Dr Chen, Department of Radiology,
Yale University School of Medicine,
New Haven, Connecticut,

Stany Zjednoczone.

Dr Doddamane, Department
of Radiology, Yale University
School of Medicine,

New Haven, Connecticut,
Stany Zjednoczone.

Dr Cheng, Department

of Radiology, Yale University
School of Medicine,

New Haven, Connecticut,
Stany Zjednoczone.

Adres do korespondencji:
David W. Cheng, MD, PhD,
Associate Professor,

Department of Radiology,

333 Cedar Street, TE-2,

New Haven, CT 06520, USA;
e-mail: david.w.cheng@yale.edu

Rekombinowana ludzka
tyreotropina jako alternatywa
dla przerwania podawania
tyroksyny w leczeniu chorych
na raka tarczycy

Ming-Kai Chen, Indukala Doddamane, David W. Cheng

Current Opinion in Oncology 2010, 22: 6-10.

CEL PRACY

Celem niniejszego przegladu jest podsumowanie aktualnego stanu wiedzy o zastosowaniu
rekombinowanej ludzkiej tyreotropiny (recombinant human thyroid-stimulating hormone,
rhTSH, znanej réwniez pod nazwa Thyrogen) jako metody uzupetniajacej w diagnostyce,
obserwacji tkanki tarczycy pozostawionej po ablacji oraz w leczeniu chorych na raka
tarczycy

Z przerzutami.

OSTATNIE ODKRYCIA

Ujemna warto$¢ przepowiadajgca nieoznaczalnego stezenia tyreoglobuliny po stymulacji
rhTSH wynosi do 98,5%. Jesli zatem w trakcie nadzorowania chorych wynik tego badania
jest ujemny, nie trzeba go powtarza¢. Nie stwierdzono znaczacych réznic w czestosci
nawrotow nowotworu ani przetrwania jego ognisk miedzy chorymi leczonymi Thyrogenem
a chorymi, podczas leczenia ktoérych przerwano podawanie hormonu tarczycy. Wyniki
badan wykazaty,

ze szybkie oczyszczanie z nadmiaru jodu promieniotwoérczego organizmow chorych
bedacych w stanie eutyreozy, u ktérych stosowano Thyrogen, znamiennie zmniejszyfo
ekspozycje catego ciata na dziafanie promieniowania w poréwnaniu z chorymi leczonymi
w okresie niedoczynnosci tarczycy.

PODSUMOWANIE

Badania diagnostyczne i leczenie ablacyjne jodem promieniotwdérczym przeprowadzone

w warunkach stymulacji Thyrogenem sg wyprébowang metodg postgpowania z chorymi
na raka tarczycy, pozwalajacg jednoczesnie zachowacé dotychczasowa jakosé zycia.
Zdaniem autorow, zastosowanie Thyrogenu podczas leczenia jodem promieniotwdrczym

z powodu raka tarczycy z przerzutami moze by¢ korzystniejsze réwniez z powodu skrocenia
procesu i jego bezpieczenstwa. Ocena odlegtych wynikéw takiego postgpowania wymaga
przeprowadzenia dalszych prospektywnych badan.

StOWA KLUCZOWE
zréznicowany rak tarczycy, rekombinowana ludzka tyreotropina, Thyrogen, tyreoglobulina
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WPROWADZENIE

