Efekty leczenia SMA w Polsce

Nowa jakos¢ zycia pacjentdow i opiekunow
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Uczestniczymy

W czyms, co odmienito
perspektywe myslenia
o chorobie SMA,
wczesniej nieuchronnie
Smiertelnej, dzisiaj
chorobie przewlektej.

PROF. KATARZYNA KOTULSKA-JOZWIAK

Rozwigzania programu
leczenia SMA

w Polsce stawiajg nas
W swiatowej czotowce
leczenia SMA.

PROF. ANNA KOSTERA-PRUSZCZYK

Dzieki terapii stosowanej
w Polsce od 2019 roku
obserwujemy znakomite
wyniki u naszych
pacjentow w petnym
przekroju wieku,
rowniez u dorostych.

Nie tylko powstrzymany
zostaje postep choroby,
obserwujemy rowniez
poprawe wielu funkcji
ruchowych, tym wiekszag
im dtuzej prowadzone
jest leczenie.

PROF. ANNA KOSTERA-PRUSZCZYK

Wypowiedzi udzielono podczas konferencji prasowej
w Centrum Prasowym PAP w dniu 31 sierpnia 2022 roku.
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KOMENTARZ

PROF. DR HAB. N. MED. AGNIESZKA SEOWIK
Konsultant krajowy w dziedzinie neurologii

dzeniowy zanik miesni (ang. Spinal Muscular

Atrophy, SMA) jest rzadkg, genetycznie
uwarunkowang, postepujgcq chorobgq uktadu
nerwowego, prowadzqcq do przedwczesnego
obumierania komdrek ruchowych rdzenia
kregowego. Klinicznie manifestuje sie postepujgcym
ostabieniem i zanikiem miesni. Choroba jest
wynikiem delecji lub mutacji w genie SMN1.
Przed erq leczenia wyodrebniono 5 typéw choroby,
poczqwszy od typu 0, widocznego juz od urodzenia
(typ 0) i objawiajqcego sie nasilong wiotkoscig,
ostabieniem miesni i niewydolnosciq oddechowg,
skoriczywszy na tagodnym typie 4 o niewielkiej
manifestadji klinicznej, rozpoczynajqcym sie dopiero
w Zyciu dorostym. Obecnie w Polsce na SMA choruje
ok. 1200 oséb.

Przetomowym momentem dla chorych na SMA

byta rejestracja w 2016 roku pierwszego leku
modyfikujqgcego przebieg choroby, nusinersenu,
ktory jest antysensownym oligonukleotydem i ktory
w konsekwencji zwieksza produkcje funkcjonalnego
biatka SMN. Od tego czasu zarejestrowano kolejne
dwa leki: rysdyplam i onasemnogen abeparwowek.
Nusinersen jest refundowany w Polsce od stycznia
2019 roku, a pozostate dwa leki od wrzesnia 2022 roku.

Program lekowy leczenia rdzeniowego zaniku miesni
nusinersenem (B.102), uruchomiony dla polskich
pacjentéw z SMA w marcu 2019 roku,

przyczynit sie do zbudowania nowoczesnego
systemu opieki w Polsce dedykowanego tej grupie
chorych. Raport bardzo szczegétowo przedstawia
zasady funkcjonowania tego systemu, z kluczowq
rolg Zespotu Koordynacyjnego, stanowigcego
grono najlepszych ekspertéw w zakresie SMA

w Polsce. Zespét Koordynacyjny synchronizuje
realizacje programu, opiniuje wnioski o wigczenie
do programu, prowadzi nadzdr nad jego realizacjq,
monitoruje skutecznosc oraz doradza osrodkom
mniej doswiadczonym.

Dzieki zaangazowaniu Zespotu Koordynacyjnego
i ekspertow z Instytutu Matki i Dziecka od lutego
2021 roku. Ministerstwo Zdrowia finansuje

przesiewowe badania genetyczne w kierunku

SMA w ramach Programu Badari Przesiewowych
Noworodkéw w Polsce. Od kwietnia 2022 roku
przesiewem sq juz objete wszystkie wojewddztwa

w kraju. To bardzo wartosciowe osiggniecie umozliwia
wigczanie leczenia jeszcze w okresie przedobjawowym
choroby, co daje najlepsze efekty kliniczne. Nalezy
podkreslic, ze juz w ciggu pierwszych 15 miesiecy
realizacji programu przesiewowego przebadano

w Polsce populacje 292 tys. noworodkdw i diagnoze
SMA potwierdzono w 38 przypadkach. Imponujqce
wyniki odnoszq sie do bardzo krotkiego czasu
wigczania terapii. Z danych od lekarzy prowadzqcych
wiadomo, Ze wyniést on srednio zaledwie 20+7 dni.
Wdrozenie programu przesiewowego w kierunku

SMA w Polsce to istotny krok do radykalnej zmiany
przebiegu naturalnego choroby.

Raport zawiera tez bardzo szczegdtowy opis sciezki
diagnostyczno-terapeutycznej chorego na SMA

w Polsce, zdiagnozowanego podczas badari
przesiewowych. Na pewno jest to znakomity materiat
dydaktyczny, ktéry utatwi sprawne poruszanie sie

w systemie stuzby zdrowia zaréwno lekarzom, jak

i rodzinom chorych na SMA. Informacje na temat
sciezki chorego w systemie sq réwniez przedstawione
w formie bardzo przejrzystych rycin i tabel,

co ufatwia analize tekstu raportu.

Rzetelne monitorowanie realizacji programu przez
systematyczng weryfikacje danych wprowadzanych
przez realizatoréw do systemu SMPT przektada sie

na bardzo wartosciowe analizy i raporty udostepniane
w przestrzeni publicznej. Przekfada sie tez na kolejne
wartosciowe i cytowane publikacje polskich autoréw’2.

