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STRESZCZENIE

Miastenia (MG) jest rzadka autoimmunologiczng choroba zlgcza nerwowo-migéniowego
powodujaca meczliwosé i ostabienie sity migsni szkieletowych. U okoto 90% pacjentow z MG
wystepuja patogenne przeciwciata przeciwko receptorowi dla acetylocholiny (anty-AChR) lub
przeciwko kinazie tyrozynowej specyficznej dla migéni (anty-MuSK).

MG nalezy do choréb rzadkich, a dostepne dane epidemiologiczne sg skape, oparte
na rdznorodnej metodyce oraz niewielkich populacjach pacjentéw, co powoduje znaczace
rozbieznosci w wynikach. W ostatnich latach uzyto baz receptowych pirydostygminy jako
narzedzia do badan epidemiologicznych nad objawowa MG w Norwegii, Portugalii, Kolumbii,
Chile i Australii. Epidemiologia i leczenie MG nie byly dotychczas badane w populacji
polskie;j.

MG jest chorobg przewlekla, u czgsci pacjentéw o cigzkim przebiegu. W leczeniu objawowym
MG wykorzystuje si¢ dwa leki bedace inhibitorami acetylocholinesterazy: bromek
pirydostygminy i chlorek ambenonium. Czg§€ pacjentow wymaga ponadto leczenia
immunosupresyjnego, wielokrotnych hospitalizacji i specjalistycznej opieki. W przebiegu
choroby dochodzi¢ moze do zagrazajacych zyciu tzw. przelom6éw miastenicznych, tj. ostrej

niewydolno$ci oddechowej spowodowanej ostabieniem migéni w przebiegu MG.
Celami pracy jest:

1. Ocena epidemiologii miastenii wymagajacej leczenia objawowego w Polsce,
2. Ocena sposobu leczenia miastenii, liczby hospitalizacji, wystgpowania przetomu
miastenicznego jako posrednich miernikéw cigzkosci przebiegu tej choroby w calej

polskiej populacji.
Material i metoda:

Celem oceny epidemiologii i leczenia MG uzylismy bazy Narodowego Funduszu Zdrowia
(NFZ). Bromek pirydostygminy i chlorek ambenonium w okresie badania byly refundowane
w Polsce tylko we wskazaniu MG. Wykorzystujac bazg NFZ zidentyfikowali$my wszystkie
recepty na bromek pirydostygminy i chlorek ambenonium przepisane w okresie od 1 stycznia
2012 do 31 grudnia 2018. Jako pacjenta z MG zdefiniowali$my osobg z co najmniej jednym
$wiadczeniem medycznym kodowanym w ICD-10 jako MG (G70), ktora otrzymala
co najmniej dwie recepty na pirydostygming lub ambenonium w ciggu dwdch nastepujacych

po sobie lat.



Wyniki:
Pierwszy etap badan mial na celu oceng epidemiologii MG leczonej objawowo, zbadanie

zapadalno$ci oraz chorobowosci w Polsce, jak rowniez oceng¢ trendéw zapadalnosci

i chorobowos$ci w kilkuletnim okresie obserwacji.

W 2018r. zapadalnosé na MG wyniosta 2,36/100 000 mieszkancow, 2,54 dla kobiet i 2,16 dla
mezezyzn z przewaga kobiet do 50rz, niewielkim szczytem zapadalnosci u kobiet pomiedzy
20 a 29 rz i niskg zapadalnoscia do 60 rz u kobiet i 50 rz u me¢zczyzn oraz wyraznym wzrostem
zapadalnosci u obu plci powyzej 60 rz. Zapadalno$¢ na miasteni¢ o wezesnym poczatku
(EOMG) byla znamienne wyzsza u kobiet (p<0,001), natomiast zapadalnos¢ na MG o péznym
poczatku (LOMG) — znamienne wyzsza u mezczyzn (p<0,005). W latach 2013-2018

obserwowano wzrost zapadalno$ci zwigzany ze wzrostem zapadalno$ci na LOMG.

W 2018r. zidentyfikowalismy 8702 pacjentow z MG w Polsce, KiM 1,65:1. Chorobowo$¢
wyniosta 22,65/100 000 mieszkancow, 27,30 dla kobiet i 17,69 dla mezezyzn {(p<0,001). Sredni
wiek chorego w 2018r. wyniost 58,54 lat dla kobiet i 65,13 lat dla mezezyzn (p<0,001).
Chorobowos¢ w grupie wiekowej <50 rz wynosita 9,21/100 000 mieszkancow, podczas gdy
od 50rz wzrastala az do 45,36/100 000 mieszkancdédw. U kobiet <50 rz chorobowosé
przekraczala ponad 3-krotnie chorobowos¢ u mezezyzn (p<0,001); od 50 rz nie obserwowano
znaczacych réznic w chorobowosci pomiedzy plciami. Najwyzsza chorobowos§¢ wyniosta
71,45 pacjentéw/100 000 mieszkanicow i dotyczyta populacji w wieku 80-89 lat (59,65/100 000
u kobiet 1 96,25/100 000 u megzczyzn). W okresie 2013-2018 obserwowano wzrost

chorobowosci, gldéwnie dotyczacy populacji w wieku 50 lat i wigcej.

W drugim etapie badania ocenilam sposob leczenia chorych na MG, tj. zastosowanie lekow
immunosupresyjnych, liczbe hospitalizacji, w tym leczenie dozylnymi immunoglobulinami
(IVIG) i plazmaferezami (PE), hospitalizacje w oddziatach intensywnej opieki medycznej
(OIT) oraz $miertelnosé pacjentéw z MG w populacji polskiej. Badanie objglo cala kohorte
chorych zidentyfikowanych w badaniu poswigconym epidemiologii MG.

