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INTRODUCAO

O rastreamento do cancer de pulmao (RCP) por meio
da TC do térax de baixa dosagem de radiagdo (TCBD)
tornou-se padrao-ouro na abordagem preventiva da
populacdo de alto risco para o cancer de pulmé&o (CP).
Ao longo da ultima década, diversos paises adotaram
a realizacdo periddica da TCBD como recomendacdo
de saude populacional, seguindo as orientagGes de
diversas sociedades médicas especializadas.

No Brasil, embora ainda incipiente, a discussdo sobre
o tema é cada vez mais ampla e necessaria. Com o
intuito de aumentar o conhecimento e estimular o
debate sobre o RCP a Sociedade Brasileira de Cirurgia
Toracica (SBCT), a Sociedade Brasileira de Pneumologia
e Tisiologia (SBPT) e o Colégio Brasileiro de Radiologia
e Diagndstico por Imagem (CBR) constituiram um
painel de especialistas para elaborar estas primeiras
recomendagdes.

As presentes recomendagdes sao destinadas a todos
os profissionais médicos envolvidos no atendimento
de pacientes com fatores de risco para CP. O grupo
idealizador e coordenador com integrantes da SBCT,
SBPT e CBR apresentou as perguntas e temas gerais
ao painel de 21 especialistas, e esses, em reunides
virtuais, definiram os topicos mais relevantes que
seriam abordados.

Cada tema ou pergunta foi escrita por dois ou trés
dos autores, baseado em uma revisdao narrativa da
literatura, fundamentada nas atuais e mais relevantes
evidéncias e em diretrizes internacionalmente aceitas.
Seguiram-se duas fases de harmonizagdo do texto. Na
primeira, quatro especialistas discutiram e estruturaram
os textos encaminhados pelos demais, e, na segunda,
todos os especialistas revisaram, discutiram e validaram
o texto final.

CONCEITOS SOBRE RASTREAMENTO E
PORQUE RASTREAR

e O diagndstico do CP nos estagios iniciais reduz
a mortalidade e os custos da saude.
¢ No rastreamento organizado a populagéo-alvo é
convidada e monitorada com uma periodicidade
definida, dentro de um programa de qualidade
dos exames e fluxogramas de decisGes.
e Sdo desafios para implementagdo de programas
de rastreamento no Brasil:
o Limitagdes orcamentarias
o Heterogeneidade da distribuigdo de recursos
humanos e de equipamentos
o Barreiras socioculturais
o Falta de politicas publicas de salde adequadas
aos niveis de prevengdo
A despeito dos crescentes avancos no diagndstico e
tratamento do CP, calculam-se cerca de 2,2 milhdes de
casos novos e mais de 2 milhdes de ébitos no mundo
a cada ano, sendo estimados 31.270 casos novos e
aproximadamente 27.000 mortes no Brasil.("?) Desses
casos novos, apenas 15% sdo diagnosticados em
estagio I, potencialmente curavel,® o que se traduz
em sobrevida global em 5 anos inferior a 20%.
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Os resultados clinicos no CP estdo diretamente
relacionados ao estagio do cancer no momento do
diagndstico. O rastreamento e a detecgdo precoce
reduzem significativamente a mortalidade da doenga.
O impacto pode ir além, implicando menores gastos
na saude publica, uma vez que o custo do tratamento
de pacientes nos estagios iniciais € muito menor do
que aquele aplicado a doenca avancada.®

O rastreamento caracteriza-se pela aplicacdo de
testes em individuos assintomaticos, em populagdo-alvo
definida, com o objetivo de reduzir a morbidade e a
mortalidade atribuidas a uma doenga especifica.® A
OMS classifica os rastreamentos em dois tipos:

1. Oportunistico: os exames sdo realizados a partir
da demanda dos pacientes ou oferecidos pelo
profissional de salide por ocasido do atendimento
de saude.

2. Organizado: a populagdo-alvo é convidada e
monitorada com uma periodicidade definida,
dentro de um programa de qualidade dos exames
e fluxogramas de decisdes.

O rastreamento de diversos canceres, como os de
prostata, pele, mamas, Utero, colorretais, entre outros,
€ uma realidade ha décadas. O RCP aliado ao manejo
multidisciplinar também pode ser custo-efetivo e uma
das melhores alternativas para reduzir as suas graves
consequéncias. Entretanto, 0 mesmo persiste como um
grande desafio, inclusive nos paises desenvolvidos, onde
ainda é pequeno em relagdo ao de outras neoplasias.

Para antecipar o diagndstico e reduzir a mortalidade,
diversos estudos avaliaram estratégias de RCP nas
Ultimas décadas. Os protocolos iniciais baseados em
citologia oncotica do escarro e na radiografia de térax
mostraram-se indcuos.® Estudos baseados nos ensaios
Early Lung Cancer Action Project”) e International Early
Lung Cancer Action Project,’® denominados ELCAP e
IELCAP, respectivamente, confirmaram a TCBD como
um método sensivel, seguro e factivel para o diagnostico
precoce. Esses resultados foram confirmados em
2011 pelo National Lung Screening Trial (NLST).(®:1®
Esse estudo avaliou 53.454 voluntarios de alto risco,
demonstrando uma taxa de TCBD positiva de 39%
(nddulo positivo = 4 mm), com confirmagdo de CP em
1% e reducdo de 20% na mortalidade por cancer.10

Alguns estudos europeus sobre rastreamento,
com menores casuisticas, ndo mostraram diferencas
significativas na mortalidade por CP ou na mortalidade
geral.(**% No Brasil, um estudo prospectivo*> baseado
nos resultados do denominado First Brazilian Lung
Cancer Screening Trial (BRELT1) avaliou 790 voluntarios
com critérios de elegibilidade semelhantes aos do NLST
e apontou ocorréncia 46% maior de achados positivos
em relacdo aos do NLST, com realizacdo de bidpsias em
3,1% e diagndstico de cancer em aproximadamente
1,3% dos pacientes. O estudo BRELT1(**>) demonstrou
que, apesar de haver um nimero maior de nédulos
(> 4 mm), a prevaléncia de neoplasia foi semelhante
a do NLST.¢:10

Em 2020 foram publicados os resultados de um estudo
belgo-holandés baseado no ensaio denominado NELSON
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(Registro n. NL580),(* com uma amostra de 15.792
voluntdrios, que mostrou uma taxa de TCBD positiva
de 6,5% (nddulo positivo: 500 mm?, aproximadamente
10 mm) e CP confirmado em 2,1% dos casos avaliados.
Além disso, aquele estudo evidenciou, em 10 anos,
redugdo de 24% no risco de morte por cancer em
homens e de mais de 60% em mulheres.®

Uma revisdo sistematica, com dados de 84.558
voluntarios até o ano de 2020, evidenciou reducdo de
17% no risco de morte por CP sem, todavia, evidéncias
de beneficio na reducdo da mortalidade geral.(*”

Mais recentemente, um estudo® baseado nos
resultados de uma coorte brasileira (BRELT2) avaliou
3,470 individuos submetidos a rastreamento com TCBD
em seis diferentes centros. No estudo, foi relatada a
prevaléncia de CP em 2,1% dos casos. Cabe destacar
que, em 51% dos pacientes, o CP encontrava-se nos
estagios iniciais. Esses dados confirmam que, apesar
dos obstaculos, o rastreamento é factivel no Brasil, com
resultados semelhantes aos de estudos internacionais.

Baseados nessas evidéncias, as sociedades
internacionais e os painéis de especialistas passaram
a recomendar a realizagao do RCP por meio da TCBD;
porém, questionamentos quanto a exequibilidade,
custo-efetividade e acesso ainda se interpdem entre
as recomendag0es e a implementagdo pratica dessa
estratégia, sobretudo em sistemas publicos de
salde.129

Rastrear o CP pressupde que a doenga sintomatica
seja precedida por um periodo de doencga pré-
sintomatica detectavel por TCBD. O intervalo de tempo
“antecipado” entre a deteccdo por rastreamento e
o tempo em que a neoplasia seria detectada pelo
inicio de suas manifestagdes clinicas é chamado de
tempo de antecipagdo ou lead time (LT). A maioria
das estimativas dos valores de LT é de 0,9-3,5 anos
para a detecgdao de CP por TCBD. Estudos de mundo
real que reportam a mortalidade apds o diagnédstico
de CP estdo sujeitos ao chamado viés de LT; porém,
uma proposta para ajustes nos métodos foi descrita
na literatura, visando minimizar esse efeito.V

Uma avaliacdo mais adequada dos dados do NLST deve
considerar, também, o sobrediagndstico e o viés de LT.
A magnitude do sobrediagnéstico depende criticamente
da duragdo do acompanhamento apds a triagem final 2
No NLST, o periodo de acompanhamento inicial maximo
foi de 7 anos, sendo estendido posteriormente para
11,3 anos.19 A taxa de sobrediagndstico durante
todo o periodo de execugdo do NLST foi de 3% apos
a extensdo do acompanhamento, sendo prevista
originalmente para ser zero. A utilizacdo de ganho
de expectativa de vida ao invés do ajustamento (do
viés de LT) por expectativa de perda de vida poupada
sobrestimou a eficacia do ganho de expectativa de
vida no NLST em 38%.?%

Ainda ha uma série de desafios para a implementagdo
de programas de rastreamento no Brasil, tais como
limitagcbes orgamentarias e heterogeneidade da
distribuicdo de recursos humanos e de equipamentos
nos sistemas publico e privado de salde. Além disso, as

barreiras culturais, tanto entre os pacientes como entre
0s médicos, apontam para a necessidade da construgdo
de politicas de salide que contemplem as abordagens
dirigidas a cada um dos niveis de prevengdo. @223

CONSIDERAGCOES GERAIS SOBRE O
TABAGISMO

e No Brasil, 9,3% dos adultos sao fumantes.
e A cessacdo do tabagismo aumenta a eficacia dos
programas de rastreamento.
e Cessar o tabagismo reduz riscos de complicacoes
e mortalidade por doengas cronicas, incluindo o
cancer, e aumenta a expectativa e a qualidade
de vida.
e As bases da cessagdo sdo determinagdo, apoio
comportamental e uso de medicamentos.
0O tabagismo é a maior causa de doengas cronicas ndo
transmissiveis e causa dezenas de tipos de cancer, sendo
responsavel por mais de 85% dos casos de CP.(242%

O tabaco pode ser consumido sem combustdo por
meio de snus e rapé, ou com combustdo e inalagdo de
fumaca por meio de charutos, cachimbos, cigarros e
narguilé.?2” Nos Ultimos anos o uso de dispositivos
eletronicos para fumar (DEF) disparou em muitos
paises, incluindo o Brasil.(?8-3%) Embora os mesmos
liberem menos substéncias prejudiciais a salde, as
novas geragoes dos DEF liberam aerossdis com maior
quantidade de nicotina, metais pesados e materiais
particulados finos do que o cigarro comum, com riscos
cardiovasculares, respiratorios, carcinogénicos e de
morte.*3> Um estudo recente detectou quase duas
mil substdncias nos DEF,*® e outro mostrou que os
mesmos triplicam o risco de seus usuarios tornarem-se
fumantes de cigarros comuns.”)

A taxa de consumidores de produtos do tabaco no
mundo tende a diminuir pela primeira vez em décadas,
sendo que em 2020 ela foi de 23,6%.® As politicas de
controle do tabagismo instituidas no Brasil hd algumas
décadas ajudaram a reduzir substancialmente as taxas
de consumo de tabaco, de 35% na década de 1980
para 9,3% segundo os resultados da Vigilancia de
Fatores de Risco e Protegdo para Doengas Cronicas
por Inquérito Telefonico (VIGITEL) de 2023.343%-41)

Em 2015 no Brasil, o consumo de cigarros causou
a perda de 56,9 bilhGes de reais com cuidados com a
salde, incapacitacGes e mortes, enquanto a arrecadacdo
de impostos com a fabricagdo e a comercializagao
desses produtos foi de 12,9 bilhdes de reais.“?