Bardzo waznym aspektem analizy réznych choréb
przewleklych, na co tez zwracajg uwage autorzy
raportu, staje sie ocena systemu ochrony zdrowia
czy dostepu do terapii, dokonywana przez samych
pacjentéw i ich rodziny. Jednym z pierwszych takich
badan w Polsce jest cytowane w raporcie badanie
ankietowe przeprowadzone wsréd pacjentow,
wskazujqgce ich potrzeby dotyczqce opieki
kompleksowej.

Warto tez zaznaczyc, ze majqgc do dyspozycji dane
od tak duzej liczby polskich chorych leczonych
nusinersenem przez ostatnie kilka lat, bardzo
wartosciowe bytoby przeprowadzenie w Polsce
badari ukierunkowanych na ocene satysfakcji

Z leczenia tym lekiem. Na ten moment autorzy
raportu powotujq sie na czesto cytowane niemieckie
badanie obserwacyjne w tym zakresie’. Badanie
byto prowadzone u 151 pacjentéw w wieku 15-69 lat
zSMA typu 1, 2, 3, leczonych nusinersenem Srednio
19 miesiecy, i wykazato, Zze az 96 proc. pacjentéw
jest usatysfakcjonowanych z leczenia nusinersenem,
mimo drogi podania (bezposrednio do kanatu
kregowego). Co warto tez podkreslic, wyniki tego
badania wskazujg takze na istotng statystycznie
poprawe u dorostych w takich parametrach,

jak pionizacja gtowy i funkcja potykania.

Jak podkreslajq autorzy raportu, analiza kosztéw

i zuzycia zasobdw jest jednym z podstawowych
narzedzi polityki zdrowotnej. Prezentowany raport
zawiera bardzo rzetelng analize ekonomiczng
réznych aspektéw choroby, od bardzo kosztownych
innowacyjnych terapii, poprzez koszty swiadczen
udzielanych pacjentom, do kosztéw opieki
sprawowanej przez rodziny i opiekundw.

Dane te majq duzq wartosc, poniewaz pozwalajg
na optymalizacje wykorzystania zasobow juz
istniejgcych i zaplanowania nowych rozwiqzarn
organizacyjnych, uwzgledniajgcych specyfike
polskiego modelu funkcjonowania spotfeczeristwa
w kolejnych latach realizacji programu juz

z dostepnosciq kolejnych lekdw.

Przedstawiony raport, przygotowany przez
najbardziej kompetentnych w zakresie SMA polskich
ekspertéw medycznych i systemowych, pokazuje
bardzo nowoczesny, zbudowany od podstaw

system opieki dla chorych na SMA w Polsce.

Moze on stanowic wzorcowe rozwigzanie systemowe
dla terapii innych choréb rzadkich

nie tylko w naszym kraju, ale i na swiecie.
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Catkowita liczba chorych na
SMA w Polsce szacowana jest
na okoto 1,2 tys. oséb 23],

WSTEP

Rdzeniowy zanik miesni (Spinal Muscular Atrophy, SMA;
ICD10: G12) jest genetycznie uwarunkowang postepujaca chorobg,
charakteryzujaca sie przedwczesnym obumieraniem komoaérek

ruchowych rdzenia kregowego.

PROF. DR HAB. N. MED. KATARZYNA KOTULSKA-JOZWIAK
Instytut ,Pomnik - Centrum Zdrowia Dziecka”, Warszawa

SMA zaliczane jest do chordb rzadkich z czestoscig
wystepowania okoto 1 na 7 tys. urodzeri [1]. Sukcesywne
wprowadzenie w 2021 i 2022 roku na terenie cafej Polski
badan przesiewowych noworodkdéw pozwolifo na ustalenie
czestosci SMA w naszym kraju na podobnym poziomie.
Catkowita liczba chorych w Polsce szacowana jest na okofo
1,2 tys. 0s6b [2,3].

Rdzeniowy zanik miesni spowodowany jest mutacjq

w genie SMINT kodujqcym biatko SMN (surwiwina),

ktérego niedobdr powoduje postepujgce uszkodzenie
komdrek ruchowych rdzenia kregowego i w zwigzku z tym
objawy choroby - czyli przede wszystkim ostabienie i zanik
miesni. Gen SMN wystepuje w dwdch kopiach - telomerowej
(SMN1) oraz centromerowej (SMNZ2). Biatko SMN kodowane
przez centromerowq kopie genu SMN, czyli gen SMN2,
wskutek niewielkiej zmiany w sekwencji genu, jest jednak

w wiekszosci niefunkcjonalne. llos¢ prawidfowego biatka
pochodzqcego z genu SMN2 jest rézna u réznych pacjentéw,
gdyz sam gen SMNZ2 moze byc zwielokrotniony. Wieksza
liczba kopii genu SMN2 wiqgze sie zazwyczaj z pézniejszym
poczqtkiem i wolniejszym postepem objawdw SMA [6,7].

Przed erq leczenia wyodrebniano 5 typdw choroby

w przebiegu naturalnym SMA - w zaleznosci od wieku,

w jakim u pacjenta wystgpiq objawy i jego najlepszego
stanu funkcjonalnego [8,9]. Podziat ten obejmuje postac
najwczesniejszq i najostrzej przebiegajqcg, nazywang
postaciq ,zero”, ktéra charakteryzuje sie objawami wiotkosci
i ostabienia miesni, a najczesciej takze niewydolnosci
oddechowej juz od urodzenia. Jest to rzadka postac

SMA [10]. Typ 1 SMA z kolei jest najczestszy. Rozpoznaje
sie go, gdy pierwsze objawy widoczne sq u niemowlecia
przed 6. miesigcem zycia, czyli przed osiggnieciem
umiejetnosci samodzielnego siedzenia. Bez leczenia SMA
typu 1 szybko postepuje, a wiekszos¢ dzieci wymaga
wentylacji mechanicznej juz w 1. roku Zycia [11]. Przed
wprowadzeniem skutecznego leczenia SMA typu 1 byto
najczestszq genetycznie uwarunkowangq przyczynq
smiertelnosci niemowlgt. Wdrozenie rehabilitacji, a przede
wszystkim wentylacji mechanicznej, Zywienia dojelitowego,
pozwala na wydtuzenie zZycia chorych dzieci. Dzieki temu
w ostatnich dekadach (przed mozliwosciq skutecznego

leczenia) wzrosta liczba pacjentow z SMA typu 1, ktorzy
przezywajq do wieku dorostego [12].

