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• 50-74 YO

•>15 cigarettes/d for >25yrs  or > 10 c/d for >30yrs

• Current or quit ≤ 10 years ago

• Nodular volume (semi-automated software)

• baseline, year 1, year 3, year 5.5

• Volume CT vs no screening

• N=15,789 (M:F= 13,195: 2,594)

• lung cancer-related mortality at 10 years in 

male: RR 0.76 (p=0.01)

NELSON (2020)NLST (2011)

• 55-74 YO

• > 30 PY

• Current or quit ≤ 15 years ago

• LDCT vs CXR

• baseline, year 1, year 2 (annual)

• Largest nodular diameter

• Median f/u: 6.5 yrs

• 20% reduction of lung cancer-related mortality

(p=0.004)
N Engl J Med 2011;365:395-409; N Engl J Med 2020;382:503-13



JAMA 2021;325(10):971-987

• Reviewed 223 articles on LDCT lung cancer screening

• False-positive leading to unnecessary tests: Number needed to screen (NNS) to prevent 1 

lung cancer deaths: 323 over 6.5 years in NLST; 130 over 10 years in NELSON

For every 1000 persons screened in the NLST, false (+) results led to 17 invasive procedures

• Overdiagnosis: 0%-67% chance that a lung cancer was overdiagnosed.

• Radiation exposure: Lifetime risk of cancer from radiation of 10 annual LDCTs: 0.26 ~ 0.81 

major cancers for every 1000 people screened.

Need for risk prediction model or biomarkers!



AptoDetectTM-Lung; 개발 및 임상시험

Score ≥5➔ high risk

Score <5➔ low risk



AptoDetectTM-Lung; 탐색 및 확증 임상시험



Comparison among different biomarker panels



선별 진단보조 진단(확증) 관리

고위험군 선별

• 저선량 CT의 높은 위양성/방
사선 노출 문제

• 저선량 CT와 동반 사용 시 성
능 향상

• 선별검사의 새로운 모델

진단보조

• 저선량 CT와 함께 사용

• 양성예측도(PPV) 향상

• 진단의 불확실성 감소

• 사회적 의료비용 감소

• 환자 삶의 질 향상

치료 후 관리

• 수술 후 환자 재발 관리

• 폐암의 전이 후속 관리

• 단일 종양표지자 대체(Cyfra
21.1, CEA, NSE, etc)

AptoDetectTM-Lung; 대규모 전향적 연구의 필요성

• ‘신의료기술 평가유예*’ 대상 선정 (2022.7)

• 대규모 전향적, 연구자 주도 다기관 연구를 계획함

*1회에 한하여 2년간유예하여 임상의료현장에서 사용가능한 의료기술
➔비급여로 임상에서 처방/사용가능



Apto_RADS: 연구개요

• 연구목적: 흉부 CT 상 Lung-RADS 범주 3~4의 폐결절이 발견된 환자에서 폐암의 위험도
를 예측하는데 있어 AptoDetect-Lung의 임상적 유효성을 평가

• 총 연구 기간: IRB 승인일 ~ 2025년 9월 30일
✓ 대상자 등록 기간: 약 1년
✓ 대상자 추적 관찰: 마지막 대상자 등록 후 약 2년

• 선정기준: 1) 본 연구 참여에 서면으로 동의한 자
2) 만 19세 이상의 성인 남녀
3) Lung-RADS® version 1.1 범주 3 ~ 4에 해당되는 고형 또는 부분고형 결절

이 있는 환자

• 유효성 평가기준: 민감도, 특이도, 양성/음성 예측도



• Lung-RADS 범주 3-4에서 AptoDetect-Lung의 유효성을 평가한 연구는 없음.

• 기존연구에서 나이, 흡연유무, 금연기간 및 chest CT를 통한 폐암의 예측력은 AUC

0.772 (95% CI: 0.742-0.799)  (JAMA Netw Open. 2019 Mar 1;2(3):e190204.) 

• lung-RADS 범주 3-4 에 대한 AptoDetect-Lung의 AUC 진단력이 0.8이고, lung cancer는
20% 정도라고 가정. 

• Two-sided confidence interval for ROC curve’s AUC를 계산, CI width 0.05이내의 검정
력을 가지는 연구를 계획함.

• 대상자수 산출 프로그램:

Apto_RADS; 목표 대상자수 산출









• Two-sided confidence interval for ROC 

curve’s AUC를 계산.

• confidence interval width 0.05이내
• AptoDetect-Lung의 AUC 진단력 0.8, lung 

cancer는 20%로 가정. 



Dropout rate 20% 를 고려하였을때 2,994
명이 필요➔ 총 3,000명의 대상자를 등록
하기로 결정.



Apto_RADS; 참여기관 (총 8개 기관)

• 기관별 200~900명의 환자등록 필요



연구진행을 위한 준비 (1): LUNG-RADS 판정



연구진행을 위한 준비 (2): 검체 분석 및 수납

• 1년동안 각기관당 최소 200~ 최대 900건의 검체 분석을 위해

• 각기관에서 AptoDetect-Lung 비급여 처방코드 생성

• 진단검사 의학과 채혈 후 수탁분석기관인 ㈜이원의료재단으로 검체 이송.