Rozpoczecie stosowania w latach 90. ubiegtego stule-
cia rekombinowanej ludzkiej tyreotropiny (recombinant hu-
man thyroid-stimulating hormone, rhTSH, znanej réwniez
pod nazwg Thyrogen) znacznie poprawito mozliwosci mo-
nitorowania i leczenia chorych na raka tarczycy. Uzyskanie
wigkszych stezenn TSH w surowicy (>25 mU/l) byloby
wskazane w celu zwiekszenia czulosci wykrywania nowo-
tworu za pomocg badafi obrazowych lub jego markera, ty-
reoglobuliny, a takze zwiekszenia skutecznosci ablacji jodem
promieniotwérczym 1311 fragmentéw tkanki tarczycy, prze-
trwalych po totalnej lub niemal totalnej tyroidektomii,
a takze radykalnym lub paliatywnym leczeniu chorych
na raka tarczycy z przerzutami. Tradycyjnie zwiekszenie ste-
zen TSH w surowicy uzyskuje si¢ dzieki przerwaniu poda-
wania hormonu tarczycy, nawet na 4-6 tygodni. Czesto
wystepuja wowczas objawy niedoczynnosci tarczycy, takie
jak zmeczenie, depresja oraz zaburzenia czynnosci poznaw-
czych, mogace znaczaco wplynaé na codzienng aktywnosé
chorych. Gléwng zaleta Thyrogenu jest to, ze jego stoso-
wanie nie stwarza koniecznosci przerwania przyjmowania
hormonéw tarczycy, co pozwala unikna¢ pojawienia sie
tych objawéw. Podawanie Thyrogenu jest dobrze tolerowa-
ne, a obserwowane dzialania niepozadane przebiegajg fa-
godnie. Naleza do nich nudnosci (11,9%) i bdl glowy
(7,3%) odnotowane w trakcie badan klinicznych. W kilku
badaniach!-? stwierdzono, ze stosowanie Thyrogenu jest
réwnie skuteczne w wykrywaniu przetrwalej po ablacji
tkanki tarczycy jak odstapienie od przyjmowania hormonu
tarczycy (thyroid hormone withdrawal, THW). Dlatego
amerykanska Food and Drug Administration (FDA) zareje-
strowafa Thyrogen do celéw diagnostycznych w 1998 r.,
za$ do ablacji przetrwalej tkanki tarczycy w 2007 r. W opu-
blikowanych wytycznych American Association of Clinical
Endocrinologists z 2001 r. i American Thyroid Association
(ATA) z 2006 r. zalecono wykorzystywanie Thyrogenu ja-
ko alternatywy dla THW.1%:11 W wytycznych ATA stwier-
dzono réwniez, ze ablacje pozostatosci tkanki tarczycy
mozna przeprowadzi¢ po przerwaniu podawania tyroksy-
ny lub za pomocg Thyrogenu, zanim FDA zarejestrowala
Thyrogen jako przeznaczony do tego celu.!! W niniejszym
krétkim przegladzie skupiono si¢ na najnowszych osiagnie-
ciach w stosowaniu Thyrogenu w leczeniu chorych na zré-
znicowanego raka tarczycy (differentiated thyroid cancer,
DTC). W dalszej czeSci artykutu jod promieniotworczy za-
stapiono skrétem [1311] Nal, natomiast zaprzestanie poda-
wania hormonu tarczycy skrotem THW.

