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Cikar Catismasi: (Tablo 1)
Biitce/Destek: Bu caligma American College of Chest Physicians’in i¢ fonlar1 tarafindan

desteklenmistir.

Sorumluluk reddi: CHEST yonergeleri yalnizca genel bilgi amaglidir, tibbi tavsiye degildir
ve herhangi bir tibbi durum i¢in her zaman aranmasi gereken profesyonel tibbi bakimin ve
doktor tavsiyesinin yerine gegmez. Bu kilavuz i¢in tam sorumluluk reddine su adresten

erigilebilir: http://www.chestnet.org/Guidelinesand-Resources

Sorumlu Yazar: Peter J Mazzone, MD, MPH, FCCP, Respiratory Institute, Cleveland
Clinic, 9500 Euclid Ave, A90, Cleveland, OH 44195; e-mail: mazzonp@ccf.org
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Ozet

Giris: Akciger kanseri i¢in diisiik doz akciger tomografi taramasi, Ulusal Akciger Tarama
caligmasinin sonuglarina bagli olarak Amerika Birlesik Devletleri'nde biiyiik ol¢iide bir bakim
standard1 haline geldi. Potansiyel zararlar1 en aza indirmede artan deneyimin yan1 sira, diistik
doz akciger tomografisi ile taramanin net faydasini1 gosteren ek kanitlar bu klavuzun dnceki
versiyonlarindan itibaren birikmistir. Burada, diisik doz tomografi taramasinin yarari,
zararlar1 ve uygulanmasi iizerine kanitlar1 giincelledik. Onerileri olusturmak icin kanitlar izin
verdigi Ol¢lide gilincellenmis kanit temelli hareket ederiz, miimkiin olmadigi durumlarda
deneyime dayal1 6neri veya uzman goriiglerini temel aliriz.

Metodlar: Onaylanmig panelistler, diisiik doz tomografi taramasinin yarar ve zararlarini,
programin esas kullanim alanlari ile birlikte belirlemek i¢in PICO (population, intervention,
comparator, and outcome) (niifus, girisim, karsilastirict ve sonu¢) formatini kullanarak daha
once gelistirilen anahtar sorular1 gézden gegirdiler. Onceki klavuz yaymlanmasindan bu yana
3 ayda bir PubMed, Embase ve Cochrane laboratuvari aracilii ile MEDLINE taranarak
sistematik bir literatiir taramasi1 yapilmustir. Ilgili erisimlerden elde edilen referanslar tarand
ek yazilar eklendi. Erisilen referanslar ilgili iki panelist tarafindan gozden gecirildi. Kanit
kalitesi her bir kritik ve O©nemli sonu¢ agisindan, GRADE yaklasimi kullanilarak
degerlendirildi. Yeterli kamt varliginda meta-analiz uygulandi. Onemli klinik sorular
sistematik literatiir incelemesinden gelistirilen kanitlara dayali olarak ele alind1
Derecelendirilmis Oneriler ve derecelendirilmemis ifadeler hazirlandi, oyland1 ve fikir
birligine varilana kadar revize edildi.

Bulgular: Sistematik literatiir taramasi, gelistirilen 12 anahtar soruya yaniti bildiren ek 75
caligma tamimladi. 7 derecelendirilmis Oneri, 9 derecelendirilmemis fikir birligi iginde
sonuclanan ek klinik sorular belirlendi.

Sonugclar: Kanitlar dogrultusunda diisiik doz BT ile akciger kanseri taramasi ¢ok olumlu bir
yarar-zarar dengesi ile sonu¢glanmaktadir. Taramaya uygun bireylerin se¢imi, goriintiilemenin
kalitesi ve yorumlanmasi, tarama bulgularinin yonetimi ve sigara biraktirma goriismelerinin

etkinligi bu denge tizerinde etkilidir.

Anahtar kelimeler: Kilavuzlar, akciger kanseri, tarama
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Kisaltmalar

ACR = American College of Radiology

AHRQ = Agency for Healthcare Research and Quality

CCI = Charlson Comorbidity Index

CHEST = American College of Chest Physicians

CISNET = Cancer Intervention and Surveillance Modeling Network
CMS = Centers for Medicare and Medicaid Services

COlI = Conflict of interest

COPD = Chronic obstructive pulmonary disease

CT = Computed Tomography

CXR = Chest radiograph (x-ray)

DANTE = Detection and Screening of Early Lung Cancer by Novel Imaging Technology and
Molecular Essays Trial

DLCST = Danish Lung Cancer Screening Trial

FDG-PET = Fluorodeoxyglucose — Positron emission tomography
GDT = Guideline Development Tool

GOC = Guidelines Oversight Committee

GRADE = Grading of Recommendations, Assessment, Development, and Evaluation
HR = Hazard ratio

ITALUNG = Italian Lung Cancer Screening Trial

LDCT = Low-Dose Computed Tomography

ONERILERIN OZETi

Akciger kanseri taramasi icin birevlerin secimi

1. 30 paket y1l veya daha fazla sigara icen ve icmeye devam eden veya son 15 y1l icinde
birakmis 55-77 yas arasi1 asemptomatik bireyler icin diisiik doz BT ile yilhk tarama
onerilmektedir. (Giiclii 6neri, orta kalite kanit)

Aciklama: Bu uygunluk kriterleri, yaymnlandigi tarihteki CMS kapsami i¢in uygunluk

kriterleri ile uyumludur.

Acgiklama: Asemptomatik, akciger kanseri varligini diislindliren semptomlarin yoklugu

anlamina gelmektedir.
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2. Oneri 1'deki sigara ve/veya yas kriterlerini karsilamayan asemptomatik bireylerden
50-80 yas arasi, 20 paket y1l veya daha fazla sigara icmis ve son 15 yilda sigara icmeye
devam etmis veya birakmus bireyler icin diisiik doz BT ile yilik tarama onerilmektedir.

(Zayif oneri, orta kalite kanit)
Agciklama: Bu kriterler, USPSTFYin 2021 tavsiyeleriyle uyumludur.

Aciklama: Asemptomatik, akciger kanseri varligini diistindliren semptomlarin yoklugu

anlamina gelmektedir.

Aciklama: Oneri 2'ye gore uygun olan bazi kisiler, taramadan diisiik net faydaya sahip olabilir

ve taramaya girmemeyi tercih edebilir.

3. Oneri 1 ve 2’deki sigara ve/veya yas kriterlerini karsilamayan, asemptomatik olan
fakat valide edilmis klinik risk tahmin hesaplamalar1 ve yasam beklentisi tahminleri
veya kazamilan yasam yili hesaplamalarina dayanarak onaylanms klinik risk sonuclar:
dogrultusunda, akciger kanseri taramasindan yiiksek net fayda saglayacagr tahmin
edilen bireyler icin diisiik doz BT ile yilhik tarama onerilmelidir. (Zayif oneri, orta

kalitede kanit)

Aciklama: 1 ve 2 numarali 6nerilerde belirtilen kriterlerin risk tahmini ve kazanilan yasam yil
ile genisletilmesi sonucunda hesaplayicilar, akciger kanseri taramasi icin uygunluk ve

taramanin net faydalar1 acisindan 1rk ve cinsiyet arasinda daha fazla esitlige onciiliik ederler.

Aciklama: Kazanilan yasam yil1 hesaplayicilart yasam beklentisi ve risk tahminini bir 6l¢iim

icinde birlestirir.

Aciklama: Akciger kanseri taramasindan yiiksek fayda saglayacak bireylerin tanimlanmasi
icin 0rnek esik deger hesaplama ornekleri su sekilde;

Kazanilan yasam: BT taramasindan elde edilen yasam yil1 hesaplayicis1 (LYFS-CT) ile >16.2
yasam giinii kazanildi

Akciger kanseri iliskili 6liim riski: Akciger Kanseri Oliim Riski Degerlendirme Araci

(LCDRAT) hesaplayicisinda % >1.33 fazla 5 yillik risk ve 10 yildan fazla yasam beklentisi
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Akciger kanseri insidans riski: LCRAT hesaplayicisinda 5 yillik risk >%2.0 ve 10 yildan fazla
yasam beklentisi; prostate, akciger, kolorektal ve over (PLCOM2012) hesaplayicisinda 6
yillik risk >%2.6 ve 10 yildan fazla yasam beklentisi; Bach hesaplayicisinda 6 yillik risk
>9%5.2 ve 10 yildan fazla yasam beklentisi

Aciklama: Taramaya uygun bireyleri belirlemek icin risk hesaplayicilarinin veya kazanilan
yasam yil1 hesaplayicilarinin kullanilmasi, 6neri 1 ve 2’deki kriterlerin tek basina kullanilarak

belirlenmesinden daha kiilfetlidir.

Aciklama: Amerika Birlesik Devletleri'nde, saglik sigortasi saglayicilari, 6neri 1 veya 2’de

tanimlanan kriterlere uymayanlar i¢in diisiik doz BT taramasi i¢in 6deme yapmayabilir.

Aciklama: Risk tahminine ve/veya erken akciger kanseri teshisine yardimeci olmak i¢in
molekiiler biyobelirtecler gelistirilmektedir. Yayimlandig: tarih itibariyle bu klavuza dahil

edilecek bir degerlendirme asamasina ulasmamislardir.

4. 20 paket y1ldan daha az sigara icen veya 50 yasindan kiiciik veya 80 yasindan biiyiik
bireyler veya 15 yildan daha uzun bir siire 6nce sigarayi birakmis ve klinik risk tahmini
veya yasam yili kazanilmis hesaplayicilara dayah olarak akciger kanser taramasindan
yiikksek net fayda saglamasi1 beklenmeyen bireyler icin, diisiik doz BT taramasi
onerilmez. (Giiclii oneri, orta kalitede kanit)

5. Yasamlarim1 olduk¢a sinirlayan komobiditeleri olan veyan degerlendirmesini tolere
taramayla saptanan erken bir ambalajinini tolere etmek kanser i¢in diisiik dozda gegis

yapilmamasini saglar. (Giiclii 6nerme, kalite kanit)

Agiklama: Bireyin ¢ok ciddi bir komorbid durumu oldugunda, diisiik doz BT taramasinin
endike olmadigimi belirlemek daha kolaydir (Orn. ilerlemis karaciger hastaligi,
hipoventilasyon ve hipoksi ile birlikte siddetli KOAH, NYHA smif IV kalp yetmezligi) ¢iinkii
yarisan Oliim oranlari potansiyel faydayr sinirlar ve zararlar biyiitiiliir. Komorbiditenin
ciddiyetinin daha az oldugu kosullarda, bireyin komorbiditesinin diisiik doz BT taramasina

girmemesini gerektirecek kadar ciddi olup olmadigini anlamak zor olabilir.
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Acgiklama: Herhangi bir yasam yili kazanim hesaplayicinin kullanilmasi, ileri yastaki veya
eslik eden hastaliklar1 olan kisilerde azalan yasam beklentisini hesaplayarak klinisyenlere bu

kararda yardimci olabilir.

Yiiksek Kaliteli Akciger Kanseri Taramasinin Uygulanmasi:

6. Diisiik doz BT tarama programlarimin, hastalarin kanser varhgmm diisiindiirecek
semptomu olup olmadigini belirlemek icin stratejiler gelistirmesini oneriyoruz. Boylece
semptomatik hastalar tarama programlarina girmez bunun yerine tarama programina
uygunluklart degerlendirilmesine gerek kalmadan wuygun tami testi uygulanir.

(Derecelendirilmemis Uzlasmaya Dayah Aciklama)

Aciklama: Merkezilestirilmis diisitk dozlu BT tarama programlarinda, ilgili gérevli diisiik doz
BT isleminden once hastayla iletisim kurarak, tanisal testin endike oldugunu diistindiirecek

semptomlar1 sorgulamalidir.

Aciklama: Merkezilesememis diisiik dozlu BT tarama programlarinda, tarama programindaki
ilgili gorevliye egitimsel erisim ve/veya klinik araglarin saglanmasi yoluyla yardimci

olmalidir. (6rnegin elektronik tibbi kayitlara yerlestirilmis hatirlaticilar).

7. Diisiik maliyetli BT tarama programlarinin etkin damsmanhk saglamak icin
stratejiler gelistirmesini ve LDCT taramamin yapilmasindan once ortak karar verme

ziyaretleri yapmasini oneriyoruz. (Derecelendirilmemis Uzlasmaya Dayah Aciklama)

Aciklama: Danismanlik ve ortak karar verme ziyaretinin bilesenleri, taramaya uygunlugunun
belirlenmesini (semptomlarin olmamast ve genel sagligin dogrulanmasi dahil), taramanin
yararlar1 ve zararlar1 hakkinda bilgi iceren karar yardimcilarinin kullanimini, potansiyel BT
bulgular1 ve takip testi ihtiyac1 hakkinda bir tartismay1, yillik tarama muayeneleri i¢in ihtiyaci,
taramada tespit edilen kanser icin tedaviyi kabul etme isteginin teyidi ve sigara birakma

konusunda danismanlig1 igceren vizit yaparlar.

Agiklama: Merkezilesmis diisiik doz CT tarama programlarinda, tarama programi saglayicisi
diisitk doz BT 0Oncesi ortak karar verme ziyaretini gergeklestirmek icin hastayla bulusabilir

veya iletisim kurabilir.
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Aciklama: Merkezilesmemis diisiik doz BT tarama programlarinda, tarama programi
saglayicilarinin, etkili bir danismanlik ve ortak karar verme saglamak icin egitildiginden
ve/veya gerekli araglara sahip olduklarindan emin olunmalidir. Bu araglar karar yardimcilari,

bilgi brosiirleri, videolar ve elektronik kaynaklara baglantilar igerebilir.

Aciklama: Kazanilan yasam yili hesaplayicilar1 veya akciger kanseri risk hesaplayicilari,
yasam beklentisi tahminine yardimci olacak araglarla birlesir ki, hangilerinin yiiksek net
faydaya sahip, hangilerinin net fayda saglama olasihigi diisilk veya hangilerinin bunlarin
arasinda oldugu belirlenebilsin. Ciinkii taramayla ilgili olarak tarama ile iliskili zararlar ve
faydalar arasinda yakin bir denge vardir. Bu hesaplama, ortak karar alma ziyareti sirasinda

tartismaya adapte edilebilir.

8. Tarama programlarinin, BT'de saptanan solid ya da semisolid bir nodiiliin boyutuna
bagh olarak, 4 mm, S mm veya 6 mm capinda pozitif kabul edilecek bir esik deger ile
pozitif bir testi neyin olusturdugunu tanimlamasini oneriyoruz (Zayif oneri, diisiik

kaliteli kanit)

Aciklama: Pozitif bir test, yillik taramaya donmek yerine ek bir test gerekliligi yoniinde
oneriye asagidakilerden bagka herhangi bir ek test i¢in bir dneriye Onciiliilk eden test olarak

tanimlanir.

Agiklama: Tarama programlari, saglayicilar ve hastalarla paylasmak iizere olasi pozitif
durumlar ve bulgularin anlami, 6zellikle kiigiik bir solid nodiiliin kanser olma olasiliginin

diistik olma olasilig1 hakkinda mesajlar gelistirmelidir.

Aciklama: Nodiil ¢api, ayn1 sagital, koronal veya enine goriintiilerden elde edilen uzun ve kisa
aksin ortalamasidir. Part-solid nodiiller i¢in, nodiill c¢api, solid bilesenin boyutuna

dayanmalidir. Nodiil ¢ap1 akciger pencereleri kullanilarak dl¢iilmelidir.

Aciklama: Esdeger bir hacimsel esik de diisiiniilebilir
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Agiklama: LungRADS vyapilandirilmis raporlama sistemi su anda temel tarama tarama
stirecinde pozitif bir test icin 6 mm'lik bir esik deger, sub-solid nodiiller icin ise temel
taramada 6 mm, yillik taramada yeni saptanan nodiil i¢in herhangi bir boyutu pozitif esik

deger olarak kabul etmektedir.

9. Diisiik dozlu BT tarama programlarimin, yilhik taramaya uyumu en iist diizeye
citkarmak ve taramada saptanan bulgularin degerlendirilmesi icin stratejiler

gelistirmesini oneriyoruz. (Derecelendirilmemis Uzlasmaya Dayah Aciklama)

Aciklama: Sahada akciger nodiilii yonetimi konusunda uzmani olmayan programlar, yiiksek
kalitede akciger nodiilii yonetimi yetenekli yapabilen merkezlerle isbirligi yapabilir. (6rn.

sevk, telesaglik degerlendirmesi).

10. Diisiik doz BT tarama programlarimin akciger nodiilii yonetimine ¢ok disiplinli
uzmanhga (Akciger, Radyoloji, Gogiis Cerrahisi, Tibbi ve Radyasyon) Onkoloji) erisimi
iceren ve kiiciik solid nodiillerin, daha biiyiik solid nodiillerin ve sub-solid nodiillerin
yonetimi icin kapsamh algoritmalar gelistirmesini oneriyoruz (Derecelendirilmemis

Uzlasmaya Dayali A¢iklama)

Aciklama: Sahada mevcut olan akciger nodiilii yonetimi uzmanligt olmayan programlar,
yiiksek kalitede akciger nodiilii yonetimi i¢in yetkin merkezlerle igbirligi yapabilir (6rn. sevk,

telesaglik degerlendirmesi).

11. Diisiik dozlu BT tarama programlarimin potansiyel olarak yavas seyirli akciger
kanserlerinde asir1 tedaviyi en aza indirecek stratejiler gelistirmesini Oneriyoruz.

(Derecelendirilmemis Uzlasmaya Dayah Aciklama)

Aciklama: Hastalar1 tedavi edilmemis yavas seyirli bir akciger kanseriyle yasamaktan
kaynaklanabilecek psikolojik sikintiy1 hafifletmek ig¢in boyle bir akciger kanserinin tespit

edilme potansiyeli oldugu konusunda egitmek dnemlidir.

Aciklama: Malign nodiiller i¢inde, en olas1 yavas seyirli kanser tipi saf buzlu cam morfolojide

olanlardir.
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12. Halen sigara icen ve diisiik doz BT taramasindan gecen bireyler icin ABD Halk
Saghg Servisi tarafindan tavsiye edildigi sekilde kanita dayal tiitiin birakma tedavisi

saglar tarama yapilmasini oneriyoruz. (Giiclii 6neri, diisiik kaliteli kanit)

13. Diisiik doz BT tarama programlarinin, diisiik radyasyon dozu ile toraks taramasini
gerceklestirmek icin ACR/STR protokollerini izlemesini oneriyoruz.

(Derecelendirilmemis Uzlasmaya Dayah Ac¢iklama)

Aciklama: Radyasyonla ilgili potansiyel zararin farkindalig1 sayesinde, tarama programlarinin
bu riski uygun hasta se¢cimi, BT taramasinin performansi, radyasyon dozunun izlenmesi ve
taramada tespit edilen bulgularin uygun yonetimi ile en aza indirmenin yollarim1 dikkatlice

planlayabilir.

14. Diisiik dozlu BT tarama programlarinin, muayene sonu¢larim bildirmek icin
yapilandirilmis bir raporlama sistemi kullanmasimi o6neriyoruz. (Derecelendirilmemis

Uzlasmaya Dayah Ac¢iklama)

Aciklama: Yapilandirilmis raporlama sistemi, nodiiliin say1, yer, boyut ve 6zelliklerinin bir
tanimini, kiiciik akciger nodiillerinin gozetimi i¢in kilavuza dayali Onerileri ve diger

potansiyel olarak eyleme gegirilebilir bulgulari icermelidir.

Aciklama: ACR LungRADS yapilandirilmis raporu, giiniimiizde kullanilan en yaygin
sistemdir. ACR Ulusal kayit sistemi LungRADS kategorileri kullanilarak verilerin

gonderilmesini gerektirir.

15. Diisitk doz BT tarama programlarmin akciger dis1 nodiiliin yonetimine rehberlik
edecek stratejiler gelistirmesini oneriyoruz. (Derecelendirilmemis Uzlasmaya Dayal

Aciklama)

Aciklama: Ornekler arasinda, koroner arter kalsifikasyonu, tiroid nodiilleri, adrenal nodiiller,
bobrek ve karaciger lezyonlari, torasik aort anevrizmalari, plevral eflizyonlar ve parankimal

akciger hastalig1 sayilabilir.

Aciklama: Bir akciger kanseri tarama programi, bu tiir bulgulart 6ngérmeli ve bunlart ele
alacak bir sisteme sahip olmalidir. Ornekler arasinda, yapilandirilmis bir kanita dayali kilavuz
veya tarama programi ile saptanmis tiim akciger dist nodiil bulgularinin merkezilestirilmis
yonetimi ile talep eden taramayi saglayiciya yardimci olmak yer alir. Saglayicilar arasindaki
acik iletisim, bu bulgularin degerlendirilmesinden kimin sorumlu olacagi konusunda yanlis

anlasilmalar1 6nlemek agisindan énemlidir.
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Acgiklama: Yapilandirilmis raporlardaki akciger disi nodiil bulgularinin tanimi, bulgularin

yorumlanmasina yardimei olmak igin standartlagtiriimalidir.

16. Diisiik dozlu BT tarama programlarimin, kalite iyilestirme girisimleri ve mevcut
Ulusal Sicile raporlamaya yardimci olabilecek veri toplama ve raporlama araclan
gelistirmesini oneriyoruz.. (Derecelendirilmemis Konsensiise Dayali Beyan) yardimeci

olabilecek

Aciklama: Veri kategorileri, hasta uygunluk kriterlerini, goriintiileme bulgularin1 ve
degerlendirmelerini, komplikasyonlar, sigarayr birakma miidahaleleri ve akciger kanseri
tanilar1 dahil olmak tizere goriintiileme bulgularinin degerlendirilmesini, histoloji, evre, tedavi

ve sonuclar igermelidir.

GIRIS

Kanser taramasi yapilmasinin beklenen yarari, tarama yapilan hasta popiilasyonunda kanser
iligkili 6liimlerin azaltilmasidir. Kanser gelisimi agisindan yiiksek riskli gruplarda bile tiim
insanlara kanser tarama programi uygulanmasi potansiyel zararlar verebileceginden bu
hastalarda bile tarama programindan fayda gorebilecek gruplart belirlemek gerekir.
Taramanin yarar ve zararlar1 hem siklik hem de biiyiikliik agisindan farklilik gosterir. Bu
durum Kar-zarar oraninin kabul edilebilir bir dengede tutulmasini zorlastirmaktadir. Tiim
bunlar bireysel diizeyde hastalarin bilgiler 1s1ginda karar verebilmeleri igin egitilmelerinin

Onemini arttirmaktadir.

Genis calismalar taramanin olasi yararlarinin zararlarindan daha fazla oldugunu gosterse de,
bu sonucu klinik pratige uyarlamak ¢ok kolay olmamaktadir. Akciger kanseri taramasinda;
tarama i¢in uygun olan hasta grubunu belirlemek, goriintiilemenin kalitesi ve iyi bir sekilde
yorumlanmasi, goriintiilemedeki bulgularin yOnetimi ve sigara birakma programlariin
etkinligi kar-zarar dengesini etkileyen faktorlerdir. Bu makalede, diisiik radyasyon dozu ile
cekilen toraks bilgisayarli tomografisi (LDCT)’nin uygulanmasi, yarar ve zararlarinin kanita
dayali gilincellenmesi hedeflenmistir. Bu gilincelleme kanita dayali bilgiler 1s181inda, kanitin
olmadig1 yerde uzman konsensusuna ve deneyimine dayanararak yapilacaktir. Bir onceki
versiyona gore degisen tanim ve tartigmalar gilincellenmis olup degismeyen kisimlar ayni

kalmistir. Akciger filmi ve balgam analizi gibi diger akciger kanseri tarama yontemleri ile
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ilgili degismediginden dolay1 oneriler onceki rehberlerin 6nerdigi hali ile belirtilmistir (son

versiyon, 2018) #* . Bu kilavuzun hedef kitlesi; klinisyenler, yonetici ve politikacilardir.
METODLAR
Uzman paneli

Panel baskan1 (P.M.), CHEST’in Akciger Kanseri Yonergesi Yiiritme Komitesi tarafindan
atanmig, sonrasinda CHEST’in Profesyonel Standartlar Komitesi (PSC) tarafindan gozden
gecirilmis ve onaylanmigtir. Panelistler ilgili uzmanliklarina goére baskan tarafindan
atanmistir. Genel olarak uzman panel, panel baskani; goglis hastaliklart uzmani, gogiis
cerrahi, toraks radyologu, aile hekimi, halk sagli§1 uzmani ve metodoloji uzmanindan olusan

6 panelist (T.C.,F.D.,J.K.,H.K.,G.S.,.R.W.)’ten olugsmaktadir.
Cikar catismasi

Tim panelistler PSC tarafindan olasi ¢ikar catigsmalari agisindan degerlendirilmistir. Bu
degerlendirme sonrasi olasi ¢ikar ¢atismasi olmayan ya da yonetilebilir ¢ikar ¢atigmasi olan
panelistler onaylandi. Onemli c¢ikar catismalari olan panelistler, ydnetim tarafindan
tartismalara katilmak ya da oOnerilere oy vermek icin yasaklandi. Her Oneri icin yapilan
oylama sirasinda panelistlerin olasi ¢ikar c¢atismalarini igeren bir liste olusturuldu. Bu liste

Tablo 1 de gosterilmektedir. Hicbir panelist 6nerilere iliskin ¢ikar catismasi belirtmedi.
Anahtar sorulari gozden gecirilmesi

Uzman paneli, 12 anahtar soruyu inceleyerek bu sorulart PICO (popiilasyon, girisim,
karsilastirma, sonug) formatina doniistiirdii (Tablo 2). Sorular kapsamli olarak hazirlandi.
Verilerin anlasilabilir sekilde sunulmasi i¢in rehberin boliimler halinde yazilmasi planlandi.
Anahtar sorulardan elde edilen kanitlarin incelendigi boliimlerde igerigin tam olarak

detaylandirilmadigr yerlerde ilgili literatiirlerin verileri ek olarak sunuldu.
Literatiir aranmasi

Bir dnceki rehberin yayinlandigi tarihten itibaren 3-6 aylik araliklar ile literatiir giincellenmesi
yapildi. Onceki rehberin literatiir arama stratejisi (Figiir 1) kullanildi, Doctor evidence LLC
(Doctor evidence: Kiitliphane yonetim sistemi. Santa Monica, CA : Doctor evidence, LLC)
MEDLINE ve EMBASE veri tabanlarin1 Eyliil 2017- Haziran 2019 tarihleri arasi, L.S ise
Temmuz 2019 — Ocak 2020 tarihleri arasmin sistematik olarak inceledi. Ilgili aramalar,

National Library of Medicine’s Medical Subject basliklarinin ve her konuya spesifik anahtar
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kelimelerin kombinasyonlar1 kullanilarak yapildi. Mevcut erisimlerden gelen referans listeleri
de aranarak gerektigi yerlerde 1/2020°den itibaren ek belgeler ilave edildi. Taranan ¢alismalar
ingilizce olarak yazilsan calismar ile sinirlandi, fakat bunun disinda yayin tarihi, ¢alisma
dizaynin gibi kisitlamalar getirilmedi. Bunlarin disinda c¢alisma seg¢imlerinde kullanilan

kriterler PRISMA diagraminin sunuldugu Figiir 2 de belirtilmistir.
Calisma secimi ve verilerin alinmasi

Iki panelist (P.M., G.S.) tarafindan calismalarin basliklar1 ve 6zet kisimlar1 tarand:. ilgili
calismalar P.M. tarafindan spesifik igeriklerine gore organize edildi. Meta-analiz ve tablolarda
yer almak iizere belirlenen c¢aligmalardan veriler elde edildi (Tablo 3,4,5). Veriler elde
edilirken bir 6nceki rehberdeki gibi standart veri konfiglirasyon protokolii (¢alisma diizeyi
degiskenlerini, girisim degiskenlerini, hasta karakteristiklerini ve belirli sonlanim noktalarini
belirlemek i¢in) kullanildi. Tim veriler tek bir panelist (L.S.) tarafindan elde edildi ve

gerektigi durumlarda P.M. tarafindan revize edildi.
Kalite degerlendirmesi
Bireysel calisma kalitesi ve taraf tutma potansiyeli

Her calisma igin ¢aligma tasarimi, karsilagtirma tiirii, giic hesaplama raporlamasi, yanlilik
kaynaklar1 ve finansman kaynaklar1 gibi onemli kalite Ozellikleri elde edildi. Belirlenen
caligmalarda yanlillik hatasi riskini degerlendirmek icin, randomize ¢alismalar (RCT) ve post-
hoc analizler icin Cochrane Yanlilik Riski Araci® ve kohort calismalart icin randomize

olmayan caligsmalarda girisimlerin yanlilik riski (ROBINS-I) aracr’ kullanilmastir.
Calismalarin kanit diizeyi — Evre

Her sonlanim noktasinin kanit diizeyinin degerlendirilmesi i¢in GRADE sistemi® kullanildu.
Kanit diizeyleri yiiksek, orta, diisiik ve cok diisiik seviye olarak klasifiye edildi ve genel
degerlendirme yanhilik riski ile birlikte tutarsizlik, dolaylililik ve belirsizlige bagh
limitasyonlar temel alinarak yapildi (Tablo 6). Gergeklestirilen meta-analizler i¢in kanitlarin

gecerliligi degerlendirilmesi tamamland.
Kanit olusturulmasi

Meta-analizin uygun oldugu her iki soru igin de RevMan’ kullanilarak veri havuzu
yapilmugtir. Rolatif riskler, akciger kanseri mortalitesinde azalma ve sigarayr birakma igin

rastgele etkiler ters varyans metodu kullanilarak hesaplandi. 0,05'ten kiigtik bir p degeri, tiim
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testler icin istatistiksel olarak anlamli kabul edildi. Istatistiksel heterojenlik Higgins 12 testi
kullanilarak degerlendirildi. %50'lik bir 12 degeri, 6nemli Olclide heterojenligi temsil

edebilecek bir deger olarak tanimlandi®.
Oneriler

Panel, meta-analizlerin ve kanit profillerinin sonuglarina dayali olarak Oneriler hazirladi ve
derecelendirdi. Oneriler, GRADE yaklasimmi kullanan derecelendirme sistemine gore
derecelendirildi **°. Oneriler bu yaklasima gore ya “giiclii” ya da “zayif” olarak belirtildi.
Giiclii oneriler i¢in "we reccommend" ifadesi, zayif tavsiyeler i¢in "we suggest" ifadesi
kullanildi. Oneri giiciiniin etkileri Tablo 7°de 6zetlenmistir. Yetersiz kamtin oldugu, ancak
ilgili klinik alanin bir rehberlik gerektirdiginin hissedildigi durumlarda bir 6neri gelistirilmis

ve “Derecelendirilmemis uzlasiya dayali ifade” olarak belirtilmistir.
Konsensus olusturma

Taslak olarak hazirlanan tiim tavsiye ve Oneriler, anonim bir ¢evrimig¢i oylama anketinde fikir
birligine varmak ve geri bildirim toplamak i¢in panele sunuldu. Panelistlerden her bir ifadeye
katilma diizeylerini GRADE yaklasimindan elde edilen besli Likert 6l¢egine dayali olarak
belirtmeleri istendi. CHEST politikasina gore, her oneri ve ifade, %75 oy katilim oran1 (%100
fiilen katild1) ve “ge¢cmek” icin en az %80 oy birligi gerektiriyordu. Bu kriterlere uymayan
herhangi bir tavsiye veya Oneri, geri bildirime dayali olarak panel tarafindan revize edilmis ve

bu revizyonlari i¢eren yeni bir anket olusturulmustur.
Degerlendirme siireci

GOC, CHEST Miitevelli Heyeti ve CHEST dergisinden hakemler, kullanilan yontemleri ve
tutarlilik, dogruluk ve eksiksizlik agisindan makalenin igerigini degerlendirdi. Kilavuz bu ger

bildirimlere gore revize edildi.
BULGULAR

Dahil etme kriterlerini karsilayan 75 adet ¢alisma belirlendi. Bu 75 ¢alismadan 9 tanesi onceki
bir meta-analizin giincellemesi ya da yeni bir meta-analizden olugmakta; 6 tanesi ise orijinal

rehberlerin kohort ¢aligmalarinin giincellemesinden olugsmakta idi (Tablo 5).
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Akciger Kanseri Taramasi i¢in Kisi Secimi

Akciger kanseri taramasi i¢in bireylerin se¢imi, bundan fayda saglayan, tarama ve taramadan
kaynaklanan potansiyel zararlar1 tanimlayan kanitlarin anlasilmasini gerektirir. Hangi grubun
LDCT ile tarama programlarina dahil edilecegine iliskin karar, toplumsal ve bireysel diizeyde

elde edilecek kar-zarar dengesine bagl olarak verildi.
AKciger kanseri tarama programlarinin katkisi: Akciger kanseri mortalitesinde azalma

Anahtar soru 1: Yiiksek risk altindaki bireyler arasinda akciger kanserine bagh 6liim
orani nedir? Tarama yapilmamasina veya baska bir yontemle tarama yapilmasina

kiyasla LDCT ile tarama yapilan akciger kanseri orani nedir?