Cessar o tabagismo aumenta a expectativa e a
qualidade de vida, reduz os riscos e as complicagdes
de dezenas de doengas, assim como reduz os gastos
com a saude.*34 A cessagdo do tabagismo também
reduz a mortalidade por CP em magnitude comparavel
a do rastreamento (em 20%), e essa redugdo é ainda
maior quando ambos sdo realizados em conjunto (em
38%).>) Além disso, a sobrevida de pacientes operados
devido a CP, nos estagios iniciais, também aumenta
entre os que cessam o tabagismo.“® Por esses motivos,
é fundamental identificar o fumante e combinar a
cessacao do tabaco com os protocolos de RCP.
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Parar de fumar ndo é uma tarefa facil devido a
combinacdo de dependéncia fisica, dependéncia
psicoldgica e condicionamentos.“447-59) O tratamento
do tabagismo é baseado na decisdo/determinacdo e na
motivagdo do fumante, aliados ao apoio e abordagem
comportamental (AAC) e o uso dos medicamentos de
primeira linha.#34447-50)

As bases do AAC sdo a identificagdo de situagdes de
risco de recaidas e o desenvolvimento de estratégias de
enfrentamento das mesmas, através do treinamento
de habilidades. Esse apoio pode ser feito através da
abordagem breve/minima, por alguns minutos, por todos
os profissionais de salide durante os atendimentos de
rotina, e consiste em perguntar, avaliar, aconselhar e
preparar o fumante para deixar de fumar; a abordagem
basica, com acompanhamento dos pacientes nas
primeiras semanas sem fumar; e a abordagem intensiva,
em servigos especializados com duragdo = 10 min e
no minimo em sete encontros. *3:4447-50)

Os medicamentos de primeira linha sdo classificados
em dois grupos34448-30: 1  nicotinicos: terapia de
reposicao de nicotina (TRN) com adesivos, gomas
ou pastilhas; e 2. ndo nicotinicos: bupropiona, um
antidepressivo e vareniclina, um inibidor dos receptores
nicotinicos (temporariamente n&o disponivel em varios
paises, incluindo o Brasil).

A taxa de sucesso com o uso da bupropiona é
semelhante a da TRN, e ambas séo inferiores a taxa do
uso da vareniclina.*-*¥ A escolha dos medicamentos é
individualizada, a monoterapia em geral € suficiente, e a
duragdo usual do tratamento é de 3 meses. A combinagdo
de mais de um medicamento pode aumentar a taxa
de sucesso em pacientes com maiores dificuldades
para cessar o tabagismo. #8355 As diretrizes recentes
sugerem o uso da vareniclina ou da combinagdo de
duas TRN como a primeira opgdo para o inicio do
tratamento de cardiopatas, pneumopatas e pacientes
oncoldgicos. (6-58)

Os DEF ndo sao medicamentos para cessacao do
tabagismo, devendo-se preferir os medicamentos
de primeira linha,*>>% e a maioria dos fumantes que
cessa 0 consumo de cigarros continua a usar os DEF,
perpetuando a sua dependéncia a nicotina e aumentando
seus riscos para a saude.(©®

Em nosso meio, o tratamento intensivo do tabagismo
pode ser feito gratuitamente no Sistema Unico de

Saude (SUS), através das Unidades Basicas de Saude
dos municipios; em algumas redes da Assisténcia
Suplementar de Saude, e isoladamente em consultérios
e clinicas particulares.

ASPECTOS BASICOS E EPIDEMIOLOGIA DO CP

e O tabagismo continua como a principal causa

do CP.

¢ O CP é uma das neoplasias mais frequentes e

letais.

e Apenas 15% sdo diagnosticados nos estagios

iniciais, que sdo potencialmente curaveis.

O tabagismo persiste ha décadas como o maior fator
de risco para o CP. Por esse motivo, a orientagao,
especialmente dos jovens, para ndo iniciar o tabagismo,
assim como a dos fumantes para cessarem o mesmo
0 mais precocemente possivel, € uma das medidas
mais efetivas para a sua prevencao.

Existem dois tipos principais de CP, os carcinomas
de células pequenas e os carcinomas de pulm&o n&o
pequenas células (CPNPC). Os CPNPC representam
mais de 80% de todos os casos e agrupa trés subtipos:
adenocarcinomas, carcinomas de células escamosas
e carcinomas de células grandes. "

Uma coorte historica brasileira mostrou queda
de 30% na proporcdo de casos de carcinomas de
células pequenas entre os periodos de 1997-2002
comparado com o periodo de 2002-2008.¢ Qutro
estudo epidemioldgico nacional com mais de 35 mil
casos de CPNPC reportou mudanga entre os subtipos
de CPNPC a partir de 2003 — um maior numero de
casos de adenocarcinomas (43,3%) em comparagado
com o de carcinomas escamosos (36,5%).(63

0 CP é o primeiro em incidéncia em homens e o terceiro
em mulheres em todo o mundo, €, no Brasil, € o terceiro
em homens e o quarto em mulheres, excetuando-se
o cancer de pele ndo melanoma.® No Brasil, sdo
registrados 31.270 novos casos e aproximadamente
27.000 mortes anuais.®® Apenas 15% dos pacientes
com CP sdo diagnosticados nos estagios iniciais,
potencialmente curaveis, o que se traduz em sobrevida
global em 5 anos inferior a 20% (Tabela 1).(62%572) Por
esse motivo e a despeito dos avangos no diagndstico
e estadiamento, e principalmente no tratamento
clinico, com as terapias-alvo e a imunoterapia, e no
tratamento cirdrgico, com a cirurgia videoassistida e a
robotica, a morbidade e a mortalidade do CP continua

Tabela 1. Estagios do cancer de pulmdo ao diagndstico em estudos realizados no Brasil.

Tipo de instituicéo CPNPC Estagio precoce (I/1l)
Ismael et al.©? 1.887 Piblica 89% 16%
Younes et al. ©®) 737 Plblica 100% 22,5%
Costa et al.” 3.167 Plblica 90,8% 13,3%
Westphal et al.® 352 Plblica 91% 19%
Barros et al.” 263 Plblica 87% 6%
Novaes et al."” 240 Plblica 80% 28,2%
Araujo et al."" 566 Privada 100% 20,4%
Mascarenhas et al.”? 338 Privada 83% 21,8%

CPNPC: cancer de pulméao nao pequenas células.
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alta, assim como o seu custo pessoal, familiar e para
a saude publica e suplementar.

Um dos motivos para os diagndsticos de tumores
em estagios avangados é o atraso nos procedimentos
de diagndsticos no SUS, visto que a TC e o PET-TC
sdo de dificil acesso em algumas regiGes do Brasil.V

Barros et al.®® relataram em 2006 que somente
20% dos pacientes com suspeita de CP tiveram
acesso a TC diagndstica. Quase 90% dos pacientes
daquela coorte foram diagnosticados por radiografia
de torax.® Qutro estudo brasileiro estimou que a
mediana do inicio dos sintomas até o diagndstico é
de 3 meses.’ A situacdo se complica ainda mais a
medida que poucos centros publicos disponibilizam
procedimentos de diagnostico, como broncoscopia e
bidpsia transtoracica.®? A implementagdo de programas
de rastreamento no SUS ajudara a desenvolver servigos
regionais de diagndstico do CP no Brasil.

CRITERIOS DE ELEGIBILIDADE DO
RASTREAMENTO

¢ Critérios de elegibilidade:

o Fumantes/ex-fumantes, com idade > 50 anos
e carga tabagica > 20 anos-mago

o Critérios de exclusdo:

o Idade > 80 anos

o Cessacdo do tabagismo > 15 anos

o Sintomas sugestivos de CP ou histéria de CP

o Estado funcional e/ou comorbidades que
impegam o tratamento curativo

O beneficio mais importante do RCP é o aumento do
diagndstico em estagios precoces (I-1I) e a consequente
reducdo do diagnostico em estagios avancados da
doenga (III-1V).%

Estudos utilizando dados do NLST demonstraram
reducao significativa da mortalidade por CP com TCBD
em trés turnos anuais de TCBD, comparado com a
radiografia de térax.*'9 A taxa de incidéncia foi de
0,85, e 0 nimero necessario para tratar (NNT) para
salvar uma vida foi de 323 rastreamentos em 6,5 anos
de acompanhamento.® Outro estudo demonstrou
redugdo da mortalidade por CP em quatro turnos de
acompanhamento, com taxa de incidéncia de 0,75, e 0
NNT para prevenir uma morte foi de 130 rastreamentos
em 10 anos de acompanhamento.’>

Embora existam variagdes nos critérios de inclusdo
para RCP, as principais recomendagdes internacionais
tém como base os dois maiores ensaios (NLST e
NELSON; Tabela 2).(7:9/14-16,76-62)

Com base em estudos prévios e em modelos de
microssimulagdo, a U.S. Preventive Services Task
Force (USPSTF) estabeleceu, a partir de 2013, as
diretrizes para rastreamento de “vida real” nos EUA e
considerou como critérios de inclusdo ter entre 55-74
anos de idade, ter carga tabdgica de pelo menos 30
anos-maco e ser ex-fumante ha menos de 15 anos.7#7%

Naquele primeiro momento, ndo se levou em
consideracdo as diferencas inter-raciais do padrao

de tabagismo e do risco para CP, como ja havia sido
demonstrado.®3# Apds alguns anos da implantagdo
do programa de rastreamento fora de estudos clinicos,
em cenarios de vida real, observou-se que havia
necessidade de se levar em conta diferengas raciais
no padrao do tabagismo.

Aldrich et al.®®> observaram uma proporgdo maior
de afro-americanos diagnosticados com CP que ndo
seriam elegiveis para rastreio quando comparados
com fumantes brancos. Isso porque os primeiros
usualmente desenvolvem CP com carga tabagica
menor que 30 anos-mago e com idade menor que
55 anos. Assim, foi sugerido reduzir ndo sé a carga
tabdgica para 20 anos-mago, como também a idade
para 50 anos. Esses novos critérios foram adotados
prontamente pela USPSTF e National Comprehensive
Cancer Network (NCCN).(®%£7)

Diante de tais evidéncias, este painel de especialistas
recomenda que os critérios de inclusdo para
rastreamento com TCBD sejam compostos por:

e Fumantes ou ex-fumantes, com idade igual ou

superior a 50 anos

e Carga tabagica maior que 20 anos-mago e ex-

-fumantes ha menos de 15 anos

O rastreio deve ser descontinuado caso o voluntario
atinja idade superior a 80 anos ou com mais de 15
anos sem fumar.

Os critérios de exclusdo para o rastreamento sdo(>87);

e Presencga de sintomas altamente sugestivos de CP

e Histéria prévia de CP

e Estado funcional e/ou comorbidade que impegam

tratamento com intengdo curativa, considerando
que o paciente deve estar apto para ser submetido
a ressecgdo pulmonar

E recomendado que a tomada de decis3o de iniciar
0 programa de rastreamento seja compartilhada entre
o individuo e a equipe multidisciplinar, e todos os
fumantes devem ser orientados para participarem de
programas de AAC para a cessacao do tabagismo. Esse
estimulo deve permear todas as consultas; é importante
lembrar que o rastreamento ndo € substituto para a
cessagao de tabagismo.

Nos dias de hoje, a maior dificuldade ainda é
estabelecer a definigdo de paciente de alto risco e,
assim, determinar os critérios de inclusdo para que
0 rastreamento anual seja ainda mais custo-efetivo.
Em suma, é preciso aprimorar os critérios para a
selecdo de individuos assintomaticos expostos aos
principais fatores de risco para o desenvolvimento do
CP, considerando-se que, quanto maior a idade, maior
sera o risco relativo para a doenga.

Vale ressaltar, entretanto, que as recomendagdes
acima foram feitas baseadas em dados populacionais
de outros paises, e estudos de adequagdo desses
critérios de positividade para a realidade brasileira
devem ser encorajados.