ZASTOSOWANIE THYROGENU W DIAGNOSTYCE

Po zastosowaniu pojedynczej dawki Thyrogenu naj-
wieksze stezenie TSH obserwuje sie po 2-8 godzinach,
a w kolejnych dniach szybko sie ono zmniejsza. Tyreoglo-
bulina osigga najwieksze warto$ci z pewnym op6znieniem,
na og6t po 3 dniach od podania drugiej dawki Thyroge-
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nu.1%13 Obecnie zaleca si¢ podawanie Thyrogenu domie-
$niowo w dwoch kolejnych dawkach (0,9 mg lub 10 jed-
nostek), podanie jednej lub wigcej kapsutek jodu
promieniotwdrczego w 3 dniu, zgodnie z osiggnieciem
szczytowego stezenia TSH, a w 5 dniu pomiar wychwytu
i badania obrazowe wraz z oznaczeniem stezenia tyreoglo-
buliny w surowicy, poniewaz w tym dniu jest ono najwiek-
sze.10 W kilku badaniach®™® stwierdzono, ze oznaczenie
stezenia tyreoglobuliny po stymulacji Thyrogenem oraz ba-
danie scyntygraficzne catego ciala (whole body scan, WBS)
po podaniu 1311 s3 tak samo czule jak pomiar stezenia ty-
reoglobuliny w warunkach THW i 1311 WBS w trakcie
nadzoru lub obserwacji chorych poddanych totalnej tyro-
idektomii lub ablagji tarczycy jodem promieniotwdrczym.
Dlatego oznaczanie stezenia tyreoglobuliny po stymulagji
Thyrogenem lub badanie WBS znalazly szerokie zastoso-
wanie w diagnostyce i nadzorowaniu chorych jako alterna-
tywa dla przerwania podawania hormonéw. W nowych
zaleceniach obowigzujacych w Europie przyjeto wspdlne
stanowisko, zgodnie z ktérym oznaczanie stezen tyreoglo-
buliny po stymulacji Thyrogenem w potaczeniu z bada-
niem ultrasonograficznym szyi wystarczaja do prowadzenia
rutynowej obserwacji, a wykonywanie 1311 WBS jest wska-
zane jedynie wowczas, gdy stezenie tyreoglobuliny jest
zwiekszone, natomiast wyniki badafi ultrasonograficznego
i przedmiotowego nie wskazujg na powiekszenie weztéw
chlonnych szyi.2-14*%:15 Podczas badania, ktére przepro-
wadzili niedawno Castagna i wsp.,!4** ujemna wartos¢
przepowiadajaca u chorych, u ktérych poprzednio stezenie
tyreoglobuliny w surowicy po stymulacji Thyrogenem
bylo nieoznaczalne (<1 ng/ml), a obecnie nie wykrywano
go podczas leczenia supresyjnego, wyniosta 98,5%.
Crocetti i wsp.16® réwniez uznali za zbedne wtérne ozna-
czanie stezenia tyreoglobuliny po stymulacji Thyrogenem
u chorych, u ktérych podczas pierwszego badania byto ono
nieoznaczalne (<1 ng/ml) i podczas badania ultrasonogra-
ficznego wykonanego na poczatku obserwacji nie stwier-
dzono powickszenia weztéw chtonnych szyi. Autorzy
zalecajg powtarzanie oznaczenia stezenia tyreoglobuliny
po stymulacji Thyrogenem tylko u chorych, u ktérych
poczatkowo stwierdzono zwiekszenie stezenia tyreoglobu-
liny (>1 ng/ml), a wynik badania obrazowego byt prawi-
d10w14"’]6'

U chorych ze zwiekszonym stezeniem tyreoglobuliny
(>10 ng/ml), ale prawidlowym wynikiem 1311 WBS, bada-
niem alternatywnym dla ultrasonografii szyi lub tomografii
komputerowej (TK), wykonywanym w celu rozpoznania
nowotworu tarczycy, moze by¢ pozytonowa tomografia
emisyjna z uzyciem 18F-2-fluoro-2-dezoksy-D-glukozy
(FDG PET).17-20 Wykazano,2021 7e zastosowanie Thyroge-
nu lub przerwanie stymulacji zwicksza wychwyt FDG
zarobwno w hodowlach komérkowych, jak i u ludzi.
Leboulleux i wsp.22* stwierdzili niedawno, ze wykonanie
FDG PET/TK po podaniu Thyrogenu pozwala na wykrycie
wickszej liczby ognisk nowotworu niz badanie FDG PET/TK
bez stymulagji (95 vs 81%, p=0,001). Autorzy ci wykazali
réwniez, ze Thyrogen zwieksza wychwyt FDG mierzony
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TABELA 1