Akciger kanseri mortalite ile ilgili meta-analizi gilincellemek i¢in dort yeni randomize
konrollii ¢alisma (RKC) degerlendirildi 1398 Onceki kilavuz icin mevcut olan Hollanda-
Belgika randomize LDCT tarama c¢alismasi (NELSON)™, Italyan Akciger Tespiti (MILD)
calismasi’®, Alman Akciger Kanseri Tarama Miidahalesi (LUSI) ¢alismasi®® ve Akciger
Tarama Calismast (LSS)! daha uzun takip siireleri ile giincellenmis ve bu ¢alismalarin giincel

sonuglari, onceki 6zet tablolara eklenmistir (Tablo 3 ve 4).

1320 sadece

Akciger kanseri mortalitesi lizerine yapilan sekiz randomize kontrollii aragtirmadan
Ulusal Akciger Tarama Calismasi (NLST) 2021 ye NELSON calismast ) tarama
programlarinin mortalite lizerine olumlu etkisini gdsteren yeterli giice sahipti. NLST, 55-74
yaglar1 arasinda su anda veya daha Once sigara igen ve en az 30 paket yillik sigara kullanim
Oykiisii olan 53.452 kisiyi igeriyordu. Daha 6nce sigara igen kisiler son 15 yil i¢cinde sigarayi
birakmis olmalar1 durumunda ¢alismaya alinmistir. Katilimeilar, baglangi¢ toraks tomografisi
ve takip eden iki yil boyunca c¢ekilen LDCT grubuna veya akciger grafisi ile tarama
programina randomize edildi. Sonuglar, baslangigta da bildirildigi gibi, LDCT lehine akciger
kanserine 6zgii mortalitede %20 ve genel mortalitede %7 azalma gosterdi . Daha uzun bir
takip periyodu ile akciger kanserin mortalitesine bakilan bir raporda, akciger kanserine
spesifik mortalitede (100.000 kisi yil1 basina) azalma %16 idi 2! Bagka bir deyisle taranan
1000 kisi icin yaklasik 3 6lim engellenebilmektedir. NELSON calismasi; degerlendirilen
ahsta grubu (50-75 yas, son 10 yil i¢inde 20 yildir giinde 15 sigara veya 30 yildir giinde 10
sigara kullanimi), tarama aralig1 (baslangic, 1.y1l, 3.y1l ve 5.5 yil), toplam takip siiresi (10 y1l)
ve nodiil tanimlama stratejisi (voliimetrik) bakimindan NLST' den farkl: idi 22 Bu ¢alismanin
sonuglari, erkek bireylerde (¢aligma grubunun %86'sin1 olusturan) akciger kanserine 6zgii

mortalitede istatistiksel olarak anlamli %24'liikk bir azalma oldugunu gosterdi. Bu azalma
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kadinlarda erkeklere gore daha fazla (%33) fakat istatistiksel olarak anlamli diizeyde farkl
degil idi. Tim nedenlere bagli mortalitede bir azalma gozlenmedi. Bu ¢alismanin disindaki
caligmalarin hicbiri mortalite faydasini net olarak ortaya koyabilecek sekilde dizayn
edilmemistir. Sadece gilincellenmis MILD calismas1 belirgin olarak akciger kanserine 6zgii
mortalitede azalma (%39) oldugunu gdstermistir'®. Meta-analizler, heterojen bir grup
caligmanin sonuclarinin kombine edilerek yorumlanmasi ile ortaya ¢ikar. Buna gore akciger
kanserine 6zgli mortalited istatistiksel olarak anlamli olarak %19 azalma oldugu ortaya
konuldu (Figiir 3). Varilan bu sonug, taranan 1000 hasta i¢in dort adet daha az 6liim anlamina
gelmektedir (Tablo 8a). Bu veriler, yalnizca randomize kontrollii ¢alismalari i¢erecek sekilde
ayri ayrt analiz edildiginde, akciger kanserine 0zgli mortalitede %21 azalma oldugu
gosterilmistir. LDCT ile akciger grafisi ile yapilan taramalar ayr1 ayr1 karsilastirildiginda,
akciger grafisi ¢ekildiginde akciger kanseri oliimlerinde anlamli olmayan %@4'liik bir azalma
saptandi. Yalnizca NLST ve NLST fizibilite ¢alismast (LSS ¢alismasi) verilerini igeren bu
subgrup analizi, daha biiyiik 6rneklem biiyiikliigii olan NLST’ ye gore akciger kanserine 6zgii
mortalitede azalma oldigunu gosterirken, daha az drneklem sayist iceren LSS calismasinin
sonuclart anlamlilik diizeyine ulasamamis idi (Sekil 3). Sekiz adet randomize kontrollii
caligmanin tamaminin bir havuzda toplanmasi, akciger grafisi alt grubunda rastgele etkiler
modeli kullanmasina ve anlamli bir sonug gostermemesine ragmen, NLST ve LSS c¢alisma
verilerine gore LDCT grubunda akciger grafisi alt grubu ile karsilastirildiginda akciger
kanseri mortalitesine 6zgli 6liimlerde %13'likk 6nemli azalma oldugu gosterilmistir. NLST
calismasiin subgrup analizi ve LSS ¢alismasi anlamli olmayan bir azalma gdstermesine
ragmen, daha biiyilik bir 6rneklem biiytikliigii olan NLST caligmasinda gore akciger kanserine
0zgli mortalitede %20 azalma oldugu saptanmistir 2 Hem yillik hem de diger tarama
protokolleri akciger kanseri oliimlerinde onemli azalmalara yol agmistir (yillik i¢in %13,
digeri i¢in %26) (Sekil 4 ve 5). Akciger kanseri mortalitesi hakkinda rapor veren sekiz

randomize kontrollii calismanin™° kanitlarinin toplam kalitesi orta diizeydeydi (Tablo 8a).

Anahtar Soru 2: Yiiksek risk altindaki degisik klinik fenotiplere (cinsiyet, yas, irk, risk,
KOAMH, komorbiditeler) sahip bireyler arasinda, LDCT ile tarama yapilan ve tarama
yapilmayan ya da baska bir sekilde tarama yapilan bireyler arasinda akciger kanserine

0zgii 6liim oranlar1 nasildir?

Mevcut caligmalar cinsiyetler arasindaki mortalite azalmasindaki farkin saptanmasi {lizerine
yapilmamistir. Bu ¢alismalarin verileri erkek ve kadinlardaki akciger kanseri mortalitesindeki

azalmay1 saptamak amaci ile birlestirilerek analiz edildi. Her iki cinsiyet i¢inde akciger
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kanseri mortalitesinde azalma saptanirken, bu azalma kadinlarda daha belirgin idi. Kontrol
kolu rutin takip ve akciger grafisi ile tarama olarak belirlenen ¢aligmalar analiz edildiginde
erkeklerde mortalite azalmasi1 %12, kadinlarda ise %31 olarak saptandi. Kontrol kolu sadece
rutin takip olarak belirlenen calismalara analiz edildiginde erkeklerde mortalite azalmas1 %18,
kadinlarda ise %46 olarak saptandi. Tarama programina baslangi¢c yasina (50,55,60) gore
analiz edildiginde, baslangi¢ yas1 50 olan grupta belirgin mortalite azalmasi1 (%23) goriildii.
Baglangic yast 55 olan grupta muhtemelen random etki modellemesinin dogasi geregi
mortalitede istatistiksel olarak anlamli azalma saptanmadi (%13). Baslangic yas1 60 olarak
belirlenen sadece bir ¢alisma mevcut idi. Bu ¢alismaya gore (NLST) 65 yas alt1 ve {ist hastalar
arasinda belirgin mortalite farki izlenmedi (RR: 0.82 vs. RR: 0.87, p=0.6). Bu analizlerin
sonuclar1 Tablo 9 da ve figiire 4-9 da gosterildi. Son olarak tarama programinin bitme yasina
gore analiz edildiginde (69-71 veya 74-75) 74-75 yas grubu i¢in %18 lik anlaml1 bir mortalite

azalmasi mevcut iken, 69-71 yas grubu i¢in anlamli bir azalma olmadig1 saptandi (Tablo 9).

Akciger kanseri mortalite sonuglarini 1rk, sigara igme durumu, malignite varlig1 ve riskine
gore karsilastiran sinirh sayida ¢alisma mevcut idi. Irkin akciger kanseri mortalitesine etkisine
bakan tek calisma NLST calismasidir. Bu ¢alismanin verilerine goére siyah bireyler, beyaz
bireylerde istatistiksel olarak anlamli olmayan sekilde daha biiyiik bir faydaya sahiptir (HR:
0.61 vs. 0.86, P=0.29)**. NLST verilerine gore suanda ya da daha once sigara icen hastalar
arasinda onemli bir fark saptanmadi (RR: 0.81 vs. 0.91, p=0.40) 212 Qkuaméz hiicreli
akciger karsinomundan kaynaklanan o6liimler erkek (RR:1.31) ya da kadinlarda (RR: 1.04)
azalmamakta idi. NLST c¢alismasina gore, en diisiik riskli yiizdelik dilimdeki hastalarin en
yiiksek riskli yiizdelik dilime gore bir 6liimii engelleme i¢in taranmasi gereken hasta sayisi
daha fazla olmasina ragmen (5,276 vs. 161)%, yiizdelik risk dilimleri arasinda akciger kanseri
mortalitesi i¢in rolatif risk azalmasi benzer idi. DLCST verilerine gore akciger kanseri
mortalitesindeki fark <35 paket yili sigara igme Oykiisii ile > 35 paket yil1 sigara igme Oykiisii
olanlar karsilastirildiginda (RR:1.26 vs. 0.92, p= 0.52) ve KOAH’1 olan ve olmayan hastalar
kiyaslandiginda (RR: 0.85 vs 1.38, p= 0.30) anlamli fark saptanmadi. NLST caligmasinda
ACRIN subgrup analizne gore, KOAH tanili hastalarda akciger kanser insidansinda artis
saptanirken (IRR:2.15), LDCT kolunda akciger kanseri sayisinda artis saptanmadi 2. Klinik
fenotiplere dayali olarak akciger kanseri mortalitesini bildiren bes randomize kontrollii

caligma verilerinin toplam kanit diizeyi diistik idi 18,21,23-25
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Akciger kanseri taramasinin zararlari

Akciger kanseri taramasinda meydana gelebilecek zararlar, tarama programinin
performansina ve anormal tetkik sonuclarinin degerlendirilmesine baglidir. LDCT
taramasinda yaygin olarak tartisilan zararlar arasinda akciger nodiillerini tanimlamanin ve
degerlendirmenin fiziksel ve psikolojik sonuglari, kiimiilatif radyasyon maruziyetinin kanser

iizerindeki etkisi ve akciger kanserinin asir1 teshisi ve tedavisi yer almaktadir.

Akciger kanseri taramasinin yiiksek maliyetler gerektirmesi de 6nemli bir konudur. Akciger
kanseri ile ilgisi olmayan farkli goriintileme bulgularinin goriilmesi (koroner arter
kalsifikasyonu gibi..) de potansiyel zaralar arasinda goriilmektedir. Bu bulgularin
degerlendirmesinin LDCT taramasina ek yarar / zarar saglamasi konusu hakkinda ¢ok az sey

bilinmektedir.

Belirtilen potansiyel zararlarin her biri hakkinda LDCT tarama calismalarindan toplanan
kanitlar sirayla aciklanmistir. Bu veriler yiiksek kanit diizeyi sunmasina ragmen, iyi
desteklenmis c¢alismalarin sonucglarinin himayesi ortadan kalktiginda LDCT taramasinin

sonuglarinin degisebilecegini vurgulamak gerekir

Biyopsi sonucu ortaya ¢ikan komplikasyon ve éliimler

Anahtar soru 3: LDCT ile tarama yapilan ve baska bir modalite ile tarama yapilan ya
da tarama yapilmayan yiiksek akciger kanser riski olan bireyler arasinda tespit edilen

lezyonlarin biyopsilerinden kaynaklanan 6liim veya komplikasyon oranlari nasildir ?

Akciger nodiilleri, akciger kanseri i¢in yapilan LDCT taramasi sirasinda yaygin olarak
gozlenir (Tablo 4). Nodiil saptama orani , pozitif bulguyu tanimlamak ic¢in kullanilan
kriterlerden (nodiil boyutu, goriintiileme kesit kalinligi, tarama siiresi, tarama programinin
cografi konumu) etkilenmektedir. NLST verilerine gére LDCT kolundakilerin %39.1'inde
tarama doneminin sonunda tammlanan bir nodiil mevcut idi ?*. ‘Veterans Administration’
gercek yasam c¢alismasinin verilerine gore tarama yapilan hastalarin %59.7 sinde herhangi bir
boyutta nodiil saptanmis iken, 8mm in iizerinde nodiil saptanan hastalarin orant %12.7 idi 2,
Buna karsilik, nodiil hacmi ve hacmin ikiye katlanma zamanin igeren kriterlerin kullanildig:
NELSON c¢alismasina gore erkek katilimcilarin%2,3'iiniin "pozitif' prevalans taramasina

sahip oldugu, %19,7 ’sinin ise belirsiz sonuglara sahip oldugu belirtildi.

Ky

TUSAD

Tirkiye

Dernegi

v GEAR Grup- Geng Akademisyenler



0.

NLST calismasinda LDCT kolundaki 26.722 hastada tespit edilen bulgular i¢in 2.033 girisim
uygulanmis olup, akciger grafisi kolundaki 26.732 hastada tespit edilen bulgular i¢in 758
girisim uygulanmistir. Degerlendirmeye alinan ¢aligmalarda girisim oranlari, ¢alisma siiresi
ve dizayna bagli olarak degiskenlik gostermekte idi (% 0.7-7.6). 19 calismada LDCT
kolundaki bireylerin %3’iline invazif girisim uygulandigr goriildii (Figlir 10). Tarama ile
saptanan nodiillere yapilan girisimlere ait veriler incelenirken bir denge g6z Oniinde
bulundurulmalidir. Ideal olarak, benign nodiillere yapilan girisimler minimize edilmeli ve

malign nodiillerin tedavisi geciktirilmemelidir.

Tarama ile saptanan nodiiliin yonetimi sirasinda meydana gelen 6liim en 6nemli durumdur.
Calismalarda da belirtildigi tizere 6liimiin isleme mi bagl yoksa hastaliga mi1 bagli oldugunu
anlamak bazi hastalarda zor olmaktadir. Bunun hakkindaki veriler sinirhidir ve Tablo 10 da
paylasilmistir. Alt1 calismanin LDCT tarama kolunda, invaziv prosediirlerden sonra 19 6liim
bildirildi ve bu da 1000 hasta basina mutlak 7,7 6liim sayisina karsilik gelmekte idi (Figiir
11, Figir 8b) 824242830 jdleme bagli olan &liimiin tanimi yazilar arasinda degiskenlik
gostermektedir. NLST bu konuda yiiksek kalitede veriler sunmustur. NLST ¢alismasinda
tarama sirasinda saptanan bulgulara uygulanan islemden sonraki 2 aylik periyodda gelisen
olim sayist LDCT kolunda 10.000 de 9 iken, akciger grafisi kolunda 10.000 de 4 olarak
saptanmistir 2*. Bu veriler, LDCT kolundaki hastalarin %8’ine, akciger grafisi kolundaki
hastalarin %1.3’line denk gelmektedir. NLST ¢alismasinda sadece nodiillerin benign olarak
saptandig1 hastalar analiz edildiginde, girisimlere bagli 6liim oran1 LDCT kolunda 10.000 de
2.2 olarak tespit edilmistir. NLST ¢alismasinda bildirilen tiim 6liimlerin isleme bagli olup

olmadigi belirgin degildir.

NLST c¢alismasinda LDCT ile taranan hastalarda akciger grafisi ile taranan hastalara gore
major komplikasyon oran1 daha fazladir (3.1vs 0.9 / 10.000; islemlerin %7.8°1 vs. %6.3°1i) 2
NLST caligmasinda sadece benign olarak tespit edilen nodiillere odaklanildiginda, girisim
sonrast major komplikasyon orani LDCT kolunda 4.1/10.000 iken, akiger grafisi kolunda
0.37 /10.000 olarak tespit edildi. Major komplikasyon i¢in 11 ¢alismanin verileri kullanildi,
buna gore LDCT sonrasi uygulanan girisimler sonrasi hastalarin %4,2’sinde o6lim dis1
komplikasyon gelismistir. Bu konudaki kanitlar Tablo 10 ve Figiir 12 de sunulmus olup Tablo

8b’de evrelenmistir.

Ozetle, LDCT taramast, invazif prosediirlerin sikliginda, invazif prosediirlerden kaynaklanan
major komplikasyon sayisinda ve invazif bir prosediirden hemen sonra dliimlerin sayisinda

kontrol kollarina kiyas ile artisa yol agmustir.
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Anahtar soru 4: LDCT ile taranan farkh klinik fenotipteki (cinsiyet, yas, irk, KOAH,
komorbidite) bireyler ile diger modaliteler ile tarama yapilan bireylerde saptanan

lezyonlara yapilan biyopsilerin komplikasyon ve 6liim oranlar: nasildir ?

NLST verilerinin post-hoc analizi, yiiksek risk alt grup iginde invazif islemlerin genel
oranlarmi ve yapilan islemlere kiyasla komplikasyon oranlarimi inceledi *. Akciger grafisi
kolunda 26.999 kisinin %1.5’luk kismina invazif islem uygulanmis olup, bunlarin %0.3’tinde
komplikasyon goriilmiis ve % 0.1’inde ciddi komplikasyon goriilmiistiir. LDCT kolunda ise
26.453 kisinin %4.2’sinde invazif islem uygulanmis olup %0.9’unda komplikasyon goriilmiis,
%0.3’linde ciddi komplikasyon goriilmiistiir. LDCT kolunda KOAH’l1 bireylerde (n=4632,
hastalarin kendi ifadesi ile tan1 alan) invazif iglem uygulamasi (%6 vs %3.8; adjusted OR:
1.41; P <0.01), islem sonras1 gelisen komplikasyon orani (%1.5 vs %0.7; adjusted OR: 1.83; P
<0.01) ve ciddi komplikasyon gelisme orani (0.6% vs. 0.3%; adjusted OR, 1.78; P < .01)
KOAH tanis1 olmayan hastalara gore daha ytiksek idi.

Benign hastaliklar icin cerrahi ve cerrahi disi islemler

Anahtar Soru 5 : Akciger kanser riski yiiksek olan ve LDCT ile tarama yapilan
bireylerin, tarama yapilmayan veya baska bir modalite ile tarama yapilan bireylere gore

benign hastaliklar icin uygulanan cerrahi oranlari nasildir ?

Benign hastaliklar i¢cin uygulanan cerrahi islemlerin orani farklilik gostermektedir. Benign
hastaliklar i¢in uygulanan cerrahi islem orani (torakotomi ya da video yardimli torakoskopik
cerrahi) LDCT ile taranan hastalarda 4.7/1000 ‘dir (17 ¢alisma) *"?°?%3%% | DCT kolundaki
cerrahi islemlerin %22’si benign hastaliklar1 i¢in uygulanmistir (Figiir 13, Tablo 10 ve Tablo
8b). LDCT kolundacerrahi dis1 girisimlerin %37 si benign hastaliklar i¢cin uygulanmigstir

(Figtir 14). Cerrahi dis1 girisimler, igne biyopsileri ve bronkoskopiler olarak tanimlanmistir.
Psikososyal etkilenim

Anahtar soru 6: LDCT ile taranan ve nodiill saptanan artmus kanser riski olan
hastalarda diger modaliteler ile taranan ya da tarama yapilmayan hastalara gore

psikososal etkilenim ( anksiyete, distress, depresyon ve hayat kalitesi) durumu nasildir ?

Tarama sonucunda nodiil tespit edilen hastalarda psikososyal etkilenim durumunu inceleyen 3
randomize c¢alisma ve 2 gozlemsel kohort ¢alisma mevcuttur 4650 NELSON ¢alismasina
katilan ve nodiil takibi yapilan hastalarda akciger kanserine 6zgii stres oranlar1 artmis olarak

bulunmustur *°. Benzer olarak ¢ United Kingdom Lung Screening Study (UKLS)’ ¢alismasina
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katilan ve nodiil takibi yapilan hastalarda ‘kanser endise Olge§i’ne gore artmus, fakat
takiplerde (ortalama : 16 ay; 10-29) azalan stres oranlari goriilmiistir “®. NLST ve UKLS
caligmalarina gore mevcut lezyonu normal sonuglanan ya da belirsiz sekilde takip edilen
hastalar kiyaslandiginda kisa veya uzun siireli anksiyete durumlar1 benzer saptanmistir. Pan-
Can caligmasina gore , kadinlar ve yiiksek akciger kanser riskine sahip olan bireylerde daha
yiiksek kisa siireli anksiyete saptanmis, fakat bu kisa siireli anksiyete ile saglik iligkili hayat
kalitesi arasinda bir iligki goriilmemistir. NELSON-NLST ve LDCT taramasina iliskin bir
caligmaya gore NCCN2 kriterlerini karsilayan, sonucu belirsiz ve normal sonug¢lanan hastalar
arasinda saglik iligkili hayat kalitesi arasinda belirgin fark saptanmamistir 484730 - Hzetle,
tarama sonucunda saptanan nodiiller bireylerde kisa siireli stres diizeyini arttirirken, anksiyete

diizeylerini ve hayat kalitesini etkilememektedir.
Asin tani

Anahtar Soru 7. Tarama yapilmamasina veya bagka bir yontemle tarama yapilmasina kiyasla,

LDCT ile tarama yapilan akciger kanseri riski yiliksek olan bireylerde asir1 tani orani nedir?

Asirt tanmin etkisi hakkindaki tartigma, kismen nasil tanimlandigiyla ilgilidir. Geleneksel
olarak, asir1 tani, klinik olarak onemsiz olacak kadar yavas olan bir kanserin tespit edilmesi
olarak tanimlanmistir (yani, tarama yapilmasaydi semptomlara neden olmayacak veya
herhangi bir klinik ortaya ¢ikmayacakti). Alternatif olarak, bu tanim, komorbid bir durumu
olan hastalarda teshis edilen (ister yavas ister agresif) ve kanser sagliklarini etkilemeden 6nce
oliimiine yol acan herhangi bir akciger kanserini igerecek sekilde genisletilebilir. Akciger
kanseri i¢in risk faktorleri diger potansiyel olarak ciddi durumlarla ortak oldugundan,
taramaya uygun hastalarin bir kisminin bir tarama programina kaydolurken baska nedenlerden

olmesi dogaldir.

Genel popiilasyonda Ulusal Akciger Kanseri Tarama Calismas1 (NLST), Amerika Birlesik
Devletleri Onleyici Hizmetler Gérev Giicii (USPSTF) ve Medicare’e uygun hastalarin genel 5
yillik sag kaliminin sirastyla %89, %87 ve %80 oldugu tahmin edilmistir.51 Ek olarak,
taramada saptanan erken evre akciger kanserlerinin, akciger kanserinin asemptomatik
evresinde iken bagka nedenlerden dolay1 6lmesi halinde, yasamlar1 etkilenmemis olabilir. Bu
asir1 tan1 tanimu ile, akciger kanserinden 6liim riskini gdlgede birakacak derecede 6liim riski
tasiyan komorbiditelere sahip olmayan hastalarin tarama i¢in segilmesinin Gnemi

vurgulanmaktadir.
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Asir1 tani, asir1 tedavinin zararlari ile iligkili olup, hastalar1 ameliyatlar dahil, esasen gereksiz
olan invaziv prosediirlere ve kanser teshisini ile yasamanin psikolojik etkisine maruz
birakmaktadir. Asir1 taniy1 dlgmek zordur, ¢iinkii bir tiimor siire belirsiz olmak {izere tedavi
edilmeksizin gozlemlenmedikge, higbir belirtiye neden olmadigr goriilmedikge ve hasta
sonunda baska bir nedenden O&lmedik¢e gercekten "klinik olarak anlamsiz" olarak
adlandirilamaz. Pragmatik olarak ve bir¢ok arastirma sonucuna dayanarak, saf buzlu cam
nodiiller (histolojik olarak genellikle lepidik baskin adenokarsinomlar) seklinde baslangi¢
gosteren tiimorlerin yavag biiyiime hizi, bliylik olasilikla bunlarin asir1 tani alan tiimorler

olarak tarif edilmesine neden olmaktadir.52-56

Asirt  tan1  oranlarinin tespitindeki zorluk, iki klinik ¢aligmanin veri analizi ile
gosterilmistir.52,57 NLST aragtirmacilari, LDCT taramasiyla saptanan tiim tiimorler arasinda
%18,5 (%95 GA: 5,4-30,6) kadarinin asir1 tani1 oldugunu ve yine LDCT tarafindan tespit
edilen lepidik baskin adenokarsinomlarin da %78,9'unun (%95 GA: 62.2-93.5) asir1 tani
oldugunu belirtmislerdir.52 Onlenmis her akciger kanseri oliimiine karsihik 1,38 akciger
kanserine asir1 tant konuldugu tahmin edilmistir.52 Danimarka Akciger Kanseri Tarama
Arastirmasi, asirt tan1 oram1 %67,2 (%95CI, %37,1-95,4) olarak tahmin edilmistir57; ek

olarak, bu analizde asir1 taninin nasil tanimlandig1 acik degildir.
Maliyet-etkinlik

Anahtar Soru 8. Yiiksek akciger kanseri riski tasiyan bireylerin LDCT taramasinin, tarama
yaptlmamasina veya bagka bir yontemle tarama yapilmasina kiyasla maliyet-etkinlik

degerlendirmesi nasildir?

Amerika Birlesik Devletleri'nde su anda kullanilan standartlarin ¢oguna gore, LDCT taramasi
maliyet-etkin olarak kabul edilir. 13 ¢alismanmn verilerini iceren bir sistematik derleme
sonuglarinda, DDBT taramasi igin maliyet-etkililik tahminlerinin kazanilan yasam yili bagina
18.452 § ila 66.480 $ ve Kaliteye Ayarli Yasam Yili (QALY) basina 27.756 ila 243.077 $
arasinda degistigi ifade edilmektedir.29 Bu sistematik derleme sonrasinda yaymlanan bir
calismada, Ontario, Kanada'da niifusa dayali bir akciger kanseri taramasinin maliyet
etkinligini tahmin etmek i¢in mikro simiilasyon modellemesi kullanild1.58 55 ila 75 yaslar
arasinda, hali hazirda ve daha once 40 paket yili iizerinde sigara igen, aktif i¢ici olan veya <
10 yil once sigarayr birakmis, yillik tarama yapilan bireyler olarak tanimlanan grubun
taranmasi i¢in en uygun senaryo ile birkag model test edildi. Bu grupta, artan maliyet-etkinlik

orani, kazanilan yasam yili basina 41.136 Kanada dolar1 (33.825 ABD dolar1) olarak ifade
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edilmistir. NLST wverileri kullanilarak gergeklestirilen bir maliyet-etkinlik analizi, maliyet-
etkinligin cinsiyete, sigara igme durumuna ve akciger kanserine riskine gore degistigini
vurgularken, genel maliyet etkinlik oraninin QALY basina 81.000 $ oldugunu gosterdi.59
Omek vermek gerekirse, QALY basma maliyet, akciger kanseri riskinin en diisiik iic
diliminde 123.000 ile 269.000 $ arasinda ve akciger kanseri riskinin en yiiksek iki diliminde
32.000 ile 52.000 $ arasindaydi.

Akciger kanseri tarama programlarinin maliyet-etkinligine iliskin bes ek calisma daha
belirlenmistir.60-64 Ilk calisma, 20 yillik bir periyotta yillik tarama ile iki yilda bir yapilan
taramayi karsilastirdi.60 QALY kazanimlar1 protokoller arasinda benzerken, kazanilan yagam
yillart yillik tarama kolunda daha yiiksekti (77.000'e kars1 61.000). Bununla birlikte, yillik ve
iki y1illik tarama maliyetleri sirasi ile 1,7 milyar Kanada dolarina karsilik 2,9 milyar Kanada
dolar1 oldugu tahmin edilmektedir. Almanya'da yiiriitiilen ikinci bir ¢alismada, artan maliyet-
etkililik oran1 (ICER) kurtarilan yasam y1l1 bagina 19.302 € ve kazanilan QALY basina 30.291
€ olarak bildirildi.61 Calismada, modelin yiiksek riskli hastalar1 igerdigi ancak LDCT tarama
protokoliiniin tanimlanmadig1 belirtilmistir. Danimarka'da yiiriitilen ve LDCT taramasinin
dogrudan ve dolayli maliyetlerini degerlendirmek i¢in tasarlanan ii¢iincii bir galigmada, LDCT
icin ortalama yillik toplam saglik hizmeti maliyetinin %60 olacagi bildirildi.62 Tarama
sayisint uygun 100.000 hastada 3.900'den 10.000'e kadar artirabilecek, hedefe yonelik
olmayan bir tarama programini modelleyen ABD merkezli bir ¢aligmada, programin 12.300
yasam yil1 kurtaracagi ve 771 milyon dolarlik net parasal fayda saglayacagini bildirildi.63 Son
caligma, risk hedefli taramay1r NLST tarama kriterleriyle karsilastirdi.64 Bes adim adim risk

gruplari olusturuldu ve ICER gruplar arasinda benzer bulundu.

DDBT taramasinin maliyet-etkinligi, hasta se¢imine, yanlis pozitif oranina ve invaziv
prosediirlerin oranlarina bagli olarak degisen gergek diinya sartlarinda uygulandigi i¢in biiyiik
olciide degisebilir. Diger DDBT bulgularinin (yani akciger nodiilleri degil) degerlendirme ve

yonetim maliyeti, maliyet-etkililik analizlerine tam olarak dahil edilmemistir.65,66
DDBT Kaynakli Radyasyon Maruziyeti

DDBT invaziv olmayan bir prosediir olmasina ragmen, hastalar tarama sirasinda iyonlastirict
radyasyona maruz kalirlar. Akciger kanseri tarama programina kayith hastalar, uzun siireli
takip sirasinda bircok LDCT taramasmin yani sira, taramada tespit edilen bulgularin

degerlendirilmesi i¢in tanisal BT ve FDG PET/BT taramalarindan gegebilir.
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DDBT taramasindan gegen bir kisiye iyonlastirict radyasyon riski, taramanin basladigi yasa,
cinsiyete, ¢ekilen BT sayisina ve ozellikle diger tibbi goriintiileme testleri olmak tizere diger
iyonlastirict radyasyon kaynaklarina maruz kalmaya baglidir. Modellemeden kaynaklanan
siirlt veriler ve 100 mSv'nin altindaki tahmini etkili dozlarin bilinmeyen etkileri (tek sefer
maruz kalma veya kiimiilatif doz) nedeniyle akciger kanseri taramasindan kaynaklanan
iyonlastirict radyasyonun hastalarda olusturdugu riskleri degerlendirmek zordur. NLST
uygulamalarindaki bir DDBT tetkikinde ortalama tahmini etkili doz 1,5 mSv'dir.20 Daha

diisiik ortalama tahmini etkili dozlar, giiniimiizde kullanilan BT tarayicilari ile elde edilebilir.

Bir analizde, yazarlar, 55 yasindan 74 yasina kadar hastalarda, NLST c¢alismasindakine benzer
bir teknikle uygulanan yillik DDBT incelemelerinde maruz kalinan radyasyona bagl akciger
kanserinin yasam boyu mortalite riskini erkekler icin yaklasik %0,07 ve kadinlar i¢in %0,14
olarak tahmin etmislerdir.67 Kiimiilatif radyasyona maruz kalma ve saglik icin etkisine iliskin
diger tahminler sunlardir: NLST protokolii ile taranan 2.500 kisi basina radyasyonun neden
oldugu bir kanser 6limii68; niikleer gii¢ ¢alisanlarinin ve atom bombasindan kurtulanlarin
yasam boyu maruz kalinan radyasyon maruziyetini agsan kiimiilatif radyasyon dozlari69;
DDBT taramasinin yararina dair modellere radyasyon riski dahil edildiginde akciger kanseri
mortalitesinde beklenenden daha az diisiis olmasi127; ve radyasyon riskinin {istesinden gelmek
icin kullanilan DDBT taramasi ile mortalite oraninda onemli Ol¢lide azalma beklentisi
(6rnegin 50-52 yas arasi hig sigara igmeyen kadinlar igin %25, su anda 50-52 yas arasi sigara
icen erkekler i¢in %2).30 Tarama ve ek goriintiileme calisma dozlarinin retrospektif analizine
dayanan bagka bir calismada, NLST calismasindaki uygulamadan %40 daha diisiik BT dozlar
ile 10 yillik taramadan sonra ciddi bir kanser gelistirme riskinin %0,05 oldugu tahmin
edilmistir. Bu teorik olarak 10 yilda tespit edilen her 108 akciger kanseri vakasi igin bir

radyasyona bagli kanser vakas1 anlamina gelir.70
Yarar-Zarar Dengesinin Degerlendirilmesinde Dikkat Edilmesi Gereken Hususlar
Akciger Kanseri Klinik Riski ve Tarama Faydasin1 Degerlendirme Araglari

Anahtar Soru 9. NLST veya USPSTF kriterlerinin kullanimima kiyasla, yiiksek akciger
kanseri riski tagiyan bireylerin se¢imi i¢in LDCT taramasina klinik risk degerlendirme araglari

eklendiginde akciger kanseri saptama orani nedir?