Os critérios de indicacdo para o RCP sdo apresentados
de forma resumida na Figura 1.
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Tabela 2. Estudos nacionais e internacionais sobre rastreamento do cancer de pulmdo.
Acronimo Participantes*

CP,
n (%)

Positivo,
n (%)**

Critérios de inclusédo Biopsia,

do estudo n (%)

National Lung NLST 26.722 ID 55-74 a; FUM ou EFUM (cs < 7.191 (27) 758 (2,8) 270(1,0)

Screening Trial 15 a); e CTAB > 30 a/m

Research Team et al.?”

de Koning et al."®) NELSON 6.583 ID 50-74 a; FUM ou EFUM (cs < 467 (2,1) 203 (0,9)
12 a); e CTAB > 30 a/m

Henschke et al.? ELCAP 1.000 ID > 60 a; CTAB >10a/m; sem 233 (23) 28 (2,8) 27 (2,7)
cancer prévio; e clinicamente
aptos para cirurgia toracica

Gohagan et al.® LSS 1.586 ID 55-74 a; FUM ou EFUM (cs < 325 (21) 57 (3,6) 30 (1,9)
10 a); e CTAB > 30 a/m

Wilson et al.”” PLuSS 3.642 ID 50-79 a; FUM ou EFUM (cs < 1.477 (41) 90 (2,5) 36 (1,0)
15 a); fumou > 25 a e > 10 cig/
dia; e peso corporal < 180 Kg

Infante et al.(™ DANTE 1.276 Homens; ID 60-74 a; FUM ou 199 (15) 52 (4,1) 28 (2,2)
EFUM (cs < 10 a); e CTAB > 20
a/m

Lopes Pegna et al.”® ITA LUNG 1.406 ID 55-69 a; FUM ou EFUM (cs < 426 (30) 22 (1,6) 21 (1,5)
10 a); e CTAB > 20 a/m

Saghir et al. DLCST 2.052 ID 50-70 a; FUM ou EFUM (cs 594 (29) 25 (1,2) 17 (0,8)
<10 a e apos os 50 a de ID);
CTAB > 20 a/m; e capazes de
subir 36 degraus sem parar

Becker et al.® LUSI 2.029 ID 50-69 a; FUM ou EFUM (cs < 540 (27) 31 (1,5) 22 (1,1)
10 a); FUM > 25 a e > 15 cig/
dia ou > 30 a e 10 cig/dia

Santos et al."® BRELT1 790 ID 55-74 a; FUM ou EFUM (cs < 312 (39,5) 25 (3,1) 10 (1,3)
15 a); e CTAB > 30 a/m

Hochhegger et al."® BRELT2 3.470 ID 55-74 a; FUM ou EFUM (cs = 218 (6.3) 122 (3,1) 74 (2,1)
15 a); e CTAB > 30 a/m

Chiarantano et al.®" 233 ID 55-74 a; FUM ou EFUM (cs < 38 (16,3) 3 (1,3) 3(1,3)
15 a); e CTAB > 30 a/m

Svartman et al.®? 712 ID 55-80 a; FUM ou EFUM (cs < 11 (1,5)

15 a); e CTAB > 30 a/m

CP: céncer de pulmdo; ID: idade; a: anos; FUM: fumante; EFUM: ex-fumante; cs: cessagdo; cig/dia: cigarros/
dia; CTAB: carga tabagica; e a/m: anos-mago. *Apenas pacientes do braco tomografia. **Refere-se aos exames
considerados positivos de acordo com a metodologia empregada em cada estudo. A disparidade entre as proporgdes
é decorrente das variagbes nos critérios de positividade ao longo dos anos e ao nimero de rounds de exames
realizados em cada estudo.

ACHADOS INCIDENTAIS NA TCBD E SUAS
IMPLICACOES

e Achados incidentais na TCBD e ndo relacionados
ao CP sdo na maioria irrelevantes.
e Quando relevantes e conduzidos adequadamente,

podem melhorar a relagdo custo-efetividade, a
qualidade e a expectativa de vida dos rastreados.

Os achados ou alteragGes incidentais (AIs) sdo aqueles

em programas de rastreamento podem induzir a
investigacGes desnecessarias e custos adicionais. (%2

A prevaléncia dos Als no torax ou nas regides
adjacentes, pescoco e abdémen, diferem de modo
significativo entre os programas de rastreamento, com
indices variando de 41% a 94%, e maior incidéncia
na primeira TCBD. Os achados mais comumente
identificados no NLST estdo relacionados ao sistema

6/23

que ndo estdo relacionados ao CP mas podem ser
identificados no rastreamento com TCBD (Quadro 1).
A maioria dos Als sdo clinicamente insignificantes
e ndo precisam ser relatados, outros necessitam
de encaminhamento para especialistas e avaliagao
complementar, e alguns requerem intervengdo médica
imediata.®8&)

Os achados relevantes, quando conduzidos de
modo adequado, podem aumentar os beneficios e a
relacdo custo-efetividade do rastreamento. Por outro
lado, os achados sem significancia clinica identificados
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cardiovascular (8,5%), seguidos das anormalidades
renais (2,4%), hepatobiliares (2,1%) e adrenais (1,2%),
assim como as da tireoide (0,6%).¢%

Entre 9% e 15% dos casos em que ha Als é necessaria
investigagao adicional, inclusive, por meio de outros
métodos de imagem.©®® No estudo do NLST, de todas
as mortes no brago de TCBD, 10% decorreram de
outras doencas que ndo o CP.(1®

No NLST, houve redugdo de 6,7% na mortalidade
geral do grupo submetido a TCBD.(® Assim sendo, €
possivel que haja vantagem da TCBD na identificagdo
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RECOMENDAGOES DA SBCT, SBPT E CBR PARA O
RASTREAMENTO DO CANCER DE PULMAO NO BRASIL

Cancer de pulmdo: altamente prevalente e letal - Principal fator de risco: tabagismo

atual

Calculo de Carga Tabdgica

B »

Himero de cigarmos dam 1
fum por dia que fuma ou fumaou
dividido por 20

= Numero de
anos-mago

Ex-fumante [l

que parou de &
Fumante @ fumar nos Gltimos

15 ANOS [J

Carga tabdgica do
20 anos-maco
ou mais

Exemplos:

i -
r-;.:-_. % [ooo — .'0
anos-maco
—raioe) =0,5

Figura 1. Critérios de elegibilidade para o rastreamento do cancer de pulmdo.

de outras doengas, como doengas cardiovasculares
(arteriosclerose coronariana, aneurisma de aorta,
espessamento e calcificagdes pericardicas), DPOC
(enfisema, espessamento de paredes bronquicas) e
outras doengas relacionadas ou ndo com o tabagismo
(lesGes intersticiais pulmonares, sarcopenia, osteopenia,
hérnias diafragmaticas, neoplasias de pescoco e de
traqueia, etc.).(®8°4 Qs principais achados incidentais
estdo descritos no Quadro 2.(91:92:94

ALTERACOES COMPATIVEIS COM LESOES
GRANULOMATOSAS

e A alta prevaléncia de doengas granulomatosas
é um desafio para a implementagédo e a relagdo
custo-efetividade do RCP no Brasil.

e Considerar a necessidade de ajustes nos algorit-
mos de condugdo de nodulos para a populagdo
brasileira.

¢ A avaliagdo baseada em algoritmos e a conduta
multidisciplinar podem reduzir as taxas de
positividade, de falso-positivos e de procedimentos
desnecessarios, assim como aproximar as nossas
taxas de procedimentos invasivos com as de
paises desenvolvidos.

Dentre os varios desafios para a implementacdo de
programas de RCP em paises em desenvolvimento,
destaca-se a prevaléncia mais elevada de doengas
granulomatosas, que poderia aumentar a proporgao
de estudos falso-positivos e, por consequéncia,
procedimentos diagnosticos/cirurgicos e eventuais
complicagdes relacionadas aos mesmos.(15:22:95,96)
Em dados recentes, a incidéncia de tuberculose
no Brasil é de 45 pessoas por 100.000 habitantes,

significativamente maior quando comparada a dos EUA
(apenas 2 casos/100.000 habitantes).®”

No estudo sul-coreano Korean Lung Cancer Screening
Project (K-LUCAS) sobre RCP, que utilizou o protocolo
de rastreamento do Lung CT Screening Reporting &
Data System (Lung-RADS) versdo 1.0, a proporgao
de estudos positivos foi maior naqueles pacientes
com evidéncias de sequelas de tuberculose (21%)
quando comparados aos pacientes sem sequelas
(16%), sendo que a historia referida de tuberculose
apresentou associacdo com o rastreamento positivo.®)
No mesmo estudo destaca-se, ainda, que os valores
de especificidade e acuracia foram maiores para os
pacientes sem sequelas de tuberculose (respectivamente
85%/85% vs. 80%/80% para os com sequelas),
indicando que os valores de falso-positivos podem
estar associados ao antecedente infeccioso. Além disso,
naquele estudo ndo foi observada associagdo entre
sequelas da tuberculose e diagndsticos de neoplasia
na etapa de rastreamento.®®

Na primeira rodada de rastreamento, a taxa
de positividade do estudo brasileiro BRELT1 foi
significativamente maior quando comparada a de
outros programas de rastreamento (39,5%).(*> Muito
embora as taxas de bidpsia no estudo BRELT1 (3,1%)
tenham sido comparaveis as dos maiores estudos de
rastreamento, ainda é dificil extrapolar esses resultados
para todo o territério nacional devido a nossa grande
heterogeneidade epidemioldgica.©®

Nesse sentido, é possivel que sejam necessarios
ajustes no manejo de nddulos na populacdo brasileira,
visando redugdes nas taxas de positividade, de
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Quadro 1. Categorias de achados incidentais na TC de baixa dose de radiagdo.

Achados incidentais Categoria Recomendacédo Incidéncia
CAC discreta/moderada, DPOC*, dilatacao aortica discreta/ Baixa Investigacao nao 50%
moderada, enfisema, espessamento da parede bronquica, alteragoes relevancia recomendada a
esqueléticas degenerativas, cistos (hepaticos, renais, pancreaticos  clinica priori
ou esplénicos), hérnia hiatal, outras hérnias diafragmaticas, placas
pleurais, fibrose pulmonar minima, bronquiectasias, lesdes adrenais
< 10 UH, nodulos tireoidianos de baixo risco (< 1,5 cm)
CAC acentuadas, adenopatia mediastinal > 1 cm, lesdes adrenais Possivel Investigacao 10%
>10 UH, fraturas por compressao, nodulos mamarios, nodulos relevancia recomendada
tireoidianos suspeitos, aneurisma aortico 4,0-5,5 cm clinica
Opacidades sugestivas de pneumonia, aneurisma aortico > 5,5 cm,  Clinicamente  Intervencao <1%
atelectasia lobar ou segmentar, lesdo suspeita de cancer, derrames relevante terapéutica
pleural ou pericardico volumosos recomendada

Adaptado de Mazzone et al.©®°) CAC: calcificagdes de artérias coronarias. *A depender do estégio da doenca.

resultados falso-positivos e, consequentemente, de
procedimentos desnecessarios.

No estudo BRELT2,*® com mais de 3 mil pacientes
de diferentes regides do Brasil, aqueles com
achados caracteristicos de acometimento infeccioso
granulomatoso residual, cujos exames foram classificados
como Lung-RADS 3 e 4, foram acompanhados
clinicamente. Essa mesma tendéncia de seguimento
clinico foi observada no protocolo sul-coreano
K-LUCAS.(182%) Ainda no estudo K-LUCAS, os autores
propdem uma categoria separada para indicar leses
com aparéncia benigna que foram classificadas como
Lung-RADS 3 e 4, considerando um rebaixamento
da classificagdo dessas lesdes nos exames de base.
Cita-se, por exemplo, nédulos ndo calcificados, com
pelo menos 8 mm, adjacentes as alteragGes cicatriciais/
nodulos calcificados, a serem reclassificados para uma
nova categoria 2b (b = benigno). Nessa nova categoria
2b, o controle anual seria mantido, ao invés de curto
seguimento evolutivo em 3 meses.“® Considerando que
a realidade epidemioldgica de doengas granulomatosas
no Brasil é mais préxima da realidade sul-coreana, ao
contrario das taxas de infecgdo em paises desenvolvidos,
um programa de rastreamento nacional possivelmente
se beneficiaria desse ajuste.

OS MODELOS PROBABILISTICOS REDUZEM
O NUMERO DE FALSO-POSITIVOS?

e Sim, os modelos de predicdo podem melhorar
as intervengdes clinicas, o desenvolvimento dos
cuidados a populagdo e a otimizagdo de recursos.

e Entretanto, é necessario validar os mesmos para
populagdes heterogéneas e definir a nota de corte
para as condutas em relagdo ao risco de cancer.

