% ryzykiem zto$liwosci:
o guzki lite 0 Srednim wymiarze =26 mm i mniejszym od 8 mm oraz nowe guzki lite o Srednim
wymiarze 24 mm ale mniejszych niz 6 mm,
o guzki jedynie czesciowo lite o srednim wymiarze =26 mm z frakcjg litg <6 mm oraz nowe guzKki
czesciowo lite <6 mm,
o guzki typu matowej szyby wieksze od 20 mm w badaniu wyjsciowym lub zdiagnozowane jako
nowe;
o Kategoria IVA —ryzyko ztosliwo$ci wynoszgce miedzy 5% a 15%:
o guzki lite o Srednim wymiarze =28 mm i <15 mm badaniu wyjsciowym oraz powiekszajgce sie
guzki <8 mm, a takze nowe guzki o Srednim wymiarze =26 mm i mniejszym od 8 mm,
o guzki czesciowo lite o Srednim wymiarze =26 mm z frakcjg litg 26 mm mniejszg od 8 mm oraz
nowe lub rosngce guzki czesciowo lite z frakcjg litg <4 mm,
o guzki potozone wewnagtrz-oskrzelowo;
e Kategoria IVB — ryzyko zto$liwosci powyzej 15%:
o guzki lite o $rednim wymiarze 215 mm, a takze nowe guzki lub rosngce 28 mm,
o guzki czesciowo lite z frakcjg litg 28 mm oraz nowe lub rosngce guzki z frakcja litg =24 mm,

guzki nalezgce do tej kategorii majg wieksze niz 15% ryzyko ztosliwosci i zawiera guzki kategorii lll oraz IV z
dodatkowymi cechami wskazujacymi na zmiany zitosliwie, takimi jak spikularne zarysy (guzki o obrazie

4 Ibidem
5 McKee, B. J., Regis, S. M., McKee, A. B., Flacke, S., & Wald, C. (2016). Performance of ACR Lung-RADS in a clinical CT lung screening
program. Journal of the American College of Radiology, 13(2), R25-R29.
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mlecznej szyby, ktérych czas podwojenia objetosci wynosi rok) lub powiekszone regionalne wezty chionne?®
17

Obraz kliniczny, przebieg naturalny

Rak ptuc we wczesnej fazie rozwoju nie daje zadnych objawéw. Pojawiajgce sie w trakcie rozwoju nowotworu
objawy podmiotowe mozna podzieli¢ na 3 grupy:

e zwigzane z miejscowym wzrostem guza — kaszel, dusznosci, bole w klatce piersiowej, krwioplucie,
nawracajgce zapalenia ptuc, inne objawy zwigzane z szerzeniem sie raka na narzady sgsiadujgce (zespot
zyty gtéwnej gornej, bdl optucnowy, miejscowy bdl klatki piersiowej, bol barku, zespét Hornera, zaburzenia
rytmu serca);

e 0objawy zwigzane z przerzutami do odlegtych narzgdéw — bdl koéci, rzadziej ztamania patologiczne, objawy
uciskowe, bdl gtowy, objawy ogniskowe, inne objawy neurologiczne (np. napady drgawek), bodle
nadbrzusza, nudnosci, ubytek masy ciata;

e zespoty paranowotworowe — zwigzane z czynnoscig wydzielniczg komorek nowotworowych. Wystepuja
stosunkowo rzadko, cho¢ mogg by¢ nasilone!®.

Objawy przedmiotowe z kolei w duzej mierze zalezg od zaawansowania i lokalizacji ognisk nowotworu. U
pacjentdw ze znacznie zaawansowang chorobg mozna stwierdzi¢: objawy zespotu zyty gtdwnej gornej, ptynu
w jamie optucnej lub w worku osierdziowym, niedodmy lub zapalenia ptuc, powiekszenie regionalnych i
odlegtych weztéw chtonnych, powiekszenie watroby, objawy ogniskowe ze strony OUN, neuropatie obwodowe
lub bolesno$¢ uciskowg kosci. Stosunkowo czestym objawem sa rowniez palce pateczkowate?®.

Rokowania

Wskaznik progresji raka ptuca jest zroznicowany i zalezy zaréwno od typu komoérek nowotworowych jak i
wynikéw badan molekularnych. Srednia 5-letnich przezyé dla wszystkich stadidw rozwoju wynosi w
przyblizeniu 16%?2°. Stadium, w ktérym zdiagnozowano nowotwér, stanowi istotny czynnik prognostyczny w
ocenie przezycia. 75% pacjentdw z rakiem ptuca (posta¢ lokalna oraz przerzutowa) zgtasza sie juz z
widocznymi objawami, ktére wystepujg w zaawansowanych stadiach, w skutek czego niemozliwe jest jego
efektywne leczenie?t. W przypadku raka niedrobnokomoérkowego najskuteczniejsza metodg leczenia
pozostaje catkowita resekcja migzszu ptucnego. W zaleznosci od stadium wyjsciowego nowotworu, wskaznik
5-letnich przezy¢ po resekcji catkowitej migzszu ptuca w stadium |, Il i llIA wynosi odpowiednio: 60-80%, 40-
50% oraz 15-25%. U chorych w stadium IlI1B, otrzymujgcych najczesciej radioterapie, odsetek ten wynosi okoto
10%. W stopniu IV mediana czasu przezycia nie przekracza roku. W przypadku raka drobnokomérkowego,
diagnoza zostaje postawiona juz w momencie przerzutéw do odlegtych narzgdéw. Odsetek 3-letnich przezy¢
u chorych z postacig ograniczong wynosi ok. 20%22,

Tabela 1. Zalezno$é miedzy stadium wykrycia raka ptuca a wskaznikiem przezycia 5-letniego. Zrédto: Szczeklik,
A. (2017). Interna Szczeklika 2017. Medycyna Praktyczna

Stadium wykrycia raka ptuc Sredni wskaznik przezycia 5-letniego
| 60-80%
Il 40-50%
A 15-25%
1B 10%
\Y Czas przezycia nie przekracza roku

Wykrycie raka ptuca na wczesniejszym stadium rozwoju daje szersze mozliwosci prowadzenia terapii. W
stadiach | oraz Il jest mozliwe lecznie chirurgiczne. Stadium [lIA moze w niektorych sytuacjach kwalifikowac
sie do leczenia chirurgicznego, jednak jest to uzaleznione od indywidualnego obrazu klinicznego pacjenta.

16 Rzyman, W., Didkowska, J., Dziedzic, R., Grodzki, T., Ortowski, T., Szurowska, E., ... & Jedrzejczyk, T. (2018). Consensus statement
on a screening progra mme for the detection of early lung cancer in Poland. Advances in respiratory medicine, 86(1), 53-74

7 McKee, B. J., Regis, S. M., McKee, A. B., Flacke, S., & Wald, C. (2016). Performance of ACR Lung-RADS in a clinical CT lung screening
program. Journal of the American College of Radiology, 13(2), R25-R29

18 lbidem

19 Ibidem

2Humphrey, L., Deffebach, M., Pappas, M., Baumann, C., Artis, K., Mitchell, J. P., ... & Slatore, C. (2013). Screening for lung cancer:
systematic review to update the US Preventive Services Task Force reco mmendation. Evidence synthesis no. 105. Ann Intern Med, 159,
411-20.

2 Ibidem

22 5zczeklik, A. (2017). Interna Szczeklika 2017. Medycyna Praktyczna
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Wczesne wykrywanie raka ptuca z wykorzystaniem NDTK

Chorzy z nieoperacyjnym stadium IlIA oraz stadium IlIB sg leczeni radioterapig lub chemioterapig. W
przypadku stadium IV, stanowigcego okoto potowe przypadkéw w Polsce, leczenie jest objawowe i ma
charakter opieki paliatywnej.23

Profilaktyka

Zmniejszenie liczby zachorowan i zgonéw mozna osiggngé¢ poprzez ograniczenie zarbwno czynnego jak i
biernego palenia.

Profilaktyka wtéra obejmuje badania przesiewowe, nakierowane na wykrywanie zmian nowotworowych w
bardzo wczesnych stadiach. Niskodawkowa TK w grupie aktywnych palaczy pozwala wykryé wczesne postaci
raka ptuca i wdrozy¢ odpowiednie postepowanie. W efekcie przewiduje sie, ze badanie NDTK w grupie
natogowych palaczy pozwoli zmniejszy¢ umieralno$¢ z powodu raka ptuca o ~20% 24.

2.2. Wskazniki epidemiologiczne

<Wskazniki zapadalnosci, chorobowos$ci lub $miertelnosci okreslone na podstawie aktualnej wiedzy
medycznej, zalecane — w odniesieniu do obszaru, ktérego problem dotyczy; opracowac na podstawie danych
odnalezionych, zaznaczajac, z jakiego zrédta pochodzg>

SYTUACJA EPIDEMIOLOGICZNA W POLSCE

W 2016 roku byt to drugi najczesciej wystepujgcy nowotwor zaréwno w populaciji mezczyzn (17,6% ogotu) jak
i kobiet (9,5% ogotu nowotwordéw). Liczba odnotowywanych w Krajowym Rejestrze Nowotworéw nowych
zachorowan na raka ptuca w Polsce wykazuje trend wzrostowy (Rycina 1). W 2016 roku odnotowano 22 273
zgondéw z powodu tego nowotworu. Najwiecej zachorowan i zgondw w polskiej populacji odnotowuje w
wojewodztwach w ktérych wystepujg duze aglomeracje miejskie oraz duza liczba osrodkéw przemystowych i
produkcyjnych. Najwiekszg liczbe zgonéw, w roku 2016, zarejestrowano w wojewddztwie: mazowieckim
(3467), slaskim (2 773) oraz wielkopolskim (2 188). Najmniej zgonéw z powodu tego typu nowotworu
odnotowuje sie w wojewddztwach: opolskim (440), podlaskim (648) i lubuskim (669) (Tabela 2). Zachorowania
na ten nowotwdr wystepujg niemal dwukrotnie czesciej w populacji mezczyzn (14 466 zachorowan w 2016)
niz w populacji kobiet (7 787 zachorowan w 2016). W roku 2016 liczba zgonéw posrdéd mezczyzn na raka
ptuca siegneta 16 177, co stanowi okoto 73% wszystkich zgonéw z powodu tego nowotworu w danym roku,
natomiast wsrod kobiet na nowotwoér ptuca zmarto 6 096 osob25.

2 Krzakowski, M., Jassem, J., Dziadziuszko, R., Kowalski, D. M., Olszewski, W., Ortowski, T., ... & Smorczewska, M. (2013). Nowotwory
ptuca i optucnej oraz $rédpiersia. Zalecenia postepowania diagnostyczno-terapeutycznego w nowotworach ztosliwych.

24 Szczeklik, A. (2017). Interna Szczeklika 2017. Medycyna Praktyczna
% Didkowska, J., Wojciechowska, U., & Olasek, P. (2016). Zachorowania i zgony na nowotwory ztosliwe w Polsce. Krajowy Rejestr
Nowotworéw, Centrum Onkologii—Instytut im. Marii Sktodowskiej-Curie. onkologia. org. pl/k/epidemiologia July, 06-2018.
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Rycina 1. Liczba nowych zachorowan na raka ptuca w latach 1999-2016. Przerywana linig oznaczono trend. Zrédto:
opracowanie wlasne w oparciu o raporty KRN

Tabela 2. Liczba zgonéw na raka ptuca w Polsce w latach 2016-2010. Zrédto: opracowanie wtasne w oparciu o
raporty KRN

Wojewsdztwo Liczba zgonéw na raka ptuca
2016 2015 2014 2013 2012 2011 2010
Slgskie 2773 2674 2720 2733 2733 2692 2672
Mazowieckie 3467 2586 3429 3451 3496 3429 3359
Wielkopolskie 2188 1997 1901 1854 1850 1951 1834
Dolnoslgskie 1994 1951 1951 1813 1857 1793 1830
Kujawsko-Pomorskie 1404 1524 1482 1384 1425 1284 1495
Matopolskie 1745 1759 1715 1637 1647 1586 1601
todzkie 1692 1731 1705 1690 1545 1575 1653
Zachodniopomorskie 1246 1222 1179 1135 1118 1063 1090
Lubelskie 1239 1188 1138 1063 1125 1167 1123
Warminsko-Mazurskie 1042 1024 984 1032 1005 926 991
Podkarpackie 912 915 867 829 863 770 857
Swietokrzyskie 814 803 766 739 747 734 741
Lubuskie 669 674 648 582 606 630 580
Podlaskie 648 646 652 636 634 645 634
Opolskie 440 455 535 562 539 521 515
POLSKA 22273 21149 21672 21140 21190 20766 20975

Zgodnie z danymi zawartymi na stronie KRN, zapadalno$¢ na raka ptuca w populacji ogélnej utrzymuje sie w
zakresie 50-60 os6b na 100 000 populacjiw latach 2000-2016. Wskaznik zapadalno$ci na raka ptuca dla ogotu
populacji w latach 2000-2016 wahat sie¢ od 51,15 przypadkéw/100 tys. oséb w roku 2002 do 57,79
przypadkow/100 tys. Osob w roku 2016. Z kolei po roku 2008 obserwuje sie wzrost zapadalnosci od 54,07
przypadkow/100 tys. oséb w roku 2010 do 57,76 przypadkow/100 tys. w roku 2019 (Rycina 2). Nalezy takze
zauwazy¢, ze zapadalnos¢ rézni sie w populacji mezczyzn i kobiet. Wspétczynnik zapadalnosé u mezczyzn
jest wyzszy niz u kobiet, cho¢ obserwuje sie obecnie powolny jego spadek przy jednoczesnym wzroscie w
populacji kobiet. W efekcie zapadalno$é w populacji mezczyzn w okresie 2000-2016 spadta z 83,62
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przypadkow/100 tys. oséb w roku 2000 do 77,81/100 tys. oséb. W populacji kobiet natomiast zapadalnos¢
wzrosta z poziomu 21,41/100 tys. oséb do 38,97/100 tys. (Rycina 2)28.
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Rycina 2. Zapadalnos¢ na raka ptuca w populacji ogélnej, kobiet oraz mezczyzn na 100 tys. Mieszkarficow w latach
2000 2016. Zrodto: opracowanie wlasne w oparciu o raporty KRN

Mapy potrzeb zdrowotnych w zakresie onkologii dla Polski podajg wskazniki zapadalnosci dla wojewddztw.
Najwiekszg zapadalno$¢ na nowotwory ptuca w 2016 roku odnotowano w wojewddztwie pomorskim (99,4/100
000), zachodnio-pomorskim (93,4/100 000) oraz t6dzkim (91,4/100 000). Najmniejszy wspotczynnik
zachorowan natomiast w ww. roku obserwowano w wojewddztwie podkarpackim (50,1/100 000), opolskim
(57/100 000) a takze podlaskim (59,8/100 000) (Rycina 3)?".

% Didkowska, J., Wojciechowska, U., & Olasek, P. (2016). Zachorowania i zgony na nowotwory ztosliwe w Polsce. Krajowy Rejestr
Nowotworéw, Centrum Onkologii—Instytut im. Marii Skiodowskiej-Curie. onkologia. org. pl/k/epidemiologia July, 06-2018.

27 zdrowia, M. (2018). Mapa potrzeb zdrowotnych w zakresie onkologii dla Polski. Pobrano z: http://www. mz. gov. pl/wp-
content/uploads/2015/12/MPZ_onkologia_Polska. pdf.
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Rycina 3. Zapadalnos¢é na nowotwory z kategorii "ptuco™ w poszczegélnych wojewédztwach na rok 2016

Zapadalnos¢ rézni sie réwniez w konkretnych grupach wiekowych. Szczyt zapadalnosci przypada na grupe
wiekowg 65+ w ktorej to wynosi 162,4/100 000 w populacji kobiet (Tabela 2) oraz 456,3/100 000 w populac;ji
mezczyzn (Tabela 3). Najmniejszg zapadalno$é w 2016 odnotowuje sie w grupie wiekowej 18-44 zaréwno u
kobiet (3,0/100 000) jak i u mezczyzn (3,2/100 000). W grupie wiekowej ponizej 18 r.z. zapadalno$¢ nie
przekracza 0,5/100 000 u kobiet oraz 0,6/100 000 u mezczyzn.?,

Tabela 3. Zapadalnos¢ rejestrowana na nowotwory pluca w zaleznosci od wieku na 100 tys. kobiet w 2016
(opracowanie wiasne w oparciu o MPZ w zakresie onkologii)

Wojewddztwo Wiek
<18 18-44 44-54 54-64 65+
dolnoslgskie - 33 21,0 1115 173,1
kujawsko-pomorskie - 1,6 31,3 132,7 203,8
lubelskie - 2,1 29,4 84,0 114,1
lubuskie - 4,2 27,9 127,4 166,1
tédzkie - 4.8 23,7 120,1 169,5
matopolskie 0,3 1,6 16,1 81,1 126,9
mazowieckie - 2,8 22,9 103,5 159,7
opolskie - 11 8,9 70,2 118,0
podkarpackie - 1,7 12,7 57,2 88,2
podlaskie - 2,3 25,9 81,9 132,4
pomorskie 0,9 59 37,2 150,2 2458

% Zzdrowia, M. (2018). Mapa potrzeb zdrowotnych w zakresie onkologii dla Polski. Pobrano z: http://www. mz. gov. pliwp-
content/uploads/2015/12/MPZ_onkologia_Polska. pdf.
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Wiek
Wojewoddztwo

<18 18-44 44-54 54-64 65+
$laskie 0,3 3,5 31,2 106,7 172,8
Swietokrzyskie - 0,4 24,8 88,6 128,4
warminsko-mazurskie 0,8 3,4 26,8 120,5 195,0
wielkopolskie - 39 28,6 124,3 162,9
zachodniopomorskie - 3,5 27,1 1417 216,4
Polska 0,5 3,0 25,1 107,7 162,4

Tabela 4. Zapadalnosé rejestrowana na nowotwory ptuca w zaleznosci od wieku na 100 tys. mezczyzn w 2016
(opracowanie wiasne w oparciu o MPZ w zakresie onkologii)

Wojewédztwo Wiek
<18 18-44 44-54 54-64 65+
dolnoslgskie - 2,3 29,0 183,7 425,2
kujawsko-pomorskie - 3,2 48,8 213,0 507,6
lubelskie - 31 30,6 196,8 468,2
lubuskie - 2,5 45,4 2227 4455
toédzkie - 4.2 52,0 237,1 510,0
matopolskie - 2,7 23,6 167,2 416,0
mazowieckie 0,4 2,9 36,7 1941 435,7
opolskie - 2,1 26,4 149,9 335,0
podkarpackie - 2,1 31,4 1471 363,0
podlaskie - 2,6 42,3 149,2 345,5
pomorskie 0,4 8,7 52,6 251,7 585,3
Slaskie - 2,7 37,5 195,3 439,9
Swietokrzyskie - 1,7 42,3 195,2 478,2
warminsko-mazurskie - 2,1 27,5 195,0 522,8
wielkopolskie 0,3 3,5 34,9 222,3 476,7
zachodniopomorskie 2,6 3,4 46,0 212,4 528,1
Polska 0,6 3,2 37,2 197,7 456,3

PALENIE TYTONIU W POLSCE JAKO GEOWNY CZYNNIK RYZYKA RAKA PtUCA

Istothym czynnikiem ryzyka dla raka ptuca pozostajg substancje rakotwércze znajdujgce sie w dymie
papierosowym. Na podstawie badan Centrum Badania Opinii Spotecznej (CBOS)?°, w Polsce co pigta osoba
(21%) jest regularnym palaczem. W poréwnaniu do lat poprzednich liczba tego typu palaczy spadta o 6%, w
stosunku do roku 2008. W 2019 48% Polakéw zadeklarowato, ze nigdy nie palito, zas kolejne 26% stanowity
osoby ktére rzucity palenie. W przypadku oséb palacych okazjonalnie obserwuje sie staty odsetek wynoszacy
5% (Rycina 4).

2 CBOS (2019). Palenie papieroséw. Komunikat z badan Nr 104/2019. ISSN 2353-5822
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Rycina 4. Postawy wobec palenia papieroséw zrédto: opracowanie wlasne w oparciu o raport CBOS

Na przestrzeni ostatnich 23 lat mozna zauwazy¢ tendencje spadkowa w zakresie odsetka os6b palgcych. W
stosunku do roku 1997 odsetek oséb palgcych spadt z 37% do poziomu 26% w roku 2019. Zaobserwowaé
mozna takze wyrazny spadek w odsetku palacych kobiet i mezczyzn. W roku 1997 palaczami byto 48%
mezczyzn oraz 26% kobiet. W przeciggu ok. 20 lat odsetki te zaliczaty powolny spadek. W 2019 osiagnieto
najnizsze, jak do tej pory, odsetki palacych wynoszace 26% mezczyzn oraz 21% kobiet bedacych palaczami
(Rycina 5).
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Rycina 5. Odsetek palacych kobiet i mezczyzn w stosunku do odsetka ogdlne w latach 1997-2019 zrédto:
opracowanie wiasne w oparciu o raport CBOS

W 2019 najwieksze sktonnosci do palenia tytoniu wykazujg mezczyzni miedzy 45 a 54 r.z. (41%) oraz kobiety
miedzy 55 a 64 r.z. (31%). Najmniejsze tendencje do palenia tytoniu wykazujg natomiast kobiety w wieku 18-
24 lat (13%) oraz mezczyzni w wieku powyzej 65 r.z. (20%). Nalezy takze zwrdci¢ uwage, ze we wszystkich
grupach wiekowych odsetki palgcych mezczyzn przewyzszajg odsetki palgcych kobiet (od 4%, w przedziale
wiekowym 45-54, do nawet 13% w grupie 35-44 lat). W efekcie mozna uznaé populacje mezczyzn za
wyjgtkowo narazong na raka ptuca (Rycina 6).
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Rycina 6. Odsetek palacych w zaleznosci od pici i wieku zrédto: opracowanie wtasne w oparciu o raport CBOS

2.3. Znaczenie dla zdrowia obywateli

Znaczenie dla zdrowia obywateli, przy uwzglednieniu koniecznosci:

O ratowania zycia i uzyskania petnego wyzdrowienia
O ratowania zycia i uzyskania poprawy stanu zdrowia
| zapobiegania przedwczesnemu zgonowi

Od poprawiania jakoSci zycia bez istotnego wplywu na jego dfugos¢
Uwagi

<Przedstawi¢ przewidywane skutki wdrozenia programu w zalezno$ci od rodzaju programu: prewencyjny — przewidywany stopien
unikniecia zachorowania/pogorszenia stanu zdrowia; przesiewowy — przewidywane korzys$ci wczesnego wykrycia choroby; leczniczy —
znaczenie podjecia leczenia; poprawiajgcy jakoS¢ zycia — znaczenie poprawy jakosci zycia>

Celem populacyjnych badan przesiewowych jest zmniejszenie umieralnosci w populacji ogolnej poprzez
wykrycie choroby we wczesnym, bezobjawowym stadium umozliwiajgcym skuteczne leczenie. Coraz wieksze
mozliwosci interwencji terapeutycznych u chorych we wczesnym stadium raka ptuca, ktére mogg wydtuzaé
zycie i poprawiac¢ jego komfort, spowodowaty rozwdéj badan przesiewowych w kierunku wczesnego wykrycia
nowotworu w grupach szczegdlnie narazonych na czynniki ryzyka, w tym przypadku na diugoletnie i
intensywne palenie tytoniu.

Rokowanie u chorych z rozpoznaniem niedrobnokomorkowego raka ptuca (NDRP) zalezy przede wszystkim
od stopnia zaawansowania klinicznego. Odsetek przezy¢ 5-letnich w stopniu zaawansowania IA i IB NDRP
wynosi odpowiednio 49 i 45%. Odsetek przezy¢ 5-letnich w stopniu zaawansowania IIA i 1IB wynosi
odpowiednio 30 i 31%, a w stopniu llIA i IlIB odpowiednio 14 i 5%. Jedynie okoto 1% chorych z NDRP w
stadium zaawansowania IV przezywa 5 lat.3°

30 Rzyman, W., Didkowska, J., Dziedzic, R., Grodzki, T., Ortowski, T., Szurowska, E., ... & Zdrojewski, T. (2018). Wytyczne i zalecenia
zespotu ekspertéw dotyczgce wykrywania wczesnego raka ptuca w Polsce. Advances in Respiratory Medicine, 86(l), 50-72.
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. Aktualne postepowanie w ocenianym zagadnieniu — wskazanie dostepnych
technologii medycznych i stan ich finansowania

<Opisac obecng sytuacje w Polsce tj. odniesienie do $wiadczenn gwarantowanych i aktualnie realizowanych ogdélnopolskich programéw
zdrowotnych/polityki zdrowotnej — opracowac na podstawie danych odnalezionych, zaznaczajgc, z jakiego zrédfa pochodzg. Przedstawic
dostepne informacje, zwtaszcza nt. finansowania zagranicg technologii medycznych wykorzystywanych w danym problemie zdrowotnym
w zakresie okre$lonej interwencji i obecnego postepowania w danym Kraju w okreslonym problemie zdrowotnym, jesli dotyczy>

W Polsce prowadzony jest Narodowy Program Zwalczania Choréb Nowotworowych na lata 2016-20243!. Jest
to program wieloletni realizowany na podstawie art. 136 ustawy z dnia 27 sierpnia 2009 r. o finansach
publicznych (Dz. U. z 2017 r. poz. 2077). Ponadto jest on programem rozwoju, zgodnie z art. 15 ust. 4 pkt 2
ustawy z dnia 6 grudnia 2006 r. o zasadach prowadzenia polityki rozwoju (Dz. U. z 2017 r. poz. 1376, z pozn.
zm.). Gtéwnym celem Programu jest: ,dgzenie do przyblizenia sie do wskaznikéw europejskich w zakresie 5-
letnich przezy¢ chorych na nowotwory majgce najwigekszy udziat w strukturze zgonéw na nowotwory w Polsce”.

Ponadto, od 1 stycznia 2015 roku pacjenci z podejrzeniem nowotworu sg leczeni w ramach tzw. szybkiej terapii
onkologicznej, systemu opracowanego i wdrozonego przez Ministerstwo Zdrowia w ramach zmian
legislacyjnych zwanych pakietem onkologicznym.

Zgodnie z Rozporzadzeniem Ministra Zdrowia z dnia 6 listopada 2013 r. w sprawie $wiadczen
gwarantowanych z zakresu ambulatoryjnej opieki specjalistycznej (Dz.U. 2013 poz. 1413 z p6zm. zm.) TK
klatki piersiowej bez kontrastu (kod ICD-9: 87.410) i z kontrastem (kod ICD-9: 87.411) stanowig Swiadczenia
gwarantowane w ramach AOS.

Zgodnie z informacjg pozyskang od Konsultanta Krajowego w dziedzinie radiologii i diagnostyki obrazowej, w
kazdym aparacie TK zakupionym w ciggu ostatnich pieciu lat istnieje mozliwos¢ wykonania badania wedtug
protokotu NDTK.

W Polsce w latach 2018-2023 realizowany jest Ogdélnopolski Program Wczesnego Wykrywania Raka Ptuca
(WWRP) za Pomocg Niskodawkowej Tomografii Komputerowej (NDTK), wspétfinansowany w ramach EFS
POWER (POWR.05.01.00-1P.00-010/19). Dnia 14.10.2019 zakorniczono ocene merytoryczng projektéw
ztozonych w konkursie na realizatoréw ww. programu?2.

Dostepnos¢ do swiadczen towarzyszacych przesiewowi

Czas oczekiwania na przyjecie na ,leczenie niedrobnokomorkowego raka ptuca” w stanie stabilnym w ramach
Swiadczen finansowanych przez Narodowy Fundusz Zdrowia wynosi 0-2 dniw 124 z 201 obecnych w systemie
placoéwek. Najdiuzszy raportowany czas oczekiwania nie przekraczat 14 dni. Jednocze$nie nalezy zauwazy¢,
ze dane sg niekompletne, gdyz dla 38 z 201 placéwek wyswietla sie komunikat ,Brak aktualnych danych”33,

W Rejestrze Podmiotow Wykonujgcych Dziatalno$¢ Leczniczg3* zidentyfikowano nastepujaca liczbe komérek
0 podanych specjalnosciach: oddziat chirurgii klatki piersiowej 57; poradnia chirurgii klatki piersiowej 136;
oddziat chirurgii onkologicznej 186; poradnia chirurgii onkologicznej 960. Liczba wszytkich komaérek to 380469.

Walke z uzaleznieniem od tytoniu wspiera w Polsce w ramach $wiadczen finansowanych przez NFZ
dostepnych w postaci ,poradni leczenia uzaleznien” 296 placéweks3®. Czas oczekiwania w ponad 90%
placéwek nie przekracza miesigca, zas w ponad 50% nie przekracza tygodnia.

Dostepnosé¢ do tomograféw komputerowych w Polsce zostata przedstawiona ponizej (Rycina 7).

81 Obwieszczenie Prezesa Rady Ministrow w sprawie ogtoszenia jednolitego tekstu uchwaty Rady Ministréow w sprawie ustanowienia
programu wieloletniego na lata 2016-2024 pod nazwg ,Narodowy Program Zwalczania Choréb Nowotworowych”. Pozyskano
z: http://prawo.sejm.gov.pl/isap.nsf/download.xsp/WMP20180000006/0/M20180006.pdf. dostep 09.05.2018.

32 Departament Oceny Inwestycji Ministerstwa Zdrowia (2019). Informacja o ocenie wnioskéw. Pozyskano z: http://zdrowie.gov.pl/nabor-
660-informacja_o_ocenie_wnioskow.html dostep z 23.10.2019

33 Narodowy Fundusz Zdrowia (2019). Informator o] Terminach Leczenia. Pozyskano z:
https://terminyleczenia.nfz.gov.pl/?page=1&search=true&Case=1&ServiceName=LECZENIE%20NIEDROBNOKOM%C3%93RKOWEG
0%20RAKA%20P%C5%81UCA Pozyskano dnia: 29.10.2019.

34 Rejestr Podmiotéw Wykonujgcych Dziatalnos¢ Leczniczg (2019). RPWDL v 2.23.0 Pozyskano z:
https://rpwdl.csioz.gov.pl/Registry/DownloadRegistries Dostep dnia 31.10.2019.

3 Narodowy Fundusz Zdrowia (2019). Informator o] Terminach Leczenia.  Pozyskano z:
https://terminyleczenia.nfz.gov.pl/?page=1&search=true&Case=1&ServiceName=PORADNIA LECZENIA UZALEZNIEN Pozyskano
dnia: 31.10.2019.
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A B

Liczba tomograféw komputerowych Liczba tomograféw komputerowych
w przeliczeniu na 100 tys. ludnosci

Rycina 7. Liczba tomograféow komputerowych w poszczegdlnych wojewédztwach. A — wartos¢
liczbowa, B - w przeliczeniu na 100 tys. ludnosci. Zrédlo: Mapy potrzeb zdrowotnych, Bazy Analiz
Systemowych i Wdrozeniowych3¢

Interwencje antynikotynowe towarzyszace przesiewowi

Gtéwnym modyfikowalnym czynnikiem ryzyka rozwoju raka ptuca jest ekspozycja na substancje zawarte w
dymie tytoniowym. Z tego powodu przesiewowi pod katem wykrycia tej choroby towarzyszg interwencje
antynikotynowe. Stosowanie kwestionariuszy do pozyskiwania informacji pozwalajgcych na dalsze kierowanie
terapig uzaleznienia od nikotyny zalecajg dwie rekomendacje — ATS 2017 oraz Rzyman 2018. Zalecany jest
kwestionariusz oceny uzaleznienia od nikotyny wg Fagerstrdma oraz test motywacji do zaprzestania palenia
wg Schneider. Dlasze postepowanie z pacjentem jest uzaleznione od uzyskanych wynikéw.

Rekomendacja ATTUD/SRNT 2016 zaleca, aby uczestnikow programu przesiewu pod katem raka pluca w
czasie kazdej wizyty zachecac do rzucenia palenia. Interwencja antynikotynowa powinna by¢ dostosowana
do potrzeb grupy docelowej — w przypadku przesiewu sg to osoby z dtugg historig regularnego palenia.
Zalecane jest stosowanie ,minimalnej interwencji antynikotynowej” polegajgcej na stosowaniu zasady pieciu P
(5P): pytaj czy pali tyton, poradz aby przestat pali¢, planuj rozpoczecie terapii antynikotynowej, poméz w
wyborze odpowiedniego postepowania, pamietaj pyta¢ czy nadal pali tyton przy kazdej okazji®’.

3.1. Aktualne postepowanie i stan finansowania ze srodkow publicznych w innych krajach

<Opisac obecng sytuacje w Polsce tj. odniesienie do $wiadczen gwarantowanych i aktualnie realizowanych ogélnopolskich programéw
zdrowotnych/polityki zdrowotnej — opracowac na podstawie danych odnalezionych, zaznaczajac, z jakiego zrédta pochodzg>

Wielka Brytania:

Finansowanie: NHS England
Interwencja: tomografia komputerowa, konsultacja specjalistyczna

Populacja docelowa Programu: Osoby w wieku miedzy 55 a 74 r.z. zidentyfikowane jako bedgce w grupie
wysokiego ryzyka wystapienia raka ptuca

Program przewiduje korzystanie z mobilnych centréw diagnostycznych (cancer screening trucks) przez okres
4 lat. Mobilne centra porusza¢ sie bedg po 10 wyznaczonych obszarach zatrzymujgc sie na parkingach

% Mapy potrzeb zdrowotnych, Bazy Analiz Systemowych i WdroZzeniowych (2017). Zasoby sprzetowe. Pozyskano z:
https://basiw.mz.gov.pl/index.html Dostep dnia 29.10.2019.

87 CARE, P. (2000). A clinical practice guideline for treating tobacco use and dependence. JAMA, 283, 3244-3254.
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samochodowych przy centrach handlowych w celu udzielenia ww. swiadczen populacji docelowej. NHS
szacuje, ze na realizacje tego programu nalezy poswieci¢ srodki w wysokosci 70 min. Funtéw?38,

USA:
Finansowanie: Centers for Medicare and Medicaid Services
Interwencja: NDTK, poradnictwo w zakresie skryningu, konsultacje specjalistyczne

Populacja docelowa Programu: grupy wysokiego ryzyka ktére wykupity pakiet ubezpieczeniowy Medicare
tj. osoby ktore:

Sa w wieku miedzy 55 a 77 lat;

Ich historia palenia przekracza 30 paczkolat

S3 palaczami, badz rzucili oni palenie nie pdzniej niz 15 lat temu

Nie majg zadnych znamion ani objawow raka ptuca

Otrzymali od $wiadczeniodawcy zalecenie poddania sie skryningowi w zakresie raka ptuca przy uzyciu
NDTK

Ponadto ww. interwencje w zakresie skryningu raka ptuca obejmujg rowniez poradnictwo w sferze istotnosci
zachowania abstynencji nikotynowej przez bytych palaczy oraz ograniczania palenia przez osoby obecnie
palgce?. Nalezy rowniez podkresli¢ rowniez, ze USPSTF zaleca rowniez coroczne badania przesiewowe w
ww. zakresie przy uzyciu NDTK u oséb bez objawdw choroby, od 55. do 80. roku zycia, ktoérych historia palenia
stanowi nie mniej niz 30 paczko-lat i palg obecnie badz rzucili natég w ciggu ostatnich 15 lat. Powyzsza
rekomendacja stanowi aktualizacje rekomendacji z 2004 r. gdzie twierdzono, ze nie ma wystarczajgcych
dowodow na wykonywanie badan przesiewowych w kierunku raka ptuca wérod oséb bez objawdw choroby?0.

Finansowanie: Cleveland Clinic
Interwencja: NDTK, poradnictwo antynikotynowe, konsultacje specjalistyczne
Populacja docelowa Programu: grupy wysokiego ryzyka ktére wykupity pakiet tj osoby ktore:

sg w wieku miedzy 55 a 77 r.z,;

pala lub zaprzestaty palenia nie pdzniej niz 15 lat temu;

ich historia palenia wynosi przynajmniej 30 paczkolat;

nie majg nowych objawdw ktére mogtyby swiadczy¢ o obecnosci raka pluca;

stan zdrowia jest odpowiedni do przyjecia ewentualnego leczenia raka ptuca we wczesnym stadium;
nie zostali poddani tomografii komputerowej klatki piersiowej przez ostatnie 12 miesiecy?*.

Swiadczeniodawca informuje réwniez o ryzyku towarzyszgcemu badaniom przesiewowym na raka ptuca.42

Szwecja
National Programme for Early Lung-Cancer Diagnosis

Finansowanie: Fundacja Diagnostyki Ptucne;.
Interwencja: NDTK
Populacja docelowa programu: grupy wysokiego ryzyka tj. osoby ktére:

e sg w wieku 50, lub wiecej, lat oraz okres palenia tytoniu wynosi co najmniej 20 paczkolat. Dotyczy to
réwniez bytych palaczy, ktorzy rzucili palenie nie pdzniej niz 10 lat temu. LUB/ORAZ
e mialy raka ptuca i zostaty uznane za wyleczone LUB/ORAZ

3NHS England (2019). NHS to rollout lung cancer scanning trucks across the country. Pozyskano z:
https://www.england.nhs.uk/2019/02/lung-trucks/ dostep z 12.09.2019

3 CDC (2016). Lung cancer screening programs. Division of Cancer Prevention and Control. National Center for Chronic Disease
Prevention and Health Promotion. Pozyskano z: https://www.cdc.gov/cancer/nccep/pdf/LungCancerScreeningPrograms.pdf dostep z
27.08.2019.

40 Moyer, V. A. (2014). Screening for lung cancer: US Preventive Services Task Force recommendation statement. Annals of internal
medicine, 160(5), 330-338.

41 Cleveland Clinic (2018), Lung Cancer Screening. Pozyskano: https:/my.clevelandclinic.org/health/treatments/15031-lung-cancer-
screening, dostep: 27.08.2019

42 Cleveland Clinic (2018), Lung Cancer Screening. Pozyskano: https:/my.clevelandclinic.org/health/treatments/15031-lung-cancer-
screening, dostep: 27.08.2019
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e sg w wieku 50, lub wiecej, lat i sg chore, bgdz zostaly uznane za wyleczone z raka nosogardzieli
LUB/ORAZ

e sg w wieku 50, lub wiecej, lat i pozostajg w ekspozycji na substancje kancerogenne takie jak: azbest,
radon, opary oleju oparowego. Dotyczy to réwniez biernego palenia LUB/ORAZ

e sg w wieku 50, lub wiecej, lat oraz wystepuja, badz wystepowaty, u krewnych w linii prostej przynajmniej
dwa przypadki raka ptuca*?

Lung Cancer Screening Program

Finansowanie: Swedish Cancer Institute
Interwencja: NDTK, edukacja zdrowotna w zakresie choréb tytonio-zaleznych, poradnictwo anty-nikotynowe
Populacja docelowa programu: grupy wysokiego ryzyka tj. osoby ktére:

e sg miedzy 55 a 77 rokiem zycia
e okres palenia wynosi co najmniej 30 paczkolat
e rzucity palenie nie pézniej niz 15 lat temu 44,

Swiat:

Na swiecie prowadzony jest takze miedzynarodowy program wczesnego wykrywania rak ptuc (I-ELCAP) z
wykorzystaniem badania NDTK. Prowadzony byt na terenie miedzy innymi lIzraela, Hiszpanii, Japonii oraz
USA do 2015 r.; w zaleznosci od miejsca otrzymania $wiadczenia $wiadczeniobiorca jest zobowigzany opfaci¢
badania (200-500%). Program nie zaktadat sztywnych kryteriéw wigczenia; kazdy o$rodek realizujgcy program
w kazdym kraju mogt ustali¢ swoje wtasne wymogi w oparciu o aktualne rekomendacje?®.