Hangi bireylerin akciger kanseri gelisimi agisindan yiiksek risk altinda oldugunu veya akciger
kanseri taramasindan yiiksek yasam yili (fayda) elde edebilecegini tahmin etme yetenegi,

ikiye boliinmiis yas ve sigara igme Oykiisii kriterleri kullanildiginda sinirhidir. Yasin, sigara
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icme Oykiisiiniin ve ek akciger kanseri risk faktorlerinin daha kesin olarak hesaplanmasi, risk
veya fayda tahminini ve tarama verimliligini iyilestirebilir ve ayrica tarama ic¢in uygunluk

acisindan 1rk/etnik/cinsiyet esitsizliklerini azaltabilir.

2 tiir tahmin modeli vardir: Risk modelleri akciger kanseri insidansini (6rnegin Bach, LCRAT
veya PLCOM2012) veya akciger kanserinden 6liimii (6rn. LCDRAT) tahmin eder.71-73 Bir
fayda modeli (6rnegin, LYFS-CT), akciger kanseri taramasindan gecerek kazanilmis yagam
yillarin1 hesaplar.74 Bu 5 modelin diger modellere kiyasla gelismis bir ayrim kabiliyetine
sahip oldugu gosterilmistir75 ve ulasilabilir web siteleri veya indirilebilir excel dosyalari

olarak mevcuttur.80,81

Risk modelleri, yas, cinsiyet, irk/etnik koken, KOAH varligi, sigara igme yogunlugu, sigara
icme sliresi ve sigaraylr birakma zamani gibi major akciger kanseri risk faktorlerini igerir.

Fayda modelleri, yasam beklentisini etkileyen faktorleri de icerir.

PLCOM2012'nin diisiik bir esikte kullanilmast (%1.34 6 yillik akciger kanseri riski),)
1990'larda yapilan kohorttaki 6zgiilligi diistirmeden (%62.9'a kars1 %62.7 ; p=0.54), akciger
kanseri tespiti i¢in duyarlilig1 2013 USPSTF kriterlerine gore iyilestirdi (%83.0'a kars1 %71.1;
p<0.001). 73

LCDRAT"'In kat1 bir esikte kullanilmasi (%1.40, 5 yillik akciger kanseri 6liim riski), 2015'te
ABD'de ayni1 sayida insanda yapilan taramada, 2013 USPSTF kriterlerine kiyasla (%61'e kars1
%46) taramayla Onlenebilir 6limlerin oranini artirdi.74 Yine bu ¢alismada, LYFS-CT'nin
kat1 bir esikte (tarama ile kazanilan 16.2 giinliik yasam stiresi) kullanim1 2013 USPSTF
kriterlerine kiyasla kazanilabilir yasam yillarinin oranini artirdi (%48'e kars1 %41).74 Bu

modellerin klinik uygulamada kullanimin1 arastiran ¢calismalar devam etmektedir.

Bu modelleri uygularken temel bir soru, tarama i¢in hastalarin yas, paket yili ve birakma yili
esiklerinden ziyade bir risk puanina dayali olarak tanimlanmasinin, hasta veya kanser
fenotipinde taramanin fayda ve zarar dengesini etkileyecek degisikliklere yol agip
acmayacagidir. Risk modelleri, nodiil varligimi82, nodiil degerlendirme riskini83, akciger
kanseri tedavisi riskini84, akciger kanseri tedavisinden sonra sagkalimi85 ve genel
sagkalimi86 etkileyen degiskenleri igerir. Ozellikle risk modelleri, tek basma
kullanildiklarinda, USPSTF kriterlerinden daha fazla komorbiditesi olan daha ileri yaslardaki
kisileri segcmektedir.74,87
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Risk hesaplayicilarin kullanimi 6nlenebilir 6liimlerin sayisini artirabilirken, ek bir yagam
beklentisi kriteri olmadiginda kullanildiginda bir popiilasyonda kazanilmis yasam yillarini
onemli Ol¢iide artirmayabilir.64,87-89 Buna karsilik, bir yasam beklentisi kriteri eklemek
veya taramadan elde edilen yasam yillarinin fayda modellerine dayali olarak uygunlugu
tanimlamak, bir popiilasyonda tarama yoluyla kazanilan yasam yillarim1 optimize
edebilir.74,90 Kazanilmis yasam modelleri, USPSTF kriterlerinden biraz daha yaslhh ama

daha saglikli insanlar1 seger.74

Uygunluk kriterleri, tarama araligi ve siiresi, bir AHRQ 06zet raporunda USPSTF'yi
bilgilendirmek ic¢in ‘Cancer Intervention and Surveillance Modeling Network’ (CISNET)
grubu tarafindan yiiriitiilen karmasik bir calismada arastirildi.89 Dort merkez, NLST ve
PLCO verilerine kalibre edilmis bagimsiz modeller olusturdu; iki model genel olarak benzer
tahminler verdi ve ikisi ¢ok farkli performans gosterdi. Modeller 1.093 tarama stratejisini
(289 risk faktorii tabanli ve 804 risk modeli tabanli), tarama araligini, taramaya baslama yas,
taramay1 bitirme yasi, minimum sigara igme Oykiisii, birakmadan bu yana gegen siire ve risk
modeli ve risk esigi se¢imini arastirdi. Gelistirilen modeller 1rk/etnisiteyi hesaba katmadi ve
hem risk esikleri hem de yasam beklentisi esiklerinin bir arada kullanimini veya fayda

modellerini (yani LYFS-CT) incelemedi.

CISNET modelleri89, akciger kanseri taramasmin dogasinda var olan degisimler hakkinda
bilgi saglar. En 6nemlisi, daha 6nce 2013'e kadar olan verileri kullanarak 1950 ABD dogum
kohortu i¢in verimli oldugu bulunan 2013 USPSTF kriterleri, 1960 ABD dogum kohortu i¢in
ne Onlenen Oliimler ne de kazanilmis yasam yillart icin artik etkili degil. Bunun yerine,
minimum 20 paket yili olan ve 50 yasinda baglayan yillik tarama stratejileri daha
verimliydi.71 Yeni 2020 USPSTF kriterleri, 2013 USPSTF kriterlerinden ¢ok daha fazla
yasam boyu akciger kanseri dliimlerinin (100.000'de 381 ila 503) ve LYG'nin (100.000'de
4.882 ila 6.918) onlenmesiyle sonuglanabilir. Bununla birlikte, 2020’ye kars1 2013 USPSTF
kriterleri ayn1 zamanda mevcut tarama uygunlugunun neredeyse iki kat1 artisa (2015'te uygun
olan 8,1M'den 15,1M'ye), daha fazla yasam boyu yanlis pozitif testlere (taranan kisi basina
2,2'ye 1,9'a), asir1 tam1 konmus vakalara (84 vs. 69/100,000) ve radyasyona bagli akciger
kanseri 6liimlerine (38.6 vs. 20.6 per 100,000) neden olabilir.

Zarar riski genellikle yasla ve eslik eden hastaliklarin sayisi ve ciddiyeti ile artar. Bu nedenle,
bir bireyin yasam beklentisi, taramadan kaynaklanan zarar riski i¢in bir gdsterge olarak
hizmet edebilir. Yasam beklentisi Oncelikle yas, komorbiditeler ve sigara icme Oykiisii

tarafindan yonlendirilir. Sinirli yagsam beklentisi olan kisilerin, akciger kanseri riskinin yiiksek

Ky

TUSAD

Tirkiye

Dernegi

v GEAR Grup- Geng Akademisyenler



0.

oldugu kabul edilse bile, akciger kanseri taramasindan fayda gérme olasilig1r daha diisiik ve

zarar gorme olasilig1 daha yiiksek olabilir.90

Risk modellerinin uygulanmasi hem bir risk esigini hem de bir yasam beklentisi esigini
icerirken kazanilmis yasam modellerin uygulanmasi, kazanilmig giin sayis1 esigini gerektirir.
Model esiklerine dayali olarak kayit sonrasi sonuglari degerlendiren klinik arastirmalarin
yoklugunda, bunlarin uygulanmasma yonelik geleneksel bir yaklasim, “tercih-duyarsiz”
olarak kabul edilecek esikler olusturmak olacaktir. Boyle bir esigi asan bireyler, taramadan o
kadar yliksek bir tahmini akciger kanseri mortalite yararina sahip olacaklardir ki, taramanin

zararlariyla ilgili yliksek diizeyde endise bile bu yarardan daha 6nemli degildir.90

Bugiine kadar, risk ve fayda modeli ¢aligmalari, 2013 USPSTF kriterlerinin uygulanmasiyla
ayni sayida taramaya uygun kisiyi tanimlayan esikler bildirmistir.72,73,87,92,93 Bu tiir
esikler, secilen bireyler i¢in faydalarin zararlardan daha agir basacagini garanti edemez.
Ayrica, bu tiir esiklerin etkileri zamanla degisir.93 Ornegin , PLCOM201294 tarafindan
%1.3"lik bir akciger kanseri riski esik olarak Onerilmistir. Bu esik gelistirildiginde,
uygulamasinin, 2013 USPSTF kriterlerinde oldugu gibi PLCO kohortundan (1990'larda
kurulan) aymi sayida uygun Dbireyi tanimlamasi amaclanmistir. 2015 yilinda
degerlendirildiginde, bu esik, 1990'lardan bu yana sigara icme oranlarindaki diisiis nedeniyle

%357 daha fazla (12.6 milyona kars1 8,0 milyon) uygun birey bulmustur.93

Hedef popiilasyonda fayda saglama olasiliklari, farkli risk faktorleri kombinasyonlarina sahip

bireyler arasinda biiyiik farkliliklar gosterir.

Yasam beklentisi 1yi olan c¢ok yiiksek akciger kanseri riski tasiyanlar, daha diisiik risk
tagiyanlara veya yalmizca makul yasam beklentisi olanlara gore ¢ok daha yiiksek yarar

saglama sansina sahip olacaktir.

Bu siireklilik i¢inde, bilimsel belirsizliklere (6rnegin, farkli saglik sistemlerinde gergek
diinyadaki yanlis pozitif oranlar1) ve hedef popiilasyon genelinde bir dizi hasta tercihine
(tercih-duyarli zon) yer saglayan 2 esik belirlemek daha dogru olabilir (Sekil 15). Sekil 15'te 1
numarali tercih- duyarli esigin solunda, hastalarin ihmal edilebilir bir faydadan fazlasini
yasamasi olast degildir veya tarama potansiyel olarak net zararlidir. Bu esigin sagindaki gri
alanda, tarama ancak bir hasta ortak karar verdikten ve net yarar olasiliginin belirsiz veya
daha kii¢iik oldugu konusunda bilgilendirildikten sonra tercih ederse, yine de uygun kabul
edilecektir. Tercih-duyarsiz esik #2'nin sagindaki hastalar i¢in, klinisyenler, deney kanitlarini

bireysel hastalar icin tahmin etme ve daha yiiksek zarar oranlari varsayma konusundaki
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belirsizlikler goz oniine alindiginda bile, taramanin yiiksek bir net fayda sans1 sunduguna ve

dolayistyla rutin olarak tesvik edilir.

Bir calismada, 2015 ABD niifusunun USPSTF'ye uygun {iyelerinin taranmasinin yararlarini
ve zararlarint tahmin etmek icin NLST verileri kullanilmistir.90 Bu mikro-simiilasyon
caligmasi, kisisellestirilmis kanser riski, kisisellestirilmis yasam beklentisi, tarama zararlari,
temel bilimsel belirsizlikler (6rn. yanlis pozitifler ve asir1 tani) ve hasta tercihlerindeki
cesitlilik kanitlarini birlestirmistir.90 Analiz, 3 yillik LDCT ekran ile yasam boyu kaliteye
gore ayarlanmis yasam yil1 kazanimlar tiretti. Tercih-duyarsiz yiiksek net fayda saglamak icin
yasam beklentisi esiginin >10 yil olmas1 gerekiyordu.90Bu analizde yiiksek yarar olarak
tanimlanan akciger kanseri insidans esikleri, degerlendirilen diger esiklerin ¢ogunu
ast1.72,73,87,92,93 Tahmini yasam beklentisi >10 yil olan bireyler i¢in asagidaki “yiiksek
fayda” risk esikleri belirlenmistir: >%2,0 LCRAT'ta 5 yillik akciger kanseri insidansi riski;
>%5.2 10 yillik akciger kanseri Bach risk hesaplayicisinda insidans riski; ve PLCOmM2012
hesaplayicisinda >%2,6 6 yillik akciger kanseri insidansi riski. Risk ve yasam beklentisi
esiklerinin katilig1, secilen kisilerin yliksek net fayda sansina sahip olmasimi saglar. Karar
esiklerini belirlemek, dogas1 geregi bir deger yargisidir. Esiklerin belirlenmesine yonelik
sistematik bir yaklasim, bir dizi hasta tercihi ve bilimsel belirsizlikleri kabul eden, hemen
hemen her zaman yukarida aciklandigi gibi tercih-duyarli zon ve en az 2 karar esigi
icermelidir. Bu kilavuzda saglanan 6rnek yiiksek fayda esikleri, iist sinir (esik #2) hakkinda
onemli rehberlik sunar, ancak yasaklayici olarak kabul edilmemelidir. Taramanin ne zaman
tercin-duyarli bir karar olmaya baslayabilecegini gosteren 1 numarali esigi belirlemeye
calismiyoruz. Bugiine kadar bu esigi inceleyen kapsamli bir analiz bulunmadigindan, 1
numarali esik i¢in tahmin modeli tanimlamak i¢in daha fazla arastirmaya ihtiya¢ vardir. Ek
olarak, gilincellenmis kilavuz onerileri artik daha diisiik yas ve paket yilin1 icermektedir; ve bu
muhtemelen, taramanin tercihlere yiiksek oranda duyarli oldugu diistik riskli birgok kisiyi
icerecek sekilde taramayi biiylik 6lciide genisletir. Bu, 1 numarali esik icin tahmin modeli

tahminlerini tanimlamanin aciliyetini azaltir.
Esitsizlikleri En Aza indirme

NLST'ye kayith hastalar arasinda, halen sigara icen ve siyahi denekler en yliksek akciger
kanseri mortalitesini deneyimledi ve LDCT taramasindan en biiyiik fayday:r gordii. Ancak,
azinliklar ve diisiik SES'e sahip olanlar (ki aktif sigara icme olasiligi daha ytiksektir)
genellikle uygun koruyucu saglik hizmeti alma konusunda esitsizlikler yasarlar. LDCT

taramasinin uygulanmasit yavas olmustur ve 06zel ve kamu sigortacilar1 tarafindan
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kapsanmasina ragmen ulusal olarak yeterince kullanilmamaktadir. Egitim durumu daha diisiik
olan ve diisiik SES'e sahip bireylerin bulundugu azinliklar, daha diisiik tarama alim oranlari
bulunmustur.95,97 Tarama daha yaygin olarak uygulandigindan, uygun bireylerin LDCT
taramasindan ge¢cmesini saglamak icin yetersiz hizmet alan popililasyonlara erisim,
esitsizlikleri dnlemek icin kritik 6neme sahip olacaktir. En etkili stratejileri olusturmak icin

cok az galisma yapilmistir.

Tarama kabuliiniin 6niindeki engelleri azaltmak icin akciger kanseri ve tedavisi ile ilgili
kiiltiirel inanglarin ele alinmasina dikkat edilmesi gerekmektedir.98,99 Daha kiigiik veya
cografi olarak izole edilmis yerler, yiiksek kaliteli akciger kanseri taramasimnin tiim
bilesenlerini saglamakta zorlanabilir. Ortaya ¢ikan uzaktan saglik araglari araciligiyla daha
bliylik merkezlerle baglanti kurmak, yetersiz hizmet alan topluluklarda yiiksek kaliteli

taramay1 kolaylagtirmaya yardimci olabilir.

Mevcut yas ve sigara icme geg¢misine dayali uygunluk kriterleri, irk/etnik kdken, cinsiyet,
sigara igme yogunlugu, sigarayr biraktiktan sonraki yillar ve HIV ile yasayan insanlar gibi
0zel popiilasyonlar agisindan farkliliklara neden olur.100 USPSTF taslak tavsiyelerinde
oldugu gibi, tarama icin yas ve paket yili uygunlugu sirastyla 55'ten 50'ye ve 30'dan 20'ye
diisiiriilerek, daha fazla Afrikali Amerikali, bu 6zel esitsizligi kismen ortadan kaldirabilecek

tarama i¢in uygun olacaktir.101

Ancak, NLST'de bir taramada akciger kanseri teshisi konduktan sonra bile, Afrika kdkenli
Amerikal1 erkeklerde cerrahi rezeksiyonlar Kafkasyalilara gore daha az uygulandi.(sirasiyla
%65'e karst %93).102 Akciger kanseri taramasindan elde edilen tesadiifi bulgularin takibi ile
ilgili olarak, lise diplomasina sahip olanlarin, lise diplomas1 olmayanlara gore, taramada tespit
edilen anormallikler i¢in uygun takip alma olasiliklar1 yaklasik li¢c kat daha fazlaydi,bu da
tarama programlarinda ortak karar alma tartismalarini, insidental bulgularin takibinin

gerekliligini vurgulayan uygun bir egitim diizeyine uyarlamalidir.103

Esitligi artirarak esitsizlikleri azaltmak, miimkiin oldugunca esit sekilde taramadan esit net
fayda saglayan insanlar1 yonetmeyi gerektirir.100 Akciger kanseri veya akciger kanseri 6liim
riski (yasam beklentisi ile eslestirilmis) veya taramadan kazanilan yasam yillar1 nedeniyle,
taramadan net fayday1 daha dogrudan tahmin etmeye ¢alismak, 1rk/etnik koken, cinsiyet veya
hesaplayicilar tarafindan hesaplanan diger faktorlerden bagimsiz olarak herkese aymi esigi
uygulayarak risk veya fayda hesaplayicilarin kullanilmas: esitligi saglayabilir. Risk

hesaplayicilarin ~ kullanilmasi, beyazlara gore Afrikali-Amerikalilarin  uygunlugunu
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artirabilir72 ve boylece beyazlara gore tespit edilen akciger kanseri sayisini artirabilir72,104.
Fayda hesaplayicilarin kullanilmasi, Afrikali-Amerikalilarin beyazlara kiyasla kazandiklari

yasam yillarin artirabilir.74
Komorbidite ve yasam kalitesinin etkisi

NLST katilimcilariyla karsilastirildiginda, NLST uygunlugunu karsilayan ABD’yi temsil eden
bir orneklem daha yashdir, halen sigara igme olasiligr daha yiiksektir ve komorbiditelerin
eslik etme olasiligi daha yiiksektir.51 Ayrica, Evre 1 hastalik i¢in ameliyat olan NLST
grubuyla karsilastirildiginda, >2 komorbiditesi olan bir topluluk 6rneginde olanlar, 6nemli
Olciide daha kotii cerrahi sonuglara ve 5 yillik genel sagkalima sahipti.105 Benzer sekilde,
LDCT taramasi iki veya daha fazla pulmoner hastaligi olan NLST katilimcilarinda daha az
etkiliydi.25

Yash insanlar veya daha fazla komorbiditesi olan kisilerin taramadan ciddi zarar gérme
olasiligi daha yiiksek olabilir ve cerrahi rezeksiyondan dolayr daha yiliksek oliim riski
olabilir.106 Ayrica, daha yash kisiler ve daha fazla komorbiditesi olanlar, taramadan daha az
yasam yilina sahip olacaklardir. Bu nedenle, bireysel bazda tarama diisiiniildiigiinde, akciger
kanseri gelistirme riski ile rekabet halindeki 6liim nedenlerinden 6lme riskinin dengelenmesi
kritik 6nem tasir. Yukaridaki gibi, risk modelleri bir birey i¢in akciger kanseri riskini tahmin
etmeye yardimci olabilir, ancak dogasi geregi, bir popiilasyon icin birden fazla komorbiditesi
olan yash insanlar1 segecektir.Ornegin, NLST uygunluk kriterlerine gdre secilen ABD'yi
temsil eden bir gruptaki ortalama komorbidite sayisi, bir akciger kanseri risk modeli
tarafindan segcilen bir grup i¢in 2.0'a 2.3'tlir.72 Yiiksek riskli kabul edilen bazi kisilerde birden
fazla komorbidite olabilir ve tarama ile akciger kanserine bagli 6liim Onlense bile uzun

yasamayabilir.74

Orta-ytiksek riske sahip, ancak yasam beklentisi 1yi olan daha geng, saglikli insanlar segilerek,
tarama etkinligi en tist dlizeye ¢ikarilir ve tarama ile bir akciger kanseri 6liimiinti 6nleyenler
icin onlarca yillik yasam yil1 kazanimlar elde edilebilir.74,90 Diger bir yaklasim, taramaya
tabi tutulduklar1 takdirde kazanilan yasam yillarin1 dogrudan tahmin etmeye dayali insanlari
se¢mektir.74 Tarama ile tahmini yagam yili kazanimlarina dayali secim (faydaya dayali
secim), daha az komorbiditesi olan daha saglikli bir popiilasyonu belirleyebilir. Tahmini bir
yasam yil1 kazanim kriteri tarafindan segilen kisilerde ortalama komorbidite sayis1 sadece 1.8

idi (USPSTF i¢in 2.0 ve riske dayal1 i¢in 2.3'e kiyasla).74
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Bu hususlar 6zellikle KOAH'l1 kisiler i¢in 6nemlidir. KOAH c¢ok daha yiiksek bir akciger
kanseri riski tasir, ancak ayni1 zamanda daha yiiksek bir 6liim riski ve tedaviye bagli zorluklar
(6rn. biyopsi veya cerrahi rezeksiyondan kaynaklanan komplikasyonlar) i¢in daha yiiksek bir
risk sunar.106 Hafif-orta derecede KOAH'1 kisiler , artan akciger kanseri riski ve hala makul
yasam beklentisi nedeniyle LDCT taramasi ile biiylik saglik kazanimlar1 yasayabilirken, daha
ileri KOAH'l1 olanlar, 6zellikle siddetli KOAH'1 ve kétii fonksiyonel durumu olanlar, sinirl
net faydaya sahip olabilir. Bir kisinin erken evre akciger kanseri tani ve tedavisini tolere etme

yeteneginin dikkatli bir sekilde degerlendirilmesi, daha ileri KOAH'l1 kisilerde 6nemlidir.106
Molekiiler belirtegler

Anahtar Soru 10. NLST veya USPSTF kriterlerinin kullanimina kiyasla LDCT taramas i¢in
yiiksek akciger kanseri riski tasiyan bireylerin se¢imine molekiiler biyobelirte¢ sonuglari

eklendiginde akciger kanseri saptama orani nedir?

Akciger kanseri tarama uygunluk kriterlerinin duyarliligimi ve 6zgiilliiglinii gelistirmek icin
molekiiler biyobelirteclerin kullaniminin arastirilmasina artan bir ilgi vardir. Dogru bir
molekiiler biyobelirteg, akciger kanseri taramasindan yararlanma olasiligi daha yiiksek olan
bireyleri belirleyebilir ve/veya LDCT taramasinin zararlarini azaltabilir. Molekiiler
biyobelirte¢leri NLST veya USPSTF kriterleriyle karsilagtiran ve bu kilavuzun sistematik
incelemesine dahil edilebilecek hi¢bir uygulanabilir ¢alisma bulunmadi. Bir ¢alisma, MILD
tarama denemesinde (69 kanserli) 939 katilimcida bir microRNA imza siniflandiricinin
dogrulugunu degerlendirdi. imzanm duyarhiligi %87 ve 6zgiilliigii %81 idi. Bu, NLST veya
USPSTF kriterleriyle karsilastirilmadi.107 DNA-metilasyon paternlerine dayali bir pan-
kanser biyobelirteci, ¢ok cesitli bir popiilasyonda dogrulanmistir. %99 6zgiilliikte olan
biyobelirteg, evre 1 akciger kanseri i¢in yaklasik %25 ve evre III akciger kanseri i¢in %80

duyarliliga sahipti.108
Akciger Kanseri icin LDCT Taramasinin Sikhgi ve Siiresi

Tarama araligi ve siiresi, USPSTF'i bilgilendiren CISNET modelleme ¢alismasinda
arastirlldi.91,109-111 LDCT taramasinin siiresi ile ilgili olarak modeller, taramaya baglama
yast arttikga akciger kanseri mortalitesindeki azalmanin diistiigiinii gostermektedir (yasin
50'den 60'a yiikseltilmesiyle mortalite azalmasinin yaklasik dortte biri kaybedilmektedir).
Eszamanli olarak, tarama sayis1 (ve radyasyona bagli akciger kanserleri) benzer bir miktarda
azalir. Taramay1 bitirme yas1 arttikca, akciger kanseri mortalitesindeki azalma ve tarama

sayis1 biraz artar (taramanin sona erdigi yastaki 5 yillik artis i¢in her ikisinde de ~%10 artis).
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USPSTF, CISNET modellerini degerlendirdi ve 50 yasindan 80 yasina kadar olan taramanin

makul bir degis-tokus dengesi oldugu sonucuna vardi.1

Tarama yapilan kisinin, akciger kanserini uzun Omiir icin daha az tehdit eden birbiriyle
yarigan 6liim nedenlerine sahip olmamasi kosuluyla, taramanin devam etmesi mantiklidir. 10
yil boyunca taramaya devam eden MILD calismasi, 5 yildan sonra devam eden taramanin
yararlarinin arttigin1 gosterdi.16 Bu ayni zamanda, onceki LDCT taramasindan 5-7 yil sonra
hastalarin bir takip c¢aligmasi tarafindan da Onerildi; hastalarin %21'inde akciger kanseri

gelismistigi goriildi. (bunlarin yaklagik 1/3"i akciger kanserinden lmiistiir).112

NELSON denemesi, taramalar arasindaki aralifi daha fazla odak haline getirdi (NELSON,
baslangicta LDCT'yi kullandi, 1 yil, 3 yil ve 5.5 yil).14 Genel mortalite azalmasi, belirli
tarama araliklarina ayristirllamaz. Tarama ile saptanan kanserler i¢in evre kaymasi, 1 yillik
araliga kiyasla 2,5 yillik aralik i¢in daha az kullanigliydi (Evre I 61 vs. %76, Asama IV 13'e
kars1 %3); hem taramayla saptanan hem de aralikli kanserler i¢in evre IIB/IV, 1 yillik aralikta
%15 ve 2,5 yillik aralikta %35'tir.113,114 Yillik LDCT'ye kars1 iki yillik LDCT'yi randomize
eden ¢ok daha kii¢iik MILD calismasi, evre kaymasinda agik bir fark bulmadi (ancak her iki
kolda da alisilmadik derecede yiiksek sayida interval ve evre IV kanser vardi).115 CISNET
modelleri, yillik taramaya karst 2-3 yilda bir taramanin akciger kanseri mortalitesindeki
azalmay1 diislirdiigiinii, ayn1 zamanda maliyetleri de azalttigin1 buldu; ancak tiim CISNET
model senaryolarinda yillik tarama verimlilik sinirina yakin veya smirdayken, iki yilda bir
yapilan tarama geride kaldi. Bagka bir model, yillik taramanin daha uzun tarama
araliklarindan daha uygun maliyetli oldugunu 6ne siirdii.58 Nihai bir modelleme ¢aligsmasi, iki
yilda bir yapilan taramaya kars1 yillik tarama ile azaltilmis asama kaymasi senaryolarini
degerlendirdi ve iki yilda bir taramanin maliyeti diislirme iizerindeki orantili etkisinin,
kazanilan yasam yillarin1 azaltmaktan daha biiylik oldugunu ve QALYs i¢in daha da az
oldugunu buldu.60 Bu ¢alisma, iki yilda bir yapilan taramanin olumlu bir indirim ve garantili

kesif olabilecegini one siirdii.

Daha uzun araliklarla, programlanmis tarama turlarina uyumun onemi artar, ancak uyumun
azalmas1 muhtemeldir. Yetersiz hizmet alan bir popiilasyonda yillik tarama raporunda 1, 2 ve
3 yilda uyum %46, %38 ve %28 saptanmistir.116 Tarama muayeneleri arasindaki aralik
arttikca, tarama ile saptanan diisiik agresiflige sahip tlimorlerin orani ("fazla teshis edilmig”
kanserler) artarken daha az kanser taranacak ve daha fazla aralikli olarak saptanacaktir. Bu
sorunlar, yalnizca tarama sayisinin Otesinde, daha uzun araliklarla taramanin etkinligini

potansiyel olarak azaltir.
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Panel ana modelleme sonuclarinin yani sira dogal olarak birbirinden farkli olan konular
arasindaki dengeyi saglamadaki zorlugu (maliyet vs. akciger kanser 6liimlerinin azalmast), iki
yilda bir ile yillik taramanin degerlendirilmesindeki yetersizligi, yilda iki tarama nedeni ile
belirginlesen belirsizlikleri (kompliyans, yavas seyirli akciger kanserinde asir1 tedavi) dikkate

almistir60,91,109-111.

Panel, kanitlarin yillik tarama igin en gii¢lii oldugunu diistindii. Bu ayn1 zamanda USPSTF'nin
ulastig1 sonugtur: kisinin tarama tespit edilmis bir kanser tedavisinden fayda saglayacak kadar
saglikli kaldig1 varsayilarak 80 yasina kadar yillik tarama. 1'den 5'e kadar olan Tavsiye
Ifadeleri i¢in GRADE profilleri

Tablo 8'de yer almaktadir. Profiller, 1'den 10'a kadar olan Anahtar Sorular bilgilendirmek
icin belirlenen c¢aligsmalari igerir ve her bir ifade i¢in sonug¢ siralamasina iliskin ayrintilar

dipnotlarda yer alir.

1.55-77 yas arasi, 30 paket ve lizeri sigara i¢cen ve icmeye devam eden veya son 15 yil i¢inde
birakmis olan asemptomatik bireylere, diisik doz BT ile yillik tarama Onerilmesini

Oneriyoruz. (Gliclii Oneri, orta kalitede kanit)

Aciklama: Bu uygunluk kriterleri, yaymnlandigi tarthteki CMS kapsami i¢in uygunluk

kriterleri ile uyumludur.

Aciklama: Asemptomatik, akciger kanseri varligini diislindiiren semptomlarin yoklugu

anlamina gelir.

2.Asemptomatik bireyler i¢in , 1. Tavsiye'deki (50-80 yas arasi, 20 paket y1l veya daha fazla
sigara icen ve sigara igmeye devam eden veya son 15 yil i¢inde sigaray1 birakmus kisiler i¢in)
sigara ve/veya yas kriterlerini karsilamayan , diisiik doz BT yillik tarama yapilmasin

oneriyoruz. (Zayif oneri, orta kalitede kanit)
Aciklama: Bu kriterler, USPSTF1'in 2021 6nerileriyle uyumludur.

Acgiklama: Asemptomatik, akciger kanseri varligini diistindliren semptomlarin yoklugu

anlamina gelir.

Acgiklama: Tavsiye 2'ye gore uygun olan bazi kisiler, taramadan diisiik net faydaya sahip

olabilir ve taramadan gegmemeyi tercih edebilir.
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3.Tavsiye 1 ve 2'deki sigara igme ve/veya yas kriterlerini karsilamayan ancak dogrulanmig
klinik risk tahmin hesaplamalar1 ve yagam beklentisi tahminlerinin sonuglarina dayali olarak
akciger kanseri taramasindan yiiksek net fayda saglayacagi ongoriilen asemptomatik bireyler
icin veya kazanilan yasam yili hesaplamalarinda, diisiik doz BT ile yillik tarama onerilmesini

oneriyoruz. (Zayif oneri, orta kalitede kanit)

Aciklama:1 ve 2 numarali tavsiyelerde belirtilen kriterleri, risk tahmini ve kazanilan yasam yili
hesaplayicilariyla desteklemek, akciger kanseri taramasi i¢in uygunluk ve taramanin net faydalari

konusunda 1rk ve cinsiyet arasinda daha fazla esitlik saglar.

Aciklama: Kazanilan yasam yili hesaplayicilari, risk tahmini ve yasam beklentisi tahminlerinin

sonuglarini tek bir dlgiimde birlestirir.

Aciklama: Akciger kanseri taramasindan yiiksek fayda saglayacak bireyleri tanimlayan hesaplanmig

esik degerleri asagidakiler gibidir:

Kazanilmig yasam: LYFS-CT hesaplayicisinda tarama yapilarak elde edilen yasam siiresi >16,2

giindiir.

Akciger kanseri Olim riski: LCDRAT hesaplayicisinda 5 yillik risk ve >10 yillik yasam
beklentisi > % 1.33’tiir.

Akciger kanseri goriilme riski: LCRAT hesaplayicisinda 5 yillik risk ve >10 yillik yasam
beklentisi > %2; PLCOM2012 hesaplayicisindaki 6 yillik risk ve >10 yillik yasam beklentisi > % 2.6;
Bach hesaplayicisinda 10 yillik risk ve >10 yillik yasam beklentisi > %5,2° tir.

Aciklama: Taramaya uygun bireyleri belirlemek icin risk hesaplayicilarinin veya yasam yili
kazanilmig hesaplayicilarinin uygulanmasi, yalnizca 1 ve 2 numarali tavsiyelerdeki kriterlerin
kullanilmasindan daha kiilfetlidir. Bu onerilere gére uygun kisileri tanimlamay1 segen akciger kanser
tarama programlari, taramaya uygun Kkisileri belirlemede, gerekli destegi saglamak igin araglar

gelistirmelidir.