0 sucesso de todo programa de RCP esta diretamente

relacionado a avaliagdo do grupo de risco, a qual pode
ser complementada com modelos de predicdo. Os
modelos de predicdo podem melhorar as intervengées
clinicas e o desenvolvimento do cuidado a populagéo,
além de serem elementos auxiliares para a otimizacdo
dos recursos.

Apods a publicagdo do estudo de Bach et al.,®® a
pesquisa em modelos de predigdo de risco para o CP foi
intensificada.° Tais modelos probabilisticos atualmente
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tém boa sensibilidade e especificidade e foram baseados
em variaveis tradicionais, biomarcadores, TCBD e
técnicas de exploragdo de dados. As variaveis tradicionais
mais utilizadas sdo intensidade do tabagismo, exposigao
ocupacional ao asbesto, presenca de enfisema ou DPOC,
presenca de pneumonia e histéria familiar de CP.(1%

O modelo Prostatic, Lung, Colorectal and Ovarian
Cancer Screening Model de 2012 (PLCOm2012) foi
desenvolvido em fumantes no brago controle do estudo
PLCO.(1%2 Comparado com os critérios da USPSTF, o
PLCOmM2012 inclui mais fatores pessoais (histdrico de
malignidade), histdrico de tabagismo mais detalhado,
historico familiar e histdrico pessoal de DPOC.

O Lung Cancer Risk Assessment Tool (LCRAT) e o
Lung Cancer Death Risk Assessment Tool (LCDRAT)
sdo modelos de risco desenvolvidos e validados nos
bracos de controle e de radiografia de térax do PLCO,
respectivamente, (193104

Outros modelos incluem o modelo Kovalchik, o
modelo Bach, o Liverpool Lung Project (LLP), o modelo
LLP simplificado, o modelo Knoke, o modelo Hunt
Lung Cancer e trés modelos de expansédo clonal em
dois estagios que prevéem a incidéncia e a morte
por CP.(1051%) Taijs modelos incluiram uma variedade
de fatores de risco adicionais, como intensidade do
tabagismo (cigarros por dia); exposigdo ocupacional
ao amianto; condicdes pulmonares de enfisema, DPOC
e pneumonia; e histéria familiar de CP.(105106)

Os resultados sdo estimados ao aplicar cada modelo
de risco a coortes prévias que servem para sua validagdo
externa; contudo, ndo ha, atualmente, consenso sobre
0 ponto de corte que deve ser aplicado aos modelos
de predicdo no RCP. Em outras palavras, ndo esta
definido a partir de qual porcentagem de risco deve
ser feita a recomendacdo do RCP.

Em uma revisdo sistematica de trés modelos de
previsdo de risco diferentes (uma versao modificada
do modelo desenvolvido a partir do PLCOm2012,
LCDRAT e modelo Kovalchik), a estimativa de resultados
em quatro coortes diferentes mostrou aumento da
prevencdo de mortes em comparagdo com os critérios
baseados em fatores de risco usados pelo NLST ou
USPSTF (recomendagdes de 2013).0197
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Quadro 2. Achados incidentais da TC de baixa dose.

Anormalidades intratoracicas

Cardiovasculares

DPOC

Anormalidades extratoracicas®

Pescoco

Abdome

Sao frequentes e causam mais mortes do que o CP. ATCBD sem sincronia com ECG tem alto indice de falso-

negativos

CAC: a identificacao de calcificacoes pode auxiliar na predicao e reducao da morbidade e mortalidade por

doencas cardiovasculares

°  S&o necessarios a padronizacao na descrigao e o consenso quanto aos seus critérios diagnosticos e o
significado clinico?

o ASociety of Cardiovascular Computed Tomography e a Society of Thoracic Radiology confirmam o uso
combinado da TCBD no RCP e o escore de CAC como preditivos de risco de mortes cardiovasculares em
assintomaticos

o Os escores de CAC por TCBD sao aplicados por meio de analise visual®

Aneurisma da aorta: as dimensdes da aorta aumentam com a idade e devem ser descritas em individuos

assintomaticos

°  Aos 70 anos de idade os segmentos ascendente e descendente medem até 3,5 cm e 2,7 cm, respectivamente

o Adilatacao passa a ser denominada aneurisma quando ha aumento de 50% do diametro normal

°  Nao ha recomendacao para pesquisa de aneurismas, exceto se houver histéria familiar ou defeito genético
associado

° Ha recomendagdes para monitoramento anual ou bianual dos aneurismas baseado em tamanho, tipo e
localizacao

o Acirurgia do aneurisma (ascendente ou descendente) é recomendada se o diametro for > 5,5 cm¢

Os rastreados de CP tém probabilidade quatro vezes maior de apresentar alteracdes sugestivas de DPOC
(espessamento das paredes bronquicas, aprisionamento aéreo, hiperinsuflacao e enfisema) na TCBD?

Os pacientes com DPOC tém risco de duas a trés vezes maior de desenvolver CP

Um terco dos individuos rastreados de CP tem DPOC, e a sua detecgéo precoce pode reduzir a morbidade e
mortalidade

0 American College of Radiology nao recomenda investigacao adicional para lesoes de tireoide < 1,5 cm em
pacientes > 35 anos de idade e sem achados suspeitos (invasao de estruturas adjacentes ou linfonodos anormais)
e indica a realizacao de ultrassonografia para lesoes > 1,5 cm ou com achados suspeitos para neoplasia

Figado: as alteracdes sdo comuns, e a maioria nao necessita de investigacdo adicional, principalmente para

lesdes < 1,5 cm e para achados que sugerem natureza benigna (margens bem definidas, homogéneas e < 20 UH)

Pancreas: as lesoes cisticas devem ser seguidas por exames de imagem

Vesicula biliar: os calculos, as calcificagcoes, os espessamentos murais, a distensao os polipos < 6 mm nao

requerem seguimento

o Aultrassonografia é util para avaliar polipos com 7-9 mm e indicar colecistectomia para lesdes > 10 mm

Baco: as lesdes homogéneas, com < 20 UH e paredes finas, nao precisam de investigacao adicional

Rins: lesdes pequenas, homogéneas e com densidade de -10 a 20 UH ou > 70 UH nao precisam de investigacao

adicional

°  ARM é recomendavel em lesdes com densidade de 21-69 UH, heterogéneas ou < 10 UH com calcificacées,
multiplas ou > 4 cm

Lesées adrenais < 1 cm, 1-4 cm com < 10 UH ou estaveis por mais de 1 ano ndo precisam de testes adicionais;

nas demais situacoes, € recomendavel que outros métodos de imagem (TC, RM ou PET) sejam utilizados

TCBD: TC de baixa dose; CAC: calcificagbes das artérias coronarianas; CP: cancer de pulm&o; RCP: rastreamento
do céncer de pulmédo; e ECG: eletrocardiograma. Baseado em Gierada et al.®¥. "Baseado em Kauczor et al.®?,
‘Baseado em Mazzone et al.®?,

Trés estudos demonstraram eficiéncia de triagem
aprimorada (determinada pelo number needed to screen)
de modelos de previsao de risco em comparagdo com
a triagem baseada em fatores de risco, enquanto um
estudo mostrou resultados mistos. %

Um estudo nacional recente(*°®) indicou que o
rendimento do rastreamento em individuos de baixo
risco € menor em comparagdo a pacientes de alto risco,
pois a positividade da TCBD e a taxa de deteccao de CP
sdo significativamente menores nos grupos de baixo
risco. Como resultado, o rastreamento de pacientes de
baixo risco pode levar a um maior nimero de exames
de TCBD, devido ao seu menor rendimento diagnostico,

resultando em aumento de custos em comparagao
com a triagem da populacdo de alto risco. Por outro
lado, incorporar a PLCOmM2012 com um risco de CP de
6 anos = 0,0151 como critério de elegibilidade parece
aumentar a eficacia no RCP.(1%9) Além disso, a taxa de
falso-positivos para os critérios PLCOm2012 foi menor
do que a para os critérios NLST, indicando possivel
melhora na eficiéncia do rastreamento, mesmo em um
pais com alta incidéncia de doencas granulomatosas
como o Brasil.(1%%)

De forma geral, a precisdao dos modelos foi alta,
indicando que seu uso é viavel para a previsdo de
populagdo de alto risco. No entanto, o processo de
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desenvolvimento e os relatérios dos modelos ainda ndo
sdo ideais, pois 0s mesmos apresentam alto risco de
viés, afetando a credibilidade e a precisdo preditiva, o
que influencia sua promogao e seu desenvolvimento.

REQUISITOS MINIMOS DA TCBD

e Espessura de corte de 2,5 mm ou menos,
preferencialmente < 1,0 mm
e Tempo de rotacdo do gantry de 500 ms ou inferior
e Tempo de varredura do torax inferior a 10 s
e \Voltagem do tubo entre 100-120 kVp (para
pacientes de tamanho padrao)
e Corrente do tubo (mAs) preferencialmente
modulada automaticamente pelo tomdgrafo
e A dose de radiagdo maxima estabelecida para
rastreamento corresponde a um indice de dose
volumétrica de 3 mGy — dose de radiacdo efetiva
< 1 mSv (para pacientes de tamanho padrao)
Os parametros técnicos fundamentais para o RCP por
meio da TCBD foram recomendados por importantes
sociedades internacionais, especialmente o American
College of Radiology (ACR) e a Society of Thoracic
Radiology.**

0O exame deve ser adquirido utilizando tomografos
com pelo menos 16 fileiras de detectores, com técnica
helicoidal e sem a administragao de contraste iodado
intravenoso. Naturalmente, a varredura deve abranger a
totalidade dos pulmdes, sendo de extrema importancia
que o paciente realize inspiragdo profunda e apneia
adequada, a fim de garantir a qualidade das imagens,
evitando artefatos que venham prejudicar a analise
do exame. 10

A espessura de corte deve ser de 2,5 mm ou menor,
preferencialmente < 1.0 mm, e o tempo de rotacdo do
gantry deve ser de 500 ms ou inferior. Recomenda-se
um tempo de varredura do térax inferior a 10 s.

Para pacientes de tamanho padrdo (altura, 170 cm;
peso, 70 kg), a voltagem do tubo deve ser ajustada
para 100-120 kVp, enquanto a corrente do tubo
(mAs), embora possa ser fixa, preferencialmente
deve ser modulada automaticamente pelo tomadgrafo,
que leva em consideragdo as caracteristicas fisicas do
paciente, além da voltagem do tubo e o pitch da mesa
(geralmente entre 0,7-1,5).

A dose de radiagdo maxima estabelecida para
rastreamento de CP por meio da TCBD corresponde
a um indice de dose volumétrica de 3 mGy — dose
de radiacdo efetiva <1 mSv — para um paciente de
tamanho padrdo, devendo haver redugdo de dose
em pacientes menores e aumento adequado diante
de pacientes maiores,*'!) seguindo-se, sempre, a
premissa de se realizar a tomografia com a menor
dose de radiagdo possivel para garantir um exame
diagnéstico de boa qualidade.

Sugestoes de protocolos para a realizagdo de TCBD em
uma variedade de aparelhos dos principais fabricantes
estdo disponiveis on-line em um site mantido pela
American Association of Physicists in Medicine."%7>)
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Cabe ressaltar que, na esteira dos constantes e
importantes avangos tecnoldgicos na area, atualmente os
tomadgrafos mais modernos contam com recursos como
reconstrugdo iterativa e deep learning, possibilitando
a obtencdo de exames de melhor qualidade (com
menor ruido de imagem), mesmo quando adquiridos
com doses de radiagdo bastante reduzidas.