3.2. Wskazanie opcjonalnych technologii medycznych (zgodnie z art. 48aa ust. 7 pkt. 4)

<Na podstawie odnalezionych rekomendac;ji klinicznych, badan i opinii ekspertéw przedstawi¢ opcjonalne
technologie medyczne majgce zastosowanie w przedmiotowym zakresie>

Po przeprowadzeniu weryfikacji PPZ w zakresie wykrywania raka ptuca w populacji bezobjawowej okreslono
trzy podsatwowe postepowania funkcjonujgce w Polsce: przesiew z uzyciem NDTK, przesiew z uzyciem RTG
oraz podstawowa opieka zdrowotna (brak przesiewu). W przesiewie RTG KLP jest najczesciej wykonywanym
badaniem w praktyce klinicznej w Polsce?*®, chociaz wraz z wprowadzeniem NDTK stopniowo traci na
znaczeniu, gdyz NDTK jest obecnie rekomendowana jako narzedzie skryningowe w raku ptuca.

W ramach dalszej diagnostyki, majgcej na celu potwierdzenie wyniku badania przesiewowego, dostepne sag
nastepujgce opcje diagnostyczne: pozytonowa emisyjna tomografia (PET/TK); badania radioizotopowe
(scyntygrafia koscca); inne badania obrazowe (magnetyczny rezonans osrodkowego uktadu nerwowego,
tomografia komputerowa jamy brzusznej); badania cytologiczne lub histopatologiczne wycinka uzyskanego
przy zastosowaniu ultrasonografii przezoskrzelowej (EBUS), bronchoskopii, ultrasonografii przezprzetykowe;j
(EUS), transtorakalnej biopsji zmian obwodowych, mediastinoskopii lub torakotomii. Uzyskany materiat
wykorzystywany jest do okreslenia typu histologicznego nowotworu (rak drobnokomérkowy, rak gruczotowy,
rak ptaskonabtonkowy, inne), a takze do diagnostyki molekularnej (ocena statusu mutacji w genie EGFR,
rearanzacji w genie ALK i ROS-1).

4Stistung fur Lungendiagnostik (2017) Gesundheit  fur Raucher und ehemalige Raucher. Pozyskano:
https://www.lungendiagnostik.ch/index.php/allgemein_english.html dostep: 27.08.2019

4“swedish Cancer Institute (2018) Lung Cancer Screening Program. Pozyskano:
https://www.swedish.org/~/media/Files/Providence%20Swedish/Services/Icsp final dec 2017.pdf dostep: 27.08.2019

4 |-ELCAP (2013) International Early Lung Cancer Action Program . Pozyskano z: https://www.ielcap.org/ dostep: 27.08.2019

4 Rzyman, W., Didkowska, J., Dziedzic, R., Grodzki, T., Ortowski, T., Szurowska, E., ... & Jedrzejczyk, T. (2018). Consensus statement
on a screening progra mme for the detection of early lung cancer in Poland. Advances in respiratory medicine, 86(1), 53-74.
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Rekomendacje Kkliniczne i finansowe — opis odnalezionych rekomendacji
W ocenianym wskazaniu

<Przedstawi¢ odnalezione rekomendacje kliniczne i dot. finansowania w ocenianym wskazaniu>

W tabelach ponizej (Tabela 5, Tabela 6) przedstawiono rekomendacje odnalezione w wyniku
przeprowadzonego wyszukiwania w bazach i na stronach towarzystw naukowych, ktérego metodologia
zostata opisana w rozdz. 6.1. (n=10). Do ponizszego zestawienia wtgczono wylgcznie najaktualniejsze
rekomendacje/wytyczne o jasno okreslonej metodologii ich przygotowania. Ze wzgledu na powotywanie sie
przez ekspertéw klinicznych na polski konsensus ekspertow dot. wykrywania wczesnego raka ptuca w Polsce:
Rzyman 2018 wspomniane zalecenia zostaty dodatkowo wtgczone do analizy (n=1).
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Tabela 5. Rekomendacje w zakresie stosowania niskodawkowej tomografii komputerowej (NDTK) w skryningu raka ptuca

Jakos¢ dowodow

. . . Okres abstynencji Kryteria 2 4 .
Organizacja Rok Wiek Okres palenia nikotynowej dodatkowe Zrédta pierwotne naélgzvlg)éch
Osoby z
potwierdzonym
czynnikiem ryzyka
jak ekspozycja
zawodowa na
pierwiastki
kancerogenne (np. Wood 2014,
beryl, nikiel, chrom, Didkowska 2013,
kadm czy azbest); Ettinger 2016, Ta
Konsensus :
" Osoby z przebytym mmemagi 2014, . .
eII(Dsorl):ll('t;\;v, 2018 50-74 lat 220 paczkolat <15 lat rak!em lub ze McWilliams 2013, Nie okreslono
stwierdzonym Kauczor 2015,
rakiem w historii Shlomi 2014, Pinsky
rodziny; Osoby u 2015,
ktoérych podjeto
decyzje o wigczeniu
do programu po
zasiegnigciu opinii
pracownika ochrony
zdrowia.
Wytaczenie oséb u
ktorych: Aberle 2011; Aberle
przeprowadzono 2010; Kovalchik
zabiegi chirurgiczne | 2013: NCCN 2014;
nakierowane na Humphrey 2013; de
USPSTF*8 2014 55-80 lat >30 paczkolat <15 lat raka pluca: 0soby z Kgning So1a. B

powaznymi
wspotistniejgcymi
stanami
zdrowotnymi; osoby,
ktérych oczekiwana

Infante 2008; Saghir
2012; Pastorino
2012

47 Rzyman, W., Didkowska, J., Dziedzic, R., Grodzki, T., Ortowski, T., Szurowska, E., ... & Jedrzejczyk, T. (2018). Consensus statement on a screening progra mme for the detection of early lung cancer in

Poland. Advances in respiratory medicine, 86(1), 53-74.
48 Moyer, V. A. (2014). Screening for lung cancer: US Preventive Services Task Force recommendation statement. Annals of internal medicine, 160(5), 330-338.
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dtugosc¢ zycia
wynosi ponizej 8 lat

NLST 2011,
Gatsonis 2011,
Stang 2015, Wood
2015, Wemdern
2013, Field 2012,
Bach 2012, Kauczor
ESTS* 2017 55-74 lat 230 paczkolat <15 lat Nie okreslono 2015, Vansteenkiste Nie okreslono
2014, Mulshine
2014, Mulshine
2014a, Flores 2014,
USPSTF 2014,
CMS 2015, Rocco
2013

USPSTF 2014,
Moyer 2014,
USPSTF 2014,
Wood 2012, Shlomi
ERS/ESR> 2015 55-80 lat =230 paczkolat <15 lat Nie okreslono 2014, Wender B
2013a, Moyer 2014,
CMS 2015, Pecot
2012, Daly 2013,
Jett 2014

Aberle 2011, NCCN

o ] . .
ESMO 2014 55-74 lat 230 paczkolat <15lat Nie okreslono 2011, Bach 2012

Nie okreslono

CMS 2015, Aberle
2011, Patz 2016,
CHEST®2 2018 55-77 lat >30 paczkolat <15 lat Nie okreslono Gohagan 2004, Nie okreslono
Gohagan 2005, ,
Blanchon 2007,
Priola 2013, Morgan

4 pedersen, J. H., Rzyman, W., Veronesi, G., D’amico, T. A., Van Schil, P., Molins, L., ... & Rocco, G. (2017). Recommendations from the European Society of Thoracic Surgeons (ESTS) regarding computed
tomography screening for lung cancer in Europe. European Journal of Cardio-Thoracic Surgery, 51(3), 411-420.

50 Kauczor, H. U., Bonomo, L., Gaga, M., Nackaerts, K., Peled, N., Prokop, M., ... & European Society of Radiology (ESR. (2015). ESR/ERS white paper on lung cancer screening. European radiology, 25(9),
2519-2531.

51 Vansteenkiste, J., Crind, L., Dooms, C., Douillard, J. Y., Faivre-Finn, C., Lim, E., ... & Stahel, R. (2014). 2nd ESMO Consensus Conference on Lung Cancer: early-stage non-small-cell lung cancer consensus
on diagnosis, treatment and follow-up. Annals of Oncology, 25(8), 1462-1474.

52 Mazzone, P. J., Silvestri, G. A., Patel, S., Kanne, J. P., Kinsinger, L. S., Wiener, R. S., ... & Detterbeck, F. C. (2018). Screening for lung cancer: CHEST guideline and expert panel report. Chest, 153(4),
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53 Kathuria, H., Detterbeck, F. C., Fathi, J. T., Fennig, K., Gould, M. K., Jolicoeur, D. G., ... & Slatore, C. G. (2017). Stakeholder research priorities for smoking cessation interventions within lung cancer
screening programs. An official American thoracic society research statement. American journal of respiratory and critical care medicine, 196(9), 1202-1212.
54 NCCN (2020). NCCN Guidelines for Patients: Lung Cancer Screening, Version 1.2020. Pozyskano z: https://www.nccn.org/patients/guidelines/lung_screening/44/index.html, dostep z 03.07.2019.

5 Fucito, L. M., Czabafy, S., Hendricks, P. S., Kotsen, C., Richardson, D., Toll, B. A., & Association for the Treatment of Tobacco Use and Dependence (ATTUD)/Society for Research on Nicotine and Tobacco
(SRNT) Synergy Co mmittee. (2016). Pairing smoking-cessation services with lung cancer screening: A clinical guideline from the Association for the Treatment of Tobacco Use and Dependence and the

Society for Research on Nicotine and Tobacco. Cancer, 122(8), 1150-1159.

% Ramsey, S. D., Malin, J. L., Goulart, B., Ambrose, L. F., Kanne, J. P., McKee, A. B., ... & Sullivan, S. D. (2014). Implementing lung cancer screening using low-dose computed tomography: reco mmendations
from an expert panel. Journal of oncology practice, 11(1), e44-e49.
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Wczesne wykrywanie raka ptuca z wykorzystaniem NDTK

Poziomy jakosci dowodéw naukowych. Kategoria 1: w oparciu o dowody wysokiej jakosci, jednolity konsensus w zakresie zasadnosci interwencji; Kategoria 2A: w oparciu o dowody naukowe
nizszej jakosci, jednolity konsensus w zakresie zasadnosci interwenc;ji; Kategoria 2B: oparta o dowody naukowe nizszej jakosci, istnieje konsensus w zakresie zasadnosci interwencji; Kategoria 3: w

oparciu o dowody naukowe kazdej jakosci, istnieje roznica zdan ekspertow w zakresie zasadnosci interwenc;ji

Tabela 6. Zestawienie rekomendacji

Organizacja

Tres¢ rekomendaciji

Rekomendacje krajowe

Rzyman,
201857

Polska

Metodologia: Panel ekspercki

Rekomendacja:

Programy przesiewowe nakierowane na raka ptuca winny by¢ prowadzone w tzw. Centrum Badan Wykrywania Wczesnego Raka Pluca.
Centrum to musi spetnia¢ wymogi do prowadzenia wysokiej jakosci ustug medycznych w zakresie:

o skutecznego prowadzenia naboru wsréd osob wysokiego ryzyka zachorowania na raka ptuca
o wykonywania badania NDTK oraz jego odpowiedniej interpretacji
o stosowania standardowych zalecenh dalszej kontroli lub diagnostyki oraz skutecznego leczenia oséb z wykrytym rakiem ptuca

W sktad pracownikéw centrum powinni wchodzi¢ specjalisci wszelkich dziedzin wspétpracujgcy w wielodyscyplinarnym zespole i decydujgcym
o wdrozeniu kazdego kolejnego etapu leczenia i diagnostyki w oparciu o konsylium. Zespét ten winien sie sktadac z:

o radiologa,

o patologa,

o pulmonologa,

o chirurga klatki piersiowej,

o onkologa klinicznego,

o radioterapeuty,

o pielegniarki,

o koordynatora z doswiadczeniem w diagnostyce i leczeniu raka ptuca, a ponadto w badaniach wczesnego wykrywania raka ptuca.

Wszyscy uczestnicy badania NDTK powinni mie¢ dostep do wspotistniejacego programu rzucenia palenia przy udziale lekarza posiadajgcego
doswiadczenie w ww. zakresie. Otrzymane dane dotyczace palenia oraz skutki interwencji antynikotynowych powinny by¢ zbierane w
ogolnopolskim systemie i systematycznie analizowane. Spoteczne uwarunkowania uzaleznienia od tytoniu wymagajg szerszego

57 Rzyman, W., Didkowska, J., Dziedzic, R., Grodzki, T., Ortowski, T., Szurowska, E., ... & Jedrzejczyk, T. (2018). Consensus statement on a screening progra mme for the detection of early lung cancer in

Poland. Advances in respiratory medicine, 86(1), 53-74.
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Wczesne wykrywanie raka ptuca z wykorzystaniem NDTK

Populacja docelowa przesiewowych badan NDTK:

Interwencje antynikotynowe:

upowszechnienia wiedzy na temat szkodliwego wptywu natogu palenia tytoniu poérdd oséb o nizszym statusie ekonomicznym, wyksztatceniu
i pozycji spoteczne;.

Interwencje antynikotynowe sg zalecane jako integralna czes¢ programow skryningowych nakierowanych na raka ptuca.

Istotnym dla prowadzenia procesu diagnostycznego jest implementacja systeméw komputerowych jako wsparcie dla pracy radiologa. Systemy
te nakierowane sg na wykrywanie mian ogniskowych w ptucach, mierzenie ich wielko$ci i objetosci a takze czasu do podwojenia ich objetosci
i porébwnania ich rozmiarow.

Badanie kontrolne winno zosta¢ przeanalizowane i poréwnane z badaniem wyjsciowych. Nalezy takze upewni¢ si¢ w pierwszej rundzie testu
przesiewowego czy nie zostaty kiedykolwiek wcze$niej wykonane badania TK klatki piersiowej. Przy obecnosci guzkéw wskazana jest
poréwnawcza analiza zmian wielko$ci w czasie.

Program wykrywania wczesnego raka ptuca, majac na uwadze zaréwno wzgledy metodologiczne jak i finansowe oraz silng zalezno$¢
wystgpienia schorzenia od palenia tytoniu, nie powinien obejmowac catej populacji lecz tg czes¢, ktéra ma zwiekszone ryzyko zachorowania
(uzaleznione od wieku oraz konsumpgji tytoniu).

Zaleca sie stosowanie modeli predykcyjnych indywidualnego ryzyka zachorowania na nowotwor, ktére sg oparte na dodatkowych parametrach
zwiekszajgcych ryzyko oraz pozwalajg wytoni¢ bardziej precyzyjnie grupe docelowg.

Nalezy wdrozy¢ okreslone metody celem redukgji liczby wynikéw fatszywie dodatnich. Do metod tych zaliczy¢ mozna:

o Ocene czynnikéw ryzyka: wedtug standardow NCCN do czynnikéw ryzyka zalicza sie palenie tytoniu ekspozycje na radon, ekspozycje
zawodowg (krzemionka, metale ciezkie, sadza, azbest), indywidualng historie raka (uprzednie zachorowanie na raka regionu gtowy i szyi
lub innego uznanego za tytoni zalezny), raka ptuca u krewnych pierwszego stopnia, przewlektg obturacyjng chorobe ptuc (POChP),
wioknienie ptuc (IPF).

o Stosowanie modeli predykcyjnych: réwnania regresji liniowej, ktoérych elementami sg okreslone czynniki ryzyka oraz dane
socjoekonomiczne, mozliwe jest oszacowanie indywidualnego ryzyka wystgpienia raka ptuca.

o Zaawansowana analiza obrazu: np. radiomika — ocena nie tylko morfologicznych cech obrazu ale takze nieopisywalnych parametréw, ktére
pozwolg uzyskac dokfadniejsza charakterystyke obrazu tkanek.

o Oznaczania biomarkerami genomowymi lub biatkowymi uzyskanych z surowicy krwi, ktére potwierdzg lub wyklucza obecnos$¢ procesu
nowotworowego u pacjenta poddanego badaniu przesiewowemu.

Sugeruje sie prowadzenie corocznego skryningu raka ptuca przy uzyciu NDTK w populacjl oséb dorostych miedzy 55 a 80 r.z. z okresem
palenia wynoszgcym przynajmniej 30 paczkolat oraz o oséb ktére rzucity palenie nie pdzniej niz 15 lat temu z uwagi na jego skutecznos¢ oraz
efektywnos¢ kosztowa.

Jednakze z uwagi na dane epidemiologiczne oraz ponadnormatywne zanieczyszczenie powietrza w Polsce coroczny skryning powinien by¢
prowadzony u oséb miedzy 50 a 74 r.z. z okresem palenia wynoszgcym przynajmniej 20 paczkolat oraz o oséb ktore rzucity palenie nie pézniej
niz 15 lat temu.

Zgoda uczestnika na udziat w programie winna by¢ réwnoznaczna ze zgodg na udziat w interwencji antynikotynowej majgcej na celu wsparcie
w postaci porady, sesji psychoterapeutycznej i edukaciji.
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Wczesne wykrywanie raka ptuca z wykorzystaniem NDTK

e Pacjenci zakwalifikowani do badania NDTK winni zosta¢ przydzieleni do jednej z trzech grup, w celu wdrozenia odpowiedniej Sciezki
antynikotynowej. Grupy te to:

o Osoby obecnie palgce — poradnictwo psychologiczne oraz edukacja. Pacjenci z dodatnim wynikiem oceny depresji powinni otrzymaé
zalecenie skorzystania z poradni psychiatrycznej.

o Osoby deklarujgce abstynencje nie dtuzsza niz 12 miesiecy — zastosowanie badania smokelizerem i w przypadku potwierdzenia
abstynencji poddanie ich testowi motywacji do niepalenia oraz krotkiej interwencji umacniajgcej podjetg decyzje.

o Osoby deklarujgce abstynencje dtuzszg niz 12 miesiecy — krétka porada wzmacniajgca motywacje do utrzymania statusu niepalgcego.

e W celu zmniejszenia ilosci niepotrzebnych inwazyjnych interwencji diagnostycznych i leczniczych zaleca sie zmniejszenie do minimum
mozliwo$¢ przeoczenia wczesnego raka ptuca przy jednoczesnym zachowaniu kryterium wysokiej swoistosci postepowania.

e Centra Badan Wykrywania Wczesnego Raka Pluca winny by¢ poddawane statemu monitorowaniu jakosci w celu zapewnienia wysokiego
standardu procedur medycznych oraz kompetencji os6b w nim pracujgcych.

Wymagania radiologiczne dotyczace sprzetu, dawki pochtanianej, oceny guzkéw:

Zakres badania NDTK obejmuje ptuca od ich szczytéw do katow przeponowo-zebrowych. Badanie przeprowadza sie na gtebokim
wdechu, bez podania srodkéw kontrastujgcych dozylnie ani doustnie. Maksymalna grubos¢ warstwy wynosi 2,5 mm, a zalecana — 1 mm.

Wedlug ACR-STR radiolog biorgcy udziat w ocenie testéw przesiewowych musi posiadaé doswiadczenie w analizie badan
niskodawkowych z udokumentowang oceng (opisanie) przynajmniej 300 TK klatki piersiowej w ciggu ostatnich 36 miesiecy.

Analiza obrazéw powinna by¢ wykonywana na konsolach diagnostycznych dedykowanych wykryciu wczesnego raka ptuca (guzek) i
nieprzeoczenia innych istotnych zmian. Do wykrywania guzkéw ptuca nalezy wykorzystywac rekonstrukcje typu MIP (Maximum Intensity
Projection).

Wielkos¢ guzka powinna by¢é mierzona w oknie ptucnym na skanach w ptaszczyZnie poprzecznej, w réznych osiach. Istotne w tym
przypadku jest wyliczenie sredniego wymiaru guzka oraz z uzyskanego z najdtuzszego i najkrétszego pomiaru oraz pomiaréw posrednich.
Zalecana jest rowniez w tym przypadku analiza wolumetryczna z uzyciem systemdéw komputerowych wspierajgcych radiologa w
wizualizacji zmian, zmniejszajgc przy tym réznice miedzy obserwatorami.

Nalezy takze raportowac dodatkowe istotne zmiany, takie jak rozedma i inne choroby ptuc, miazdzyca naczyn, w tym stopien uwapnienia
tetnic wiencowych (Coronary Artery Calcification Score,CAC score), tetniaki, osteopenia oraz inne zmiany patologiczne nerek, nadnerczy,
watroby i piersi.

Oprécz oceny wolumetrycznej w zmianach do 10 mm i wiekszych mogg byé stosowane kryteria LungRADS celem standaryzacji opiséw
NDTK. Kategorie guzkéw wobec cech ztosliwosci:

A. Do kategorii 1 (<1% ryzyko ztosliwosci) nalezg guzki, ktére posiadajg nastepujace cechy:
o sg catkowicie zwapniate,
o zawierajg centralne, pierscieniowate lub przypominajgce popcorn zwapnienia albo zawierajg elementy ttuszczowe.

B. Kategoria 2 dotyczy zmian tagodnych z niskim ryzykiem ztosliwosci (<1%):

Raport w sprawie zalecanych technologii medycznych, dziatan przeprowadzanych w ramach programéw polityki zdrowotnej oraz warunkéw realizacji tych programéw  30/122



Wczesne wykrywanie raka ptuca z wykorzystaniem NDTK

guzkow litych o $rednim wymiarze <6 mm albo nowych (ktére pojawity sie w kolejnym badaniu) o $rednim wymiarze <4 mm,
o guzkdéw czesciowo litych o $rednim wymiarze <6 mm w badaniu wyjsciowym,

o guzkéw typu matowej szyby o Srednim wymiarze mniejszym od 20 mm lub 220 mm o wolnym wzroscie lub stabilnym obrazie
w trakcie obserwacji,

o guzki kategorii 3 i 4, ktére nie zmienity sie w ciagu co najmniej 3 miesiecy.
C. Kategoria 3 to zmiany prawdopodobnie fagodne, z 1-2% ryzykiem ztosliwosci:

o guzki lite o srednim wymiarze =26 mm i mniejszym od 8 mm oraz nowe guzki lite o Srednim wymiarze 24 mm i mniejszym 6
mm,

o guzki czesciowo lite o sSrednim wymiarze 6 mm z frakcja litg <6 mm oraz nowe guzki czesciowo lite <6 mm,
o guzkéw typu matowej szyby wieksze od 20 mm w badaniu wyjsciowym lub nowe.

D. Kategoria 4 dotyczy guzkéw potencjalnie ztosliwych i zawiera trzy podgrupy: 4A, 4B, 4X.

Kategoria 4A (5-15% ryzyko ztosliwosci):

o guzki lite o srednim wymiarze 28 mm i <15 mm w badaniu wyjSciowym oraz powigkszajgce sie guzki <8 mm, a takze nowe
guzki o $rednim wymiarze =26 mm i mniejszym od 8 mm,

o guzki czesciowo lite o srednim wymiarze 26 mm z frakcja litg 26 mm i mniejszg od 8 mm oraz nowe lub rosngce guzki
czesciowo lite z frakcjg litg <4 mm,

o guzki potozone wewnatrzoskrzelowo.
Kategoria 4B (<15% ryzyko ztosliwosci):
o guzkilite o $rednim wymiarze 215 mm, a takze nowe lub rosngce guzki 28 mm,
o guzki czesciowo lite z frakcja litg 28 mm oraz nowe lub rosngce guzki z frakcja litg 24 mm.

Kategoria 4X ma wigksze niz 15% ryzyko ztosliwosci i zawiera guzki kategorii 3 i 4 z dodatkowymi cechami cechami, wskazujgcymi na
zmiany ztosliwe, takimi jak:

o spikularne zarysy - guzki o obrazie mlecznej szyby, ktérych czas podwojenia objetosci wynosi rok,
o powiekszone regionalne wezty chtonne.
Czestos¢ wykonywania badan kontrolnych NDTK:
o Guzki kategorii 1 i 2 nalezy kontrolowac raz na rok w NDTK.
o Guzki kategorii 3 wymagaja kontrolnego badania NDTK za 6 miesiecy.

W guzkach kategorii 4 wskazane jest wykonanie kontrolnego badania NDTK za 3 miesigce, biopsji albo badania PET/TK w zmianach z
frakcja litg wiekszg od 8 mm.
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Rekomendacje zagraniczne

National Metodologia: panel ekspercki
Comprehensive Rekomendacja:
Cancer Network -
NCCN 202058 e Palenie tytoniu to gtéwny czynnik, ktory wywotuje raka ptuc. Osoby palgce powinny pyta¢ swojego lekarza o sposoby wsparcia w rzuceniu
palenia.
e Osoby z grupy ryzyka oraz zlecenia do wykonywania skryningu:
Poziom ryzyka Zalecenia wzgledem prowadzenia skryningu
Wysokie ryzyko: Zalecane jest przeprowadzenie wczesnego skryningu.
o 255-77lat; Pacjent powinien by¢ zaangazowany w proces podjecia decyzji o wykonaniu testu. Pacjent
e Historia palenia wynoszgca razem z lekarzem powinni wymieniaC sig¢ informacjami, rozwazy¢ rézne opcje oraz ustali¢
=30 paczko-lat; najlepszy plan dziatania podczas podejmowania wspdlnej decyzji o przeprowadzeniu badania.

e Rzucenie palnie <14 lat temu;
e  Obecny palacz

Wysokie ryzyko: Zalecane jest przeprowadzenie wczesnego skryningu.
o 250 lat; Pacjent powinien by¢ zaangazowany w proces podjecia decyzji o wykonaniu testu. Pacjent
e Historia palenia wynoszgca razem z lekarzem powinni wymienia¢ sie informacjami, rozwazy¢ rézne opcje oraz ustali¢
=20 paczko-lat; najlepszy plan dziatania podczas podejmowania wspdlnej decyzji o przeprowadzeniu badania.

e Inny czynnik/czynniki ryzyka
(nie uwzgledniajgc palenia

biernego)
Umiarkowane ryzyko: Przeprowadzenie skryningu nie jest zalecane
o 250 lat;

e Historia palenia wynoszaca
220 paczko-lat lub narazenie
na palenie bierne;

e  Brak innych czynnikéw ryzyka

Niskie ryzyko: Przeprowadzenie skryningu nie jest zalecane
e <49 lat;
i/lub

e Historia palenia wynoszgca
<19 paczko-lat
e Badania przesiewowe w kierunku raka ptuca powinny by¢ przeprowadzone przed wystgpienie objawéw choroby nowotworowe;j.

e Tylko osoby ktére znajdujg sie w grupach wysokiego ryzyka zachorowania na raka ptuca powinny rozwazy¢ przystgpienie do badan
przesiewowych.

e Badania przesiewowe w kierunku raka ptuca powinny by¢ przeprowadzone z wykorzystaniem testu NDTK.

%8 NCCN (2020). NCCN Guidelines for Patients: Lung Cancer Screening, Version 1.2020. Pozyskano z: https://www.nccn.org/patients/guidelines/lung_screening/44/index.html, dostep z 03.07.2019.
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e Badanie NDTK powinno zosta¢ powtérzone w okresie 3, 6 lub 12 miesiecy od wykrycia guzka. Czas do nastepnego badania jest uzalezniony
od wielko$ci zmiany nowotworowe;j.

American College of | Niniejsze rekomendacje sg stanowiskiem American College of Chest Physicians odnoénie skryningu w kierunku raka ptuca z
Chest Physicians — | wykorzystaniem NDTK. Sita rekomendacji jest zgodna z podejsciem CHEST, uwzgledniajac metodologie GRADE.

CHEST 20185° . .
Metodologia: przeglad systematyczny, panel ekspercki
Rekomendacja:

e Sugeruje sie, aby coroczne badania przesiewowe z wykorzystaniem NDTK byly wykonywane w przypadku bezobjawowych
palaczy oraz bytych palaczy w wieku od 55 do 77 lat, z ekspozycjg na tyton 230 paczko-lat, ktdérzy kontynuujg palenie lub rzucili
natdg w ciggu ostatnich 15 lat (staba rekomendacja, na podstawie dowodéw o umiarkowanej jakosci).

e Sugeruje sig, aby badania przesiewowe z wykorzystaniem NDTK nie byty rutynowo wykonywane w przypadku bezobjawowych palaczy oraz
bylych palaczy, ktérzy nie spetniajg kryteriow wskazanych w powyzszej rekomendacji, ale sg uwazani za osoby z wysokim ryzykiem
zachorowania na/rozwoju raka ptuca (w oparciu o kalkulatory przewidywania ryzyka klinicznego, ang. clinical risk prediction calculators) —
rekomendacja ta moze mie¢ zastosowanie w przypadku osob w wieku od 78 do 80 lat (staba rekomendacja, na podstawie dowodoéw o niskiej
jakosci).

e Rekomenduje sie aby badania przesiewowe z wykorzystaniem NDTK nie byty wykonywane w przypadku osob z ekspozycjg na
tytoh mniejszg niz 30 paczko-lat lub majacych mniej niz 55 lat bgdz wiecej niz 77 lat albo ktorzy rzucili palenie ponad 15 lat temu
i nie majg wysokiego ryzyka zachorowania na/rozwoju raka ptuca (w oparciu o kalkulatory przewidywania ryzyka klinicznego)
(silna rekomendacja, na podstawie dowodow o umiarkowanej jakosci).

e Rekomenduje sie aby badania przesiewowe z wykorzystaniem NDTK nie byty wykonywane w przypadku osdb z chorobami
wspotistniejgcymi negatywnie wptywajgcymi na ocene wynikéw skryningu, leczenie wczesnych stadiow raka ptuca lub znacznie
ograniczajgcych dtugosé zycia (silna rekomendacja, na podstawie dowoddw o niskiej jakosci).

e Sugeruje sie, aby programy badanh przesiewowych z wykorzystaniem NDTK wypracowaty strategie majgce na celu okreslenie
czy u pacjentow wystepujg symptomy sugerujgce obecnos¢ raka ptuca — pacjenci ci nie byliby kwalifikowani do programu badan
przesiewowych, zamiast tego oferowane bytyby im odpowiednie testy diagnostyczne — niezaleznie od faktu spetnienia kryteriow
kwalifikacji do badania przesiewowego (konsensus ekspertow®).

e Sugeruje sie, aby programy badan przesiewowych z wykorzystaniem NDTK zdefiniowaly, co uznane zostanie za pozytywny wynik testu — na
podstawie rozmiaru wykrytego litego lub czesciowo litego guzka ptuca, z progiem dla testu pozytywnego w przypadku $rednicy wynoszgcej 4
mm, 5 mm lub 6 mm (staba rekomendacja, na podstawie dowoddw o niskiej jakosci).

e Sugeruje sie, aby programy badan przesiewowych z wykorzystaniem NDTK byty kompatybilne z corocznymi badaniami przesiewowymi
(konsensus ekspertow*).

e Sugeruje sie, aby programy badan przesiewowych z wykorzystaniem NDTK charakteryzowato kompleksowe podejscie do
wykrytych guzkéw ptuc, uwzgledniajgce ekspertyzy z réznych dziedzin (pulmonologia, radiologia, chirurgia Kklatki piersiowej,

% Mazzone, P. J., Silvestri, G. A., Patel, S., Kanne, J. P., Kinsinger, L. S., Wiener, R. S,, ... & Detterbeck, F. C. (2018). Screening for lung cancer: CHEST guideline and expert panel report. Chest, 153(4),
954-985.
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medycyna onkologiczna i radiologiczna) oraz algorytmy postepowania z matymi guzkami litymi, wiekszymi guzkami litymi oraz
guzkami innymi niz lite (konsensus ekspertéw™).

e Sugeruje sig, aby programy badan przesiewowych z wykorzystaniem NDTK wypracowaty strategie majgce na celu ograniczenie
niepotrzebnego leczenia (ang. overtreatment) wolno rozwijajgcych sie nowotworéw ptuc (ang. indolent lung cancers) (konsensus
ekspertow®).

e Zaleca sie, aby aktualnym palaczom poddawanym skryningowi z wykorzystaniem NDTK, programy przesiewowe zapewniaty oparte na
dowodach terapie antynikotynowe — zgodnie z zaleceniami US Public Health Service (silna rekomendacja, na podstawie dowoddw o niskiej
jakosci).

e Sugeruje sie, aby programy badan przesiewowych z wykorzystaniem NDTK zapewnialy skuteczne doradztwo oraz wizyty umozliwiajace
wspolne podejmowanie decyzji (ang. shared decision-making visits) przed przystapieniem do badan przesiewowych wykorzystujgcych ww.
metode (konsensus ekspertow*).

e Sugeruje sie, aby programy badan przesiewowych z wykorzystaniem NDTK byly zgodne z protokotami ACR (American College of
Radiology)/STR (Society of Thoracic Radiology), wykorzystujgc ustrukturyzowane systemy raportowania wynikow (konsensus ekspertow*).

» Nalezy zaznaczyé¢, ze system Amerykanskiego Towarzystwa Radiologicznego (ACR) zwany Lung RADS (Lung Imaging Reporting
and Data System) jest obecnie najczesciej wykorzystywanym systemem raportowania wynikdw niskodawkowej tomografi
komputerowe;j.

e Sugeruje sie, aby programy badan przesiewowych z wykorzystaniem NDTK wypracowaty strategie majgce na celu postepowanie z wykrytymi
zmianami, réwniez tymi zlokalizowanymi poza ptucami (np. zwapnienie tetnic wiencowych, guzki tarczycy, guzki nadnerczy, zmiany nerek i
watroby, tetniaki aorty piersiowej, wysiek optucnowy i migzszowa choroba ptuc) (konsensus ekspertéw*).

e Sugeruje sie, aby programy badan przesiewowych z wykorzystaniem NDTK opracowywaty narzedzia stuzace gromadzeniu danych oraz
raportowaniu, ktére bedg w stanie korzystnie wptyng¢ na jakos$¢ raportowania Rejestru Krajowego (konsensus ekspertéw*).

*w przypadku konsensusu ekspertow nie okreslano sity zaleceh (ang. Ungraded Consensus-Based Statement) — brak dowodéw na
potwierdzenie danego stwierdzenia, ale w opinii ekspertow korzysci danej interwencji przewyzszajg ryzyko i obcigzenia badz na odwrét.

American  Thoracic | Celem niniejszego stanowiska wydanego przez zespot ekspercki byto podsumowanie istniejagcych dowodoéw, zidentyfikowanie brakéw w
Society — ATS 2017%° | obecnych badaniach, nadanie priorytetowosci zakresowi przysziych badan, a takze zaproponowanie wystandaryzowanych narzedzi,
ktére mogtyby zosta¢ wykorzystane podczas prowadzenia badan dot. rzucania palenia w ramach badania przesiewowego raka ptuca
z wykorzystaniem NDTK.

Metodologia: panel ekspercki

Rekomendacja:

80 Kathuria, H., Detterbeck, F. C., Fathi, J. T., Fennig, K., Gould, M. K., Jolicoeur, D. G., ... Wiener, R. S. (2017). Stakeholder research priorities for smoking cessation interventions within lung cancer screening
programs an official American thoracic society research statement. American Journal of Respiratory and Critical Care Medicine, 196(9), 1202-1212.
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e Istnieje niewiele danych na temat skutecznosci dziatah majgcych na celu zaprzestanie palenia tytoniu prowadzonych w ramach
badan przesiewowych w wykorzystaniem NDTK — pozostawia to istotne braki w wiedzy dot. optymalnej metody poradnictwa w
zakresie rzucania natogu, odpowiedniego czasu wdrozenia ww. interwencji oraz podejscia do farmakoterapii w tym kontekscie.

e Krajowy program badan powinien obejmowaé strategie wdrazania leczenia uzaleznienia od tytoniu w ramach badania
przesiewowego w kierunku raka ptuc.

e Ustalono, ze priorytetowym dziataniem powinno by¢ okreslenie barier systemowych w zakresie integracji dziatan majgcych na
celu zaprzestanie palenia z programami badan przesiewowych w kierunku raka ptuca, a takze ustalenie skutecznych strategii
majgcych na celu pokonanie ww. barier.

e Cho¢ brak spéjnego stanowiska ekspertéw odnosnie kluczowych kwestii dot. wyboru populacji, podkreslono, ze badania w tym
obszarze powinny rozwazy¢ w jaki sposob skryning z wykorzystaniem NDTK (pozytywny lub negatywny wynik testu) wptywaja
na motywacje do rzucenia natogu oraz wynikajgcg z tego wptywu skutecznos¢ zaprzestania palenia.

Unia Europejska -
UE 2017¢*

Ponizej przedstawione zostaty zalecenia Unii Europejskiej na temat programu badan przesiewowych w kierunku raka ptuca.
Metodologia: panel ekspercki

Rekomendacja:

Zaleca sie nastepujgce dziatania w celu rozpoczecia programu badan przesiewowych w kierunku raka ptuca w Europie:

¢ Niskodawkowa tomografia komputerowa (TK) jest jedyng metodg wczesnego wykrywania raka ptuca o udowodnionym wptywie
na zmniejszenie Smiertelnosci z powodu tej choroby. Na podstawie dowodéw ptyngcych z badan klinicznych z randomizacjg, UE
zaleca opracowanie planu wprowadzania badan przesiewowych w Europie. W tym czasie oczekiwane sg wyniki przysztych
publikacji, w tym wyniki badania NELSON dotyczgce smiertelnosci i efektywnos$ci kosztowej, oraz szedciu mniejszych badan na
temat opracowywania strategii wprowadzania programdéw badan przesiewowych w poszczegdlnych krajach.

e Przyszie programy niskodawkowej TK stosowane w diagnostyce raka ptuca powinny wykorzystywaé zwalidowane modele oceny
ryzyka tak, aby do badan przesiewowych kwalifikowane byly jedynie osoby z grup wystarczajgco duzego ryzyka. W niedalekiej
przysziosci nalezy rozwazy¢ uwzglednienie w modelach oceniajgcych ryzyko zachorowania wynikow oznaczen potencjalnych
biomarkeréw oraz gendéw zwiekszajgcych ryzyko zachorowania, w celu poprawy ich doktadnosci.

e Wszyscy przyszli uczestnicy badan przesiewowych wigczani do programu powinni otrzymywac starannie opracowane formularze
uczestnictwa, zawierajgce informacje o potencjalnych korzysciach i ryzyku. Powinno to umozliwi¢ podjecie swiadomej decyzji
odnosnie do udziatu w badaniach. Porada dotyczgca zaprzestania palenia tytoniu powinna byé dostepna dla wszystkich
aktywnych palaczy.

e W przysztosci postepowanie w przypadku stwierdzenia guzkéw w badaniu przesiewowym powinno obejmowac pétautomatyczne
pomiary objetosci oraz czasu podwojenia objetosci guza. Metody te powinny by¢ poddawane kontroli jakosci.

1 Qudkerk, M., Devaraj, A., Vliegenthart, R., Henzler, T., Prosch, H., Heussel, C. P., ... & Baldwin, D. R. (2017). European position statement on lung cancer screening. The Lancet Oncology, 18(12), e754-

e766.
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Zgodnie z stanowiskiem UE, w Europie nalezy ustali¢ harmonogram wprowadzania programu badan przesiewowych w kierunku raka
ptuca, ktéry obejmie:

Krajowe instytucje odpowiadajgce za jakos¢ prowadzonych badan powinny zosta¢ powotane przez specjalistyczne podmioty w
celu zapewnienia przestrzegania wszystkich minimalnych standardéw technicznych, wtgcznie z pétautomatycznymi pomiarami
objetosci oraz standaryzacjg kryteridw diagnostycznych dla guzkéw wykrytych w ramach badan przesiewowych i limitami
ekspozycji na promieniowanie jonizujgce.

Postepowanie w przypadku przetrwatych guzkéw ptuca (prevalent lung nodules) stwierdzonych w badaniu obrazowym technikg
TK wykonywanym w ramach badan przesiewowych, guzkéw ptuca stwierdzonych podczas incydentalnych badan przesiewowych
(Swiezo zdiagnozowanych) oraz wykrywanych w badaniu TK wykonywanym w ramach praktyki klinicznej, powinno byc¢
prowadzone wedtug odmiennych protokotéw z uwagi na rézne prawdopodobienstwo wystgpienia raka ptuca w zaleznosci od
badania wstepnego.

Obecnie istniejg dowody z badan naukowych jedynie w odniesieniu do corocznie wykonywanych badan przesiewowych w
kierunku raka ptuca prowadzonych z uzyciem niskodawkowej TK. Jednak wyniki ostatnich badan sugeruja mozliwos$é
prowadzenia bardziej spersonalizowanych badan przesiewowych opartych na modelach oceny ryzyka zachorowania
wynikajgcych z bazowego i pierwszego cyklu skryningu.

