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RESUMEN

Introduccion. Segun cifras del quinquenio 2002-2006 para Uruguay (cancer, 2002-2006), en
hombres existen 137 casos de cancer de tiroides en todo el pais, correspondiendo a una tasa ajustada
de 1.49 % y una tasa cruda de 1.75%. Con respecto a las mujeres el niimero es 599, siendo la tasa de
incidencia ajustada de 6.11% y la cruda 7.15%, con una mortalidad de 0.47%.

El tratamiento primario de todas las formas de cancer de tiroides es la cirugia. Generalmente se
recomienda extraer toda la glandula, o la mayor cantidad de tejido tiroideo que se pueda extraer de
una manera segura. Para determinar si todavia persisten células tiroideas, posteriormente a la
tiroidectomia, en vistas a la realizaciéon de tratamientos primarios o complementarios con [131 es
necesario incrementar el nivel de TSH y asi aumentar la fijacion del 1131 en las células que se desea
destruir. Esto se puede lograr de dos formas: generando hipotiroidismo dejando de tomar la hormona
tiroidea (lo que podria generar sintomatologia) para incrementar la producciéon de TSH natural, o
administrando inyecciones de TSH humana sintética (Thyrogen®).

Objetivos. Determinar la eficacia y seguridad de la administracion de TSH humana recombinante
previo al uso de 1131 en el tratamiento de pacientes con cancer de tiroides, en los que se busca la
remocion post quirurgica de células tiroideas remanentes.

Método. Se realiz6 una busqueda bibliografica de revisiones sistematicas y ensayos clinicos
aleatorizados en bases electrdnicas Cochrane, Pubmed y Lilacs, que compararan ramas de tratamiento
cony sin TSH humana recombinante.

Resultados. Los resultados para los puntos finales seleccionados de eficacia y seguridad fueron:
porcentaje de ablacién de restos de tiroides post cirugia, remisién parcial o completa del tumor
metastasico, muerte por cualquier causa, calidad de vida, exposicién a la radiacién, efectos adversosy
niveles de tiroglobulina. Los resultados analizados no muestran diferencias significativas entre TSH
sintética y retiro de la hormona tiroidea, para el tratamiento del cancer de tiroides en términos de
porcentaje de ablacion de restos de tiroides. Sin embargo se encontraron beneficios clinicos
significativos en el efecto de la exposicion a la radiacién global y en la calidad de vida.

Discusion y Recomendaciones. La TSH sintética ha demostrado ser un farmaco eficaz y seguro para
el tratamiento de pacientes con cancer de tiroides, si bien no se encuentran diferencias significativas
en el porcentaje de ablacién de restos de tiroides, clinicamente mostré un beneficio significativo en la
calidad de vida frente a la alternativa terapéutica. Para decidir sobre una eventual inclusién de la TSH

sintética al FTM, se recomienda realizar una evaluaciéon econémica.
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INTRODUCCION

Contexto epidemioldgico

El cancer de tiroides es el cancer endocrinoldgico mas frecuente; sin embargo, es raro en comparacién
con otros canceres. En los Estados Unidos s6lo hay aproximadamente 20.000 pacientes nuevos por
afo.

En el Uruguay, segun cifras del quinquenio 2002-2006, (cancer, 2002-2006), la tasa ajustada de
incidencia de cancer de tiroides fue de 1.49 por 100.000 y la tasa cruda de 1.75 por 100.000.

El prondéstico para los pacientes con cancer de tiroides es en general muy bueno, ya que la mayoria de
los canceres de tiroides pueden ser curables con cirugia.

Caracteristicas de la enfermedad

El cancer de tiroides es en general una neoplasia de buen pronéstico con sintomatologia que es por lo
general no invalidante (el cancer de tiroides rara vez produce dolor o incapacidad. El pronostico es
mejor en pacientes jévenes que en aquellos mayores de 40 afios. Los pacientes con cancer papilar con
tumor primario confinado dentro de la propia glandula tiroides tienen un muy buen prondstico ya que
s6lo 1 de cada 100 pacientes muere de cancer de tiroides 25 afios mas tarde. El pronéstico no es tan
bueno en pacientes mayores de 40 anos con tumores mayores de 4 centimetros (1 % pulgadas) de
didmetro.