A dose de radiagcao de uma TCBD equivale,
aproximadamente, a um quinto da dose de radiagdo de
uma TC de térax com dose “padrdo”, e um quarto da
radiacdo de fundo média a que uma pessoa € exposta
em um ano nos EUA. O risco de neoplasias induzidas
por radiagdo em pacientes submetidos a RCP com
TCBD é considerado baixo; a atengdo deve ser maior
para outros riscos como resultados falso-positivos,
sobrediagnodstico e Als sem relevancia clinica, que
podem gerar intervengdes adicionais desnecessarias
e ansiedade nos pacientes. 12

Uma vez adquirido o exame, pelo menos dois volumes
de imagens devem ser reconstruidos: um com filtro
“padrdo” para avaliagdo de partes moles (incluindo,
por exemplo, as estruturas mediastinais) e outro
com filtro de “pulm&o”, esse ultimo fornecendo maior
resolucdo “espacial” (ou anatdmica) para avaliacdo do
parénquima pulmonar, bem como para mensuragdo e
analise dos contornos de eventuais ndédulos detectados.
As projecOes de intensidade maxima (maximum
intensity projections) e reformatagdes multiplanares
coronais e sagitais (multiplanar reconstructions) sao
recomendadas para a deteccdo e caracterizacdo de
nddulos, respectivamente, 113

CRITéRIO§ DE POSITIVIDADE:
MENSURACAO BIDIMENSIONAL VS.
VOLUMETRIA DO NODULO

¢ Potenciais ganhos na utilizacdo da mensuragdo
volumétrica:
o Maior reprodutibilidade das medidas
o Avaliacdo tridimensional dos nddulos
° Aumento na sensibilidade na avaliacdo de
crescimento dos nédulos
e Potenciais desafios na utilizagdo da mensuragdo
volumétrica:
o Dificuldades na segmentacdo de nodulos
adjacentes a outras estruturas pulmonares
o Dificuldades na avaliagdo de nddulos subsdlidos
o Diferengas entre medidas determinadas por
diferentes softwares
o Variagdes segundo protocolos de reconstrucdo
tomograficos
o Equidade da disponibilidade desses softwares
em todo o territorio nacional
Embora varios aspectos, como atenuacgdo, forma e
localizagdo devam ser considerados na avaliagdo dos
nddulos pulmonares, o tamanho e o crescimento sdo
assumidos como as varidveis de maior importancia
na avaliacdo de probabilidade de malignidade.(*'®
Considerando esses dois parametros, ha variagoes nos
algoritmos de manejo de nddulos nas propostas de
rastreamento até o momento, implicando diferentes
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critérios de positividade e indicadores de crescimento.
Nesse sentido, a decisdo entre utilizacdo de medidas
lineares e volumetria de nddulos é um ponto sensivel.
Por exemplo, considerando a avaliagdo de nddulos
sdlidos, os estudos do NLST e os protocolos dos estudos
brasileiros (BRELT1 e BRELT2) utilizaram métodos de
mensuracao linear, enquanto o estudo NELSON e outros
algoritmos de rastreamento europeus foram baseados
primariamente em medidas de volume.(®:10,1516:18)

O protocolo de manejo sugerido pelo ACR — Lung-
RADS 1.1 — utilizou medidas lineares (especificamente
no didmetro médio do nddulo até a primeira casa
decimal); entretanto, inseriu-se como possibilidade
a notacdo volumétrica (ACR Lung-RADS 2019),
caracteristica que foi mantida na versdo mais atual
(ACR Lung-RADS 2022).(115116)

Com relagdo a definicdo de crescimento, o estudo
NELSON determinou como positivo o aumento em 25%
no volume de nédulo sélido ou do componente sélido
de nodulo semissdlido, com estratificacdo posterior
baseada no tempo de duplicagdo de volume (TDV),
enquanto o Lung-RADS definiu crescimento como
aumento de 1,5 mm no didmetro médio ou 2 mm?3 no
Volume.(16,115—117)

Os potenciais ganhos da utilizagdo de volumetria
em favor de medidas lineares incluem maior
reprodutibilidade das medidas, avaliagao tridimensional
dos nddulos e aumento na sensibilidade na avaliagdo
de crescimento dos nédulos, permitindo, por exemplo,
o célculo do TDV, que seria um parametro melhor para
a determinagdo do comportamento dos mesmos.11®)

A utilizagdo de medidas lineares para mensuragao
de nddulos solidos estd associada a significativa
variabilidade intraobservador e interobservador. No
estudo de Revel et al.,(1'? as alteragdes em tamanho <
1,7 mm tinham chance de apenas 5% de representar
mudanga real no tamanho dos nddulos, aspecto que
poderia impactar tanto a categorizacdo dos nddulos
e a positividade dos estudos quanto a definicdo de
crescimento deles.

Em um estudo avaliando a categorizagdo dos nodulos
sélidos dentro dos critérios Lung-RADS, houve aumento
da concordancia interobservador na mensuracgdo dos
nddulos ao se utilizar a medida automatizada de
volumetria tanto em relagdo a medida automatizada
quanto em relacdo a medida manual de diametros,
sendo que o primeiro método (medida automatizada
de volumetria) determinou a reclassificacao de alguns
nddulos para categorias mais baixas.(12%

A determinagdo da volumetria dos nddulos
pulmonares é baseada em analise semiautomatizada
ou automatizada com softwares especificos a partir da
segmentagdo dos mesmos, merecendo atengdo o fato de
que o calculo do volume dos nddulos diretamente a partir
de seus didmetros leva a significativa superestimacdo
do seu volume. Heuvelmans et al.*?") evidenciaram que
o calculo do volume dos nddulos diretamente a partir
de seus diametros (portanto, assumindo a esfericidade
dos mesmos) os superestimou em cerca de 47,2%,

ao se utilizar o diametro médio, e de 85,1%, ao se
utilizar o diametro maximo, quando comparado a
analise semiautomatizada do volume, sendo preferivel
o Ultimo método.

Embora haja vantagens, a utilizagdo da volumetria
tem muitos desafios na pratica clinica, incluindo:
dificuldades na segmentacdo de nddulos adjacentes a
outras estruturas pulmonares (por exemplo, interface
pleural e vascular); dificuldade na avaliagdo de nddulos
subsolidos; diferencas entre medidas determinadas por
diferentes softwares e suas versoes; e variacdes segundo
protocolos de reconstrucdo tomograficos (espessura de
corte, imagens sobrepostas e diferentes algoritmos de
reconstrucdo), podendo-se imaginar, ainda, questdes
relacionadas a equidade da disponibilidade desses
softwares em todo o territorio nacional.(!'®) Em relagdo
as variagdes na mensuragao de volume de nddulos
utilizando-se diferentes softwares, por exemplo, Zhao
et al.(?» compararam a performance de trés diferentes
fabricantes, encontrando-se variagoes de até 50% na
comparagao entre as medidas adquiridas.

A par das potencialidades e dos desafios na utilizagao
da volumetria, seria aceitavel que programas de
rastreamento baseados em medidas de diametro
considerassem incluir um equivalente em volume nos
seus algoritmos de manejo.®"

RISCOS ASSOCIADOS AO RCP

e Exposigdo a irradiagdo — risco relativamente

baixo com TCBD

¢ Ansiedade, exames e intervengGes desnecessarias

e piora da qualidade de vida devido a:

° Resultados falso-positivos

o Sobrediagndstico

o Als irrelevantes

o DecisGes equivocadas
Observagdo: em relagdo a educagdo e as orientagdes
adequadas sobre o RCP, a atuagdo da equipe mul-
tidisciplinar e as condutas compartilhadas reduzem
0S riscos.

Os provaveis participantes de um programa de
RCP devem ser informados, por diversos meios de
comunicagdo, mas especialmente por uma explanagdo
detalhada do proprio médico, acerca dos beneficios e
dos potenciais riscos da sua participacao.

A participacdo deve ser bem documentada, e o
termo de consentimento livre e esclarecido deve ser
assinado antes de qualquer procedimento. A autorizagao
concedida deve se estender para visitas planejadas,
realizagdo da TCBD em intervalos regulares, bem como
a utilizacdo dos dados que englobam a descrigao do
estado de salde, os resultados de exames e o relato
de efeitos adversos para serem utilizados em estudos
subsequentes. (123

Os principais riscos relacionados ao RCP com TCBD
sdo 0s seguintes:

e Exposicdo a radiagdo: a irradiagdo associada
a uma TCBD varia de 0,65 mSv a 2,36 mSy,
enquanto a exposicdo acumulativa por 25 anos
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11/23



4pp

12/23

Recomendacoes da Sociedade Brasileira de Cirurgia Toracica, Sociedade Brasileira de Pneumologia e Tisiologia e
Colégio Brasileiro de Radiologia e Diagnostico por Imagem para o rastreamento do cancer de pulmao no Brasil

de rastreamento anual seria de 20,8 mSv a 32,5
mSv. O PET-CT, por exemplo, tem irradiagao
média de 4 mSV. Nenhum estudo, até o presente
momento, forneceu estimativa do risco global de
cancer ou cancer fatal induzido por irradiagdo em
rastreamento anual até 80 anos de idade.*7>

e Resultados falso-positivos: considera-se
falso-positivo qualquer resultado que leve a
investigacdo suplementar e essa ndo resulte no
diagndstico de cancer. A taxa de falso-positivos
depende de uma série de fatores de confusdo,
como tamanho do nédulo considerado positivo,
uso do TDV e caracteristicas do nédulo a serem
consideradas em cada estudo. Em estudos de
coorte, a proporcao de falso-positivos varia de
9,6% a 49,3% no exame basal (turno prevalente),
e essa taxa reduz a cada turno de rastreamento
(turnos incidentes), com variagdo de 5,0% a
28,6%.47%) A taxa de falso-positivos no exame
basal se reduz usando instrumento de leitura
estruturada da TC pelo método Lung-RADS
(12,8%), quando comparada aos resultados de
leitura do NSLT (26,0%).(:24
O pior maleficio dos resultados falso-positivos sdo
0s exames para esclarecimento diagnostico e/ou
a necessidade de procedimentos invasivos.747>)
Em uma série de 3.280 pacientes selecionados para
rastreamento, 342 pacientes (10%) apresentaram
grau 4 segundo a leitura pelo Lung-RADS. Desses,
100 pacientes (~30%) eram portadores de CP, a
grande maioria em estagio inicial, potencialmente
curaveis. Isso representa 3% de rendimento, e
apenas 15 pacientes (0,45%) realizaram algum
tipo de procedimento cirtrgico em que o resultado
ndo confirmou cancer, com praticamente nenhuma
morbidade e zero de mortalidade.*?>

e Sobrediagndstico: o sobrediagndstico pode ser
definido como a deteccdo de um cancer que ndo
teria se tornado clinicamente significante durante
toda vida do paciente. A taxa de sobrediagndstico
varia de 0% a 67%.747 Em um estudo de
meta-analise observou-se que ha significativo
aumento de sobrediagndstico ao longo do tempo
de acompanhamento.(*?®)

e Risco psicoldgico: participar de rastreamento
com TCBD ndo levou a piora da qualidade de vida
ou ansiedade, em 2 anos de acompanhamento;
entretanto, houve aumento significativo de aflicao
e angustia, especialmente nos casos de resultado
indeterminado.(*?71?® O entendimento de que
um possivel cancer em fase inicial poderia ser
descoberto durante o rastreamento serviu para
suplantar eventuais receios de submissdo a um
procedimento desnecessario.(7475:127,128)

e Als: a taxa dos Als tem grande variabilidade,
especialmente devido a dois fatores: primeiro, em
decorréncia da definicdo do que é considerado Al,
e, segundo, na dependéncia da média da idade
dos participantes do estudo.’47>12% Se a deteccao
de alguns Als pode trazer angustias, por outro
lado aumenta o diagndstico e 0 manejo precoce
de doengas potencialmente graves.