Aciklama: Amerika Birlesik Devletleri’nde saglik sigortasi saglayicilari, tavsiye 1 veya 2 ‘de
listelenen uygunluk kriterlerini karsilamayan kisilere, diisik doz BT taramasi igin 6deme

yapmayabilir.

Aciklama: Molekiiler biyobelirtecler, risk tahminine ve/veya erken akciger kanseri teshisine yardimei
olmak i¢in gelistirilmektedir. Yaymlandig1 tarihte bu tavsiyeye dahil edilecek bir degerlendirme

asamasina ulasmamislardir.
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4. 20 paket yildan daha az sigara icen, 50 yasindan gen¢ ya da 80 yasindan yash ya da 15 yil
once sigaraylr birakms bireyler icin ve klinik risk tahmini ya da kazamilmis yasam yih
hesaplayicillarina dayanarak akciger kanseri taramasindan yiiksek fayda saglamayacag
ongoriilen bireyler icin, diisiik doz BT taramasi yapilmamasim oneriyoruz (Giiclii oneri, orta

kalitede kanit).

5. Yasam beklentilerini onemli ol¢iide smmrlayan ve taramada saptanan bulgularin
degerlendirilmesini veya taramada saptanan erken evre bir akciger kanseri tedavisinin tolere
edilmesini engeleyen komorbiditeleri olan bireyler icin diisik doz BT taramasimin

yapilmamasimi dneriyoruz. (Giiglii oneri, diisiik kalite kanit)

Agiklama: Bir kisinin ¢ok ciddi bir komorbid durumu oldugunda, diisiik doz BT taramasinin endike
olmadigini belirlemek daha kolaydir (6rn. ileri karaciger hastaligi, hipoventilasyon ve hipoksi ile
birlikte seyreden siddetli KOAH, NYHA smif IV kalp yetmezligi). Ciinkii 6lim sebebinin
belirlenemedigi durumlar, potansiyel fayday:r sinirlar ve zararlar biiyiir. Daha az ciddi komorbid
durumlarinda, bir bireyin komorbiditelerinin diisitk doz BT taramasi almamasi i¢in yeterince 6énemli

olup olmadigini belirlemek zor olabilir.

Aciklama: Kazanilmis yasam yili hesaplayicisinin kullanilmasi, ileri yastaki veya eslik eden
hastaliklar1 olan kigilerde azalan yasam beklentisini hesaba katarak klinisyenlere bu kararda yardimci

olabilir.
Yiiksek Kaliteli Akciger Kanseri Taramasinin Uygulanmasi

LDCT taramasindan net faydayr optimize etmek igin yliksek Kkaliteli tarama programlarinin
gelistirilmesi kritik 6neme sahiptir. Birgok metin, program gelistirme agsamalarini, uygulama konulari
ve temel program bilesenleri seklinde 6zetlemistir (109,117-119). Her programin, yerel gevrelerine
uyumlu tarama yaklagimlar1 gelistirmesi gerekir. Programlar; kimin taranacagini, uygun hastalarin
nasil secilecegi ve programlanacagini, ortak karar verme ziyaretlerinin nasil yapilacagini, LDCT ‘nin
nasil yapilacagini, LDCT sonug¢larmin nasil iletilecegini, anormal bulgularin nasil yonetilecegini,
yillik taramaya uyumun nasil saglanacagii, sigara birakma rehberinin nasil dahil edilecegini,

programi gelistirmek i¢in kullanilan verileri ve raporlarin nasil toplanacagina iligkin planlar gerektirir.

Program tasarimindan bagimsiz olarak uygulanabilir 6neriler gelistirmeye calistik. Bazi tavsiyelerin
aciklamalarinda, merkezi olmayandan merkezilestirilmise kadar degisen aralikta bir program yapisi
icinde uygulama hakkinda yorum yapiyoruz. Bu baglamda, merkezi olmayan, saglayicinin temel
program islevlerini yerine getirmesine izin vermek olarak tanimlanir. Bu islevler; hasta uygunluguna
karar verilmesi, danismanlik ve ortak karar verme ziyaretlerinin yapilmasi, sigara birakma
kilavuzunun saglanmasi, LDCT sonuglarinin iletilmesi ve bulgularin ydnetimidir. Buna karsilik,
merkezilestirilmis, saglayicinin potansiyel olarak uygun bireyleri tanimlayabildigi, ancak program

personelinin temel program iglevlerini yerine getirdigi bir program yapisi olarak tanimlanir. Yerel
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kaynaklarin ve saglik sistemi tasarimlarinin yapiyi etkileyecegini ve kalite ve saglikli erisimin dikkate
alinmas1 gerektigini kabul ederek, bir program yapisini digerine 6nermiyoruz. Bu béliimde, yapilar
ne olursa olsun, yiiksek kaliteli programlarin uygulanmasina rehberlik edecek mevcut kanitlardan

bazilarini tanimladik.
Akciger Kanseri Semptomlari

Oksiiriik, hemoptizi, nefes darhigi, gogiis agrisi, istemsiz kilo kaybi, ses kisikligi, kemik agrilari, bas
agrilar1 ve gorme degisiklikleri gibi iyi acgiklanamayan yeni semptomlar, uygun klinik ortamda
akciger kanserini diisindiirmelidir (120, 121). Paraneoplastik sendromlarla ilgili semptom ve bulgular
(biling bulanikligi, mide bulantisi, kabizlik, gomak parmak) akciger kanserinin baglangi¢c semptomu
olabilir. Bu semptomlar1 gosteren hastalar tarama uygunluguna bakilmaksizin tani testlerine tabi

tutulmalidir.

6. Diisiik doz BT tarama programlarinin, hastalarin akciger kanseri varh@ina isaret eden
semptomlar1 olup olmadigim belirlemek icin stratejiler gelistirmesini, bdylece semptomatik
hastalarin tarama programlarina girmemesini, bunun yerine semptomatik hastanin tarama
uygunluk kriterlerini karsilayip karsilamadigina bakilmaksizin uygun tam testi yapilmasini

oneriyoruz. (Derecelendirilmemis Uzlasmaya Dayal Aciklama)

Aciklama: Merkezi diisiik dozlu BT tarama programlarinda, diisilk doz BT'den 6nce hastayla iletisim

kuran saglayicinin, tan1 testinin endike oldugunu diisiindiirecek semptomlar hakkinda soru sormalidir.

Aciklama: Merkezi olmayan diisiik dozlu BT tarama programlarinda, tarama programi; egitimsel
erisim ve/veya klinik araglarla saglayiciya yardimci olmalidir. (6rnegin, elektronik tibbi kayitlara

yerlestirilmis hatirlaticilar)
Damsmanlhik ve Ortak Karar Alma Ziyaretleri

Akciger kanseri taramasimin Medicare kapsamina alinmasi igin sartlardan biri, yararlanacak birinin

"akciger kanseri tarama danigmanlig1 ve ortak karar verme ziyareti" yapmasidir (122).

Ziyaretler; akciger kanseri taramasi i¢in uygunlugun belirlenmesi; taramanin yararlar1 ve zararlari,
takip testi, yanlis pozitif oran ve radyasyona maruziyeti degerlendirme; tekrarlanan yillik tarama ve
olasi tani testleri ve tedavi i¢in damigsmanlik; ve sigarayr birakma veya yoksunlugu siirdiirme
konusunda danigmanlik konularini igerir. Klinisyenler ve hastalarin ortak karar vermelerinin amaci,
hastalar1 tarama ile taramama tercihi hakkinda bilgilendirmek, tercihleri ve degerleri ile uyumlu bir
secim yapmalarina yardimci olmaktir. Genellikle grafik ve/veya sayisal formatlarda, bireysel karar

vermede yardimei olabilecek basili veya video materyalleri kullanilarak yardimer olunur.

Spesifik olarak akciger kanseri taramasini i¢cermemesine ragmen, SDM miidahalelerinin meme,
kolorektal ve prostat kanseri taramasi tizerindeki etkilerinin sistematik bir incelemesi, SDM' nin tipik

olarak bilgi ve karar verme ¢atigmasini iyilestirdigini, ancak tarama veya tarama kullanimi niyetleri
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iizerinde sinirh bir etkiye sahip oldugunu buldu (123). Halen sigara icen ve LDCT taramasi i¢in
uygun olan bireylerde, bir RCT, tiitiin birakma yontemleri ya da ve klasik bakim yoluyla bir karar
yardimi saglamanin etkisini incelemistir (124). Diger kanser taramalar1 icin SDM miidahalelerine
yonelik sistematik incelemeye benzer sekilde, bu RCT, karar vermeye yardime bilgiler gelistirdigini
ve karar gatigmasini azalttigini ancak tarama hedefini veya hareketini degistirmedigini bulmustur. Iki
gozlemsel tek merkezli ¢aligmada merkezi tarama programlarini kullanarak yiiz ylize ve telefonla
akciger kanseri tarama danigmanligi ve ortak karar verme ziyaretlerinden elde edilen sonuglar
bildirmistir (125, 126). Bu simurli ¢caligmalar, bu ziyaretin tarama bilgisini iyilestirebilecegini ve yiiz
yiize veya telefonla hasta memnuniyeti yiiksek diizeyde saglayacagini diisiindiirmektedir. Akciger
kanseri taramasi karar yardimcilarini degerlendiren ¢ok sayida daha kiigiik gézlemsel ¢alisma, gesitli
popiilasyonlarin karar yardimcilarmin yararli olduguna ve LDCT taramasit ve bunun yararlar

hakkinda hasta bilgisini artirabilecegine inandigin1 gostermistir (127-130).

Gaziler Saglik Idaresi'nde planlanmis bir hasta karar yardimini iceren akciger kanseri taramasinin
kullanima sunulmasiyla ilgili bir degerlendirmede, tarama kriterlerini karsilayan ve akciger kanseri
taramas1 hakkinda kendisine ulasilan gazilerin %58'i taramaya katilmay1 kabul etti (131). Medicare'e
kayith kisiler arasinda yapilan bir aragtirma, 2015-2016 calisma siiresi boyunca SDM ziyaretinin
alim1 oldukga diisiik olmasina (<%10) ragmen, SDM ziyaretini takip eden 3 ayda %60,8'inde LDCT
cekildigini bulmustur. Bu ¢alismalarda hastalarin red etme nedenleri kaydedilmemistir. Resmi karar
yardimcilarini icermeyen LDCT taramasinin baska bir saglik sisteminin kullanima sunulmasi
sirasindaki ayr1 bir nitel calismada, taramay1 birakan hastalar, hastalik ya da tedaviden korktuklarini,
diisiilk tarama degeri algist oldugunu ve yanlis pozitiflikler veya maliyet konusunda endise
duyduklarint bildirdiler (132). Ortak bir karar verme ziyaretinden sonra taramanin belli bash birkag
faydasim ve zararimi hatirlamalarima ragmen, katilimcilar saglanan bilgi miktarindan memnun
olduklarini bildirdiler. Benzer sekilde klinisyenler, katilimcilarin degerlerini ve tercihlerini agikca

sormadiklarini bildirse de, katilimcilar karar verme siirecindeki rollerinden memnun kaldilar (133).

SDM sirasindaki bilgilerin ayrintili ilk sunumlari, rutin birinci basamak pratiginde, akciger kanseri
taramasi i¢in miimkiin olmayabilir (134, 135). Zaman kisitliligi, birinci basamakta SDM i¢in tutarl
bir engeldir (134) ve LDCT taramasi i¢in potansiyel bir engel olarak rapor edilmistir (136,137).
Merkezi olmayan programlara sahip saglik sistemlerinde veya merkezi bir programin tarama
koordinatdriinii ziyaret edemeyen hastalar i¢in yaratict SDM modelleri ve modern SDM araglari
gerekli olabilir. Yakin zamanda 6nerilen bir 6zet SDM (134) modeli; yonergeleri ve karar araglarinin,
tarama igin ideal adaylar1 belirlemek (yiiksek fayda taramasi) ve yiiksek fayda taramasini tercihe
duyarli taramadan ayirt etmek igin risk /fayda hesaplayicilar1 kullanan klinisyenlerin yalnizca daha
tarafsiz bir sekilde tarama sunmasi gerektigi durumlarda kullanilmasini vurgular. (Figure 15). (Sekil

15) Klinisyenler, her hastanin akciger kanseri riskini tahmin ederek ve yasam beklentisini veya
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yasam yili kazanimlarmi tahmin ederek, hastalarini kisisel olarak BT taramasinin net faydasi

hakkinda daha dogru bir sekilde bilgilendirebilir (134).

7. Diisiik doz CT tarama programlarimin, LDCT tarama muayenesinin uygulanmasindan dnce
etkili damsmanhk ve ortak karar verme ziyaretleri saglamak icin stratejiler gelistirmesini

oneriyoruz. (Derecelendirilmemis Uzlasmaya Dayal Aciklama)

Aciklama: Danigmanlik ve ortak karar verme ziyaretinin bilesenleri, tarama uygunlugunun
belirlenmesini (semptomlarin yoklugu ve genel sagligin dogrulanmasi dahil), taramanin yararlar1 ve
zararlar1 hakkinda bilgi iceren karar yardimcilarimin kullanimini, potansiyel CT bulgular1 ve takip
testi ihtiyaci hakkinda bir tartigmayi, yillik tarama muayeneleri ihtiyaci, taramada tespit edilen bir
kanser i¢in tedaviyi kabul etme isteginin teyidi ve sigarayr birakma konusunda danigmanlik

kararlarini igerir.

Aciklama: Merkezi diisiik dozlu CT tarama programlarinda, bir tarama programi saglayicisi,
danigmanlik ve ortak karar verme ziyaretini gerceklestirmek igin diisik doz CT'den 6nce hastayla

bulusabilir veya iletisim kurabilir.

Aciklama: Merkezi olmayan diisiik dozlu CT tarama programlarinda, tarama programi hizmet
sagyacinin etkili bir damigmanlik ve ortak karar verme ziyareti sunmak igin egitilmesini ve/veya
gerekli araclara sahip olmasini saglamalidir. Bu araglar, karar yardimcilari, bilgi brosiirleri, videolar

ve elektronik kaynaklara baglantilar icerebilir.

Aciklama: Kazanilmis yasam yili hesaplayicilart veya akciger kanseri risk hesaplayicilari, yasam
beklentisi tahminine yardimci olacak araglarla birlestirilir, net yarar1 yiiksek olanlari, net yarar
saglama olasilig1 diisiik olanlar1 ve tarama ile iliskili zararlara daha yakin bir yarar dengesi olan bu
uglar arasinda bulunanlari belirlemede yararli olabilir. Bu hesaplama, ortak karar alma ziyareti

sirasindaki tartismay1 uyarlamaya yardime1 olabilir.
Akciger Nodiilii Boyutu: “Pozitif” Sonu¢ Esigi

Anahtar Soru 11. Akciger kanser riski yiiksek olan bireyler arasinda, pozitif bir LDCT'yi
tanimlamak i¢in 4 mm nodiil boyutu esigine sahip bir LDCT ile tarama, pozitif bir LDCT'nin diger
tamimlarma kiyasla, akciger kanserinin evre dagilimi, akciger kanserinin Oliim orami (akciger

kanserinin mortalite orani) ve pozitif taramalarin orani nedir?

Akciger kanseri taramasinda, akciger kanseri 6liim orani, evre dagilimi ve pozitif taramalarin bir
kismu, takip veya ileri arastirma igin uygun goriilen pulmoner nodiillerin boyutuna bagl olabilir.
Dokuz LDCT tarama g¢aligmasinda ilgili sonuglar yayimladi. Bu c¢aligmalarda diisiik dozlu BT
taramalarinda bulunan nodiillerin boyutlar1 gesitlilik gdstermistir. "Pozitif" olarak tanimlanan nodiil

boyutlari; NLST ve LSS ¢alismalarinda >4 mm, DANTE, LUSI, ITALUNG ve UKLS ¢aligsmalarinda
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solid nodiiller i¢in >5 mm ve MILD, DLCST ve NELSON calismalari ise hacimsel dlglimlere dayali
boyut ve biiylimeye bagli olarak tanimlamustir. (Tablo 3).

Bu baglamda “pozitif” ifadesinin, akciger kanseri oldugu diisiiniilen bir nodiil degil, yalnizca daha
fazla degerlendirmeyi gerekli kilan bir bulgu anlamina geldigini belirtmek ¢ok Snemlidir. Biiyiik
tarama caligmalari, makul bir degerlendirmenin (6ncelikle ek bir goriintiileme testi), bu "pozitif"
bulgularin biiyiik ¢ogunlugunun (>%90) benign oldugunu gdstermistir. Invaziv bir testle sonuglanan

“pozitif” taramalarin orani diigiiktiir (%3.04) ancak 6nemli degiskenlik gostermistir (Sekil 10).

Tarama CT'sinde pozitiflik i¢in boyut esigi (ince kesitli CT'de solid kisim ve dikey caplarin
ortalamasi) akciger kanseri taramasinin c¢esitli yonlerini etkiler. En belirgin olani, daha fazla
degerlendirme igin not edilen ve isaretlenen nodiillerin sayisidir. Daha yiiksek bir esik, kansere
doniisen lezyonlar igin tanida gecikmeye neden olabilir. NLST'de 4 mm yerine 6 mm LungRADS
kriterlerinin uygulanmasinin, baslangigtaki yanlis pozitifleri ve insidans taramalarim %52 ve %76
oraninda azalttig1 ve akciger kanserli hastalarin %9'unda ve %16'sinda tanida potansiyel bir gecikme
oldugu tahmin edilmektedir (138). [-ELCAP verilerinin analizinde, 5 mm yerine 6 mm'nin, akciger
kanseri tanisinda >9 aylik potansiyel gecikme olmaksizin yanlis pozitifleri ~%35 oraninda azalttigi
tahmin edilmistir (139). NLST'de 4 mm yerine 7 mm’nin yanlis pozitif saptamayi yariya indirdigi ve
tanida %7 gecikme oldugu tahmin edilmistir (140). NELSON calismasinin farkli bir pozitif tarama
tanimi kullandigin1 hatirlamakta fayda vardir (genellikle seri degerlendirme sirasinda biiyiime
nedeniyle olduk¢a siipheli kabul edilen nodiiller); Bu GL'de uygulandigi gibi daha fazla

degerlendirmeye yol agan bir nodiil tanimi1 kullanildiginda, baslangigtaki pozitiflerin oran1 %22.0 idi.

Taramaya bagli evre kaymasiin (mortaliteye etkisi) daha fazla arastirmada daha kisitlayici bir esik
tarafindan siirdiiriiliip siirdiiriilmedigi belirsizdir. Caligsmalar arasinda karsilastirma yapildiginda, evre
dagilimi >4 mm nodiil boyutu tanimina sahip 2 ¢alismada evre T %58-62 ve evre IV %12-13, daha
bliyiik nodiilii olan ¢alismalarda evre I %30-69 ve evre IV %5-36 arasinda degismektedir. Fazla
kisitlayici esik degerli daha fazla arastirma igin bir bagka potansiyel sorun, bir bulgunun devam eden
taramasina veya takibine uyumun artan 6nemidir. Ger¢ek diinya uygulamasinda uyumla ilgili zorluk
ve mevcut veriler géz Oniine alindiginda, boyut esigini degistirmenin aymi akciger kanserinde
mortaliteye olan faydasini siirdiirecegi acik degildir. Bu, bir programin yerel 6zelliklerine ve taranan
niifusa bagli olabilir. Bu nedenle panel, tiim sahalar igin belirli bir esigin (6rnegin 6 mm)
onaylanmasinin uygun olmadigin1 ve programlarin bu karar1 dikkatli bir sekilde degerlendirmesi
gerektigini diisiindii. Bu ifadeyi bildiren alti ¢alismanin toplam kanit kalitesi diisliktiir (138-143).
(Tablo 11).

5. &

TUSAD

Tirkiye

v GEAR Grup- Geng Akademisyenler

Dernegi




0.

8 Tarama programlarinin, diisiik doz BT'de neyin pozitif bir test olusturdugunu tanimlamasini,
tespit edilen solid veya kismi solid akciger nodiiliiniin boyutuna dayah olarak 4 mm, 5 mm veya

6 mm capinda bir esik ile tammlamasim 6neriyoruz (Zayif oneri, diisiik kaliteli kanit)

Aciklama: Pozitif bir test, yillik tarama muayenesi diginda herhangi bir ek test i¢in dneride bulunan

bir test olarak tanimlanir.

Aciklama: Tarama programlari, testin pozitif ¢ikma olasilig1 ve bulgunun anlami, 6zellikle de kiigiik
bir solid nodiiliin kanser olma olasiliginin diisilk olmas1 hakkinda saglayici ve hastalarla paylagsmak

icin mesajlar gelistirmelidir.

Aciklama: Nodiil ¢api, ayn1 sagital, koronal veya transvers goriintiide elde edilen uzun ve kisa eksen
caplarmin ortalamasidir. Kismi solid nodiiller i¢in nodiil ¢api, nodiiliin solid bileseninin boyutuna

bagli olmalidir. Nodiil ¢ap1 akciger goriintiileri kullanilarak 6l¢iilmelidir.
Aciklama: Esdeger bir hacimsel esik de dikkate alinmalidir.

Aciklama: LungRADS yapilandirilmis raporlama sistemi su anda temel taramada pozitif bir test i¢in 6
mm'lik bir esik kullanir; ve solid nodiiller igin yillik taramada yeni bir nodiil bulunursa 4 mm; ve
baslangi¢ taramasinda 6 mm ve kismi solid nodiiller i¢in yillik taramada yeni bir nodiil bulunursa

herhangi bir boyutta.
Yilik Tarama ile Uyumlulugu En Ust Diizeye Cikarma

Bir tarama programinin etkili olmast i¢in, uygunluk kriterlerini karsilamaya devam etmeleri halinde,
katilimeilarin  yillik  takip taramasi igin geri donmeleri gerekir. Ayrica, pozitif bulgular
kesfedildiginde, takip testlerine uyum o&nemlidir. Mevcut klinik c¢alismalarin birgogu, tekrar
taramalarinda yiiksek uyum oranlarina sahipti. NLST ve Mayo LDCT tarama projesi, 3 yil siiren
yillik taramalarda sirasiyla %95 ve %98 uyum bildirmistir (20, 144). Bu yiiksek baglilik oranlarim
genellemek birka¢ nedenden dolay1 sorunludur. ilk olarak, bu galismalardaki hastalarin taramalari
ticretsiz olarak yapildi. Erken Akciger Kanseri Eylem Projesinde (ELCAP) taranan iki kohortun
analizinde; LDCT tarama iicretlerini 6demeyenlerde uyum %88 olmasina ragmen, tarama i¢in 6deme
yapmak zorunda kalanlarda bu oranin %62'ye diistiigii bulunmustur (145). NLST' ye kayitli olan
hastalar daha iyi egitimliydi ve > %90'1 beyazdi, daha yiiksek bir sosyo ekonomik statiiye (SES)
sahipti ve tarama i¢in uygun olan Amerikali niifusa kiyasla daha once sigara igmis olma olasiliklar
daha yiiksekti. Bu 6zelliklere sahip hastalarin tarama rejimlerine uyma olasiliklar1 cok daha yiiksektir.
Diger kanser (or. kolorektal, meme, servikal) taramalariyla ilgili ¢alismalarda, kotii uyumla iligkili
faktorler arasinda evli olmamak, diisik SES, siyah veya Ispanyol irki, birinci basamak saglik

hizmetinin olmamasi ve aktif sigara igmek yer almaktadir (146-148).
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VA akciger kanseri demonstrasyon projesinden elde edilen guncel veriler, 2 yilda %65'lik bir uyum
oranini ortaya ¢ikardi, ancak bu kohorttaki 8 bolge arasindaki fark %52 ile %82 arasindaydi (149).Bir
akademik tip merkezi, %51'lik daha da diisiik bir uyum orani oldugunu gosterdi (150).

Kotii uyum, taramanin etkinligini énemli Olgiide azaltabilir. Cancer Intervention and Surveillance
Model Network (CISNET), hasta uyumu degistiginde akciger kanseri mortaliteye faydasini modelledi
ve uyum %46'ya diistiigiinde taramadan elde edilen mortaliteye faydanin yar1 yariya azaldigini buldu
(151). Malign mikronodiiller (NLST’de ¢ap1 < 4 mm olanlar), NLST'de tespit edilen kanserlerin
%]1,2" sini temsil etmekte olup, bu grupta yillik takibin 6nemini vurgulamaktadir (152). Akciger
kanseri taramasina uyum konusunda ¢ok az veri olmasina ragmen, resmi kanser tarama
programlarindan elde edilen veriler potansiyel zorluklart vurgulamaktadir. 24 calismay1 iceren,
400.000’den fazla kisinin dahil oldugu serviks kanseri taramasina uyumun bir meta-analizi, ortalama
uyum oraninin % 65 (%24-%84) oldugunu gosterdi (146). 35.000° den fazla hastay1 degerlendiren bir

kolorektal kanser tarama calismasi, ¢alisma siiresi boyunca hastalarin > % 50’sinin tarama 6nerilerine

uyumlu oldugunu buldu (147).

Gozlemsel ¢aligmalar, tarama programina kilavuzluk yapan, katilimcilara hatirlatmada bulunan bir
hemsirenin dahil olmasi (153), yillik taramaya uyumu iyilestirebilecegini ileri siirmektedir (150).
LDCT taramasi i¢in uygun olan demografik grupta yillik testlere zayif uyum potansiyeli gz oniine
alindiginda, hastalarin yillik testlerin degeri hakkinda bilgilendirilmesi ve tarama programlarina
yardimei olacak araglarin gelistirilmesinde kullanilan uyumu etkileyen faktorleri daha iyi anlamak

icin daha fazla aragtirma yapilmasi 6nemlidir.

9. Diisiik dozlu BT tarama programlarinin, yilhik tarama muayenelerine uyumu en iist diizeye
cikarmak ve taramada tespit edilen bulgularin degerlendirilmesi icin stratejiler gelistirilmesini

oneriyoruz. (Derecelendirilmemis Uzlagsmaya Dayah Aciklama)

Aciklama: Bu stratejiler, ortak karar verme ziyareti sirasinda egitimi, EHR hatirlatmalarini,
mektuplari, telefon goriismelerini ve katilimcilarin LDCT sonuglarimi ve takip planini, sigorta

kapsamimn1 ve diger sorulari veya takip i¢in geri donmenin oniindeki engelleri kapsayabilir.
Taramada Algilanan Akciger Nodiillerini Yonetme

LDCT tarama incelemelerinde taramada saptanan akciger nodiillerinin siklikla biiyiik ¢ogunlugunun
iyi huylu oldugu bilgisini verir ve nodiil yonetimi kararlarinin taramanin yarar ve zararlan tizerindeki
etkileri goz dniine alindiginda, nodiil ydnetim stratejileri kritik bir bilesendir. Onemsiz nodiillere asir1
tepki vermekten kaginmak i¢in nodiil yOnetim stratejilerinin olmasi Onemlidir, ¢iinkii zararlar
boliimiinde belirtildigi gibi, taramada saptanip ameliyat edilen nodiillerin %22'si benign hastaliktir.
Ayni1 derecede dnemi olan malign nodiillere yetersiz tepki vermek ise akciger kanserinin erken evre

tedavisi igin kagirilmis bir firsata yol agabilir.
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Kavramsal olarak, pulmoner nodiiller birkag¢ tipte siniflandirilabilir: agik¢a benign (6rn. kalsifiye
nodiiller, subplevral lenf nodlar1), ¢apt < 8 mm olan solid nodiiller, ¢apt > 8 mm olan solid nodiiller
ve sub-solid (kismi solid ve buzlu cam zemin) nodiiller. Agikg¢a benign nodiiller ek takip gerektirmez.
Cap1 < 8 mm olan solid nodiiller, nodiiliin boyutuna gore araliklarla seri goriintiileme ile takip
edilebilir. Cap1 > 8 mm olan solid nodiillerde 6ncelikle malignite olasilig1 degerlendirilir. Nodiil
malignite olasilik tahminlerine yardimci olmak igin klinik ve goriintiileme &zelliklerini kullanan
birka¢ nodiil risk tahmini hesaplayicist mevcuttur (154-157). Cok diisiik malignite olasiligi olan
nodiiller seri goriintiileme ile izlenir, malignite olasiligi yiiksek olanlar dogrudan rezeksiyona
gecebilir (hasta uygunsa) ve malignite olasiligi diisiik ila orta olanlar miimkiinse PET goriintiileme
ve/veya cerrahi olmayan biyopsi ile degerlendirilir. Kismi solid nodiiller, nodiiliin solid kisminin
boyutuna gore degerlendirilebilir. Bu nodiiller, esit biiyiikliikteki solid bir nodiilden daha yiiksek bir
malignite olasiligina sahiptir. Saf buzlu cam nodiilleri boyutlarina ve temsil edebilecekleri
malignitenin yavas dogasinin anlasilmasina gore degerlendirilir. Tarama ile tespit edilen akciger
kanserlerinin ¢ogunlugunun agirlikli olarak buzlu cam goriiniimiine sahip akciger kanserleri oldugunu
belirtmekte fayda var. Nodiil yonetimi i¢in 6zel 6neriler bu kilavuzun kapsami disindadir. Tiim nodiil
tipleri ve boyutlarinin yonetimi i¢in miitkemmel bir kaynak olan CHEST akciger nodiilii kilavuzunda
bulunabilir (158).Diger kaynaklar arasinda daha kiigiik solid ve subsolid nodiillerin siirveyans
sikligina odaklanan Fleischner Society tavsiyeleri ve taramada tanimlanan kii¢iik nodiillere odaklanan
LungRADS yer alir (159). Taramada gelistirilen nodiil riski tahmin hesaplayicilarindan birinin
maligniteyi tahmin etmede (143) LungRADS'a gore daha dogru oldugu gosterilmistir ve taramada

tespit edilen nodiil yonetimi algoritmalarina dahil edilebilir (157).

Daha once zararlar bolimiinde agiklandigi gibi, akciger nodiillerini belirleme oranimin yiiksek
olmasina ragmen, klinik aragtirmalar akciger nodiilleri icin diisiik prosediir orani, prosediirlerden
kaynaklanan major komplikasyonlar ve potansiyel olarak prosediirlerle iligkili 6liim bildirmistir. Bu
bolimii bilgilendiren aragtirmalarin ¢ogu, akciger nodiilii yonetimi konusunda deneyime, akciger
nodiillerini degerlendirmek i¢in mevcut araglara ve bir nodiil degerlendirme politikas1 ve sistemlerine
sahip buyiik kurumlarda gerceklestirilmistir. Buna karsilik, anketler, nodiil degerlendirmesini
kolaylastiran bakim sistemlerinin ve siireclerinin ABD saglik sisteminde tutarli bir sekilde
benimsenmedigini gostermektedir (160,161). Daha c¢esitli uygulama ortamlarimi igeren ¢aligmalar,
insidental nodiil yonetimi sirasinda daha yliksek ve daha degisken biyopsi ve komplikasyon oranlari

bildirmistir (83,162).
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10. Diisiik doz BT tarama programlarimin, akciger nodiilii yonetiminde multidisipliner
uzmanlik alanlarimin dahil oldugu (Akciger, Radyoloji, Gogiis Cerrahisi, Tibbi ve Radyasyon
Onkolojisi) ve kiiciik solid nodiillerin yonetimi, daha biiyiik solid nodiiller ve sub-solid nodiiller
icin algoritmalar iceren kapsaml bir yaklasim gelistirmesini 6neriyoruz. (Derecelendirilmemis

Uzlasmaya Dayali Aciklama)

Aciklama: Sahada akciger nodiili yonetimi uzmanligi bulunmayan programlar, yiiksek kaliteli
akciger nodiili yonetimi yapabilen merkezlerle isbirligi yapabilir. (6rn. sevk, tele saglik

degerlendirmesi)

11. Diisiik dozlu CT tarama programlarinin, potansiyel olarak yavas ilerleyen akciger
kanserlerinin asir1 tedavisini en aza indirecek stratejiler gelistirmesini Oneriyoruz.

(Derecelendirilmemis Uzlasmaya Dayali A¢iklama)

Aciklama: Hastalari, tedavi edilmemis yavas ilerleyen akciger kanseriyle yasamaktan
kaynaklanabilecek psikolojik sorunlar1 hafifletmeye yardimci olmak icin yavas ilerleyen akciger

kanserini saptama potansiyeli konusunda egitmek 6nemlidir.

Aciklama: Malign nodiiller igin, saf buzlu cam, goriintiillemede yavas bir kanseri temsil etmesi en

muhtemel nodiil morfolojisidir.
Akciger Kanseri Taramasina Sigarayr Birakmanin Dahil Edilmesi

Anahtar Soru 12. Halen sigara igen, yiiksek akciger kanseri riski tagiyan ve LDCT tarama
programinin bir parcasi olarak sigaray1 birakma danigmanligi alan bireyler arasinda sigaray1 birakma
danismanlig1 almayanlara ve LDCT taramasina katilmayanlarla karsilastirildiginda sigaray1 birakma

orani nedir?