El tratamiento primario de todas las formas de cancer de tiroides es la cirugia. Generalmente se realiza
la tiroidectomia total o de no ser posible, se realiza la extracciéon de la mayor cantidad de tejido
tiroideo posible de una manera segura. Después de la cirugia los pacientes requieren sustituciéon
hormonal de por vida. Con frecuencia, el cancer de tiroides se cura sélo con la cirugia, especialmente si
el cancer es pequefio.

Sin embargo, después de la extirpacion de la glandula tiroides (tiroidectomia) puede ser necesaria la
realizacion de tratamientos complementarios con 1131, Para el mismo es necesario obtener niveles altos
de la Hormona Estimuladora del Tiroides (TSH) con lo que se logra una buena fijacion del I a las
células tiroideas residuales o metastasicas.

La retirada de la hormona tiroidea durante cuatro a seis semanas (con el consiguiente aumento de la
TSH natural) se ha utilizado durante mas de 50 afios para el tratamiento del cancer diferenciado de
tiroides metastasico con 1131 después de la tiroidectomia pero esto conlleva la generaciéon de un
hipotiroidismo muchas veces sintomatico con las consiguientes molestias para el paciente. Existe
actualmente otro enfoque terapéutico para prepararse para la radiacion con I131 y es utilizar
inyecciones de hormona recombinante humana, (tirotropina, TSH) que estimula y expone las células
neoplasicas tiroideas remanentes para que puedan ser mas facilmente eliminadas por la
administraciéon de Radioisétopos Marcados.
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Eficacia y sequridad del uso de TSH humana recombinante para el tratamiento de
pacientes con cdncer de tiroides.

DESCRIPCION DE LAS TECNOLOGIAS EN EVALUACION

Farmaco en evaluacion

Nombre comercial:
Forma farmacéutica:
Via de administracion:

Laboratorio:

Indicaciones terapéuticas:

Thyrogen®

Polvo liofilizado para inyectable
Intramuscular

Laboratorios Clausen S.A.

En combinacion con lodo radiactivo, como estimulacion pre-
tratamiento para la ablacién de restos tiroideos en pacientes con bajo
riesgo tiroidectomizados que estén en tratamiento con terapia de
supresion hormonal. Herramienta para la deteccién de restos tiroideos
y de cancer de tiroides bien diferenciado en pacientes
tiroidectomizados en tratamiento con terapia de supresiéon hormonal.

N2 de registro: 42197

Descripcion de las tecnologias alternativas.

El procedimiento habitual es suspender la administraciéon de hormona tiroidea, aproximadamente
entre 4 a 6 semanas. No existe tratamiento con otros fairmacos.

OBJETIVO

Determinar la eficacia y seguridad de la administraciéon de TSH humana recombinante previo al uso de
[131 en el tratamiento de pacientes con cancer de tiroides, en los que se busca la remocién post
quirdrgica de células tiroideas remanentes. Se realiza la comparacién con el tratamiento estandar
actual que es el retiro de la sustitucién hormonal.

METODOLOGIA

Estrategia

Para comparar la eficacia y seguridad del farmaco se buscaron revisiones sistematicas cuyo objetivo
fuera evaluar el tratamiento de pacientes con cancer de tiroides, y que incluyeran como estrategia
terapéutica la TSH humana recombinante. Posteriormente se realizé una busqueda sistematica de
ensayos clinicos aleatorizados y controlados (ECAs) posteriores al ultimo estudio incluido en la
revision.
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Criterios de busqueda.

Se realizaron busquedas bibliograficas en PUBMED, Cochrane LIBRAR y LILACS. La dltima busqueda
fue realizada el 15/09/2011.

Palabras claves: Thyrogen, Cancer, Thyroid.

Estrategia de buisqueda en PUBMED: ((recombinant human thyrotropin OR thyrogen) AND cancer
thyroid Limits: Humans, Meta-Analysis, Randomized Controlled Trial, date range, 2009, 12, 01).

La estrategia de busqueda de Cochrane: recombinant AND human AND thyrotropin and cancer and
thyroid.