Typ 2 SMA rozpoznaje sie u pacjentdw, u ktorych pierwsze
objawy wystgpity miedzy 7. a 18. miesigcem Zycia,

czyli po uzyskaniu umiejetnosci samodzielnego siedzenia,

a przed osiggnieciem samodzielnego chodzenia. Ta postac
choroby postepuje wolniej, jednak czes¢ pacjentow wymaga
wsparcia oddechowego w ciggu kilku pierwszych lat zycia.
Objawem czestym w SMA typu 2 jest szybko rozwijajgca sie
skolioza, niejednokrotnie wymagajgca leczenia operacyjnego.
U dzieci, u ktérych pierwsze objawy SMA wystqpity po
osiggnieciu samodzielnego chodzenia, rozpoznaje sie

typ 3 SMA. Typ 4 z kolei rozpoczyna sie w wieku dorostym

i jest to bardzo rzadko wystepujgca postac choroby.

W 2016 roku zarejestrowano pierwszy lek zmieniajgcy
naturalny przebieg SMA (FDA; Rejestracja EMA - 2017).
Nusinersen jest oligonukleotydem antysensownym
wptywajgcym na produkcje biatka SMN przez gen SMN2.
Lek zostat zarejestrowany w Europie, a wiec i w Polsce

w szerokim wskazaniu: rdzeniowy zanik miesni i w takim
wskazaniu jest w naszym kraju refundowany w ramach
programu lekowego finansowanego przez Narodowy
Fundusz Zdrowia.

Do leczenia SMA zarejestrowano réwniez dwa kolejne leki:
rysdyplam oraz onasemnogen abeparwowek (terapia
genowa). Zostaty objete refundacjg od 1 wrzesnia 2022
roku. Wczesniej rysdyplam dostepny byt w ramach badari
klinicznych (ponad 50 pacjentéw w Polsce) oraz programu
wczesnego dostepu, do ktdrego wigczono réwniez 50
chorych. Wedtug informacji podanych przez producenta
leku kilka oséb w naszym kraju otrzymato rysdyplam

w ramach RDTL (Ratunkowego Dostepu do Terapii
Lekowej). Terapia genowa, réwniez objeta refundacjq od

1 wrzesnia 2022 roku, wczesniej dostepna byta w ramach
komercyjnego dostepu do leku, co gtdwnie opierafo sie na
zbiérkach ogtaszanych w mediach spotecznosciowych. W ten
sposob sfinansowano leczenie ponad 30 dzieci. Ponadto
dwoje pacjentdw otrzymato onasemnogen abeparwowek
w ramach badan klinicznych poza Polskq i obecnie podlega
okresowym badaniom kontrolnym w naszym kraju.
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SKUTECZNOSC LECZENIA SMA

W RAMACH PROGRAMU
LEKOWEGO B.102

PROF. DR HAB. N. MED. KATARZYNA KOTULSKA-JOZWIAK
Instytut ,Pomnik - Centrum Zdrowia
Dziecka”, Warszawa

PROF. DR HAB. N. MED. MARIA MAZURKIEWICZ-BEEDZINSKA

Uniwersyteckie Centrum Kliniczne,
Gdanski Uniwersytet Medyczny

PROF. DR HAB. N. MED. ANNA KOSTERA-PRUSZCZYK
Uniwersyteckie Centrum Kliniczne,
Warszawski Uniwersytet Medyczny

SKUTECZNOSC LECZENIA SMA W RAMACH PROGRAMU LEKOWEGO B.102

1.1. ZASADY DZIALANIA PROGRAMU
+LECZENIE RDZENIOWEGO ZANIKU
MIESNI”

Program ,Leczenie rdzeniowego zaniku miesni”
(B.102) nusinersenem zostat uruchomiony

w marcu 2019 roku. Pozytywng decyzje w tej
sprawie Ministerstwo Zdrowia ogtosito w grudniu
2018 roku. Kryteria witgczenia pacjentéw do
programu lekowego obejmujg rozpoznanie
SMA na podstawie badania genetycznego,
niezaleznie od typu SMA, wieku pacjenta,

stanu funkcjonalnego czy liczby kopii genu
SMN2. Mozliwe jest rowniez wigczanie do
programu pacjentéw w przedobjawowej fazie
choroby oraz pacjentéw, ktorzy otrzymywali
wczesniej nusinersen w innych mechanizmach
finansowania (na przyktad 30 pacjentow
uczestniczacych w programie wczesnego
dostepu do leku).

Program jest koordynowany przez powotany
przez prezesa NFZ zespét koordynacyjny, ktérego
siedzibg jest Instytut ,Pomnik - Centrum

Zdrowia Dziecka". W sktad zespotu wchodza
(wedtug stanu na 30 wrzesnia 2022 roku):

prof. dr hab. n. med. Katarzyna Kotulska-J6zwiak
(przewodniczaca), prof. dr hab. n. med. Anna
Kostera-Pruszczyk (wiceprzewodniczaca),

prof. dr hab. n. med. Maria Mazurkiewicz-

-Betdzinska, dr hab. n. med. Maria Jedrzejowska,
dr n. med. Andrzej Opuchlik oraz dr n. med.
Mirostaw Jasinski. Sekretariat zespotu tworzg
panie Irmina Latko i Martyna Bandoch.

W spotkaniach uczestniczg takze przedstawiciele
NFZ, MZ oraz Srodowiska pacjentow

(w czesciach, w ktérych nie sg omawiane wnioski
osobowe). Zadaniem zespotu jest koordynacja
funkcjonowania programu, opiniowanie

LICZBA OSRODKOW REALIZUJACYCH
PROGRAM ,LECZENIE RDZENIOWEGO

ZANIKU MIESNI” B.102

3

ROZPOCZECIE
FUNKCJONOWANIA PROGRAMU

18

W I KWARTALE
DZIALANIA PROGRAMU

34

STAN NA WRZESIEN 2022 ROKU

\ B

\

10

wnioskéw o wtgczenie do programu, nadzér nad
bezpieczehstwem i skutecznoscig programu na
podstawie raportow z systemu SMPT, a takze
doradzanie osrodkom prowadzacym program.