LDCT taramasi, aktif sigara igen kisilere sigarayi birakma konusunda danismanlik yapmak igin
potansiyel bir aragtir. Medicare & Medicaid Services Merkezleri (CMS) politikasi, LDCT taramast
sirasinda sigaray1 birakma danigmanliginin verilmesini gerektirir. Dort ¢aligmanin meta analizine gore
(163-166), LDCT taramasina girenlerin sigaray1 birakma oranlarinin olagan tedavi kollarina gore
daha yiiksek oldugu goriiliiyor (RR 1.22, %95 CI 1.03-1.44; p=0.04) (Sekil 16 ve Tablo 12'de
derecelendirilmistir). Bu bulgunun itici giiciiniin ne oldugu acik degildir. Caligmalardan iigiliniin
kayitl deneklere verilen sigara birakma miidahalesinin degisiklik gdsterdigi ve dordiincii ¢aligmanin
sigaray1r birakma miidahalesi saglamadigi gosterilmistir. Ek olarak, dort calismadan ikisi tedavi
amach (ITT) popiilasyonda (164,166) sigarayr birakmayi, biri taramayi tamamlayan hastalarda
sigaray1 birakmay1 (163) ve hem ITT popiilasyonu hem de yalnizca taramayi tamamlayan hastalar
i¢in bildirilen son birakma oranlarim bildirdi (165).Onceki bir sistematik incelemede, taramada nodiil
saptanan hastalarin, tarama sonuglar1 negatif olan hastalara gore sigarayr birakma olasiliginin daha

yiiksek oldugunu 6ne siirmektedir (167).
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Akciger kanseri tarama sirasinda sigarayr birakmaya yonelik en etkili miidahale su anda
bilinmemektedir ve giincel bir aragtirma alanidir (168,169). Bir akciger kanseri tarama programina
sigaray1 birakma bileseni olusturmak i¢in temel saglayan, diger ortamlarda incelenmis, iyi bilinen

sigara birakma miidahaleleri olmalidir (170,171).

12.AKktif sigara icen ve diisiik doz CT taramasindan gecen bireyler icin, tarama programlarinin
ABD Halk Sagh Servisi tarafindan tavsiye edildigi gibi kanita dayah tiitiin birakma tedavisi

saglamasini 6neriyoruz. (Giiclii 6neri, diisiik kaliteli kanit)
Akciger Kanseri Tarama Programi Personeli

Yiiksek kaliteli bir akciger kanseri tarama programi, taramanin net faydasini en tist diizeye ¢gikarmak
icin ¢esitli saglik hizmetleri personeli, bilesenleri ve siirecleri gereklidir. American College of
Radiology, American College of Chest Physicians, the American Lung Association ve American
Thoracic Society dahil olmak {izere Onemli profesyonel gruplar, akciger kanseri tarama

programlarinin birka¢ temel bilesenini belirlemistir (117,172).

Yiiksek kaliteli bir LDCT tarama programi sunmak, birinci basamak hekimleri, gogiis hastaliklart
uzmanlari, radyologlar, gégiis cerrahlari, tibbi ve radyasyon onkologlari, hemsireler, bilgi teknolojisi
uzmanlari, programlayicilar ve idari personel dahil olmak iizere birgok alan arasinda yakin ekip
calismast ve etkili iletisim gerektirir (Tablo 13). Kayithh hemsireler veya gelismis uygulama
saglayicilar1 gibi, tarama hastalariyla etkilesime giren ve tarama bulgularinin yonetimine yardimci
olan 6zel klinisyenlere sahip olmak, tarama siirecinin tiim adimlarina katilimin sorunsuz bir sekilde

yiiriitiilmesini saglamak i¢in 6zellikle 6nemli olabilir.

Bugiine kadar akciger kanseri tarama programlarinin ger¢ek diinyada uygulanmasina iliskin yalnizca
birkag rapor yaymlanmistir (131, 173, 174). Bu raporlarda tanimlanan uygulama zorluklar1 arasinda;
sigara igme gegmisi bilgilerinin eksik olmasi, sigorta kapsamiyla ilgili endiseler, ortak karar verme
icin gereken zaman ve caba, elektronik araglarin tutarsiz kullanimi ve tibbi kayitlardaki standart
sablonlar nedeniyle uygun kisileri belirleme ve kaydetme zorlugu, klinik hizmetlerin taranan
potansiyel hasta yonetme kapasitesi ve dogru veri yakalama ihtiyaci yer almaktadir. Baz1 birinci
basamak hekimleri ve gdgiis hastaliklari uzmanlari, kendi uygulama ortamlarinda akciger kanseri

tarama programlarinin uygulanmasinin pratik olup olmadigini sorgulamistir (175-177).
LDCT Parametreleri

LDCT taramalarimin, hastanin iyonlastirici radyasyona maruz kalmasini en aza indirirken yiiksek
kaliteli goriintiiler tiretecek sekilde elde edilmesini saglamak i¢in uygun teknik gereklidir. Goriintiiler,
ortalama biiyiikliikteki hastalar i¢cin CT doz hacim indeksi (CTDIvol) < 3.0 mGy'yi korurken,
artefaktlardan kaginmak ve yiiksek uzaysal ¢Oziiniirliik saglamak i¢in daha biiyiik veya daha kiiglik

boyutta hastalara gore optimize edilmelidir. LDCT taramasina standartlagtirilmig bir yaklagimi
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siirdiirmek i¢in, supervisior radyolog, medikal fizik¢i ve radyoloji teknisyeni tarafindan yillik olarak

6zel bir LDCT protokolii gelistirilmeli ve gdzden gecirilmelidir.

Belirli LDCT protokolleri iireticilere ve hatta bireysel tarayict modellerine gore degisiklik gosterecek
olsa da, bazi genel ilkeler tim LDCT protokolleri igin gegerlidir (Tablo 14). American Association of
Physicists in Medicine, en yaygin olarak kurulan CT tarayicilar i¢in optimize edilmis protokollerden

olusan {icretsiz bir kiitiiphane saglar.

13. Diisiik doz CT tarama programlarimin, diisiik radyasyon dozlu toraks CT ile
gerceklestirmek icin ACR/STR protokollerinin izlemesini oneriyoruz. (Derecelendirilmemis

Uzlasmaya Dayali Aciklama)

Aciklama: Radyasyonla ilgili potansiyel zararin farkinda olunmasi, programlarin uygun hasta segimi,
BT taramasimin performansi, uygulanan radyasyon dozunun izlenmesi ve taramada tespit edilen
bulgularin uygun yonetimi ile bu riski en aza indirmenin yollarinin dikkatlice planlamasina yardimci1

olabilir.
Yapilandirilmis Radyoloji Raporlamasi

American College of Radiology ve Society of Thoracic Radiology (STR) Torasik Bilgisayarli
Tomografi Akciger Kanseri Taramasi Performansi ve Raporlanmasi igin Uygulama Parametresi,
LDCT taramasinin nasil raporlanacagi konusunda rehberlik saglar (178). Mevcut CMS gereklilikleri;
tim LDCT akciger kanseri taramalar1 igin standart bir akciger nodiilii tanimlama, siniflandirma ve
raporlama sisteminin kullanimini ve ayrica CMS onayli bir kayit katilimu igerir. Bu tiir uygulamalarin
amaci, degiskenligi azaltmak, ek goriintiilemeyi en aza indirmek ve olasi asir1 tanty1 sinirlamaktir.
Standartlastirilmis siniflandirma ve raporlama sistemlerinin sonuglari iyilestirip iyilestirmedigi heniiz
belirlenmemistir. En yaygin yapilandirilmis raporlama sistemi olan LungRADS, ACR ve STR
tarafindan gelistirilmis ve tanimlanmistir (178). 2019'da Lung-RADS, 1.1 siirlimiine giincellenmistir.
Kayda deger degisiklikler arasinda; saf buzlu cam ateniiasyon nodiilleri i¢in kullanilabilir esigin 20
mm'den 30 mm'ye ¢ikarilmasi, kategori 4A igin doku Srneklemesi Onerisinin kaldirilmasi, tani testi
yerine kategori 4 nodiiller i¢in 1 ay LDCT takibine izin verilmesi, istege bagli hacimsel 6l¢iimler ve
normal pulmoner lenf nodlarinin 6zelliklerine sahip kiigiik periviseral nodiillerin kategori 2 olarak
tedavi edilmesidir (179). ACR, LungRADS sistemini temel alan goriintiilleme bulgularina iligkin
verileri kabul eden ve bunu ¢ogu program igin pratik bir se¢im haline getiren tek ulusal veri kaydina
ev sahipligi yapar. Yapilandirilmis rapor akciger nodiillerini boyuta/riske gore siniflandirir. Kiigiik
nodiillerin takip araliklar1 i¢in Onerilerde bulunur ve diger tesadiifi bulgular1 bildirmek i¢in

kullanilabilir.
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14. Diisiik dozlu CT tarama programlarimin, muayene sonuclarimi bildirmek icin
yapilandirllmis  bir raporlama sistemi kullanmasim1 o6neriyoruz. (Derecelendirilmemis

Uzlasmaya Dayali Aciklama)

Aciklama: Yapilandirilmig raporlama sistemi, akciger nodiillerinin sayisi, yeri, boyutu ve
ozelliklerinin bir tanimini, kiiclik akciger nodiillerinin takip icin kilavuza dayali Onerileri ve

potansiyel olarak kullanabilir bulgularin tanimini igermelidir.

Aciklama: ACR LungRADS yapilandirilmis raporu, giiniimiizde kullanilan en yaygin sistemdir. ACR

Ulusal Sicili, verilerin LungRADS kategorileri kullanilarak gonderilmesini gerekli goriir.
“Diger Bulgular1” Yonetme

Toraks CT taramasi sadece akcigerleri degil, alt boyundan {ist karina kadar her seyi goriintiiler. Sigara
icme Oykiisii ve yas baz alinarak LDCT taramasi i¢in uygun olan hastalarla yapilan kohort
caligsmasinda siklikla komorbiditelerin eslik ettigi gosterilmistir (6rn. %60 HTN, ~%50 hiperlipidemi,
~%30 KOAH, %15 koroner arter hastaligi, %15 DM) (180). Bu nedenle, bircok LDCT taramasinin
potansiyel olarak kullanilabilir bulgular (pulmoner nodiiller disinda) ortaya ¢ikarmasi sasirtict
degildir (65, 66, 180-183). Diger bulgularin tarama miktarinin ne kadar oldugunun degeri
tanimlanmamustir; akciger kanseri taramasinin kar zarar dengesi, bu diger bulgulardan ve daha ileri
aragtirmalarin uygunlugundan etkilenir (183). Profosyonel kuruluslar bu diger bulgularin ¢ogu i¢in
genel kilavuzlar gelistirmistir (Tablo 15). Bu genel tavsiyeleri bir taramada uygulamak mantiklidir -
herhangi bir sey olursa miidahale etmek igin daha 6l¢iilii olmaliy1z. NLST sirasinda saptanan akciger
dist nodil bulgularinin fazla tedavi edildigine dair kanitlar kaydedilmistir (184).Bu nedenle, bu

bulgularin yonetimi, bir tarama programinin uygulanmasinin énemli bir pargasidir.

Diger bulgularin prevelansi, ¢cogu calismada baslangic taramalarinda yiiksek oranlar bildirmesiyle
degismistir (%41-%94 arasinda) (65, 66, 131, 180, 181, 185).Bir bulgunun tanimi prevelansi etkiler.
Temel CT'deki diger bulgularin tetikledigi ileri arastirma oranlar1 %9 ile %15 arasinda degismektedir
(65, 66, 103, 181, 186). Bu oOrneklerin cogunda konsultasyon ve ek goriintiileme veya diger
noninvaziv testler dahil edilmistir (65, 180). Birka¢ hastaya (<%5) tani ig¢in veya terapdtik bir
miidahalenin pargast olarak invaziv prosediirler uygulanmistir (65, 103, 180). Terapotik bir
miidahaleye yol acan kosullarin nihai olarak belirlenme oraninin <%!1 oldugu tahmin edilmektedir
(65, 66, 180, 181). Son olarak, baslangi¢ taramasinda akciger dis1 nodiil bulgular1 ¢ok yaygin iken,
sonraki taramalarda yeni bulgular yaygin degildir (yilda ~%5) (65,66).

Akciger dis1 nodiil bulgularim1 3 kategoride diizenlemek pratik olabilir: klinik ile iliskili degil,
muhtemel klinik ile iliskili ve klinik ile iligkili (Tablo 15).Dikkate alinabilecek sonraki adimlar
acisindan sirastyla sunlar disiiniilebilir: aragtirma gerekli degildir (yillik tarama acisindan), daha fazla

aragtirma gerekebilir (klinik karar) ve terapotik miidahale gereklidir. Bu kategoriler, hastanin yas1 ve
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sigara igme durumu, onemli akut semptomlarin olmamasi, genel olarak saglik durumu ve yillik LDCT
taramasina uygunluk varsayimini igerir. Bu kategoriler, ilgili kosullarin aragtirilmasi ve tedavisi i¢in

resmi kilavuzlar gbz dniinde bulundurularak gelistirilmistir (Tablo 16).

Birkag ortak bulgu &6zel olarak bahsedilmeyi hak ediyor. Amfizem, akciger kanseri agisindan riskli
olan hastalarda sik goriilen bir komorbiditedir. USPSTF, KOAH taramasina iligskin sistematik bir
derleme ve kilavuz yayinladi (187). Calisma, KOAH taramasinin sagkalim iizerindeki etkisine iliskin
hicbir veri olmadig1 ve KOAH taramasinin saglik sonuglari tizerindeki yararini inceleyen dogrudan
hicbir calisma olmadigi sonucuna varmistir. Orta veya siddetli KOAH" (bilinen) olan hastalarda
tedavi ile alevlenmelerin ve dispne skorlarinin azaltilmasi agisindan 1limli diizeyde bir fayda vardi.
KOAH taramasi anketleri (orta diizeyde performans, %76-98 NPV ve %17-45 PPV) ve PFT'leri
(biraz daha iyi performans, NPV %83-98 ve PPV %63-75) icermistir. Bununla birlikte, higbir
calisma, amfizem veya brons duvar kalinlasmasinin LDCT bulgusu ile orta veya siddetli KOAH
arasindaki korelasyonu tanimlamamistir. Bu nedenle, LDCT taramasina iliskin bu bulgular, su anda

daha fazla arastirma igin bir gosterge olarak onerilemez. Ek arastirmalar yardimcei olacaktir.

Kardiyovaskiiler hastalik, akciger kanseri riski tasiyan bireylerde sik goriilen baska bir
komorbiditedir. Aslinda, NLST'de akciger kanserinden ¢ok daha fazla hasta kardiyovaskiiler
hastaliktan O6lmiistiir (20).CAD i¢in CT taramasi kapsamli bir sekilde incelenmistir ve artan
kardiyovaskiiler 6liim riski ve 6nemli olaylar riski ile iligkili olan birka¢ onaylanmis skorlama sistemi
mevcuttur. Akciger kanseri taramasi i¢in kullanilan LDCT ile CAD arasindaki temel fark, ikincisinde
hareket artefaktini en aza indirmek i¢in EKG senkronizasyonu kullanmasidir. Birkag¢ ¢aligma, non-
gated veya LDCT akciger kanseri taramasinda degerlendirilen koroner arter kalsifikasyonunun,
asemptomatik bireylerde ve akciger kanseri taramasi yapilanlarda kardiyovaskiiler 6liim risk artigini
ongordiiginii bulmustur (188-193). Akciger kanseri taramasina uygulanan cesitli puanlama
yontemleri esit derecede iyi islev goriiyor gibi goriinmektedir. Basit olmalar1 ve iyi yapilmis
caligmalara dayanmalari nedeniyle iki yontem Ozellikle dikkat cekicidir: basit bir gorsel
degerlendirme (yok, hafif, orta, siddetli) (188) ve bilinen ozellikleri (yas, sigara igme) kullanan bir
tahmin algoritmasi, ve koroner ve aort kalsifikasyonunun otomatik olgimiidir (189). Torasik
Radyoloji Dernegi, tiim non-gated CT'lerde CAC'nin basit bir gorsel degerlendirmesinin rapor

edilmesini 6nerir (194).

Kardiyovaskiiler hastaliklarin birincil 6nlenmesi Oncelikle yas, kan basinci, kolesterol ve risk
faktorlerinin (6rn. aile Oykiisli, diyabet, sigara) degerlendirilmesine dayamir. 2016 European
multisociety prevention (195) kilavuzu ve 2019 American multisociety prevention (196) kilavuzu,
sinirda olan vakalarda ("risk arttirici faktor" olarak) resmi bir koroner kalsiyum skorunun dikkate
alinabilecegini Onermektedir. Koroner arter kalsifikasyonunun etkisinin, bu tiir kalsifikasyonu

olmayan borderline hastalarda ilagtan kaginmaya rehberlik etmesi i¢in daha biiyiik etkisi olabilecegi
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One sitiriilmiistiir (197). Raporlamanin akciger kanseri taramasi baglaminda bir etkisi olup olmayacagi
acik degildir; bir calismada, CT'de goriilen koroner arter kalsifikasyonunun rapor edilmesinin,
hastalarin sadece %5'inde aspirin veya statin tedavisinde degisiklige yol actigin1 bulundu (198).
Akciger kanseri taramasi1 CT raporlarinda, koroner arter kalsifikasyonunun basit bir degerlendirmesini
icermesi mantiklidir. Koroner arter kalsifikasyonunun birincil korunmaya iliskin karar vermede
oynadig1 kiiclik rol ve degerlendirme resmi bir koroner arter kalsifikasyon degerlendirmesi degildir,
birinci basamak hekimi bu bulgunun (veya kalsifikasyon eksikliginin) sinirda vakalarda bir risk
arttirict faktdr baglamima uydugunu diisiiniirse, bu muhtemelen klinik ile ilgilidir. Bu nedenle,
gerektiginde bulunabilmesi i¢in not edilmeli, ancak endise verici bulgu olarak gorilmemesi ilgili

bulgu olarak daha iyidir.

NLST'de akciger kanseri dis1 mortalitede fark olmadigina dikkat edilmelidir (p=0,28) (20). Bunun,
LDCT akciger kanseri taramasi sirasinda yiliksek CV riskinin belirlenmesinin yararli olmadigini
yansitip yansitmadigi veya CV riskini belirleme ve dolayisiyla buna tepki verme yeteneginin NLST
kullanildigr dénemlerde heniiz gelistirilip gelistirilmedigi bilinmemektedir. Sonug¢ olarak, akciger
kanseri taramast LDCT taramasinda CAC derecesini kaydetmek makul goriinmektedir. Bununla
birlikte, bir akciger kanseri tarama programinda (daha yogun) miidahale edilerek hastalar1 segmek

icin bunu kullanma konusunda resmi bir 6neri, bunun bir fark yaratti§ina dair kanit beklemelidir.

Asemptomatik bir tarama popiilasyonundaki aort boyutlartyla ilgili, sistematik bir gozden gecirme ve
cok toplumlu kilavuzda 6zetlenen cesitli yonleri not etmek dnemlidir (199).Birincisi, normal aort ¢ap1
yasla birlikte artar (70 yasinda normal ¢ikan aort ¢apt 3.5 cm'dir ve inen aort ¢ap1 2,7 cm; normalin
iist st sirastyla 4,2 ve 3,2 cm'dir) (199).1kinci olarak, aort biiyiimesi normalin %50’den daha
biiyiik olana kadar anevrizma olarak adlandiriimamalidir. Ugiinciisii, aort hastahg ile iliskili bir aile
Oykiisii veya bilinen bir genetik bozukluk olmadik¢a, bireyleri torasik aort anevrizmasi agisindan
taramanin yararina veya onerilmesine iliskin kanit yoktur (199).Dérdiinciisii, aortun disint kan akigina
kesinlikle dik bir diizlemde 6lgmek 6nemlidir. Genisleme hizini azaltmak i¢in anevrizmasi olan
bireylerde kan basinct ve lipidlerin yonetimi tavsiye edilirken, veriler oncelikle ailesel riski olan
hastalardan gelmektedir (199).Diger bireylerde net bir veri yoktur ve muhtemelen bu zaten birinci
basamak yonetiminin bir pargasidir. Bu nedenle, hafif/orta derecede aort genislemesinin rapor
edilmesinin saglik sonuglarini etkiledigini gosteren ¢ok az kanit vardir. Programlarin yillik akciger
kanseri taramasi baglaminda gozden gecirmesi ve dikkate almasi gereken anevrizmanin boyutuna,
tipine ve konumuna bagl olarak aort anevrizmalarini yillik veya iki yilda bir izleme onerileri vardir.
Son olarak, ¢ikan veya inen aort boyutu >5,5 cm olan hastalarda (ailesel bir sendrom yoksa) cerrahi

onarimin diistiniilmesi 6nerilir (199).

Iyi huylu karaciger lezyonlari ¢ok yaygindir. Diisiik riskli hastalarda (yani siroz, karaciger hastalig

veya karacigere metastaz yapan kanser Oykiisii olmayan), <1.5 cm veya iyi huylu lezyonlar (keskin
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marjinal, homojen, <20 HU) i¢in daha fazla ¢alismaya gerek yoktur (200). Diger senaryolarda, MR

veya kontrasthi CT ile ileri goriintiileme diistiniilmelidir.

ACR, karakterize edilemeyecek kadar kii¢iik, homojen ve -10 ila 20 HU veya >70 HU olan insidental
bobrek lezyonlarn igin daha fazla arastirma yapilmasimi Onermemektedir. Diger lezyonlar (yani
heterojen, kalin/diizensiz duvar, mural nodiil, septasyonlar, 21 ila 69 HU) ileri goriintiilemeye
(tercihen MR) tabi tutulmalidir (201).Bu, yag icermeyen lezyonlar ve ya tamamen karakterize edilmis
ya da tam olarak karakterize edilmemis ancak daha ileri degerlendirmeye gerek olmayan yeterli iyi
huylu 6zelliklere sahip lezyonlarla ilgilidir. Yag igeren (<-10 HU) lezyonlar, ayni zamanda
kalsifikasyon iceriyorsa, birden fazlaysa veya >4 cm ise daha fazla arastirma gerektirir; digerleri

arastirma gerektirmez (201).

Tiroid hastaligimin yonetimi i¢in birka¢ kapsamh kilavuz yayinlanmistir (202, 203), ancak tarama
perspektifinden yazilmamistir; Amerikan Radyoloji Koleji'nin tesadiifi tiroid bulgular1 komitesinden
bir resmi rapor ¢ok daha spesifiktir (204). Bu grup, 35 yas Ustii hastalarda, CT ile tesadiifen saptanan
<1.5 cm ve siipheli CT 6zelligi olmayan (tiroid nodiilii veya anormal lenf nodlar1 tarafindan lokal
doku invazyonu olmayan — yani kalsifikasyonlar, kistik bilesenler ve/veya artan kontrast) nodiiller
icin daha fazla arastirma yapilmasini 6nermemektedir (204).1.5 cm'den biiyiik veya siipheli 6zellikleri
olan nodiiller ultrasona tabi tutulmalidir. Ultrason, malignite i¢in siipheli 6zellikleri belirlemede ¢ok
daha iyidir; US tarafindan siipheli nodiiller FNA'ya tabi tutulmali, digerleri seri US ile takip edilebilir
(202, 203). Bu yaklasim, uzun vadeli sonuglar {izerinde klinik olarak anlamli bir etkisi olmadigina
dair dolayli kanitlarla birlikte, daha fazla aragtirmaya ihtiya¢ duyan hasta sayisini 6nemli Slgiide
azaltabilir (204).Not olarak, tiroid kilavuzlar, ailesel yiiksek riskli hastalarda bile tiroid nodiillerinin

taranmasini onermemektedir (202).

Biiyiimiis bir adrenal, yaygin bir tesadiifi CT bulgusudur; ¢alisma grubu ydnetim Onerileri
gelistirmistir (205). <1 cm veya yag yogunlugu (<10 HU) olan lezyonlarin daha fazla arastirilmasina
gerek yoktur. >10 HU ile 1-2 cm'lik lezyonlar bir y1l i¢cinde yeniden goriintiilenmelidir. Daha biiyiik
lezyonlar 6zel goriintiileme ve miimkiinse biyopsi almalidir (205).Biliyer sistem bulgularinin ¢ogu
asemptomatik hastalarda anlamli degildir; >7 mm polipler varsa ultrason yapilmasi1 gerekir ve safra
kanali dilatasyonu serum bilirubin ve alkalin fosfataz diizeylerinin degerlendirilmesi sarttir (206).
ACR tesadiifi bulgular komitesi, iyi huylu o6zelliklere sahip (mural nodiil, kalinlasma veya duktal
dilatasyonun olmamasi) tiim pankreas kistlerinin daha fazla aragtiritlmasini 6nerir (207).Cogu zaman
bu seri goriintiilemeleri igerir, siklikla yasa, boyuta, ana pankreas kanali ile olan baglantisina bagh

olarak degisir. Homojen, ince duvarli dalak lezyonlar1 daha fazla arastirma gerektirmez (208).

Rastgele bulgularin degerlendirilmesi, LDCT taramasina yapilan geri 6demenin yaklasik %50'sini

olusturur (65,66,180).Calismalar, tesadiifi bulgularin ek arastirmalarindan kaynaklanan maliyetlerin,
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baslangigta taranan kisi basina yaklasik 10-20 ABD dolar1 oldugunu tahmin etmistir (65,66,209) ;
miidahaleler i¢in geri 6deme dahil edildiginde, taranan kisi basina yaklasik 400 ABD dolaridir (180).

15. Diisiik doz BT tarama programlarimin akciger dist nodiil bulgularinin yénetimine rehberlik

edecek stratejiler gelistirmesini 6neriyoruz. (Derecelendirilmemis Uzlasmaya Dayah Aciklama)

Aciklama: Ornekler arasinda koroner arter kalsifikasyonu, tiroid nodiilleri, adrenal nodiiller, bobrek
ve karaciger lezyonlari, torasik aort anevrizmalari, plevral efiizyonlar ve parankimal akciger hastaligi

yer alir.

Aciklama: Bir akciger kanseri tarama programi bu tiir bulgular1 éngérmeli ve bunlar1 ele alacak bir
sisteme sahip olmalidir. Ornekler, hizmet saglayic1 yardimei olmak igin yapilandirilmis rapor igindeki
kanita dayali rehberlik veya tarama programi tarafindan tiim akciger disi nodiil bulgularinin merkezi
yonetimini igerir. Saglayicilar arasindaki acik iletisim, bu bulgularin degerlendirilmesinden kimin

sorumlu olacagi konusunda yanlig anlamalar1 6nlemek i¢in dnemlidir.

Aciklama: Yapilandirilmis raporlardaki akciger dist nodiil bulgularinin  tanimi, bulgularin

yorumlanmasina yardimci olmak i¢in standartlastiriimalidir.
Veri Toplama, Raporlama ve inceleme

Veri toplama, raporlama ve inceleme, tarama programlarinin performanslarini yansitmasina ve
iyilestirme planlar1 tasarlamasina ve uygulamasina yardimci olur. Benzer sekilde, veri raporlama ve
inceleme, tarama toplulugunu ve politikacilari, akciger kanseri taramasmin mevcut durumu, ek
arastirmalardan yararlanabilecek tarama yonleri ve yiiksek kaliteli taramaya erigimi genisletmek igin
gereken politika diizeyinde destek hakkinda bilgilendirmeye yardimci olur. Veri toplama ve ulusal bir
sicile raporlama su anda CMS tarafindan zorunlu kilinmigtir. Mevcut tek ulusal kayit ACR tarafindan

yiiriitiiliir.

Uygunluk kriterleri ve diger akciger kanseri risk faktorleri ile ilgili hasta bilgilerinin raporlanmast i¢in
gereklilikler vardir. Taramada tespit edilen bulgularin takibi ve yillik taramaya hastanin uyumu, bir
programin farkinda olmayabilecegi kalite sorunlarinin ortaya ¢ikarilmasina yardimci olabilecek

Onemli veri unsurlaridir.

LDCT goriintiileme teknigi ve bulgular1 hakkindaki veriler, zorunlu veri toplamanin bir parcasidir.
Akciger nodiillerinin varligi, boyutu/kategorisi ve dzellikleri ile ilgili ayrintilar, degerlendirmelerinin
planlanmasinda yardimci olabilir. Temel bulgular1 standartlagtirilmis bir sisteme uygun bir sekilde

raporlamak, programlar arasinda yorumlama ve karsilastirmada tekdiizeligi tesvik eder.

Akciger nodiillerinin yonetimi icin gergeklestirilen testlere ve tesadiifi bulgulara iliskin veriler,
programlarin dahili bakim yollarinda iyilestirmeler yapmasina ve program altyapisi i¢in destek

toplamasina yardimci olabilir. Akciger nodiilii yonetimine yonelik g¢esitli yaklagimlar olsa da, veri
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toplamanin 6nemli unsurlar1 arasinda siirveyans ve tamisal goriintiileme c¢alismalarinin sayist,
taramada saptanan nodiiller i¢in cerrahi olmayan ve cerrahi biyopsiler, prosediirle ilgili advers olaylar
(hastaneye yatis, mortalite) ve kanser teshisleri yer alir. Tarama programi tarafindan yonetilen sigara
birakma miidahalelerinin etkisi hakkinda da veriler toplanmalidir (program tiirleri; kullanim, basar).
CMS ve ACR ulusal kayitlarindan veri toplama gereklilikleri Tablo 17 ve Tablo 18'de bulunabilir.
Yakinda, verilerin toplanmasi ve kullanilmasiyla ilgili programlara daha fazla rehberlik etmek icin

siire¢ ve sonug kalitesi gdstergeleri mevcut olacaktir.

16. Diisiik dozlu BT tarama programlarinin, kalite iyilestirme girisimlerine yardimei olabilecek
ve mevcut Ulusal Kayit Dairesine rapor verebilecek veri toplama ve raporlama araclari

gelistirmesini 6neriyoruz. (Derecelendirilmemis Uzlasmaya Dayali A¢iklama)

Aciklama: Veri kategorileri; hasta uygunluk kriterlerini, goriintiileme bulgularini ve bunlarin
degerlendirmesini, komplikasyonlar dahil olmak {izere goriintilleme bulgularinin degerlendirme
sonuglarini, sigarayr birakma miidahalelerini ve histoloji, evre, tedavi ve sonuglar1 iceren akciger

kanseri tanilarini igerir.
OZET

Bu belgede, akciger kanseri taramasinin yararlar1 ve zararlar ile ilgili kanitlarin bir giincellemesinin
yani sira, programlara tarama yapacak bireylerin se¢ilmesine ve yiiksek kaliteli LDCT taramasinin
uygulanmasina yardimci olan kanitlar sagladik. Bu incelemeye dayanarak, yiiksek kalitede kanit
olmamasina ragmen yorum yapilmasi gerektigini diisiindiigiimiiz alanlarda kanita izin verilen ve fikir
birligine dayali ifadeler iceren oneriler gelistirdik. Her 3 ayda bir literatiir taramasi ve yeni kanitlar
tavsiye ve Onerilerin degigsmesi gerektigini onerdiginde kilavuzun diizenlenmesi ile bu kilavuzda

gelecekteki giincellemeler planlanmaktadir.
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Tablo 1: Cikar Catismasi Tablosu

Oneri

TC

FD

JK

HK

PM

GS

LS

RW

1. Asemptomatik
sigara igiciler ve 55-77
yaslari arasinda 30
paket/yil ve daha fazla
sigara icme oykisi
olan sigara igmeye
devam eden ya da son
15 yilda birakmig olan
kisilere yillik dusik doz
BT ile tarama onerilir.
(Gucli oneri, orta
kalitede kanit)

yok

yok

yok

yok

yok

yok

yok

yok

2. Asemptomatik
sigara igiciler ve 1.
tavsiyedeki sigara
ve/veya yas kriterlerini
karsilamayan, 50-80
yaslari arasinda 20
paket/ yil ve daha fazla
sigara icme oykisi
olan sigara igmeye
devam eden ya da son
15 yilda birakmig olan
kisilere, yillik dustk
doz BT ile tarama
Onerilir.

(zayif 6neri, orta
kalitede kanit)

yok

yok

yok

yok

yok

yok

yok

yok

3. Asemptomatik
sigara iciciler ve
tavsiye 1 ve 2'deki
sigara ve/veya yas
kriterlerini
karsilamayan ancak
dogrulanmis klinik risk
tahmin hesaplamalari
ve yasam beklentisi
tahminleri veya
kazanilan yasam yili
hesaplamalarina dayali
olarak, akciger kanseri
taramasindan yiksek
net fayda saglayacagi
tahmin edilen kisilere
yillik diisiik doz BT ile
tarama onerilir.