Os riscos do rastreamento do RCP sdo relativamente
baixos e podem ser reduzidos com propedéutica de
boa qualidade e condutas baseadas em algoritmos
validos e em equipe multidisciplinar.
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ESTRUTURA MINIMA E O PAPEL DA
EQUIPE MULTIDISCIPLINAR

e Centros de rastreamento

o Equipe multidisciplinar para recrutamento,
tomada e interpretagdo de imagens radiolé-
gicas, com capacidade de realizar diagnostico
diferencial nos casos de teste positivo e
tratamento adequado nos casos de cancer

e Estrutura minima
o Acesso a programa de cessagao do tabagismo
o Servigo de radiologia com TCBD (baixa

voltagem, 16 canais)
o Equipe especializada e descricdo padronizada
dos laudos (Lung-RADS)
o Acesso a PET-CT: diagnostico e estadiamento
pré-cirargico
o Radiologia intervencionista e broncoscopia
para realizacdo de bidpsias
o Centro cirurgico: toracotomias e cirurgias
videoassistidas
o Estrutura para navegagao dos pacientes
Um programa de RCP é estabelecido em base
populacional; portanto, requer uma estrutura
organizacional articulada para conciliar dois importantes
aspectos:

e Deve ser oferecido na forma de uma grande
coorte de distribuicdo universal; desse modo,
deve ter centros proximos do local de residéncia
do participante.

e Devem ser criados centros locais ou regionais
de rastreamento com equipe multidisciplinar
para recrutamento, tomada e interpretacdo de
imagens radioldgicas, com capacidade de realizar
diagndstico diferencial nos casos de teste positivo
e tratamento adequado nos casos de cancer.(123

Sabemos que a relagdo custo-efetividade do

rastreamento aumenta com a associagao de programa
de cessacao do tabagismo; assim, um programa
estruturado com esse fim deve fazer parte da estrutura
minima. (130,131

Os centros locorregionais devem ser certificados,
autorizados e creditados pela organizagdo nacional.
A estrutura minima para um centro de RCP deve ter
servico de radiologia com tomdgrafo com 16 canais
(embora possivel com tomadgrafo de 4 canais, como
realizado no NSLT), sempre que possivel com programa
computadorizado para leitura volumétrica da lesdo;
capacidade de descrever os resultados de forma
padronizada pelo sistema Lung-RADS; e setor de
controle de qualidade. Os centros devem ter acesso a
PET-CT para acompanhamento diagndstico de nédulos
suspeitos e estadiamento pré-cirurgico.

Outro ponto crucial é a realizagdo de bidpsia, que
pode ser guiada por TC ou outro procedimento cirtrgico
minimamente invasivo, de preferéncia com marcacdo
pré-operatdria no caso de lesGes nao visiveis e/ou ndo
palpaveis. Um servico de pneumologia invasiva com
broncoscopia endobronquica seria desejavel; porém,
devem-se contemporizar as condi¢des econémicas de
cada centro de modo a ndo inviabilizar o programa.
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O centro cirdrgico deve ser estruturado para permitir
realizagdo de toracotomias e videotoracoscopias.

Finalmente, o centro de RCP deve ter uma estrutura
profissional para a navegacao dos participantes no
programa, com orientacdo dos pacientes sobre a
investigagdo invasiva, exames periddicos de lesGes
identificadas ou para direcionamento ao programa de
cessacao do tabagismo.

A estrutura administrativa de cada centro deve ter a
capacidade de registro de todos os dados e resultados
de modo a armazenar e reportar toda informagao para
o centro de rastreamento nacional. De igual relevancia
na estrutura é o planejamento de setor para promover
treinamento continuado de toda a equipe.(t32133)

O envolvimento do clinico da rede basica com o
cirurgido toracico e/ou pneumologista, e desses com o
radiologista, patologista, oncologista e radioterapeuta,
é de fundamental importancia para o sucesso do
programa de rastreamento. Ndo menos importante
para o sucesso é a participagdo da enfermagem e de
assisténcia social.

Todos esses profissionais devem estar submetidos a
uma coordenacdo administrativa e médica regional e/ou
central, responsavel pela comunicagdo nos diferentes
niveis e sistema de referéncia e contrarreferéncia,
bem como armazenamento de banco de dados e
imagens para ser consultado ao longo do tempo. %123
Os resultados dos testes devem ser comunicados aos
participantes por escrito e de forma oral, pesando o
impacto do resultado para cada individuo.*3? Todos
os envolvidos na equipe multidisciplinar devem ter
clareza de seu papel e devem ser familiarizados com
as orientagdes breves sobre a cessagdo do tabagismo e
saber indicar servigos para tratamento intensivo.(:3#13%

As decisdes do centro de RCP devem ser tomadas
de maneira compartilhada e baseadas nos seis pilares
de qualidade de cuidados a salde: seguro, efetivo,
eficiente, oportuno, equitativo e centrado no individuo.
A adesdo ao RCP ndo € alta e pode melhorar com
discussdo clara sobre as vantagens e potenciais riscos
de se rastrear ou ndo se rastrear.(:3%) Além disso, deve
ser garantida a continuidade do cuidado quando o
participante muda de um cenario para outro, e que as
informagdes sobre os objetivos, crengas e valores dos
individuos, bem como o estado clinico atual, sejam
sempre reportadas para evitar mal-entendidos.(**%

A garantia dos beneficios de um programa de RCP
passa pela necessidade de estrutura organizada, equipe
treinada e equipamentos adequados, concentrados
em centros de RCP.(12%

ALGORITMO DE CONDUTA APOS A TCBD
— LUNG-RADS

Em 2014, o ACR desenvolveu o Lung-RADS, o qual
foi modelado no sucesso do Breast Imaging Reporting
and Data System (BI-RADS).(116)

O Lung-RADS é um método que permite relatdrios
e condutas uniformes de resultados anormais nos
exames de TCBD no RCP e visa facilitar a implantacado

com sucesso nas praticas de radiologia fora do escopo
de ensaios clinicos.*® O Lung-RADS também é parte
essencial da garantia de qualidade e de relatdrios de
registro de rastreamento. O ACR langou a Ultima versdo
do Lung-RADS em 2022 com base em evidéncias
coletadas nos anos anteriores (Quadros 3 e 4).(11®

O Comité Lung-RADS é composto por 8 dos mais
proeminentes especialistas na area, os quais realizam
estudos da literatura existente e publicam atualizagdes
periddicas. Os autores do presente documento acreditam
que utilizar as recomendagdes do Lung-RADS seja a
forma mais acurada para a tomada de decisdes ap0s
a TCBD em um programa de RCP.

CUSTO VS. BENEFICIO DO RASTREAMENTO

e O RCPcom TCBD é provavelmente custo-efetivo, e
seu custo-beneficio, apesar de envolver multiplos
fatores, também tende a ser adequado.

A avaliagdo de custo-beneficio figura entre os mais
importantes aspectos das politicas de saude publica.
Quando se avalia os rastreamentos, tanto para doengas
benignas como para malignas, € preciso comprovar as
suas vantagens em relagdo aos custos, especialmente
para as fontes pagadoras.3”

Em relacdo ao RCP, é esperado que exista um numero
elevado de exames de TCBD para cada paciente
diagnosticado e tratado, o que eleva o custo global do
programa. A relagao custo-efetividade e o beneficio de
reducdo da mortalidade e do aumento do diagndstico
precoce devem ser claramente demonstrados.(37-139)

Também é necessario compreender a diferenca
entre avaliagdo de custo-efetividade, na qual a analise
considera o custo do programa somente para o exame e
o desfecho determinado, e avaliagdo de custo-beneficio,
na qual o custo também leva em conta outros beneficios,
como a cessagado de tabagismo.(*37:138)

O modelo de analise de custo-efetividade que
mais se aproxima da realidade é o MIcrosimulation
SCreening ANalysis (MISCAN)-Lung, que utiliza
modelo semi-Markov de simulagdo do aparecimento
de neoplasias em escala populacional.(*** Um estudo
canadense mostrou que o RCP, segundo esse modelo,
€ custo-efetivo para populagGes de alto risco e que o
custo é reduzido conforme aumenta a carga tabagica
em anos-mago; entretanto, o ganho de vida em anos
nao se eleva.3

Para analisar o custo-beneficio do rastreamento,
avalia-se inicialmente a relacdo custo-efetividade,
para a qual foi utilizada uma revisdo sistematica,
que incluiu 45 estudos, e cuja estratégia Patients of
interest, Intervention to be studied, Comparison of
interventions, and Outcome of interest (PICO) foi a
seguinte4®): populagdo de interesse: tabagistas (ou
ex-tabagistas) com idade entre 55 a 79 anos e carga
tabagica > 20 anos-mago; intervengdo: TCBD; controle:
radiografia de térax ou ndo rastreamento; e desfecho:
custo-efetividade do rastreamento com TCBD.

J Bras Pneumol. 2024;50(1):e20230233
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Quadro 3. Lung CT Screening Reporting and Data System (Lung-RADS®) versao 2022: classificagdo e recomendagdes
de condutas para nddulos pulmonares durante o rastreamento do cancer de pulméo (parte 1).

Classificacao Descricdo Manejo
Comparacao
Incompleto Exame de TC de toérax anterior localizado para comparacéo (ver Nota 1) com TC de torax
anterior
0 (prevaléncia Necessaria TCBD

populacional Parte ou todos os pulmoes nao podem ser avaliados adicional para RCP

estimada: ~1% )
*) Achados sugestivos de processo inflamatorio ou infeccioso (ver Nota 2) Lceligsem i

Negativo
Sem nodulos pulmonares OU nodulo com caracteristicas benignas
1 (prevaléncia « Calcificagoes completas, centrais, em pipoca, em anel concéntrico
populacional ou que contém gordura
estimada: 39%)

Nodulo justapleural
« Didmetro médio < 10 mm (524 mm?) na linha de base ou novo E
« Nodulo solido; margens suaves; forma oval, lentiforme ou triangular

Nodulo solido

e <6 mm (< 113 mm?®) na linha de base OU

« Nodulo novo < 4 mm (< 34 mm?)

Nodulo parcialmente solido

« < 6 mm de diametro médio total (< 113 mm?®) na linha de base

Nodulo nao solido

e < 30 mm (< 14.137 mm?3) na linha de base, novo ou em crescimento
Benigno ou

« > 30 mm (> 14.137 mm’®) estavel ou de crescimento lento (ver Nota .
Com base em 3) TCBD de triagem a

recursos de imagem cada 12 meses
ou comportamento
2 indolente

Nodulo de via aérea, subsegmentar na linha de base, novo ou estavel
(ver Nota 4)

Nodulos de categoria 3 que esta estavel ou diminuiu de tamanho na
TC de acompanhamento de 6 meses OU nodulos de categoria 3 ou 4A
que desaparecem no acompanhamento OU achados de categoria 4B
provaram ser benignos na etiologia apos avaliacao diagnostica

Nodulo parcialmente solido

e > 6 mm didmetro médio total (> 113 mm?) com componente
solido < 6 mm (< 113 mm? na linha de base OU

e Nodulo novo < 6 mm didmetro médio total (< 113 mm?)

Nodulo néo solido
. > 30 mm (> 14,137 mm?®) na linha de base ou novo

Cisto pulmonar atipico (ver Nota 5)
«  Componente cistico crescente (diametro médio) de um cisto de
parede espessa

Nodulo de categoria 4A que é estavel ou diminuiu de tamanho em 3
meses de acompanhamento de TC (excluindo nodulos nas vias aéreas)

Modificado de American College of Radiology Committee on Lung-RADS.(1®)

TCBD: TC de baixa dose; e RCP: rastreamento de cancer de pulméo.

Notas:

1. Exames prévios: se estiver esperando por exames anteriores (seja um teste de rastreamento prévio ou TC),
a categoria Lung-RADS 0 é temporaria até que o estudo de comparagdo esteja disponivel e uma nova categoria
Lung-RADS seja determinada.

2. Suspeita de doenga infecciosa ou inflamatoéria:

a. No caso de Lung-RADS 0 com 1-3 meses de acompanhamento, a TCBD pode ser recomendada por achados
pulmonares, sugerindo um processo infeccioso ou inflamatério indeterminado. Tais achados podem incluir
consolidagdo segmentar ou lobar, multiplos novos nédulos (> 6), grandes nodulos sélidos (> 8 mm) aparecendo
em um intervalo pequeno e novos nddulos em determinados contextos clinicos (por ex.: imunocomprometidos).
Em 1-3 meses de acompanhamento, uma nova recomendagao de manejo e classificagdo Lung-RADS devem ser
fornecidas com base nos nédulos mais suspeitos.

b. Novos nddulos sélidos ou parcialmente sélidos com recursos de imagem mais preocupantes para malignidade
do que um processo inflamatorio ou infeccioso, com o critério de tamanho Lung-RADS 4B podem ser classificados
como tais desde que tenham o diagndstico/avaliagéo clinica apropriada.

3. Nodulos sdélidos de crescimento lento ou vidro fosco: um ndédulo em padrédo de vidro fosco que demonstre
crescimento em multiplos testes de rastreamento mas ndo cumpre o limiar de aumento de tamanho de >1,5 mm
para qualquer intervalo de 12 meses pode ser classificado como Lung-RADS 2 até que o nédulo cumpra os critérios
para outra categoria, como desenvolvimento de um componente sélido (e entdo manejar critérios de nddulo sélido
por paciente).