Z uwagi na bardzo szybkie tempo wigczania
pacjentéw do programu w pierwszych
miesigcach jego funkcjonowania (ponad 220
wnioskéw opiniowanych w pierwszym kwartale,
ponad 150 w drugim) poczatkowo spotkania
zespotu odbywaly sie dwa razy w miesigcu,
nastepnie - co miesigc.

Program rozpoczat funkcjonowanie w trzech
osrodkach, prowadzacych wczesniej program
wczesnego dostepu do nusinersenu, nastepnie
w pierwszym kwartale dziatania programu liczba
osrodkéw wzrosta do 18. Obecnie (wrzesien
2022 rok) program leczenia SMA w Polsce
prowadzg 34 o$rodki.

Schemat podawania leku w programie

lekowym odpowiada charakterystyce produktu
leczniczego i obejmuje trzy dawki nasycajgce
podawane w odstepach dwutygodniowych, jedng
w odstepie 1 miesigca oraz dawki podtrzymujgce
podawane co 4 miesigce. Kazdorazowo podaje
sie pacjentowi 12 mg leku drogg naktucia

Program ,Leczenie rdzeniowego zaniku miesni”
(B.102) nusinersenem zostat uruchomiony

w marcu 2019 roku. Program jest koordynowany
przez powotany przez prezesa NFZ zespét
koordynacyjny. Zadaniem zespotu jest
koordynacja funkcjonowania programu,
opiniowanie wnioskéw o witgczenie do
programu, nadzér nad bezpieczenstwem

i skutecznosciag programu na podstawie
raportow z systemu SMPT, a takze doradzanie
osrodkom prowadzgcym program. Program
lekowy obejmuje szereg dodatkowych swiadczen
zdrowotnych, w tym konsultacje, mogace
stanowic¢ zalgzek systemu opieki koordynowanej.

ledzwiowego. Dopuszczalne jest podanie leku
w naktuciu podpotylicznym (od red.: naktucie
podpotyliczne nie jest zarejestrowang formg
podania nusinersenu, ale jest dopuszczalne
w programie lekowym B.102), a takze

w znieczuleniu ogdlnym i pod kontrolg
radiologiczna.

Program lekowy obejmuje szereg dodatkowych
Swiadczen zdrowotnych, w tym konsultacje,
moggace stanowic zalazek systemu opieki
koordynowane;.

Program lekowy definiuje niepowodzenie
leczenia jako potwierdzone w dwéch kolejnych
ocenach, w trakcie leczenia dawkami
podtrzymujacymi, funkcjonalne pogorszenie
stanu pacjenta ocenianego w skali CHOP-INTEND
lub wieksze niz dwupunktowe pogorszenie stanu
pacjenta w skali HFMSE w stosunku do oceny
wyjsciowej. W takich sytuacjach nalezy stwierdzic
nieskuteczno$¢ leczenia i wytgczy¢ pacjenta

z programul.

W programie przewidziano takze ocene
bezpieczenstwa leczenia - raportuje sie objawy
niepozadane i ewentualne przerwanie leczenia
z powodow bezpieczenstwa.
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1.2. PODSTAWOWE DANE ZAWARTE
W SYSTEMIE MONITOROWANIA
PROGRAMOW TERAPEUTYCZNYCH

Od poczatku swojego funkcjonowania do lipca

2022 roku zesp6t koordynacyjny opiniowat 1020
wnioskow o witgczenie do programu. 984 wnioski
zostaty wprowadzone do SMPT. Liczba wnioskéw
opiniowanych zawiera takze wnioski o rekwalifikacje
pacjentdw, dla ktorych termin waznosci kwalifikacji
uptynat. Wnioski wprowadzone do systemu

NFZ obejmuja réwniez wnioski pacjentéw
przeniesionych miedzy osrodkami.

Catkowita liczba pacjentéw
zarejestrowanych w SMPT na koniec
lipca 2022 roku wynosita 791 pacjentéw
leczonych, ponadto byto 18 oséb
zakwalifikowanych oraz 100 pacjentéw,
ktérzy zakonczyli udziat w programie.

LICZBA PACJENTOW ZAREJESTROWANYCH

W SMPT (STAN NA 31.07.2022 ROKU)

. 791

d@ LECZONYCH

> 18

ZAKWALIFIKOWANYCH

m 100

ZAKONCZONY UDZIAE
W PROGRAMIE

NALEZY PODKRESLIC,
ZE W ZADNYM PRZYPADKU PRZYCZYNA

ZAKONCZENIA PROGRAMU NIE BYLA
NIESKUTECZNOSC LECZENIA.

Najczestsze przyczyny zakonczenia udziatu

w programie obejmujg: wybér innej terapii

(w tym 50 pacjentéw zakwalifikowanych do
programu wczesnego dostepu do rysdyplamu),
wyjazd z Polski, zgon pacjenta niezwigzany

z leczeniem, brak satysfakgji z leczenia (mimo
spetnienia kryterium skutecznosci) oraz trudnosci
w podaniu leku dokanatowo.

ROZDZIAL 1

Przed wdrozeniem programu badan
przesiewowych noworodkéw w programie
lekowym uczestniczyto 5 pacjentéw
przedobjawowych - byty to dzieci, w rodzinach
ktorych wystepowato SMA i u ktérych w zwigzku
z tym wykonano badanie prenatalne. Wszystkie
te dzieci rozwijaja sie wedtug danych dostepnych
w SMPT zgodnie z normg dla wieku lub z niewielkim
op6znieniem (1 pacjent). Zadne nie wymaga
wsparcia oddechowego i zywieniowego. Obecnie
liczba pacjentéw przedobjawowych wzrosta do
30, ale w wiekszosci s to dzieci leczone krocej niz
rok, zatem nie ma jeszcze dostatecznych danych
dotyczacych skutecznosci leczenia w tej grupie.