jako maksymalna standaryzowana warto$¢ wychwytu
(maximal standarized uptake value, SUV,, ) przez te same
ogniska w stosunku do wychwytu obserwowanego bez sty-
mulacji Thyrogenem, (Srednio SUV, .. 6,6 vs Srednio
SUV, .. 5,7, p <0,001).22* Nie stwierdzono jednak zna-
miennych réznic w liczbie chorych, u ktérych wykryto
ogniska nowotworu (49 vs 54%, p=0,42).22* Kim i wsp.1”
wykazali, ze in vitro Thyrogen pobudza 2,2 razy wychwyt
FDG przez komérki stabo zréznicowanego raka tarczycy
w poréwnaniu z obserwowanym w grupie kontrolnej, z po-
wodu pobudzenia przeno$nika glukozy typu 4. Ponadto
Thyrogen stymulowat i vitro wychwyt kompleksu Tc-99m
sestamibi (MIBI) 1,5 razy w pordéwnaniu z grupa kontrol-
na.17 Zatem wykorzystanie Thyrogenu pozwala zwigkszy¢
czuto$é badan FDG PET lub scyntygrafii MIBI w rozpozna-
waniu ognisk stabo zréznicowanego raka tarczycy.

THYROGEN PRZED ABLACJA PRZETRWALYCH OGNISK RAKA
TARCZYCY JODEM PROMIENIOTWORCZYM 137|

Po operadji calkowitego lub prawie catkowitego wycie-
cia tarczycy nalezy przeprowadzi¢ ablacje pozostawionych
fragmentéw migzszu tarczycy jodem promieniotwor-
czym 11 wraz ze znajdujgcymi sie w nich komérkami
nowotworowymi. Celem takiego postepowania jest zmniej-
szenie ryzyka powstania nawrotow wywodzacych sie z prze-
trwalej tkanki tarczycy oraz zwickszenie czulosci nadzoru
prowadzonego nastepnie za pomocg oznaczania stezenia
tyreoglobuliny w surowicy lub 13T WBS. Wykonywane
po operacji badanie 1311 WBS moze uwidocznié przerzuty
przeoczone po podaniu matej dawki 1311 lub podczas bada-
nia 1231 WBS sprzed operacji. W kilku badaniach!~ wyka-
zano jednakowg skutecznos¢ ablacji pozostawionej tkanki
za pomocg Thyrogenu lub THW. We wszystkich tych bada-
niach oceniono jednak tylko wyniki wczesne, uzyskane
w ciggu 9-12 miesiecy, brakuje natomiast odlegtych wyni-
koéw, dotyczacych m.in. czestosci nawrotéw nowotworu.
Ostatnio Tuttle i wsp.23** ujawnili, ze ablacja jodem pro-
mieniotworczym wspomagana stosowaniem Thyrogenu
powoduje wystgpienie podobnego odsetka nawrotéw no-

wotworu i przetrwania jego ognisk jak tradycyjne THW.
Przeanalizowali oni retrospektywnie 394 chorych na raka
tarczycy w rdznych stopniach zaawansowania (320 otrzy-
mato Thyrogen, a u 74 zastosowano THW), ktorzy otrzy-
mali podobng dawke jodu promieniotwérezego (3700 MBq
lub 100 mCi). Czestoéé rozpoznanych klinicznie nawrotéw
nowotworu, za ktére uznawano zwickszenie st¢zenia tyre-
oglobuliny podczas leczenia supresyjnego (>2,0 ng/ml) lub
stymulagji (>10 ng/ml), byta w obu grupach podobna (4%
w grupie Thyrogenu i 7% w grupie THW). Po przyjeciu
bardziej restrykcyjnych wartosci progowych dla stezenia ty-
reoglobuliny podczas leczenia supresyjnego (1 ng/ml) oraz
pod wplywem stymulagji (2 ng/ml) nie obserwowano zna-
miennej statystycznie rdéznicy w skutecznosci leczenia
(74% w grupie Thyrogenu vs 55% w grupie THW, p=0,02)
ani przetrwaniu ognisk nowotworu (19% w grupie Thyro-
genu vs 32% w grupie THW, p=0,02).23** Trzeba dodaé,
ze nie bylo to badanie prospektywne, a wybdr zastosowa-
nia THW lub Thyrogenu zalezal od uznania lekarza pro-
wadzacego. Chociaz nie obserwowano znamiennych réznic
w klasyfikacji TNM (tumor, node, metastasis) ani stopniu
zaawansowania nowotworu, niewykluczone, ze — zgodnie
z obowigzujacymi obecnie zaleceniami i wytycznymi
— u chorych obciazonych matym ryzykiem lekarze woleli
zrezygnowac ze stosowania hormonu tarczycy i poda¢ Thy-
rogen. Ponadto autorzy przyznali, ze chorych z grupy THW
obserwowano dluzej niz chorych z grupy Thyrogenu
(odpowiednio 47+24 i 31+15 miesiecy), co mogto wply-
naé na czesto§¢ wystepowania nawrotéw. Podsumowujac,
podczas tego badania wykazano jednakowe wyniki i odset-
ki nawrotéw po zastosowaniu obu metod ablacji jodem
promieniotworczym i leczenia u chorych na DTC
w réznych stopniach zaawansowania.23*