(prevaléncia
populacional
estimada: 45%)
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Quadro 4. Lung CT Screening Reporting and Data System (Lung-RADS®) versdo 2022: classificagdo e recomendagdes
de condutas para nddulos pulmonares durante o rastreamento do cancer de pulméo (parte 2).

Classificacao

Provavelmente
benigno

Baseado em recursos

Descricéao
Nédulo sélido
>6a<8mm (=113 a < 268 mm?) OU
Novo 4 mm a < 6 mm (34 a < 113 mm?)
Nodulo parcialmente soélido
> 6 mm diametro médio total (> 113 mm?) com componente sélido
<6 mm (< 113 mm?® na linha de base OU
Novo < 6 mm didmetro médio total (< 113 mm?)

Manejo

3 g Nodulo nao sélido 6 meses nova TCBD
> 30 mm (> 14,137 mm?) na linha de base ou novo
(prevaléncia estimada Cisto pulmonar atipico (ver Nota 5)
na populacao: 9%) Componente cistico crescente (diametro médio) de um cisto de
’ parede espessa
Nodulo de categoria 4A que € estavel ou diminuiu de tamanho em
3 meses de acompanhamento de TC (excluindo nddulos nas vias
aéreas)
Nodulo solido
>8a<15mm (> 268 a < 1.767 mm?®) na linha de base OU
Crescimento < 8 mm (< 268 mm?) OU
Novo 6 a < 8 mm (113 a < 268 mm?)
Nodulo parcialmente soélido 3 meses nova TCBD
. > 6 mm de diametro médio total (> 113 mm) com componente
Suspeito s6lido de > 6 mm a < 8 mm (= 113 a < 268 mm®) na linha de base  PET/CT pode ser
4A - . ou considerado se
(prevalenc1~a estimada Componente solido novo ou em crescimento < 4 mm (< 34 mm?) ha um nddulo ou
na populacao: 4%) i . B 26
Nédulo nas vias aéreas componente solido 2
Segmentar ou mais proximal na linha de base ou novo (ver Nota 4) 8 mm (2 268 mm?)
Cisto pulmonar atipico (ver Nota 5)
Cisto de parede espessa OU
Cisto multilocular (na linha de base) OU
Cisto de parede fina ou espessa que se torna multilocular
Nodulo nas vias aéreas Encaminhamento
Segmentar ou mais proximal, e estavel ou em crescimento (ver para avaliacao
Nota 4) clinica futura
Nodulo solido TC de torax
> 15 mm (= 1.767 mm?®) na linha de base OU diagnostica com ou
Novo ou em crescimento > 8 mm? (> 268 mm?) sem contraste
Muito suspeito Nodulo parcialmente soélido
P Componente solido > 8 mm (> 268 mm?) na linha de base OU PET/CT pode ser
N Componente s6lido novo ou em crescimento > 4 mm (> 34 mm?)  considerado se
(prevalenc1~a estimada G L ha nédulos ou
na populacio: 2%) !sto pulmonar atipico (ver nota 5). tes solid
Cisto de parede espessa com crescimento da espessura/ GOSN 5 '3 _°S
nodularidade OU = 8.mm (2 268 m?);
Crescimento de cisto multilocular (diametro médio) OU retlraqa d'e TSI
Cisto multilocular (com loculacao aumentada ou opacidade nova/ de tec1.do, e/ou
aumentada (nodular, vidro fosco ou consolidacao) encammh.am_ento
X . L . L para avaliacao
Nodulo de crescimento solido ou parcialmente solido que dlinien aefetanal
demonstre crescimento em multiplos exames de rastreamento
Manejo depende
da avaliacao
(prevaléncia estimada Nodulos de categoria 3 ou 4 com recursos adicionais ou achados cllmca,. preferencia
4X do paciente e

na populacao:< 1%)

de imagem que aumentem a suspeita de cancer de pulmao

probabilidade de
malignidade (ver
Nota 6)
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Quadro 4. Lung CT Screening Reporting and Data System (Lung-RADS®) versao 2022: classificagdo e recomendagdes
de condutas para nédulos pulmonares durante o rastreamento do cancer de pulmao (parte 2). (Continuacdo...)

Classificacdo

Descricdo
Significativo ou
potencialmente

o - Modificador: pode adicionar a categoria 0-4 para achados nao
significativo

relacionados ao cancer de pulmao clinicamente significativos ou
potencialmente clinicamente significativos

De acordo com o

achado especifico
(prevaléncia estimada
na populacao: 10%)

Modificado de American College of Radiology Committee on Lung-RADS.(1®)

TCBD: TC de baixa dose.

Notas:

4. Nodulos nas vias aéreas:

a. Anormalidades endobrdénquicas ou endotraqueais que sdo segmentadas ou mais proximais sdo classificadas

como Lung-RADS 4A

b. Anormalidades segmentares ou multiplas anormalidades tubulares favorecem um processo infeccioso. Se ndo

forem encontrados nddulos obstrutivos subjacentes, esses achados podem ser classificados como Lung-RADS 0

(provavelmente infeccioso ou inflamatério) ou 2 (benigno).

c. A presencga de ar em anormalidades de vias aéreas segmentais ou mais proximais geralmente favorece secregoes. Se

nenhum nddulo de tecido mole subjacente for identificado, esses achados podem ser classificados como Lung-RADS 2.

d. Nodulos de vias aéreas segmentais ou mais proximais que sdo estaveis ou crescentes em 3 meses de

acompanhamento de TC sdo promovidos para Lung-RADS 4B com recomendacdes de manejo para avaliagdes

clinicas futuras (normalmente broncoscopia).

5. Cistos pulmonares atipicos:

a. Cistos de parede fina: cistos uniloculares com espessura uniforme < 2 mm. Cistos de espessura fina sdo

considerados benignos e ndo sdo classificados ou manejados por Lung-RADS.

b. Cistos de parede espessa: uniloculares com parede espessa uniforme, espessamento assimétrico de parede, ou

espessamento nodular de parede = 2 mm (componente cistico é o recurso dominante); manejar como um cisto

pulmonar atipico.

c. Cisto multilocular: cisto de parede fina ou espessa com separagdes internas. Manejar como um cisto pulmonar atipico.

d. Nodulo cavitario: espessamento de parede € o recuso dominante; manejar como um nddulo sélido (didametro

médio total).

e. Cisto com nddulo associado: qualquer cisto com nddulo (sélido, parcialmente sélido, ou em vidro fosco). Manejo

é baseado em critérios Lung-RADS para 0s recursos mais preocupantes.

f. Crescimento: > 15 mm de aumento no tamanho do nédulo (didmetro médio), espessura da parede e/ou tamanho

do componente cistico (diametro médio) ocorrendo dentro de um intervalo de 12 meses.

g. Cistos contendo fluidos podem representar um processo infeccioso e ndo sdo classificados no Lung-RADS, exceto

se outros recursos preocupantes sdo identificados.

h. Mdltiplos cistos podem indicar um diagndstico alternativo como histiocitose de células de Langerhans ou

linfangioleiomiomatose se ndo sdo classificados no Lung-RADS, exceto se outros recursos preocupantes sao identificados.

6. Categoria 4B: o manejo é prejudicado na avaliagdo clinica (comorbidades), preferéncia do paciente e risco de

malignidade. Radiologistas sdo encorajados a usar a ferramenta de avaliagdo de McWilliams et al.(**. ao fazer

recomendagdes.

Naquele estudo,*4? ficou claro que o rastreamento
anual com TCBD é custo-efetivo para a populagdo
desejada, e a relagdo custo-efetividade é ainda maior
para o rastreamento bianual; entretanto, ndo ficaram
claros os papéis dos modelos de predigdo de riscos e
das intervengdes para cessar o tabagismo.

Outra revisdo sistematica corroborou os achados
de custo-efetividade e sugeriu que o programa de
rastreamento deveria ser implantado mesmo em situagdes
de recursos financeiros limitados, ainda que realizando
a TCBD com frequéncia mais baixa (bianual). ) E
importante frisar que essa revisdo sistematica ndo
necessariamente reflete a realidade brasileira.

Um estudo realizado na China, um pais em
desenvolvimento e com alto indice de doencgas
granulomatosas, cujos indicadores se aproximam aos
dos indicadores brasileiros, mostrou, pelo modelo de
Markov, que o rastreamento com TCBD para pacientes
maiores de 60 anos custou US$ 113,88 milhdes, mas foi
custo-efetivo ao reduzir as mortes por CP em 16,1%.142)

Para chegar a relacdo de custo-beneficio a partir
da de custo-efetividade, devemos considerar, além
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da relagdo custo-efetividade da TCBD em relagdo a
mortalidade por CP, os seguintes aspectos(4137:143,144);

1. O custo do tratamento da doenga inicial é poten-
cialmente menor e apresenta melhores desfechos
do que o tratamento da doenga avangada, e o
rastreamento provavelmente aumentara o nimero
de doengas em estdgio inicial.

2. Orastreamento acaba por mudar o estadiamento
de CP que seriam diagnosticadas tardiamente,
conforme observagao do IELCAP.(149)

3. O custo de outros exames associados, como
bidpsias.

4. O paciente tratado, quando ainda assintomatico,
tende a retornar mais rapidamente ao trabalho,
gerando menor impacto socioeconémico causado
pela doenca.

5. Ha aumento no numero de internagdes por
fatores associados aos estagios avancados, como
dispneia, tromboembolismo e dor intratavel, o
que eleva os custos.

6. O programa de rastreamento deve ser associado
a carga tabagica, o que por si s6 leva a prevencao
de outras doencas, e, com isso, a reducdo de
custos.
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7. A TCBD tem baixo custo (cerca de US$ 250 nos
EUA em 2023) e sua disponibilidade tem aumen-
tado, mesmo em paises menos desenvolvidos.

8. As TCBD acabam por diagnosticar outras doengas
que ndo o CP, que podem ser tratadas oportu-
namente. Seu diagnodstico e tratamento elevam
os custos do programa, mas tendem a reduzir
a mortalidade global ndo especifica.

A analise considerando tais fatores é complexa, e
nenhum modelo preditivo pode trazer precisdao dos
custos. Ha estimativas em estudos norte-americanos;
porém, com valores diferentes e que dependem de
seguro saude e de outros fatores.*3”) Apesar disso, ha
concordancia na possibilidade de bom custo-beneficio
para a populagao de risco.**> Faltam dados brasileiros
de custo-efetividade e de custo-beneficio, mas é possivel
interpretar pelos estudos internacionais que o RCP no
Brasil trara resultados semelhantes.

Apds essa analise, pode-se concluir que o RCP
com TCBD ¢é provavelmente custo-efetivo, e seu
custo-beneficio, apesar de envolver multiplos fatores,
também tende a ser adequado. S3o necessarios dados
brasileiros para afirmar esses modelos, mas esse é um
campo aberto e de grande interesse, principalmente
aos pacientes que forem beneficiados pelo diagnostico
e tratamentos precoces, com reducdo de mortalidade.

PERSPECTIVAS DO RASTREAMENTO
(NOVOS MARCADORES)

e Sdo promissores, porém com eficacia em avaliacdo
e com alto custo.

e Estdo em estudo o uso de biomarcadores
tumorais moleculares e/ou baseados em proteina,
broncoscopia com autofluorescéncia, metilagdo
do DNA, respiragao exalada, DNA livre circulante,
microRNA, metabolémica e combinacdo de
imagens (deep learning) com biomarcadores.

Nos Ultimos anos estdo sendo investigadas novas

modalidades para o RCP. As principais necessidades
clinicas ainda ndo atendidas s&o o refinamento do risco
para melhorar a selecdo de individuos submetidos a
triagem e a caracterizacdo de nédulos indeterminados
encontrados durante a triagem baseada em TCBD.

No NLST foram armazenadas, para analise posterior,
amostras de sangue, urina e escarro de mais de 10.000
participantes.(146.147) Porém, até o momento, ainda
nado existem biomarcadores tumorais moleculares e/
ou baseados em proteinas que possam ser usados de
forma eficiente e implementados de forma confidvel
em um programa de rastreamento.®?