(zayif 6neri,orta
kalitede kanit)

Gelistirilmis
modeller bu
tavsiyenin
gelistirilmesi
ne dahil
edilmistir.

yok

yok

Gelistirilmis
modeller bu
onerinin
gelistirilmesi
ne dahil
edilmistir.

yok

yok

yok

yok
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4. 20 paket/yildan az
sigara icme oykisi
olan ya da 50 yas
altinda veya 80 yas
Uzerinde olan ya da 15
yildan daha 6nce
sigarayi birakmis kisiler
icin klinik risk tahmini
veya kazanilmis yasam
yili hesaplamalarina
dayali olarak akciger
kanseri taramasindan
yuksek net fayda
saglamalari
ongorilmediginden
diisuk doz BT
taramasinin
yapilmamasi énerilir.
(Glglti 6neri, orta
kalitede kanit)

yok

yok

yok

yok

yok

yok

yok

yok

5.Yasam beklentisini
onemli 6lglide
kisitlayan ve taramada
saptanan bulgularin
degerlendirilmesini ya
da erken evre tarama
ile saptanan akciger
kanseri tedavisini
tolere etme durumunu
olumsuz etkileyen
komorbiditeleri olan
bireyler igin diistik doz
BT taramasi
yapilmamasini énerilir.
(Gliglt 6neri, dusuk
kaliteli kanit)

yok

yok

yok

yok

yok

yok

yok

yok

6.DUslk doz BT tarama
programlarinin,
hastalarin akciger
kanseri varligina isaret
eden semptomlari
olup olmadigini
belirlemek igin
stratejiler
gelistirmesini, boylece
semptomatik
hastalarin tarama
programlarina girmek
yerine tarama
programi uygunluk
kriterlerini karsilayip
karsilamadigina
bakilmaksizin,
semptomatik hastalara

yok

yok

yok

yok

yok

yok

yok

yok
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uygun tani testleri
yapilmasi onerilir.
(Derecelendirilmemis
uzlasmaya dayal
oneri)

7.Dusuk doz BT tarama
programlarinin,
tarama
uygulamasindan 6nce
etkili danismanlik ve
ortak karar verme
vizitlerinin yapilmasini
saglamak icin
stratejiler gelistirmesi
oOnerilir.
(Derecelendirilmemis
uzlasmaya dayal
oneri)

yok

yok

yok

yok

yok

yok

yok

yok

8. Tarama
programlarinin, pozitif
bir test icin 4 mm, 5
mm ya da 6 mm
¢apinda bir esik ile
tespit edilen solid veya
kismi-solid akciger
nodiliiniin boyutuna
bagli olarak diisiik doz
BT'de pozitif testin ne
oldugunun
tanimlanmasi onerilir.
(zayif oneri, dustuk
kalite kanit)

yok

yok

yok

yok

yok

yok

yok

yok

9.Diisiik doz BT tarama
programlarinin, yillk
tarama muayenelerine
uyumu en (st diizeye
cikarmak ve tespit
edilen bulgularin
degerlendirilmesi igin
stratejiler gelistirmesi
onerilir.
(Derecelendirilmemis
uzlasmaya dayali
Oneri)

yok

yok

yok

yok

yok

yok

yok

yok

10. Duslik doz BT
tarama
programlarinin,
akciger noduli
yonetiminde
multidisipliner
uzmanlhga (Akciger,

yok

yok

yok

yok

yok

yok

yok

yok
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Radyoloji, Gogls
Cerrahisi, Medikal ve
Radyasyon Onkolojisi)
erisimi iceren kapsamli
bir yaklagim ve kuiguk,
blyik solid nodller
ile sub-solid ndodllerin
yonetiminde bir
algoritm gelistirmesi
onerilir.
(Derecelendirilmemis
uzlasmaya dayal
oneri)

11.Diistik doz BT
tarama
programlarinin,
potansiyel olarak
yavas seyreden akciger
kanserlerinin asiri
tedavisini en aza
indirecek stratejiler
gelistirmesi onerilir.
(Derecelendirilmemis
uzlasmaya dayali
oneri)

yok

yok

yok

yok

yok

yok

yok

yok

12.Dusik doz BT
taramasindan gegen
sigara icenler igin,
tarama programlarinin
ABD Halk Saghgi Servisi
tarafindan tavsiye
edildigi gibi kanita
dayali tatln birakma
tedavisi saglamasi
oOnerilir.

(Gliglt 6neri, dusuk
kaliteli kanit)

yok

yok

yok

yok

yok

yok

yok

yok

13.Disiik doz BT
tarama
programlarinin, diisiik
radyasyon dozlu gogis
BT taramalarini
gerceklestirmek igin
ACR/STR protokollerini
izlemesi onerilir.
(Derecelendirilmemis
uzlasmaya dayali
Oneri)

yok

yok

yok

yok

yok

yok

yok

yok

14.Dusik doz BT
tarama
programlarinin,
muayene sonuglarini

yok

yok

yok

yok

yok

yok

yok

yok
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bildirmek icin
yapilandiriimis bir
raporlama sistemi
kullanmasi 6nerilir.
(Derecelendiriimemis
uzlagmaya dayali

oneri)
15.Diistik doz BT yok yok yok yok yok yok yok yok
tarama programlarinin
akciger disi noddl
bulgularinin
yonetimine rehberlik
edecek stratejiler
gelistirmesi Onerilir.
(Derecelendiriimemis
uzlasmaya dayali
oneri)
16.Dusik doz BT yok yok yok yok yok yok yok yok
tarama
programlarinin, kalite
iyilestirme
girisimlerine yardimci
olabilecek ve mevcut
Ulusal Kayit Dairesine
rapor verebilecek veri
toplama ve raporlama
araclari gelistirmesi
oOnerilir.
(Derecelendiriimemis
uzlasmaya dayali
oneri)
Tiim agiklamalar Genentech Veri Parexel yok Arastirma | Hibeler- yok Gorev-
Corporate Guvenligi | Informat Hibeler; Aries Ameri
Giving izleme icsigin Veracyte, Pharma, can
Scientific Karti — tibbi Onocyte, Exact Thorac
Program’dan Olympus danisma Tencent, Sciences, ic
arastirma hibesi | Spiration; | nlik; ilag SEER, Veran, Societ
Medela'y | iliskili Exact Inc, y
a tibbi akciger Sciences, Auris Inc, Belge
danisman | toksisite MagArray | Olympus Editor
hk si-yasal Editor a
taniklik; sefi-
Telif CHEST
Haklar -
Humana
Basin,
Elsevier
- Kitap
Yazari

ACR: American College of Radiology
STR:Society of Thoracic Radiology
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Tablo 2: PICO Sorulari

PICO = Population, Intervention, Comparator, Outcome

Calisma Karateristigi

Dahil Edilme Kriterleri

Dislama Kriterleri

kanseri mortalitesi) nedir?

SORU 1. Diisiik doz BT ile tarama yapilan yiiksek akciger kanseri riski tagiyan bireyler arasinda, tarama
yapilmamasina veya baska bir yontemle tarama yapilmasina kiyasla akciger kanserinden 6liim orani (akciger

Popiilasyon

Akciger kanseri 6ykiisi olmayan
ancak akciger kanseri riski yiiksek
olan asemptomatik yetiskinler
(yazar tarafindan tanimlanan)

Yiksek riskli olarak tanimlanmayan
bireyler

Yapilan Miidahale

Dusuk doz BT ile tarama

(akciger kanseri mortalitesi)

Karsilagtirma yapilan yontem Konvansiyonel gogis radyografisi yok
Balgam analizi
Tarama yok

Sonuglar Akciger kanserinden 6liim orani yok

Calisma Dizayni

Sistematik incelemeler, Randomize
kontrollii calismalar, Gézlemsel
Calismalar

Vaka seri/ raporlari

SORU 2. Farkli klinik fenotiplere (cinsiyet, yas, irk, risk, KOAH, komorbiditeler) sahip yiiksek akciger kanseri
riski olan bireyler arasinda; diisiik doz BT ile tarama yapilmasina kiyasla tarama yapilmamasi veya bagka bir
yontemle tarama yapilmasi durumunda akciger kanserinden 6liim orani

akciger kanseri mortalitesi) nedir?

Popiilasyon

Akciger kanseri 6ykiisi olmayan
ancak farkh klinik fenotiplere
(cinsiyet, yas, Irk, risk, KOAH,
komorbiditeler) sahip yiiksek
akciger kanseri riski (yazar
tarafindan tanimlanan) olan
asemptomatik yetiskinler

Yiksek riskli olarak tanimlanmayan
bireyler

Yapilan Miidahale

Disiik doz BT ile tarama

(akciger kanseri mortalitesi)

Karsilagtirma yapilan yontem Konvansiyonel gogis radyografisi yok
Balgam analizi
Tarama yok

Sonuglar Akciger kanserinden 6liim orani yok

Calisma Dizayni

Sistematik incelemeler, Randomize
kontrollii calismalar, Gézlemsel
Calismalar

Vaka seri/ raporlari

SORU 3. Diisiik doz BT ile tarama yapilan yiiksek akciger kanseri riski altindaki bireylerde, tarama
yapilmamasina veya bagska bir yontemle tarama yapilmasina kiyasla, saptanan lezyonlarin biyopsilerinden
kaynaklanan 6liim veya komplikasyon orani nedir?

Popiilasyon

Akciger kanseri 6ykiisi olmayan
ancak akciger kanseri riski yiiksek
olan asemptomatik yetiskinler
(yazar tarafindan tanimlanan)

Yiiksek riskli olarak tanimlanmayan
bireyler

Yapilan Miidahale

Dusuk doz BT ile tarama

Karsilagtirma yapilan yontem Konvansiyonel gogis radyografisi yok
Balgam analizi
Tarama yok
Sonuglar -Tespit edilen lezyonlarin yok
biyopsilerinden kaynaklanan 6lim
orani
-Tespit edilen lezyonlarin
biyopsilerinden kaynaklanan
komplikasyon orani
= |Tirkiye P
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Calisma Dizayni

Sistematik incelemeler, Randomize
kontrollii calismalar, Gézlemsel
Calismalar

Vaka seri/ raporlari

SORU 4. Farkh klinik fenotiplere (cinsiyet, yas, irk, risk, KOAH, komorbiditeler) sahip yiiksek akciger kanseri
riski olan bireyler arasinda; diisiik doz BT ile tarama yapilmasina kiyasla tarama yapilmamasi veya bagka bir
yontemle tarama yapilmasi durumunda taramada saptanan lezyonlarin biyopsilerinden kaynaklanan 6lim

veya komplikasyon orani nedir?

Popiilasyon

Akciger kanseri 6ykiisi olmayan
ancak farkh klinik fenotiplere
(cinsiyet, yas, Irk, risk, KOAH,
komorbiditeler) sahip ylksek
akciger kanseri riski (yazar
tarafindan tanimlanan) olan
asemptomatik yetiskinler

Yiksek riskli olarak tanimlanmayan
bireyler

Yapilan Miidahale

Dusuk doz BT ile tarama

Karsilagstirma yapilan yontem Konvansiyonel gogis radyografisi yok
Balgam analizi
Tarama yok

Sonuglar -Tespit edilen lezyonlarin yok

biyopsilerinden kaynaklanan 6lim
orani

-Tespit edilen lezyonlarin
biyopsilerinden kaynaklanan
komplikasyon orani

Calisma Dizayni

Sistematik incelemeler, Randomize
kontrollii calismalar, Gézlemsel
Calismalar

SORU 5. Tarama yapilmamasina veya baska bir yontemle tarama yapilmasina kiyasla, diisiik doz BT ile
tarama yapilan yiiksek akciger kanseri riski tasiyan bireyler arasinda benign hastalik i¢cin ameliyat orani

nedir?

Popiilasyon

Akciger kanseri 6ykiisi olmayan
ancak akciger kanseri riski ylksek
olan asemptomatik yetiskinler
(yazar tarafindan tanimlanan)

Yiiksek riskli olarak tanimlanmayan
bireyler

Yapilan Miidahale

Disiik doz BT ile tarama

Karsilagtirma yapilan yontem Konvansiyonel gogis radyografisi yok
Balgam analizi
Tarama yok

Sonuglar Benign hastalik icin ameliyat orani | yok

Calisma Dizayni

Sistematik incelemeler, Randomize
kontrollii calismalar, Gozlemsel
Calismalar

Vaka seri/ raporlari

SORU 6. Diisiik doz BT ile tarama yapilan ve taramada akciger nodiilii saptanan akciger kanseri gelisme riski
yiiksek olan bireyler lizerindeki psikososyal etki (sikinti, anksiyete, depresyon ve yasam kalitesi dahil),
tarama yapilmamasi veya diisiik doz BT taramasinda nodiil olmamasi ile karsilastirildiginda nedir?

Popiilasyon

Akciger kanseri 6ykiisi olmayan
ancak akciger kanseri riski yiiksek
olan asemptomatik yetiskinler
(yazar tarafindan tanimlanan)

Yiksek riskli olarak tanimlanmayan
bireyler

Yapilan Miidahale

Dusuk doz BT ile tarama
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Karsilastirma Konvansiyonel gogus radyografisi yok
yapilan yontem Balgam analizi

Tarama yok
Sonuglar Yasam kalitesi (stres, anksiyete depresyon dahil) yok

Calisma Dizayni

Sistematik incelemeler, Randomize kontrolli galismalar,
Gozlemsel Calismalar

Vaka seri/ raporlari

SORU 7. Tarama yapilmamasina veya baska bir ydntemle tarama yapilmasina kiyasla, diisiik doz BT ile

tarama yapilan yiikse

k akciger kanseri riski tagiyan bireyler arasinda agiri tani orani nedir?

Popiilasyon

Akciger kanseri 0ykiisi olmayan ancak akciger kanseri riski
ylksek olan asemptomatik yetiskinler (yazar tarafindan
tanimlanan)

Yiiksek riskli olarak
tanimlanmayan bireyler

Yapilan Miidahale

Dislik doz BT ile tarama

Karsilagtirma Konvansiyonel gogus radyografisi yok
yapilan yontem Balgam analizi

Tarama yok
Sonuglar Asiri tani orani yok

Calisma Dizayni

Sistematik incelemeler, Randomize kontrollii ¢calismalar,
Gozlemsel Calismalar

Vaka seri/ raporlari

SORU 8. Yiiksek akcig
ya da bagka bir yonte

mle taranmasina kiyasla maliyet etkinligi nedir?

er kanseri riski tagiyan bireylerin diisiik doz BT ile taranmasinin, tarama yapilmamasina

Popiilasyon

Akciger kanseri 6ykisi olmayan ancak akciger kanseri riski
yuksek olan asemptomatik yetiskinler (yazar tarafindan
tanimlanan)

Yuksek riskli olarak
tanimlanmayan bireyler

Yapilan Miidahale

Duguk doz BT ile tarama

Karsilagtirma Konvansiyonel gdgus radyografisi yok
yapilan yontem Balgam analizi

Tarama yok
Sonuglar Maliyet etkinligi yok

Calisma Dizayni

Sistematik incelemeler, Randomize kontrolli ¢alismalar,
Gozlemsel Calismalar

Vaka seri/ raporlari

SORU 9. Diisiik doz BT taramasi icin yiiksek akciger kanseri riski tasiyan bireylerin se¢iminde NLST veya
USPSTF kriterlerinin kullanimina kiyasla klinik risk degerlendirme araglari uygulandiginda akciger kanseri

tespit orani nedir?
(NLST = National Lung

3 Screening Trial, USPSTF = United States Preventative Services Task Force)

Popiilasyon

Akciger kanseri 6ykisi olmayan ancak akciger kanseri riski
ylksek olan asemptomatik yetiskinler (yazar tarafindan
tanimlanan)

Yiksek riskli olarak
tanimlanmayan bireyler

Yapilan Miidahale

Dislik doz BT taramasi igin yiksek akciger kanseri riski
taslyan bireylerin segimi icin uygulanan klinik risk
degerlendirme araglari

Karsilagtirma NLST dahil etme kriterleri veya USPSTF kriterleri yok
yapilan yontem
Sonuglar Dislik doz BT ile akciger kanseri tespit orani yok

Calisma Dizayni

Sistematik incelemeler, Randomize kontrollii ¢alismalar,
Gozlemsel Calismalar

Vaka seri/ raporlari

SORU 10. NLST veya USPSTF kriterlerinin kullanimina kiyasla diisiik doz BT taramasi igin yiiksek akciger
kanseri riski tagiyan bireylerin se¢cimine molekiiler biyobelirte¢ sonuglari uygulandiginda akciger kanseri

saptama orani nedir?
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Popiilasyon

Akciger kanseri 6ykiisii olmayan ancak akciger kanseri
riski yiksek olan asemptomatik yetiskinler (yazar
tarafindan tanimlanan)

Yiksek riskli olarak
tanimlanmayan bireyler

Yapilan Miidahale Dislk doz BT taramasi igin yiksek akciger kanseri riski yok
taslyan bireylerin seciminde molekiiler biyobelirteg
sonuglarinin uygulanimi

Karsilagtirma NLST kriterleri veya USPSTF kriterleri yok

yapilan yontem

Sonuglar Duslk doz BT ile akciger kanseri tespit orani yok

Calisma Dizayni

Sistematik incelemeler, Randomize kontrolll ¢alismalar,
Gozlemsel Calismalar

Vaka seri/ raporlari

SORU 11. Pozitif diisiik doz BT’nin diger tanimlariyla karsilastirildiginda, 4mm nodiil boyut esigine sahip
pozitif diisiik doz BT taramasiyla yillik taramaya tabi tutulan yiiksek akciger kanseri riski tagiyan bireyler
arasinda; akciger kanserinin evre dagilimi, akciger kanserinden 6liim orani ( akciger kanseri mortalitesi) ve
pozitif taramalarin orani nedir?

Popiilasyon

Akciger kanseri 6ykiisi olmayan ancak akciger kanseri
riski yiksek olan asemptomatik yetiskinler (yazar
tarafindan tanimlanan)

Yapilan Miidahale 4 mm olarak tanimlanan pozitif diisiik doz BT yok
Karsilagtirma Pozitif dlisiik doz BT’nin diger tanimlari yok
yapilan yontem

Sonuglar Akciger kanserinin evre dagilimi, Akciger kanseri yok

mortalitesi, Pozitif taramalarin orani

Calisma Dizayni

Sistematik incelemeler, Randomize kontrollii calismalar,
Gozlemsel Calismalar

Vaka seri/ raporlari

SORU 12. Sigara birakma danismanligi almayanlarlave diisiik doz BT taramasina katilmayanlarla
karsilastinldiginda diisiik doz BT tarama programinin bir pargasi olarak sigaray! birakma danigmanligi alan
yuksek akciger kanseri riski tagiyan aktif sigara igiciler arasinda sigarayi birakma orani nedir?

Popiilasyon Yuksek akciger kanseri riski bulunan aktif sigara igiciler

Yapilan Miidahale Duslk doz BT tarama programinin bir pargasi olarak yok
herhangi bir sigara birakma midahalesi

Karsilastirma -Sigara birakma midahalesi yok yok

yapilan yontem -Diisiik doz BT programanina katihm yok

Sonuglar Sigaray! birakma orani (yazar tarafindan tanimlanan) yok

Calisma Dizayni

Sistematik incelemeler, Randomize kontrollii galigmalar,
Gozlemsel Calismalar

Vaka seri/ raporlari
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TABLO 3: DAHiL EDILEN RANDOMIZE KONTROLLU CALISMALARIN TASARIM

OZETI
Calisma Orneklem | Yas | Sigara Sigara Tarama arahgi | Takip Pozitif tarama
Biiytiklig | ( oykusi birakma ve siiresi siiresi karari
1] yil) (birakmada (yil)
n beri gegen
yil)
Diisiik Doz BT vs Konvansiyonel Gogiis Radyografisi (CXR)
LSS (NLST 3,258 55- | 230 <10 2 yillik 5.2 24mm
fizibilitesi) 74 | paket/yll gorintileme (median
15,38,210 )
TR 53,454 55- | 230 <15 3 yillik 6.5 >4mm
74 | paket/yil goruntileme (median
)
Dépiscan’ 765 50- | 220yl <15 3yillik NR >5mm
75 | 215 gorintileme
sigara/gu
n
Diisiik Doz BT vs Rutin Kontrol( tarama olmadan)
DANTE'??B | 2472 60- | 220 <10 5 yillik 8 >5mm
erkek 74 paket/yi goriintileme;
I her iki galisma
kolu igin bazal
CXR
DLCST®****%L | 4104 50- | 220 <10 5 yillik 10 >15 mm veya
> 70 paket/yi gorintileme hizli blylyen 5-

I 15 mm nodiiller
(3 aylik tekrar
BT'de hacimde
>%25 artis)

DLCST post- 4104 50- >20 <10 4 yillik tarama | 10.5 NR
hoc analiz”’ 70 paket/yi (median

| )

NELSON****" | 15,774 50- | >25yil <10 4 tarama 10 Voliim>500mm
75 215 dizisi; 3yadaSO—
sigara/g bazalden 500mm?voliim
an sonra arahk: ile birlikte
yada 1yil, 2yil, 3aylik kontrol
230yl 2,5yl BT'de voliim

210 ikiye katlanma

sigara/g zamani<400gun

an
ITALUNG™*** | 3206 55- | >20 <10 4 yillik 6 >5mm solid
e 69 paket/yi goriintileme noddl,

I >10mm pir
buzlu cam
nodil ya da
herhangi bir
kismi-solid
nodil

MILD**%H 4099 249 | >20 <10 5 yillik 10 Voliim
paket/yi gorintileme >250mm’ yada
I ve 3 iki yil hizli blylyen
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siiren 60-250mm° (3
gorintileme aylik kontrol
kombinasyon BT'de >%25
u hacim artisi)
Lus|t7218 4039 50- | >25yIl <10 5yillik tarama | 8.8 >5mm
69 >15 (ortalam
sigara/g a)
an
ya da
>30vyil
210
sigara/g
an
UKLS*** 4055 50- | LLPv2 risk 5% 1 10 Voliim>500mm
75 goriintileme *ya da 50-
500mm’ voliim
ile birlikte
3ayhk kontrol
BT'de volim
ikiye katlanma
zamani<400gin
Kisaltmalar: BT, Bilgisayarli Tomografi; LLPv2, Liverpool Lung Project lung cancer risk prediction algorithm
version 2; mm, millimeter

TABLO 4: DAHIL EDILEN RANDOMIZE KONTROLLU CALISMALARIN SONUCLARI
Calisma Randomiz | Median Erkek Paket/yil | Aktif T0'da Goriintiile Akciger
e edilen yas (yil) | (%) , median | sigara pozitif me Kanseri
hasta icicilik taramala | déneminin | Mortalites
sayisi (%) P sonuna i,
kadar RR/HR
pozitif (%95 GA)
taramalar®
Diisiik Doz BT vs Konvansiyonel Akciger Radyografisi ( CXR)
LSS (NLST | 3258 Rapor Rapor Rapor Rapor Rapor Rapor RR, 1.24;
fizibilite)1 edilmem | edilmem | edilmem | edilmem | edilmemi | edilmemis 0.74-2.08
° is is is is s
NLST***"? | 53,454 61 59 48 48,1 n=7,191, | n=10,287, | RR,0.85;
1 % 27.3 39.1% 0.75-0.96
Dépiscan3 765 56 71 30 64 %24 Rapor Rapor
° edilmemis edilmemis
Diisiik Doz BT vs Rutin Kontrol ( tarama olmadan)
DANTE'? | 2472 64,6 100 45 56 n=199, n=471, %37 | RR, 1.01;
2 % 15.6 0.70-1.44
DLCST™®*! | 4104 58 55 36 75,3 n=155, n=241, RR, 1.03;
¢ % 7.6 %11.8 0.66-1.60
NELSON'* | 15,789 58 83,6 38 56,0 Pozitif Pozitif Erkek: RR,
erkek: erkek: 0,76;
n=147, n=467, 0.61-0.94;
%2,3 %2,1 p=0.01
Belirsiz: Belirsiz: Kadin: RR,
n=1241, n=2069, 0.67; 0.38-
%19,7 %9,2 1.14
= |Tirkiye P
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ITALUNG"™ | 3206 61 64 40 66 n=426, n=1044, RR, 0.70;
%30,3 %46,1B 0.48-1.04
MILD™® 4099 58 68,4 39 68,6 n=335, Rapor HR, 0.61;
%1.4 edilmemis 0.39-0.95;
p=0.02
LuUsI®® 4052 55 64,7 36 61,9 n=451, n=816, %8.7 HR, 0.74;
%22.2 0.46-1.19;
p=0.21
UKLS* 4055 67 75 Rapor 39 n=536, Uygulanamaz | Rapor
edilmemis %26.9° edilmemis

A. NELSON harig tim randomize kontrolii ¢calismalarda, taramalari pozitif olan hasta sayisini temsil
eder.NELSON’da ise pozitif tarama sayisini temsil eder. Her ¢alismada pozitif tarama tanimi igin 6nceki
tabloya bakiniz.

B. 1.044, TO-T4 icin toplam pozitif tarama sayisini ifade eder, bazal ( TO) goriintilemedeki pozitif
sonuglarin harig tutulup tutulmadigi belirlenemedi.

C. Tek goruntlileme galismasi; 1 yillik takip goriuntiileme dahil edilseydi deger 1.015 olurdu (%50.9).

Kisaltmalar; GA, Glven Araligi; HR,hazard ratio; RR, relative risk

TABLO 5: DAHiL EDILEN KOHORT CALISMALARININ TASARIM OZETi

Calisma Orneklem | Yas (yil) Sigara Sigara Goriintiilem | Planlanmis | Pozitif
biiytikliig oykisii ( birakma e sayisi takip ( yil) tarama
i paket/yil) | (birakmada karari
n beri gegen
yil)
Bastarrikave | 911 240 210 Rapor 2 Rapor 25mm
ark. 2005> edilmemis edilmemis
Callol ve ark. 482 >50 210 <0.5 2 Rapor >5mm
2007% edilmemis
Diederich ve 817 240 >20 Rapor 6 6 Tim
ark. 2004 edilmemis noduller
Henschke ve | 1000 260 210 Rapor 3 10 26mm
ark. edilmemis
200045,220-222
Kang ve ark. 28,807 40-75 Sigara Rapor 1 2,21 23mm
2019°** icmis: edilmemis (median)
rapor
edilmemi
$
Hig sigara
icmemis:
yok
Leleu ve ark. 1307 55-74 230 <15 Degisken, Rapor Pozitif:
2020°% yillik 75yasa edilmemis 210mm
kadar ya da yada
sigara 3ayhk
birakma kontrol
siresi <15 yil BT’de iki
katina
¢tkma
suresi
<400
gln
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MacRedmon 449 50-74 210 Rapor 2 2 Tlim

d ve ark. edilmemis noddiller

2006

Menezes ve 3352 250 210 Rapor 6 Rapor 25mm

ark. 2010*** edilmemis edilmemis Solid
nodil ya
da
>28mm
non-
solid
nodul

Nawa ve ark. 25,352 >50 Rapor Rapor Rapor 5,7 Rapor

2019°% edilmemi | edilmemis edilmemis edilmem

3 is

Novello ve 520 >55 >20 <10 5 Rapor >5mm

ark. 2005°%° edilmemis

Ostrowski ve 14,183 50-79 >20yada | Rapor 1 Rapor 210mm

ark. 2019°% >30 edilmemis edilmemis yada
>500mm
3
ya da iki
kati
¢tlkma
suresi
<400gin

Pastorino ve 1035 >50 220 Rapor 5 Rapor >5mm

ark. 2003* edilmemis edilmemis

Picozzi ve ark. | 60 250 220 Rapor 3 3 210mm

2005°% edilmemis

Shields ve 4170 Rapor Rapor Rapor 1 Rapor 24mm

ark. 2020°% edilmemi | edilmemi | edilmemis edilmemis

$ $

Sobue ve ark. | 1682 240 220 Rapor 10 Rapor >4.9

2002 edilmemis edilmemis

Swensen ve 1520 >50 220 <10 5 5 >8mm

ark. 2003'**

Veronesi ve 5201 >50 220 <10 5 Rapor >5mm

ark. 2008>* edilmemis

White ve ark. | 962 55-80 >30 <15 1 Rapor >4mm

2020°%° edilmemis

Wilson ve 3755 50-79 212.5 <10 2 3 210mm

ark. 2008"

Kisaltmalar: BT, Bilgisayarli tomografi; mm, milimetre
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TABLO 6: KANIT DERECELERININ KALITESI

Oneri Derecesi

Fayda, Risk ve Yiikler

Kanitlari Desteklemenin
Metodolojik Giicii

Etkileri

Glicli 6neri, yuksek kalite
kanit

Faydalar agikga risk ve
yuklerden agir basar ya
da tam tersi

Gergek etkinin tahmin
edilen etkiye yakin
oldugundan oldukga
eminiz.

Oneri, cogu durumda
¢ogu hasta igin gegerli
olabilir. Daha fazla
arastirmanin, etki
tahminine olan
guvenimizi degistirmesi
pek olasi degildir.

Glgli 6neri, orta kalite
kanit

Faydalar agikga risk ve
yuklerden agir basar ya
da tam tersi

Etki tahmininden orta
derecede eminiz: Gergek
etkinin, tahmin edilen
etkiye yakin olmasi
muhtemel, ancak 6nemli
Olcide farkli olma
olasiligi vardir.

Oneri, cogu durumda
¢ogu hasta icin gegerli
olabilir. Daha ylksek
kalitede arastirma, etki
tahminine olan
glivenimiz lizerinde
onemli bir etkiye sahip
olabilir ve tahmini
degistirebilir.

Gugla oneri, dislik kalite
kanit

Faydalar agikga risk ve
yuklerden agir basar ya
da tam tersi

Etki tahminine olan
glvenimiz sinirlidir:
Gergek etki, tahmin
edilen etkiden 6nemli
olcude farkh olabilir.

Oneri bir¢ok durumda
¢ogu hasta icin gecerli
olabilir. Daha yiiksek
kaliteli arastirmalarin,
etki tahminine olan
guvenimiz lizerinde
onemli bir etkisi olmasi
muhtemeldir ve
tahminlerimizi
degistirebilir.

Gugll 6neri, cok dislik
kalite kanit

Faydalar agikga risk ve
yuklerden agir basar ya
da tam tersi

Etki tahminine olan
glivenimiz oldukca az:
Gergek etkinin, etki
tahmininden 6nemli
olcude farklh olmasi
muhtemeldir.

Oneri bircok durumda
¢ogu hasta icin gecerli
olabilir. Daha ylksek
kaliteli arastirmalarin,
etki tahminine olan
guvenimiz lzerinde
onemli bir etkisi olmasi
muhtemeldir ve
tahminlerimizi
degistirebilir.

Zayif ( kosullu) 6neri,
yuksek kalite kanit

Faydalar risk ve yiklerle
hemen hemen dengeli

Gergek etkinin, tahmin
edilen etkiye yakin
oldugundan oldukga
eminiz.

En iyi eylem, kosullara,
hastalarin degerlerine
veya toplumsal degerlere
bagli farklihk gosterebilir.
Daha fazla arastirmanin,
etki tahminine olan
glvenimizi degistirmesi
pek olasi degildir.

Zayif ( kosullu) 6neri, orta
kalite kanit

Faydalar risk ve yiklerle
hemen hemen dengeli

Etki tahmininden orta
derecede eminiz: Gergek
etkinin, tahmin edilen
etkiye yakin olmasi
muhtemel ancak 6nemli
oOlglide farkli olma
olasihg vardir.

En iyi eylem, kosullara,
hastalarin degerlerine
veya toplumsal degerlere
bagh farklhihk gosterebilir.
Daha kaliteli arastirmalar
tahmin edilen etkiye olan
glivenimizi etkileyebilir
ve tahminleri
degistirebilir.
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Zayif (kosullu) 6neri,
disuk kalite kanit

Fayda, risk ve yiik
tahminlerinde belirsizlik;
Faydalar risk ve yuklerle
hemen hemen
dengelenebilir.

Etki tahminine olan
glivenimiz sinirlidir:
Gergek etki, tahmin
edilen etkiden 6nemli
oOlgtide farkh olabilir.

Diger alternatifler de esit
derecede makul olabilir.
Daha yuksek kaliteli
arastirmalarin, etki
tahminine olan
guvenimiz lizerinde
onemli bir etkisi olmasi
muhtemeldir ve tahmini
degistirebilir.

Zayif ( kosullu) 6neri, cok
disuk kalite kanit

Fayda, risk ve yik
tahminlerinde belirsizlik;
Faydalar risk ve yuklerle
hemen hemen
dengelenebilir

Etki tahminine ¢ok az
gliveniyoruz: Gergek
etkinin tahmin edilen
onemli 6lgude farkli

olmasi muhtemeldir.

Diger alternatifler de esit
derecede makul olabilir.
Daha yuksek kaliteli
arastirmalarin, etki
tahminine olan
guvenimiz lizerinde
onemli bir etkisi olmasi
muhtemeldir ve tahmini
degistirebilir.

Derecelendirilmemis uzlagsmaya dayali 6neriler

Derecelendirilmemis
uzlasmaya dayali beyan

Kanit eksikliginden
kaynaklanan belirsizlik,
ancak faydalarin risk ve
yuklerden daha agir
bastigl ya da tam tersi
oldugu konusunda
uzman gorusi

Dereceli bir 6neri igin
yeterli kanit yok.

Gelecekteki arastirmalar,
etki tahminine olan
guvenimiz lzerinde
onemli bir etkiye sahip
olabilir ve tahmini
degistirebilir.

TABLO 7: FARKLI KILAVUZ KULLANICILARI iCiN GUCLU VE ZAYIF ONERILERIN

ETKILERI

Giiglii Oneri

Kosullu ( zayif) oneri

Hastalar igin

Bu durumdaki ¢ogu birey dnerilen
eylem bigimini ister yalnizca kiiguk bir
kismi istemez.