Postepowanie w przypadku stwierdzenia guzka ptuca powinno by¢ prowadzone przez wielospecjalistyczne zespoty zgodnie z
zaleceniami UE, aby zminimalizowac ryzyko powiktan i zapewnic pacjentowi optymalng terapie.

Grupa ekspertow opracowujgcych zalecenia UE rekomenduje rozpoczecie planowania programu badan przesiewowych w
kierunku raka ptuca z wykorzystaniem niskodawkowej TK, poniewaz takie postepowanie daje szanse na ratowanie ludzkiego
zycia.

Opublikowanie zlecen dotyczacych wprowadzanie programu badan przesiewowych z pomiarem kontroli jako$ci (6 miesiecy).
Zaplanowanie wymagan stawianych ze strony stuzby zdrowia oraz zapewnienie odpowiednich srodkéw (12 miesiecy).

Przygotowanie planu okresowego wprowadzenia programu badan przesiewowych w regionach wysokiego ryzyka w trakcie
oczekiwania na wyniki dotyczgce umieralnosci z badania NELSON (18 miesiecy).

Opracowanie planu ustanowienia europejskiego rejestru danych oraz wynikéw badanh obrazowych (18 miesiecy).

Ocene skutecznosci programu badan przesiewowych po 12 miesigcach oraz kontrole strategii zapewniania odpowiednich
srodkow (36 miesiecy).

Rozszerzenie programu badan przesiewowych w kierunku raka ptuca na catg Europe (48 miesiecy).

Association for the
Treatment of
Tobacco Use and
Dependence/Society
for Research on
Nicotine and

Niniejsze rekomendacje stanowig wspdlne stanowisko Association for the Treatment of Tobacco Use and Dependence (ATTUD) oraz
Society for Research on Nicotine and Tobacco (SRNT).

Metodologia: panel ekspercki

Rekomendacja:
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Tobacco - e Zaleca sie aby osoby biorgce udziat w skryningu w kierunku raka ptuc, ktére sg palaczami, byty zachecane do rzucenia natogu
ATTUD/SRNT przy kazdej wizycie, niezaleznie od wynikdw badan przesiewowych. Kluczowg role w tym procesie odgrywa lekarz
201652 przedstawiajgcy scenariusz badan przesiewowych (podczas wizyty majacej na celu wspdine podjecie decyzji), dodatkowo poradg

stuzy¢ mogaq pielegniarki, pulmonolodzy, radiolodzy.

e Zaleca sie, aby osobom palgcym, uczestniczagcym w badaniach przesiewowych w kierunku raka ptuca zapewniony byt dostep do
opartej na dowodach, kompleksowyej terapii behawioralnej oraz farmakologicznej (zgodnie z wytycznymi PHS Tobacco Clinical
Practice Guidelines). Pomoc moze by¢ udzielana przez: lekarza kierujgcego na badania przesiewowe, zespét przeprowadzajgcy
przesiew (np. pielegniarki, radiolodzy, pulmonolodzy itp.) lub zrodta zewnetrzne. W przypadku zaangazowania zrodet
zewnetrznych z pacjentem powinien zosta¢ ustalony sposéb dalszego kontaktu w zakresie postepow w rzucaniu natogu (zgodnie
z wytycznymi PHS Tobacco Clinical Practice Guidelines).

e W przypadku oséb palgcych biorgcych udziat w badaniach przesiewowych, zaleca sie zaoferowanie dodatkowych sposobdw
majacych na celu wsparcie wysitkdw zmierzajgcych do rzucenia natogu.

e Zaleca sie, aby w przypadku palaczy, ktérzy w najblizszej przysztosci nie chcg stosowac¢ opartych na dowodach terapii
zmierzajgcych do rzucenia natogu lub zredukowania liczby wypalanych papieroséw, wdrozone zostaty strategie zachowan, takie
jak model 5R (podczas kazdej wizyty, cel: zmiana motywaciji do rzucenia palenia).

e Konieczne sg dalsze badania w zakresie dziatan antynikotynowych, obejmujgce m.in. liczbe oraz czas trwania wdrazanych
interwencji (réwniez w odniesieniu do badan przesiewowych), metody ich prowadzenia czy sposob dostarczania (lekarz vs. zrodta
zewnetrzne).

e Konieczne sg dalsze badania nad potencjalnymi negatywnymi skutkami skryningu wzgledem motywacji do zaprzestania palenia
tytoniu, barier we wdrazaniu interwencji skutkujgcych zaprzestaniem palenia prowadzonych w osrodkach stosujgcych skryning z
wykorzystaniem NDTK, a takze potrzeb edukacyjnych i szkoleniowych personelu odpowiedzialnego za prowadzenie badan
przesiewowych w oparciu o NDTK.

American Society of | Niniejsze rekomendacje sg wspélnym stanowiskiem ekspertdw z réznych dziedzin, majgcym na celu stworzenie praktycznych wskazdéwek
Clinical Oncology - | dot. wdrazania skutecznych programéw badan przesiewowych w kierunku raka ptuc.

ASCO 2015¢ . .
Metodologia: panel ekspercki

Rekomendacja:

Panel ekspercki zidentyfikowat pie¢ punktéow kluczowych dla skutecznego wdrazania programéw badan przesiewowych, nalezg do nich:

e Prawidtowe zidentyfikowanie oséb kwalifikujgcych sie do programu badan przesiewowych;

52 Fucito, L. M., Czabafy, S., Hendricks, P. S., Kotsen, C., Richardson, D., Toll, B. A., & Association for the Treatment of Tobacco Use and Dependence (ATTUD)/Society for Research on Nicotine and Tobacco
(SRNT) Synergy Co mmittee. (2016). Pairing smoking-cessation services with lung cancer screening: A clinical guideline from the Association for the Treatment of Tobacco Use and Dependence and the
Society for Research on Nicotine and Tobacco. Cancer, 122(8), 1150-1159.

% Ramsey, S. D., Malin, J. L., Goulart, B., Ambrose, L. F., Kanne, J. P., McKee, A. B., ... & Sullivan, S. D. (2015). Implementing lung cancer screening using low-dose computed tomography: reco mmendations
from an expert panel. Journal of oncology practice, 11(1), e44-e49.
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Zapewnienie uprawnionym osobom dostepu do skryningu w specjalistycznych osrodkach;
Zapewnienie odpowiedniej obserwacji po uzyskaniu pozytywnego lub negatywnego wyniku testu przesiewowego;

Promowanie statej poprawy jakosci badan przesiewowych oraz interwencji majgcych na celu zapewnienie sprawiedliwego
dostepu do opieki celem ztagodzenia sytuacji wptywajgcych w sposéb niekorzystny na stan zdrowia (ang. downstream care).

Oferowanie interwencji dot. rzucenia palenia skierowanych do wszystkich obecnych palaczy.

USPSTF 201454

Metodologia: przeglad systematyczny RCT; aktualizacja rekomendacji z 2004 r.

Rekomendacja:

Populacja: Dorosli bez objawdw raka ptuca, palacy, miedzy 55 a 80 r.z. u ktorych okres palenia wynosi przynajmniej 30 paczkolat oraz byli
palacze ktorzy rzucili palenie nie pdzniej niz 15 lat temu.

Rekomendacja: Coroczny skryning nakierowany na raka ptuca przy uzyciu niskodawkowej tomografii komputerowej. Przerwaé udziat w
programie skryningowym gdy okres abstynenc;ji tytoniowej przekroczy 15 lat.

Czynniki ryzyka: Wiek, ogolna skumulowana ekspozycja na palenie tytoniu oraz liczba lat od zaprzestania palenia stanowig najwazniejsze
czynniki ryzyka dla raka ptuca. Inne czynniki ryzyka stanowig narazenie na ekspozycje w zwigzku ze Srodowiskiem zycia, ekspozycja na radon,
rak ptuca w historii rodzinnej oraz przypadki zwiéknienia ptuc oraz przewlekiej obturacyjnej choroby ptuc.

Badanie przesiewowe: Niskodawkowa tomografia komputerowa ma wysoka czuto$¢ oraz akceptowalng swoisto$¢ przy wykrywaniu raka ptuca
w populacji wysokiego ryzyka. Stanowi takze obecnie jedyng rekomendowang metode skryningu raka ptuca.

Leczenie: niedrobnokomdrkowy rak ptuca leczony jest poprzez chirurgiczng resekcje, o ile jest mozliwa, oraz z zastosowaniem radio i
chemioterapii.

Bilans korzysci i szkéd: Coroczny skryning nakierowany na raka ptuca z uzyciem niskodawkowej tomografii komputerowej przynosi
umiarkowane korzysci osobom bez objawéw znajdujgcym sie w populacji wysokiego ryzyka wystgpienia raka ptuca ze wzgledu na wiek, ogding
skumulowang ekspozycje na dym tytoniowy oraz czas od rzucenia palenia.

Inne zalecenia: USPSTF opracowato rekomendacje w zakresie konsultacji i interwencji antynikotynowych by ograniczy¢ liczbe choréb
zwigzanych z paleniem tytoniu.

Gtownym czynnikiem ryzyka wystgpienia raka ptuca jest palenie tytoniu. Zaleca sie aby kazdy obecny palacz wigczony do badania zostat
poinformowany na temat indywidualnego ryzyka raka ptuca zwigzanego z paleniem tytoniu oraz o mozliwosci leczenia uzaleznienia. Terapia
leczenia uzaleznienia od tytoniu oraz edukacja powinny by¢ integralng czescig programdéw.

Zalecane jest stosowanie sie do standardéw prowadzenia skryningu z wykorzystaniem NDTK i utworzenie protokotdw dla kontrolowania
nieprawidtowych wynikéw badania, np. proponowane prze NCCN.

54 Moyer, V. A. (2014). Screening for lung cancer: US Preventive Services Task Force recommendation statement. Annals of internal medicine, 160(5), 330-338
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e USPSTF zacheca do implementacji rejestrow w celu zapewnienia odpowiedniego zbierania danych. Zabiegi te majg na celu ciggte
udoskonalanie programow skryningowych. Rejestry swoim zakresem powinny takZze obejmowac przypadkowe wykrycia, testy oraz interwencje
zastosowane w przypadku odkrytych zmian.

e Zaleca si¢ aby poradnictwo antynikotynowe byto prowadzone przy udziale specjalisty w zakresie ograniczania palenia przy uwzglednieniu
protokotu leczenia, ktory z kolei moze zaktadac kilka sesji. Konsultacje w zakresie rzucenia/ograniczenia palenia powinny by¢ nieodptatne.
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Opinie ekspertow klinicznych

<Przedstawic opinie ekspertow, jesli takie otrzymano>

W toku prac analitycznych nad niniejszym raportem zwrdcono sie do siedmiu ekspertow z prosba o opinie z w
sprawie zasadnosci prowadzenia programow polityki zdrowotnej z zakresu raka ptuca (wykrywanie raka ptuca
w populacji bezobjawowej z uzyciem niskodawkowej tomografii komputerowej). Prosby o opinie skierowano
do Konsultantéw Krajowych z dziedzin: onkologii klinicznej, radiologii i diagnostyki obrazowej. Zwrécono sie
takze do ekspertow z dziedzin odpowiadajgcych przedmiotowemu zakresowi: Przewodniczgcy Polskiego
Towarzystwa Onkologicznego, Przewodniczacy Wielodyscyplinarnego Zespotu Terapii Onkologicznej,
Kierownik Kliniki Chorob Wewnetrznych Pneumonologii i Alergologii, Koordynator programu pilotazowego
sieci onkologicznej na Dolnym Slgsku pod wzgledem opieki medycznej w kierunku nowotworéw ptuc,
Kierownik Katedry i Kliniki Pulmonologii, Alergologii i Onkologii Pulmonologiczne;j.

Na dzien zakonczenia prac nad raportem (18.10.2019), uzyskano piec¢ opinii. Wszystkie otrzymane stanowiska
eksperckie zostaly dopuszczone decyzjg Prezesa Agencji do prac analitycznych i uwzglednione w niniejszym
opracowaniu [Zal 2, Zal 3, Zal 3, Zal 4, Zal 5].

W Tabela 7 przedstawiono zestawienie opinii ekspertéw w odniesieniu do 12 pytan zadanych w formularzu.

Pytanie 1. Do kogo nalezy skierowaé¢ program wykrywania raka ptuca w populacji bezobjawowej? (np. dolna i
goérna granica wieku, historia palenia tytoniu wyrazona w paczkolatach, liczba lat od rzucenia palenia).

Pytanie 2. Jakie informacje na temat programu przesiewowego powinna uzyska¢ osoba, ktéra do niego
przystepuje?

Pytanie 3. W jaki sposdb w ramach PPZ powinna by¢ zorganizowana ocena wynikéw NDTK, aby zapewni¢
jak najwyzszg czutos¢ i swoistos¢ wynikow? (np. sugestie odnosnie organizaciji, realizatorow, osrodkoéw,
wymagania dotyczace personelu, zaproponowanie uzycia okreslonego formularza stosowanego w klinice)

Pytanie 4. Czy zasadne jest prowadzenie szkolen dla personelu medycznego z zakresu wykrywania raka ptuca
w populacji bezobjawowej? Jesli tak, to w jakich sytuacjach?

Pytanie 5. Jaki wynik NDTK powinien w ramach prowadzonego przesiewu populacji bezobjawowej skierowac
uczestnika na petng diagnostyke pod kgtem raka ptuca (np. liczba guzkéw, wielkos¢ guzkdw, rozmieszczenie
guzkow)?

Pytanie 6. Jakie dziatania nalezy podjac¢, aby zarzgdzac¢ ryzykiem zwigzanym z duzg liczbg wynikow fatszywie
pozytywnych, ktore bedg efektem zastosowania bardzo czutej metody przesiewu, jakg jest NDTK?

Pytanie 7. Jakie powinny by¢ wymagania dotyczgce personelu pracujgcego przy realizacji PPZ w odniesieniu
do poszczegolnych dziatan?

Pytanie 8. Jakie powinny by¢é wymogi dotyczgce osrodka realizujgcego program, w ktérym bedzie wykonywane
badanie NDTK w ramach PPZ (np. dostepny sprzet, rozdzielczo$¢ uzyskiwanych tomogramow)?

Pytanie 9. Czy zasadne jest prowadzenie dziatan edukacyjnych dla uczestnikéw w przedmiotowym PPZ? Jesli
tak, to w jakim zakresie?

Pytanie 10. Czy przy istniejgcych rozwigzaniach antynikotynowych zasadnym jest prowadzenie interwenc;ji
antynikotynowych wraz z przesiewem? Jesli tak, to w jakiej formie i w jakim zakresie?

Pytanie 11. Prosze wskaza¢ Zzrédto materiatdw edukacyjnych, ktére mogg zostaé wykorzystane przez jednostki
samorzadu terytorialnego.

Pytanie 12. Jak czesto nalezy powtarza¢ badanie NDTK? Jesli interwat bedzie zalezny od obrazu klinicznego
pacjenta, to prosze o wymienienie mozliwych scenariuszy.
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Tabela 7. Zestawienie opinii ekspertow klinicznych

Prof. dr hab. Maciej | Prof. dr hab. Jerzy | Dr hab. n. med. Adam | Dr hab. n. med. Mariusz Adamek Prof. dr hab. n. med. Rafat Krenke
Krzakowski Walecki Maciejczyk Przewodniczacy Kierownik Kliniki Choréb
KK ~w dz. onkologii | KK w dz. radiologii i | Przewodniczacy PTO | Wielodyscyplinarnego Zespotu | Wewnetrznych Pneumonologii i
klinicznej [Zal 2] diagnostyki obrazowej | [Zal 3] Terapii Onkologicznej [Zal 4] Alergologii WUM [Zal 5]
[Zal 3]
Pytanie 1 50-70 lat +30 paczkolat, | Brak odpowiedzi ze | 1. 55-74 lat + min. 20 | 1. 55-74 lat + =220 paczkolat, okres | Konkretne kryteria wiaczenia w istotny
Populacja ktore pala lub  okres | wzgledu na specjalizacje | paczkolat (aktualnie lub do | abstynenciji nie dtuzszy niz 15 lat sposob przekitadajg sie na liczbe zgondw
docelowa abstynencji 10 lat lub mniej eksperta 15 lat w przesztosci) 2. 50-74 lat + 220 paczkolat, okres | z powodu raka piuca, ktérym mozna
2. 50-74 lat + min. 20 | abstynencji nie dluzszy niz 15 lat u | zapobiec oraz koszty PPZ. Przyktad
paczkolat (aktualnie lub do | ktérych stwierdza sie jeden =z | analizy z 2019 r. przeprowadzonej na 17
15 lat w przesztosci) lub czynnikow ryzyka: min populacji holenderskiej:
narazenie na ekspozycje | - ekspozycja  zawodowa na | - przyjecie kryteriow  55-80-30-15
czynnikdw rakotworczych | krzemionke, beryl, nikiel, chrom, | skutkowatoby liczbg okoto 1 300 000 oséb
lub kadm, azbest, zwigzki arsenu, spaliny | spetniajgcych  powyzsze  kryteria i
przebycie choréb pfluc: | silnikéw diesla, dym ze spalania | koniecznoscig wykonania okoto 660 000
POChP lub IPF wegla kamiennego, sadza NDTK;
- ekspozycja na radon - kryterium 55-80-ocena ryzyka
-indywidualna historia zachorowania | (odpowiednio 1 500 000 i 660 000);
na raka: przebyty rak ptuc, w |- kryterium 55-75-40-10 skutkowatoby
wywiadzie chtoniak, rak gtowy i szyi | zmniejszeniem liczby 0sob
lub raki zalezne od palenia tytoniu, | kwalifikowanych do programu do 800 000,
np. rak pecherza moczowego a liczby koniecznych do wykonania badan
- rak ptuc w wywiadzie u krewnych | do 400 000;
pierwszego stopnia - dla ww. kryteriow liczba zgondéw z
-historia choréb pluc: POCh Iub | powodu raka ptuca, ktéorym mozna by
widknienie ptuc (IPF) zapobiec ksztattowataby sie nastepujaco:
odpowiednio 2700, 1900 i 3100.
- w warunkach Polski mozna szacowac,
ze podane powyzej liczby beda ponad
dwukrotnie wieksze;
- grupa docelowa  skriningu 0
zwiekszonym ryzyku zachorowania na
raka ptuca powinna by¢ okreslona przez
wiek, liczbe paczkolat oraz dodatkowe
czynniki ryzyka zgodnie z
rekomendacjami Rzyman 2018 i NCCN.
Pytanie 2 charakter badan (NDTK, | Brak odpowiedzi - waga regularnych badan, | -zasada badania przesiewowego, | - niezbedne informacje o zaletach badania
Informacje ryfm i ogdlna liczba), wplywu  schorzen na | zysk i dziatania niepozgdane metody | przesiewowego, ale takze o potencjalnych
przekazywane postepowania w przypadku zdrowie, korzysci Z | w oparciu o: dziataniach niepozgdanych;
pacjentowi wykrycia nieprawidtowosci i przesiewu, ewentualne - omoéwienie: czynnikdw ryzyka raka
dziatania niepozadane (w ptuca, definicji pojedynczego guzka w
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oraz skojarzonego leczenia
-Wskazane jest prowadzenie
diagnostyki w osrodkach
posiadajgcych mozliwosc¢
wykonywania  pozytonowej
tomografii emisyjne;.

Szpitalu
Kliniki

Pulmonologii/torakochirurgii
).
- Formularz dot. badania
skryningowego powinien
zawiera¢ elementy typowe
dla oceny badania ptuc,
badania TK klatki piersiowej
m.in. opis morfologii TK

posiadajgcym

- Dopuszcza sie zdalng
ocene wynikow.

konsylium

- Wielodyscyplinarny Zespot Badan
Przesiewowych Raka Ptuca
(WZBPRP) powinien skfada¢ sie z:
radiologa, patologa, pulmonologa,
chirurga klatki piersiowej, onkologa
klinicznego, radioterapeuty,
pielegniarki i  koordynatora =z
doswiadczeniem w diagnostyce i
leczeniu raka pluca, oraz w

Prof. dr hab. Maciej | Prof. dr hab. Jerzy | Dr hab. n. med. Adam | Dr hab. n. med. Mariusz Adamek Prof. dr hab. n. med. Rafat Krenke
Krzakowski Walecki Maciejczyk Przewodniczacy Kierownik Kliniki Chorob
KK ~w dz. onkologii | KK w dz. radiologii i | Przewodniczacy PTO | Wielodyscyplinarnego Zespotu | Wewnetrznych Pneumonologii i
klinicznej [Zal 2] diagnostyki obrazowej | [Zal 3] Terapii Onkologicznej [Zal 4] Alergologii WUM [Zal 5]
[Zal 3]
mozliwosci rozpoznania tym  wyniki  falszywie | -model predykcyjny Ta mmemagi — | ptucu i jego relacji z rakiem ptuca, skutkéw
choréb innych niz raka ptuca dodatnie), zobrazowanie | kalkulator ryzyka raka pluca | ekspozycji na promieniowanie jonizujace,
catej sciezki, w tym | PLCOm2012 idei NDTK i jej relacji do badania RTG
mozliwos¢ ewentualnych | -model predykcyjny ztosliwosci guzka | ptuc, postepowania w przypadku wykrycia
inwazyjnych badan | ptuca zmian  podejrzanych, w tym w
diagnostycznych oraz | -materiaty informacyjne zblizone do | szczegdlnosci czestosci badan
leczenia chirurgicznego. oferowanych przez AHQR. Materialy | kontrolnych zaleznej od wielko$ci guzka
- osoba przystepujaca do | zawierajg liste kontrolng (checklist) | oraz dalszych interwencji
programu musi dokona¢ | zagadnien, ktére nalezy omoéwi¢ z | diagnostycznych i terapeutycznych w
$wiadomego wyboru. pacjentem: ryzyko ekspozycji na | przypadku stwierdzenia odpowiednio
- nalezy zaproponowac | promieniowanie jonizujgce, definicja | wysokiego ryzyka nowotworu, réznic w
terapie antynikotynowg pojedynczego guzka ptuca (SPN) i | rokowaniu i mozliwosci stosowania
jego relacji do wczesnego raka ptuca, | radykalnego leczenia u chorych z rakiem
wynikow fatszywie dodatnich, | ptuca wykrytym w stadium | lub Il a
mozliwej koniecznosci badan | stadium Il lub IV;
inwazyjny, zgody na  zabieg | - materiaty oferowane przez AHQR, Lung
operacyjny, dziatan dotyczacych | Cancer Alliance Polska:
rzucenia palenia tytoniu i utrzymania | https://rakpluca.edu.pl/
abstynenciji
Pytanie 3 - Badania powinni ocenia¢ | - Lekarz specjalista | - Ocena wynikéw powinna | - Tak jak w Ogdlnopolskim Programie | Wybor rozwigzan powinien uwzgledniac
Organizacja specjalisci w  dziedzinie | radiologii co najmniej z 5- | by¢ prowadzona przez | Wczesnego Wykrywania Raka Ptuca | zarobwno doswiadczenia uzyskane w
oceny wynikow radiodiagnostyki 0 | letnim stazem i | doswiadczony zespot | (WWRP) za Pomoca Niskodawkowej | przeprowadzonych dotychczas na swiecie
NDTK odpowiednim doswiadczeniu | doswiadczeniem radiologow. Tomografii Komputerowej (NDTK) badaniach nad skriningiem raka ptuca,
(zapewnienie (np. liczba badan TK klatki | potwierdzonym przez | - Nalezy rozwazy¢ | - W sklad Centrum Badan | polskich programach pilotazowych oraz
najwyzszej piersiowej >200 rocznie). Kierownika Zakfadu | cykliczne szkolenia | Przesiewowych Raka Pluca powinni | uwarunkowania funkcjonujgce w
czutoSci i -Badania prowadzone w | Radiologii. personelu wraz z | wchodzi¢  specjalisci  wszystkich | osrodkach, ktére beda prowadzity
swoistosci) osrodkach zapewniajgcych | - Mozliwo$¢ konsultacji w | omawianem wynikéw | dziedzin pracujgcy w | program badan przesiewowych.
mozliwosc¢ kompleksowej | osrodku specjalizujgcym sie | NDTK z uwzglednieniem | wielodyscyplinarnym zespole i
diagnostyki zgodnie z | w diagnostyce obrazowej | rozpoznan decydujgcy o kazdym etapie
wytycznymi  postepowania | klatki piersiowej (czyli np. | histopatologicznych. diagnostyki i leczenia na zasadach
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Prof. dr hab. Maciej | Prof. dr hab. Jerzy | Dr hab. n. med. Adam | Dr hab. n. med. Mariusz Adamek Prof. dr hab. n. med. Rafat Krenke
Krzakowski Walecki Maciejczyk Przewodniczacy Kierownik Kliniki Chorob
KK ~w dz. onkologii | KK w dz. radiologii i | Przewodniczacy PTO | Wielodyscyplinarnego Zespotu | Wewnetrznych Pneumonologii i
klinicznej [Zal 2] diagnostyki obrazowej | [Zal 3] Terapii Onkologicznej [Zal 4] Alergologii WUM [Zal 5]

[Zal 3]

ewentualnej zZmiany badaniach wczesnego wykrywania

(wielkose, topografia, raka ptuca. Wszyscy uczestnicy

granice, tak jak w
symptomatologii

standardowym badaniu
ptuc).

- Metodyka badania
powinna obejmowac
program wysokiej
rozdzielczosci, ktéry jest

absolutnym wymogiem w
badaniach zmian
nienowotworowych i
nowotworowych ptuc

WZBPRP muszg by¢ specjalistami w
w/w dziedzinach: w diagnozowaniu,
leczeniu i dtugofalowej obserwacji
guzkéw wykrytych w badaniach.

Pytanie 4
Zasadnos¢
szkolen dla
personelu
medycznego

Konieczno$¢  prowadzenia
szkolen zaleze¢ powinna od
liczby specjalistow
posiadajgcych odpowiednie
doswiadczenie

Osrodek  rozpoczynajacy
skryning powinien zajg¢ sie
przeszkoleniem personelu,
w tym takze pracujgcego
personelu radiologicznego —
lekarzy oraz technikéw RTG

- Szkolenie onkologéw,
pulmonologoéw,
torakochirurgdw-
wypracowanie
najskuteczniejszych
metod leczenia pacjentéw
z rakiem ptuca

- Szkolenia radiologow —
opis wynikow NDTK w
oparciu o] jednolite
standardy, omawianie
trudnych wynikéw NDTK,
audyt kliniczny

- Szkolenia pielegniarek —
opieka nad pacjentami po
leczeniu raka pituca -
Szkolenia rehabilitantow —
rehabilitacja pacjentow po
leczeniu raka ptuca

- Szkolenia lekarzy POZ —
odpowiedzialnos¢ lekarza
POz za populacje
aktywna, czujnosé
onkologiczna

Szkolenie personelu medycznego
winno stanowi¢ integralng czes¢
kazdego programu przesiewowego

Szkolenie personelu medycznego
powinno stanowi¢ wazng czes¢ programu

Pytanie 5

W przypadku wykrycia guzka
0 $rednicy 8-30 mm nalezy

Obowigzuja
American

wytyczne
College of

Zgodnie z  wytycznymi
Lung-RADS przy progowej

Postepowanie z pojedynczymi
guzkami pluca zalezy od ich wielkosci

- Odréznienie zmian, ktére nie sg
typowymi obwodowymi guzkami ptuca,
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diagnostyke pod
katem raka ptuc

prawdopodobienstwa
ztosliwego charakteru (np.
obecnos$¢ mikrozwapnien lub
obraz tzw. mlecznej szyby)
oraz mozliwosci wykonania
resekcji

NDTK.

- Guzki kategorii 3 kontrolne
NDTK za 6 msc.

- Guzki  kategorii 4
wskazane kontrolne NDTK
za 3 msc, biopsja Ilub
PET/TK w zmianach z
frakcjg litg wiekszg od 8
mm.

LungRADS) nalezy poddaé
obserwacji oraz NDTK po 12 msc do
czasu wykluczenia ryzyka rozwoju
choroby,

- guzki 6-7 mm (kat. 3) — ponowne
NDTK po 6 msc,

- guzki 8-14 mm (kat. 4A w
LungRADS) — ponowne NDTK po 3
msc lub rozwazenie PET-TK,

- guzki 215 mm (kat. 4B) — TK z
kontrastem i/lub PET-TK,

- guzki $rodoskrzelowe — ponowne
NDTK po 1 msc lub bezposrednio po

stwierdzonym  epizodzie  ostrych
napadéow kaszlu. W przypadku
stwierdzenia obrazu

niejednoznacznego nalezy wykonaé
bronchofiberoskopig.

Prof. dr hab. Maciej | Prof. dr hab. Jerzy | Dr hab. n. med. Adam | Dr hab. n. med. Mariusz Adamek Prof. dr hab. n. med. Rafat Krenke
Krzakowski Walecki Maciejczyk Przewodniczacy Kierownik Kliniki Chorob
KK ~w dz. onkologii | KK w dz. radiologii i | Przewodniczacy PTO | Wielodyscyplinarnego Zespotu | Wewnetrznych Pneumonologii i
klinicznej [Zal 2] diagnostyki obrazowej | [Zal 3] Terapii Onkologicznej [Zal 4] Alergologii WUM [Zal 5]
[Zal 3]
Jaki wynik prowadzi¢ dalszg | Radiology wtaczone do | wielkosci guzka ptuca na | i morfologii (guzki lite, czesciowo lite i | ale ktore =~ wymagajg  dodatkowej
przesiewowego diagnostyke, ktorej | rekomendacji NCCN. poziomie min. 6 mm. nielite). Ocena oparta jest na | diagnostyki. Do takich sytuacji mozna
NDTK powinien zasadniczymi  elementami | - Guzki kategorii 12 nalezy systemie scoringu LungRADS: zaliczy¢ niedodme, ptyn w oplucnej,
kierowaC na petng | powinno  by¢ okre$lenie | kontrolowaé raz na rok w - guzki o $rednicy <6 mm (kat. 2 w | znieksztatcenie/poszerzenie $rddpiersia.

We wszystkich tych przypadkach nalezy
wykonac¢ CT klatki piersiowej z kontrastem
i/lub skierowa¢ pacjenta do specjalisty
choréb pluc.

- Natomiast guzki mogg mie¢ zaréwno
charakter nowotworowy jak i
nienowotworowy — prawdopodobienstwo
mozna okre$li¢ w roézny sposéb np.
stosujac kalkulatory.

- Najwazniejsza zmienng okreslajgcg
ryzyko nowotworowej etiologii guzka jest
jego wielkos¢ lub wzrost wielkosSci
(objetosci w czasie). W ostatnim czasie
wprowadzono takze element oceny
struktury guzka, cho¢ w przypadku badan
NDTK taka ocena moze by¢ utrudniona
np. system Lung RADS. Wg tego systemu
pogtebionej i niezwtocznej diagnostyki w
kierunku raka ptluca wymaga kategoria
guzkow okreslanych jako 4B i 4X.

Pytanie 6
Zarzgdzanie
ryzykiem
zwigzanym z duzg
liczbg wynikéw
fatszywie-
pozytywnych

Problem zarzadzania
ryzykiem  zwigzanym z
wynikami nieprawdziwie
dodatnimi nie znalazt do

chwili obecnej ostatecznego
rozwigzania.

Przy istnieniu watpliwosci
nalezy powtérzyé badanie

NDTK, ewentualnie
rozstrzygngé badaniem
PET CT.

Zgodnie z
Lung-RADS.

wytycznymi

W polskim konsensusie (Rzyman

2018) wyrdzniono czynniki

zmierzajgce do redukcji wynikow FP:

1. Ocena czynnikéw ryzyka (wg
standardow NCCN);

2. Stosowanie modeli
predykcyjnych (za pomoca
réwnan regresji liniowej, ktorych
elementami sg czynniki ryzyka
oraz dane socjoekonomiczne);

3. Zaawansowana analiza obrazu
(ocena morfologicznych cech
obrazu wraz z
nieopisywalnymi/agnostycznymi
parametrami);

1) Okreslenie jak najbardziej precyzyjnych
i Scistych kryteriéw selekcji do programu

(ocena czynnikow ryzyka). 2)
Zastosowanie komputerowych systeméw
analizy obrazu  (Computer  Aided

Diagnosis, CAD) dla poprawy trafnosci
oceny radiologicznej obrazéw CT i 3)
Badania genomowych Ilub biatkowych
biomarkeréw w surowicy krwi, ktore
potwierdzajg (dodatnia wartosé
predykcyjna) lub wykluczajg (negatywna
wartos$¢ predykcyjna) obecnos$¢ procesu
nowotworowego u pacjenta poddanego
badaniu przesiewowemu (Rzyman 2018).
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Krzakowski Walecki Maciejczyk Przewodniczacy Kierownik Kliniki Chorob
KK ~w dz. onkologii | KK w dz. radiologii i | Przewodniczacy PTO | Wielodyscyplinarnego Zespotu | Wewnetrznych Pneumonologii i
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4. Oznaczanie biomarkerow
genomowych lub biatkowych.
Pytanie 7 Kwalifikacje 0s6b | Brak odpowiedzi Radiolog musi posiada¢ | Radiolog musi posiada¢ | 1)sprawny nabdr i kwalifikacje pacjentow
Wymagania dot. wspotpracujgcych z doswiadczenie w analizie | doswiadczenie w analizie badan | do programu przesiewowego, 2) wysokiej
personelu radiologiami badan niskodawkowych z | niskodawkowych z udokumentowang | jakosci badania NDTK oraz kompetentna
(pneumonolodzy, udokumentowang oceng | oceng (opisanie) przynajmniej 300 TK | interpretacja wyniku, 3) sprawne i
torakochirurdzy, onkolodzy) (opisanie) przynajmniej | klatki piersiowej w ciagu ostatnich 36 | wtasciwe decyzje dotyczgce dalszego
powinny by¢ tozsame z 300 TK klatki piersiowej w | msc (ACR-STR). postepowania - w sktad zespotu powinni
wymaganiami dla osrodkow ciggu ostatnich 36 msc. wejs¢ specjalisci i osoby dysponujgce
kompetencji wiedzg i doswiadczeniem z zakresu:
podstawowej opieki zdrowotnej, radiologii
klatki  piersiowej, choréob ptuc i
torakochirurgii. W sktad zespotu powinien
takze chodzi¢ technicy radiologii,
odpowiednio przygotowane pielegniarki i
koordynator;
- najwazniejsze  znaczenie = majg
kompetencje technikéw radiologii oraz
radiologéw oceniajgcych wynik badania
NDTK, oraz znajomosé zalecen
dotyczacych dalszego postepowania w
zaleznosci od wskaznikdw okreslajgcych
ryzyko raka ptuca;
- radiolog biorgcy udziat w ocenie testow
przesiewowych musi posiadac
doswiadczenie w  analizie badan
niskodawkowych z udokumentowang
oceng przynajmniej 300 badan CT klatki
piersiowej w ciggu ostatnich 36 miesiecy.
Pytanie 8 Pyt. do nadzoru | - W kazdym aparacie TK w | - aparat min. 16-rzedowy - aparat spiralny, minimum 16- | - Kluczowym wymogiem w os$rodku
Wymagania specjalistycznego w | ostatnich  5-ciu latach | - nalezy dopusci¢ | rzedowy oraz postepowanie zgodnie | powinna by¢ ilos¢ i jakos¢ prowadzonych
o$rodka dziadzinie radiodiagnostyki istnieje program | mozliwos$¢ teleradiologii z zasadg ALARA (As Low As | badan przesiewowych;
niskodawkowego TK ptluc. Reasonably Achievable — sposéb | - osrodki pulmonologiczne i/lub
- Rozdzielczosé umozliwiajgcy postawienie | torakochirurgiczne specjalizujgce sie w
uzyskiwanych tomogramoéw rozpoznania przy akceptowalnej | diagnostyce raka ptuca;
jest diagnostyczna. jakosci badania i mozliwie | - co najmniej 16-rzedowy skaner CT z
- Obrazy NDTK ograniczajg najmniejszej dawce promieniowania); | mozliwoscig ciggtej (spiralnej) akwizyciji
jedynie ocene tkanek - maksymalna dawka pochtonieta w | danych;
miekkich pozaptucnych, nie trakcie NDTK wg American College of | - postepowanie zgodne z zasadg ALARA;

Raport w sprawie zalecanych technologii medycznych, dziatai przeprowadzanych w ramach programoéw polityki zdrowotnej oraz warunkéw realizacji tych programow

45/122




Wczesne wykrywanie raka ptuca z wykorzystaniem NDTK

Prof. dr hab. Maciej | Prof. dr hab. Jerzy | Dr hab. n. med. Adam | Dr hab. n. med. Mariusz Adamek Prof. dr hab. n. med. Rafat Krenke
Krzakowski Walecki Maciejczyk Przewodniczacy Kierownik Kliniki Chorob
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klinicznej [Zal 2] diagnostyki obrazowej | [Zal 3] Terapii Onkologicznej [Zal 4] Alergologii WUM [Zal 5]

[Zal 3]

stanowig jednak obszaru
klinicznego
zainteresowania).

- Skanery min. 16-rzedowe.

Radiology -Society of Thoracic
Radiology (ACR-STR) nie powinna
przekroczy¢ 3 mGy dla

standardowego pacjenta (wysokos¢ -
170 cm, waga — 69,75 kg);

- zakres badania NDTK obejmuje
ptuca od ich szczytow do katéw

przeponowo-zebrowych. Badanie
przeprowadza sie na gtebokim
wdechu, bez podania s$rodkow
kontrastujgcych dozylnie ani
doustnie.  Maksymalna  grubos$c
warstwy  wynosi 25 mm, a

proponowana — 1 mm;

- analiza obrazéw powinna byc¢
wykonywana na konsolach
diagnostycznych dedykowanych
wykryciu wczesnego raka pluca
(guzek) i nieprzeoczenia innych
istotnych zmian;

- do wykrywania guzkéw ptuca nalezy
wykorzystywac¢ rekonstrukcje typu
MIP (Maximum Intensity Projection).
Badanie powinno by¢ oceniane na
tzw. oknie plucnym. Dodatkowo
wskazane jest stosowanie okna dla
tkanek miekkich w celu identyfikacji
zwapnien i ewentualnych
powiekszonych weztéw chionnych
przy zatozeniu, ze ich ocena w
niskodawkowym badaniu jest
ograniczona;

- nalezy takze raportowa¢ dodatkowe
istotne zmiany, takie jak rozedma i
inne choroby ptuc, miazdzyca
naczyn, w tym stopien uwapnienia
tetnic wiencowych, tetniaki,
osteopenia oraz inne  zmiany
patologiczne  nerek, nadnerczy,
watroby i piersi.

- grubos¢ wartswy rekonstrukcyjnej
powinna sie waha¢ od 1,0 do 2,5 mm.
Wazne znaczenie majg odpowiednie
aplikacje ukierunkowane na wykrywanie
guzkéw w ptucach dostarczane zwykle
przez producentéow skanerow CT;
- wykorzystanie rekonstrukcji
(Maximum Intensity Projection);

- badanie powinno by¢ analizowane z
wykorzystaniem parametréw (window
level i window width) typowych dla tzw.
okna plucnego. Stosowanie innych
nastawow okna daje mozliwo$¢ uzyskanie
dodatkowych informacji o guzkach, a
takze innych stwierdzonych
nieprawidfowosciach.