La misma estrategia se utiliz6 para la busqueda en LILACS.

Adicionalmente se realizé bisqueda manual de la bibliografia relevante de los articulos seleccionados.

Finalmente, también se revisaron informes de evaluaciéon de tecnologias generados por agencias
idoneas en la tematica y la bibliografia citada por ellos.

Seleccion de estudios.

Sobre el total de resultados encontrados, se realiz6 una primera seleccion revisando titulo y resumen
de cada publicacién, descartando las que no corresponden a ensayos controlados y revisiones
sistematicas. Luego se realizé una segunda revisiéon por pares para la seleccién final, segin los
criterios de inclusion inicialmente establecidos.

Criterios de inclusion de estudios.

TIPOS DE ESTUDIOS

Se incluyeron ECAs de TSH humana recombinante vs retiro de la hormona Tiroidea, para detectar
residuos de células cancerosas tiroideas remanentes (post-tiroidectomia) o metastasis. Se incluyeron
todos los ECAs, ensayos cuasi-experimentales y cuasi aleatorios (ECAs en los que la asignacion al
tratamiento se realizd por alternancia, uso de historias clinicas alternativas, fecha de nacimiento u
otros métodos predecibles).

POBLACION DE ESTUDIO
Pacientes con cancer diferenciado de tiroides después de la tiroidectomia total o casi total en los
cuales se realiza deteccidn de residuos normales o metastasicos por la captacion del lodo13L.

INTERVENCION
Se incluyeron estudios que asignaban participantes al azar TSH humana recombinante y/o retiro de la
hormona tiroidea. Se revisaron exhaustivamente los titulos y los resimenes de los estudios
encontrados.

Resultados

Se consideraron los siguientes resultados:

v" Porcentaje de ablacion de restos de tiroides post cirugia.

v Remisioén parcial o completa del tumor metastasico.
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Muerte por cualquier causa.
Calidad de vida.
Exposicion a la radiacion.

Efectos adversos.

AN N NN

Niveles de tiroglobulina.

Evaluacion de calidad

EVALUACION POTENCIALES SESGOS

Para determinar el riesgo de potenciales sesgos en los estudios se siguieron las recomendaciones de la
Cochrane Collaboration recommendations for assessing risk of bias, considerando particularmente el
enmascaramiento y la asignacién del tratamiento (Higgins, 2011). Se utiliz6 ademas la Escala de Jadad
y guias andlisis critico de Revisiones sistematicas Mac Master para completar la evaluacién de calidad
(Jadad AR, 1996) (Jadad AR Moore RA, 1996).

EXTRACCION DE DATOS
La extraccién de datos se realiz6 por dos revisores independientes realizando tablas de evidencia. Se
realizaron analisis criticos de los articulos por dos revisores independientes.

RESULTADOS

En la bisqueda se obtuvieron un total de 3 RS, 1 resumen de calidad evaluada y 19 ECAS. Luego de
aplicados los criterios de inclusién, se obtuvieron 1 RS (Ma Chao 2009), 2 ECAS (Pilli 2007, Taieb D,
2010). Se encontraron ademdas dos estudios de evaluaciéon econdémica realizados en Alemania y
Canada, y un informe del Instituto Nacional de Excelencia en Salud y Servicios Sociales de Canada
(INESSS).

El estudio de (Pilli 2007) no se considerd para la revision ya que compara diferentes dosis de 1131, lo
que esta por fuera del objetivo de esta revision.

La revisidn sistematica encontrada (Ma Chao, 2009) incluy6 223 pacientes con cancer diferenciado de
tiroides (DTC) en cuatro ensayos. En general, los estudios tenian un alto riesgo de sesgo.