Bu durumdaki bireylerin gogunlugu tavsiye edilen
eylem bigimini ister, ancak bazilari istemez.

yapicilar igin

olarak kullanim da dahil olmak lzere
¢ogu durumda politika olarak
uyarlanabilir.

Klinisyenler | Cogu birey 6nerilen eylem planini Farkli hastalar icin farkli segcimlerin uygun olacagini ve
icin almalidir. her hastanin kendi degerleri ve tercihleriyle tutarli bir
Kilavuza gore bu tavsiyeye baglilik bir yonetim kararina varmasina yardimci olmaniz
kalite kriteri veya performans gerektigini kabul ediniz. Karar yardimcilari, bireylerin
gostergesi olarak kullanilabilir. degerleri ve tercihleriyle tutarli kararlar vermelerine
Bireylerin kendi degerleri ve yardimci olabilir. Klinisyenler bir karara varmak igin
tercihleriyle tutarl kararlar calisirken hastalarla daha fazla zaman gegirmeyi
vermelerine yardimci olmak igin resmi | beklemelidir.
karar yardimcilarina ihtiya¢ duyulmasi
olasi degildir..
Politika Tavsiye, performans gostergeleri Politika olusturma, 6nemli tartismalari ve bir¢ok

paydasin katilimini gerektirecektir. Politikalarin
bolgeler arasinda farklilik gbsterme olasilig da

yuksektir.

Performans gostergeleri, yénetim segenekleri
hakkinda yeterli miizakerenin yapildigi gercegine

odaklanmalidir.
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TABLO 8: 1’den 5’e KADAR OLAN TAVSIYE BEYANLARI iICIN DERECELER

Tablo 8a: AKCIGER KANSERi MORTALITESI

Bulgularin Ozeti Kalit | One
. . . . e m
Kalite Degerlendirmesi Olay/ Taranan Etki
hasta sayisi
Calism | Calis Bias Tutarsiz | Dolayh | Belirsiz | Dig | Dis | CXR/Ru | Relat | Mutl
a ma riski Ik hk lik er ak tin if ak
numar | dizay doz kontrol | (%95 | (%95
asl ni BT GA) GA)
Akciger kanseri mortalitesi- Diisitk doz BT vs CXR ya da rutin kontrol (Anahtar soru 1)
g0 RCT Onem | Onemli | Onemli | Gnemli | Yok | 779/ | 944/ RR 1000' | Orta | Kriti
It degil degil® | degil 45, 44,338 | 0.81( | de4 KC
54 (%2.1) 0.74 - | daha
6(% 0.89) | az(
1.7) 5’ten
2'ye)
Akciger kanseri mortalitesi- Diigiik doz BT vs CXR ya da rutin kontrol, klinik fenotiplere dayali (Anahtar soru
2)
il ) Onem | Onemli Onemli | Onemli | yok | Cinsiyet Dis | Kriti
z RCT,3 | Ii° degil degil degilt -Kadin, RR 0.73 vs Erkek, RR 0.92; ik k
0s p=0.08>"
Irk
Siyah, RR 0.61 vs Beyaz, RR 0.86;
p=0.29%*
Yas
<65, RR 0.82 vs 2 65, RR 0.87;
p=0.60"""*
Sigara oykiisti
<35 paket/yil, RR 1.26 vs > 35
paket/yil, RR 0.92; p=0.52"®
KOAH
Var, RR 0.85 vs yok, RR 1.38;
p=0.30"
Tablo 8b: Diisiik Doz BT Taramasinin Zararlari
Bulgularin Ozeti Kali | One
. . . . te m
Kalite Degerlendirmesi Olay/ Prosedir Etki
sayisl
Calisma Calis Bias Tutarsi | Dolayl | Belirsi | Dig | Oran (raw %) 1000
numarasl ma riski zhk ihk zlik er prosed
dizay ir
ni basina
oran
( %95
GA)
Diisitk doz BT Taramasinin Zararlari- Biyopsiden kaynaklanan advers olaylar (6liim dahil degil) (Anahtar soru
3)

1% 5 Onem | Onemli | Onemli | Onemli | Yok | invaziv prosediirden | 41,6 Oort | Kriti
AR RCT,6 | Iif degil degil degil kaynaklanan major (33,2 a k
SRR oS komplikasyonm’as'215 249,

92/2,190 (%4,2) 9)
Diisiik doz BT Taramasinin Zararlari- invaziv prosediirii takip eden 6liim ( Anahtar soru 3)
B BT e 5RCT, | Onem | Onemli | Onemli | Onemli | yok | 19/2,405 7,7 Orta | Kriti
10s | Iif degil degil degil (%0,8) (4,2>11,2) k
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Diisiik doz BT Taramasinin Zararlari- Cerrahi uygulanan benign hastalik (Anahtar soru 5)
175720288324 8RCT, | Onem | Onemli | Onemli | Onemli | yok | 314/1,431 219.5 Orta | Kriti
90S IiF degil degil degil (%22) (172->267.0) k

Diisiik doz BT Taramasinin Zararlari- Psikolojik etki ve yasam kalitesi ( Anahtar soru 6)
46-50

5 2RCT, | Onem | Onemli" | Onemli | Onemli | Yok Arastirmalar, taramada bir | Dis | One
.G v, v, o
308 |i degil degil nodul bulmanin stresi uk mli
gecici olarak

artirabilecegini, ancak
anksiyete diizeyini veya
yasam kalitesini olumsuz
etkilemedigini
gostermektedir.

Diisiik doz BT Taramasinin Zararlari- Asiri teshis ( Anahtar soru 7)

227 RCT Onem | Onemli | Onemli | Onemli | Yok | Tim 185672 Orta | Kriti
Ii degil degil degil kanserlerin k

arahgi,

%18,5

2>%67,2

Tablo 8c: CXR Taramasinin Zararlari

Bulgularin Ozeti Kali | One
. . . . te m
Kalite Degerlendirmesi Olay/ Prosedir Etki
sayisl
Calisma Calis | Bias Tutarsi | Dolayl | Belirsi | Dig | Oran ( raw %) 1000
numarasi ma riski zhk ihk zlik er prosed
dizay Gir
ni basina
oran
(%95
GA)

CXR Taramasinin Zararlari- Biyopsiden kaynaklanan advers olaylar (6liim dahil degil) (Anahtar soru 3)

1% RCT Onem | Onemli | Onemli | Gnemli | Yok | 24/758 (%3,2) 31,7 ort | Kriti
l degil degil ! (192 | a k
degil >44,

1)

CXR Taramasinin Zararlari- invaziv prosediirii takip eden 6liim ( Anahtar soru 3)

1% RCT Onem | Onemli | Onemli | Onemli | yok | 10/758 (%1 13,2 (5,1> yiks | Kriti
l degil degil degil ,3) 21,3 ek |k
degil

CXR Taramasinin Zararlari- Cerrahi uygulanan benign hastalik (Anahtar soru 5)

37 RCT Onem | Onemli | Onemli | Onemli | yok | 56/278 (% 218,9 Orta | Kriti
Ii degil degil degil 20,1) (105,3>332, k

6
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Tablo 8d: Risk Degerlendirme Araglarina Dayali Diigiik Doz BT Tarama Uygunlugu

Bulgularin Ozeti Kali | One
. . . . te m
Kalite Degerlendirmesi Olay/ Prosedir Etki
sayisl
Calisma Calis | Bias Tutarsi | Dolayl | Belirsi | Dig | Oran ( raw %) 1000
numarasi ma riski zhk ihk zlik er prosed
dizay ar
ni basina
oran
( %95
GA)
Diisiik Doz BT Uygunlugu - Risk degerlendirme araglarini kullanarak akciger kanseri tespiti (Anahtar Soru 9)
R VI P Onemli | Onemli | Onemli | Yok | Calismalar, risk tahminlerinin | Dis | Kriti
HPEE lleme | onem | degil degil ! ve kazanilan yasam yili uk k
galism | li M hesaplayicilarin, akciger
asl kanseri taramasindan ylksek
net fayda gorecek olan
hastalari tahmin edebilecegini
gostermektedir.

Kisaltmalar (Tablo 8a-8d): GA, giliven araligi; CXR, chest x-ray; OS, observational study;
RCT, randomized controlled trial; RR, risk ratio

Dipnotlar:

A: NLST ve NELSON ¢alismalari genel olarak diisuk bir bias riskine sahipken, diger alti
calismada belirsiz bir bias riski vardi. Ug ¢alismada net olmayan randomizasyon varken
bes calismada randomizasyon bilgisinin gizlenmesi belirsizdi. Calismalardan ikisi,
gruplar arasinda temel farkliliklar agisindan yiiksek bias riski olarak derecelendirilirken
iki calisma tamamlanmamis sonug tarihi agisindan yiiksek bias riski olarak
derecelendirildi.

Bias riski belirsiz olan alti calismanin tiimi de ilginin sonucundaki bir farki tespit etmek
icin yetersiz kalmistir.

B: Oneri 5, profillerde yer alan tiim PICO'lari bilgilendiren ¢alismalara dayanmaktadir.
Oneri 5 igin hedef hasta popiilasyonu, komorbiditelerine dayali olarak tarama
denemelerinin disinda tutuldugundan, denemelerden elde edilen kanitlar, bu 6neri igin
dolaylilik nedeniyle disliriimustlr. Bu hastalarda taramanin yararina dair bir kanit
yoktur ve panel taramanin zararlarinin asagl yondeki herhangi bir olasi faydadan daha
agir basacagi sonucuna varmistir.

C: Duslik doz BT taramasinin zararlarini temsil eden birkag¢ sonug “Kritik” olarak
derecelendirilse de, akciger kanseri mortalite sonucu, 1'den 4'e kadar olan tavsiye
beyanlari igin toplam kalite degerlendirmesinde en fazla agirligi tasimaktadir.

D: NLST dusuk bir bias riski tagiyordu ve DLCST belirsiz bir bias riskine sahipti. NLST igin
post-hoc analizler, orta diizeyde bir genel yanhlik riski tasiyordu. Post-hoc analizler ¢ok
sayida ayni hastayi icerir, ancak farkli 6zelliklere gére katmanlara ayrilir. Toplam ciddi
yanhlik riski de bu kafa karistirici faktére dayanmaktadir.

E: DUslk olay sayisi. NLST ve DLCST galismalari, bu alt gruplara ilginin sonucundaki bir
farki saptamak igin yetersizdi.

F: Dahil edilen RCT'ler genel olarak diisiik ve belirsiz bir bias riski tasiyordu. Gozlemsel
calismalar, orta derecede se¢im, saptama ve/veya yanhlik bildirme riski ile
sinirlandinimistir.

G: Her iki RCT de, randomizasyon bilgisinin gizlenmesi belirsiz ve sonug
degerlendiricilerinin kérlenmesine dayanan genel olarak belirsiz bir bias riski tasiyordu.
Gozlemsel ¢alismalar, hasta se¢imi ve raporlama alanlarinda genel olarak orta diizeyde
bir yanhlik riski ile sinirlandiriimigtir.
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H: Psikolojik etki, tanimlanan ¢alismalarda degiskendi. Bu, degerlendirme araglari, etki
alanlari ve takip siirelerindeki farkhlklardan kaynaklansa da, korelasyon belirsizdir ve
bu alan i¢in kanitlar azaltilmistir.

I: NLST ve DLCST icin post-hoc analizler genel olarak belirsiz bir bias riski tasiyordu.

J: %95'lik genig bir gliven araligi igin duguruldu.

K: NLST genel olarak diigtik bir yanhlik riski tagirken, DANTE ve LSS genel olarak belirsiz
bir yanhlik riski ile sinirhydi.

L: 3-5. dneriler, bu galismalari kanit temellerine dahil etmektedir. 3. ve 4. dneriler igin,
diisik doz BT tarama g¢alismalarinda bildirildigi tizere akciger kanseri mortalitesi, toplu
kalite degerlendirmesinde en fazla agirhgi tasimaktadir.

M: Modelleme calismalarinda yanlilik riski, diisik doz BT tarama kohort hastalarinda
test edilen muidahale olarak tanimlanan model/hesap makinesi ile ROBINS-I aract’®
kullanilarak degerlendirildi. Modeller disiik doz BT kohortlarina geriye donik olarak
uygulandigindan, tanimlanan ¢alismalar secim yanhhgi riski ile sinirlandiriimistir. Ek
olarak, bu galismalar, tarama ile iliskili zararlara degil, yalnizca mortalite faydalarina
odaklanmaktadir.

A. NLST ve NELSON c¢alismalarinda yanlilik riski diigiiktii. Diger alt1 tarama ¢aligmasinda
ise genel belirsiz yanlilik riski nedeniyle sinirhiliklart vardi. Ug calismada belirsiz
randomizasyon ve bes calismada ise belirsiz atama gizliligi vardi. Calismalarin ikisinde
gruplar arasindaki temel farkliliklar nedeniyle yanlilik riski yiiksekti. ki calismada ise
sonu¢ tarihi tamamlanmadig i¢in yanlilik riski yiliksek olarak degerlendirildi. Bu alti
caligmadaki belirsiz yanliliklar riski, elde edilmek istenen sonuctaki farkliliklar1 bulmay1
giiclestirdi.

B. Tavsiye 5, PICO’yu igeren profilleri veren c¢alismalara dayalidir. Tavsiye 5 i¢in hedef
hasta popiilasyonundan komorbiditesi olan hastalar tarama denemeleri disinda birakilmig
ve denemelerden elde edilen kanitlar, bu tavsiye i¢in dolaylilik nedeniyle ¢ikarilmistir.
Bu hastalarda taramanin fayda sagladigina yonelik kanit yoktur ve panel taramanin
zararlarinin muhtemel faydasindan daha agir basacagi sonucuna varmustir.

C. LDCT ile taramanin zararlar1 “kritik” orana sahip oldugu bir¢ok sonucta sunulmusken,
I’”den 4’¢ kadar olan tavsiyeler icin akciger kanseri mortalitesi Kalitenin
degerlendirilmesinde en biiyiik 6neme sahiptir.

D. NLST’nin yanlilik riski diisiiktii. DLCST belirsiz risklere sahipti. NLST igin post-hoc
analizler orta diizeyde genel yanlilik riski tasiyordu. Bu post-hoc analizlerdeki ayni
hastalar, farkli karakteristik 6zelliklere dayandirilarak analize dahil edilmistir. Toplam
ciddi yanllik riski olmasinin nedeni bu kafa karistiric1 faktére dayanmaktadir.

E. Diisiik vaka sayisi. NLST ve DLCST c¢alismalari, bu altgruplarda elde edilmek istenen
sonuctaki farkliliklar1 saptamay1 giiglestirmektedir.

F. Dabhil edilen RCT'ler genel olarak diisiik ve belirsiz bir yanlilik riski tagiyordu. Gozlemsel
calismalar orta derece secime, saptamaya ve/veya raporlamaya bagl yanlilik riski
siirliliklart vardir.

G. Her iki RCT de, belirsiz atama gizliligi ve sonug¢ degerlendiricilerinin korligii nedeniyle
genel belirsiz yanlilik riski tasimaktadir. Gozlemsel calismalarin, hasta se¢imi ve
raporlamada orta derecede genel yanlilik riski sinirlilig: vardir.

H. Psikolojik etki, tanimlanan ¢alismalar icerisinde degiskendir. Bu durum; degerlendirme

araclari, etki alanlar1 ve takip siirelerindeki farkliliklardan dolay1 kaynaklanabiliyor olsa

da, korelasyon belirsizdir ve bu alan i¢in kanitlar diisiik diizeydedir.

NLST ve DLCST igin post-hoc analizler genel belirsiz yanlilik riski tagimaktadir.

%095 gliven aralig1 i¢in azaltilmistir

NLST diisiik genel yanlilik riski tasirken, DANTE ve LSS’nin genel belirsiz yanlilik

riskinden dolay1 sinirliliklar vardi.
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L. Tavsiye 3-5’te bu galismalar kanita dayali olarak dahil edildi. 3. ve 4. tavsiyeler igin,
LDCT tarama caligmalarinda bildirildigi lizere akciger kanseri mortalitesi, kalitenin
degerlendirilmesinde en biiyiik 6neme sahiptir.

M. Modelleme caligmalarinda yanlilik riski, ROBINS-I* model/hesaplama araci kullanilarak
degerlendirilmistir. Bu model/hesaplayici, DDBT tarama kohort hastalarina miidahalesi
test edilerek tanmimlanmistir. Tanimlayict g¢alismalarda, modeller LDCT kohortlarina
retrospektif olarak uygulandigindan secime bagli yanlilik riski olur ve bundan dolay1
sinirliliklart vardir. Ek olarak, bu c¢alismalar sadece mortalite iizerindeki faydalara
odaklanip, tarama ile iligkili zararlara odaklanmamaktadir.

Tablo 9 : Akciger Kanseri Mortalitesinin Azaltilmasinda Meta-Analizlerin Ozeti

Karsilastirma Toplu Risk Oram (RR; | Genel Etki
95% CI) A

Karsilastiriciya gore LDCT icin akciger kanseri mortalitesi

LDCT’e karst rutin kontrol veya tarama | 0.81;0.74-0.89 p<0.001

yapilmayan veya akciger grafisi

LDCT e kars1 akciger grafisi 0.95; 0.61-1.46 p=0.80

LDCTE kars1 rutin  kontrol veya tarama | 0.79; 0.69-0.90 p<0.001

yapilmayan

Tarama protokoliine gore LDCT (rutin kontrole karsi) icin akciger kanseri mortalitesi

Yillik tarama

0.86; 0.70-1.06

p=0.15

Diger (yillik olmayan) protokol

0.74; 0.62-0.88

p<0.001

Tarama protokoliine gore LDCT (rutin kontrol veya akciger grafisine karsi) icin

akciger kanseri mortalitesi

Yillik tarama

0.85; 0.74-0.98

p=0.03

Diger (y1llik olmayan) protokol

0.74; 0.62-0.88

p<0.001

Taramaya baslama yasina gore LDCT (rutin kontrole karsi) icin akciger kanseri

mortalitesi

50 yasinda baslayan 0.77; 0.66-0.90 p<0.01
55 yasinda baslayan 0.71; 0.48-1.04 p=0.08
60 yasinda baslayan 1.01; 0.70-1.44 p=0.97

Taramaya baslama yasina gore LDCT (rutin kontrol veya akciger grafisine karsi) icin

akciger kanseri mortalitesi

50 yasinda baslayan

0.77; 0.66-0.90

p<0.01

55 yasinda baslayan

0.84; 0.66-1.07

p=0.16
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60 yasinda baglayan

1.01; 0.70-1.44

p=0.97

Taramay1 birakma yasima gore LDCT (rutin kontrol veya akciger grafisine karsi) icin

akciger kanseri mortalitesi

69-71 yasina kadar tarama 0.80; 0.62-1.02 p=0.08
74/75 yasina kadar tarama 0.82; 0.72-0.94 p=0.005
Cinsiyete gore LDCT (rutin kontrole karsi) icin akciger kanseri mortalitesi

Erkek 0.82; 0.70-0.98 p=0.03
Kadin 0.54; 0.27-1.08 p=0.08

Cinsiyete gore LDCT (rutin kontrol veya akciger grafisine karsi) icin akciger kanseri

mortalitesi
Erkek 0.88; 0.78-0.98 p=0.02
Kadin 0.69; 0.54-0.89 p<0.01

A. A 0.05ten kiigiik p degeri (koyu gosterilmis) istatistiksel olarak anlamlidir ve LDCT

ile azalmig akciger kanseri mortalitesini gosterir.

Tablo 10 : Dahil edilen randomize kontrollii galismalarda yapilan biyopsilerin 6zeti

Calisma Cerrahi  dis1 | Cerrahi | Cerrahi | Cerrahi | Invaziv Invaziv
biyopsi/prosed | disi prosedii | prosedii | prosediire prosediirl
iir biyopsi | r r ile | bagh er sonrasi

/ benign | komplikasyonl | 6liim *
Prosedii sonuc¢ ar

r ile

benign

sonug

LDCT’ye kars: akciger grafisi

LSS n=29 n=16, n=46 n=18, RE RE

(NLST 55.1% 39.1%

feasibility)

38

NLST??"* | n=993 n=293 |n=673 |n=164, |n=84° n=16

H 24.4%
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Dépiscan®® RE |RE n=9 |n=3,333% |RE RE
LDCT’ye karsi rutin kontrol (tarama yapilmayan)

DANTE'? |RE |RE n=90 |n=17,189% |RE RE
DLCST®?" |RE |RE n=25 |n=7,280% |n=4%02% |RE
NELSON™ RE RE RE RE RE RE
ITALUNG”™ [n=38 |[n=1,2.6% |n=38 |n=4,105% |RE n=6, 3.7%
MILD*P RE |RE n=45 | n=4,8.9% RE RE
LUSI® n=90 |RE RE RE RE RE
UKLS* RE |RE n=39 |n=4,103% |RE RE

Kisaltmalar: RE, rapor edilmemis.

DIPNOTLAR

A. Invaziv prosediirlerden sonra &liim, tarama baslatilanlarda invaziv takip prosediiriinii
ve takip eden mortaliteyi ifade eder. NLST ve ITALUNG calismalarinda, invaziv
prosediirden sonraki 60 giin i¢inde olan Sliimler bildirilmistir.

B. Baslica komplikasyonlar sunlardir: akut solunum yetmezligi, anaflaksi,
bronkopulmoner fistiil, kardiyak arrest, serberovaskiiler olay/strok, konjestif kalp
yetmezligi, 6liim, tiip takilmasi gereken hemotoraks, miyokard enfarktiisii, solunum
aresti, tiip torakostomi veya 4 giinden fazla baska bir drenaj gerektiren bronsial giidiik
kagagi, yara acgilmasi, ampiyem, hayati organ veya damar yaralanmasi, ameliyat
sonrast 48 siren mekanik ventilasyon, miidahale gerektiren
tromboembolik komplikasyonlar, siloz fistiil, brakial pleksopati, akciger kollapsi,
sigmoid kolon enfarkti

saatten uzun

C. Major komplikasyonlar sunlardir: ampiyem, miyokard enfarktiisii

D. MILD'n 5 yillik takip yaylmndan31 bildirilen veriler buraya dahil edilmistir. 10 yillik
takip yaymu™, cerrahi prosediirlerin sayisi ve bu prosediirlerdeki benign sonuglarin
sayisinin bildirilmesine ragmen, rapor edilen verilerin kiimiilatif 10 yilllik m1, yoksa 5
ila 10 y1l i¢indeki prosediirleri mi temsil ettigini belirlemek miimkiin degildir.
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Tablo 11: Tavsiye 8 i¢cin GRADE profilleri

Nodiil boyutunun esigine dayali akciger kanseri tespiti (Anahtar Soru 11)

oI Karisik Cok Ciddi Ciddi Ciddi degil | Yok | Calismalarda, 4-6 mm’lik solid | DUSUK | KRIiTiK
(1 RKC, ciddi # | degil degil veya kismi-solid akciger
5GC) nodilleri  DDBT’de  pozitif

bulgunun olarak tanimlanmistir.
En az yanlis negatif ile birlikte en
az yanlig pozitifi
saglayabilecegini gostermektedir.
(Yanlis negatifligi kadar yanlis
pozitifligi de olabilir.)

Kisaltmalar: GA, giiven araligi; GC, gozlemsel calisma, AG, akciger grafisi; DDBT, diisiik doz BT; RKC, randomize kontrollii ¢alisma; RO, risk

orani

DIPNOTLAR:

A. NLST genel diisiik yanlilik riski tasimaktadir. Bes gozlemsel ¢alismanin ikisinde NLST verileri kullanilarak retrospektif analiz, birinde I-
ELCAP verisi kullanilarak retrospektif analiz ve ikisinde NELSON verileri kullanilarak post-hoc analiz yapilmistir. Bu gézlemsel
calismalar orta veya kritik derecede se¢ime bagli yanlilik riski, orta derecede raporlama yanlilig: riski, ve/veya orta derecede saptama
yanlilik riski sinirlhiliklart vardir. Ek olarak, NELSON post-hoc analizlerinde ayni hastalarin bazilari dahil edilmistir.



Tablo 12: Tavsiye 12 i¢in GRADE profilleri

Sigaray1 birakma oran1 (Anahtar Soru 12)
4103360 4 RKC Ciddi * | Ciddi ® | Ciddi Ciddi degil | Yok | 760/4,18 |649/4,38 | RO Her DUSU | KRITI
degil 4 9 1.22 1000°d | K K

(18.2%) | (14.8%) | (1.03 |e 33

ila fazla

1.44) (from 4

more

to 65

more)

Kisaltmalar: GA, giiven araligi; GC, gozlemsel calisma, AG, akciger grafisi; DDBT, diisiikk doz BT; RKC, randomize kontrollii ¢alisma; RO, risk

orani
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DiPNOTLAR:

A. DLCST ve ITALUNG’un post-hoc analizleri, ITALUNG’daki belirsiz randomizasyon
ve her ikisinde olan belirsiz atama gizliligi nedeniyle genel belirsiz yanlilik riski
tasimaktadir. UKLS ve NELSON’in post-hoc analizleri tiim kohortlarin sadece
orneklerini igermektedir. Bu durum seg¢ime bagl yanlilik ve raporlama yanlilik
siirlilig vardir.

B. ITALUNG, UKLS ve NELSON verilerinin analizleri, tarama galismalarinda LCDT
koluna kayitli hastalarda tiitiin birakma programlarinin anlaml faydasi gosterilmisken;
DLCST'in analizinde, LCDT ve rutin takip kollarindaki hastalar arasinda anlamli bir

fark bildirilmemistir.

Tablo 13: Program personneli

Disiplinler

Potansiyel Roller

Birinci Basamak  Saglik

Hizmet Saglayicilari

Uygun hastalarin belirlenmesi, tarama istemi, SDM visit(SF

22 DE VAR), sonuglarin yonetimi, sigara biraktirma

Radyologlar Gorilintiileme protokolii, sonuglarin raporlanmasi, veri
raporlama, program yonetimi, egitim
Gogiis Uygun hastalarin belirlenmesi, tarama istemi, program

hastaliklilar1/Girigimsel

pulmonoloji

yonetimi, SDM visit, nodiil degerlendirmesi, sonuclarin

yOnetimi, sigara biraktirma, veri raporlama, egitim

Gogiis Cerrahisi

Nodiil degerlendirmesi, kanser bakimi

Diger Uzmanliklar Diger bulgularin yonetimi, kanser bakimi
Gelismis uygulama | SDM visit, sonuglarin yonetimi, sigara biraktirma
saglayicilari

Y Onetici Altyap1 destegi

Pazarlama Program farkindaligi, egitim

Faturalandirma Fatura uyumlulugu, finansal veriler

Zamanlama Zamanlama koordinasyonu

Elektronik saglik kaydi/bilgi

teknolojileri uzmani

Gorevleri diizenler, rapor ve kayitlarin formatini berlirler;
test takibi, kalite yOnetimi ve veri raporlamaya yardimci

olur
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Tablo 14 : Tarayici Gereksinimleri
Multidedektor helikal BT tarayici (=16 dedektorlii tercih edilen)

Gantri doniisii <0.5 saniye

Kesit kalinlig1 <2.5 mm (<1.25 mm tercih edilen)

Multiplanar reformat (MPRs) ve maksimum intensite projeksiyon (MIPs) olusturabilen

tarayici ve goriintiileme platformu

Cekim parametreleri:

Nefes tutturma

Tiim akcigeri kapsamali (apeksten kostofrenik sulkusa kadar)

100-140 kVp

Uygun mA ve otomatik 1sinlama kontrolii (AEC) kullanimi

Ince kolimasyon

Helikal ve hareket artefaktlarini en aza indirmek i¢in uygun masa hareketi ve gantri doniisii

Goriintii yeniden yapilandirma (rekonstriiksiyon) parametreleri:

Kesik kalinligi <2.5 mm (<1.25 mm tercih edilen)

Rekonstriiksiyon intervali < kesit kalinlig

Yiiksek spasyal frekansli rekonstriiksiyon kerneli

Akcigerlerin tamamini igerecek sekilde goriintiilleme alan1 (FOV)

Sagittal ve koronal reformat (6nerilen)

Aksial 8-10 mm MIP’ler (6nerilen)

Tablo 15 : Nodiil dig1 bulgularin potansiyel siniflandirmasi

Simif Insidans | Muhtemel bir sonraki | Ornekler
A adim
Klinikle 50% Dogrudan arastirma gerekli | Hafif-orta koroner arter kalsifikasyonu °,
ilgisiz degil amfizem, brons duvar1 Kkalinlagsmasi,
iskelet sistemindeki dejeneratif

degisiklikler, karaciger kistleri, bobrek
kistleri, hiatal herni, fokal atelektazi,
hafif derecede aort dilatasyonu, plevral
plaklar, pulmonar fibrosis, adrenal
lezyonlar <10 HU, diger diafragma
hernileri, bronsektazi, diisiik risk tiroid
nodiilii®, bobrek tasi, safra tasi, pankreast
Kisti, dalak kisti
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Klinikle
ilgili
olabilir

10% Adrenal lezyonlar >10 HU, mediastinal
adenopati (>1 cm), kompresyon kiriklari,
memede nodiil, siipheli tiroid nodiilii®,
pankreast Kisti, orta-agir koroner arter
kalsifikasyonu®, aort anevrizmasi 4-5.5
cm
Pnémoni,
malignite siipheli kitle veya lezyon (6rn;
kemik destriikksiyonu), segmental/lobar
atelektaziler, biiyiikk plevral effiizyon,
biiylik perikardial effiizyon

SILIOIBLIN  Tam kapsamli bir liste

[leri inceleme gerekebilir

Klinikle
ilgili

<1% Terapotik miidahale aort anevrizmast >5.5 cm,

gerekebilir

Ornekler bildirilen siklik sirasma gore verilmistir™

olarak degerlendirilmemelidir.

DIPNOTLAR:
A. Tahmini
B. Belirgin koroner arter kalsifikasyonu artmis kardiyovaskiiler olay riski ile iligkili
olmasina ragmen, asemptomatik hastalarda ileri incelemenin veya miidahalenin
faydali olduguna dair yetersiz kanit vardir.
C. Diistik riskli tiroid nodiilii (BT'de), doku invazyonu veya lenf nodu biiyiimesi olmayan

<1,5 cm’lik nodiil olarak tanimlanur.

Tablo 16 : Nodiil dis1 bulgularla ilgili kilavuzlara genel bakis

Yerlesim Kayna | Kanit PopiilasyonA Ileri inceleme | fleri inceleme
(reference) k seviyesi onerilmeyenle | yapilmasi
r icin: onerilenler
icin:
Koroner  arter | ACC, Kilavuz Genel Cogu hasta Koroner
kalsifikasyonu'® | AHA, popiilasyon | (spesifik kalsifikasyon,
197 ESC, hastalar i¢cin | sinirda
SCCT, birinci vakalarda
STR basamak birincil koruma
hekimi konusunda
tarafindan talep | minor faktor
edilmediyse) olabilir, bu karar
birinci basamak
hekimine aittir.
Kalsifikasyon
olmamasinin
= Tulrkiye P
Si
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daha etkili
olabilecegi
unutulmamalidir
Aort ACCF, | Kilavuz Genel Cap <3.5cm 3.5-45 cm ise
genislemesi199 AHA popiilasyona yillik gozlem ve
yonelik goriintiileme,
(yiiksek 45-54 cm ise
ailesel  riski yilda 2 kez
olmayan) kontrol,
>55 ocom ise
terapotik
miidahale igin
degerlendirilmel
i
Karaciger™” ACR Konsensus | >40° genel [ <1.5 cm veya|>1.5 cm ve
, indirekt | popiilasyon benign stipheli
ozelliklere ozelliklere sahip
sahip herhangi | (smirlar1
bir boyut | belirsiz) ise IV
(keskin smirl, | kontrasth MR
homojen, <20 | veya BT
HU)
Renal™ ACR Konsensus | Genel Kiiciik 21-69 HU veya
, indirekt | popiilasyon (karakterize heterojen
etmek icin ¢ok | (kalinlagsma,
kiigtik), nodiilarite,
homojen ya - | kalsifikasyon,
10 ila 20 HU | septasyonlar)
yada>70 HU; | ise,
soliter <-10 | veya
HU, kalsifikasyonlar
kalsifikasyon iceren <-10 HU,
icermeyen, <4 | multiple  veya
cm >4 cm ise MR
Tiroid™™ ACR Konsensus | >35  genel | <15 cm ve|>15 cm veya
, indirekt | yetiskin stipheli stipheli  (lokal
popiilasyonu | 6zellikler yok | dokuya invaze
veya anormal
lenf nodlann —
yani
kalsifikasyonlar,
kistik
komponentler
=  |Tirkiye P
Shion.,  GEAK Grup- Ceng Akademisyenler
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velveya  boyut
artigt) ise
US+ITA

Adrenal®®

ACR

Konsensus
, indirekt

Genel
popiilasyon

<1 cm, veya 1-
4 cm ancak
<10 HU, >1 y1l
boyunca stabil
oldugu bilinen

1-2 cm, >10 HU
ise bir y1l i¢cinde
BT,

2-4 cm ve >10
HU ise MR;
>4cm ise
biyopsi,
rezeksiyon, PET
acisindan
degerlendir

Pankreas kisti*®’

ACR

Konsensus
, indirekt

Genel
popiilasyon

Yok

Benign
ozellikler varsa
seri
goriintlileme:
Boyuta (<1.5,
1.5-2.5, >2.5
cm) ve yasa (<
veya >65) bagh
olarak her 4-24
ayda bir;

Mural  nodiil,
kalinlagma,
kanal
genislemesi (her
boyuttaki  kist
icin) varsa
EUS/IIA;

Ana pankreatik
kanalla baglanti
yoksa daha aktif
inceleme
yapilmali (her 4
ayda bir
goriintiileme
veya EUS/IIA)

Biliyer sistem?®

ACR

Konsensus
, indirekt

Asemptomati
Kk genel
popiilasyon

Safra tasi, safra
kesesi

kalsifikasyonu,
safra kesesi
camuru, safra

Biliyer kanalda
dilatasyon varsa
KCFT ile
degerlendir;

7-9 mm
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kesesi poliplerde yillik
kalinlasmasi, US kontrolii;
polipler <6mm, | >10mm polipler
safra kesesi | igin
distansiyonu kolesistektomi

acisindan
degerlendirilmel
i
Dalak”® ACR | Konsensus | Asemptomati | Homojen, ince | Belirsiz
,indirekt | k genel | duvar, <20 HU | (heterojen,
popiilasyon >20HU, diizgiin

kenarli, boyut
artist) 6-12 ay
icinde f/u
goriintiile;
Stipheli
(heterojen,
diizensiz
kenarli, boyut
artisi,  nekroz,
parankimal
inazyon) ise
PET veya IIA

Kisaltmalar: ACC, American College of Cardiology; ACCF, American College of Cardiology
Foundation; ACR, American College of Radiology; AHA, American Heart Association; BT,
bilgisayarl tomografi; ESC, European Society of Cardiology; EUS, endoskopik ultrason; IiA,
ince igne aspirasyonu; HU, Hounsfield units; IV, intravendz; KCFT, karaciger fonksiyon
testi;, MR, Magnetik rezonans goriintiileme; PET, pozitron emisyon tomografisi; SCCT,
Society of Cardiovascular Computed Tomography; STR, Society of Thoracic Radiology; US,
ultrason

DiPNOTLAR:

A. Bu tanimlar, aksi belirtilmedik¢e insidantel saptanan bulgulardir ve tabloda belirtilen
lezyonlardaki hastalar asemptomatiktir. Bu tablodaki bilgiler, akciger kanseri taramasi
icin uygun olmayacak hastalara yonelik tavsiyeleri icermez.