MIP
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KK ~w dz. onkologii | KK w dz. radiologii i | Przewodniczacy PTO | Wielodyscyplinarnego Zespotu | Wewnetrznych Pneumonologii i
klinicznej [Zal 2] diagnostyki obrazowej | [Zal 3] Terapii Onkologicznej [Zal 4] Alergologii WUM [Zal 5]
[Zal 3]
Pytanie 9 Dziatania edukacyjne | Brak odpowiedzi - edukacja jako | - edukacja jest integralng cechg | - Dziatania edukacyjne powinny stanowic
Zasadnosé powinny dotyczy¢ wszystkich elementarne zadanie PPZ; | prewencji i ma kluczowa role; integralny element programu badan
prowadzenia cztonkow personelu - edukacja powinna by¢ | - dotyczy zasad profilaktyki pierwotnej | przesiewowych.
edukaciji medycznego skierowana nie tylko do | (zaprzestanie palenia tytoniu) jak i | - Edukacja w zakresie prewencji
zaangazowanych w program grupy podlegajgcej | wtornej  (skryning u o0séb o | pierwotnej (zaprzestanie palenia tytoniu)
profilaktyczny. badaniom; podwyzszonym ryzyku | powinna by¢ odpowiednio dopasowana
- powinna by¢ kierowana | zachorowania); do interwencji  antynikotynowej, a
niezaleznie od wieku, do | - pacjent wyedukowany mniej obawia | edukacja dotyczgca prewencji wtérnej -
kazdej grupy odbiorcéw, w | sie procedur, nabiera motywacji i | powinna dostarcza¢ pacjentowi istotnych
tym do miodziezy szkolnej; | czesto jest edukatorem w Srodowisku | informacji o zaletach i ograniczeniach
- w celu zapewnienia | spotecznym. programu badan skriningowych (PPZ
wiasciwej skutecznosci POWER, Rzyman 2018).
dziatan edukacyjnych
kazdorazowo nalezy
dostosowa¢ przekaz do
grupy odbiorcow.
Pytanie 10 - PPZ powinien by¢ | Brak odpowiedzi - interwencja | Celowo$¢ potgczenie interwencji | - Prowadzenie interwencji
Zasadnosgé i potgczony z — Dbardziej antynikotynowa powinna | antytytoniowej z NDTK nie budzi | antynikotynowejwraz z programem badan
forma interwencji skutecznymi niz obecnie — stanowi¢ dopetnienie PPZ; | watpliwosci. przesiewowych jest konieczne.
antynikotynowych | dziataniami z zakresu - uczestnikow nalezy objg¢ | Proponowana $ciezka interwencji | - Propozycja przebiegu i zakresu
w potgczeniu z profilaktyki pierwotnej wsparciem antytytoniowej w ramach badania | interwencji antynikotynowej w ramach
przesiewem (dziatania antynikotynowe); psychologicznym przesiewowego: w publikacji Rzyman | programu badan przesiewowych z
- nalezy zwigkszy¢ majgcym na celu | 2018. zastosowaniem NDTK zostata opisana w
dostepnos¢ poradni zaprzestanie lub znaczne stanowisku grupy ekspertow Rzyman
antynikotynowych (kazdy ograniczenie uzywania 2018.
osrodek prowadzacy nikotyny
program wczesnego
wykrywania raka  pluca
powinien zapewnia¢ staly i
nieograniczony dostep do
porad psychologicznych oraz
farmakologicznego leczenia
uzaleznienia od nikotyny)
Pytanie 11 Zakiad Epidemiologii i | Brak odpowiedzi Samorzady powinny | - Ogdlnopolski Program Wczesnego | - Ogdlnopolski Program Wczesnego
Wskazanie zrédet | Prewencji Nowotworow wystgpi¢ do lokalnych | Wykrywania Raka Pluca (WWRP) za | Wykrywania Raka Pluca (WWRP) za
materiatow Centrum Onkologii- Instytutu Centréw Onkologii | Pomocg Niskodawkowej Tomografii | Pomocg  Niskodawkowej  Tomografii
edukacyjnych dla | w Warszawie oraz Biuro zajmujgcych sie leczeniem | Komputerowej (NDTK); Komputerowej (NDTK);
jst Prasy i Promaocji raka ptuca 0 | - konsensus Rzyman 2018; - konsensus Rzyman 2018;
Ministerstwa Zdrowia przygotowanie materiatéw | - www.rakpluca.edu.pl (polskie lustro | - www.rakpluca.edu.pl
edukacyjnych ktére | Lung Cancer Alliance)
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Wczesne wykrywanie raka ptuca z wykorzystaniem NDTK

- Interwat zalezy od oceny

klinicznej i jest réozny w
zaleznosci od wielkosci
guzka.

nalezy powtorzy¢ za 12 miesigcy.
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KK ~w dz. onkologii | KK w dz. radiologii i | Przewodniczacy PTO | Wielodyscyplinarnego Zespotu | Wewnetrznych Pneumonologii i
klinicznej [Zal 2] diagnostyki obrazowej | [Zal 3] Terapii Onkologicznej [Zal 4] Alergologii WUM [Zal 5]
[Zal 3]
dodatkowo uwzgledniajg | - ttumaczone materiaty AHQR
specyfike regionu.
Pytanie 12 co 12 miesiecy przez 5 lat - Badanie kontrolne chorych | Interwat dla  populacji | Wg systemu LungRADS w kategoriil | - W  wiekszosci przeprowadzonych
Czestosc w grupie ryzyka powinno | bezobjawowej: 12 m-cy (brak stwierdzonych guzkéw) oraz | dotychczas badahn  stosowano  12-
powtarzania miescic sie w przedziale: od kategorii 2 (guzki lite do 5 mm | miesigczny odstgp miedzy kolejnymi
NDTK 3 do 12 msc. wigcznie), badanie tomograficzne | badaniami NDTK. Brak jest

przekonujgcych danych, ze okres ten
mogtby by¢ wydtuzony.

- Testowane modele predykcyjne, w
ktérych zatozono badanie NDTK w
odstepie 1, 2'i 3 lat wskazujg, ze badanie
wykonane co rok pozwala na uzyskanie
najlepszych wynikéw wyrazajgcych sie
redukcjg $miertelnosci o okoto 20%. W
przypadku badan przesiewowych
wykonywanych co 2 lub 3 lata odsetek ten
jest mniejszy i wynosi odpowiednio okoto
10% i 6%.
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Wczesne wykrywanie raka ptuca z wykorzystaniem NDTK

Podsumowanie opinii ekspertow

e Populacja docelowa:

o

osoby w wieku 55-74 lat oraz 220 paczkolat + okres niepalenia nie dtuzszy niz 15 lat oraz
osoby w wieku 50-74 lat oraz 220 paczkolat, okres abstynencji nie dtuzszy niz 15 lat, u ktérych
stwierdza sie jeden z czynnikéw ryzyka:

= ekspozycja zawodowa na krzemionke, beryl, nikiel, chrom, kadm, azbest, zwigzki
arsenu, spaliny silnikéw diesla, dym ze spalania wegla kamiennego, sadza

= ekspozycja na radon

» indywidualna historia zachorowania na raka: przebyty rak ptuc, w wywiadzie chioniak,
rak gtowy i szyi lub raki zalezne od palenia tytoniu, np. rak pecherza moczowego

= rak ptuc w wywiadzie u krewnych pierwszego stopnia
= historia chordb ptuc: POCh lub widknienie ptuc (IPF).

Osoby w wieku 50-70 lat oraz =230 paczkolat, ktoére palg lub okres abstynencji wynosi 10 lat
lub mniej.

Konkretne kryteria wtaczenia w istotny sposob przektadajg sie na liczbe zgondéw z powodu
raka ptuca, ktérym mozna zapobiec oraz koszty PPZ.

¢ Informacje na temat programu przesiewowego przekazywane osobie, ktéra do niego przystepuje
powinny obejmowac: charakter badania przesiewowego, zysk i dziatania niepozgdane (w tym wyniki
fatszywie dodatnie), postepowania w przypadku wykrycia nieprawidtowosci (w tym mozliwosc
ewentualnych inwazyjnych badan diagnostycznych oraz leczenia chirurgicznego), réznic w rokowaniu
i mozliwosci stosowania radykalnego leczenia u chorych z rakiem ptuca wykrytym w stadium I lub Il a
stadium Il lub IV i mozliwo$ci rozpoznania choréb innych niz raka ptuca, dziatah dotyczacych rzucenia
palenia tytoniu i utrzymania abstynencji;

@)

materiaty oferowane przez AHQR, Lung Cancer Alliance Polska: https://rakpluca.edu.pl/

e Organizacja oceny wynikow NDTK zapewniajgca jak najwyzszg czuto$¢ i swoistosc:

@)

Badania powinni ocenia¢ specjalisci (zesp6t specjalistow) w dziedzinie radiodiagnostyki o
odpowiednim doswiadczeniu (co najmniej 5-letni staz, liczba badan TK klatki piersiowej >200
rocznie);

Badania powinny by¢ prowadzone w osrodkach zapewniajgcych mozliwos¢ kompleksowej
diagnostyki obrazowej Kklatki piersiowej zgodnie z wytycznymi postepowania oraz
skojarzonego leczenia;

Formularz dot. badania skryningowego powinien zawiera¢ elementy typowe dla oceny
badania ptuc, badania TK klatki piersiowej m.in. opis morfologii TK ewentualnej zmiany
(wielko$¢, topografia, granice, tak jak w symptomatologii standardowym badaniu ptuc);

Wielodyscyplinarny Zesp6t Badan Przesiewowych Raka Ptuca (WZBPRP) powinien sktadaé
sie z: radiologa, patologa, pulmonologa, chirurga klatki piersiowej, onkologa klinicznego,
radioterapeuty, pielegniarki i koordynatora z doswiadczeniem w diagnostyce i leczeniu raka
ptuca, oraz w badaniach wczesnego wykrywania raka ptuc.

e Zasadnos¢ szkolenia personelu medycznego:

o

Szkolenie personelu medycznego powinno stanowi¢ integralng cze$¢é programu
przesiewowego.

Osrodek rozpoczynajacy skryning powinien zajgc¢ sie przeszkoleniem personelu, w tym takze
pracujgcego personelu radiologicznego — lekarzy oraz technikéw RTG;

Szkolenia radiologéw — opis wynikéw NDTK w oparciu o jednolite standardy, omawianie
trudnych wynikow NDTK, audyt kliniczny.

o Woynik przesiewowego NDTK jaki powinien kierowa¢ uczestnika na petng diagnostyke pod katem raka

ptuc:

o

Obowigzuje system LungRADS zgodnie z wytycznymi American College of Radiology:
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= guzki o $rednicy <6 mm (kat. 2 w LungRADS) nalezy poddac¢ obserwacji oraz NDTK
po 12 msc do czasu wykluczenia ryzyka rozwoju choroby,

= guzki 6-7 mm (kat. 3) — ponowne NDTK po 6 msc,

= guzki 8-14 mm (kat. 4A w LungRADS) — ponowne NDTK po 3 msc lub rozwazenie
PET-TK lub biopsji,

= guzki 215 mm (kat. 4B) — TK z kontrastem i/lub PET-TK,

= guzki srodoskrzelowe — ponowne NDTK po 1 msc lub bezposrednio po stwierdzonym
epizodzie ostrych napaddéw kaszlu.

o W przypadku wykrycia guzka o srednicy 8-30 mm nalezy prowadzi¢ dalszg diagnostyke, ktorej
zasadniczymi elementami powinno by¢ okreslenie prawdopodobienstwa zto$liwego
charakteru.

e Zarzgdzanie ryzykiem zwigzanym z duzg liczbg wynikéw fatszywie-pozytywnych:

o Problem ten nie znalazt do chwili obecnej ostatecznego rozwigzania (KK w dz. onkologii
klinicznej);

o Przy istnieniu watpliwosci nalezy powtérzyé badanie NDTK, ewentualnie rozstrzygnaé
badaniem PET CT (KK w dz. radiologii i diagnostyki obrazowe));

o Zgodnie z polskim konsensusem (Rzyman 2018) wyrdzniono czynniki zmierzajgce do redukciji
wynikéw FP: 1) ocena czynnikow ryzyka (wg standardow NCCN); 2) stosowanie modeli
predykcyjnych (za pomocg réwnan regresiji liniowej, ktérych elementami sg czynniki ryzyka
oraz dane socjoekonomiczne); 3) zaawansowana analiza obrazu (ocena morfologicznych
cech obrazu wraz z nieopisywalnymi/agnostycznymi parametrami); 4) oznaczanie
biomarkeréw genomowych lub biatkowych (Przewodniczacy Wielodyscyplinarnego Zespotu
Terapii Onkologicznej).

¢ Wymagania dotyczgce personelu pracujgcego przy realizacji PPZ:

o Radiolog musi posiada¢ doswiadczenie w analizie badahA niskodawkowych z
udokumentowang oceng (opisanie) przynajmniej 300 TK klatki piersiowej w ciggu ostatnich
36 msc;

o najwazniejsze znaczenie majg kompetencje technikéw radiologii oraz radiologéw
oceniajgcych wynik badania NDTK, oraz znajomos$¢ zalecen dotyczgcych dalszego
postepowania w zaleznosci od wskaznikéw okreslajgcych ryzyko raka ptuca;

o kwalifikacje o0s6b wspotpracujgcych z radiologiami (pneumonolodzy, torakochirurdzy,
onkolodzy) powinny by¢ tozsame z wymaganiami dla osrodkéw kompetencii.

o Wymagania wobec osrodka realizujgcego przesiewowe NDTK:

o Kluczowym wymogiem w os$rodku powinna by¢ ilos¢ i jakos¢ prowadzonych badan
przesiewowych;

o Aparaty TK powinny by¢ przynajmniej 16-rzedowe;

o W kazdym aparacie TK w ostatnich 5-ciu latach istnieje program niskodawkowego TK (KK w
dz. radiologii i diagnostyki obrazowe));

o postepowanie zgodnie z zasadg ALARA (As Low As Reasonably Achievable — sposob
umozliwiajgcy postawienie rozpoznania przy akceptowalnej jakosci badania i mozliwie
najmniejszej dawce promieniowania):

= maksymalna dawka pochtonieta w trakcie NDTK nie powinna przekroczy¢ 3 mGy dla
standardowego pacjenta (wysokos$¢ 170 cm, waga 69,75 kQ);

= NDTK pluc przeprowadza sie bez podania srodkéw kontrastujgcych dozylnie ani
doustnie; maksymalna grubo$é warstwy wynosi 2,5 mm, a proponowana — 1 mm;

» analiza obrazéw powinna byé wykonywana na konsolach diagnostycznych
dedykowanych wykryciu wczesnego raka ptuca (guzek);

= do wykrywania guzkéw ptuca nalezy wykorzystywaé rekonstrukcje typu MIP (ang.
Maximum Intensity Projection);
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» nalezy takze raportowa¢ dodatkowe istotne zmiany.
e Zasadnos¢ prowadzenia edukacji:
o powinny dotyczy¢ wszystkich cztonkéw personelu medycznego zaangazowanych w PPZ;

o powinna by¢ kierowana niezaleznie od wieku, do kazdej grupy odbiorcow, w tym do mtodziezy
szkolnej;

o powinna dotyczy¢ zasad profilaktyki pierwotnej (zaprzestanie palenia tytoniu) jak i wtornej
(skryning u 0s6b o podwyzszonym ryzyku zachorowania);

o przekaz kazdorazowo dostosowany do grupy odbiorcow.

e Zasadno$¢ i forma prowadzenia interwencji antynikotynowych w potaczeniu z przesiewem:
o interwencja antynikotynowa powinna stanowi¢ dopetnienie PPZ;
o zwiekszenie dostepnosci do poradni antynikotynowych;

o uczestnicy powinni mie¢ dostep do porad psychologicznych oraz leczenia farmokologicznego
majgcych na celu zaprzestanie lub znaczne ograniczenie uzywania nikotyny.

e Zrodta materiatéw edukacyjnych dla jst:

o Zaktad Epidemiologii i Prewencji Nowotworow Centrum Onkologii- Instytutu w Warszawie oraz
Biuro Prasy i Promocji Ministerstwa Zdrowia, www.rakpluca.edu.pl, ttumaczone materiaty
AHQR, konsensus Rzyman 2018;

o Samorzady powinny wystgpi¢ do lokalnych Centrow Onkologii zajmujgcych sie leczeniem
raka ptuca o przygotowanie materiatdw edukacyjnych ktére dodatkowo uwzgledniajg
specyfike regionu.

o Czestos¢ powtarzania NDTK:
o Interwat zalezy od oceny klinicznej i jest rézny w zaleznosci od wielkosci guzka;

o Interwat dla populacji bezobjawowej: 12 m-cy; dodatkowo wg systemu LUungRADS w kategorii
2 (guzki lite do 5 mm wiacznie), badanie TK nalezy powtérzyé po 12 msc (Przewodniczacy
PTO, Przewodniczacy Wielodyscyplinarnego Zespotu Terapii Onkologicznej); Brak jest
przekonujgcych danych, ze okres ten mogtby by¢ wydluzony (Kierownik Kliniki Chorob
Wewnetrznych Pneumonologii i Alergologii WUM);

o Badanie kontrolne chorych w grupie ryzyka powinno miesci¢ sie w przedziale: od 3 do 12 msc
(KK w dz. radiologii i diagnostyki obrazowej).
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6. Analiza kliniczna

6.1. Metodologia wyszukiwania dowodow naukowych

<Przedstawi¢, w jakim zakresie dane zagadnienie moze by¢ ocenione za pomocg metod HTA, jesli istnieje
mozliwo$¢ oceny HTA — wykona¢ wyszukiwanie rekomendac;ji i badan, przedstawiajgc zasady wyszukiwania
i wymieniajgc przeszukiwane zrodta. W tym miejscu powinny zostaé opisane kroki prowadzgce do selekciji
rekomendacji i dowoddéw naukowych wigczonych do opracowania, jak: przeszukane zrddia, kryteria
wigczenia/wykluczenia wg. PICOS, wyniki wyszukiwania oraz selekcji. Strategie wyszukiwania, schemat
graficzny etapédw wyszukiwania i selekcji w postaci diagramu zgodnego z zaleceniami QUOROM, tabele
wigczonych i wykluczonych publikacji (z podaniem przyczyn wykluczenia) — powinny byé umieszczone w
rozdziale ,Zatgczniki” na koncu dokumentu — wéwczas odpowiednie odestanie powinno znalez¢ sie w tekscie>

W poszukiwaniu dowodéw naukowych przeszukano nastepujgce zrodta: Medline (przez PubMed), Embase
(przez OVID), Cochrane Library, ClinicalTrials.gov.

Dodatkowo przeprowadzono reczne wyszukiwanie dowodéw naukowych/rekomendacji w nastepujgcych
zrodtach: Australian Government — Department of Health (AGDoH), Agency for Healthcare Research and
Quality (AHRQ), Centers for Disease Control and Prevention (CDC), Guidelines International Network (G-I-N),
National Institute for Health and Care Excellence (NICE), Prescrire International, TRIP Database, U.S.
Preventive Services Task Force (USPSTF), World Health Organization (WHO).

Przed przystgpieniem do opracowania strategii wyszukiwania dowodow naukowych, okreslono kluczowe
zagadnienia (pytania kliniczne), ktére miat obejmowac niniejszy raport. Zostaty one opracowane w oparciu o
zatozenia zgromadzonych i zaopiniowanych PPZ z zakresu raka ptuca. Zatozenia te zostaty opisane w
dokumencie Zal 1 ,Okresowa weryfikacja zatozen zgromadzonych projektdw programoéw polityki zdrowotnej
dotyczacych raka ptuca”, ktéry stanowi Zal 1 do raportu. Zadane pytania kliniczne (PK) wraz z kryteriami
wtgczonenia do niniejszego opracowania obejmowaty:

PK 1: Czy niskodawkowa tomografia komputerowa jest interwencjg lepszg niz standardowa opieka medyczna
w kierunku wykrywania wczesnych stadiéw raka ptuca w populacji 0séb z historig palenia tytoniu i bez objawéw
choroby nowotworowej?

Populacja Osoby z historig palenia tytoniu i bez objawdw choroby nowotworowe;j
Interwencja Badanie przesiewowe z wykorzystaniem niskodawkowej tomografii komputerowe;j
Komparator Nie ograniczono

Efekty zdrowotne

Wykrycie raka ptuca z uwzglednieniem stadiéw

Rodzaj badan

Przeglady systematyczne z metaanalizg RCT

Ograniczenia

Publikacje w jezyku angielskim lub polskim

PK2: Jaki jest wplyw przesiewu z wykorzystaniem niskodawkowej tomografii komputerowej na smiertelnos¢
z powodu raka ptuca lub $miertelnos¢ ogélng w populacji oséb z historig palenia tytoniu i bez objawdw choroby
nowotworowej w porownaniu do standardowej opieki medycznej?

Populacja Osoby z historig palenia tytoniu i bez objawdéw choroby nowotworowej
Interwencja Badanie przesiewowe z wykorzystaniem niskodawkowej tomografii komputerowej
Komparator Nie ograniczono

Efekty zdrowotne Smiertelno$é z powodu raka ptuca lub $miertelno$é ogélna

Rodzaj badan Przeglady systematyczne z metaanalizg RCT

Raport w sprawie zalecanych technologii medycznych, dziatafi przeprowadzanych w ramach programow polityki
zdrowotnej oraz warunkow realizacji tych programoéw 52/122



Wczesne wykrywanie raka ptuca z wykorzystaniem NDTK

Ograniczenia Publikacje w jezyku angielskim lub polskim

PK3: Jakie sg szkody przesiewu z wykorzystaniem niskodawkowej tomografii komputerowej w populacji oséb
z historig palenia tytoniu i bez objawéw choroby nowotworowej w poréwnaniu do standardowej opieki
medycznej?

Populacja Osoby z historig palenia tytoniu i bez objawéw choroby nowotworowej
Interwencja Badanie przesiewowe z wykorzystaniem niskodawkowej tomografii komputerowe;
Komparator Nie ograniczono

Szkody przesiewu, kazde zdarzenie niepozgdane, w tym: nadrozpoznawalnosc,
niepotrzebne leczenie, wyniki fatszywie pozytywne, konsekwencje przesiewu,

Efekty zdrowotne ekspozycja na promieniowanie jonizujgce, procedury inwazyjne, biopsja
cienkoigtowa, powiktania, niepokdj, stres, jakos¢ zycia, stygmatyzacja, poczucie
winy)

Rodzaj badan Przeglady systematyczne z metaanalizg RCT

Ograniczenia Publikacje w jezyku angielskim lub polskim

Do analizy wigczono tgcznie 8 przegladéw systematycznych/metaanaliz oraz 5 opinie ekspertéw klinicznych:
e 8 przegladow systematycznych/metaanaliz

o 8 ze strategii wyszukiwania (Huang 2019, Snowsill 2018, Wang 2018, Ali 2016, Fu 2016,
Manser 2013, Gopal 2010, Humphrey 2013);

* Przeglady systematyczne/metaanalizy przedstawiaty badania pierwotne w postaci
12 RCT: NELSON, DANTE, DLCST, ITALUNG, LSS-PLCO, LUSI, MILD, Depiscan,
NLST, Garg, LUungSEARCH, UKLS. Przedstawione dowody wtérne, opieraty sie na
wspolnym zbiorze badan pierwotnych i anaalizaowano je pod réznym katem. Z tego
powodu ponizej przedsatwiono szczegoétowy opis zatgczonych dowodow.

o 0 zinnych Zrédet;

e 10 rekomendacji (konsensus Polska — Rzyman 2018, USPSTF 2014, ESTS 2017, ERS/ESR 2015,
ESMO 2014, CHEST 2018, AST 2017, NCCN 2020, ATTUD/SRNT 2016, ASCO 2015).

6.2. Ocena jakoSci wigczonych badan wtdrnych
Tabela 8. Ocena przegladéw systematycznych narzedziem AMSTAR2

Publikacja Pytanie 2 | Pytanie 4 | Pytanie 7 | Pytanie 9 Pytlalnie Pytla?,nie Pytlaénie Ocena
metaanaliza
Huang 2019 Tak Tak Tak Tak Tak Tak Tak Wysoka
raport HTA
Snowsill 2018 Tak Tak Tak Tak Tak Tak Tak Wysoka
metaanaliza Czesciowo
Ali 2016 Tak Tak tak Tak Tak Tak Tak Wysoka
metaanaliza | Czesciowo ; :
Fu 2016 tak Tak Nie Tak Tak Tak Tak Niska
przeglad
systematyczny Tak Tak Nie Tak - Tak Tak Niska
Manser 2013
metaanaliza | Czesciowo : .
Gopal 2010 tak Tak Nie Tak Tak Tak Tak Niska
metaanaliza | Cze$ciowo . . . Krytycznie
Wang 2018 tak Nie Nie Nie Tak Tak Tak niska
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przeglad
systematyczny
Humphrey
2013

Tak Tak Tak Tak Tak Tak Tak Wysoka

Domeny krytyczne: pytanie 2 — przygotowanie protokotu przed wykonaniem przeglgdu systematycznego, pytanie 4 —
wszechstronna strategia wyszukiwania; pytanie 7 — lista publikacji wykluczonych na podstawie analizy petnego tekstu;
pytanie 9 — zastosowanie odpowiedniej metody oceny bfedu systematycznego, pytanie 11 — dobdr wiasciwej metody dla
przeprowadzenia metaanalizy; pytanie 13 — uwzglednienie indywidualnych ocen ryzyka bftedu systematycznego
uwzglednionych badan; pytanie 15 — uwzglednienie obecnosci btedu systematycznego publikacji i omowienie jego wptyw
na wyniki. Jedno uchybienie w domenie krytycznej oznacza uzyskanie oceny ,niska”, za$ dwai wiecej uchybienia to ocena
Lkrytycznie niska”. Jesli w domenach niekrytycznych wystepujg liczne uchybienia, to powodujg one obnizenie oceny
koncowey.

Narzedzie do krytycznej oceny przeglgdoéw systematycznych AMSTAR2 pozwala na wyselekcjonowanie
publikacji o najwyzszej jakosci. Takimi pracami sg metaanaliza Huang 2019, raport HTA Snowsill 2018 oraz
metaanaliza Ali 2016. Juz jedno uchybienie w domenie krytycznej skutkuje obnizeniem oceny przegladu
systematycznego do wartosci ,niska”’. Taka sytuacja miata miejsce w przypadku metaanalizy Fu 2016,
przegladu systematycznego Manser 2013 oraz metaanalizy Gopal 2010, gdzie zabrakio listy publikaciji
wykluczonych na podstawie analizy petnego tekstu, a zaprezentowano jedynie iloSciowe zestawienie przyczyn
wykluczen. Ten brak powoduje niepetng transparentnosc¢ procesu selekcji, co stwarza sytuacje sprzyjajaca
ukryciu btedu systematycznego polegajgcego na doborze badan pod z goéry zatozong teze. W metaanalizie
Wang 2018 przeszukana zostata tylko jedna baza danych publikacji medycznych (Medline) oraz nie dokonano
oceny wystgpienia btedu systematycznego we wigczonych publikacjach. Skutkiem tych uchybien jest ocena
krytycznie niska, czyli najnizsza jakg mozna uzyska¢ w narzedziu AMSTAR?2.

Tabela 9. Ocena ryzyka btedu RCT wg Cochrane Collaboration

Oceniany Metoda Ukrycie kodu | Zaslepienie Zaslepienie Niekompletn | Selektywne Inny czynnik
element/bada | randomizacji | randomizacji | uczestnikéw oceny os¢ danych raportowanie
nie personelu efektow

medycznego
DANTE 2009 | niskie niejasne niskie niskie niskie niskie niskie
Depiscan niskie niskie niskie niejasne niskie niskie niskie
2007
DLCST 2009 | niskie niejasne niskie niskie niskie niskie niskie
Garg 2002 niskie niskie niejasne niejasne niskie niskie niskie
ITALUNG niskie niskie niskie niskie niskie niskie niskie
2013
LSS-PLCO niskie niejasne niejasne niejasne niskie niskie niskie
2004
LungSEARC | niskie niejasne niejasne niejasne niskie niskie niejasne
H 2016
LUSI 2012 niskie niskie niejasne niejasne niskie niskie niejasne
MILD 2012 niejasne niejasne niskie niskie niskie niskie niskie

Raport w sprawie zalecanych technologii medycznych, dziatafi przeprowadzanych w ramach programow polityki
zdrowotnej oraz warunkow realizacji tych programoéw

54/122




Wczesne wykrywanie raka ptuca z wykorzystaniem NDTK

NELSON niskie niejasne niejasne niskie niskie niskie niskie
2013

NLST niskie niejasne niskie niskie niskie niskie niskie
UKLS niskie niskie niejasne niskie niskie niskie niejasne

Wysokie ryzyko btedu; Niskie ryzyko btedu; niejasne ryzyko btedu

Ograniczenia analizy szczeg6towo opisano w rozdziale 6.4.
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6.3. Wyniki analizy skutecznosci i bezpieczenstwa
<Nalezy opisa¢ odnalezione dowody naukowe dotyczgce efektywnosci klinicznej i bezpieczenstwa dziatan wykorzystywanych w danym zagadnieniu>

Zgodnie z metodologig przedstawiong w rozdziale 6.1. do analizy wtgczono n=8 przegladow systematycznych/metaanaliz (przeglady/analizy wigczone ze strategii
wyszukiwania n=8, przeglgdy/analizy wigczone w ramach recznego wyszukiwania n=0) oraz n=12 RCT.

6.3.1. Charakterystyka badan wtgczonych do analizy

Tabela 10. Charakterystyka badan wtornych wiaczonych do analizy

Publikacja Metodyka Interwencja Populacja Punkty koncowe
Huang 2019%% Rodzaj badania: Przeglad | NDTK Kryteria wigczenia’ o Smiertelno$é z powodu raka ptuca
i ) . Systematyczny z metaanaliz i
Zrodto finansowania: y yezny 3 e Wiek 218 r.z. e Smiertelnos¢ ogdlna
. . Klasyfikacja AOTMIT: IA o
Nie okreslono e Bez objawow raka ptuca e Wskaznik wczesnego wykrycia

llos¢ wiaczonych badan: 9 -
e Obecne czynniki ryzyka raka ptuca (np. | e Zgon oraz inne powazne komplikacje po

Rodzaj wiaczonych badan: palenie tytoniu lub przypadki raka ptuca zastosowaniu procedur inwazyjnych
RCT (DANTE 2001; DLCST W rodzinie)

2009; ITALUNG 2004; LSS ) o

2000; LUSI 2007; MILD 2005; Liczba uczestnikéw: 97 244

NELSON 2003; NLST 2002;

Yang 2018)

Cel badania: Aktualizacja
dowoddw oraz ocena korzysci
i szkod nisko-dawkowej
tomografii komputerowej jako
metody skryningu raka ptuca

Komparatory: RTG klatki
piersiowej lub brak skryningu

Przedzial czasu objety
wyszukiwaniem: do 06.2016

% Huang, K. L., Wang, S. Y., Lu, W. C., Chang, Y. H., Su, J., & Lu, Y. T. (2019). Effects of low-dose computed tomography on lung cancer screening: a systematic review, meta-analysis, and trial sequential
analysis. BMC pulmonary medicine, 19(1), 126.
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Publikacja Metodyka Interwencja Populacja Punkty koncowe
Wang 201856 Rodzaj badania: Przeglad | NDTK Kryteria wtgczenia® Pierwszorzedowe:
o ' . systematyczny z metaanaliz . ) . . ,
Zrédio finansowania: | yezny a e Wszystkie grupy wiekowe e Liczba zdiagnozowanych rakéw ptuca
) . Klasyfikacja AOTMIT: IA . I -
Projekt finansowany Liczba uczestnikow: 64 129 e  Smiertelnos¢ ogdlna
z grantu kluczowego | llos¢é wiaczonych badan: 4 _
programu badan . .. Drugorzedowe:
dniczych w Rodzaj wiaczonych badan: . ] .
przyrl?oln'ct i RCT(NLST 2002; DANTE e Korzysci ptyngce z NDTK w poréwnaniu
szkolnictwi - 04 do innych metod skryningu
WyZszym prowingji gggé DLCST 2004; MILD Yy yning
Anhui )
Cel badania:
Przeprowadzenie metaanalizy
nacelowanej na poréwnanie
skutecznosci skyningu NDTK
ze standardowymi metodami
oraz uaktualnienie znanych
metaanliz o nowe badania
RCT
Komparatory: RTG klatki
piersiowej lub brak skryningu
Przedzial czasu objety
wyszukiwaniem: do 11.2017
Snowsill 20187 Rodzaj badania: NDTK Kryteria wigczenia’ Pierwszorzedowe:

Zrodto finansowania:

The National Institute
for Health Research
Health Technology
Assessment progra
mme

Przeglad systematyczny =z
metaanalizg

Klasyfikacja AOTMIT: raport
HTA

llo$¢ wiaczonych badan: 12

Rodzaj wiaczonych badan:
RCT

Cel badania:

Ocena Kklinicznej i kosztowej
efektywnosci badan

Kazda populacja okreslona jako populacja
wysokiego ryzyka wystgpienia raka ptuca,
w tym z uwzglednieniem kryteriow:

e Historia palenia tytoniu (minimum 15,
20, 30 paczkolat)

¢  Wiek (najczesciej 50-75 lat)

e Ekspozycja na azbest

e  Choroby uktadu oddechowego
¢ POChP

e  Skutecznosé kliniczna:
Smiertelnosé/wskazniki przezycia raka
ptuca

o  Efektywnos$c¢ kosztowa: ICER
Drugorzedowe:

e  Stadium raka ptuca

e Liczba wykrytych rakéw ptuca

e  Smiertelno$é ogdlna

% \Wang, X., Liu, H., Shen, Y., Li, W., Chen, Y., & Wang, H. (2018). Low-dose computed tomography (NDTK) versus other cancer screenings in early diagnosis of lung cancer: A meta-analysis. Medicine, 97(27).
57 Snowsill, T. M., Yang, H., Griffin, E., Long, H. L., Varley-Campbell, J., Coelho, H., ... & Hyde, C. (2018). Low-dose computed tomography for lung cancer screening in high risk populations: a systematic
review and economic evaluation.
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Zrodio finansowania:

Shanghai Co
mmittee of Science
and Technology

systematyczny z metaanalizg
Klasyfikacja AOTMIT: 1A
llos¢ wiaczonych badan: 9

Rodzaj wiaczonych badan:
RCT (DLCST 2009; DANTE
2001; DESCIPAN  2002;
GARG 2002; ITALUNG 2004,
LSS 2004; MILD 2005;
NELSON 2003; NLST 2002)

Cel badania: przeglad
systematyczny efektéw uzycia
NDTK w skryningu raka ptuca
w  populacji  szczegdlnie
narazonej starszej niz 49 lat z
wyrazng  ekspozycjg na
palenie tytoniu

Komparatory: RTG klatki
piersiowej lub standardowa
opieka

Przedzial czasu objety
wyszukiwaniem:  01.1994-
09.2013

e Wiek 50-60r.z.

e Historia palenia tytoniu ($rednio
miedzy 20 a 30 paczkolat)

e Byli palacze (ktorzy rzucili palenie nie
pozniej niz 10 lat temu)

Liczba uczestnikéw: 87 430

Publikacja Metodyka Interwencja Populacja Punkty koncowe
przesiewowych z uzyciem e Kryteria socjoekonomiczne o Jakos¢ zycia (wtaczajgc w to skutki
NDTK w populacji wysokiego , ) L , otrzymania wyniku fatszywie
ryzyka e  Zamieszkanie w miescie lub na wsi dodatniego)
Komparatory: RTG Iub brak Liczba uczestnikow: 87 430 e Liczba prawdziwie
interwencji pozytywnych/fatszywych wynikow
Przedzial czasu objety dpdatmcﬂ or?z pLaW(;iZIWI?ﬁ;a’rszyWIﬁ
wyszukiwaniem:  01.2004- uemnych w stosunku do ostatecznych
ustalen na podstawie petnych badan i
01.2017 oo :
obserwaciji klinicznej
Fu 201668 Rodzaj badania: przeglad | NDTK Kryteria wigczenia’ Pierwszorzedowe:

¢ Smiertelno$¢ z powodu raka ptuca
e Smiertelno$é ogdlna
Drugorzedowe:

e Wykrycie raka ptuca we wczesnym
stadium

% Fu, C., Liu, Z., Zhu, F., Li, S., & Jiang, L. (2016). A meta-analysis: is low-dose computed tomography a superior method for risky lung cancers screening population?. The clinical respiratory journal, 10(3),

333-341.
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Zrodio finansowania:

Agency of
Healthcare Research
and Quality

systematyczny
Klasyfikacja AOTMIT: IA
llos¢ witaczonych badan: 4

Rodzaj wiaczonych badan:
RCT (DANTE 2001; DLCST
2009; MILD 2005; NLST 2002)

e populacja okres$lona wysokiego ryzyka
raka ptuca m.in. z historig palenia

e 0soby 218 r.z.
* bez objawéw raka ptuca

Liczba uczestnikéw: 64 129

Publikacja Metodyka Interwencja Populacja Punkty koncowe
Ali 2016%° Rodzaj badania: przeglad | NDTK Kryteria wtgczenia® Pierwszorzedowe:
o ) . systematyczny z metaanali i
Zrddto finansowania: y yezny 2 23 o Wiek 218 r.z. e Smiertelno$¢ z powodu raka ptuca
. Klasyfikacja AOTMIT: IA i . .
Public Health ¢ Przynalezace do grupy wysokiego ryzyka | ¢ Smiertelno$¢ ogdina
Agency of Canada llos¢ wiaczonych badan: 13 wystgpienia rak ptuc ) . )

(PHAC) . . e  Stadium w ktérym zdiagnozowano raka
Rodzaj wiaczonych badan: « Bez widocznych objawéw lub podejrzenia ptuca
RCT (Chech 1976; DANTE raka ptuca
2001; DLCST 2004; JHS Licab ikow: 53 454 o Wskaznik zaprzestania palenia

. . . iczba uczestnikow:
&/IQLYF‘? ’ 15'7: f l%/IQSGI? ' 1;?:? i/lol(l)_(l)) e Wykrycia przypadkowe innych
2005: NELSON 2003 NLS klinicznie istotnych choréb
1960; NLST 2002; PLCO e  Szkody zwigzane ze skryningiem
1993
) e Szkody zwigzane z inwazyjnymi
Cel badania: Ocena dowodéw metodami badan
dotyczacych korzysci i szkdd
skryningu w populacji
wysokiego ryzyka wystgpienia
rak ptuc przy uzyciu RTG klatki
piersiowej, cytologii plwociny
oraz NDTK
Komparatory: RTG klatki
piersiowej
Przedzial czasu objety
wyszukiwaniem: do 03.2015
Humphrey 20137 | Rodzaj badania: Przeglad | NDTK Kryteria wigczenia: e  Smiertelno$é z powodu raka ptuca

e  Smiertelno$é ogdlna

8 Ali, M. U., Miller, J., Peirson, L., Fitzpatrick-Lewis, D., Kenny, M., Sherifali, D., & Raina, P. (2016). Screening for lung cancer: a systematic review and meta-analysis. Preventive medicine, 89, 301-314.
" Humphrey, L. L., Deffebach, M., Pappas, M., Baumann, C., Artis, K., Mitchell, J. P., ... & Slatore, C. G. (2013). Screening for lung cancer with low-dose computed tomography: a systematic review to update

the US Preventive services task force reco mmendation. Annals of internal medicine, 159(6), 411-420.
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Wczesne wykrywanie raka ptuca z wykorzystaniem NDTK

Publikacja

Metodyka

Interwencja

Populacja

Punkty koncowe

Cel badania: ocena korzysci i
szkdd przesiewu w kierunku
raka ptuca z wykorzystaniem

NDTK; aktualizacja
rekomendacji USPSTF w
zakresie prowadzenia

skryningu raka piluca =z
uzyciem NDTK

Komparatory: RTG Kklatki
piersiowej lub brak skryningu

Przedzial czasu objety
wyszukiwaniem: 2000-
31.05.2013

Uwagi: Metaanaliza  nie
zostata  sporzgdzona @ ze
wzgledu na znaczng
heterogenicznos¢ badan w
zakresie interwencji, okresu
kontrolnego oraz  ogdinej
jakosci  badan. Utworzono
forest-plot w celu prezentacji
wynikbw i jakosciowego
podsumowania danych.