Na dzien 1 stycznia 2019r., 33,7% pacjentbw 2z miastenia bylo leczonych
glikokortykosteroidami (CS) lub innymi lekami immunosupresyjnymi (IS), w tym istotnie
wigkszy odsetek leczonych CS lub IS dotyczyl mezczyzn (p<0,001); 66,3% pacjentéw z MG
otrzymywato jedynie leczenie objawowe. W 2018r. 42,3% pacjentow z MG wymagato
minimum jednej hospitalizacji z dowolnego wskazania, za§ 13,7% wymagalo hospitalizacji

z powodu MG. W 2018r. 1,3% pacjentéw bylo hospitalizowanych wi¢cej niz dwukrotnie



z powodu MG, w latach 2013-2018 bylo to miedzy 1,3-1,6%; niewielki odsetek (0,09%, N=8)
pacjentdow wymagal wielokrotnych (10 lub wigcej) hospitalizacji rocznie w zwiagzku
z cyklicznym leczeniem IVIG lub PE. Pacjenci wymagajacy wielokrotnych (>2 rocznie)
hospitalizacji byli znamiennie miodsi i czg¢éciej leczeni CS lub IS {p<0,01); nie obserwowano
roznic w zaleznosci od plei. Srednia dlugo$é hospitalizacji pacjenta z MG w 2018r. wyniosta
8,34 +/- 10 dni na osobe i1 byfa znamiennie dtuzsza w przypadku hospitalizacji z powodu MG
niz z innych przyczyn (p<0,01). Hospitalizacje u pacjentéw z przetomem miastenicznym (MC)
(definiowanym jako hospitalizacja w OIT z gléwnym rozpoznaniem miastenii (G70),
niewydolnoici oddechowej (J95, J96), asfiksji (R09), innych i nieokre§lonych zaburzen
oddychania (R06.8)), byly znamiennie dluzsze (Srednio 21+/- 21,9 dni na osobg¢) od pozostatych
hospitalizacji z powodu MG (p<0,01). Pacjenci leczeni PE byli hospitalizowani znamiennie

dhizej niz pacjenci leczeni IVIG (z wyjatkiem 2015r.).

W 2018r. 11,86% hospitalizowanych z powodu MG (1,63% wszystkich pacjentéw z MG) bylo
leczonych PE, a 16,95% (2,33% wszystkich pacjentdéw z MG) — IVIG. Ogélnie, 26,6%
pacjentéow hospitalizowanych z powodu MG wymagalo leczenia IVIG Iub PE
{2,1% wszystkich pacjentéw z MG). Pacjenci wymagajacy wielokrotnych (>2 rocznie) cykli
leczenia IVIG lub PE byli istotnie miodsi i czgsciej leczeni CS lub IS (p<0,01) niz pozostali.

W latach 2013-2018 od 16,4 do 21,2% pacjentow hospitalizowanych z powodu MG wymagato
pobytu w OIT, 15,25% pacjentdéw hospitalizowanych z powodu MG mialo MC, zgodnie
z kryteriami przyjetymi w badaniu.

Sredni wiek w chwili $mierci pacjentéw z MG wyniést 75,7 lat i nie byt nizszy niz w populacji
ogolnej. Ogodlna $miertelnosé u pacjentow z MG w populacji polskiej w latach 2013-2018
wynosita 3,1-3,5% rocznie i byla istotnie wyzsza u me¢zczyzn niz u kobiet (p<0,01).
Smiertelno$é pacjentéw hospitalizowanych w OIT byla wysoka i wynosita od 17,2 do 22%,
co stanowi 2,0-4,4% pacjentow hospitalizowanych z powodu MG. Wewnatrzszpitalna

$miertelnosé¢ pacjentow w MC wynosita od 10,6 do 18,5% rocznie i nie réznita istotnie sig¢
pomiedzy piciami.

Whnioski:

MG wymagajgca leczenia objawowego jest choroba rzadka, obserwuje si¢ jednak rosngca
zapadalno$é i chorobowo$é, szczegblnie w grupie pacjentéw powyzej 50 rz. Okoto jedna trzecia
pacjentdéw z MG wymaga leczenia CS lub IS — ci pacjenci stanowia wigkszo$¢ w grupie chorych
wymagajacych hospitalizacji (w tym wielokrotnych). Okolo 14% pacjentow z MG wymaga



co najmniej jednej hospitalizacji rocznie z powodu MG, te hospitalizacje sg istotnie diuzsze niz
z powodow innych niz MG. Ponad jedna czwarta pacjentéw hospitalizowanych z powodu MG
wymaga wysokokosztowego leczenia jak IVIG lub PE, czasem wielokrotnie w ciggu roku.
Okolo 15% pacjentéw hospitalizowanych z powodu MG wymaga leczenia w OIT.
Smiertelno$¢é w MC pozostaje wysoka mimo ogdlnej poprawy przezywalnosci pacjentéw
z MG.

Mimo relatywnie niewielkiej liczby chorych obcigzenie systemu opieki zdrowotnej
spowodowane MG jest znaczace, szczegllnie z uwagi na duza potrzebe leczenia
immunosupresyjnego, leczenia prowadzonego w warunkach szpitalnych, wystgpowanie
cigzkich zaostrzen w przebiegu choroby 1 ryzyko $&mierci w przebiegu przetomu

miastenicznego.
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