• 또한 각기관의 연구비 후불제 시스템 이용

➔ 인체유래물연구 동의서 필요없음.

연구간호사 및 lab technician의 업무 로딩을 최소화 가능.

기존계획



• 2022년 8월: 경희대병원과 서울아산병원 신규과제 제출

• 심의결과: 본 연구가 ‘임상적 성능시험’에 해당되는지 유무를 규제기관

(식약처)에 확인하도록 요청 받음.

IRB심의 접수 및 심의결과



1. “체외진단의료기기”란 사람이나 동물로부터 유래하는 검체를 체외에서 검사하기 위하여 단독 또는 조합하여 사용되는 시

약, 대조ㆍ보정 물질, 기구ㆍ기계ㆍ장치, 소프트웨어 등 「의료기기법」 제2조제1항에 따른 의료기기로서 다음 각 목의 어

느 하나에 해당하는 제품을 말한다.

가. 생리학적 또는 병리학적 상태를 진단할 목적으로 사용되는 제품

나. 질병의 소인(素因)을 판단하거나 질병의 예후를 관찰하기 위한 목적으로 사용되는 제품

다. 선천적인 장애에 대한 정보 제공을 목적으로 사용되는 제품

라. 혈액, 조직 등을 다른 사람에게 수혈하거나 이식하고자 할 때 안전성 및 적합성 판단에 필요한 정보 제공을 목적으로

사용되는 제품

마. 치료 반응 및 치료 결과를 예측하기 위한 목적으로 사용되는 제품

바. 치료 방법을 결정하거나 치료 효과 또는 부작용을 모니터링하기 위한 목적으로 사용되는 제품

2. “검체”란 인체 또는 동물로부터 수집하거나 채취한 조직ㆍ세포ㆍ혈액ㆍ체액ㆍ소변ㆍ분변 등과 이들로부터 분리된 혈청,

혈장, 염색체, DNA(Deoxyribonucleic acid), RNA(Ribonucleic acid), 단백질 등을 말한다.

3. “임상적 성능시험”이란 체외진단의료기기의 성능을 증명하기 위하여 검체를 분석하여 임상적ㆍ생리적ㆍ병

리학적 상태와 관련된 결과를 확인하는 시험을 말한다.



• AptoDetect-Lung 비급여 처방코드 생성 ➔ 채혈후

수탁분석기관으로 배송 및 분석.

• 인체유래물연구 동의서 필요없음.

• 연구간호사 및 lab technician의 업무 로딩을 최소화 가능.

기존계획 변경계획

• 연구용 채혈➔ 각 기관에서 처리 및 보관

➔ 연구용 검체를 분석할 제3의 분석기관으로 주기적 배송.

• 인체유래물 연구 동의서 필요.

• 연구간호사 및 lab technician의 업무 증가 (검체 이송 및 보관).

• 계획서, 동의서, 연구비 책정을 처음부터 다시 시작.
• IRB 변경 제출 및 승인.
• 분석기관 섭외 및 검사 셋업 필요.
• 또한 임상적 성능시험 관리 규정에 따라…



매년임상적 성능시험 종사자 교육을 8시간이상

임상적 성능시험 관리기준

인수·재고관리·사용수량, 반납

임상적 성능시험 관리자료



모든 연구진(PI, Sub-I, CRC)들은 매년 임상적 성능시험
종사자 교육을 8시간이상 이수 필요함!





일정 예상 기간 비고

변경 계획서 V2.1 최종화 2023년 02월 예정

각 기관에 변경 계획서 승인 2023년 03월 예정

주관기관과 실시기관 계약체결 2023년 04월 예정

AptoDetectTM-Lung 검사 셋팅 완료 2023년 05월 예정 ▪ 장비 구입 및 셋팅: 약 2.5~3.5 예상

첫 대상자 등록(FPI) 2023년 05월 예정

중간분석 2023년 11월 예정 ▪ 목표대상자 수 50% 등록 시 고려

마지막 대상자 등록(LPI) 2024년 04월 예정 ▪ 대상자 등록 기간(약 12개월)

추적 관찰 2026년 04월 예정 ▪ 마지막 대상자 등록 후 FU 2년

DB cleaning & DB Lock 2026년 05~06월 예정 ▪ 2달 예상

자료 분석 및 논문 2026년 7월 이후



• 나이, 흡연력, LDCT를 이용한 현재의 폐암 스크리닝의 한계를 극복하기 위해서는

바이오마커 도입을 통한 고위험군의 예측이 필요함.

• “임상적 성능시험”으로 진행시, 임상적 성능시험 실시 및 관리에 관한 규정에 따

라 종사자 교육, 관리자료의 주기적 제출, 인수·재고관리·사용수량, 반납 등에 대한

모니터링 등이 필요.

• 따라서 체외 진단 의료기기를 이용한 연구를 계획할 때, 단순 검체이용 연구인지

“임상적 성능시험”인지 확인하고 연구를 진행해야 함.



THANK YOU FOR YOUR ATTENTION !!

KHU Medical Center

humanmd04@hanmail.net
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