B. Karaciger kanseri gelistirme riski yliksek veya karacigere metastaz yapma ihtimali

yiiksek olan kanser 6ykiisii bulunan hastalar1 hari¢ tutar
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Tablo 17 : CMS Veri Gereksinimleri

Veri Tipi Minimum Gerekli Veri Ogeleri
Tesis Belirleyici

Radyolog Ulusal Saglayici Tanimlayicist
Hasta Belirleyici

Isteyen prastisyen

Ulusal Saglayic1 Tanimlayicisi

BT Tarayicisi Uretici, Model

Endikasyon Akciger kanserini LDCT ile tarama -akciger kansei belirti
veya semptomlarinin olmamasi

Sistem Akciger nodiilii tanimlama, siniflandirma ve raporlama

sistemi

Sigara Oykiisii

Su anki durumu; biraktiktan sonraki yillar; paket/yil;

birakma miidahaleleri

Efektif radyasyon dozu

BT Doz Index (CTDIvol)

Tarama

Tarama tarihi, baglangic tarama veya sonraki tarama

Table 18 : ACR Ulusal Kayit veri 6geleri

Akciger Kanseri Tarama Kaydi (LCSR) Veri Ogeleri

Islem Bildirmek
Gerekli

icin

Islem Bashg (Gerekli)

Islem No

Islem tarih saati

Dahil edilen muayene sayis1

Tesis No

Ortak (Partner) kimligi

Uygulama No

Onceki islem No

I m| m| m| mf m| m

Muayene Verileri (Gerekli)

Kisiye 6zel muayene kimligi

Hastanin adi

Hastanin gobek adi

Hastanin soyadi

I T T T
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Hastanin kimligi

Sarta bagh

Hastalanin sosyal giivenlik numarasi vermeyi reddetme

H

Hasta sosyal giivenlik numarasi

Sarta bagl

Hastanin medicare kullanici kimligini vermeyi reddetme

H

Medicare kullanict kimligini

Sarta bagh

Hastanin dogum tarihi

Hastanin 6lim tarihi

Oliim nedeni nasil belirlendi

Oliim nedenini belirlemede kullanilan diger yontemler, belirtin

Oliim nedeni

Akciger kanseri dis1 nedenler, belirtin

Oliim tarihinden dnceki 30 giin iginde yapilan invaziv islemler

Hastanin cinsiyeti

Hastanin 1rki

Hastann etnik kdkeni (Ispanyol kdkenli)

Saglik Sigortasi

Sigara oykiisii

Paket/y1l sigara igme miktar1

Sigaray1 biraktiktan sonra gegen yil sayisi

DoKtor hastaya sigara birakma konusunda rehberlik verdi mi?

Ortak karar alindiysa belgeleri var m1?

Hasta boyu (ing)

Hasta kilosu (Ibs)

Hasta kayitlarinda bulunan ve yasam beklentisini sinirlayan diger

komorbiditeler

I r r, r| r{ r, r, r, r| r, r| r{ r{ | Iy Iy I, I, T

Diger komorbiditeler, varsa belirtin

Kanser gecmisi

Kanser ge¢misi, varsa belirtin

Radyolog (okuyucu) Ulusal Saglayic1 Tanimlayicisi

Isteyen prastisyenin ad1

Isteyen prastisyen Ulusal Saglayici Tanimlayicist

Muayene tarihi

Akciger kanseri belirti veya semptomlari

I m| | | | | T| I
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Muayene bulgulari H
Yontem H
Bt tarayici iireticisi H
BT tarayict modeli H
CTDlvol (mGy) H
DLP (mGy*cm) H
Tiip akimi-zaman (mAsS) H
Tiip voltaji (kV) H
Tarama siiresi (s) H
Tarama voliimii (cm) H
Pitch H
Yeniden olusturulmus goriintii genisligi (z ekseni boyunca yeniden | H
olusturulmus goriintiiniin nominal genisligi) (mm)

Lung-RADS kategorisine gore BT inceleme sonucu H
Geri ¢cagirma nedeni

Diger klinik olarak o6nemli veya potansiyel olarak Onemli
anormallikler -S niteleyicine goére BT inceleme sonucu

Diger bulgular nelerdi H
Kitle, belirtin H
Diger interstisyel akciger hastaliklar H
Diger interstisyel akciger hastaliklari, belirtin H
Onceki akciger kanseri dykiisii - C niteleyicine gére BT inceleme | H
sonucu

Akciger kanseri teshisi konmasindan bu yana gecen yil H
Egitim seviyesi H
Egitim seviyesi, diger H
Radon maruziyeti - belgelenmis yiikksek maruziyet seviyeleri H
Akcigerleri hedef alan kanserojenlere mesleki maruziyet H
Yeni primer akciger kanseri olusma riskinin artmasiyla iliskili | H
kanser dykiisii

Yeni primer akciger kanseri olusma riskinin artmasiyla iligkili | H
kanser Oykiisii -Sigarayla iligkili diger kanserler, belirtin

Birinci derece yakinlarinda akciger kanseri H
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Ailede akciger kanseri 0ykiisii, birinci derece yakinlar disinda

KOAH

Pulmoner fibrosis

I T T T

Ikinci el dumanina maruziyeti

Takip verileri

Takip tarihi

Takip tanisi

Takip tanis1 diger, belirtin

Doku tanisi

Doku tanis1 yontemi

Numunenin alindig1 lokalizasyon

Lokalizasyon diger, belirtin

Histoloji

Histoloji-kiigiik hiicreli dis1 akciger kanseri

Diger kiigiik hiicreli dis1 akciger kanseri histolojisi, belirtin

Evre — Klinik veya patolojik?

Genel evre

T statiisti

N statiisi

I I | | r| rf{ rf r| r| r| r| T I M| M

M statiisi

Figiir 1: Literatiir Tarama Stratejileri

Anahtar Sorular 1-7,10, 11, ve 14

Embase

1. exp akciger tiimori

(khdak or khak).ti,ab,kw.

(akciger or akcigerler or brong$ or alveol$ or solunum yolu$ or bronkoalveolar).ti,ab,kw.

exp *akciger/

o~ 0N

(neoplazm$ or kanser or tiimor or tiimorler or malign$ or karsinom$ or adenokarsinom$
or lezyon$ or blastom$ or pnomoblastom or nodiil$).ti,ab,kw.

6. exp *neoplazm/

K3y

TUSAD

Tirkiye

v GEAN Grup- Geng Akademisyenler

Dernedi




7. 3or4d

8. 5orb6

9. 7or8

10.1or20r9

11. exp kitle taramas1/

12. exp erken tany/

13. (tarama$ or erken tespit$ or erken tani$ or erken teshis$).ti,ab,kw.

14. (tespit$ or gozetim).ti.

15. or/11-14

16. exp bilgisayar destekli tomografi/

17. (bilgisayarli tomografi$ or BT or spiral or helikal).ti,ab,kw.

18. 16 or 17

19. (distik doz or diisiik radyasyon or diisiik-doz or ultra-diisiik-doz).ti,ab,kw.

20. tarama$.ti.

21. exp erken teshis/

22.0r/19-21

23. 18 and 22

24. (ddbt or dd-bt).ti,ab,kw.

25.23 or 24

26.10 and 15 and 25

27. 26 ile siirla (kitap veya kitap serisi veya boliim veya konferans 6zeti veya '"konferans
incelemesi™) 26 not 27

28. (exp hayvan/ or insan dis1/) not exp human/

29. 28 not 29

30. 30'u Ingilizce ile smirla

5. &
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Tirkiye

v GEAN Grup- Geng Akademisyenler
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0.

MEDLINE

1. akciger neoplazmlari/ or adenokarsinom, bronkoalveolar/ or khdak.ti,ab. or khdak.ot. or
khak.ot.

2. akciger/ or akciger.ti,ab. or brong*.ti,ab. or akciger.ot. or akciger.ot. or brons*.ot. or
alveol*.ot. or solunum yolu*.ot. or solunum yolu*.tiab. or pulmoner*.ti,ab. or
pulmoner*.ot. or bronkoalveolar.ti,ab. or bronkoalveolar.ot.

3. neoplazmlar/ or neoplazm*.ti,ab. or kanser.ti,ab. or tiimor.ti,ab. or tiimors.ti,ab. or
timor.ti,ab. or  timorler.tiab. or  malign*.ti,ab. or karsinom*.ti,ab. or
adenokarsinom*.ti,ab. or lezyon*.ti,ab. or blastom*.ti,ab. or pndomoblastom.ti,ab. or
nodiil*.ti,ab. or neoplazm*.ot. or kanser.ot. or tiimdr.ot. or tiimorler.ot. or tiimor.ot. or
timorler.ot. or malign*.ot. or karcinom*.ot. or adenokarsinom*.ot. or lezyon*.ot. or
blastom*.ot. or pndmoblastom.ot. or nodiil*.ot.

2and 3

lor4d

kitle taramasi/ or erken tani/

N o a b

tarama®*.ti,ab. or saptama*.ti. or gozetim.ti. or erken teshis*.ti,ab. or erken tani*.ti,ab. or

erken tespit*.ti,ab. or tarama*.ot. or saptama.ot. or gézetim.ot. or erken teshis*.ot. or

erken tan1*.ot. or erken tespit*.ot.

8. 6or7

9. Kanserin erken teshisi/ or taramak*.ti. or diisiikk doz.ti,ab. or diisiikk radyasyon.ti,ab. or
diisiik-doz.ti,ab. or ultra-diisiik-doz.ti,ab. or tarama*.ot. or disik doz.ot. or diisiik
radyasyon.ot. or diisiik-doz.ot. or ultra-diisiik-doz.ot.

10. Tomografi, bilgisayar1 x-ray/ or bilgisayarli tomografi*.ti,ab. or BT.ti,ab. or spiral.ti,ab. or
helikal.ti,ab. or bilgisayarli tomografi*.ot. or BT.ot. or spiral.ot. or helikal.ot.

11.9and 10

12. (ddbt or dd-bt).ti,ab. or ddct.ot. or dd-bt.ot.

13.11or 12

14.5and 8 and 13

15. hayvanlar/ insan dis1/

16. 14 not 15

17. 16'y1 Ingilizce ile sinirla

-1
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Tirkiye

v GEAN Grup- Geng Akademisyenler
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Anahtar sorular 8 ve 9

Embase

1. exp akciger timori/

2. (khdak or khak).ti,ab,kw.

3. (akciger or akcigerler or brons$ or alveol$ or solunum sistemi$ or
bronkoalveolar).ti,ab,kw.

4, exp *akciger/

5. (neoplazm$ or kanser or tiimér or tiimdrler or malign$ or karsinom$ or adenokarsinom$
or lezyon$ or blastom$ or pnémoblastom or nodiil$).ti,ab,kw.

6. exp *neoplazm/

7. 3ord

8. 50r6

9. 7and8

10.1or20r9

11. exp bilgisayar yardimli tomografi/

12. (bilgisayarli tomografi$ or BT or spiral or helikal).ti,ab,kw.

13.110r12

14. (disiik doz or diisiik radyasyon or diistik-doz or ultra-diisiik-doz).ti,ab,kw.

15. tarama$.ti.

50. &
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Figiir 2: Giincellenmis Rehber i¢in Prizma Akis Semasi
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Figiir 3: Akciger kanseri mortalitesi ; LDCT (dusik doz bilgisayarl tomografi) tarama programlarina
karsi standart yaklasim ya da X-ray

LDCT Control Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight IV, Random, 95% Cl IV, Random, 95% CI
211 LDCTvs CXR
LSS (Doroudi 2018) 32 1600 26 1688  3.6% 1.281[0.76,213] —
MLST (Aberle 2011) 386 26722 443 267327 44.1% 0.80 [0.70,0.83] -
Subtotal (95% CI) 28322 28390 47.8% 0.95 [0.61, 1.46] i
Total events 388 4649

Heterogeneity, Tau®=0.07; Chi®= 2.90, df=1 (P = 0.04); F= 66%
Testfor overall effect; 2= 0.26 (P = 0.80)

2.1.2 LDCT vs usual care or no screening

DANTE (Infante 2015) 53 1264 85 1186 7.3%  1.01[0.70,1.44] R
DLCST (wille 2015) 38 2052 38 2052  4.8%  1.03[0.68, 1.60] —_—
ITALUNG (Paci 2017) 43 1613 B0 1593 B.3%  0.71[0.48,1.04] —_—

LUSI (Becker 2020) 28 2024 40 2016 43%  0.72[0.45 1.16] —_—
MILD (Pastarino 2018) 40 2376 40 1723 50% 073047147 —_—
NELSOM (de Koning 2020) 181 7895 242 78TO 247%  0.75[0.62,0.90] —.—
Subtotal (95% CI) 17224 16448 522%  0.79 [0.69, 0.90] <>

Total events 30 475

Heterogeneity, Tau®=0.00; Chi®=4.04, df =5 (P =0.54) F=0%
Testfor overall effect Z=3.48 (P = 0.0004)

Total (95% CI) 45546 44838 100.0% 0.81 [0.74, 0.89] L 2
Total events 774 944
Heterogeneity, Tau®=0.00; Chi®= 719, df =7 (FP=0.41), F= 3%
Testfor overall effect Z2=4.22 (P = 0.0001)

Testfor subaroup differences: Chi*= 0.60, df=1 (P=0.44), F= 0%

n

,
0.2 05
Favors LDCT Favors usual care

Figiir 4: LDCT tarama protokoli ile akciger kanseri mortalitesi; LDCT tarama programlarina karsi
standart yaklasim

LDCT Control Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% CI
2.3.2 Annual LDCT vs usual care
DANTE (Infante 2015) 59 1264 55 1186 32.3% 1.01[0.70,1.44] —
DLCST (Wille 2015) 39 2052 38 2052 21.2% 1.03[0.66, 1.60] S
ITALUNG (Paci 2017) 43 1613 B0 1593 28.0% 0.71[0.48,1.04] — &
LUSI (Becker 2020) 29 2024 40 2015 18.5% 0.72[0.45,1.16] e
Subtotal (95% CI) 6953 6846 100.0% 0.86 [0.70, 1.06] -
Total events 170 193

Heterogeneity: Tau®*=0.00; Chi*=2.86, df=3(P=041), F=0%
Testfor overall effect Z=1.44 (P =0.15)

2.3.4 Other LDCT protocol vs usual care

MILD (Pasloring 2018) 40 2376 40 1723 161%  0.73[0.47,1.12) —_—
NELSON (de Koning 2020} 181 7895 242 7879 839%  0.75[0.62,0.80] -
Subtotal (95% Cl) 10271 9602 100.0%  0.74 [0.62, 0.88] <&
Total events 221 292

Heterogeneity: Tau®*=0.00; Chi*=0.01, df=1 (P=0490), F=0%
Test far overall effect Z=3.35 (P = 0.0008)

|
T

)
02 05 2
Favors LDCT Favors usual care

ht

Test for subgroup differences: Chi*=1.17,df=1 (P=0.28), F=14.3%
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Figlir 5: Akciger kanseri mortalitesi; LDCT tarama programlarindaki LDCT goriintiileme protokoliine
karsi standart yaklasim ya da X-ray

LDCT Control Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight IV, Random, 95% Cl IV, Random, 95% CI
2.4.2 Annual LDCT vs usual care or CXR
DANTE (Infante 2015) 59 1264 55 1186 13.3% 1.01 [0.70, 1.44] .
DLCST (Wille 2015) 39 2052 38 2052 91% 1.03 [0.66, 1.60] s e—
ITALUNG {Paci 2017) 43 1813 B0 1593 11.7% 0.71[0.48,1.04] I
LSS (Doroudi 2018) 32 1600 26 1658 6.9% 1.28[0.76, 2.13] B E—
LUSI (Becker 2020) 29 2024 40 2015 8.O0% 0.72[0.45,1.16) S
NLST (Aberle 2011) 356 26722 443 26732 51.0% 0.80[0.70, 0.92] -
Subtotal (95% ClI) 35275 35236 100.0% 0.85 [0.74, 0.98] &>
Total events 558 662

Heterogeneity: Tau®=0.01, Chi*=585,df=5(P=0.32), F=14%
Test for overall effect Z=2.21 (P = 0.03)

2.4.4 Other LDCT protocol vs usual care

MILD (Pastorino 2018) 40 2376 40 1723 161% 073[0.47,1.12] —_—
NELSON (de Koning 2020) 181 7895 242 7879 839% 0.75[0.62, 0.90] -
Subtotal (95% ClI) 10271 9602 100.0% 0.74 [0.62, 0.88] -
Total events 221 282
Heterogeneity. Tau*= 0.00; Chi*=0.01, df=1 (P = 0.90); F= 0%
Test for overall effect: Z= 3.35 (P = 0.0008)
0.2 05 2 5

; i Favors LDCT Favors usual care
Test for subaroup differences: Chi*=1.50,df=1(P=0.22), F=331%

Figiir 6: LDCT taramasinin baslangig yasina gore akciger kanseri mortalitesi; LDCT tarama programina
karsi standart yaklasim

LDCT Control Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% CI
2.5.1 Screening begins at 50 years
DLCST (Wille 2015) 39 2052 38 2052 120% 1.03 [0.66, 1.60]
LUSI (Becker 2020) 28 2024 40 2015 105% 0.72[0.45,1.16)
MILD (Pastorino 2019) 40 2376 40 1723 125% 0.73[0.47,1.12] — 1
NELSON (de Koning 2020) 181 7895 242 7878 651% 0.75[0.62,0.80] —i—
Subtotal (95% ClI) 14347 13669 100.0% 0.77 [0.66, 0.90] B
Total events 289 360

Heterogeneity: Tau®*= 0.00; Chi*=1.87, df= 3 (P=0.60), F= 0%
Test for overall effect: Z= 3.34 (P = 0.0008)

2.5.2 Screening begins at 55 years
ITALUNG (Paci 2017) 43 1613 60 1593 100.0% 0.71[0.48,1.04] i‘
Subtotal (95% CI) 1613 1593 100.0% 0.71 [0.48, 1.04] 1
Total events 43 60
Heterogeneity: Not applicable

Test for overall effect: Z=1.76 (P = 0.08)

2.5.3 Screening begins at 60 years

DANTE (Infante 2015) 59 1264 56 1186 100.0% 1.01[0.70,1.44] i
Subtotal (95% ClI) 1264 1186 100.0% 1.01 [0.70, 1.44])
Total events 59 55

Heterogeneity: Not applicable

Test for overall effect: Z= 0.04 (P = 0.97)
t f ; f

0.5 0.7 15 2

Favors LDCT Favors usual care

Test for subgroup differences: Chi*=217,df=2 (P=0.34), F=7.9%
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5.

Figlir 7: LDCT taramasinin baslangic yasina gore akciger kanseri mortalitesi; LDCT tarama programina

karsi standart yaklasim ya da X-ray

Study or Subgroup Events Total Events Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% ClI
2.6.1 Screening begins at 50 years

DLCST (Wille 2015) 39 2052 38 2052 120% 1.03 [0.66, 1.60]

LUSI (Becker 2020) 29 2024 40 2015 105% 0.72[0.45,1.16)

MILD {Pastorina 2019) 40 2376 40 1723 125% 0.73[0.47,1.12) -

NELSON (de Koning 2020) 181 7895 242 7879 651% 0.75 [0.62, 0.90) —i—
Subtotal (95% CI) 14347 13669 100.0% 0.77 [0.66, 0.90] .
Total events 289 360

Heterogeneity: Tau®= 0.00;, Chi*=1.87, df= 3 (P = 0.60), F= 0%

Test for overall effect: Z= 3.34 (P = 0.0008)

2.6.2 Screening begins at 55 years

ITALUNG (Paci 2017) 43 1813 B0 1593 252% 0.71 [0.48, 1.04] . E—
LSS (Doroudi 2018) 32 1600 26 1658 16.8% 1.28[0.76, 2.13]

MNLST (Aberle 2011) 356 26722 443 26732 57.9% 0.80[0.70,0.92) ——
Subtotal (95% Cl) 29935 29983 100.0%  0.84 [0.66, 1.07] e
Total events 431 529

Heterogeneity: Tau®=0.02, Chi*=3.48, df=2 (P=0.18), F= 43%

Testfor overall effect Z=1.41 (P=0.16)

2.6.3 Screening begins at 60 years

DANTE (Infante 2015) 59 1264 55
Subtotal (95% CI) 1264
Total events 59 55

Heterogeneity: Not applicable
Testfor overall effect Z= 0.04 (P=0.97)

1186
1186

100.0%
100.0%

1.01[0.70, 1.44]
1.01 [0.70, 1.44]

Testfor subgroup differences: Chi*=1.92, df= 2 (P = 0.38), F= 0%

0.7 15 2
Favors LDCT Favors usual care

0.5

Figiir 8: Yasa gore akciger kanseri mortalitesi; LDCT tarama programina karsi standart yaklasim

LDCT Control Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% CI
2.7.1 Male
DANTE (Infante 2015) 59 1264 55 1186 22.2% 1.01[0.70,1.44] —*
LUSI (Becker 2020) 25 1315 27 1307 9.9% 0.92[0.54,1.58] —_—
NELSON (de Koning 2020) 156 6583 206 6612 67.9% 0.76 [0.62,0.93] : =
Subtotal (95% CI) 9162 9105 100.0% 0.82[0.70, 0.98] L3
Total events 240 288
Heterogeneity: Tau*= 0.00; Chi*=1.94, df=2 (P=0.38); F=0%
Test for overall effect: Z=2.23 (P=0.03)
2.7.2 Female
LUSI (Becker 2020) 4 714 13 716 28.8% 0.31[010,094 — &% —
NELSON {de Koning 2020) 25 1317 36 1277 71.2% 067 [0.41,1.12) —i—
Subtotal (95% CI) 2031 1993 100.0% 0.54 [0.27, 1.08] e
Total events 29 49
Heterogeneity: Tau*=0.11; Chi*=1.56, df=1 (P = 0.21); F= 36%
Test for overall effect. Z=1.76 (P = 0.08)

01 02 05 2 5 10

Test for subgroup differences: Chi*=1.38, df=1 (P=0.24), F=27.7%

Tirkiye
Solunum

A Arastirmalari
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Figlir 9: Cinsiyete gore akciger kanseri mortalitesi; LDCT tarama programina karsi standart yaklasim

ya da X-ray

LDCT Control Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight IV, Random, 95% Cl IV, Random, 95% CI
2.8.1 Male
DANTE (Infante 2015) 59 1264 55 1186 10.0% 1.01[0.70,1.44] —r
LUSI (Becker 2020) 25 1315 27 1307 4.4% 0.92[0.54, 1.58] —_ T
NELSON {(de Koning 2020} 156 6583 206 6612 30.5% 0.76[0.62, 0.93] ——
MNLST (Pinsky 2013) 311 15769 337 15761 &85.1% 0.92[0.79, 1.07)] : 3
Subtotal (95% CI) 24931 24866 100.0% 0.88 [0.78, 0.98] L
Total events 551 625

Heterogeneity: Tau®= 0.00; Chi*= 2.87, df=3 (P=0.41), F=0%
Test for overall effect: Z= 2.27 (P = 0.02)

2.8.2 Female

LUSI (Becker 2020) L) 714 13 716 46% 0.31[0.10, 0.94]

NELSON (de Koning 2020} 25 1317 36 1277 20.3% 0.67[0.41,1.12) —_—
NLST (Pinsky 2013) 158 10953 215 10968 75.1% 0.74 [0.60, 0.90] . 3
Subtotal (95% CI) 12984 12962 100.0% 0.69 [0.54, 0.89] -
Total events 187 264

Heterogeneity: Tau®= 0.01, Chi*=2.30,df=2 (P=0.32), F=13%
Test for overall effect: Z=2.94 (P = 0.003)

I 4 ! L I
T T T

01 02 0.5 2 5 10
Favors LDCT Favors usual care

Test for subgroup differences: Chi*=2.91, df=1 (P=009), F=657%

Figlir 10: Tarama siiresi boyunca taranan kisi sayisi basina uygulanan invaziv girisim sayisi (LDCT)

Prevalence Prevalence
Study or Subgroup IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% ClI
Aberle 2011 0.0760 [0.0729, 0.0791] *
Bastarrika 2005 0.0070[0.0015, 0.0125] Bl
Blanchon 2007 0.0270[0.0098, 0.0442] —
Callol 2007 0.0150 [0.0032, 0.0268] _—
DANTE (Infante 2015) 0.0710 [0.0569, 0.0851] E—
Diederich 2004 0.0180[0.0088, 0.0272] E—
Field 2016 0.0200[0.0139, 0.0261] .
Gohagan 2004 0.0470[0.0366, 0.0574] ——
Henschke 2001 0.0310[0.0202, 0.0418] —
Kaminetzky 2019 0.0250 [0.0162, 0.0338] ==
Lopes Pegina 2013 0.0600 [0.0469, 0.0731] —
MacRedmond 2006 0.0240[0.0099, 0.0381] e
MILD (Pastorino 2012) 0.0190[0.0135, 0.0245) -
Ostrowski 2019 0.0140[0.0120, 0.0160] s
Pastorino 2003 0.0270[0.0172, 0.0368)] ——
Saghir 2012 0.0120[0.0073, 0.0167] i
Sobue 2002 0.0440[0.0340, 0.0540] —_
Veronesi 2008 0.0210[0.0171,0.0249) s
Wilson 2008 0.0230[0.0181,0.0279] o
Total (95% ClI) 0.0304 [0.0192, 0.0416] e
Heterogeneity: Tau®*=0.00; Chi*=1317.13, df=18 (P < 0.00001); F= 99% t t

Test for averall effect: Z= 5.33 (P < 0.00001) 0050025 0 0025 005
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Figiir 11: invaviz girisim basina diisen 6liim sayisi — LDCT

Total Number

Deaths  of Procedures
Aberie DR (2011) 16 2,033 . 0.0079 [ 0.0040, 0.0117]
Diederich (2004) 1 15 : 0.0667 [-0.0596, 0.1929)
Veronesi G (2008) 0 108 s--c 0.0046 [-0.0081, 0.0173]
Infante M (2009) 2 96 e 0.0208 [-0.0077, 0.0494]
Petersen RH (2012) 0 49 - 0.0100 [-0.0178, 0.0376]
Rzyman (2013) 0 104 Fort 0.0048 [-0.0084, 0.0179)
RE Model “ 0.0077 [ 0.0042, 0.0112)

| I ' | I I 1
-0.1000 0.0000 0.1000  0.2000
Proportion

Figiir 12: invaziv girisim basina diisen majér komplikasyon sayisi — LDCT

Total number
Events of procedures
Aberle N (2011) B4 2,033 g I 0.0413 [0.0327, 0.0500]
Veronesi G (2008) 4 108 :—-—c 0.0370 [0.0014, 0.0727]
Petersen (2012) 4 49 ! 0.0816 [0.0050, 0.1583]
RE Model - 0.0416 [0.0332, 0.0499)
; T T T 1
0.0000 0.1000 0.2000
Proportion
Tirkiye °
Solunum
5O. ., GEAN Grup- Ceng Akademisyenler
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Figure 13: Uygulanan toplam prosediirlerden benign hastalik icin uygulanan cerrahi prosediir sayisi —

LDCT
Prevalence Prevalence

Study or Subgroup IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% Cl
Aherle 2011 0.2437[0.2114, 0.2760) -
Bastarrika 2005 0.1667 [-0.1316, 0.4650] —
Blanchon 2007 0.3333[0.0254, 0.6412)
Callol 2007 0.3333 [-0.0438, 0.7104)
DANTE (Infante 2015) 0.1889 [0.1080, 0.2698] —
Diederich 2004 0.2667 [0.0429, 0.4805) I —
Field 2016 0.1026 [0.0073, 0.1979) —
Gohagan 2004 0.3913[0.2502, 0.5324] E—
Lopes Pegina 2013 0.1053 [0.0077,0.2029] —
MacRedmaond 2006 0.2000 [-0.1506, 0.5506]
MILD (Pastarino 2012) 0.0869 [0.0058, 0.1720) —
Ostrowski 2019 0.3120[0.2485, 0.3755] —
Pastorino 2003 0.2143[0.0624, 0.3662) —_—
Saghir 2012 0.2800 [0.1040, 0.4560) B —
Sohue 2002 0.2857 [0.0924, 0.4730] —_—
Veronesi 2008 0.1389 [0.0736, 0.2042] -
Wilson 2008 0.3415[0.2388, 0.4442) B
Total (95% CI) 0.2195 [0.1720, 0.2670] &

Heterogeneity: Tau?= 0.01; Chi*= 5§0.41, df = 16 (P < 0.0001); F= 68% } t
Testfor overall effect: Z= 9.06 (P < 0.00001) 05 -028 0 0.25 05

Figiir 14: Uygulanan toplam prosedirlerden benign hastalik icin uygulanan cerrahi olmayan prosedir

sayisi — LDCT
Total # of
Events Procedures
Aberle (2011) 293 993 o 0.2951 [ 0.2667, 0.3234)
Gohagan (2004) 16 29 —— 0.5517 [ 0.3707, 0.7327)
Henschke (2001) 4 31 ;—.—1 0.1290 [ 0.0110, 0.2470]
Lopes Pegna A (2013) 1 38 r.- 0.0263 [-0.0246, 0.0772)
MacRedmond R (2006) 5 6 a4 0.8333[0.5351, 1.1315)]
Sobue (2002) 29 50 [ | 0.5800 [ 0.4432, 0.7168]
RE Model L — 0.3695 [ 0.1981, 0.5409]
r | T T |
-0.5000 0.0000 0.5000 1.0000 1.5000
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Figlr 15: Farkh hastalar icin akciger kanseri taramasinin net fayda surekliligi

Net fayda beklentisi Net fayda beklentisi orta Fayda beklentisi yiiksek
dusiik olan hastalar olan hastalar olan hastalar

Net fayda siirekliligi el net zarar bdlgesi ,mg

#1 #2

(Tercih duyarsizlik esigi)

(Tercih duyarhlik esigi)

Figiir 16: Standart yaklasima karsi LDCT tarama programlarina katilan hastalarda sigara birakmanin

etkisi
LDCT Control Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup  Events Total Events Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% CI
Ashraf 2014 299 1545 240 1579 30.2% 1.27[1.09, 1.49] —a—
Brain 2017 115 759 79 787 20.0% 1.511.15,1.97] —_—
Pistelli 2019 258 1239 231 1383 29.7% 1.25[1.06, 1.46] ——
van der Aalst 2010 88 641 99 640 20.2% 0.89 [0.68,1.16] =Sl
Total (95% Cl) 4184 4389 100.0% 1.22[1.03, 1.44] -
Total events 760 649
Heterogeneity: Tau*= 0.02; Chi*= 8.26, df= 3 (P = 0.04); F= 64% =D 2 055 i S:
Test for overall effect: Z=2.29 (P=0.02) ’ Favdrs control Favors LDCT
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