1.3. WYNIKI LECZENIA DZIECI Z SMA
W RAMACH PROGRAMU LEKOWEGO

W 2022 roku

W czasopismie European
Journal of Paediatric
Neurology opublikowano
pierwsze wyniki leczenia
polskich pacjentéw

w ramach programu
lekowego leczenia SMA
nusinersenem 9,

Publikacja podsumowuje rezultaty rocznej
terapii w grupie pacjentéw ponizej 18. roku zycia.
Obejmuje ona dane 298 dzieci wigczonych

do programu miedzy marcem i wrze$niem

2019 roku. Co najmniej roczny okres obserwacji
w programie ukonczyto 292 (98 proc.) z nich.
Szescioro pacjentdw zostato z programu
wytgczonych z powodu: zmiany terapii na
rysdyplam (3 dzieci), zgonu niezwigzanego

z leczeniem (2 dzieci) i braku zgtoszenia sie na
kolejne wizyty w programie (1 dziecko). Przypadki
zgonodw dotyczg 2-miesiecznego dziecka z SMA
typu O, ktére w programie otrzymato 1 dawke
leku oraz 8-letniego pacjenta, ktéry w programie
otrzymat 6 dawek leku i ktérego stan w wyniku
leczenia poprawit sie w skali CHOP-INTEND

z 2 do 6 punktéw.

12

SKUTECZNOSC LECZENIA SMA W RAMACH PROGRAMU LEKOWEGO B.102

WYNIKI LECZENIA POLSKICH PACIJENTOW W GRUPIE WIEKOWEJ 0-18 R.Z. W RAMACH
PROGRAMU LEKOWEGO LECZENIA SMA NUSINERSENEM

298

292 (98%)

6,9 lat

127 (43,5%) pacjentéw

68 (23,3%) pacjentow

93 (31,8%) pacjentow

4 pacjentow

Przypadki zmiany terapii na rysdyplam dotyczyly
dzieci, u ktérych wystepowaty trudnosci
w podaniu dokanatowym nusinersenu.

Sredni wiek pacjenta wigczanego do programu
wynosit 6,9 lat. Wiek ten zapewne w kolejnych
analizach bedzie sie obnizat wskutek
wprowadzenia badania przesiewowego
noworodkéw oraz obejmowania leczeniem
pacjentéw dtugo chorujacych w pierwszych
miesigcach trwania programu. SMA typu 1
rozpoznano u 127 pacjentéw (43,5 proc.), SMA
typu 2 - u 68 (23,3 proc.), a SMA typu 3 u 93
(31,8 proc.). Czworo pacjentéw byto

w przedobjawowej fazie choroby. Skale CHOP-
-INTEND stosowano w ocenie 170 pacjentéw,
skale HINE - 1, a skale HFMSE - u 121. Liczba
kopii genu SMN2 wahata sie od 1 do 6, przy
czym najczesciej raportowano trzy kopie (u 158
chorych; 54,1 proc.). Wyjsciowa punktacja w skali
CHOP-INTEND wynosita od 0 do 60 punktéw.
Punktacje do 10 stwierdzono u 52 chorych
(30,6 proc.), natomiast powyzej 45 punktow

- u 16 dzieci (9,45 proc.). W skali HFMSE punktacja
wahata sie miedzy 6 a 52 i wynosita

do 10 punktéw u 16 chorych (13,2 proc.)

170 pacjentow
1 pacjent
121 pacjentow

od1do 6

8,9 runkTu

6,1 PunkTU

oraz u 61 (50,4 proc.) - powyzej 35 punktéw.
Szczegbtowe dane dotyczace stanu wyjsciowego
pacjentéw przedstawia Tabela 1.1.

Srednia zmiana na korzy$¢ w punktacji w skali
CHOP-INTEND po roku leczenia wynosita

8,9 punktéw. W skali HFMSE zmiana ta wynosita

6,1 punktu. W obu przypadkach zmiana
przekraczata liczbe punktéw, ktérg uznaje sie

za istotng klinicznie (4 punkty w skali CHOP-
-INTEND i 3 punkty w skali HFMSE). Zmiany

w obu skalach po 4,5 i 6 dawkach nusinersenu
przedstawione sg odpowiednio na Rycinach
1.1-1.6. Wsro6d badanych dzieci nie stwierdzono
dziatan niepozadanych wymagajacych odstawienia
leczenia. Przeprowadzono takze analize czynnikow,
ktore mogtyby wptywac na skuteczno$¢ leczenia.
Wyniki tych analiz przedstawiajg Tabele 1.2

i 1.3. Najistotniejszym czynnikiem wptywajgcym

na skutecznos¢ leczenia jest stan funkcjonalny
pacjenta w momencie rozpoczecia terapii. W grupie
pacjentéw ocenianych w skali CHOP-INTEND lepsze
wyniki obserwowano u dzieci z typem 2 i 3 SMA

niz z typem 1 oraz u dzieci mtodszych. W grupie
ocenianej w skali HFMSE takich zaleznosci

nie obserwowano.
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Podsumowujac, program lekowy leczenia
rdzeniowego zaniku miesni, poczgtkowo dotyczacy
leczenia nusinersenem, a od 1 wrzes$nia 2022 roku
réwniez leczenia rysdyplamem i onasemnogen
abeparwowek, moze by¢ przyktadem sprawnie

ROZDZ

IAL 1

dziatajgcego programu, ktéry w potgczeniu

z ogblnopolskim programem badan przesiewowych
noworodkéw moze stanowi¢ narzedzie do znacznej
poprawy stanu pacjentéw z SMA, a nawet eliminacji
wiekszosci objawdw tej choroby.