Ver tabla de resultados en Anexo 1.

v Resultados primarios:

e Porcentaje de ablacion de restos de tiroides post cirugia: TSH humana recombinante (rh-
TSH) vs retiro de la hormona Tiroidea (THW) no mostré diferencias estadisticamente
significativas p= 0.56.

e Remision parcial o total del tumor metastasico: ninglin estudio que compara rh-TSH vs
THW en el tratamiento con 1131 para cancer de tiroides metastasico diferenciado.

e Muertes por cualquier causa: no se han reportado muertes en los estudios que se
incluyeron.
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v"  Resultados secundarios:

e (alidad de vida: se encontr6 un ensayo el cual incluye 63 pacientes, en el cual las personas
bajo tratamiento con rh-TSH en comparacién con la terapia THW mostraron menores
puntuaciones en la escala de pre-tratamiento Billewicz (Anexo II) con respecto a los signos
y sintomas de hipotiroidismo, con una mayor evaluacion de Short Form-36 de salud
(Anexo III) mostrando un cambio de las puntuaciones de referencia en cinco de ocho
categorias (funcionamiento fisico, vitalidad, funcionamiento social, salud mental).

e Exposicion de la sangre a la radiacién: se encontraron 2 estudios que participaron 109
pacientes. En estos estudios se comparo el tratamiento con rh-TSH vs THW. Se mostraron
beneficios estadisticamente significativos en la dosis absorbida de lodo radiactivo por la
sangre, en la retencién en la sangre, la médula 6sea roja y la retencion total en el cuerpo
para rh-TSH.

o Efectos adversos: en un estudio que incluy6 63 pacientes se evalu6é rh TSH vs THW, no se
encontraron diferencias estadisticamente significativas en los sintomas al momento de la
ablacion con I131,

e Niveles de Tiroglobulina (Tg). No se encontraron estudios que reporten los niveles de
Tiroglobulina.

En el ECA (Taieb D, 2010), se compara los efectos de los regimenes de TSH en la biocinética del lodo
en los restos de tiroides, la dosimetria y la proteccién radioldgica. Se incluyeron 43 pacientes en el
tratamiento con rh-TSH y 45 en el grupo de hipotiroideos. Setenta y nueve pacientes fueron elegidos
para la evaluacién de biocinética Iodo, el tiempo de permanencia en los 6rganos diana y la vida media
efectiva en el cuerpo entero. En nueve pacientes los datos fueron incompletos para una evaluacion
completa de biocinética lodo y exposicién a la radiaciéon. Los resultados reportados fueron los
siguientes:

e Biocinética de lodo en los restos y la evaluacion de la liberaciéon de Tg: los valores de la
biocinética de lodo en los restos tiroideos tras la estimulacion con rh-TSH y TSH enddgena fue
calculada a partir de 79 pacientes y se muestra en la tabla del Anexo II. La vida media efectiva
en el tejido tiroideo remanente fue significativamente mayor después del tratamiento con rh-
TSH que durante el hipotiroidismo (p = 0,01). El tiempo de permanencia a las 48 horas, la
absorcion de 1131 y restos de lodo radiactivo no fueron estadisticamente diferentes entre
ambos grupos, aunque los valores fueron numéricamente inferiores en el grupo de rh-TSH.

e Dosimetria: los resultados se detallan en la tabla del Anexo IIl. En todo el cuerpo la vida media
efectiva fue 14,76 + 2,1 horas vs 17,1 + 2,83 horas en el grupo de rh-TSH e hipotiroidismo
respectivamente (p <0,001). El tiempo de permanencia en el total del cuerpo (p <0,001) y
colon (p = 0,037) fueron mas cortos en el grupo tratado con rh-TSH respecto a los pacientes
con hipotiroidismo. El tiempo de residencia fue mas corto para el estdémago, pero sin
significacion estadistica (p = 0,05). El tiempo de residencia de la vejiga fue similar entre ambos
grupos (P = 0,29). En los pacientes con rh-TSH, las dosis absorbidas fueron menores para todo
el cuerpo (P = 0,005) y todos los érganos diana, con una significacion estadistica para la parte
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inferior del intestino grueso (P = 0,011), las mamas (P = 0,01), los ovarios, (P = 0,015) y la
médula ésea (p = 0,006).

e Exposicion a la radiacidn de los pacientes tratados: la vida media efectiva de todo el cuerpo,
calculada a partir de las tasas de dosis obtenidas desde la salida del hospital y 6 dias después
de la ablacién, no fueron estadisticamente diferentes entre los grupos. La exposicién a la
radiacion acumulada fue significativamente menor para una persona que pasé una hora mas
cada dia (durante el periodo de restriccion) cerca de un paciente tratado con rh-TSH que en el
hipotiroidismo. A las 2 h, las diferencias no alcanzaron significacién estadistica.