Manser 201371

Zrodio finansowania:

Nie okreslono

Rodzaj badania: Przeglad
systematyczny z metaanalizg

Klasyfikacja AOTMIT: IA
llos¢ wiaczonych badan: 9

Rodzaj wiaczonych badan:
RCT + 1 CCT (Czech 1976;
Erfur Country 1989; Hopkins
1979; Kaiser 1976; Mayo
1993; Mem Sloan 1987; NLST
2002; North London 1970;
PLCO 2010)

RTG klatki piersiowej, TK
klatki piersiowej lub
cytologia plwociny.
Interwencje mogty byé
stosowane zaré6wno osobno
jak i w réznych
kombinacjach z rézna
czestotliwoscia

Kryteria wigczenia’

¢ Osoby doroste kazdej pici
o Palgce, niepalgce oraz byli palacze
Liczba uczestnikow: 453 965

Pierwszorzedowe:

¢ Smiertelno$é w zaleznosci od choroby

Drugorzedowe:

o Whplyw skryningu na palenie tytoniu

I Manser, R., Lethaby, A., Irving, L. B., Stone, C., Byrnes, G., Abramson, M. J., & Campbell, D. (2013). Screening for lung cancer. Cochrane database of systematic reviews, (6).
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Wczesne wykrywanie raka ptuca z wykorzystaniem NDTK

Publikacja

Metodyka

Interwencja

Populacja

Punkty koncowe

Cel badania: Okreslenie czy
skryning nakierowany na raka
ptuca przy uzyciu RTG klatki
piersiowej, TK klatki piersiowej
lub cytologii plwociny jest w
stanie zredukowac
Smiertelno$¢ z powodu raka
ptuca

Komparatory:  Uzaleznione

od badania

Przedzial czasu objety
wyszukiwaniem: do 2012

Gopal 20107

Zrodto finansowania:

Nie okreslono

Rodzaj badania: Przeglad
systematyczny z metaanaliza

Klasyfikacja AOTMIT: 1A
llos¢ wiaczonych badan: 6

Rodzaj wiaczonych badan:
RCT lub CCT (GARG 2002;
ITALUNG 2004; LSS 2000;
DESCIPAN 2002; DANTE
2001; DLCST 2009)

Cel badania: ocena dowoddéw
naukowych popierajgcy badz
negujgcych prowadzenie
skryningu w kierunku raka
ptuca przy uzyciu NDTK

Komparatory: RTG klatki
piersiowej

Przedzial czasu objety
wyszukiwaniem: 1966 —
02.2010

NDTK

Kryteria wigczenia’

e  Wiek: 50-60 r.z.

e Historia palenia tytoniu
migdzy 20 a 30 paczkolat)

Liczba uczestnikéw: 14 055

(8rednio

Pierwszorzedowe:

Wykrycie raka ptuca we wczesnym (l)
stadium

Wykrycie raka pluca w dowolnym
stadium

Stwierdzone wyniki
pozytywne

fatszywie-

Liczba przeprowadzonych torakotomii
przy zmianach tagodnych

2 Gopal, M., Abdullah, S. E., Grady, J. J., & Goodwin, J. S. (2010). Screening for lung cancer with low-dose computed tomography: a systematic review and meta-analysis of the baseline findings of randomized
controlled trials. Journal of thoracic oncology, 5(8), 1233-1239.
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Wczesne wykrywanie raka ptuca z wykorzystaniem NDTK

Tabela 11. Charakterystyka badan pierwotnych

Badanie

Metodyka

Interwencja

Populacja

Punkty koncowe

DANTE 200973 74 75

Zrodto finansowania:

Nie okreslono

Rodzaj badania: RCT
Cel badania:

Zbadanie wptywu skryningu przy
uzyciu spiralnej nisko dawkowej
tomografii  komputerowej na
umieralnos¢ na raka ptuca.

Komparatory: RTG klatki
piersiowej oraz 3-dniowe
badanie cytologiczne plwociny +
wywiad lekarski i badanie
fizykalne w podobnym zakresie
€O w grupie badanej

Opis metody randomizacji: tak,
nie okreslono

Zaslepienie: Nie
Skala Jadad: 3/5

Wieloosrodkowe,
osrodkow: Nie

liczba

Opis utraty chorych z badania:
Tak, co roku utrata 5% pacjentow
objetych follow-up

Okres trwania badania: 5 lat
Hipoteza badawcza: spadek
umieralnosci o 50% po 5 latach

przebywania w ramieniu
skryningu NDTK

przez okres 5 lat badanie z uzyciem
spiralnej nisko dawkowej tomografii
komputerowej (NDTK). Pierwsze
badanie na poczatku i kolejne 4 w
réwnych interwatach czasowych przez 1
rok. Dodatkowo zwigzty wywiad lekarski
oraz badanie fizykalne, skupiajgce sie w
gtébwnej mierze na ocenie nawykow
zwigzanych z  paleniem, historig
medyczng, oznakach oraz objawach
mozliwego nowotworu

+

RTG klatki piersiowej oraz 3-dniowe
badanie cytologiczne plwociny

Kryteria wigczenia’

byli lub obecni palacze
mezczyzni w wieku 60-74 lata

okres palenia wynoszgcy co najmniej 20
paczkolat

Kryteria wytgczenia:

pojawienie sie nowotworu w ciggu
ostatnich 10 lat

inne warunki zdrowotne determinujgce
skrocenie oczekiwanej dtugosci zycia
ponizej 5 lat

okreslona niezdolnos$é do zastosowania
sie do protokotu follow-up

Liczebno$¢ populacii:

Grupa badana — 1276
Grupa kontrolna — 1196

Pierwszorzedowe:

e wpltyw skryningu przy uzyciu
spiralnej nisko dawkowej
tomografii komputerowej na
umieralnos¢ na raka ptuca

Drugorzedowe:
e zapadalnosc

e stadium w momencie

diagnozy

e resekcyjnosé

”# Infante, M., Cavuto, S., Lutman, F. R., Brambilla, G., Chiesa, G., Ceresoli, G., ... & Cariboni, U. (2009). A randomized study of lung cancer screening with spiral computed tomography: three-year results
from the DANTE trial. American journal of respiratory and critical care medicine, 180(5), 445-453.
" Infante M, Cavuto S, Lutman FR, et al. Long-term follow-up results of the DANTE trial, a randomized study of lung cancer screening with spiral computed tomography. Am J Respir Crit Care Med.

2015;191(10):1166-1175.

s Infante M, Lutman FR, Cavuto S, et al. Lung cancer screening with spiral CT: baseline results of the randomized DANTE trial. Lung Cancer. 2008;59(3):355-363

Raport w sprawie zalecanych technologii medycznych, dziatai przeprowadzanych w ramach programéw polityki zdrowotnej oraz warunkéw realizacji tych programow

62/122




Wczesne wykrywanie raka ptuca z wykorzystaniem NDTK

nie okreslono
Zaslepienie: Nie

Skala Jadad: 2/5
Klasyfikacja AOTMIT: 1A

Wieloosrodkowe, liczba

osrodkow:
Tak, 14 osrodkéw we Franciji

Opis utraty chorych z badania:
Tak, utrata 19% (144) ktérzy nie
ukonczyli podstawowego
badania radiologicznego

Okres trwania badania: dwa
lata

Hipoteza badawcza: brak

zaleznosci od wagi uczestnika
e Kolimacja promienia: 1-1.15 mm

e  Grubos¢ rekonstrukcji ptata 1.25-3
mm z naktadaniem sie miedzy O a
50%

poprzedni udokumentowany nowotwor

inne przeciwskazania zdrowotne
(oddechowe lub sercowo- naczyniowe)
ktéore moga uposledzi¢ funkcjonowanie
klatki piersiowej lub zakiéci¢ procesy
diagnostyczne oraz zabiegi chirurgiczne

poprzednio udokumentowana
niewydolno$¢ sercowo-naczyniowa lub
niedawny zawat migsnia sercowego

trwajgca infekcja ptuc

udokumentowane cigzkie narazenie na
azbest

udokumentowana historia choréb klatki
piersiowe;j, ktore w obrazie
radiologicznym przypominajg raka ptuca.

Liczebno$é populacii:

Grupa badana — 385
Grupa kontrolna — 380

Badanie Metodyka Interwencja Populacja Punkty koncowe

Depiscan 200776 Rodzaj badania: RCT Badanie przesiewowe z | Kryteria wtgczenia: o Lokalizacja guzéw

i ) . . wykorzystaniem NDTK lub RTG. . ) ]

Zrodto finasowania: Cel badania: e wiek miedzy 50 a 75 lat o Odlegtos¢ guzkow od optucnej

. ) ) . . Przesiew radiologiczny zostat . ) ) ) .
nie okreslono Poréwnanie skryningu zaplonowany w formie poczatkowej | ® bezobjawowi obecni oraz byli palacze | ¢ Srednica guzka
prowadzonego przy  uzyciu ; ktdérzy rzucili nie pdzniej niz 15 lat temu
NDTK ze skryningiem oraz corocznej przez dwa lat?’ z ( Y P ) ) e Cechy radiologiczne guzkow
oo tacznie trzema badaniami ; ;
prowadzonym z uzyciem RTG diologi : dl kazd e konsumpcja tytoniu wynoszaca
_ | radiologicznymi a azdego minimum 15 papieroséw dziennie przez

Komparatory: RTG klatki paC]enta. co najmniej 20 lat
piersiowe; o Dawka promieniowania:  100- | Kyyteria wylgczenia:
Opis metody randomizacji: tak, 140kv oraz 20-100 mA w

6 Blanchon, T., Bréchot, J. M., Grenier, P. A, Ferretti, G. R., Lemari¢, E., Milleron, B., ... & Blanchon, F. (2007). Baseline results of the Depiscan study: a French randomized pilot trial of lung cancer screening
comparing low dose CT scan (NDTK) and chest X-ray (CXR). Lung cancer, 58(1), 50-58.
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Wczesne wykrywanie raka ptuca z wykorzystaniem NDTK

powodu raka ptuca o wiecej niz
25%.

Komparatory: brak NDTK +
kwestionariusze odnosnie
nawyku palenia oraz ogolnej
jakosci zycia.

Opis metody randomizacji: tak,
uzycie programu
komputerowego
przydzielajgcego badanych od
przestawnych grup 10 pacjentéw
Zaslepienie: Nie

Skala Jadad: 3/5

Klasyfikacja AOTMIT: IIA

Wieloosrodkowe, liczba

osrodkow:
Tak, 2 osrodki w Kopenhadze

Opis utraty chorych z badania:
Brak

Okres trwania badania: 5 lat

Hipoteza badawcza: brak

o Pierwsze badanie NDTK uzyte
zostaje w 1 mieS. po procesie
randomizacji i uformowaniu grupy
kontrolnej i badanej.

e Dawka promieniowania: 120 kV i
40 mAs

e Kolimacja sekcji: 16 x 0,75 mm

e Intensywnosc¢: 1,5

e Czasobrotu: 0,5s

e  Szeroko$¢ przekroju: 3 mm/1 mm

e  Przyrost
1,5 mm/1 mm

rekonstrukcji:

obecni oraz byli palacze ktérzy rzucili
palenie po 50 r.z. (ale nie p6zniej niz 10
lat temu

zdolnos$¢ do przebycia 2 pieter (w sumie
36 stopni) bez potrzeby zatrzymywania
sie

wynik corocznego badania

spirometrycznego (wymuszona objetosé
wydechowa w ciggu 1 sekundy) nie

moze wynosi¢c mniej niz 30%
przewidywanej normalnej  wartosci
wyjsciowej

Kryteria wytgczenia:

masa ciata powyzej 130 kg

udokumentowane poprzednie leczenie
raka ptuca, piersi, czerniaka ztosliwego
badz nadnerczaka

osoby 2z udokumentowanym innym
nowotworem w przeciggu ostatnich 5 lat,
gruzlica w przeciggu 2 lat badz
jakiekolwiek inng chorobg ktdéra mogta
skroci¢ oczekiwang dtugos¢ zycia do
mniej niz 10 lat

Liczebno$¢ populacii:

Badanie Metodyka Interwencja Populacja Punkty koncowe
DLCST 200977 78 7° Rodzaj badania: RCT Nisko dawkowa tomografia | Kryteria wigczenia: Pierwszorzedowe:
., i ) . . komputerowa: . , . . .
Zrodto finansowania: Cel badania: okreslenie czy e Mezczyzni w wieku 50-70 lat e okreslenie czy coroczne
. . coroczne badania skryningowe z | ¢  prowadzona corocznie przez 5 i o badania  skryningowe z
LZZIR\aglnsdhxgztr%oor: zastosowaniem nisko dawkowej wraz z corocznym wypetnieniem | ® P&z widocznych objawéw raka ptuca zastosowaniem nisko
tomografii komputerowej moze kwestionariuszy odnosnie nawyku | 4  okres palenia wynoszacy co najmniej 20 dawkowej tomografii
zredukowa¢  umieralnos¢  z palenia oraz ogolnej jakosci zycia. paczkolat komputerowej moze

zredukowa¢ umieralnos¢ z
powodu raka ptuca o wigcej
niz 25%.

Drugorzedowe:

e 0golny
umieralnosci w
ramieniu badania

wskaznik
kazdym

e liczba stwierdzonych rakow
ptuca w kazdym ramieniu

e wskaznik 5-letnich przezy¢
po postawionej diagnozie

e stadium w ktorym
zdiagnozowano raka ptuca

e odsetek chirurgicznych
resekcji migzszu ptucnego

czestotliwos¢ otrzymywania
wynikow fatszywie dodatnich

o wplyw na zachowania
zwigzane z paleniem

e psychospoteczne
konsekwencje otrzymywania
wynikow fatszywie dodatnich

7 Pedersen, J. H., Ashraf, H., Dirksen, A., Bach, K., Hansen, H., Toennesen, P., ... & Mortensen, J. (2009). The Danish randomized lung cancer CT screening trial—overall design and results of the prevalence
round. Journal of Thoracic Oncology, 4(5), 608-614.
8 Wille MM, Dirksen A, Ashraf H, et al. Results of the randomized Danish Lung Cancer screening trial with focus on high-risk profiling. Am J Respir Crit Care Med. 2016;193(5):542-551
 petersen RH, Hansen HJ, Dirksen A, Pedersen JH. Lung cancer screening and video-assisted thoracic surgery. J Thorac Oncol. 2012;7(6):1026-1031
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Wczesne wykrywanie raka ptuca z wykorzystaniem NDTK

Badanie

Metodyka

Interwencja

Populacja

Punkty koncowe

e Grupa badana: 2052

e Grupa kontrolna: 2052

jako elementu oceny kosztu
przesiewu z uzyciem NDTK.

Garg 200280

Zrodto finansowania:

Nie okreslono

Rodzaj badania: RCT

Cel badania: oszacowanie
mozliwosci wprowadzenia
randomizowanego badania
klinicznego w zakresie skryningu

raka ptuca
Komparatory: brak

Opis metody randomizacji: tak,
randomizacja z uzyciem
losowego przydziatu pacjentow
do grup przy wykorzystaniu
numerow telefonéw.

Zaslepienie: Tak, zaslepienie
badaczy analizujgcych wyniki

Skala Jadad: 4/5
Klasyfikacja AOTMIT: IIA

Wieloosrodkowe, liczba

osrodkow:

Nie

Opis utraty chorych z badania:
Brak

Okres trwania badania: 5 lat

Hipoteza badawcza: brak

Niskodawkowa
komputerowa

e 50mA

tomografia

e dawka promieniowania: 120 kVp
¢ 5 mm kolimacja

e Intensywnosc¢: 2

Poradnictwo antynikotynowe

¢ Dodatkowo
dietetyczne

poradnictwo

e Udzielenie informacji o aktywnosci
fizycznej

Kryteria wigczenia:

wiek: 50-80 lat

obecni lub byli palacze z okresem
palenia wynoszacym przynajmniej 30
paczkolat

Grupa $redniego ryzyka:
brak objawéw POChP

nie korzystajg z przepisanego, przez
lekarza pierwszego kontaktu, inhalatora

brak wykrytej zatorowos$ci oddechowej
Grupa wysokiego ryzyka:

zdiagnozowana zatorowos$¢ ptucna w
badaniu funkcjonalnosci ptuc

Kryteria wytgczenia:

brak zdolnosci do wyrazenia
samodzielnej zgody wynikajacy z
zaawansowanego wieku, stanu zdrowia
badz stanu psychicznego

wystepowanie  dodatkowych chordb
ktore skracajg oczekiwang dtugosc¢ zycia
do mniej niz 6 lat

wykonana tomografia klatki piersiowej w
ostatnich 3 latach zycia

niezdolno$¢ do wytrzymania procedury
diagnostycznej

e  Efekt rekrutacji do badania

e Charakterystyka
populacji

wigczonej

e Wyniki Skryningu

8 Garg, K., Keith, R. L., Byers, T., Kelly, K., Kerzner, A. L., Lynch, D. A., & Miller, Y. E. (2002). Randomized controlled trial with low-dose spiral CT for lung cancer screening: feasibility study and preliminary
results. Radiology, 225(2), 506-510.
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Wczesne wykrywanie raka ptuca z wykorzystaniem NDTK

Badanie

Metodyka

Interwencja

Populacja

Punkty koncowe

e cCigza

Liczebno$¢ populacii:

e  Grupa wysokiego ryzyka (CT) — 55

e  Grupa niskiego ryzyka (CT) — 37

e  Grupawysokiego ryzyka (kontrolna) — 47
e  Grupawysokiego ryzyka (kontrolna) — 51

ITALUNG 201381 82 8

Zrodto finansowania:

The Health Department
of Tuscany Region

Rodzaj badania: RCT

Cel badania: sumaryczna ocena
wynikow badan RCT w zakresie
badan skryningowych raka ptuca
z wykorzystaniem NDTK w

Europie oraz Stanach
zjednoczonych

Komparatory: standardowa
opieka

Opis metody randomizacji: tak,
randomizacja z uzyciem
losowego przydziatu pacjentéw
do grup przy adreséw e-
mailowych

Zaslepienie: Nie

Skala Jadad: 3/5

Klasyfikacja AOTMIT: IIA

Wieloosrodkowe, liczba

osrodkow:
Tak, 3 osrodki

Opis utraty chorych z badania:
tak, w ramienu  badania

Niskodawkowa
komputerowa
corocznie przez 4 lata

tomografia
wykonywana

e dawka promieniowania: 120-140
KV, 20-43 mAs, intensywno$¢ 1-2

e kolimacja sekcji: 3 mm (w
przypadku 1 detektorowego
tomografu) oraz 0,75 mm (w 64
detektorowym tomografie)

Kryteria witgczenia:

e Wiek: 55-69

e Okres palenia wynoszacy przynajmniej
20 paczkolat

e Brak udokumentowanych wczesniej
przypadkéw nowotworéw w przesztosci,
innych niz czerniaka ztosliwego

e Brak udokumentowanych standw, ktore

stanowig przeciwskazanie do
przeprowadzania operaciji klatki
piersiowej

Kryteria wylgczenia:

e Nie okreslono

Liczebno$¢ populacii:

e Grupa badana — 1613
e  Grupa kontrolna- 1593

e Liczba uczestnikéw
zrandomizowanych do
grupy badanej

e  Wyniki skryningu z

uzyciem NDTK i
zarzgdzania protokotem
w grupie badanej

81 Pegna, A. L., Picozzi, G., Falaschi, F., Carrozzi, L., Falchini, M., Carozzi, F. M., ... & Innocenti, F. (2013). Four-year results of low-dose CT screening and nodule management in the ITALUNG trial. Journal
of Thoracic Oncology, 8(7), 866-875.
82 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
8 Lopes Pegna A, Picozzi G, Mascalchi M, et al. Design, recruitment and baseline results of the ITALUNG trial for lung cancer screening with low-dose CT. Lung Cancer. 2009;64(1):34-40.
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Wczesne wykrywanie raka ptuca z wykorzystaniem NDTK

Zaslepienie: Nie
Skala Jadad: 3/5
Klasyfikacja AOTMIT: IIA

Wieloosrodkowe, liczba

osrodkow:
Tak, 6 osrodkow

Opis utraty chorych z badania:
brak

e 110-150 kVp

przebyty inny nowotwor

trwajgce leczenie obecnego nowotworu
innego niz czerniak ztosliwy

przebyty zabieg czesciowego usuniecia
lub catkowitego usuniecia ptuca

uczestnictwo w
przesiewowych
badaniach

innych  badaniach
nowotworow lub

Badanie Metodyka Interwencja Populacja Punkty koncowe
stosujgcym NDTK
zaobserwowano utrate 12,8%
badanych. Wszystkie 4 coroczne
serie badan z uzyciem NDTK
zakonczylo jedynie 79% oso6b
znajdujgcych sie w aktywnym
ramieniu badania.
Okres trwania badania: 4 lat
Hipoteza badawcza: brak
LSS-PLCO 200484 8 Rodzaj badania: RCT NDTK Kryteria wigczenia: e Liczba i rozmiar
Zrédio finansowania: Cel badania: prezentacja | ¢  120-140 kVp e Wiek: 55-74 gilg:ﬁlt?,;ykfcl,l\(,\?:r@%m guzox
. . wynikow i wnioskéw ptynacych z ) o : .
Nie okreslono | pierwszego roku prowadzenia | * 60 MA * Okres palenia wynoszacy przynajmnie] | PIeriszym roki skayningu (z
skryningu ~oraz ostatecznych | ,  Gzas skanu wynoszacy 1 sekunde P o ]
wynikéw z badania LLS (uzaleznione od modelu i typu | ¢« Obecni oraz byli palacze ktérzy rzucili | ®  ©Ogolna liczba rakéw ptuca w
Komparatory: RTG  Klatki skanera) palenie nie pézniej niz 10 lat temu ?é?ggyz(lﬁryn?:gu stadium i
piersiowe; e Rekonstrukcje dodatkowe Kryteria wytgczenia:
; A e Liczba nowotworéw  ze
Oplds mgtonrandomlzac_jl. Fak, RTG e Udokumentowane  zastosowanie u wzgledu na typ
ran OleaCJa .Z UZ.yCIe’m . . paCjenta Spil’alnej niSkO daWkOWej histopa’[ologiczny oraz
losowego przydziatu pacjentéw | ¢  Jedno zdjecie prowadzone od tomografii komputerowej w przeciagu metode skrvninau
do grup przy adreséw plecow do klatki piersiowe;j ostatnich 24 miesiecy & skryning
e-mailowych e Czestosé otrzymywania

wynikéw  pozytywnych, w
zaleznosci od  procedur
diagnostycznych, w
pierwszym roku skryningu

84 Gohagan, J. K., Marcus, P. M., Fagerstrom, R. M., Pinsky, P. F., Kramer, B. S., Prorok, P. C., ... & Engelhard, D. (2005). Final results of the Lung Screening Study, a randomized feasibility study of spiral
CT versus chest X-ray screening for lung cancer. Lung cancer, 47(1), 9-15.
8 Gohagan J, Marcus P, Fagerstrom R, Pinsky P, Kramer B, Prorok P. Baseline findings of a randomized feasibility trial of lung cancer screening with spiral CT scan vs chest radiograph: the Lung Screening
Study of the National Cancer Institute. Chest. 2004;126(1):114-121
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Wczesne wykrywanie raka ptuca z wykorzystaniem NDTK

Badanie Metodyka Interwencja Populacja Punkty koncowe
Okres trwania badania: 1 rok e uczestnictwo w badaniach
nakierowanych na pierwotne

Hipoteza badawcza: brak . ; . "
zapobieganie nowotworom innych niz te
z zakresu zaprzestania palenia
Liczebno$¢ populacii:

e Grupa badana-1660

¢ Grupa kontrolna- 1658

LungSEARCH 2016% | Rodzaj badania: RCT Badanie cytologiczne plwociny | Kryteria wigczenia: Pierwszorzedowe:
. . . . . stosowane w grupie badanej L . . . i
Zrodto finansowania: Cel badania: prezentacja grup ) e pacjenci w dobrym stanie zdrowia, ale | e Nie okreslono
. ) przesuniecia stadium diagnozy | Coroczne badanie NDTK posiadajgcy pewne objawy Swiadczace )
Nie okreslono nowotworu (na wczesne . 0 umiarkowanym POChP Drugorzedowe:
dium) ha skutek Coroczna bronchoskopia ) )
sta _ fl ina (AFB . . o Nie okreslono
prowadzonego skryningu przy | 2utofluorescencyjna (AFB) e obecni lub byli palacze z okresem
uzyciu NDTK palenia wynoszgcym przynajmniej 20
paczkolat i/lub ogodlny czas palenia
Komparatory: brak (niezaleznie od natezenia) wyniost

Opis metody randomizacji: tak, przynajmniej 20 lat

brak doktadnego opisu e byli palacze ktérzy rzucili palenie nie
pdzniej niz 8 lat temu z okresem palenia
wynoszgcym przynajmniej 20 paczkolat
Skala Jadad: 2/5 i/lub ogodlny czas palenia (niezaleznie od
Klasyfikacja AOTMIT: 1A natezenia) wyniost przynajmniej 20 lat

Zaslepienie: Nie

Kryteria wykluczenia:

Wieloosrodkowe, liczba

osrodkow: ¢ Nie okreslono

Tak, 10 osrodkéw Liczebno$¢ populacii:
Opis utraty chorych z badania: e Grupa badana: 785
brak

e Grupa kontrolna: 783
Okres trwania badania: 5 lat

Hipoteza badawcza:
stsosowanie skryningu
nakierowanego na raka ptuca
przy wykorzystaniu NDTK
skutkuje  przesunieciem (na

8 Spiro, S. G., & Hackshaw, A. (2016). Research in progress—LUngSEARCH: a randomised controlled trial of surveillance for the early detection of lung cancer in a high-risk group. Thorax, 71(1), 91-93.
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Wczesne wykrywanie raka ptuca z wykorzystaniem NDTK

Badanie

Metodyka

Interwencja

Populacja

Punkty koncowe

wczesniejsze)stadium w ktérym
choroba zostaje zdiagnozowana

LUSI 201287 88

Zrodto finansowania:

Nie okreslono

Rodzaj badania: RCT

Cel badania: zbadanie czy nisko
dawkowa tomografia
komputerowa jest zdolna do
obnizenia $miertelnosci na raka
ptuca o przynajmniej 20% oraz
przy jakiej czestotliwosci efektow
niepozadanych moze zosta¢ to
osiggniete

Komparatory: brak

Opis metody randomizacji: tak,
randomizacja przeprowadzona
elektronicznie, z wykorzystaniem
narzedzia RANDI

Zaslepienie: nie
Skala Jadad: 3/5
Klasyfikacja AOTMIT: IIA

Wieloosrodkowe, liczba

osrodkow:

Nie

Opis utraty chorych z badania:
brak danych

Okres trwania badania: 5 lat

Hipoteza badawcza: nie

okreslono

Badanie krwi na wczesnym etapie
programu

+

Poradnictwo rzucenia

palenia

dotyczace

e oferowane przez 2 psychologéw
wyszkolonych w tym celu przez
WHO

e réwnolegle do godzin rekrutaciji

e trwajagce 20 minut

+

Nisko dawkowa tomografia
komputerowa

. 1,6-2 mSv

e Grubosé ptata przekroju

wynoszgca 1 mm

e Przedziat rekonstrukcji wynoszacy
miedzy 0,7 a 0,8 mm

e Diagnoza prowadzona  przez
doswiadczonego radiologa
wyszkolonego specjalnie w tym
celu

Kryteria wtgczenia:

Wiek: 50-69 lat

Okres palenia wynoszacy przynajmniej
25 lat przy paleniu minimum 15
papieroséw dziennie lub przynajmniej 30
lat przy paleniu przynajmniej 10
papierosow dziennie

Byli palacze ktérzy przestali palic nie
pdzniej niz 10 lat temu

Brak zdiagnozowanego raka ptuca w
przeciggu ostatnich 5 lat

Brak zdrowotnych przeciwskazan, ktore
mogtyby  uniemozliwi¢ leczenie w
przypadku wykrycia raka ptuca

Brak powaznych choréb ktére mogtyby
skrocic  oczekiwang dlugos¢  zycia
ponizej 10 lat

Kryteria wykluczenia:

e Nie okreslono

Liczebno$¢ populacii:

e Grupa badana: 2029

e Grupa kontrolna: 2023

Pierwszorzedowe:

e |dentyczny z celem badania

Drugorzedowe:

e rozmiar najwigkszego guza
wykrytego w zwigzku
prowadzaniem badania

e liczba oraz rozmiar wykrytych
guzow

e wzrost guza

87 Becker, N., Motsch, E., Gross, M. L., Eigentopf, A., Heussel, C. P., Dienemann, H., ... & Puderbach, M. (2012). Randomized study on early detection of lung cancer with MSCT in Germany: study design
and results of the first screening round. Journal of cancer research and clinical oncology, 138(9), 1475-1486.
8 Field JK, Duffy SW, Baldwin DR, et al. UK Lung Cancer RCT Pilot Screening Trial: baseline findings from the screening arm provide evidence for the potential implementation of lung cancer screening.

Thorax. 2016;71(2):161-170
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Wczesne wykrywanie raka ptuca z wykorzystaniem NDTK

Badanie Metodyka Interwencja Populacja Punkty koncowe
MILD 201289 %0 91 Rodzaj badania: RCT Nisko dawkowa tomografia | Kryteria wigczenia: Pierwszorzedowe:
5 ' . . . komputerowa (NDTK . . . .
Zrédio finansowania: Cel badania: oszacowanie e  Wiek: powyzej 49 r.z. o Wykrycie raka ptuca

wptywu wczesnego wykrywania | e 120 kV

Nie okreslono raka pluca przy  uzyciu

e Obecni lub byli palacze ktérzy rzucili | ¢ Ogdlna umieralnosé

corocznego lub  dwuletniego | 30 mAs palenie nie pozniej niz 10 lat temu Drugorzedowe:

badania NDTK na $miertelnosc w | o 75 mm kolimacja e Okres palenia wynoszacy przynajmniej o

poréwnaniu do braku skryningu. 20 paczkolat e  Zapadalno$¢ na raka ptuca
Oszacowaniu podlegato rowniez | e Czas obrotu antry wynoszacy 0,5 s Liczb d iezbed
wptyw dziatan promocyjnych, e Brak udokumentowanych nowotworéw w | * Iczba _ procedur niezbedna

do wyleczenia tagodnego
raka ptuca

¢ Intensywnos$¢ wynoszgca 1,5 mm

ocena wartosciowosci krwi oraz przeciggu ostatnich 5 lat

biomarkeréw  tkankowych ~w | Badanie krwi na wczesnym etapie
potaczeniu z NDTK na | padania

sSmiertelno$¢ z powodu raka o Nie okreslono
ptuca

Kryteria wytgczenia:

Liczebno$¢ populacii:

Komparatory: brak
. o e  Grupa corocznego NDTK- 1190
Opis metody randomizacji: tak,

scentralizowana  randomizacja e  Grupa dwuletniego NDTK- 1186
warstwowa  poprzez  uzycie

blokéw o zmiennej wielkosci *  Grupakontrolna- 1723

Zaslepienie: tak, za$lepienie
badacza

Skala Jadad: 4/5

Klasyfikacja AOTMIT: 1IA

Wieloosrodkowe, liczba
osrodkow:

Tak, nie okreslono doktadnej
liczby

Opis utraty chorych z badania:
brak danych

Okres trwania badania: 10 lat

89 Pastorino, U., Rossi, M., Rosato, V., Marchiano, A., Sverzellati, N., Morosi, C., ... & Pelosi, G. (2012). Annual or biennial CT screening versus observation in heavy smokers: 5-year results of the MILD
trial. European Journal of Cancer Prevention, 21(3), 308-315.

% Sverzellati N, Silva M, Calareso G, et al. Low-dose computed tomography for lung cancer screening: comparison of performance between annual and biennial screen. Eur Radiol. 2016;26(11): 3821-3829
9 pastorino U, Marchiano A, Sverzellati N, et al. A less intensive screening modality, such as CT every 2 years instead of annual CT, is not harmful for heavy smokers. J Thorac Oncol. 2011;6(6 suppl 2):S518
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Wczesne wykrywanie raka ptuca z wykorzystaniem NDTK

Zorgonderzoek
Nederland Medische
Wetenschappen and
Koningin Wilhelmina

Fonds.

sSmiertelnosc¢.
Komparatory: brak

Opis metody randomizacji: tak,
scentralizowana  randomizacja
warstwowa  poprzez  uzycie
blokéw o zmiennej wielkosci

Zaslepienie: Nie
Skala Jadad: 2/5
Klasyfikacja AOTMIT: 1IA

Wieloosrodkowe, liczba

osrodkow:
Tak, 4 osrodki

Opis utraty chorych z badania:
z posrod 7438 uczestnikéw
badania znajdujgcych sie w
ramieniu interwencji, 7135 oséb
wieto udziat w pierwszej serii z
uzyciem NDTK

e Dawka radiacji miedzy 0,4 mSv a
1,6 mSv w zaleznosci od wagi
pacjenta

e Grubos$¢ przekroju wynoszgca 1
mm

przynajmniej 15 papieroséw dziennie
przez przynajmniej 25 lat

Czestotliwos¢  palenia  wynoszaca
przynajmniej 10 papieroséw dziennie
przez przynajmniej 30 lat

Obecni lub byli palacze ktérzy rzucili
palenie nie pézniej niz 10 lat temu

Kryteria wytgczenia:

Osoby przekonane o] swoim
umiarkowanym lub ztym stanie zdrowia

Osoby niezdolne do samodzielnego
pokonania dwéch pieter po schodach

Osoby, ktérych waga przekracza 140 kg

Udokumentowany, przebyty lub obecny,
nowotwor nerek, piersi, ptuca Ilub
czerniak ztosliwy w przeciggu ostatnich 5
lat.

Badanie Metodyka Interwencja Populacja Punkty koncowe
Hipoteza badawcza:
wystepowanie raka pituca i
Smiertelnosci
NELSON 20139293949 | Rodzaj badania: RCT Nisko dawkowa tomografia | Kryteria wigczenia: Pierwszorzedowe:
96
. . komputerowa . - s
] Cel badania: oszacowanie e  Wiek: 50-75 lat e  Smiertelnos¢ z powodu raka
Zrédto finansowania: wplywu wczesnego wykrywania | ¢ Przy uzyciu 16-detektorowego L, ) ptuca
raka ptuca przy uzyciu NDTK na tomografu ¢ Czestotliwos¢  palenia ~ wynoszaca

Drugorzedowe:

e Oszacowanie i poréwnanie
typéw histopatologicznych,

e Oszacowanie i poréwnanie
stadibw w ktorym wykryto
raka

e Retrospektywna ocena
radiologiczna uczestnikow z
rakiem ptuca, ktéry zostat
zdiagnozowany miedzy
kolejnymi turami skryningu

9 Horeweg, N., van der Aalst, C. M., Vliegenthart, R., Zhao, Y., Xie, X., Scholten, E. T., ... & La mmers, J. W. J. (2013). Volumetric computed tomography screening for lung cancer: three rounds of the
NELSON trial. European Respiratory Journal, 42(6), 1659-1667.
% Horeweg, N., Scholten, E. T., de Jong, P. A., van der Aalst, C. M., Weenink, C., La mmers, J. W. J., ... & Heuvelmans, M. A. (2014). Detection of lung cancer through low-dose CT screening (NELSON): a
prespecified analysis of screening test performance and interval cancers. The lancet oncology, 15(12), 1342-1350.
9 Yousaf-Khan U, van der Aalst C, de Jong PA, et al. Risk stratification based on screening history: the NELSON lung cancer screening study. Thorax. 2017;72(9):819-824
% De Koning, H., Van Der Aalst, C., Ten Haaf, K., & Oudkerk, M. (2018). Effects of volume CT lung cancer screening: mortality results of the NELSON randomised-controlled population based trial. Journal of

Thoracic Oncology, 13(10).

9% https://www.ascopost.com/issues/october-25-2018/nelson-trial/
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Wczesne wykrywanie raka ptuca z wykorzystaniem NDTK

Zrodto finansowania:

National Cancer Institute

Cel badania: sprawdzenie czy
badania skryningowe z
wykorzystaniem nisko dawkowej
tomografii komputerowej moga
zredukowac¢ umieralnos¢ na raka
ptuca

Komparatory: radiogram Kklatki
piersiowej

Opis metody randomizacji: tak,
zastosowano randomizacje
blokowa ze stratyfikacja =z
uwzglednieniem wieku, pici oraz
osrodka prowadzenia badania.
Bloki przypisano losowo do
szostej lub  6smej dtugosci.
Porzadek przypisania do blokéw
réwniez zostat zrandomizowany

Zaslepienie: tak,

ekspertow
Skala Jadad: 4/5
Klasyfikacja AOTMIT: IIA

zaslepienie

Wieloosrodkowe, liczba

osrodkow:

e Skrynig prowadzony w trzech

seriach w odstepie 1 roku

¢ Wykonane przy uzyciu
multidetektorowego tomografu

e Srednia dawka promieniowana
wynoszgca 0,8 mSv

RTG

Badanie krwi, moczu oraz plwociny
we wstepnej fazie badania

e  Wiek: 55-74 lata

e Okres palenia wynoszacy przynajmniej
30 paczkolat

e Obecni i byli palacze ktorzy rzucili

palenie nie pézniej niz 15 lat temu

Kryteria wytgczenia:

e wczesniej zdiagnozowany rak ptuc

e 0soby u ktorych w przeciggu ostatnich
18 miesiecy wykonano tomografie
komputerowg

e obecne krwioplucie

e niespodziewany spadek wagi o 6,8 kg w
roku poprzedzajgcym udziat w badaniu

Liczebno$¢ populacii:

e Grupa badana- 26715
e Grupa kontrolna- 26724

Badanie Metodyka Interwencja Populacja Punkty koncowe
Okres trwania badania: 10 lat e  Osoby u ktérych, w przeciggu ostatniego
Hipoteza badawcza: rk%l;::, Uterpc))lrvf/eprowadzono tomografie
wystepowanie raka pluca i P a
Smiertelnosci Liczebnos$¢ populacii:
e Grupa badana- 7915
e Grupa kontrolna- 7907
NLST®7 98 99 Rodzaj badania: RCT NDTK Kryteria wigczenia: Pierwszorzedowe:

e Smiertelno$¢ z powodu
raka ptuca w dwoch
grupach skryningowych

Drugorzedowe

e  Poréwnanie wskaznikow
Smiertelnosci z powodu
innych przyczyn

e Zapadalnos¢ na raka
ptuca w analizowanych
grupach skryningowych

9 National Lung Screening Trial Research Team. (2011). Reduced lung-cancer mortality with low-dose computed tomographic screening. New England Journal of Medicine, 365(5), 395-409.
% National Lung Screening Trial Research Team. (2013). Results of initial low-dose computed tomographic screening for lung cancer. New England Journal of Medicine, 368(21), 1980-1991.
% patz EF, Greco E, Gatsonis C, Pinsky P, Kramer BS, Aberle DR. Lung cancer incidence and mortality in National Lung Screening Trial participants who underwent low-dose CT prevalence screening: a
retrospective cohort analysis of a randomised, multicentre, diagnostic screening trial. Lancet Oncology. 2016;17(5): 590-599
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Wczesne wykrywanie raka ptuca z wykorzystaniem NDTK

Badanie

Metodyka

Interwencja

Populacja

Punkty koncowe

Tak, 33 osrodki prowadzacych
skryning

Opis utraty chorych z badania:
z posrod 7438 uczestnikow
badania znajdujgcych sie w
ramieniu interwencji, 7135 osdb
wieto udziat w pierwszej serii z
uzyciem NDTK

Okres trwania badania: 10 lat

badawcza:
ptuca i

Hipoteza
wystepowanie
Smiertelnosci

raka

UK LSlOO 101 102

Zrodto finansowania:

National Institute for
Health Research

Rodzaj badania: RCT

Cel badania: zanalizowanie
skryningu raka ptuca przy uzyciu
NDTK w populacji wysokiego
ryzyka w Wielkiej Brytanii, jak i
okreslenie  optymalnej  drogi
rekrutacji do populaciji, skryningu
oraz strategii postepowania

Komparatory: brak

Opis metody randomizacji:
randomizacja zostata
przeprowadzona poprzez uzycie
odpowiedniego programu
komputerowego. Kazdy
uczestnik otrzymat losowy numer
skladajace;j sie z jednej cyfry oraz
jednej liter. Randomizacja byta
powtarzana kilkukrotnie.