TABELA 1.2. CZYNNIKI WPLYWAJACE NA SKUTECZNOSC LECZENIA (ROZUMIANA JAKO ZMIANA

SKUTECZNOSC LECZENIA SMA W RAMACH PROGRAMU LEKOWEGO B.102

W PUNKTACJI W SKALI OCENY FUNKCJONALNEJ CHOP-INTEND) MIEDZY WIZYTA

WYJSCIOWA ORAZ 4,51 6. (N=170)

Zmienna Poziom Wspétczynnik 95% Cl Wartos¢ p
Wizyta 4vs 0 3.7 26-4.38 <0.001
TABELA 1.1. CHARAKTERYSTYKA PACIJENTOW OPISANYCH W PRACY KOTULSKIEJ | WSP. [20] Ss 6.8 55.80 <0.001
- STAN FUNKCJONALNY JEDNEGO PACJENTA OCENIANO W SKALI HINE ’ T ’
6vsO0 8.9 7.3-10.6 <0.001
. o Wiek 0.5 -0.7--0.3 <0.001
Cecha Liczba pacjentéw (n=292)
) Ptec M vs K -0.1 -1.8-1.6 0.876
Wiek w latach
. . Kopie SMN2 3vs(1-2) 0.1 -2.1-23 0.926
Srednia (SD) 6,9 (5,0)
4+ vs (1-2) 2.0 -25- 6.5 0.384
Zakres 0,18
Ple¢ Typ SMA SMA2 vs SMA1 3.9 1.3-6.4 0.004
SMA3 vs SMA1 4.8 0.7- 8.8 0.022
Meska 156 (53%)
. Wynik na V0 11-20vs 0-10 12.5 10.0 - 15.1 <0.001
Zeniska 136 (47%)
21-35vs 0-10 22.6 20.0-25.2 <0.001
Typ SMA
. 36-45 vs 0-10 32.5 29.0-36.0 <0.001
Przedobjawowy 4 (1,4%)
45+ vs 0-10 42.7 38.9-46.5 <0.001
SMAT 127 (43,5%)
SMA2 68 (23,3%)
SMA3 93 (31,8%)

Liczba kopii genu SMN2

1 1(0,3%
2 88((30,1)%) TABELA 1.3. CZYNNIKI WPLYWAJACE NA SKUTECZNOSC LECZENIA (ROZUMIANA JA!(O ZMIANA
W PUNKTACIJI W SKALI OCENY FUNKCJONALNEJ HFMSE) MIEDZY WIZYTA WYJSCIOWA

3 158 (54,1%) ORAZ 4,51 6. (N=121)

4 40 (13,7%)

5 3(1,0%) Zmienna Poziom Wspétczynnik 95% ClI Wartosé p

6 2 (0,7%) Wizyta 4vs 0 3.1 2.4- 38 <0.001
Wyjsciowa punktacja w skali CHOP (n=170) 5vs0 4.8 4.0- 5.6 <0.001

0-10 52 (30,6%) 6vs0 6.1 5.0- 7.2 <0.001

11-20 32 (18,8%) Wiek 0.1 -0.1- 0.3 0.3

21-35 50 (29,4%) Pte¢ M vs K -0.3 -25- 1.9 0.8

36-45 20 (11,8%) Kopie SMN2 3vs(1-2) 24 -1.9- 6.7 0.3

46+ 16 (9,4%) 4+ vs (1-2) 1.8 -28- 6.4 0.4
Wyjsciowa punktacja w skali HFMSE (n=121) Typ SMA SMA2 vs SMA1 -0.5 -7.0- 6.1 0.9

0-10 16 (13,2%) SMA3 vs SMAT1 1.3 -52-79 0.7

11-20 16 (13,2%) Wynik na VO 11-20vs 0-10 10.7 6.5-14.9 <0.001

21-35 28 (23,1%) 21-35vs 0-10 22.6 18.5-26.7 <0.001

36+ 61 (50,4%) 36+ vs 0-10 41.0 36.6-45.3 <0.001
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ROZDZIAL 1 SKUTECZNOSC LECZENIA SMA W RAMACH PROGRAMU LEKOWEGO B.102

RYCINA 1.1. ZMIANA PUNKTACJI W SKALI CHOP-INTEND MIEDZY WIZYTA WYJSCIOWA (VO) | V4. RYCINA 1.3. ZMIANA PUNKTACIJI W SKALI CHOP-INTEND MIEDZY WIZYTA WYJSCIOWA (VO) | V6.
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RYCINA 1.2. ZMIANA PUNKTACII W SKALI CHOP-INTEND MIEDZY WIZYTA WYJSCIOWA (VO0) | V5. RYCINA 1.4. ZMIANA PUNKTACII W SKALI HFMSE MIEDZY WIZYTA WYJSCIOWA (VO) | V4.
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ROZDZIAL 1

RYCINA 1.5. ZMIANA PUNKTACJI W SKALI HFMSE MIEDZY WIZYTA WYJSCIOWA (VO) | V5.

20% |
15% |
10% |

N I | I

0% |
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RYCINA 1.6. ZMIANA PUNKTACIJI W SKALI HFMSE MIEDZY WIZYTA WYJSCIOWA (VO) | V6.
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1.4. WYNIKI LECZENIA DOROSLYCH
Z SMA

Na szczegdlne podkreslenie zastugujg wyniki
leczenia w programie B.102 pacjentow
dorostych. Rejestracja nusinersenu do leczenia
SMA zostata podjeta po badaniach klinicznych
przeprowadzonych w populacji pediatryczne;.
Wspolny mechanizm genetyczny wszystkich
postaci SMA pozwalat jednoznacznie
prognozowac skutecznos¢ farmakoterapii

w szerokiej populacji. Decyzja refundacyjna
pozwolita od poczatku wtgczaé do leczenia
pacjentow w petnym przekroju wiekowym,

w tym osoby doroste. Dane rejestru

TREAT prowadzonego w Klinice Neurologii
Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego

juz przed wprowadzeniem programu
lekowego wskazywaty ze ok. 50 proc. populacji
pacjentéow z SMA w Polsce stanowig dorosli [3].
Mimo ze tempo wigczania do leczenia
nusinersenem pacjentow pediatrycznych

byto szybsze niz dorostych, obecnie dorosli
stanowig ok. 45 proc. leczonych w programie
B.102. Kryteria wtgczenia do programu pozwolity
nam na leczenie dorostych w szerokim przedziale
wieku (do 67. roku zycia). oraz zaawansowania
objawéw, w tym grupy pacjentéw dorostych

z SMA1. Szesciu z nich rozpoczeto leczenie
nusinersenem juz w 2017 roku w Belgii w ramach
programu wczesnego dostepu, od wrzesnia

2018 roku kontynuuija oni leczenie w Klinice
Neurologii WUM.