A broncoscopia com autofluorescéncia tem maior
sensibilidade para deteccdo de lesdes pré-cancerosas
da mucosa brénquica do que para a deteccdo de
lesGes bronquicas pré-cancerosas quando comparada
a broncoscopia convencional. Porém, os resultados
da maioria das séries publicadas ndo apoiam seu uso
como ferramenta de RCP.(148)

Alguns estudos apontam o papel da metilagdo do
DNA como um dos fatores-chave na progressao do
CP. Os estudos atuais foram realizados em tecido

tumoral; j& os achados em sangue e outras amostras
apresentaram menor sensibilidade e especificidade.*4*)
Outro estudo identificou a metilagdo do DNA no plasma
e no escarro com maior frequéncia em pessoas com
CP em comparagdo aos controles (p < 0,001) para
cinco de seis genes (SOX17, TAC1, HOXA7, CDO1,
HOXA9 e ZFP42).(t59

No condensado do ar exalado é possivel detectar
fragmentos volateis de células e de DNA. Alguns
estudos sugerem que essa matriz pode discriminar
nddulos benignos dos malignos e ainda prever resposta
a terapia e a presenca da recorréncia. Estudos para
treinamento e validacdo de nariz eletrnico portatil
para rastreamento encontraram precisdo diagndstica
de 83%. Essas descobertas sugerem que a respiragao
exalada seja um marcador valido de CP e possa ser
Util para a triagem de céancer.(151.152)

O DNA livre circulante parece ser mais adequado para
determinar as mutagbes do gene condutor naqueles
pacientes com neoplasia ja conhecida, ao invés de
realizar diagndstico precoce. Em estudos iniciais, ele
ndo previu o risco de CP mas previu a sobrevivéncia
no momento da cirurgia. Por outro lado, uma analise
retrospectiva de microRNAs mostrou o potencial para
aumentar a especificidade da TCBD, com notavel
redugdo de cinco vezes na taxa de falso-positivos.(15?
Além disso, o microRNA pode auxiliar a estratificar
o risco de CP em associagao aos achados da TCBD.
Essa estratificacdo de risco esta agora sendo testada
prospectivamente dentro de um ensaio de rastreamento
com mais de 4.000 pessoas. (154155

As alteracdes nos metabdlitos do CP (metaboldmica:
modificagdes na glicdlise, no ciclo do acido citrico, no
metabolismo de aminoacidos e na sintese da membrana
celular) fornecem uma leitura funcional direta das
alteragdes fenotipicas associadas ao desenvolvimento
de tumores pulmonares, podendo auxiliar a diferenciar
subtipos histoldgicos ou mutagbes-alvo.(156)

A combinacdo de aprendizado profundo baseado
em imagens (deep learning) com biomarcadores
pode ser uma ferramenta eficaz na caracterizagdo de
nodulos pulmonares. A andlise por radiémica é capaz
de identificar mutagdes relacionadas a EGFR e KRAS
e prever sobrevivéncia. Alguns estudos mostraram
que a integracdo de biomarcadores e caracteristicas
radioldgicas é um bom preditor de CP. Os modelos
integrados superam o uso de biomarcadores séricos
isolados e representam uma abordagem muito
promissora para o futuro da detecgdo precoce do
CP, especialmente se a inteligéncia artificial for
incorporada.®4”)

A comunidade cientifica também aguarda os resultados
do estudo Atlas do Genoma Livre de Células Circulantes
para a detecgdo precoce do cancer. Amostras de plasma
coletadas durante 5 anos de acompanhamento serdao
analisadas por sequenciamento de genoma completo,
integrando informacdes clinicas dos pacientes.(1°7:158)

Todas essas ferramentas podem ser de grande
importancia no futuro do rastreamento; porém, o
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RECOMENDAGOES DA SBCT, SBPT E CBR PARA O RASTREAMENTO DO CANCER DE PULMAO NO BRASIL
SBCT, SBPT AND CBR RECOMMENDATIONS FOR LUNG CANCER SCREENING IN BRAZIL

CONCEITOS SOBRE RASTREAMENTO E PORQUE RASTREAR

0 diagnéstico do cancer de pulmao nos estagios iniciais reduz a mortalidade

e os custos da sadde.

No rastreamento a alvo &

com periodicidade definida, dentro de programa de qualidade dos exames e

fluxogramas de decisoes.

Desafios para implementagéo de programas de rastreamento no Brasil:

« Limitagdes orgamentarias;

* Heterogeneidade da distribuiggo de recursos humanos e de equipamentos;

« Barreiras socioculturais;

e 9,1% dos brasileiros
adultos sdo fumantes.

Afumaga do tabaco contém

eletronicos part
crescente entre

& iciais & satde e pelo

« Falta de politicas publicas de saade

A cessagao do tabagismo
deve fazer parte dos
programas de rastreamento.

CRITERIOS DE
ELEGIBILIDAD E DO RASTREAMENTO

Critérios de el lade:
« Fumantes/ex-fumantes, com idade 2 50 anos e
carga tab@gica > 20 anos-mago.

Critérios de excluséo:

« Idade > 80 anos;

+ Cessagdo do tabagismo > 15 anos;

« sintomas sugestivos de cancer de pulm@o ou
histéria de cancer de pulméo;

« Estado funcional e/ou comorbidades que
impegam o tratamento curativo.

REQUISITOS MINIMOS DA TCBD

« Espessura de corte de 2,5 mm ou menos,
preferencialmente < a1mm;

« Rotagdo do gantry de 500 ms ou inferior;
« Tempo de varredura do térax inferior a 10

aos niveis de

n@o transmi
menos 60 cancerigenos.

NOGOES BASICAS SOBRE O TRATAMENTO DO TABA

Cessar o tabagismo reduz riscos,
complicagées e mortalidade de doengas
crénicas, incluindo céncer, e aumenta a o

expectativa e a qualidade de vida.

ACHADOS INCIDENTAIS
NA TCBD E SUAS IMPLICAGOES

Os achados clinicalmente relevantes incluem pneumonia,

EPIDEMIOLOGIA DO TABAGISMO

0 uso dos dispositivos

0 tabagismo & a maior
pelo menos 250 substancias  cqusa de doengas cronicas . letais.

EPIDEMIOLOGIA DO CANCER DE PULMAO

-

a fumar &
os jovens.

B

Apenas 15% sGo
diagnosticados nos
estagios iniciais,
potencialmente
curaveis.

Uma das
neoplasias mais
frequentes e

O tabagismo
continua como a
principal causa.

ssiveis.

GISMO

Bases do tratamento:

Decisdo/determinagdo e forga de vontade do paciente;
Apoio comportamental individual ou em grupo;
Medicamento - i¢ao de nicotina, ou

ALTERAGOES COMPATIVEIS
COM LESOES GRANULOMATOSAS

A alta prevaléncia de doengas granulomatosas & um desafio para

do rastreamento do cancer de

aneurisma aértico 25,5 cm, ia lobar ou lesGo tagdo e cu:
suspeita de cancer, pleural ou pericardi puImao no Brasil
Achados incidentais na TCBD do térax e ndo i ao

cancer de pulméo (maioria irrelevante)

Consi i de ajustes nos algoritmos de condugéo
de nédulos pam a populagéo brasileira.

A iacdo baseada nos e aconduta
Quando relevantes e conduzidos adequadamente podem podem reduzir as taxas de positividade, de falso-positivos e de
melhorar o a ea de e q as nossas taxas de

vida dos rastreados.

AQUISIGOES VOLUMETRICAS

Potenciais ganhos:

Potenciais desafios:

procedimentos invasivos com a dos paises desenvolvidos.

OS MODELOS PROBABILISTICOS REDUZEM O NUMERO DE FALSO-POSITIVOS?

sim, os modelos de predig@o podem melhorar as intervengdes clinicas, o desenvolvimento dos cuidados & populagao e a otimizagéo de recursos.

Entretanto, 6 necessdrio validar os mesmos para populagaes heterogéneas e definir a nota de corte para as condutas em relagéo o risco de cancer.

RISCOS DO RASTREAMENTO

« Exposig@o & irradiagdo - risco
relativamente baixo com TCBD.

« Voltagem do tubo entre 100-120 kVp (para pacientes
de tamanho padréo);
« Corrente do tubo (mAs) preferencialmente

dulad 6
+ Dose de radiagdo méxima estabelecida paru
rastreamento corresponde a um indice de dose

+ Ansiedade, exames e mtervena;oes
ias, e piora da i
de vida devido a:

. . " « Dific na Go de
+ Maior d das 3 4 "
i " N - nédulos adjacentes a outras estruturas
. al dos nodulos: pulmonures,
+ Aumento na ] iagdo de nédulos

de crescimento dos nédulos (TDV)

+ Diferengas entre medidas

© Resultados falso-positivos;
© Sobrediagnéstico;

por

. i da

« Variagdes segundo protocolos de
reconstrugdo tomogréficos;

© Achados incidentais irrelevantes;
© Decisdes equivocadas.

destes Observagdo: a educagao e as orientagtes

volumétrica (CTDIvol) de 3 mGy - dose de radiagéo

pulmao, equipe multidisciplinar e condutas
efetiva <1 msv (para pacientes de tamanho padréo).

compartilhadas reduzem os riscos.

softwares em todo o territério nacional.

ESTRUTURA MINIMA E O ‘
PAPEL DA EQUIPE MULTIDISCIPLINAR {— CUSTO VERSUS BENEFICIO DO RASTREAMENTO
Centros de rastreamento: O rastreamento do cﬁncer.de pulméo com TCBD é.
. E Itidiscipl o fetivo, e seu cu , apesar
duipemd tld::ilr:)t’g:::uru.recnftamzz: tomaca e ’_:7 de envolver muluplos fatores, também tende a ser adequado.

realizar diagnéstico diferencial nos casos de teste positlvo e
tratamento adequado nos casos de cancer.

Estrutura minima:

+ Acesso a programa de cessagdo do tabagismo.
« Servigo de rcldlologlu com TCBD (baixa voltagem, 16 canais);
« Equipe i e i dos laudos
(Lung-RADS);

+ Acesso a PET-TC — diagnéstico e estadiamento
pré-cirargico;

PERSPECTIVAS DO RASTREAMENTO (NOVOS MARCADORES)

« Promissores, porém com eficécia
- "
{ y .'f = em avaliagdo e com alto custo.

% =« Em estudo: biomarcadores tumorais moleculares e/ou
— .

- ﬁ em proteina, com autofit

) metilagéo do DNA, respiragéo exalada, DNA livre circulante e

e
MicroRNA, metaboldmica e combinag@o de imagens (deep
learning) com biomarcadores.

. ia para realizaga
de biopsias; "
« Centro cirdirgico - e cirurgias vi isti

« Estrutura para navegagdo dos pacientes.

Colégio Brasileiro de Radiologia
e Diagnodstico por Imagem

Sociedade Brasileira de
Pneumologia e Tisiologia

Figura 2. Resumo dos principais pontos das recomendagdes de rastreamento do cancer de pulmé&o no Brasil. TCBD: TC
de baixa dosagem; TDV: tempo de duplicacdo de volume; e Lung-RADS: Lung CT Screening Reporting and Data System.

sua incorporagdo as praticas clinicas em medicina
populacional.

alto custo no desenvolvimento e na implementagdo
desses métodos pode ser um fator limitante na
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CONSIDERAGOES FINAIS

A detecgdo precoce do CP é fundamental para a
melhora dos seus desfechos clinicos. A abordagem da
populagdo vulneravel, principalmente fumante, deve
ser feita de forma multiprofissional, contando com
0 auxilio e a participacdo do poder publico, agentes
comunitarios de salude, familiares e instituicdes de
apoio a pacientes.

No presente documento, os especialistas de trés das
principais sociedades médicas dedicadas ao tratamento
das doencas toracicas (SBPT, SBCT e CBR) reuniram-se
para constituir o grupo de estudo, visando formular
as primeiras recomendacdes de RCP no Brasil, e este
€ o primeiro passo para discussdes sobre o tema, de
relevada importancia.

Na Figura 2, apresentamos um infografico com o resumo
dos principais pontos das presentes recomendacdes.
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