Zaslepienie: nie

NDTK

e Kolimacja detektora wynoszgca
miedzy 0,5 a 0,625 mm

e Intensywnos¢: 0,9-1,1

e  Wysokos¢ dawki promieniowania
uzalezniona od wzrostu i wagi
uczestnika, jednak z zachowaniem
dawki ponizej 4 mGy,

e Efektywnos¢ skanu przy radiacji
ponizej 2 miliSivertow.

e Uczestnicy o wadze migdzy 70 a
120 kg otrzymali 1 mm skan przy

dawce wskaznika wynoszacej 1,6
mGy

Badanie krwi, plwociny, szczoteczek
do nosa oraz funkcjonalnosci ptuc w
poczatkowej fazie badania.

Kryteria witgczenia:

Pigcioletnie ryzyko raka ptuca nie
mniejsze niz 5% , w oparciu o LLPV2
(Liverpool Lung Project lung cancerrisk
prediction algorithm, version 2). Model
LLPV2 uwzglednia takie czynniki jak:
wiek, pte¢, czas trwania palenia,
przebyte POChP, przypadki innych
nowotworéw, choroby w rodzinie.

Mezczyzni w wieku 50-75 lat

Udzielenie swiadomej zgody na udziat w
badaniu

Kryteria wytgczenia:

Niemoznos¢  udzielenia  $wiadomej
zgody

Obecnosc¢ choroéb
wspottowarzyszacych, ktore
jednoznacznie stanowig

Pierwszorzedowe:

e Odsetek z ryzykiem LLPV2
5%

e Procentowa responsywnosc¢
na kwestionariusz nr. 2 (che¢
do udziatu)

e Liczba uczestnikow
wigczonych do badania

e Obrazy z tomografii
komputerowej oraz
postepowanie kliniczne,
ktéore zostaly skutecznie

wprowadzono do specjalnie
zaprojektowanej bazy UKLS

e Optymalna charakterystyka
personelu oceniajgcego
obrazy z TK

100 Field, J. K., Duffy, S. W., Baldwin, D. R., Brain, K. E., Devaraj, A., Eisen, T, ... & Ledson, M. (2016). The UK Lung Cancer Screening trial: a pilot randomised controlled trial of low-dose computed tomography
screening for the early detection of lung cancer. Health technology assessment (Winchester, England), 20(40), 1.
101 Field JK, Duffy SW, Baldwin DR, et al. The UK Lung Cancer Screening Trial: a pilot randomised controlled trial of low-dose computed tomography screening for the early detection of lung cancer. Health
Technol Assess. 2016;20(40):1-146.
192 Field JK, Devaraj A, Baldwin DR, et al. UK Lung Cancer Screening trial (UKLS): prevalence data at baseline. Lung Cancer. 2014;83: S24-S25.
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Wczesne wykrywanie raka ptuca z wykorzystaniem NDTK

Badanie

Metodyka

Interwencja

Populacja

Punkty koncowe

Skala Jadad: 3/5
Klasyfikacja AOTMIT: IIA

Wieloosrodkowe, liczba
osrodkow:

Tak, 2 osrodki prowadzacych
skryning

Opis utraty chorych z badania:
z posrod 2028 uczestnikéw
badania znajdujgcych sie w
ramieniu interwencji,34 osoby
zrezygnowaty z udzialu w

badaniu. Najczestszym
powodem rezygnacji pacjenta po
udzielaniu zgody byto

przekonanie ze tomografia jest
nieodpowiednia metodg. Byt to
skutek zmiany w stanie zdrowia
tych osob.

Okres trwania badania: 10 lat

Hipoteza badawcza:
wystepowanie raka pluca i
Smiertelnosci

przeciwskazanie do udziatu w skryningu
lub otrzymania leczenia w sytuacji
wykrycia raka ptuca

Przeprowadzona tomografia
komputerowa w przeciggu ostatniego
roku poprzedzajgcego moment

zaproszenia do badania

Wszelkie warunki
udzielenie pisemnej zgody

wykluczajgce

Niezdolnosc¢ lezenia ptasko

Liczebno$¢ populacii:

e Grupa badana- 2028

e Grupa kontrolna- 2027

Charakterystyka wykrytych w
TK guzdw przy uzyciu analizy
wolumetrycznej

Czestos¢ wystepowania raka
ptuca na poczatku badania

Drugorzedowe:

Czynniki
socjopsychologiczne
wptywajgce na uczestnictwo

Mierniki
psychosocjologiczne:
zwigzane z uczestnictwem w
badaniu przesiewowym w
zakresie raka ptuca

Modelowanie danych
ekonomiki  zdrowia  pod
katem konsekwengc;ji

zwigzanych z  realizacjg
wigczeniem wigkszej ilosci
uczestnikébw lub realizacja
populacyjnego badania
skryningowe

Trzeciorzedowe:

Przyszie taczenie istotnych
wynikéw badania z wynikami
innych europejskich badan w
zakresie  skryningu raka
ptuca
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Wczesne wykrywanie raka ptuca z wykorzystaniem NDTK

6.3.2. Wyniki analizy skutecznosci

Tabela 12. Wyniki metaanaliz wigczonych do analizy dla wybranych punktéw koncowych

Kryteria wigczenia do przegladu g PR i
(populacja) Wyniki (liczba badan, n=liczba uczestnikéw)
Okres dolnosé d
i objety Metoda skryningu, zdolnosé do
Metaanaliza wyszukiw Cpas od komparator wykrywania
aniem : : $miertelno$é z powodu - h wczesnych
Wiek Paczkolata rzulcema raka pluca Smiertelnos¢ ogdlna stadiéw raka ptuca
alenia
P NDTK vs.
kontrolna
NDTK vs. brak skryningu lub RR 2,08 [95%
Huang 2019 10.2018- >18 1% Nie Nie standardowa opieka; RTG RR 0,83 [95% CI,(0,76-0,90)] RR 0,95 [95% CI,(0,90- ciL 4‘3_3 03)]0(7
9 06.2019 - okreslono okreslono | klatki piersiowej lub cytologia | (9 badan; n=97 244) 1,00)] (7 badan; n=74 705) N
. badan; n=77 370)
plwociny
0,
Wang 2018 Do Nie Nie Nie NDTK vs. dowolna inna OR 1,13 [95% CI,(0,66- Bd O(F\; 10’;3%[3%1"(?’
9 11.2017 okreslono okreslono okreslono metoda skryningu 1,58)] (4 badania; n=64 129) ) e
badania; n=32 426)
RR 0,94 [95% CI,(0,74-1,19)]
(4 badania; n=64 129)
0, - 0,
Snowsill 01.2004—- Kazda populacja okreslona jako ta NDTK vs. RTG lub brak NNS*=357 [95%CI od 82 do RR 1,00 [95% CI.’(,0’8_7 RR 1,73 [95%
2018 01.2017 wysokiego ryzyka raka ptuca skryningu -113) 1,16)] (4 badania; n= CI’(1’2.7'2’37)] @
’ ) 64129) badania; n=2283)
*NNS — number needed to
screen
B NDTK vs. RTG klaki o i OR 1,04 [95% CI,(0,72- OR 4,12 [95%
Fu 2016 001912909143 50-60 r.z. 20-30 <10 lat piersiowej lub standardowa 0 9%; ?Aﬁfaggasng-cr:fg’zlﬁllzg) 1,51)](4 badania; Cl,(2,03-8,37)] (9
‘ opieka ’ T n=64 129) badan; n=86 897)
Coroczny skryning NDTK vs. Coroczny skryning NDTK
-~ vs. standardowe
standardowe postepowanie: e
postepowanie:
. . NDTK vs. RTG klatki RR 1,30 [95% CIl,(0,81- RR 1,74 [95%
. Do . Nie Nie L : . ) RR 1,38 [95% CI,(0,86- )
Ali 2016 03.2015 218 r.z. okreslono okreslono piersiowej z/b_ez cytologii 2,11)](3 badania; n= 9467) 2,22)](3 badania; n= 9467) CI,(l,_2§ 2,_42)] 2
plwociny . badania; n= 6576)
Skryning NDTK co dwa lata .
Skryning NDTK co dwa
vs. standardowe
— lata vs. standardowe
postepowanie: —
postepowanie:
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Wczesne wykrywanie raka ptuca z wykorzystaniem NDTK

RR 1,25 [95% CI,(0,42-
3,70)](1 badanie; n= 2909)

Skryning NDTK vs. RTG

RR 1,45 [95% CI,(0,79-
2,69)](1 badanie; n= 2909)

Skryning NDTK vs. RTG

klatki piersiowej:

RR 0,80 [95% Cl,(0,70-0,92)]
(1 badanie; n=53454)

klatki piersiowej:
RR 0,94 [95% CI (0,88-
1,00)] (1 badanie; n=
53454)

Humphrey ) -
2013 2000- Kazda populacja okreslona jako ta NDTK vs. brak skryningu lub | RR 0,81 [95% CI,(0,72-0,91)] RR11’3032) E?ﬂSbgdcgﬁ(igzm Bd
05.2013 wysokiego ryzyka raka ptuca RTG klatki piersiowej (3 badania; n=60 030) ' n=60 030) ' )
o L Badania skryningowe z
Osoby doroste, kobiety i mezczyzni .. " . RR 0,94 [95% CI (0,88-
. . A uzyciem cytologii plwociny, RR 0,80 [95% CI,(0,70-0,92)] L
Manser 2013 Do 2012 zaréwno palacze,a?y(I;l palacze jak i nie RTG Ilub NDTK klatki (1 badanie; n= 53454) 1,00)] (ésaastjgme, n= Bd.
palacy piersiowe;j
. . OR 3,91 [95%
Gopal 2010 | 1966- | 506012 20-30 Nie NDTK vs. brak skryningu lub Bd. Bd. C1.(2,05-7,43)] (6
02.2010 okreslono RTG Klatki piersiowej o
badan, n=14 055)
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Wczesne wykrywanie raka ptuca z wykorzystaniem NDTK

Tabela 13. Wyniki RCT wiaczonych do analizy dla wybranych punktéw koncowych

Kryteria wiaczenia o
WyniKi
Okres
Badanie prowadzenia Rodzaj interwencji
naboru Wiek | Paczko- | Liczbalat Liczba % wykrytych % wykrytego raka | Smiertelno$é z powodu raka
lata niepalenia przebadanych nowotworéw ptuca w | stopniu ptuca RR (95% CI)
os6b ztosliwych zaawansowania
Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa
NDTK | kontrolna | NDTK | kontrolna | NDTK | kontrolna
55. Coroczne badanie 26 0,85 (0,75-0,96)
NLST 2002-2004 75 230 <15 NDTK vs badanie RTG 799 26 732 3,9% 3,5% 58,5% 30,7%
przez 3 lata
>49 220 <10 ) Coroczne badanie: 2,48 (0,98-
Coroczne badanie 6,29)
MILD 2005-2011 | Brak nowotworu w ostatnich 5 | NDTK vs badanie co | 1152 1151 3,6% 27% | 524% | 51,6% .
latach dwa lata przez 5 lat Badanie co dwa lata: 1,24
(0,42-3,70)
Coroczne badanie 0,70 (0,48-1,04)
ITALUNG | 20042006 | > | 220 Bd. NDTKprzezdlatavs | 1513 | 1503 | 4206 | 4,6% 36% 11%
69 brak badan
przesiewowych
E;% =20 <10 Coroczne badanie 1,01(0,70-1,44)
DANTE 2001-2006 NDTK przez 4 latavs | 1,6, 1186 5,2 % 59% | 71,2% | 22,5%
] brak badan
Pte¢ meska przesiewowych
50- 1,03 (0,66-1,60)
70 220 <10 Coroczne badanie
NDTK przez 5 lat vs
DLCST 2004-2006 FEV1 >30%, zdolny do brak badan 2052 2052 4,9% 2,6% 50% 15,1%
wejscia na drugie pietro bez przesiewowych
zatrzymania
50 NDTK w roku 1,2, 41 Mezczyini: 0,74 (P = 0,0003)
NELSON 2003-2006 g 215 Bd. pomigdzy 5-6 vs brak | 7557 Bd. 3,4% Bd. 69% Bd. Kobiety: 0,61 (0,0054) (w
badan przesiewowych ciagu 10 lat)
LUS| 20072011 | S0 | Bd. Bd. Coroczne badanie | 2029 | 2032 | 31% | 16% | 74% | 9,4% Bd.
NDTK przez 5 lat oraz
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Wczesne wykrywanie raka ptuca z wykorzystaniem NDTK

Historia palenia tytoniu

pomoc w rzuceniu
palenia tytoniu vs brak
badan przesiewowych

57%' Bd. Bd. Bd.
Pojedyncze badanie
UKLS 2011-2014 >50 ryzyko zachorowania na NDTK vs brak badan 2028 2027 2,1% Bd. 66,7% Bd.
raka pluca wedtug schematu przesiewowych
LLP
Szczegotowe wyniki kazdego RCT zostaty przedstawione w Zal 7.
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Wczesne wykrywanie raka ptuca z wykorzystaniem NDTK
6.3.2.1. Smiertelno$¢ z powodu raka piuca

Metaanaliza Huang 2019

Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup log[Risk Ratio] SE Weight IV, Random, 95% Cl IV, Random, 95% Cl
2.1.1 LDCT vs usual care or no screening
DANTE 0.0085 0183 68.3% 1.01 [0.70,1.44] -1
DLCST 0.026 02258 41% 1.03 [0.6B, 1.60] N
ITALUNG -0.3456 01967 5.4% 0.71[0.48, 1.04) |
LUSI -0.3245 02419 36% 0.72[0.45,1.16) —
MILD -0.3214 02214 4.3% 0.73[0.47,1.12] I
NELSON Female -0.4943 0.2834 2.6% 0.61 [0.35,1.08] i
NELSON Male -0.3011 0107 18.2% 0.74 [0.60, 0.91) —
Yang 2018 -1.7236 1549 01% 0.18[0.01,3.72)
Subtotal (95% Cl) 44.6% 0.78 [0.68, 0.89] L
Heterogeneity: Tau®= 0.00; ChifF= 577, df=7 (P=057); F=0%
Test for overall effect: Z= 3.67 (P = 0.0002)
2.1.2LDCTvs CXR
LSS 0.2064 02617 31% 1.2310.74, 2.05) I
NLST -0.1626 00622 52.3% 0.95 [0.75, 0.96] LA
Subtotal (95% Cl) 55.4% 0.94 [0.68, 1.29] -
Heterogeneity, TauF=0.03; Chi*=1.88, df=1 {(P=017); F=47%
Test for overall effect: Z= 0.40 (P = 0.69)
Total (95% CI) 100.0%  0.83[0.76,0.90] L
Heterogeneity: Tau®= 0.00; Chi*= 9.05, df= 9 (P = 0.43): F= 1% sz Dis i 2

Test for overall effect. Z= 4,15 (P = 0.0001)

Test far subarnun differences Chif=111 df=1/P=07M0 F=4 7%

Rycina 8. Smiertelno$é z powodu raka ptuca (poréwnanie NDTK z brakiem skryningu (2.1.1) lub RTG klatki piersiowej (2.1.2)) (zrédto: Huang 2019)

Do przegladu systematycznego z metaanalizg Huang 2019 wigczono tgcznie 9 badan RCT o fgcznej populacji 97 244 uczestnikéw. 7 z nich stanowito
poréwnanie miedzy skryningiem z uzyciem NDTK a standardowg opiekg bgdz brakiem skryningu. Skryning NDTK jest istotnie statystycznie skuteczniejszy od
standardowej opieki oraz braku skryningu (RR 0,78 CI,[0,68-0,89]). Poréwniania NDTK z RTG dokonano w dwdéch badaniach. NDTK jest istotnie statystycznie
skuteczniejsze w redukowaniu smiertelnosci z powodu raka ptuca od RTG (RR 0,94 Cl,[0,68-1,29]). Ogdlna skutecznos¢ redukowania $miertelnosci réwniez jest

istotna statystycznie (RR 0,83 Cl,[0,76-0,90]).
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Wczesne wykrywanie raka ptuca z wykorzystaniem NDTK

Metaanaliza Wang 2018

Studies Estimate (95% C.I.) Ev/Trt Ev/Ctrl
——
NLST 2011 0.80 (0.67, 0.94) 247/26722 309/26732 -
DANTE 2009 0.94 (0.50, 1.75) 20/1276  20/1196 o
DLCST 2012 1.41 (1.09, 1.81) 154/2052 112/2052 B
MILD 2015 1,48 (1.17, 1,88) 216/2376 109/1723 ‘<f_.ﬁ
Overall (1*2=8721 % , P< 0.01) 1.13 (0.78, 1.64) 637/32426 550/31703 n!s ; !'l! |lu

Qdds Ratio (log scale)

Rycina 9. Smiertelno$é z powodu raka ptuca (poréwnanie NDTK z dowolng inng metoda skryningu) (zrédto: Wang 2018)

Do przegladu systematycznego z metaanalizg Wang 2018 wigczono tgcznie 4 badania RCT o fgcznej populacji 64 129 uczestnikow. Badania te postuzyty
autorom metaanalizy do okreslenia wptywu skryningu NDTK na smiertelno$c z powodu raka ptuca w poréwaniu do innej, dowolnej metody skryningowej. Skryning
NDTK nie jest istotnie statystycznie skuteczniejszy od innych pozostatych metod skryningowych (RR 1,13 CI,[0,78-1,64]).

Raport w sprawie zalecanych technologii medycznych, dziatan przeprowadzanych w ramach programéw polityki zdrowotnej oraz warunkoéw realizacji tych programéw  80/122



Wczesne wykrywanie raka ptuca z wykorzystaniem NDTK

Metaanaliza Snowsill 2018

Study identifier RR (95% ClI) Weight (%)
i

DANTE®! — e 1.01{0.70to 1.44) 25.07
1
I
1

DLCSTS3 — 1.03(0.66t0 1.60) 19.29
|
1

MILDS? : - 1.86 (0.78 to 4.45) 6.58
I
1
1

NLST/1 — 0.80 (0.70t0 0.92) 49.06
1
1

Overall (12=43.3%; p=0.152) i 0.94 (0.74t0 1.19) 100.00
[}
i
|
i

I : T
0.1 1 10
Relative risk

Rycina 10. Smiertelno$é z powodu raka pluca (poréwnanie NDTK Z RTG lub brakiem interwencji) (zrédto: Snowsill 2018)

Na podstawie RR=0,94 (95% CI 0,74-1,19) autorzy analizy wyliczyli NNS wynoszacy 357 [95%CI od 82 do —113). Dla wyliczonej wartosci NNS nalezy mie¢ na uwadze
szereg przyjetych zatozeh. Po pierwsze, zakfada to typowy program badanh przesiewowych z wykorzystaniem NDTK stosowany w RCT (pie¢ rocznych badan
przesiewowych w populacji palaczy i bytych palaczy) w okresie 8 lat (5 lat badan przesiewowych, a nastepnie 3 lata obserwacji). Po drugie, zaklada podstawowe
ryzyko $mierci z powodu raka ptuca (nie uwzgledniajgc danych z badania DANTE, w ktérym stwierdzono najwyzsze ryzyko zgonu z powodu raka ptuca sposrod

wszystkich RCT oceniajgych smiertelnos¢ tj. 4,7 zgondéw z powodu raka ptuca na 100 osob w ciggu 8 lat).

Raport w sprawie zalecanych technologii medycznych, dziatai przeprowadzanych w ramach programéw polityki zdrowotnej oraz warunkéw realizacji tych programow

81/122



Wczesne wykrywanie raka ptuca z wykorzystaniem NDTK

Metaanaliza Fu 2016

LOCT Control Odds Ratio Odds Ratio
I v vents T i -H. Fi %Cl -H. Fixed. 95% CI

DANISH 2009 20 1196 20 1276 4.0% 1.07[0.57, 2.00) =
DANTE 2009 356 26732 443 26722 920%  0.80[0.70,0.92) .

MILD 2012 15 2052 11 2052 23% 1.37[0.63, 2.98] B
NLST 2011 18 2376 7 1723 1.7% 1.87[0.78, 4.49) v
Total (95% ClI) 32356 31773 100.0%  0.84 [0.74, 0.96] ¢

Total events 409 481 L L

Heterogeneity: Chi* = 5.73, df = 3 (P=0.13); I = 48%

Test for overall effect: Z = 2.53 (P=0.01) U071 152

Favors [control]  Favors [LDCT]

Rycina 11. Smiertelno$é z powodu raka ptuca (poréwnanie NDTK z RTG klaki piersiowej lub standardowa opieka) (zrédto: Fu 2016)

Do przegladu systematycznego z metaanalizg Fu 2016 wigczono fgcznie 9 badan RCT o tgcznej populacji 87 430 uczestnikéw. 4 z nich postuzyty autorom
metaanalizy do okres$lenia wptywu skryningu NDTK na $miertelno$¢ z powodu raka ptuca w pordwaniu z RTG klatki piersiowej lub standardowej opieki. Skryning
NDTK jest istotnie statystycznie skuteczniejszy od RTG klatki piersiowej lub standardowej opieki (RR 0,84 CI,[0,74-0,96]).
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Wczesne wykrywanie raka ptuca z wykorzystaniem NDTK

Metaanaliza Ali 2016

Screening Control Risk Ratio Risk Ratio
Trial & Subgroup Events Total Events Total Weight IV, Random. 95% CI 1V, Random, 95% CI
Annual screening with LDCT vs. usual care
DANTE 59 1264 55 1186 29.0% 1.01 [0.70, 1.44]
DLCST 15 2052 11 2052 12.4% 1.36 [0.63, 2.96] =
MILD-1 12 1190 7 1723 9.4% 2.48[0.98,6.29] | .
Subtotal (95% CI) 4500 4961  50.8% 1.30 [0.81, 2.11] "‘
Total events 86 73

Heterogeneity: Tau® = 0.08; Chi* =3.34, df = 2 (P = 0.19); I* = 40%
Test for overall effect: Z = 1.08 (P = 0.28)

Biennial screening with LDCT vs. usual care

MILD-2 6 1186 7 1723 73% 1.25[0.42,3.70] =
Subtotal (95% CI) 1186 1723 7.3% 1.25]0.42, 3.70] —‘_
Total events 6 7

Heterogeneity: Not applicable
Test for overall effect: Z = 0.40 (P = 0.69)

Screening with LDCT vs. CXR

NLST 356 26722 443 26732 42.0% 0.80 [0.70, 0.92] -3
Subtotal (95% CI) 26722 26732 42.0% 0.80 [0.70, 0.92] L
Total events 356 443

Heterogeneity: Not applicable
Test for overall effect: Z =3.09 (P = 0.002)

-

1 1 Il
r

0.1 02 05 I 2 510

Favours Screening Favours Control
]

Rycina 12. Smiertelnosé z powodu raka pluca (poréwnanie corocznego skryningu NDTK ze standardowa opieka; dwuletniego skryningu NDTK ze. standardowa opieka;
skryningu NDTK z RTG klatki piersiowej) (zrodto: Ali 2016)

Do przegladu systematycznego z metaanalizg Ali 2016 wigczono tgcznie 13 badan RCT o tgcznej populacji 53 454 uczestnikéw. 3 z nich postuzyty do poréwnania
corocznego skryningu z uzyciem NDTK i standardowej opieki. Coroczny skryning NDTK nie jest istotnie statystycznie skuteczniejszy od standardowej opieki (RR
1,30 Cl,[0,81-2,11]). Dokonano takze poréwniania skryningu z uzyciem NDTK, przeprowadzanego co dwa lata, ze standardowg opiekg w oparciu o czes¢ 1 badania.
W tym przypadku NDTK réwniez nie jest istotnie statystycznie skuteczniejsze w redukowaniu $Smiertelnosci z powodu raka ptuca od standardowej opieki (RR 1,25
Cl,[0,42-3,70]). Ogdlnego poréwania skutecznosci NDTK z RTG dokonano w oparciu o jedno badanie. Stosowanie NDTK jest istotnie statystycznie skuteczniejsze w
redukowaniu smiertelnosci z powodu raka ptuca w poréwaniu do RTG (RR 0,80 Cl,[0,70-0,92]).
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Wczesne wykrywanie raka ptuca z wykorzystaniem NDTK

Metaanaliza Manser 2013
Review:  Screening for lung cancer

Comparison: 3 Annual low dose CT screening versus annual chest s-ray

Qutcome: | Lung cancer mortality

Study or subgroup Annual ow dose CT Annual chest x-ray Risk Ratio Wieight Risk Ratio

n/MN /N M-H Fioeed 95% CI M-H,Fixed 95% O

Morth American NLST 356126712 443726732 [ | 100.0 % 080[070,092]
Total (95% CI) 26722 26732 - 100.0 % 0.80 [ 0.70, 0.92 |
Total events: 356 (Annual ow dose CT), 443 (Annual chest x-ray)
Heterogeneity: not applicable
Test for overall effect Z = 309 (P = 0.0020)
Test for subgroup differences: Mot applicable

02 05 2 5
Favours annual CT Favours annual chest xray

Rycina 13. Smiertelno$é z powodu raka ptuca (poréwnanie corocznego skryningu NDTK z corocznym RTG klatki piersiowej) (zrédto: Manser 2013)

Do przegladu systematycznego z metaanalizg Manser 2013 wigczono fgcznie 8 badan RCT oraz 1 badania CCT o tgcznej populacji 453 965 uczestnikow. Jedynie 1
badanie RCT postuzyto do poréwaninia corocznego skryningu z uzyciem NDTK i corocznego RTG Klatki piersiowej. Skryning NDTK jest istotnie statystycznie
skuteczniejszy od RTG Klatki piersiowej w omawianym zakresie (RR 0,80 CI,[0,70-0,92]).
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Wczesne wykrywanie raka ptuca z wykorzystaniem NDTK

Przeglad systematyczny Humphrey 2013

Mean age Mean Screening
Study, year FIU | cor (YrS) pack-years times
Sex (yrs) (Invs. Co) (Invs. Co) (years) RR (95% Cl)
NLST, 2011°*+72 6.5 247 309 614 56 0, 1 0.80 (0.73 to 0.93)
59% male

DANTE, 2009°"%'2.8 527 637 64 vs. 47.3 vs. 0,1,2,3,4 0.83 (0.45 to 1.54)

100% male 65 47 .2
DLCST, 201252 48 154 112 58 36.4 vs. 0,1,2,3 4 = 1.37 (0.63 to 2.97)
56% male 359

Overall (I-squared = 0.0%, p = 0.406) 0.81 (0.72 to 0.91)

-@------l--l-

i 1 I I I
.25 5 1 2 4

Rycina 14. Smiertelno$é z powodu raka ptuca (poréwnanie NDTK z RTG klatki piersiowej lub brakiem skryningu) (zrédto: Humphrey 2013)

Do przegladu systematycznego z metaanalizg Humphrey 2013 wigczono fgcznie 4 badania RCT o tgcznej populacji 64 129 uczestnikéw. 3 z nich postuzyty do
poréwnania skryningu z uzyciem NDTK i standardowej opieki lub RTG klatki piersiowej. Skryning NDTK jest istotnie statystycznie skuteczniejszy od standardowej
opieki (RR 0,81 CI,[0,72-0,91)).
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6.3.2.2. Smiertelnos¢ ogéina

Metaanaliza Huang 2019

Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup _ log[Risk Ratio] SE_Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% Cl
DANTE -0.0412 0.098 6.6% 0.96 [0.79, 1.16] I
DLCST 0.0122 0.1059 5.7% 1.01 [0.82, 1.29] -
ITALUNG -0.174 01038 5.9% 0.84 [0.69, 1.03] - T
LSS 01797 0.1209 4.4% 1.20[0.94,1.52] T
LUSI -0.0164 01115 5.1% 0.88[0.79,1.22] - T
MILD -0.0648 0.1254 41% 0.94 [0.73,1.20] - 1
NLST -0.0623 0.0306 B68.2% 0.94 [0.88, 1.00] B
Total (95% Cl) 100.0% 0.95 [0.90, 1.00] L

Heterogeneity: Tau®= 0.00; Chi*= 5.66, df=6 (P=0.46); F=0%

Test for overall effect: 2= 2.00 (P = 0.05) 0.5 0.7 1.5 2

Favours LDCT Favours control

—_

Rycina 15. Smiertelno$é ogdlna (poréwnanie NDTK z brakiem skryningu lub RTG klatki piersiowej) (zrédto: Huang 2019)

7 badan postuzyto autorom przegladu do sprawdzenia wptywu skryningu NDTK na $miertelno$¢ ogdlng, w poréwnaniu do RTG klatki piersiowej. Skryning
NDTK nie jest istotnie statystycznie skuteczniejszy od RTG klatki piersiowej lub braku skryningu (RR 0,95 CI,[0,90-1,00]).
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Metaanaliza Ali 2016

Screening Control Risk Ratio Risk Ratio
Trial & Subgroup Events Total Events Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% CI
Annual Screening with LDCT vs Usual Care
DANTE 180 1,264 176 1,186 27.6% 0.96 [0.79, 1.16]
DLCST 61 2,052 42 2052 17.5% 1.45 [0.99, 2.14] - =
MILD-1 31 1,190 20 1,723 11.6% 2.24[1.29,3.92] =
Subtotal (95% CI) 4,506 4961 56.7% 1.38 [0.86, 2.22]| ”
Total events 272 238

Heterogeneity: Tau? = 0.14; Chi* = 10.18, df = 2 (P = 0.006); I* = 80%
Test for overall effect: Z=1.34 (P = 0.18)

Biennial Screening with LDCT vs Usual Care

MILD-2 20 1,186 20 1723 10.1% 1.45 [0.79, 2.69] =
Subtotal (95% CI) 1,186 1,723 10.1% 1.45 [0.79, 2.69] —i———
Total events 20 20

Heterogeneity: Not applicable
Test for overall effect: Z=1.19 (P = 0.23)

Screening with LDCT vs CXR

NLST 1,877 26,722 2,000 26,732 33.2% 0.94 [0.88, 0.998] =
Subtotal (95% CI) 26,722 26,732 33.2% 0.94 [0.88, 0.998] ’
Total events 1,877 2,000

Heterogeneity: Not applicable
Test for overall effect: Z =2.04 (P =0.04)

0.5 0.7 1 15 2
Favours Screening Favours Control

Rycina 16. Smiertelnosé ogélna (poréwnanie corocznego skryningu NDTK ze standardowa opieka; dwuletniego skryningu NDTK ze standardowg opieka; skryningu NDTK
z RTG klatki piersiowej) (zrodto: Ali 2016)

3 badania postuzyty do poréwnania corocznego skryningu z uzyciem NDTK ze standardowg opiekg w zakresie redukcji Smiertelnosci ogoélnej. Coroczny
skryning NDTK nie jest istotnie statystycznie skuteczniejszy w redukowaniu $miertelnosci ogdélnej od standardowej opieki (RR 1,38 CI,[0,81-2,11]). Dokonano takze
poréwniania skryningu z uzyciem NDTK, przeprowadzanego co dwa lata, ze standardowg opiekg w oparciu o cze$¢ 1 badania. Przy takiej czestosci prowadznia
badan, NDTK nie jest istotnie statystycznie skuteczniejsze w redukowaniu $miertelnosci z powodu raka ptuca od standardowej opieki (RR 1,45 CI,[0,79-2,69]).
Ogodlnego poréwania skuteczno$ci NDTK z RTG dokonano w oparciu o jedno badanie. Stosowanie NDTK jest istotnie statystycznie skuteczniejsze w redukowaniu
Smiertelnosci ogdinej w poréwaniu do RTG (RR 0,94 CI,[0,88-0,998]).
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Przeglad systematyczny Humphrey 2013

Mean age Mean Screening
Study, year F/u In*  Co* (yrs) pack-years times
Sex (yrs) (Invs. Co) (Invs. Co) (yrs) RR (95% CI)
1
NLST,2011%7 65 1142 1216 614 56 0,1,2 | 0.93 (0.86 to 0.99)
59% male ]
DANTE, 2009°"%' 2.8 1212 1433 64 vs. 47.3 vs. 0,1,2 3,4 —I—':— 0.85 (0.56 to 1.27)
100% male 65 47.2 !
DLCST, 2012%2 4.8 625 429 58 36.4 vs. 0,1,2 3,4 :—I— 1.46 (0.99to 2.15)
56% male 35.9 :
i
Overall (I-squared = 61.0%, p = 0.077) <> 1.02 (0.78 to 1.33)
]
|
T T ‘ T T
25 5 1 2 4

Rycina 17. Smiertelno$é ogdlna ( poréwnainie NDTK z RTG klatki piersiowej lub brakiem skryningu) (zrédto: Humphrey 2013)

3 badania postuzyty autorom do poréwnania skryningu z uzyciem NDTK z RTG klatki piersiowej lub brakiem skrynigu w zakresie redukcji $miertelnosci
ogolnej. Skryning NDTK nie jest istotnie statystycznie skuteczniejszy od RTG klatki piersiowej lub w stosunku do braku skrynigu (RR 1,02 Cl,[0,78-1,33]).
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6.3.2.3. Wykrywanie wczesnych stadiow raka ptuca

Metaanaliza Wang 2018

Studies Estimate (95% C.I.) EV/Trt Ev/Ctrl
NLST 2011 1.13 01, 1.27 572/26732 —j}—

DANTE 2009 1.6% 10, 2.59 34/11%6 -

DLCST 2012 3.87 (3.29, 4.55 245/2052 i
MILD 2015 1.60 (1.38, 1.87) 311/1723 .

Overall (142=9799 % , P<0.01) 1.86 (1.02, 3.37) 2031/32426 1162/31703
f

101

180 2@
Odds Ratio (log scale)

Rycina 18. Wykrycie raka ptuca (poréwnanie NDTK z dowolng inng metoda skryningu) (zrédto: Wang 2018)

4 badania postuzyty autorom do poréwnania skryningu z uzyciem NDTK z dowolng inng metodg skrynigu w zakresie wykrywania wczesnych stadiéw raka
ptuca. Skryning NDTK jest istotnie statystycznie skuteczniejszy od innych metod skryningowych w ww. zakresie (RR 1,86 ClI,[1,02-3,37]).
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Metaanaliza Snowsill 2018

LDCT Control Risk ratio Risk ratio
Study identifier Events Total Events Total Weight (%) M-H, random, 95% Cl M-H, random, 95% Cl
DANTES! 54 97 21 66 292 1.75(1.18 to 2.60) ——
DLCST®3 54 100 10 51 18.8  2.75(1.54 to 4.94) —a—
NLST7? 593 1040 363 929 52.0 1.46(1.33to 1.61) [ ]
Total (95% ClI) 1237 1046 100.0 1.73(1.27 t0 2.37) ‘
Total events 701 394
Heterogeneity: 12=0.05; 32=5.13, df=2 (p=0.08); ?=61% , , , |
Test for overall effect: z=3.45 (p=0.0006) 0.01 0.1 1 10 100
Favours control Favours LDCT

Rycina 19. Wykrycie raka ptuca (poréwnanie NDTK z RTG lub brakiem interwencji) (zrédto: Snowsill 2018)

3 badania postuzyty autorom do poréwnania skryningu z uzyciem NDTK z RTG Kklatki piersiowej lub brakiem interwencji w zakresie wykrywania wczesnych
stadiéw raka ptuca. Skryning NDTK jest istotnie statystycznie skuteczniejszy od RTG klatki piersiowej lub braku interwencji w ww. zakresie (RR 1,73 ClI,[1,27-2,37]).

Metaanaliza Fu 2016

LDCT Control Odds Ratio Odds Ratio
¥ i = 9 om 95%Cl

DANISH 2009 9 2052 0 2052 51% 19.08[1.11, 328.10) -
DANTE 2009 33 1276 12 1196 222% 2.62[1.35, 5.10) e
DEPISCAN 2002 3 33 1 285 72% 256(0.26.24.73) ==
Garg et al 2002 1 92 0 98 41% 3.23[0.13. 80.28) i
ITALUNG 2009 10 1406 0 1593 51%  23.96[1.40,409.29) F ¢ - =
LSS 2004 16 1586 6 1550 186% 2.62[1.02, 6.72] =
MILD 2012 32 2376 0 1723 52%  47.78[2.92,780.87] S
NELSON 2009 42 7907 0 7915 52% 85.54[5.26, 1390.23] — 2
NLST 2011 520 26722 289 26732 271.3% 1.82[1.57, 2.10) u
Total (95% Cl) 43753 43144 100.0% 4.12 [2.03, 8.37) &
Total events 666 308 )

Heterogeneity: Tau? = 0.47; Chi* = 22.36, dl = 8 (P= 0.004). I’ = 64%

Test for overall effect: Z = 3.92 (P< 0.0001) L S L

Favors [control]  Favors [LDCT)

Rycina 20. Wykrycie raka ptuca (poréwnanie NDTK z RTG klaki piersiowej lub standardowa opieka) (zrédto: Fu 2016)

9 badan postuzyto autorom do poréwnania skryningu z uzyciem NDTK z RTG klatki piersiowej lub standardowg opieka w zakresie wykrywania wczesnych
stadiow raka ptuca. Skryning NDTK jest istotnie statystycznie skuteczniejszy od RTG klatki piersiowej lub braku interwencji w ww. zakresie (RR 4,12 CI,[2,03-8,37]).
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Metaanaliza Gopal 2010

Forest Plot of Odds Ratio of Stage | NSCLC in LDCT Arm Compared to Control Arm

Study name Statistics for each study Odds ratio and 95% Ci

Odds Lower Upper
ratio limit limit Z-Value p-Value

Garg et al 3230 0130 80283 0715 0475 -
ITALUNG 20869 1222 356434 2098 0.036 R
NLSSS 2680 1046 6865 2054  0.040 —l—
DEPISCAN 6963 0358 135267 1282 0.200 »
DANTE 3784 1262 11351 2374 0018 —
Danish 19.084 1.110 328096 2032 0.042

3905 2052 7430 4151  0.000 <

0.01 0.1 1 10 100

Favors Control  Favors Screening

Rycina 21. Wykrycie raka ptuca (poréownanie NDTK z brakiem skryningu lub RTG klatki piersiowej) (zrédto: Gopal 2010)

Do przegladu systematycznego z metaanalizg Gopal 2010 wtgczono tgcznie 6 badania RCT o tgcznej populacji 14 055 uczestnikéw. Wszystkie te badania
postuzyly do poréwnania skryningu z uzyciem NDTK i braku skryningu lub RTG klaki piersiowej. Skryning NDTK jest istotnie statystycznie skuteczniejszy od ww.
interwencji w porownywanym zakresie (RR 3,905 Cl,[2,052-7,430]).
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6.3.3. Wyniki analizy bezpieczenstwa

W celu przygotowania strategii wyszukiwania dla pytania klinicznego 3 o tresci ,Jakie sg szkody przesiewu z
wykorzystaniem niskodawkowej tomografii komputerowej w populacji oséb z historig palenia tytoniu i bez
objawéw choroby nowotworowej w poréwnaniu do standardowej opieki medycznej?” przeprowadzono
procedure ustalenia zakresu merytorycznego (scoping). Zidentyfikowane potencjalne zdarzenia niepozadane
wynikajgce z przeprowadzenie przesiewu z uzyciem NDTK wraz z hastami uzytymi w strategii wyszukiwania
przedstaiono ponizej (Tabela 14).

Tabela 14. Potencjalne zdarzenia niepozgdane wynikajace z przesiewu z uzyciem NDTK
zidentyfikowane w scopingu.

Zagrozenia wynikajace z przesiewu NDTK Hasto w strategii wyszukiwania
Ogodlne zdarzenia niepozadane
kazde zdarzenie niepozgdane (bez zawezenia) patient harm
harm
burden
nadmierne leczenie overtreatment
medical overuse
nadwykrywalno$¢ overdiagnosis
skutki, konsekwencje consequences
wyniki fatszywie-pozytywne false positive reactions
false positive
ekspozycja na promieniowanie jonizujgce radiation exposure

radiation risk
Procedury po przesiewie

dalsze postepowanie follow-up procedure
nieprawidtowosci tagodne benign abnormalities
procedury inwazyjne invasive procedures
biopsja cienkoigtowa biopsy, fine-needle

fine needle aspiration
powiktania complications

Skutki psychologiczne

niepoka;j anxiety

distress
stres stress
postrzegane ryzyka risk perception
jakos¢ zycia quality of life
stygmatyzacja stigmatization
poczucie winy self-blame

Skutki ekomoniczne

koszt costs

Na podstawie zidentyfikowanych haset przygotowano strategie wyszukiwania w trzech bazach: Medline (Zal
14), Embase (Zal 16) oraz Cochrane Library (Zal 15). Liczbe odnalezionych pozyciji literatury oraz proces
selekcji przedstawiono na diagramie (Zal 17). Analiza peinych tekstow publikacji wykazata, ze dostepnych jest
ograniczona liczba badan pierwotnych, kitdérych wyniki sg przytaczane niezaleznie w kazdej z publikaciji.
Wiaczono publikacje, ktére w ocenie narzedziem AMSTAR2 uzyskaty ocene jakosci jako ,wysoka” (Tabela 8).