Wyniki kilku badan, %2425 w ktérych po leczeniu jo-
dem promieniotwdrczym przeprowadzono badania dozyme-
tryczne, ujawnily, ze klirens nadmiaru jodu jest szybszy
u chorych po leczeniu Thyrogenem i z prawidtowg czynno-
$cig tarczycy niz u chorych po THW i z niedoczynnoscia tar-
czycy. Wieksze zatrzymywanie radioaktywnego jodu we krwi
sprawia, ze elementy morfotyczne krwi chorych z grupy
THW otrzymuja wieksza dawke promieniowania w pordw-

Wartosc
progowa (MBq)

Nastepstwa ekonomiczne stosowania rekombinowanej ludzkiej tyreotropiny zamiast przerwania podawania hormondéw tarczycy
w zaleznosci od réznych przyjetych wartosci progowych. Za warto$¢ progowg przyjeto retencje jodu promieniotwaérczego,
ponizej ktérej chorego mozna wypisac ze szpitala

Thyrogen

THW
Catkowity koszt pobytu Catkowity koszt pobytu w szpitalu
w szpitalu (€) wraz z kosztem Thyrogenu

Catkowity koszt pobytu w szpitalu z wytgczeniem
kosztu Thyrogenu (798 USD)

1480
740
400
200

1004 (961-1219)

1434 (1305-1692)
1807 (1606-2079)
1993 (1821-2423)

1716 (1673-1802)
1802 (1759-2060)
2146 (2060-2275)
2275 (2146-2576)

918 (875-1004)
1004 (971-1262)
1348 (1262-1477)
1477 (1348-1778)

Dane podano jako $rednie (przedziat ufnosci). THW — przerwanie podawania hormonu tarczycy. Zaadaptowane za zgoda z Borget i wsp.2
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TABELA 2

Rekombinowana ludzka tyreotropina w leczeniu chorych na raka tarczycy

promieniotwérczym 137|

Poréwnanie przerwania podawania hormonu tarczycy z zastosowaniem Thyrogenu jako przygotowania do leczenia jodem

Przerwanie podawania hormonu tarczycy Thyrogen
Czas przygotowania 2 tygodnie (T3) i 4 tygodnie (T4) 2 dni
Koszt leku Brak Duzy
Skutecznos¢ Dobra Dobra
Stymulacja Przedtuzona Krétkotrwata
Dziatania niepozadane Przemijajaca niedoczynno$¢ tarczycy Nudnosci/bdle glowy
Jakos¢ zycia Zmeczenie Bez zmian
Zwolnienie z pracy? Diuzsze Krétsze
Pobyt w szpitalu? Diuzszy Krétszy $rednio o dzien
Dawka promieniowania Mata do umiarkowanej Do 35% mniejsza
Radiotoksyczno$¢ Wigksza Mniejsza
Ryzyko chordb towarzyszacych Umiarkowane Mniejsze
Ryzyko wzrostu guza Moze by¢ wigksze Mate
Odlegte dziatania niepozadane Nieudokumentowane Nieznane