Pacjenci dorosli stanowia
okoto 50% populaciji
pacjentow z SMA

w Polsce i 45% wszystkich
leczonych w programie
B.102.

Z punktu widzenia oceny skutecznosci
terapii kluczowe znaczenie ma
znajomos¢ naturalnego przebiegu SMA.
Udokumentowano postepujacy ubytek
motoneuronéw w SMA1-3 [18].
Wprawdzie badan prospektywnych

w populacji starszych dzieci i dorostych
pacjentéw przeprowadzono niewiele,
jednak wszystkie badania przekrojowe,

Niezaleznie od typu SMA,
stopnia zaawansowania
choroby oraz wieku,
96,4% dorostych
pacjentéw objetych
badaniem deklarowato
stabilizacje swojej
sprawnosci jako
oczekiwany efekt terapii.

rejestrowe i prospektywne potwierdzajg
jednoznacznie postepujacy przebieg SMA2

i SMA3. Dotyczy to zaréwno ryzyka utraty
umiejetnosci samodzielnego chodzenia w SMA3,
jak i pogorszenia funkgji koriczyn gérnych oraz
catosciowej oceny, np. w skali HFMSE [14].

W zwigzku z tym w opinii zaréwno ekspertow,
jak i samych pacjentéw zahamowanie progresji
choroby stanowi juz znaczacy sukces terapii.

W badaniu ankietowym przeprowadzonym

w lipcu 2019 roku, w ktérym udziat wzieto

1474 respondentéw, che¢ podijecia leczenia
farmakologicznego zgtaszato ponad 80 proc.
dorostych sposréd oséb jeszcze nieotrzymujacych
leczenia farmakologicznego [13]. Niezaleznie

od typu SMA, stopnia zaawansowania choroby

i wieku 96,4 proc. sposrdd objetych badaniem
782 dorostych pacjentéow deklarowato stabilizacje
swojej sprawnosci jako oczekiwany efekt terapii.

W pierwszych publikacjach raportujacych wyniki
leczenia dorostych z SMA w rzeczywistych
warunkach klinicznych (real world data, RWD)
wykazano skutecznos$¢ nusinersenu

u dorostych. W pracy Hagenackera i wsp. [17]
dostepne byty wyniki leczenia odpowiednio:

po 6 miesigcach dwojga pacjentéw z SMA1,

45z SMA2i77 z SMA3, a po 14 miesigcach -

20 pacjentéw z SMA2 i 37 z SMA3. W grupie
leczonej odpowiednio 37 proc. i 40 proc.
stanowili chorzy nadal chodzacy samodzielnie.
W chwili rozpoczynania leczenia mieli 16-65 lat.
Srednie wyniki HFMSE byty znamiennie wyzsze
w poréwnaniu z wartosciami wyjsciowymi

po 6 miesigcach (Srednia réznica

1,73 [95% Cl 1,05-2,41], p<0,0001) i 14 miesigcach
(3,12 [2,06-4,19], p<0,0001).
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Klinicznie istotng poprawe definiowang jako
poprawa o min. 3 punkty w skali HFMSE
stwierdzono u 35 (28 proc.) sposréd 124
pacjentéw po 6 miesigcach oraz 23 (40 proc.)
sposréd 57 pacjentéw po 14 miesigcach.
Dziatania niepozadane byty podobne do
opisywanych wczesniej w badaniach klinicznych
i zgodne z dokanatowg droga podania leku.

Nie zgtoszono zadnych powaznych zdarzenh
niepozadanych.

Kolejne publikowane wyniki RWE leczenia
nusinersenem dorostych lub - w innym ujeciu,

- pacjentéw z SMA2 i SMA3 potwierdzajg

te obserwacje. Pozytywny efekt leczenia
nusinersenem dorostych jest widoczny,
szczegblnie jesli odniesiemy go do naturalnego
przebiegu SMA3. W postaci tej u dzieci

do 5.-7. roku zycia pewien stopieh poprawy
widoczny jest nawet bez farmakoterapii (rozwoj
dziecka), a nusinersen te poprawe zwieksza.

U dzieci od 8 roku zycia i u dorostych bez leczenia
obserwowane jest pogorszenie w skali HFMSE,
a u leczonych widoczna jest poprawa [15].

1.4.1. WYNIKI LECZENIA DOROStYCH
PACJENTOW W POLSCE

Wyniki leczenia dorostych pacjentéw zostaty
podsumowane na podstawie:

danych z SMPT (udostepnione wyniki
leczenia po pierwszym roku dla
wszystkich leczgcych sie w programie),
opierajac sie na skalach obligatoryjnie
raportowanych zgodnie z zapisami
programu;

wynikéw rozszerzonej oceny 120
pacjentéw z SMA, prowadzone;j
prospektywnie przez dwa osrodki
(Uniwersyteckie Centrum Kliniczne WUM
w Warszawie i Szpital Specjalistyczny
im. Ludwika Rydygiera w Krakowie),
uwzgledniajacej, oprécz skal HFMSE
lub CHOP-INTEND, zaleznie od stopnia
zaawansowania objawéw SMA, takze
ocene konczyn gérnych w skali RULM,
a u chorych chodzacych samodzielnie
réwniez 6MWT.

Od poczatku leczenia w programie B.102
zaden z dorostych pacjentéw z SMA

nie zakonczyt leczenia z powodu braku
skutecznosci.