Dane z metaanalizy Humphrey 2013 opieraty sie na badaniach, ktére zostaty uwzglednione w nowszych
metaanalizach. Z tego powodu nie omoéwiono przedstawionych w niej wynikow.

Wyniki ilosciowe dla punktéw koncowych z zakresu bezpieczenstwa i zdarzen niepozgdanych przedstawiono
ponizej (Tabela 15).
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Tabela 15. Punktéw koncowych z dostepnymi wynikami ilosciowymi, uwzglednionych we wiaczonych publikacjach. W kazdym wierszu przedstawiono inny
punkt koncowy.

Publikacja Omawiane zdarzenia niepozadane wynikajace z OR RR NNT ARR RRR %
przesiewu NDTK [95%CI] [95%CI] [95%CI] [95%CI] [95%Cl] [95%CI]
(okoto 1 osoba
na X)
metaanaliza  Smier¢ w  nastepstwie  inwazyjnej  procedury 0,64 0,64 201 %5% , 305,_7% . 0,89%
Huang 2019  diagnostycznej wykonanej po dodatnim wyniku badania D05 2] [0 L 228, 7l FOAYE, A0 RO B2 (okolo 1 osoba
pod katem raka ptuca — poréwnanie przesiewu z uzyciem na 113)

NDTK z podstawowg opieka, wtgczajgc RTGKP

Jako procedure inwazyjng interpretowano: zabieg
chirurgiczny, biopsje, bronchoskopie, biopsje.

Wynik % [95%CI] wyrazony w przeliczeniu na liczbe oséb
poddanych procedurom inwazyjnym.

metaanaliza = Ciezkie powiktania w nastepstwie inwazyjnej procedury 1,28 1,28 -11111 0,0% -28,1% 0,04%
Huang 2019  diagnostycznej wykonanej po dodatnim wyniku badania ~ [%:30:5:53]  [0,30:5,53]  [-1614;2275]  [:0,1%; 0,0%]  [-452,7%; 70,3%] (okoo 1 os0ba

pod katem raka ptuca — poréwnanie przesiewu z uzyciem na 2500)

NDTK z RTGKP.

Jako ciezkie powikfadnie interpretowano: smier¢, wstrzgs

anafilaktyczny, zatrzymanie akcji sercja, udar, udar

naczyniowy modzgu, zastoinowg niewydolnos¢ serca,

zawat miesnia sercowego, wymagane powiktania

zakrzepowo-zatorowe wymagajgce interwencji, ostra

niewydolno$¢ oddechowa, zatrzymanie oddechu, stan

wymagajgcy torakostomii lub innego drenazu przez

>4 dni, przetoka oskrzelowo-ptucna, ropien, przediuzona

wentylacja mechaniczna >48 godzin po operacji, krwiak

optucnej wymagajgcy drenazu, pleksopatia ramienna,

zapadniecie pluca, przetoka chyliczna, uszkodzenia

waznych narzadéw lub naczyn krwionosnych, rozejscie

rany, zawat esicy.

Wynik % [95%CI] wyrazony w przeliczeniu na liczbe oséb

poddanych procedurom inwazyjnym.

metaanaliza  Naddiagnozowalno$¢ — czas od wykrycia raka ptuca do b.d. b.d. b.d. b.d. b.d. 108:50% .
Ali 2016 pojawienia sie pierwszych objawéw  klinicznych B S
(na podstawie wynoszacy 25 lat (lead time). _ . . (okoto 1 osoba
1 RCT: NLST) Wynik % [95%CI] wyrazony w przeliczeniu na liczbe os6b na 6)

poddanych przesiewowi.
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Publikacja

metaanaliza
Ali 2016
(na podstawie
7 badan)
N = 1502

metaanaliza
Ali 2016
(na podstawie
1 RCT: NLST)

metaanaliza
Ali 2016
(na podstawie
4 badan)
N =1 465

metaanaliza
Ali 2016
(na podstawie
1 RCT: NLST)

metaanaliza
Ali 2016
(na podstawie
3 badan)
N =30 536

Raport w sprawie zalecanych technologii medycznych, dziatai przeprowadzanych w ramach programéw polityki zdrowotnej oraz warunkéw realizacji tych programow

Omawiane zdarzenia niepozgdane wynikajace z
przesiewu NDTK

Smier¢ w  nastepstwie inwazyjnej procedury
diagnostycznej wykonanej po dodatnim wyniku badania
przesiewowego z uzyciem NDTK pod katem wykrycia
raka ptuc.

Jako kryterium wigczenia uznano $mieré w ciggu 30 do
60 dni po zabiegu operacyjnym lub kazdg $mier¢ w
wyniku powikfan pooperacyjnych.

Wynik % [95%CI] wyrazony w przeliczeniu na liczbe os6b
poddanych procedurom inwazyjnym (N).

Smieré w nastepstwie inwazyjnej  procedury
diagnostycznej wykonanej po dodatnim wyniku badania
przesiewowego z uzyciem NDTK pod kgtem wykrycia
raka ptuc.

Jako kryterium wigczenia uznano $mieré w ciggu 30 do
60 dni po zabiegu operacyjnym lub kazdg $mier¢ w
wyniku powiktan pooperacyjnych.

Wynik % [95%CI] wyrazony w przeliczeniu na liczbe oséb
poddanych przesiewowi.

Ciezkie powikfanie lub choroba w nastepstwie inwazyjnej
procedury diagnostycznej wykonanej po dodatnim wyniku
badania przesiewowego z uzyciem NDTK pod katem
wykrycia raka ptuc.

Wynik % [95%CI] wyrazony w przeliczeniu na liczbe oséb
poddanych procedurom inwazyjnym (N).

Ciezkie powikfanie lub choroba w nastepstwie inwazyjnej
procedury diagnostycznej wykonanej po dodatnim wyniku
badania przesiewowego z uzyciem NDTK pod katem
wykrycia raka ptuc.

Wynik % [95%CI] wyrazony w przeliczeniu na liczbe os6b
poddanych przesiewowi.

Wynik fatszywie-pozytywny u uczestnika.

Badania wykonujgce pojedyncze badanie NDTK dla
kazdego uczestnika.

Wynik % wyrazony w przeliczeniu na liczbe oséb
poddanych przesiewowi (N).

OR
[95%Cl]

b.d.

b.d.

b.d.

b.d.

b.d.

RR
[95%Cl]

b.d.

b.d.

b.d.

b.d.

b.d.

NNT
[95%Cl]

b.d.

b.d.

b.d.

b.d.

b.d.

ARR
[95%Cl]

b.d.

b.d.

b.d.

b.d.

b.d.

RRR
[95%ClI]

b.d.

b.d.

b.d.

b.d.

b.d.

%
[95%CI]
(okoto 1 osoba
na X)
1,12%
[0,51%; 1,73%)]

(okoto 1 osoba
na 90)

0,06%
[0,04%; 0,1%]

(okoto 1 osoba
na 1667)

5,20%
[1,58%; 8,83%]

(okoto 1 osoba
na 20)

0,32%
[0,26%; 4,0%]

(okoto 1 osoba
na 313)

25,53%

(okoto 1 osoba
na 4)
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Publikacja Omawiane zdarzenia niepozadane wynikajace z OR RR NNT ARR RRR %
s NETR [95%CI] [95%CI] [95%CI] [95%CI] [95%Cl] [95%CI]
P (okoto 1 osoba
na X)
metaanaliza  Co najmniej jeden wynik fatszywie-pozytywny u danego b.d. b.d. b.d. b.d. b.d. 23,28%
Ali 2016 uczestnika. (okolo 1 osoba
(na podstawie = Badania wykonujgce wielokrotne badanie NDTK dla na 5)
9 badan) kazdego uczestnika.

N =43 943 Wynik % wyrazony w przeliczeniu na liczbe oséb
poddanych przesiewowi (N).

metaanaliza = Skutki wynikéw fatszywie-pozytywnych w postaci b.d. b.d. b.d. b.d. b.d. 01_97%0
Ali 2016 przeprowadzenia diagnostycznej niewielkiej procedury [0,43; 1,51%]

(na podstawie iqwazyjr)ej, ktére} doprowadzita do wykrycia tagodnych (okoto 1 osoba
8 badan) nieprawidtowosci. na 104)

N = 40 569 Wynik % wyrazony w przeliczeniu na liczbe oséb
poddanych przesiewowi (N).

metaanaliza  Skutki wynikéw falszywie-pozytywnych w postaci b.d. b.d. b.d. b.d. b.d. 0
Ali 2016 przeprowadzenia diagnostycznej duzej procedury Iz s

(na podstawie in_wazyjr_1ej, ktéra doprowadzita do wykrycia fagodnych (okolo 1 osoba
17 badan) nieprawidtowosci. na 189)

N =66 535 Wynik % wyrazony w przeliczeniu na liczbe oséb
poddanych przesiewowi (N).
Wyniki poprzedzone znakiem * (asterisk) sg istotne statystycznie. Pobgubione warto$ci zostaty pozyskane bezposrednio z publikacji. Pozostate wartosci zostaty obliczone przez analitykéw na podstawie
danych pozyskanych z publikacji. ,b.d.” oznacza brak danych. ,N” oznacza tgczng liczbe uczestnikéw wigczonych badan. Zawarte w ostatniej kolumnie przeliczenie na liczbe oséb to inna reprezentacja
wartosci procentowej — jest to jej odwrotnosé zaokraglona w gore do liczby naturalnej.

W metaanalizie Snowsill 2018 zebrano dane dotyczgce skutkdéw psychologicznych i wptywu na jakos¢ zycia powigzang ze zdrowiem uczestnictwa w przesiewie pod
katem wykrycia raka ptuca. Opierajgc sie na czterech RCT (NELSON, NLST, DLCST oraz UKLS) osiggnieto wniosek, ze obecne w nich dane nie wskazujg w sposob
istotny statystycznie réznicy miedzy uczestnictwem w przesiewie z uzyciem NDTK a grupg kontrolng objetg standardowg opiekg. Ze wzgledu na liczne niedociggniecia
w postaci braku prawidtowego zaslepienia, braku badania po okresie kontrolnym oraz sposobem zbierania danych przez samodzielne raportowanie wynikéw przez
uczestnikéw, uzyskane wyniki nalezy traktowac¢ jako wstepne i wymagajgcego dalszych badan.
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Metaanaliza Snowsill 2018

6.3.4. EfektywnosSc¢ kosztowa

Strategia Koszt (£) QALY ICER (VS. | Inkrementalny | Inkrementalne | ICER (vs.
brak koszt (vs. | QALY (vs. | poprzedni) (£)
skryningu) (£) | poprzedni) (£) | poprzedni) (£)

Brak 1103 8,02 - - - -

skryningu

S-60-75-3% 1126 8,503 28169 23 0,0008 28169

S-55-75-3% 1129 8,503 28784 3 0,0001 35453

S-55-80-3% 1135 8,503 30821 6 0,0001 44087

T-55-80-3% 1151 8,503 40034 17 0,0002 95292

S- pojedyhnczy obraz; T- trzy obrazy; 60-75, 55-75 — Wiek osob ktére wypetniaty kwestionariusze (stuzgcy do

oszacowania ryzyka wystgpienia raka ptuca zwigzanego z paleniem oraz innymi czynnikami ryzyka. Na podstawie

wyniku do uczestnikéw, noszgcych znamiona populacji o wysokim ryzyku, przestano zaproszenia) ; Wartos¢

procentowa (3%-5%) - osoby z przewidywanym ryzykiem wystapienia raka ptuca wynoszgcym 5% (w oparciu o

kwestionariusz)

Autorzy analizy stwierdzajg, ze prowadzenie programow skryningowych jest bardziej efektywne kosztowo niz
ich nieprowadzenie. Skryning w kierunku raka ptuca nie jest kosztowo efektywny przy progu £20000/QALY,
ale moze by¢ kosztowo efektywny przy zatozeniu progu wynoszgcego £30000/QALY. Inkrementalny wskaznik
efektywnosci kosztowej dla pojedynczego badania skryningowego u palaczy w wieku miedzy 60 a 75 lat, z
przynajmniej 3% ryzykiem wystgpienia raka ptuca wynosi £28169/QALY. Do analizy ekonomicznej zatagczono
réwniez analize wrazliwosci oraz analize scenariuszowa. Przesiew byl kosztowo efektywny jedynie w
niewielkiej czesci analiz przy przyjeciu progu wynoszgcego £20000/QALY.

6.4. Ograniczenia analizy klinicznej
<Jezeli w odnalezionych badaniach okreslane byty ograniczenia nalezy je opisaé>

e Populacja w odnalezionych przegladach systematycznych/metaanalizach oraz RCT wigczonych do
tych przegladdéw byta zréznicowana pod wzgledem wieku, pici, historii palenia, dodatkowych
czynnikéw ryzyka, pochodzenia etnicznego i lokalizacji geograficzne;.

o Wyszukane publikacje zostaty utworzone w powigzaniu z kontekstem kulturowym, ekonomicznym
oraz sposobem funkcjonowania systemu opieki zdrowotnej, ktéry pod réznymi wzgledami moze by¢
rézny od rozwigzan obecnych w Polsce.

e Komparatory w odnalezionych przeglgdach systematycznych/metaanalizach oraz RCT wigczonych
do tych przegladéw byty zréznicowane — poréwnywano NDTK z brakiem przesiewu lub standardowa
opieka, RTG KLP, cytologig plwociny, inng dowolng metodg skryningu.

e W odnalezionych dowodach naukowych oméwionych zostata jedynie cze$é potencjalnych zdarzen
niepozgdanych zidentyfikowanych na etapie scopingu (Tabela 14). Ze wzgledu na niewielka liczbe
badan obejmujgcych swoim zakresem te tematyke, nie uwzgledniono wszystkich potencjalnych
zdarzen niepozadanych (ang. harms).
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. Warunki realizacji programow polityki zdrowotnej dotyczgcych danej choroby
lub danego problemu zdrowotnego

<Wskazac warunki realizacji programéw polityki zdrowotnej na podstawie odnalezionych rekomendacji, badan wtérnych, analiz, opinii
ekspertéw oraz aktow prawnych>

Tabela 16. Warunki realizacji opracowane na podstawie odnalezionych rekomendacji

Interwencja

Warunki realizacji

Wymagania
wobec osrodka

e Programy przesiewowe nakierowane na raka ptuca winny by¢é prowadzone w tzw.
Centrum Badan Wykrywania Wczesnego Raka Ptuca (Rzyman 2018).

Wymagania
wobec personelu

e Wielodyscyplinarny zespoét: radiolog, patolog, pulmonolog, chirurg klatki piersiowej,
onkolog kliniczny, radioterapeuta, pielegniarka, koordynator z doswiadczeniem w
diagnostyce i leczeniu raka ptuca, a ponadto w badaniach wczesnego wykrywania raka
ptuca (Rzyman 2018).

e Radiolog biorgcy udziat w ocenie testéw przesiewowych - doswiadczenie w analizie
badan niskodawkowych z udokumentowang oceng (opisanie) przynajmniej 300 TK
klatki piersiowej w ciggu ostatnich 36 miesiecy (Rzyman 2018).

Wymagania
sprzetowe

e Zakres badania NDTK obejmuje ptuca od ich szczytéw do katéw przeponowo-
zebrowych. Badanie przeprowadza sie na gtebokim wdechu, bez podania $rodkéw
kontrastujgcych dozylnie ani doustnie. Maksymalna grubo$¢ warstwy wynosi 2,5 mm, a
zalecana — 1 mm (Rzyman 2018).

e Analiza obrazéw powinna byé wykonywana na konsolach diagnostycznych
dedykowanych wykryciu wczesnego raka ptuca (guzek) i nieprzeoczenia innych
istotnych zmian. Do wykrywania guzkow ptuca nalezy wykorzystywaé rekonstrukcje
typu MIP (Maximum Intensity Projection) (Rzyman 2018).

o  Wielkos¢ guzka powinna by¢ mierzona w oknie ptucnym na skanach w ptaszczyznie
poprzecznej, w réznych osiach. Istotne w tym przypadku jest wyliczenie Sredniego
wymiaru guzka oraz z uzyskanego z najdiuzszego i najkrétszego pomiaru oraz
pomiardéw posrednich. Zalecana jest réwniez w tym przypadku analiza wolumetryczna
z uzyciem systemdéw komputerowych wspierajgcych radiologa w wizualizacji zmian,
zmniejszajgc przy tym réznice miedzy obserwatorami (Rzyman 2018).

Tabela 17. Warunki realizacji opracowane na podstawie opinii ekspertow

Interwencja

Warunki realizacji

Wymagania wobec
o$rodka

e Kluczowym wymogiem w osrodku powinna by¢ ilos¢ i jakos¢ prowadzonych
badan przesiewowych.

Wymagania wobec
personelu

e  Wielodyscyplinarny Zespot Badan Przesiewowych Raka Pluca (WZBPRP) powinien
sklada¢ sie z: radiologa, patologa, pulmonologa, chirurga klatki piersiowej, onkologa
klinicznego, radioterapeuty, pielegniarki i koordynatora z doswiadczeniem w
diagnostyce i leczeniu raka ptuca, oraz w badaniach wczesnego wykrywania raka ptuc.

e Radiolog musi posiada¢ doswiadczenie w analizie badan niskodawkowych z
udokumentowang oceng (opisanie) przynajmniej 300 TK klatki piersiowej w ciggu
ostatnich 36 msc.

o Kwalifikacje oséb wspétpracujgcych z radiologiami (pneumonolodzy, torakochirurdzy,
onkolodzy) powinny by¢ tozsame z wymaganiami dla osrodkéw kompetenc;ji.

Wymagania
sprzetowe

e Aparaty TK powinny by¢ przynajmniej 16-rzedowe.

e Postepowanie zgodnie z zasadg ALARA (As Low As Reasonably Achievable — sposob
umozliwiajgcy postawienie rozpoznania przy akceptowalnej jakosci badania i mozliwie
najmniejszej dawce promieniowania):

o maksymalna dawka pochfonieta w trakcie NDTK nie powinna przekroczy¢
3 mGy dla standardowego pacjenta (wysokos$¢ 170 cm, masa 69,75 kg);

o NDTK ptuc przeprowadza sie bez podania srodkéw kontrastujgcych dozylnie
ani doustnie; maksymalna grubos$¢ warstwy wynosi 2,5 mm, a proponowana
-1 mm;
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o analiza obrazéw powinna by¢ wykonywana na konsolach diagnostycznych
dedykowanych wykryciu wczesnego raka ptuca (guzek);

o do wykrywania guzkdéw ptuca nalezy wykorzystywac rekonstrukcje typu MIP
(Maximum Intensity Projection);

o nalezy takze raportowa¢ dodatkowe istotne zmiany.
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. Monitorowanie oraz ewaluacja programow polityki zdrowotnej w danym
problemie zdrowotnym

<Wskazac wskazniki stuzgce do monitorowania i ewaluacji programéw polityki zdrowotnej na podstawie odnalezionych rekomendacji,
badan wtornych, analiz oraz opinii ekspertow>

Tabela 18. Wskazniki odnoszace sie do monitorowania i ewaluacji wskazane w opiniach Prezesa AOTMIT

Nr opinii Prezesa | Zaproponowane wskazniki

Agencji
Ocena zgtaszalnosci do programu:
e Liczba wykrytych rakéw piluc zakwalifikowanych do dalszego postepowania
(diagnostyki, inwazyjnych interwenciji, leczenia operacyjnego).
e Liczba uczestnikow ktéra zrezygnowata z udziatu w porgramie z uwzglednieniem
przyczyny rezygnacji
e Odsetek osob przebadanych w stosunku do populacji kwalifikujacej sie¢ do wigczenia
do programu.
e Liczba przeszkolonego personelu medycznego
Mierniki efektywnos$ci odpowiadajgce celom programu:
e  Odsetek uczestnikéw programu, u ktérych odnotowano wzrost wiedzy na temat raka
ptuca w okresie i na terenie realizacji programu
BQﬁgjlagzzo?Lgi? 29 e Liczba przeprowadzonych badania NDTK w okresie i na terenie realizacji programu

Opinia prezesa: o  Odsetek osob, u ktérych nie wykryto zmian radiologicznych

pozytywna e Liczba pracownikéw ochrony zdrowia, ktérzy wzieli udziat w szkoleniach

Ocena jakos$ci $wiadczen w ramach programu:

e Ocena jakosci udzielanych $wiadczen w oparciu o ankiety satysfakc;ji
¢  Ocena $wiadczen edukacyjnych i promocyjnych w oparciu o ankiety satysfakcji

Ewaluacja programu

e Liczba wykrytych zmian radiologicznych (nowotworowych i nienowotworowych) z
okresleniem stopienia zaawansowania zmiany radiologiczne;.

e Ocena zmian wskaznikéw przezy¢ 3 i 5-letnich u chorych objetych programem
(minimum po 10 latach realizacji programu).

e  Ocena zmian wspotczynnika umieralnosci na raka ptuca w populacji docelowej.

e  Ocena zmian wspotczynnika $Smiertelnosci na raka ptuca w populacji docelowej.

Ocena zgtaszalnosci do programu:

e Liczba wykonanych badan w poréwnaniu do zakladanej populacji docelowej
e Liczba wyrazonych zgéd na udziat w programie

Mierniki efektywnosci odpowiadajgce celom programu:

327/2017z dnia 4 e Liczba nowo wykrytych nowotworéw
grudnia 2017 r.
o e Liczba oséb skierowanych do dalszej diagnostyki
Opinia prezesa:
negatywna Ocena jakosci $wiadczen w ramach programu:

e Ocena jakosci udzielanych $wiadczen w oparciu o ankiete satysfakcji

Ewaluacja programu

e Analiza liczby nowo zdiagnozowanych przypadkéw

e Analiza liczby oséb skierowanych do dalszej diagnostyki

91/2016 z dnia 24 Mierniki efektywnosci odpowiadajgce celom programu:

maja 2016 r. e Liczba hospitalizacji
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Opinia prezesa:

e Liczba zgonow z powodu raka ptuca

wrzesnia 2015r.

Opinia prezesa:

pozytywna o , . .
warunkowo Ocena efektywnosci $wiadczen edukacyjnych w ramach programu:
e Liczba uczestnikdéw biorgcych udziat w badaniu profilaktycznym
e Liczba uczestnikéw z poza programu biorgcych udziat w dziataniach edukacyjnych
Ocena jakosci $wiadczen w ramach programu:
e Ocena jakosci udzielanych $wiadczen w oparciu o ankiety satysfakc;ji
Ewaluacja programu:
e Liczba nowo wykrytych przypadkdow raka ptuca z rozréznieniem stadium
Zaawansowania
e  Koszty ponoszone przez szpitale w zwigzku ze sprawowaniem nad chorym na raka
ptuca
e Ocena zmian wspétczynnika umieralnosci na raka ptuca w populacji docelowej po 5
i 10 latach
e Zmiany w zakresie sprzedazy wyrobow tytoniowych
Ocena zgtaszalnosci do programu:
e Liczba oséb, ktéra zgtosita sie do programu
e Liczba oséb poddanych badaniu przesiewowemu
Mierniki efektywnos$ci odpowiadajgce celom programu:
e Liczba hospitalizacji z powodu nowotworu ptuca
e Koszty ponoszone na leczenie
e Zgtaszalnos¢ na badania profilaktyczne
143/2015 z dnia 2

Ocena jakos$ci $wiadczen w ramach programu:

e W oparciu o cze$ciowe sprawozdania realizatora programu

lutego 2015.

Opinia prezesa:

pozytywna
warunkowo

pozytywna e  Ocena jakosci udzielanych $wiadczeh w oparciu o ankiety satysfakc;ji
warunkowo )
Ewaluacja programu
e Liczba nowowykrytych przypadkow raka pluca z rozréznieniem stadidw
Zaawansowania
e Szacunkowa liczba hospitalizacji
e Koszty ponoszone przez szpitale w zwigzku ze sprawowaniem opieki nad chorym
na raka ptuca
e Liczba zgondw z powodu raka ptuca w stosunku do lat poprzednich
e Zmiany w zakresie sprzedazy wyrobow tytoniowych
Ocena zgtaszalnosci do programu:
e Liczba osob ktdra zgtosita sie do udziatu w programie w stosunku do ogétu populaciji
wojewodztwa
31/2015 7 dnia 18 Ocena jakosci Swiadczen w ramach programu:

e  Ocena jakosci udzielanych swiadczen w oparciu o ankiety satysfakcji

Ewaluacja programu:

e Liczba 0séb u ktérych wykryto zmiany chorobowe w badaniu NDTK
e Liczba oséb skierowanych na badanie NDTK
e Liczba wykonanych badan NDTK

o Liczba oséb, ktore wziety udziat w 1l konsultacji lekarskiej

220/2014 z dnia 22
wrzesnia 2014 r.

Ocena zgtaszalnosci do programu:
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Opinia prezesa: e Liczba oséb, ktéra zgtosita sie do programu w stosunku do liczby oséb do ktérych
negatywna program jest dedykowany

Mierniki efektywnos$ci odpowiadajgce celom programu:

o Liczba oséb skierowanych na badanie NDTK
e Liczba wykonanych badan NDTK
e Liczba osdb u ktérych wykryto zmiany chorobowe w badaniu NDTK

Ocena jakosci $wiadczeh w ramach programu:

e Ocena jakosci udzielanych swiadczen w oparciu o ankiety satysfakciji

Ocena zgtaszalnos$ci do programu:

e Liczba skierowan wydanych przez lekarzy rodzinnych na badania spirometryczne i
tomograficzne

e Liczba wykonanych badan w poszczegoélnych pracowniach specjalistycznych

Mierniki efektywnosci odpowiadajgce celom programu:

e Analiza utrwalonego spadkowego trendu zapadalnosci na raka ptuca

e Liczba oséb zgtaszajgcych sie na badanie spirometryczne wraz ze skierowaniem do
lekarza rodzinnego

103/2014 z dnia 2 e Liczba osob zgtaszajacych sie na badanie TK wraz ze skierowaniem do lekarza
czerwca 2014 r. rodzinnego/pulmonologa
Opinia prezesa: e  Stosunek wynikéw prawdziwie-pozytywnych do wynikéw prawdziwie-negatywnych
pozytywna
warunkowo e Liczba i wielkos¢ wykrytych guzkow

e Liczba zdiagnozowanych przypadkéw raka ptuca wsrdd uczestnikdw programu

Ocena jakos$ci $wiadczen w ramach programu:

e  Ocena jakosci udzielanych $wiadczenh w oparciu o ankiety satysfakc;ji

Ewaluacja programu:

e Ewaluacja wczesna - Ocena odsetka pozytywnych wynikéw screeningu w
poréwnaniu z danymi literaturowymi

e Ewaluacja pézna - Ocena zmian wspdtczynnika $miertelnosci na raka ptuca w
populacji docelowej

Ocena zgtaszalnosci do programu:

e Liczba oséb ktéra wzieta udziat w programie
e Liczba osdéb, ktore zgtosity sie na badanie w ramach programu

Ocena jakos$ci $wiadczen w ramach programu:

102/2014 z dnia 2

czerwca 2014 r. e Ocena jakosci udzielanych $wiadczeh w oparciu o ankiety satysfakcji
Opinia prezesa: Ewaluacja programu:
pozytywna

e Liczba oséb z prawidlowym wynikiem badania
e Liczba 0séb u ktérych zostaty wykryte tagodne zmiany
e Liczby osob z podejrzeniem raka ptuc

e Liczba oséb ze stwierdzonym rakiem ptuca lub POCHP

Ocena zgtaszalnosci do programu:

115/2012 z dnia 25 e Liczba oséb, ktéra zgtosita sie do programu

czerwca 2012 . e Liczba oséb ktéra skorzystata ze swiadczen i wypetnita ankiete

Opinia prezesa:
pozytywna
warunkowo e Liczba osdb objetych poradnictwem antynikotynowym

Mierniki efektywnos$ci odpowiadajgce celom programu:

e Liczba osdb ktora zadeklarowata/rzucita palenie
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e Liczba zbadanych osob
e Liczba wczesnie wykrytych rakow ptuca

Ocena jakos$ci Swiadczen w ramach programu:

¢ Ocena jakosci udzielanych $wiadczen w oparciu o ankiety satysfakcji

Ewaluacija programu:

e Liczba osob zakwalifikowanych do programu

e Liczba osdb objetych poradnictwem antynikotynowym
e Liczba oséb ktéra zadeklarowata/rzucita palenie

e Liczba 0séb u ktérych przeprowadzono badanie

e Liczba wczesnie wykrytych rakéw ptuca

Tabela 19. Wskazniki odnoszace sie do monitorowania i ewaluacji wskazane w rekomendacjach

Rekomendacja Zaproponowane wskazniki

Ocena zgtaszalnos$ci do programu:

e Liczba pacjentow, ktéra odmowita udziatu w programie

e Liczba pacjentéw, ktéra zrezygnowata z udziatu w programie przed jego
ESTS 2016 zakonczeniem

e Powdd rezygnaciji pacjentow z udziatu w programie przed jego zakonczeniem

Ewaluacija programu:

e Analiza liczby wynikéw fatszywie pozytywnych/negatywnych
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9.1.

Wczesne wykrywanie raka ptuca z wykorzystaniem NDTK

. Podsumowanie

Kluczowe wnioski wynikajgce z zebranych danych w odniesieniu do pytan klinicznych

Informacje przedstawione ponizej stanowig podsumowanie z odnalezionych i opisanych rekomendacji
klinicznych, opinii ekspertow, przegladéw systematycznych, badan pierwotnych, weryfikacji zatozen
zgromadzonych PPZ oraz opinii Prezesa wydanych do przedmiotowych PPZ, w kontekscie zadanych
pytan klinicznych (PK) opisanych w rozdziale 6.1.

Do analizy wigczono siedem metaanaliz oraz jeden przeglad systematyczny USPSTF uwzgledniajgcych
nastepujgce RCT: NELSON, DANTE, DLCST, ITALUNG, LSS-PLCO, LUSI, MILD, Depiscan, NLST, Garg,
LungSEARCH, UKLS. Populacje badan stanowity osoby w réznych przedziatach wiekowych, z r6zng historig
palenia — w badaniu NLST: 55-75 lat, 230 paczkolat, <15 lat niepalenia; w MILD: >49 lat, 220 paczkolat, <10
lat niepalenia + brak nowotworu w ostatnich 5 latach; w badaniu ITALUNG: 55-69 lat, 220 paczkolat; w badaniu
DANTE: mezczyzni 60-75 lat, 220 paczkolat, <10 lat niepalenia; w badaniu DLCST: 50-70 lat, 220 paczkolat,
<10 lat niepalenia + FEV1 >30%, zdolny do wejscia na drugie pietro bez zatrzymania; w badaniu NELSON:
50-75 lat, 215 paczkolat; w badaniu LUSI: 50-69 lat z historig palenia; w badaniu UKLS: 50-75 lat + 25% ryzyko
zachorowania na raka ptuca wedtug schematu LLP.

Pytanie kliniczne 1. Czy niskodawkowa tomografia komputerowa jest interwencjg lepsza niz
standardowa opieka medyczna w kierunku wykrywania wczesnych stadiow raka ptuca w populacji
osob z historig palenia tytoniu i bez objawéw choroby nowotworowej

Do analizy witgczono 6 metaanaliz uwzglednigcych badany punkt kohcowy tj. wykrycie raka ptuca na
wczesnym stadium: (Huang 2019, Wang 2018, Snowsill 2018, Fu 2016, Ali 2016, Gopal 2010).

Zdolnos¢ do wykrywania wczesnych stadidow raka ptuca:

e NDTK vs. brak skryningu lub standardowa opieka; RTG klatki piersiowej lub cytologia plwociny: RR
2,08 [95% Cl,(1,43-3,03)] (Huang 2019; 7 badan; n=77 370);

e NDTK vs. dowolna inna metoda skryningu: OR 1,86 [95% ClI, (1,02-3,37)] (Wang 2018; 4 badania;
n=32 426);

e NDTKvs. RTG lub brak skryningu: RR 1,73 [95% ClI,(1,27-2,37)] (Snowsill 2018; 3 badania; n=2283);
OR 3,91 [95% CI,(2,05-7,43)] (Gopal 2010; 6 badan, n=14 055);

e NDTK vs. RTG klaki piersiowej lub standardowa opieka OR 4,12 [95% CI,(2,03-8,37)] (Fu 2016; 9
badan; n=86 897);

e NDTK vs. RTG Klatki piersiowej z/bez cytologii plwociny: RR 1,74 [95% CI,(1,25-2,42)] (Ali 2016; 2
badania; n= 6576)

Odsetki raka ptuca wykrytego z wykorzystaniem NDTK w | stopniu zaawansowania na podstawie RCT
wynosity od 9,4% do 51,6% wykrytych nowotwordéw ptuc: badanie MILD: 51,6%, NLST: 30,7%, DANTE: 22,5%,
DLCST: 15,1%, ITALUNG: 11,0%, LUSI: 9,4%.

Odsetki wykrytych za pomocg badania NDTK nowotworow ztosliwych wynosity od 2,1% do 5,2%.

Pytanie kliniczne 2: Jaki jest wplyw przesiewu z wykorzystaniem niskodawkowej tomografii
komputerowej na $miertelnos¢ z powodu raka ptuca lub $smiertelno$é ogdlng w populacji oséb z
historig palenia tytoniu i bez objawéw choroby nowotworowej w poréwnaniu do standardowej opieki
medycznej?

Do analizy wtgczono 7 metaanaliz uwzglednigcych badany punkt kohcowy tj. Smiertelnos¢ z powodu raka
ptuca (Huang 2019, Wang 2018, Snowsill 2018, Fu 2016, Ali 2016, Manser 2013, Humphrey 2013).

Smiertelno$é z powodu raka ptuca dla poréwnania metod skryningu:

e NDTK vs. brak skryningu,standardowa opieka lub RTG klatki piersiowej lub cytologia plwociny: RR
0,83 [95% Cl,(0,76-0,90)] (Huang 2019; 9 badan; n=97 244);

e NDTK vs. RTG lub brak skryningu: RR 0,94 [95% CI,(0,74-1,19)] (Snowsill 2018; 4 badania; n=64
129); RR 0,81 [95% CI,(0,72-0,91)] (Humphrey 2013; 3 badania; n=60 030); NNS=357 [95%CI od 82
do —-113) (Snowsill 2018);

e NDTK vs. RTG Kklaki piersiowej lub standardowa opieka: OR 0,84 [95% ClI,(0,74-0,96)] (Fu 2016; 4
badania; n=64 129);
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Wczesne wykrywanie raka ptuca z wykorzystaniem NDTK

e NDTK vs. dowolna inna metoda skryningu: OR 1,13 [95% CI,(0,66-1,58)] (Wang 2018; 4 badania;
n=64 129);

e NDTK vs. badania skryningowe z uzyciem cytologii plwociny lub RTG klatki piersiowej: RR 0,80 [95%
Cl1,(0,70-0,92)] (Manser 2013; 1 badanie; n= 53454);

e NDTK vs. RTG klatki piersiowej z/bez cytologii plwociny:

o Coroczny skryning NDTK vs. standardowe postepowanie: RR 1,30 [95% CI,(0,81-2,11)](Ali
2016; 3 badania; n=9467);

o Skryning NDTK co dwa lata vs. standardowe postepowanie: RR 1,25 [95% CI,(0,42-3,70)](Ali
2016; 1 badanie; n=2909)

o Skryning NDTK vs. RTG klatki piersiowej: RR 0,80 [95% ClI,(0,70-0,92)] (Ali 2016; 1 badanie;
n=53454).

o NNS=357[95%CI od 82 do —113) na podstawie RR dla smiertelnosci z powodu raka ptuca wynoszgce;j
RR=0,94 (95% CI 0,74-1,19) (Huang 2019). Zakiada to program badan przesiewowych z
wykorzystaniem NDTK (pie¢ rocznych badan przesiewowych w populacji palaczy i bytych palaczy) w
okresie 8 lat (5 lat badan przesiewowych, a nastepnie 3 lata obserwac;ji).

Do analizy wigczono 6 metaanaliz uwzglednigcych badany punkt koncowy tj. Smiertelnos¢ ogdina (Huang
2019, Snowsill 2018, Fu 2016, Ali 2016, Manser 2013, Humphrey 2013).

Smiertelno$é ogdlna dla poréwnania metod skryningu:

e NDTK vs. brak skryningu lub standardowa opieka; RTG klatki piersiowej lub cytologia plwociny: RR
0,95 [95% CI,(0,90-1,00)] (Huang 2019; 7 badan; n=74 705);

e NDTK vs. RTG lub brak skryningu: RR 1,00 [95% CI,(0,87-1,16)] (Snowsill 2018; 4 badania; n=
64129); RR 1,02 [95% CI,(0,78-1,33) (Humphrey 2013; 3 badania; n=60 030);

e NDTK vs. RTG klaki piersiowej lub standardowa opieka: OR 1,04 [95% CI,(0,72-1,51)](Fu 2016; 4
badania; n=64 129);

e NDTK vs. RTG klatki piersiowej z/bez cytologii plwociny:

o Coroczny skryning NDTK vs. standardowe postepowanie: RR 1,38 [95% CI,(0,86-2,22)](Ali
2016; 3 badania; n=9467);

o Skryning NDTK co dwa lata vs. standardowe postepowanie: RR 1,45 [95% CI,(0,79-2,69)](Ali
2016; 1 badanie; n=2909);

o Skryning NDTK vs. RTG klatki piersiowej: RR 0,94 [95% CI (0,88-1,00)] (Ali 2016; 1 badanie;
n=53454);

¢ NDTK vs. badania skryningowe z uzyciem cytologii plwociny lub RTG klatki piersiowej: RR 0,94 [95%
Cl(0,88-1,00)] (Manser 2013; 1 badanie; n= 53454).

Pytanie kliniczne 3: Jakie sa szkody przesiewu z wykorzystaniem niskodawkowej tomografii
komputerowej w populacji oséb z historig palenia tytoniu i bez objawéw choroby nowotworowej w
poréwnaniu do standardowej opieki medycznej?

Wykonanie niskodawkowej tomografii komputerowej klatki piersiowej wigze sie z przyjeciem przez pacjenta
dawki promieniowania jonizujgcego, ktore nie powinno przekracza¢ 3 mSv i zazwyczaj wynosi okoto
1,5-2,0 mSv. Dla poréwnania s$rednia roczna dawka promieniowania naturalnego wynosi dla mieszkanca
Polski okoto 2,5 mSv, za$ pojedyncze RTG klatki piersiowej to dawka okoto 0,1 mSv (1 badanie NDTK
rownowazne okoto 15-30 RTG KLP). Poziom ryzyka wystgpienia $miertelnego nowotworu jako skutek
przyjecia dawki promieniowania w niskodawko przyjeciu dawki jest w literaturze oszacowany jako bardzo maty
(od 1 na 100 000 do 1 na 10 000)%3, W wyniku przeprowadzenia strategii wyszukiwania (Zal 14, Zal 15 oraz
Zal 16) nie odnaleziono dowodéw naukowych tgczacych przesiew pod kgtem wykrycia raka ptuca z uzyciem
NDTK z negatywnymi skutkami ekspozycji na promieniowanie jonizujgce.

18 Narodowe Centrum Badan Jadrowych (2013). Dawki stosowane w medycynie nuklearnej. Pozyskano z
http://ncbj.edu.pl/zasoby/wyklady/ld_podst_fiz_med_nukl-01/med_nukl_05_v4.pdf Dostep dnia 21.10.2019.
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9.2.