@ Europejska analiza kosztéw w stosunku do skuteczno$ci.

naniu z obserwowang w grupie chorych z prawidtowg czyn-
noscig tarczycy przyjmujacych Thyrogen (0,167+0,061
vs 0,109+0,028 mGy/MBq, p <0,0001).2> Remy i wsp.24
mierzyli retencje jodu promieniotwoérczego w catym ciele,
ogniskowg retencje w zoladku i jelicie cienkim, a takze wy-
dalanie jodu z moczem u 254 chorych (36 w grupie Thyro-
genu i 218 w grupie THW). Sredni efektywny czas rozpadu
polowiczego byt w grupie Thyrogenu krétszy o 31% (10,5
vs 15,7 godziny w grupie THW).24 Czas pozostawania jo-
du w zofadku i calym ciele réwniez byt krétszy (odpowied-
nio 1,5 godziny w grupie Thyrogenu vs 2,9 godziny w grupie
THW oraz 15,2 godziny w grupie Thyrogenu vs 23,0 godzi-
ny w grupie THW), natomiast w okreznicy i pecherzu mo-
czowym byt podobny. Autorzy przypisywali obserwowane
réznice opdznionemu wydalaniu radioaktywnego jodu przez
nerki u chorych z grupy THW i niedoczynno$cia tarczy-
¢y, 2425 poniewaz rutynowo podawano im §rodki przeczysz-
czajace. Ich zdaniem prawidlowa czynno$é tarczycy
u chorych z grupy Thyrogenu przyczynia si¢ do zmniejszenia
dawki promieniowania przypadajacej na tkanki poza tarczy-
ca i skrécenia czasu pobytu w szpitalu.24* Rosario i wsp.26®
przeprowadzili dalsze badania radiotoksycznego wptywu
jodu promieniotworczego na gruczoly Slinowe, gonady
i krew u chorych poddawanych leczeniu ablacyjnemu jodem
promieniotwérczym z zastosowaniem Thyrogenu lub
po odstawieniu lewotyroksyny. W grupie ablagji potaczonej
z Thyrogenem stwierdzili mniejszy odsetek chorych ze
zwiekszonym stezeniem folikulotropiny (FSH; markera zabu-
rzenia czynnosci jader), matoplytkowoscia i nadmierng ak-
tywnos$cig amylazy (marker ostrego zapalenia gruczoléw
slinowych).26 Po poréwnaniu z grupa kontrolna, w ktorej
nie obserwowano réznic w stezeniach FSH, aktywnosci
amylazy ani liczbie krwinek ptytkowych u tych samych cho-
rych z prawidlowa czynnoscig w poréwnaniu z niedoczynno-
$cig tarczycy, autorzy uznali, ze owe zmiany markerdéw
biologicznych byly skutkiem toksycznego dzialania promie-

niowania, co jest zgodne z wynikami innych badaf dozyme-
trycznych.2+24e,25

Analizujac koszty w stosunku do korzysci wynikajace ze
stosowania Thyrogenu jako przygotowania do ablagji jo-
dem promieniotw6rczym u chorych na raka tarczycy, Bor-
get i wsp.2” stwierdzili, ze jesli przyja¢ wartoé¢ 400 MBq
za kryterium retencji w calym ciele, stosowanie Thyrogenu
u chorych w eutyreozie w poréwnaniu do THW i leczenia
chorych z niedoczynnoscig tarczycy znaczaco skraca czas
pobytu w szpitalu (2,7 vs 3,9 dnia, p <0,0001). Réznice te
moga by¢ spowodowane szybkim wydalaniem jodu pro-
mieniotworczego u chorych w eutyreozie, u ktérych zasto-
sowano Thyrogen, z krétszym efektywnym okresem
polowicznego rozpadu jodu promieniotwoérczego 1311
(10,4 godziny w grupie Thyrogenu vs 15,9 godziny w gru-
pie THW, p <0,001)%7 (tab. 1). Chociaz w Stanach Zjedno-
czonych leczenia ablacyjnego jodem promieniotwdrczym
nie prowadzi sie rutynowo w szpitalu, u takich chorych
trzeba uwzglednic lepsza jakos¢ zycia, jesli czynnos¢ ich tar-
czycy jest prawidtowa.