Informes de otras agencias de evaluacion de tecnologias

Instituto Nacional de Excelencia en Salud y Servicios Sociales de Canadd (INESSS 2010)

Thyrogen - Evaluacién publica 2010.

El informe de INESSS establece como conclusién “El tratamiento con yodo radioactivo se ha usado por
un largo tiempo y se considera seguro. Sin embargo, actualmente se esta trabajando para reducir la
exposicion a la radiacién de cada individuo a tratar y sus contactos. El uso de ThyrogenMC permite la
reduccion del tiempo de persistencia del yodo radioactivo en los tejidos tejido tiroideo residual y en el
resto del cuerpo. La importancia clinica de estos datos sobre la posible aparicion de cancer secundario
no se ha establecido. Sin embargo, para el Consejo, es evidente que la reduccién de la duracién de la
exposicién al yodo radiactivo es una ventaja para esta poblacion.

Teniendo en cuenta todos los criterios establecidos en la Ley, el Consejo recomendé la modificacion de
la indicacion de ThyrogenMC establecida en la lista de medicamentos. La indicacidn es reconocida: a)
para las personas con cancer diferenciado de tiroides, b) para la ablacién de restos tiroideos con yodo
radiactivo después de la tiroidectomia, sin evidencia de metastasis a distancia conocidas; c) para la
dosificacién de tiroglobulina sérica con o sin gammagrafia con yodo radiactivo”

Evaluaciones econéomicas.

Dos estudios realizaos en Alemania (Mernagh 2006) y en Canada (Mernagh 2010), demostraron que el
uso de rh-TSH administrado previamente al tratamiento con 131 en el cancer de tiroides es costo-
efectivo.

DISCUSION Y CONCLUSIONES

En la Revision Sistematica encontrada (Ma Chao, 2009), no se encontraron diferencias
estadisticamente significativas entre el tratamiento con rh-TSH y el retiro de hormona tiroidea en
términos de tasa de éxito de la ablacion, sino beneficios significativos en la exposicion a la radiacién
global. Un ensayo informd beneficios en algunos ambitos de la salud relacionados con la calidad de
vida. No se produjeron muertes y efectos adversos graves en pacientes tratados en con los
tratamientos comparados, siendo el seguimiento méaximo de 12 meses. Ninguno de los ensayos
incluidos investigo la remision completa o parcial de los tumores metastasicos, tumores secundarios o
los resultados econdmicos.
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RECOMENDACIONES

La evidencia cientifica encontrada muestra una igualdad en la eficacia con el uso de rh-TSH en
comparacion a los tratamientos existentes actualmente, para maximizar el uso del 113! en el cancer de
tiroides. Existen algunos estudios pequeios que muestran una mejor calidad de vida con el uso de la
droga en estudio y una menor persistencia del 113! en el organismo, lo que resultaria en una menor
exposicion a radiaciones, lo que favoreceria el uso del farmaco.

Las evaluaciones econémicas realizadas en Alemania y Canada establecen que el uso del fArmaco es
costo-efectivo, sin embargo dado que los estudios de este tipo no son directamente extrapolables a
nuestro pafs, creemos necesaria la realizacién de una evaluacién econémica a nivel nacional antes de
decidir sobre la inclusion de rh-TSH al FTM.

Dentro de las etapas de la evaluacion del farmaco para su ingreso al FTM, se realiza la revision
por un clinico, el cual realiza las siguientes consideraciones:

Creo que la TSH recombinante deberia incluirse en el FTM porque tiene ventajas sobre todo en calidad
de vida y tiempos, sin considerar una posible disminucién del riesgo carcinogenético del tratamiento
con 1131 que estd por demostrarse. También por la casi segura inclusiéon en el uso diagnéstico
combinado con el PET a la brevedad.