Wczesne wykrywanie raka ptuca z wykorzystaniem NDTK

Najczesciej wystepujacg szkodg wynikajgcg z omawianego przesiewu jest bardzo wysoki odsetek wynikow
fatszywie-pozytywnych. W metaanalizie Ali 2016 okre$lono, ze wsrdd osOb bez raka ptuca uzyskano co
najmniej jeden dodatni wynik przesiewu u 23,28% uczestnikéw (okoto 1 na 5 0sdb) wsréd programow
umozliwiajgcych wielokrotne wykonywanie NDTK na przestrzeni kilku lat oraz 25,53% (okoto 1 na 4 osoby)
wsrod programoéw badajgcych kazdego z uczestnikéw jeden raz. Skutkiem pozytywnego wyniku przesiewu, w
tym takze wyniku fatszywie-pozytywnego, jest koniecznos$¢ przeprowadzenia dlaszej diagnostyki pod kgtem
potwierdzenia obecnosci raka ptuc. W przypadku % [95%CI] = 0,97% [0,43; 1,51%] oséb z wynikiem
fatszywie-pozytywnym po przeprowadzeniu niewielkiej procedury inwazyjnej wykryto tagodna nieprawidtowos¢
(okoto 1 na 104 osoby). Z kolei u % [95%CI] = 0,53% [0,39%; 0,66%)] wykryto tagodng nieprawidlowos¢ w
wyniku duzej procedury inwazyjnej (okoto 1 na 189 osdb). Ciezkie powiktadnie lub choroba jako nastepstwo
inwazyjnej procedury diagnostycznej wystgpita u % [95%CI] = 5,20% [1,58%; 8,83%] osoOb, ktére zostaty
poddane procedurom inwazyjnym jako nastepstwo dodatniego wyniku omawianego przesiewu (okoto 1 na 20
0s6b) oraz % [95%CI] = 0,32% [0,26%; 4,0%)] wszystkich oséb poddanych przesiewowi (okofo 1 na 313 oséb).
Smier¢ w nastepstwie inwazyjnej procedury diagnostycznej nastapita w % [95%Cl] = 1,12% [0,51%; 1,73%]
0s6b poddanych procedurom inwazyjnym (okoto 1 na 90 osob) oraz % [95%CI] = 0,06% [0,04%; 0,1%]
wszystkich os6b poddanych przesiewowi (okoto 1 na 1667 oséb).

Ws&réd osoéb poddawanych przesiewowi u % [95%CI] = 18,50% [5,40%; 30,60%] oséb czas miedzy
pozytywnym wynikem NDTK a pojawieniem sie pierwszych objawdw klinicznych raka ptuca (ang. lead time)
wynosit co najmniej 5 lat (okoto 1 osoba na 6).

W strategii wyszukiwania w ramach analizy bezpieczenstwa uwzgledniono skutki psychologiczne prowadzenia
przesiewu. Ws$rod odnalezionych dowoddw naukowych najwyzszg pozycje w hierarchii zajmuje metaanaliza
Snowsill 2018. Jej autorzy odstgpili od przeprowadzenia ilosciowej syntezy dostepnych danych pierwotnych
ze wzgledu na ich niskg jakos$¢. Przedstawiona analiza badan dotyczacych skutkdéw psychologicznych
wskazuje na brak réznicy miedzy przesiewem z uzyciem NDTK pod katem wykrycia raka ptuca a objetg grupa
kontrolna.

Podsumowanie raportu w zakresie istotnym dla utworzenia schematu PPZ

e Majgc na uwadze rekomendacje, cele i mierniki stosowane w PPZ powinny odnosci sie do punktow
koncowych takich jak: poprawa wykrywalnosci raka ptuca na wczesnym etapie; udostepnienie
interwencji antynikotynowej osobom biorgcym udziat w programie; rozpowszechnienie informaciji o
trwajacym programie przy uzyciu materiatow informacyjno-edukacyjnych; odsetek oséb spetniajgcych
kryteria wigczenia (CHEST 2018; Rzyman 2018; USPSTF 2014).

o Populacja, ktéra jest zalecana do objecia skryningiem z uzyciem NDTK, musi spetniaé okreslone
kryteria, a mianowicie: wiek miedzy 55 a 74 rokiem zycia (ESTS 2017; ESMO 2014; NCCN 2020;
ATTUD/SRMT 2016), konsumpcja tytoniu wynoszgca =230 paczkolat (USPSTF 2014; ESTS 2017,
ERS/ESR 2015; ESMO 2014; CHEST 2018; NCCN 2020; ATTUD/SRMT 2016; ASCO 2015) oraz
okres abstynencji tytoniowej <15 lat (USPSTF 2014; ESTS 2017; ERS/ESR 2015; ESMO 2014;
CHEST 2018; NCCN 2020; ATTUD/SRMT 2016; ASCO 2015). Osoby te powinny zosta¢ takze objete
interwencja antynikotynowg, a w przypadku personelu medycznego nalezy podjg¢ dziatania
szkoleniowe (Rzyman 2018; CHEST 2018; ATTUD/SRMT 2016).

¢ Planowane interwencje w zakresie PPZ powinny obejmowac: przesiew z uzyciem NDTK (wszystkie
uwzglednione rekomendacje); dziatania informacyjno-edukacyjne w oparciu o adekwatne i aktualne
zrodta (Rzyman 2018; UE 2017; ATTUD/SRNT 2016); interwencje antynikotynowg obejmujgcg osoby
wigczone do programu (Rzyman 2018; CHEST 2018; USPSTF 2014) oraz dziatania szkoleniowe
personelu medycznego w omawianym zakresie (Rzyman 2018; ATTUD/SRNT 2016).

e Eksperci kliniczni zalecajg aby materiaty informacyjno-edukacyjne byly sporzgdzane w opaciu o
nastepujace zrodta informacji dot. skryningu raka ptuca: Ogdlnopolski Program Wczesnego
Wykrywania Raka Pluca, w tym materiaty informacyjne przeznaczone dla pacjenta i materiaty
informacyjne przeznaczone dla lekarza POZ przygotowane na podstawie materiatéw informacyjnych
American Health Quality Research; strona internetowa Lung Cancer Alliance Polska; Konsensus
ekspertéw Rzyman 2018; Zaktad Epidemiologii i Prewencji Nowotworéw Centrum Onkologii — Instytutu
w Warszawie oraz Biuro Prasy i Promocji Ministerstwa Zdrowia; dane uzyskane od lokalnych Centréw
Onkologii zajmujgcych sie leczeniem raka ptuca.

e Zakonczenie udziatu uczestnika w programie moze nastgpi¢ na drodze: wykrycia potencjalnego raka
ptuca i skierowania pacjenta na dalszg diagnostyke, zgtoszenie przez uczestnika checi zakonczenia
udziatu w PPZ oraz poprzez zakonczenie realizacji samego PPZ (UE 2017; Rzyman 2018) .
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Wczesne wykrywanie raka ptuca z wykorzystaniem NDTK

e W celu realizacji PPZ nakierowanego na wykrywanie raka ptuca przy uzyciu NDTK nalezy spetnic
okreslone warunki dotyczgce zaréwno personelu jak i wyposazenia. Rekomendacje zalecajg aby
realizacjg PPZ zajat sie wielodyscyplinarny zespot (Rzyman 2018; CHEST 2018; ATTUD/SRNT 2016),
doswiadczony w zakresie wczesnego wykrywania oraz diagnostyki raka ptuca, sktadajgcy sie ze
specjalistbw m.in. onkologii, pulmonologii oraz radiologii. Wymagania sprzetowe z kolei zaktadajg
korzystanie z aparatu spiralnego minimum 16-rzedowego, przy jednoczesnym zastosowaniu zasad
ALARA oraz MIP (Rzyman 2018).

e Sposoéb monitorowania oraz ewaluacji sg zgodne z wydanymi opiniami Prezesa Agencji odnosnie PPZ
oraz rekomendacjami w powyzszym zakresie m.in. Liczba rakéw ptuca zakwalifikowanych do
dalszego leczenia; liczba pacjentéw, ktéra odmowita udziatu w programie; analiza liczby wynikow
fatszywie dodatnich; liczba pacjentéw, ktéra zrezygnowata z udzialu w programie przed jego
zakonczeniem (ESTS 2016).

o Koszty jednostkowe oraz koszty catkowite programow skryningowych raka ptuca powinny odpowiadac
rzeczywistym potrzebom uwzglednionym w rekomendacjach, jak: koszt prowadzenia skryningu
NDTK; koszt sporzadzenia i rozpowszechnienia materiatéw informacyjno-edukacyjnych; koszt
prowadzenia szkolen personelu medycznego (Rzyman 2018; UE 2017; ATTUD/SRNT 2016; ASCO
2015; USPSTF 2014)
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Wczesne wykrywanie raka ptuca z wykorzystaniem NDTK

Pismiennictwo

<Sporzgdzi¢ zestawienie wykorzystanego pismiennictwa wg ponizszego wzoru tabeli. W ,Pismiennictwie” nalezy uwzglednic¢ publikacje z
badan, rekomendacje, ksigzki i inne publikacje oraz doniesienia konferencyjne (wszystkie zrodta wykorzystane w opracowaniu Raportu).
Uktad alfabetyczny (wg skrotéw). W przypadku rekomendacji tych samych organizacji i z tego samego roku, majgcych inng tre$¢, skréty
w tabeli nalezy formutowac¢ w nastepujgcy sposob: AAP 2014, AAP 2014A, AAP 2014B.>
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systematic quantitative review[Title/Abstract] OR systematic meta-review[Title/Abstract] OR
systematic critical review[Title/Abstract] OR systematic mixed studies review[Title/Abstract] OR
systematic mapping review[Title/Abstract] OR systematic cochrane review[Title/Abstract] OR
systematic search[Title/Abstract] AND review[Title/Abstract] OR systematic integrative
review[Title/Abstract])
Zal 10 Strategia wyszukiwania (skutecznos¢) Cochrane Library, data wyszukiwania: 26.09.2019
Lp. Stowo kluczowe Wynik
#1 lung tumor:ab,kw,ti 8080
#2 lung tumour:ab,kw,ti 8067
#3 lung cancer:ab,kw,ti 23317
#4 lung carcinoma:ab,kw,ti 7903
#5 lung neoplasma:ab,kw,ti 2
#6 MeSH descriptor: [Lung Neoplasms] explode all trees 6920
#7 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 25925
#8 screening:ab,kw,ti 48571
#9 early detect*:ab,kwiti 12515
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#11 MeSH descriptor: [Mass Screening] explode all trees 3645
#12 MeSH descriptor: [Early Detection of Cancer] explode all trees 1028
#13 #8 OR #9 OR # 10 OR #11 OR #12 910980
#14 low dose computer tomography:ab,kw,ti 763
#15 low dose CT:ab,kw;ti 7427
#16 NDTK:ab,kwiti 194
#17 #14 OR #15 OR #16 7692
#18 #7 AND #13 AND #17 in Cochrane Reviews 10
Zal 11 Strategia wyszukiwania (skutecznos¢) Embase (Ovid), data wyszukiwania: 26.09.2019
Lp. Stowo kluczowe Wynik
1 meta analysis/ (171984)
2 meta analysis.ab,kwiti. (179774)
3 metaanalysis.ab,kwiti. (8176)
4 systematic review.ab,kwiti. (175066)
5 "systematic review"/ (220043)
6 4or5 (267248)
7 lor2or3 (232532)
8 6 and 7 (117178)
9 lung tumor/ (44858)
10 lung tumour.ab,kwi,ti. (1226)
11 lung tumor.ab,kwiti. (8277)
12 lung neoplasm.ab,kwiti. (1043)
13 lung cancer.ab,kwiti. (215282)
14 lung carcinoma.ab,kwiti. (22515)
15 lung neoplasm stage.ab,kwi,ti. (0)
16 lung neoplasm staging.ab,kwiti. (2)
17 9orl0orllorl2oril3orldorl5orl6 (256519)
18 screening.ab,kwiti. (671686)
19 "early detect*".ab,kwiti. (82012)
20 "cancer early detect*".ab,kwi,ti. (960)
21 screening/ (173359)
22 early cancer diagnosis/ (5319)
23 18 or 19 or 20 or 21 or 22 (758476)
24 low dose computer tomography.ab,kwiti. (36)
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25 NDTK.ab,kw,ti. (1354)
26 low dose CT.ab,kwiti. (3527)
27 24 or 25 or 26 (4350)
28 23 and 27 (1879)
29 8 and 17 and 28 (17)
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Zal 12 Etapy procesu prowadzgcego do ostatecznej selekcji (skutecznosé)

Medline: Embase: Cochrane Library:
N=5 N=17 N =10
A 4 Y A WK N 6
iminaci Srzen ykluczono: N =
Eliminacja powtérzen > 2 powodu powtérzen
N =32
Wykluczono N = 15
A 4 z powodu braku
Weryfikacja na podstawie tytutu i abstraktu - zgodnosci tytutu
N = 26 i abstraktu z
_l przedmiotem analizy

Weryfikacja w oparciu o petne teksty

Wykluczono: N =4
N=11

A 4

Publikacje z innych zrodet
N=1
1PS Humphrey 2013

A 4

Uwzglednione
rekomendacje:

N=11

v

Do analizy wigczono N = 19

Zal 13 Woykaz publikacji wtgczonych do analizy skuteczno$ci na podstawie abstraktéw oraz wynik analizy
tych publikacji na podstawie petnego tekstu (kolumna Status na podst. petnego tekstu) ze strategii
wyszukiwania. Publikacje wtgczone na podstawie petnego tekstu zostaty pogrubione.

Status na Powéd
Lp. | Autorzy, Tytul, Czasopismo PEESEme wykluczenia
peinego ®.1.9)
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1 Autier, P., Macacu, A., Koechlin, A., Pizot, C., Boniol, M., & Boyle, P. (2017). WykKI. S
Comparative analysis of results of randomised trials on NDTK lung cancer
screening. European Journal of Cancer, 72, S177.
2 Fu, C., Liu, Z., Zhu, F., Li, S., & Jiang, L. (2016). A meta-analysis: is low- Wt

dose computed tomography a superior method for risky lung cancers
screening population?. The clinical respiratory journal, 10(3), 333-341.

3 Gopal, M., Abdullah, S. E., Grady, J. J., & Goodwin, J. S. (2010). Screening WL
for lung cancer with low-dose computed tomography: a systematic review
and meta-analysis of the baseline findings of randomized controlled trials.
Journal of thoracic oncology, 5(8), 1233-1239.

4 Huang, K. L., Wang, S. Y., Lu, W.C., Chang, Y.H.,Su, J., & Lu, Y. T. (2019). Wt
Effects of low-dose computed tomography on lung cancer screening: a
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systematic review, meta-analysis, and trial sequential analysis. BMC
pulmonary medicine, 19(1), 126.

5 Laschkolnig, A., & Pertl, D. (2016). Quick Assessment on Lung Cancer WykKI. S
Screening with Low-Dose Computed Tomography. Value in Health, 19(7),
A686.

6 Manser, R., Lethaby, A., Irving, L. B., Stone, C,, Byrnes, G., Abramson, M. Wt

J., & Campbell, D. (2013). Screening for lung cancer. Cochrane database
of systematic reviews, (6).

7 SHANG, W. L. (2011). YANG Shuan-yingl, ZHANG Weil, HUO Shu-fenl, LIU WyKI. Brak
Yan-fengl (1. Department of Respiratory Medicine, the Second Affiliated dostepu
Hospital, Medical School of Xi'an Jiaotong University, Xi'an 710004; 2.
Department of Respiratory Medicine, Baoji Central Hospital, Baoji 721000,
China); Role of low-dose spiral CT scan in lung cancer screening: a meta-
analysis [J]. Journal of Xi'an Jiaotong University (Medical Sciences), 1.

8 Snowsill, T. M., Yang, H., Griffin, E., Long, H. L., Varley-Campbell, J., Wt
Coelho, H., ... & Hyde, C. (2018). Low-dose computed tomography for lung
cancer screening in high risk populations: a systematic review and
economic evaluation.

9 Ali, M. U., Miller, J., Peirson, L., Fitzpatrick-Lewis, D., Kenny, M., Sherifali, Wi,
D., & Raina, P. (2016). Screening for lung cancer: a systematic review and
meta-analysis. Preventive medicine, 89, 301-314.

10 Wang, X, Liu, H., Shen, Y., Li, W., Chen, Y., & Wang, H. (2018). Low-dose Wt
computed tomography (NDTK) versus other cancer screenings in early
diagnosis of lung cancer: A meta-analysis. Medicine, 97(27).

11 | Yao, Y.-W. (2011). Screening for early lung cancer detection with lowdose Wykl. S
computed tomography in high-risk people: A systematic review and meta-
analysis. Respirology. 2011;Conference(var.pagings):154

P — populacja; | — interwencja; S — metodyka

Zal 14 Strategia wyszukiwania (bezpieczenstwo) — baza Medline (PubMed), data wyszukiwania: 4.10.2019

Lp. Stowo kluczowe Wynik
#5 Search (#1 AND #2 AND #3 AND #4) 45
#4 Search (Systematic Review[Publication Type] OR "meta analysis"[Publication Type] OR | 222802

systematic review[Title/Abstract] OR systematic literature review[Title/Abstract] OR
systematic scoping review[Title/Abstract] OR systematic narrative review[Title/Abstract]
OR systematic qualitative review[Title/Abstract] OR systematic evidence
review[Title/Abstract] OR systematic quantitative review[Title/Abstract] OR systematic
meta-review[Title/Abstract] OR systematic critical review[Title/Abstract] OR systematic
mixed studies review[Title/Abstract] OR systematic mapping review[Title/Abstract] OR
systematic cochrane review[Title/Abstract] OR systematic search[Title/Abstract] OR
systematic integrative review[Title/Abstract])

#3 Search ("patient harm'[MeSH Terms] OR harm*[Title/Abstract] OR ‘"radiation | 2760520
exposure"'[MeSH Terms] OR radiation risk*[Title/Abstract] OR radiation
exposure[Title/Abstract] OR  overdiagno*[Title/Abstract] OR "false positive
reactions"[MeSH Terms] OR false positive[Title/Abstract] OR false
positives[Title/Abstract] OR falsepositive[Title/Abstract] OR benign
abnormalities[Title/Abstractf OR  complications[Title/Abstractf OR  invasive
procedures[Title/Abstract] OR "anxiety"[MeSH Terms] OR anxiety[Title/Abstract] OR
"stress, psychological'lMeSH Terms] OR stress[Title/Abstract] OR  risk
perception*[Title/Abstract] OR costs[Title/Abstract] OR Quality of Life[Title/Abstract] OR
follow-up procedure*[Title/Abstract] OR overtreatment[Title/Abstract] OR "Biopsy, Fine-
Needle"[MeSH Terms] OR fine needle aspiration[Title/Abstract] OR
burden[Title/Abstract] OR distress[Title/Abstract] OR stigmatization[Title/Abstract] OR
consequences|Title/Abstract] OR self-blame[Title/Abstract] OR "Medical
Overuse"[MeSH Terms]))

#2 Search (low-dose computer tomography[MeSH Terms] OR low-dose computer | 414074
tomography[Title/Abstract] OR low-dose computed tomography[Title/Abstract] OR
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NDTK]Title/Abstract] OR low-dose CT[Title/Abstract] OR lowdose CT[Title/Abstract] OR
CT screening[Title/Abstract] OR "Tomography, X-Ray Computed"[MeSH Terms])

#1 Search ("lung neoplasms"[MeSH Terms] OR lung tumor*[Title/Abstract] OR lung | 275055
tumour*[Title/Abstract] OR lung cancer|[Title/Abstract] OR lung
carcinoma[Title/Abstract] OR lung neoplasm|[Title/Abstract])

Zal 15 Strategia wyszukiwania (bezpieczenstwo) Cochrane Library, data wyszukiwania: 4.10.2019

Lp. Stowo kluczowe Wynik

#1 MeSH descriptor: [Lung Neoplasms] explode all trees 6970

#2 lung tumor*:ab,kw,ti OR lung tumour*:ab,kw,ti OR lung cancer:ab,kw,ti OR lung | 26012
carcinoma:ab,kw,ti OR lung neoplasm:ab,kw;ti

#3 MeSH descriptor: [Tomography, X-Ray Computed] explode all trees 4989

#4 low-dose computer tomography:ab,kw,ti OR low-dose computed tomography:ab,kw,ti | 5868

OR NDTK:ab,kw,ti OR low-dose CT:ab,kw,ti OR lowdose CT:ab,kwiti OR CT
screening:ab,kw,ti

#5 MeSH descriptor: [Radiation Exposure] explode all trees 1476
#6 MeSH descriptor: [Patient Harm] explode all trees 3

#7 MeSH descriptor: [False Positive Reactions] explode all trees 449

#8 MeSH descriptor: [Anxiety] explode all trees 7402
#9 MeSH descriptor: [Biopsy, Fine-Needle] explode all trees 211
#10 MeSH descriptor: [Stress, Psychological] explode all trees 5674
#11 harm*:ab,kw,ti OR radiation risk*:ab,kw,ti OR radiation exposure:ab,kw,ti OR | 454851

overdiagno*:ab,kw,ti OR false positive:ab,kw,ti OR false positives:ab,kw,ti OR
falsepositive:ab,kw,ti OR benign abnormalities:ab,kw,ti OR complications:ab,kw,ti OR
invasive procedures:ab,kw,ti OR anxiety:ab,kw,ti OR stress:ab,kw,ti OR risk
perception*:ab,kw,ti OR costs:ab,kw,ti OR Quality of Life:ab,kw,ti OR follow-up
procedure*:ab,kw,ti OR overtreatment:ab,kw,ti OR fine needle aspiration:ab,kw,ti OR
burden:ab,kw,ti OR distress:ab,kw;ti OR stigmatization:ab,kwi,ti OR
consequences:ab,kw,ti OR self-blame:ab,kw,ti

#12 #1 OR #2 26401
#13 #3 OR #4 10485
#14 #5 OR #6 OR #7 OR #8 OR #9 OR #10 OR #11 455563
#15 #12 AND #13 AND #14 509
#16 #15 in Cochrane Reviews 13
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Zal 16 Strategia wyszukiwania (bezpieczernstwo) Embase (Ovid), data wyszukiwania: 4.10.2019

Lp. Stowo kluczowe Wynik

lung tumor/or lung tumor*.ab,kw,ti. or lung tumour*.ab,kw,ti. or lung cancer.ab,kwiti. or

1 lung carcinoma.ab,kwiti. or lung neoplasm.ab,kw,ti.

259126

(low-dose computer tomography or low-dose computed tomography or NDTK or low-

dose CT or lowdose CT or CT screening).ab,kwi,ti. or x-ray computed tomography/ 49044

patient harm/or harm*.ab,kw,ti. or "radiation exposure"/or radiation risk*.ab,kw,ti. or
radiation exposure.ab,kw,ti. or overdiagno*.ab,kw,ti. or "false positive result"/or false
positive.ab,kw,ti. or false positives.ab,kw,ti. or falsepositive.ab,kw,ti. or benign
abnormalities.ab,kw,ti. or complications.ab,kw,ti. or invasive procedures.ab,kw,ti. or
"anxiety"/or anxiety.ab,kw,ti. or "mental stress"/or stress.ab,kw,ti. or risk
perception*.ab,kw,ti. or costs.ab,kw,ti. or Quality of Life.ab,kw,¢ti. or follow-up
procedure*.ab,kw,ti. or overtreatment.ab,kw,ti. or fine needle aspiration biopsy/or fine
needle aspiration.ab,kw,ti. or  burden.ab,kw,ti. or distress.ab,kw,¢ti. or
stigmatization.ab,kw,ti. or consequences.ab,kw,ti. or self-blame.ab,kw,ti. or medical
overuse/

3615317

"systematic review"/or meta analysis/or systematic review.ab,kw,ti. or systematic
literature review.ab,kw,ti. or systematic scoping review.ab,kw,ti. or systematic narrative
review.ab,kw,ti. or systematic qualitative review.ab,kw,ti. or systematic evidence
4 review.ab,kw,ti. or systematic quantitative review.ab,kw,ti. or systematic meta- | 357020
review.ab,kw,ti. or systematic critical review.ab,kw,ti. or systematic mixed studies
review.ab,kw,ti. or systematic mapping review.ab,kw,ti. or systematic cochrane
review.ab,kwi ti. or systematic search.ab,kw,ti. or systematic integrative review.ab,kwiti.

5 land 2 and 3and 4 59
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Zal 17

Etapy procesu prowadzacego do ostatecznej selekcji (bezpieczenstwo)
Medline: Embase: Cochrane Library:
N =45 N =59 N =13
A 4 Y A
Eliminacja powtorzen >
N =117

A 4
Weryfikacja na podstawie tytutu i abstraktu

Wykluczono: N = 24
Z powodu powtérzen

N =93

Wykluczono N = 54
z powodu braku
zgodnosci tytutu

i abstraktu z
przedmiotem analizy

!

Weryfikacja w oparciu o petne teksty

N =39

Wykluczono: N = 35

Publikacje z innych zrodet
N=0

A 4

Uwzglednione
rekomendacje:

N=0

Do analizy wigczono N = 4

Zal 18 Woykaz publikacji wigczonych do analizy bezpieczenstwa na podstawie abstraktéw oraz wynik analizy
tych publikacji na podstawie petnego tekstu (kolumna Status na podst. petnego tekstu) ze strategii
wyszukiwania. Publikacje wtgczone na podstawie petnego tekstu zostaty pogrubione.

Status na Powéd
Lp. Autorzy, Tytut, Czasopismo podst. petnego | wykluczeni
tekstu a(P,I,S)
Huang, K. L., Wang, S. Y., Lu, W. C,, Chang, Y. H., Su, J., & Lu, Y. T. (2019).
Effects of low-dose computed tomography on lung cancer screening: a
1 . X ; : i . Wt
systematic review, meta-analysis, and trial sequential analysis. BMC
pulmonary medicine, 19(1), 126.
Li, C., Liang, H., Zhong, N., He, J., & Liang, W. (2019). Optimal Starting Age for
2 | Lung Cancer Screening With Low-Dose Computed Tomography: A Population WykKI. S
Level Analysis. Journal of Thoracic Oncology, 14(4), e82-e84.
Falaschi, F., Romei, C., Fiorini, S., & Lucchi, M. (2018). Imaging of malignant
pleural mesothelioma: it is possible a screening or early diagnosis program?—a
3 . ) . . . Wykl. S
systematic review about the use of screening programs in a population of
asbestos exposed workers. Journal of thoracic disease, 10(Suppl 2), S262.
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Snowsill, T. M., Yang, H., Griffin, E., Long, H. L., Varley-Campbell, J., Coelho, H.,
4 | ... & Hyde, C. (2018). Low-dose computed tomography for lung cancer screening Wi.
in high risk populations: a systematic review and economic evaluation.

Autier, P., Macacu, A., Koechlin, A., Pizot, C., Boniol, M., & Boyle, P. (2017).
5 | Comparative analysis of results of randomised trials on NDTK lung cancer Wykl. S
screening. European Journal of Cancer, 72, S177.

Bueno, A. T. P., Capelasso, V. L., Pacheco, R. L., Latorraca, C. D. O. C., Castria,
T.B. D., Pachito, D. V., & Riera, R. (2017). What do Cochrane systematic reviews
say about the clinical effectiveness of screening and diagnostic tests for cancer?.
Sao Paulo Medical Journal, 135(4), 401-410.

WyKI. s

Dao, T., Siddique, Z., & Krishna, M. (2017). P228 Systematic review of lung
7 | cancer screening trials with low dose computed-tomography: 2017 update. Chest, Wykl. S
151(5), A128.

Rankin, N. M., Slatore, C. G., & Stone, E. C. (2017). Implementation Science And
Challenges In Lung Cancer Screening: A Critical Review Of The Literature. In
C30. LUNG CANCER SCREENING: WHO, WHY, WHERE, AND HOW MUCH
(pp. A5186-A5186). American Thoracic Society.

Wykl. S

Ali, M. U., Miller, J., Peirson, L., Fitzpatrick-Lewis, D., Kenny, M., Sherifali, D., &
9 | Raina, P. (2016). Screening for lung cancer: a systematic review and meta- Wt
analysis. Preventive medicine, 89, 301-314.

Coureau, G., Salmi, L. R., Etard, C., Sancho-Garnier, H., Sauvaget, C., &
Mathoulin-Pelissier, S. (2016). Low-dose computed tomography screening for
10 | lung cancer in populations highly exposed to tobacco: A systematic WykKI. S
methodological appraisal of published randomised controlled trials. European
Journal of Cancer, 61, 146-156.

Fu, C., Liu, Z., Zhu, F., Li, S., & Jiang, L. (2016). A meta-analysis: is low-dose
11 | computed tomography a superior method for risky lung cancers screening WykKI. S
population?. The clinical respiratory journal, 10(3), 333-341.

Laschkolnig, A., & Pertl, D. (2016). Quick Assessment on Lung Cancer Screening

12 with Low-Dose Computed Tomography. Value in Health, 19(7), A686.

WykKI. S

Li, Z. Y., Luo, L., Hu, Y. H., Chen, H,, Den, Y. K., Tang, L., ... & Zhang, X. Y.
13 | (2016). Lung cancer screening: a systematic review of clinical practice guidelines. WykKI. S
International journal of clinical practice, 70(1), 20-30.

Puggina, A., Broumas, A., Ricciardi, W., & Boccia, S. (2015). Cost-effectiveness
14 | of screening for lung cancer with low-dose computed tomography: a systematic WykKI. S
literature review. The European Journal of Public Health, 26(1), 168-175.

Raymakers, A. J., Mayo, J., Lam, S, FitzGerald, J. M., Whitehurst, D. G., & Lynd,
L. D. (2016). Cost-effectiveness analyses of lung cancer screening strategies
using low-dose computed tomography: a systematic review. Applied health
economics and health policy, 14(4), 409-418.

15 WykI. S

Wu, G. X, Raz, D. J., Brown, L., & Sun, V. (2016). Psychological burden
16 | associated with lung cancer screening: a systematic review. Clinical lung cancer, WykKI. S
17(5), 315-324.

Barbosa Jr, E. J. M. (2015). Lung cancer screening overdiagnosis: reports of
17 | overdiagnosis in screening for lung cancer are grossly exaggerated. Academic WykKI. S
radiology, 22(8), 976-982.

Jha, S. (2015). Thinking beyond the treatment effect in screening for lung cancer.

18 Academic radiology, 22(8), 983-984.

WyKI. S

Marcus, M. W., Raji, O. Y., & Field, J. K. (2015). Lung cancer screening:

19 identifying the high risk cohort. Journal of thoracic disease, 7(Suppl 2), S156.

WykKI. S
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Raymakers, A. J., Whitehurst, D. G., FtizGerald, J. M., Lam, S., Mayo, J., & Lynd,
L. (2015). Cost-effectiveness analyses of Lung Cancer screening strategies using
low dose computed tomography &€“a systematic review. Value in Health, 18(3),
A46.

20 Wyk. S

lliopoulou, S. M. E., & Kousoulis, A. A. (2014, June). Screening for lung cancer
21 | with Low-Dose Computed Tomography: a systematic review of the evidence. In WyKI. S
Tobacco induced diseases (Vol. 12, No. 1, p. A8). BioMed Central.

Slatore, C. G., Sullivan, D. R., Pappas, M., & Humphrey, L. L. (2014). Patient-
22 | centered outcomes among lung cancer screening recipients with computed WykKI. S
tomography: a systematic review. Journal of Thoracic Oncology, 9(7), 927-934.

Sullivan, D. R., Pappas, M., Humphrey, L. L., & Slatore, C. G. (2014). D93
GOLDEN EYE: SCREENING AND RISK PREDICTION FOR LUNG CANCER:
23 | Populations And Individuals: A Systematic Review Of The Psychosocial Impact WykI. S
Of Lung Cancer Screening With Computed Tomography On Patients. American
Journal of Respiratory and Critical Care Medicine, 189, 1.

Ta mmemagi, M. C., & Lam, S. (2014). Screening for lung cancer using low dose

24 computed tomography. Bmj, 348, g2253.

WyKI. S

Wilson, D. O. (2014). Lung cancer screening with low-dose CT (NDTK) is ready

25 for prime time in the USA. BMJ Evidence-Based Medicine, 19(4), 150-150.

WyKI. S

Detterbeck, F. C., Mazzone, P. J., Naidich, D. P., & Bach, P. B. (2013). Screening
for lung cancer: diagnosis and management of lung cancer: American College of
Chest Physicians evidence-based clinical practice guidelines. Chest, 143(5),
€78S-e92S.

26 WykI. S

Humphrey, L. L., Deffebach, M., Pappas, M., Baumann, C., Artis, K., Mitchell, J.
P., ... & Slatore, C. G. (2013). Screening for lung cancer with low-dose computed Wi
tomography: a systematic review to update the US Preventive services task force ’
reco mmendation. Annals of internal medicine, 159(6), 411-420.

27

Manser, R., Lethaby, A., Irving, L. B., Stone, C., Byrnes, G., Abramson, M. J., &
28 | Campbell, D. (2013). Screening for lung cancer. Cochrane database of WyKI. S
systematic reviews, (6).

Tanner, N. T., & Silvestri, G. A. (2013). Lung cancer screening with low-dose CT:

29 benefits and potential risks. BMJ Evidence-Based Medicine, 18(3), 108-109.

WykKI. S

Bach, P. B., Mirkin, J. N., Oliver, T. K., Azzoli, C. G., Berry, D. A., Brawley, O. W.,
30 | ... & Sabichi, A. L. (2012). Benefits and harms of CT screening for lung cancer: a Wykl. S
systematic review. Jama, 307(22), 2418-2429.

Bach, P. B. (2012). Benefits and Harms of CT Screening for Lung Cancer: a
31 | Systematic Review (vol 307, pg 2418, 2012). JAMA-JOURNAL OF THE WykI. S
AMERICAN MEDICAL ASSOCIATION, 308(13), 1324-1324.

Ravenel, J. G. (2012). Evidence-based imaging in lung cancer: a systematic

32 review. Journal of thoracic imaging, 27(5), 315-324. WK S
33 Selva, A., Puig, T., Lopez, J. A., & Bonfill, X. (2011). Efficacy of screening for lung WK S
cancer. Systematic review. Medicina clinica, 137(12), 565-571. K.
Gopal, M., Abdullah, S. E., Grady, J. J., & Goodwin, J. S. (2010). Screening for
34 lung cancer with low-dose computed tomography: a systematic review and meta- WK S
analysis of the baseline findings of randomized controlled trials. Journal of Y.
thoracic oncology, 5(8), 1233-1239.
35 Manser, R. (2004). Screening for lung cancer: a review. Current opinion in WyK. S

pulmonary medicine, 10(4), 266-271.
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von Eiff, M. (2004). Lung cancer screening. ATEMWEGS UND

36 LUNGENKRANKHEITEN, 30(4), 191-197.

WykI. S

Diederich, S., Wormanns, D., & Heindel, W. (2003). Lung cancer screening with

37 low-dose CT. European journal of radiology, 45(1), 2-7.

WyKI. S

Manser, R. L., Irving, L. B., Byrnes, G., Abramson, M. J., Stone, C. A, &
38 | Campbell, D. A. (2003). Screening for lung cancer: a systematic review and meta- WykKI. S
analysis of controlled trials. Thorax, 58(9), 784-789.

Manser, R. L., Irving, L. B., Stone, C., Byrnes, G., Abramson, M., & Campbell, D.
39 | (2001). Screening for lung cancer. The Cochrane database of systematic reviews, WykKI. S
(3), CD001991-CD001991.

P — populacja; | — interwencja; S — metodyka

Zal 19 Proponowany szablon programu polityki zdrowotnej z zakresu wczesnego wykrywania raka ptuca
z wykorzystaniem NDTK

Zal 20 Symulacja skutkdw prowadzenia przesiewu pod katem wykrycia raka ptuca z wykorzystaniem NDTK
w populacji wysokiego ryzyka.

W celu zobrazowania skutkdow przeprowadzenia przesiewu pod katem wykrycia raka ptuca w populaciji
wysokiego ryzyka zostata przeprowadzona symulacja oparta na danych empirycznych (Rycina 22). llosciciowy
rozktad wynikéw badania NDTK z podziatem na type zostat przedstawiony ponizej (Tabela 20).

Przy grupie 10 000 uczestnikéw PPZ objetych NDTK nalezy spodziewac¢ sie okoto 2 922 osdb z wynikiem
pozytywnym. Jest to okoto 29,2% uczestnikow poddanych badaniu NDTK, ktérzy zostang skierowani poza
PPZ na dalszg diagnostyke przez wydanie kart DiLO. Nalezy sie spodziewac, ze rak ptuca zostanie wykryty
u okoto 366 0sdb, co stanowi¢ bedzie 12,5% 0sdb z wynikiem pozytywnym NDTK. Osoby te beda leczone
poza PPZ, w ramach szybkiej Sciezki onkologicznej. Pozostate 87,5% uczestnikbw PPZ z wynikiem
pozytywnym NDTK po dalszej diagnostyce poza PPZ, w tym zaréwno po interwencjach inwazyjnych jak
i nieinwazyjnych, otrzyma informacje o braku raka ptuca. Osoby te bedg mogty ponownie zgtosi¢ sie do udziatu
w PPZ. Osoby, ktére uzyskajg wynik fatszywie-pozytywny, bedg stanowity 25,6% uczestnikow poddanych
badaniu NDTK.

Wynik negatywny badania NDTK uzyska okoto 70,8% uczestnikéw. W PPZ nie sg przewidziane dalsze
dziatania diagnostyczne dla uczestnikow z wynikiem negatywnym. Okoto 24 osoby (0,34% uczestnikow
z wynikiem negatywnym) w rzeczywistosci bedzie chorymi na raka ptuca. Stanowi to 0,24% uczestnikéw PPZ
poddanych NDTK. Uczestnicy z wynikiem negatywnym, u ktérych rak ptuca faktycznie nie wystepuje stanowig
99,74% 0s06b z wynikiem negatywnym.

Symulacja opiera sie na danych liczbowych dotyczgcych czutosci (93,8%), swoistodci (73,4%) oraz
prawdopodobienstwa wystgpienia raka ptuca w populacji wysokiego ryzyka (3,9%) pochodzacych z badania
RCT NLST (National Cancer Institute, USA). W badaniu tym zdefiniowano populacje wysokiego ryzyka jako
osoby w wieku 55 75 lat, z 230 paczkolatami oraz okresem absytenencji <15 lat. Badanie przeprowadzono na
N = 53 454 osobach (grupa NDTK = 26 722 oraz kontrola w postaci grupy RTG 26 732). Interwencjg w NLST
byto coroczne badanie przesiewowe przez 3 lata.

W przedstawionym modelu zaktadamy, ze 100% oséb zakwalifikowanych do uczestnictwa w PPZ zgtosi sie
na badanie NDTK oraz ze kazda z os6b z pozytywnym wynikiem NDTK po otrzymaniu karty DiLO wezmie
nalezy sie spodziewac, ze czes¢ osob zrezygnuje z udziatu w PPZ lub nie podejmie diagnostyki i leczenia
w ramach szybkiej Sciezki onkologiczne;j.
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Wczesne wykrywanie raka ptuca z wykorzystaniem NDTK

Pozytywny: 2 922

NDTK: 10 000

Uczestnicy PPZ: 10 000

Rycina 22. Symulacja skutkow prowadzenia przesiewu pod katem wykrycia raka

Negatywny:7 078

diagnostyka

Prawdziwie-Pozywytny: 366

Leczenie: 366

Fatszywie-Pozytywny: 2 556

Fatszywie-Negatywny: 24

Prawdziwie-Negatywny: 7 054

Ponowne uczestnictwo w PPZ: 9 634

pluca z

wykorzystaniem NDTK w populacji wysokiego ryzyka w oparciu o dane empiryczne. Zrédio:

opracowanie wlasne.

Tabela 20. llosciowy rozkiad wynikéw przesiewu pod katem wykrycia raka ptuca z wykorzystaniem

badania NDTK w populacji wysokiego ryzyka z podziatem na typy wynikéw.

Prawdziwie Fatszywie
Liczba osob objeta badaniem NDTK Pozytywny 366 [PP] 2 556 [FP] 2 922 [xP]
Z populacji wysokiego ryzyka
N =10 000 Negatywny 7 054 [PN] 24 [FN] 7 078 [xN]
7 420 [PX] 2 580 [Fx]
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