W Yale u wszystkich chorych na raka tarczycy podda-
wanych ablacji jodem promieniotwdrczym tkanki pozosta-
tej po tyroidektomii wcze$niej wykonuje sie scyntygrafie
diagnostyczng z oznaczeniem jodochwytnosci. Natomiast
przed planowanym leczeniem Thyrogenem pomija sie to ba-
danie z powodu nakladanych przez ubezpieczycieli ograni-
czefi zwrotu kosztow Thyrogenu. Tkanke gruczotu
tarczowego cechuje wieksza jodochwytno$é niz tkanke raka
tarczycy, dlatego zastosowanie dawki terapeutycznej 1311
(3700-5550 MBq lub 100-150 mCi) u chorych z duzymi
pozostatosciami platow tarczycy (wychwyt jodu promienio-
tworczego w obrebie szyi >5%) moze sprawiad, ze znaczne
ilosci jodu s3 wychwytywane wtasnie przez te tkanke, a nie
przez wezly chlonne z przerzutami. U takich chorych auto-
rzy chetniej stosuja dwustopniowe leczenie radioaktywnym
jodem 131, polegajace na podaniu malej dawki wstepnej
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(<1110 MBq lub 30 mCi), a nastepnie duzej dawki leczacej
przetrwale ogniska nowotworu. Chociaz nie przeprowadzo-
no zakrojonych na duzg skale prospektywnych badan po-
réwnujacych odlegle rokowanie u chorych z duzymi
ogniskami przetrwalego raka tarczycy z rokowaniem cho-
rych z matymi ogniskami, zdaniem autoréw dwustopniowe
postepowanie pozwala na dostarczenie wickszej ilosci jodu
promieniotwérczego do przerzutdw, jesli po dotychczaso-
wym leczeniu pozostaje niewiele tkanki tarczycy.

THYROGEN PRZED LECZENIEM '37] CHORYCH
Z PRZERZUTAMI RAKA TARCZYCY

Stymulacja Thyrogenem poprzedzajaca leczenie radio-
aktywnym jodem jest przedmiotem ozywionych dyskusji.
Chociaz FDA ani organizacje europejskie nie zarejestrowa-
ty Thyrogenu jako leku przeznaczonego do stosowania z te-
go powodu, wielu praktykujacych lekarzy wykorzystuje go
w tym celu u chorych na raka tarczycy z przerzutami, zwlasz-
cza jesli THW jest u nich przeciwwskazane lub uzyskanie
zwiekszonych stezen endogennego TSH jest niemoz-
liwe z powodu zaburzefi przysadki mozgowej. Obawy budzi
jedynie przejSciowe zwiekszenie stezenia TSH u chorych
przyjmujacych Thyrogen, ktére moze nie by¢ rownie sku-
teczne jak utrzymujace sie zwiekszone stezenia TSH u cho-
rych z grupy THW28:29 Zdaniem niektérych zniszczenie
komoérek nowotworowych wymaga dhuzszego okresu sty-
mulagji, by zwiekszy¢ wychwyt jodu promieniotworczego
ijego stezenie oraz wydtuzy¢ efektywny okres jego pottrwa-
nia w tkance nowotworowej.3? W kilku badaniach8-?
sugerowano, ze metoda THW powoduje wicksze wychwy-
tywanie jodu promieniotwdrczego i lepsze uwidocznienie
ognisk nowotworu niz zastosowanie Thyrogenu. Niektorzy
autorzy dowodza, ze roznice w wykrywalnosci mogg wyni-
kaé z dhuzszej stymulagji nowotworu (4-6 tygodni) podczas
THW niz w grupie przyjmujacej Thyrogen (2-4 dni)
i stosowania THW u chorych z wickszymi zmianami prze-
trwatymi. Chociaz brakuje wynikéw randomizowanych pro-
spektywnych badan bezposrednio poréwnujacych wpltyw
Thyrogenu ze skuteczno$ciag THW przed podaniem jodu
promieniotwdrczego u chorych na raka tarczycy z przerzu-
tami, na podstawie danych pochodzacych z niewielkich ba-
dan retrospektywnych i opiséw przypadkéw chorych?8:29
mozna sadzié, ze catkowita remisja jest czestsza w grupie
THW niz w grupie Thyrogenu. Dlatego niektdrzy autorzy
zalecajg stosowanie THW] jesli chorzy dobrze je toleruja, na-