La diferencia fundamental entre el uso de TSH recombinante y la suspensién de la terapia sustitutiva
para provocar un estimulo de las células tiroideas (ya sea normales o cancerosas, con finalidad
diagnostica o terapéutica), estd en la alteracidn de la calidad de vida que significa la sintomatologia del
hipotiroidismo inherente al Gltimo proceder (sintomas que alteran la calidad de vida por lo menos 10
dias), el acortamiento de los tiempos clinicos y la persistencia del yodo radioactivo en los tejidos.

La diferencia en el impacto carcinogénico a largo plazo del I 131 en uno y otro caso, todavia no se ha
precisado. Se sabe si que seglin estudio realizado por el grupo del Memorial Sloan Kettering Cancer
Center utilizando la base de datos del SEER (Surveillance, Epidemiology, and End Results) que evalué
el riesgo de nuevas neoplasias primarias en 14589 pacientes de bajo riesgo (T1NO) tratados con una
dosis ablativa de 131I, que existe un mayor riesgo y frecuencia de cancer de glandulas salivales y de
leucemia, asi como de piel, rifién y linfoma (Gopalakrishna N, Morris LCG, Tuttle M, Shaha AR, Ganly L.
Rising incidence of second cancers in patients with low-risk (T1NO) thyroid cancer who receive
radioactive iodine therapy. Cancer 2011; 117:4439-4446). Seria por tanto logico pensar que la menor
persistencia del I 131 en el organismo se acompafiara de menor riesgo carcinogenético, pero esto esta
todavia por demostrarse.

Afiado ademas algunas consideraciones interesantes tomadas de B. Rodriguez-Merchan,
J.Mesa/MedClin(Barc).2009;132(14):560-564

Usos aprobados y futuros de la tirotropina recombinante humana

Usos aprobados
Seguimiento del CDT Ablacién de restos combinado con 131 |
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Uso compasivo
Uso combinado con 131 I en el tratamiento de enfermedad metastasica

Futuro préximo
Uso combinado con FDG-PET y/o FDG-PET/TC
Diagnostico del hipotiroidismo congénito
Uso combinadocon 131 I en el tratamiento del bocio nodular

Investigacion
Prueba de capacidad de reserva tiroidea
Regulacion del proceso de remodelacion 6sea
Estudio de diferencias en el metabolismo del tejido adiposo y secrecion de adipocinas

CDT: carcinoma diferenciado de tiroides;
FDG: 18-fluordesoxiglucosa;
PET: tomografia por emisién de positrones; TC: tomografia computarizada
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ANEXO

Tabla 1. Resultados

Review: Recombinant human thyrotropin (rhTSH) alded radiolodine treatm ent for residual or metastatic ditferentiated thyrold cancer
Comparison: 1 Primary outcomes
Qutcome: 1 Successful ablation rate

Study or subgroup rhTSH THW Odds Ratie Odds Ravo
n/N n/N MM Fixed 95% CI M-H. Fined 95% CI
Chianelll 2009 1%/21 20/21 + 048004 568)
Pacini 2006 28728 323 00[00.00])

Total (95% 1) 49 53 | ——E@we—— 0.4%8 | 0,04, 5.68 |
Total events: 47 (rthTSH), 52 (THW)

Heterogenelty. Chi2 = 0.0, df =0 (P= 1,001 F =0.0%

Testfor overall effect Z = 0.55 (P = 0.56)

0.01 01 1 10 100
rhTSH THA

Review: Recombinant human thyrotropin (thTSH) alded radiolodine treatm ent for residunl or metastatic differentiated thyroid cancer
Comparison: 1 Primary outtomes
Qutcome: 2 Ablation by 1850 NBq vs 3700 MEBg iodine-131 under rhTSH stimulation

Study or subgroup 3700 Mg ledine-1 N400MBg lodine-131 Odds Ratie Odds Ratvo
n/N n/N MM Fixed 95% CI M-H Fixed 95% CI
Pili 2007 32/3% 32/36 —— 1.00[0.23,435]
o1 01 1 ) 100
Favours experimental Favours control

Revieve. Recombinant human thyrotropin (thTSH) aided radicioding traatmant for residual or metastatic differantiated thyroid cancer
Comparison: 2 Secondary outcomes
Outcome. 1 Health-related quality of lite

Study or subgroup rhT5H THN MNean Ditfarence Mean Ditfersnce
N NeantsD) N MeanisDy IV_Fixed 99% CI V. Fixed.55% CI

