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Risposta degli Autori

Sono stati organizzati diversi trial randomizzati e con-
trollati per dimostrare una riduzione della mortalita del
cancro polmonare con 'uso della low dose computed tomo-
graphy (LDCT) (11). Lo studio di maggiore dimensione &
il National Lung Screening Trial (NLST) organizzato dal
National Cancer Institute degli Stati Uniti (1). Il NLST ha
arruolato 53.456 soggetti di etd compresa tra 55 e 74 anni
con storia di almeno 30 pacchetti-anno del fumo. I sogget-
ti, dopo uno screening di base, sono stati assegnati al brac-
cio dei trattati (screening annuale per due anni con LDCT)
o al braccio di controllo (radiografia del torace). I soggetti
sono stati seguiti nel tempo per cinque anni dopo la rando-
mizzazione. L'analisi dei dati dopo 6-8 anni di follow-up
ha mostrato 442 morti per cancro al polmone nel braccio di
controllo contro 354 nel braccio di trattamento, che rappre-
senta una riduzione del 20.3%.

Altri trial di minore dimensione sono stati iniziati in al-
cuni paesi dell’Europa. Degli studi europei, finora solo tre
hanno pubblicato i risultati.

Studio italiano Dante (5). I partecipanti di questo studio
erano fumatori attivi o ex-fumatori con una storia di alme-
no 20 pacchetti-anni e unetd di 60-74 anni. All’arruola-
mento, tutti i partecipanti hanno eseguito una radiografia
del torace e un esame citologico. I soggetti senza alterazioni
sono stati assegnati in modo casuale al braccio di screening
(5 round annuali di screening con LD-CT) o al braccio di
controllo (nessun esame di screening). Dopo 33 mesi di
follow-up, il cancro polmonare ¢ stato diagnosticato in 60
dei 1276 (4.7%) soggetti del braccio di screening e in 34
dei 1196 (2.8%) del gruppo di controllo. Anche se la per-
centuale di tumori polmonari precoci (stadio I) era signifi-
cativamente pit alta nel braccio di screening rispetto al
braccio di controllo (54 vs 34%, p <0.06), tra i due bracci
non vi era alcuna differenza statisticamente significativa
della mortalita per tumore polmonare (1.6 vs 1.7%).

Studio Multicentric Italian Lung Detection (10). In
questo studio, i partecipanti sono stati randomizzati e asse-
gnati a tre bracci: screening LDCT annuale (1186 parteci-
panti); screening LDCT biennale (1186 partecipanti);
braccio di controllo (1723 partecipanti). Dopo 4.4 anni di
follow-up, il cancro polmonare ¢ stato diagnosticato in 29
dei soggetti screenati annualmente e in 20 di quelli scree-
nati ogni due anni. La maggior parte dei tumori (63%) era-
no in stadio L. Il tasso di mortalitd per cancro polmonare
era pilt alto (216 per 10°) nel braccio con screening annuale
e minore (109 per 10°) sia nel braccio screening biennale sia
nel braccio di controllo. La differenza non era tuttavia sta-
tisticamente significativa.

Studio Danish Lung Cancer Screening (12). Questo
studio ha incluso fumatori attivi o ex-fumatori da meno di
10 anni, con almeno 20 pacchetti-anno. I partecipanti sono
stati randomizzati in due bracci (ciascuno con 2052 parte-
cipanti): un braccio di screening LDCT con screening an-
nuale per 5 anni, e un gruppo di controllo senza nessun
esame. Come negli altri programmi di screening, il cancro
del polmone era piu frequentemente rilevato nel braccio di
screening rispetto al braccio di controllo gruppo (69 vs 24,
p> 0.001). La mortalita per cancro polmonare non era, tut-
tavia, significativamente differente tra i due gruppi

Riassumendo, nessuno dei tre studi europei ha rilevato
una significativa riduzione della mortalita cancro-correlata;
ancora pil sorprendente ¢ il fatto che tutti e tre gli studi
hanno mostrato un aumento della mortalitd per tutte le
cause nel braccio di screening. Le ragioni delle differenze
tra studio americano e studi europei non sono ancora pie-
namente comprese.

Lalta risoluzione delle immagini prodotte dalle attuali
CT rivela piccoli noduli polmonari benigni in circa il 40-
70% dei pazienti. Sebbene questi noduli raramente rappre-
sentano un problema di salute significativo, richiedono pro-
cedure di follow-up e contribuiscono all'insorgenza di ansia
nel paziente e ad aumentare l'esposizione a radiazioni e i
costi. Lesposizione a radiazioni ionizzanti da CT & un po-
tenziale rischio, anche se & difficile quantificarne
I'importanza. Nel NLST, la dose media efficace per esame
di screening era 1.6 mSv per gli uomini e per le donne 2.1
mSv (7). Tuttavia, a causa dell’elevato numero di screening
positivi che hanno richiesto ulteriori valutazioni, la dose
media effettiva stimata ¢ stata pari a 8 mSv (7). Sulla base
di questi dati, ¢ stato stimato che, per 2500 persone con-
trollate, ci dovrebbe essere un decesso per cancro causato
dalle radiazioni di imaging (2).

Presumendo che lo screening con LDCT comporti uno
spostamento a sinistra della distribuzione per stadio della
malattia nel 50% dei casi e una riduzione del 13% della
mortalita, il rapporto costo-efficacia per ogni anno salvato
dallo screening, aggiustato per la qualita di vita, sarebbe:
116.300 dollari per i fumatori attuali; 558.600 dollari per i
fumatori che hanno deciso attualmente di smettere;
2.322.700 dollari per gli ex fumatori. Questi ricercatori
hanno concluso che lo screening del cancro del polmone
non ¢ conveniente, soprattutto tra i soggetti con bassi livelli
di esposizione al tabacco (8).

Infine, secondo American College of Chest Physicians
(3), American Association for Thoracic Surgery (6), Ame-
rican Cancer Society (13), e International Association for
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the Study of Lung Cancer Computed Tomography Scree-
ning (4), lo screening per la diagnosi precoce di cancro pol-
monare € oggi un argomento di ricerca - da eseguire in
centri esperti e con approccio multidisciplinare - e non un
imperativo di salute pubblica da applicare routinariamente,
come sembra suggerire il Dott. Merler (9).
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