tomiast Thyrogen podaja tylko chorym, u kt6érych wywota-
nie niedoczynnosci tarczycy jest przeciwwskazane lub
wodwczas, gdy nie mozna osiggnaé zwiekszonego stezenia en-
dogennego TSH.28:29

Nie obserwowano natomiast znamiennych rdznic
w wynikach leczenia i odsetkach nawrotéw migdzy chory-
mi, u ktorych leczenie jodem promieniotworczym poprze-
dzato THW w poréwnaniu z Thyrogenem.*-23* Mozna
to ponownie thumaczyé réznicami wielko$ci nowotworu.
Skutecznos¢ leczenia jodem promieniotwdrczym silnie za-
lezy od promienia ogniska nowotworu z uwagi na ograni-
czony zasieg promieniowania 8, uwalnianego przez 1311
(w tkankach miekkich §rednio <1 mm). Dlatego wyniki le-
czenia wiekszych ognisk moga by¢ niezadowalajace.

Mozliwosé powigkszenia sie guza lub powstania wokot
niego obrzeku zapalnego, uciskajacego okoliczne wazne na-
rzady, obserwowane pod wplywem dziatania Thyrogenu,
budza pewien niepokdj.3! Poniewaz wzrost ogniska nowo-
tworu wymaga czasu, dtugotrwate zwickszenie stezenn TSH
pod wpltywem THW (4-6 tygodni) moze by¢ mniej pozada-
ne niz krétkotrwate (2-4 dni) dziatanie Thyrogenu. Ponad-
to krétkotrwate podawanie glukokortykoidéw moze
ograniczy¢ powodowane przez Thyrogen powiekszenie no-
wotworu lub obrzek wokét niego.

Biorac pod uwage wszystkie za i przeciw, bezpieczen-
stwo dozymetryczne i lepsza jakos¢ zycia chorych sprawia-
ja, e autorzy dostrzegaja korzySci wynikajace ze stosowania
Thyrogenu u chorych na raka tarczycy z przerzutami
(tab. 2). Poréwnanie odleglych wynik6w leczenia wymaga
jednak przeprowadzenia duzych badafi prospektywnych.

PODSUMOWANIE

Opracowanie Thyrogenu znaczaco zmienito leczenie
i obserwacje chorych na raka tarczycy. Jego stosowanie jest
bezpieczne, wygodne i zapewnia lepsza opieke nad chorym.
Okreslenie bezpieczefistwa podawania Thyrogenu i wynika-
jacych z tego korzySci wymaga dalszej oceny, ale jednocze-
$nie nalezy by¢ otwartym na nowe pomysly.

Ttumaczenie oryginalnej anglojezycznej wersji artykutu z Cur-
rent Opinion in Oncology, January 2010; 22 (1): 6-10, wyda-
wanego przez Lippincott Williams & Wilkins. Lippincott
Williams & Wilkins nie ponosi odpowiedzialnosci za btedy po-
wstafe w wyniku ttumaczenia ani nie popiera i nie poleca ja-
kichkolwiek produktéw, ustug lub urzagdzen.
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