1 Physical functioning

Pacini 2006 33 45083 30 S78Q%9) by g 26701447, 3883
2 Physical functioning rols

Pacini 2006 i3 58.3 38.9 30 2250349 —— 3580([17.72 53.88]
3 Bodily pain

Pacini 2006 33 674239 30 sS4 Pt— 1240[1.04,2376)
4 Ceneral health

Pacini 2006 33 661 20 30 flsLd b M 450[-589 1489)
5 Vitality

Pacini 2006 33 545229 30 B4 2LY —— 18.10([7.28, 20.92)
6 Social functioning

Pacini 2006 33 M1 4 30 533284 — 2090(8.39 3341
7 Emotional functioning role

Pacini 2006 13 S7.6 44D 30 31341 ——— 26.30([5.24.4736)
& Mantal health

Pacini 2006 33 TL@on 30 SEBQEN maand 12200319, 21.251)
S Mental component summary

Pacini 2006 33 452019 30 /SO g §70[1.34,1206]
10 Physical component summary

Pacini 2006 33 42600 30 LLELR ] b 760[319.1201)

100 -50 [ 55 100
TSH THN
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Revieww Racombinant human thyrotropin (rhT5H) sided radioiodine traatmant for residual or metastatic differantiated thyroid cancer
Comparison: 2 Secondary outcomes
Qutcome. 2 Radiation exposure 1o blood and bone marrow

Study or subgroup rhTSH Control Mean Difference Mean Differance
N Mean(SD) N Mean(SD) IV, Fixed 55% CI IV.Fixed 55X C)

1 Absorbed dose 1o blood hcylll? |

Pacinl 2006 33 0105 0.028) 30 0.17 (0.061) ' -0.06 [-0.06, -0.03)
2 Whole body residence time (h)

Pacini 2008 33 17339 EL] 241 7.8 ———t—— -6.80[-9.89 -3.71)
3 The red marrow doss par unit um mCy lhdtlb-l </5UP>)

Vaiane 2007 0.06 (0.02) 29 0.09 0.03) | -0.03[-0.04, -0.02)
4 Blood retention at48h

Pacini 2006 33 078 (0.78) 30 1.7% .70 = «1.01[-1.68.-034)
S Red-marrow dose per unit due 10 the M distribured in lonl N? (m Gy MBa<SUP>-1 (IWP»)

Vaiane 2007 7 0.04 (000 29 ~0.02[-0.03.-001])

& Red-marrow dose per unit mMY due 10 the self-irradiation (m Gy MBg<SUP>—1 </SUP>)
3 0.:} ©.009

Valano 2007 7 0022 (0.006) 29 ' -0.01 [-0.01,-0001)

BT o 5 )
ThTSH THK

Reviewe Recombinant human thyrotropin (rhT5H) aided radioiodine trextmant for residual or metastatic differentiated thyroid cancer
Comparison: 2 Secondary outcomes
Outcome: 3 Adverse svants

Study or subgroup rhTSH THW Odds Ratio Odds Ratlo
niN n/N M-H.Fixed, 95% CI M-H Fixed 95% CI
Pacini 2006 B/33 8/30 —— 088(0.28 274)
o1 61 I 10 100
rhTSH THW

Mean values # sd of iodine biokinetics in remnants, residence time (RT), and total-body effective half-life: comparison of

both stimulation methods

Hypo (n = 40)

(25.39)

2468 +
(24.47)

1.94 + 0.97 (1.81)

17.1 + 2.83 (16.96)

Ministerio de Salud Piiblica de la Reptiblica Oriental del Uruguay



a

Q-m oo z Eficacia y sequridad del uso de TSH humana recombinante para el tratamiento de
ETS)vreo de balusciia de pacientes con cdncer de tiroides.
?'* (g ) Tecwologias Sanitaries

Dosimetry: comparison between hypothyroidism and rhTSH

Hypo (n = 29)

0.10 + 0.02 (0.10)

0.07 + 0.01 (0.07)

0.71 * 0.47 (0.56)

LLI, Lower large intestine; ULL upper large intestine.
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