ROZDZIAL 1

ANALIZA DANYCH SMPT

Podsumowanie objeto 322 dorostych pacjentéw.
Kohorta sktadata sie z 29 (9 proc.) pacjentow

z SMAT1, 70 (21,7 proc.) z SMA2 i 223 (69,3 proc.)
z SMAS3, a wiec reprezentowata szerokie
spektrum nasilenia objawéw SMA, w tym

ok. 10 proc. chorych wymagajgcych wsparcia
wentylacjg nieinwazyjng lub inwazyjna.

Ponad 60 proc. chorych miata 2-3 kopie genu
SMN2. Ze wzgledu na warunki anatomiczne

od 20-30 proc. chorych dorostych wymagato
podania dokanatowego leku pod kontrolg
ultrasonografu, tomografu komputerowego

lub aparatu RTG z ramieniem C. Generalnie
wiekszos$¢ chorych po operacji skoliozy
wymagata podania nusinersenu w szczegolnych
warunkach (z dodatkowa wizualizacjg). Wybér
metody wizualizacji zalezat od doswiadczenia

i wyposazenia poszczegoélnych osrodkow.
Opracowany zostat protokot niskodawkowy
podania nusinersenu pod kontrolg TK,
pozwalajgcy na ponad 10-krotng redukcje dawki
napromieniowania w poréwnaniu z protokotem
standardowym [19]. W czasie analizy siegajagcym
14 miesiecy u zadnego z chorych dorostych

nie stwierdzono nieskutecznosci leczenia.

ANALIZA DANYCH 120 PACJENTOW Z DWOCH
OSRODKOW W WARSZAWIE | KRAKOWIE

Do analizowanej grupy z obserwacja siegajaca
780 dni weszto 120 pacjentéw (dorosli i starsze
dzieci) z SMA, leczonych nusinersenem

w programie B.102. Mediana wieku przy
pierwszym podaniu nusinersenu wyniosta

31,5 roku, najstarszy pacjent rozpoczat leczenie
w wieku 66 lat. Funkcje motoryczne oceniano za
pomocy rozszerzonej skali oceny funkcjonalnej
Hammersmith (HFMSE), zastosowanej u 6
pacjentow z SMA2, 61 z SMA3 i 6 z SMA4),

lub testu dzieciecego zaburzehn nerwowo-
miesniowych Szpitala Dzieciecego w Filadelfii
(CHOP-INTEND), zastosowanego u 12
pacjentow z SMA1, 20 z SMA2 i 20 z SMA3).

Do analizy wigczono pacjentéw z danymi
klinicznymi dostepnymi przynajmniej na
poczatku (D1 - poczatek leczenia) i przez

6 miesiecy (D180). Najdtuzsza obserwacja
wyniosta 780 dni (D780). U 67 pacjentow

z SMA3-4 zaobserwowano istotny wzrost
punktacji w skali HFMSE od D1 do D180, D300,
D420, D540, D660 i D780 (dla wszystkich
punktéw p<0,0000). U 12 dorostych z SMA1
wskaznik CHOP-INTEND poprawit sie z D1

do D300 (mediana zmiany

+5 pkt, p=0,04), D420 (+6 pkt, p=0,02),
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D540 (+7 pkt, p=0,2), D660 (+8 pkt, p = 0,01),
D780 (+11 pkt, p=0,01). Podobne tendencje
stwierdzono we wszystkich pozostatych grupach
pacjentéw.Podczas leczenia nie zaobserwowano
zadnego powaznego zdarzenia niepozadanego,
leczenie byto dobrze tolerowane [16].

Podsumowujac: leczenie nusinersenem

w programie lekowym objeto do chwili

obecnej ponad 360 dorostych pacjentéw.

U wszystkich leczenie spetnia zapisane

w programie kryteria skutecznosci. Na
szczegblne podkreslenie zastuguje fakt nie tylko
zatrzymania postepu choroby, lecz takze istotnej
poprawy funkcjonalnej, udokumentowane;j

u wiekszosci pacjentow w petnym spektrum
nasilenia objawdéw na poczatku leczenia, od
pacjentéw z SMA1 po chorych z postaciami
przewlektymi SMA2-3.Leczenie byto dobrze
tolerowane. Wprowadzenie programu lekowego
pozwolito takze na objecie wiekszosci polskich
pacjentéw z SMA opieka wielospecjalistyczna,
stanowigcg pierwszy krok na drodze do opieki
koordynowanej, zgodnej z rekomendowanym
standardem opieki.

Na szczegdlne
podkreslenie

zastuguje fakt nie

tylko zatrzymania
postepu choroby,

lecz takze istotnej
poprawy funkcjonalnej,
udokumentowanej

u wiekszosci pacjentéow
w petnym spektrum
nasilenia objawoéw na
poczatku leczenia, od
pacjentéw z SMAI po
chorych z postaciami
przewlektymi SMA2-3.

21




02

BADANIA PRZESIEWOWE

-EFEKTY I WPLYW NA LECZENIE

SMAW POLSCE

DR HAB. N. MED. MONIKA GOS Rt s
Instytut Matki i Dziecka w Warszawie Klinika Neurologii,

DR HAB. N. MED. MARIA JEDRZEJOWSKA

Warszawski Uniwersytet Medyczny

ostatnich latach nastgpit przetom
w leczeniu SMA. Dostepne s3 3 leki
podwyzszajace poziom deficytowego
w chorobie biatka SMN: nusinersen,
onasemnogen abeparwowek i rysdyplam.
Leczenie przyczynowe wykazuje bardzo
wysokg skutecznos¢, uzalezniong jednak

Opracowanie nowoczesnych terapii,
uzaleznienie skutecznosci wynikéw leczenia

od stadium zaawansowania choroby oraz
dostepnos¢ czutej i specyficznej diagnostyki
staty sie podstawg wigczenia SMA do programu
badan przesiewowych noworodkéw.

Do 31 lipca 2022 roku przebadano populacje

ok. 282 tys. nowo urodzonych dzieci. Diagnoze
SMA potwierdzono w 38 przypadkach. Sredni
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od stopnia zaawansowania choroby

W momencie rozpoczecia terapii. Najlepsze
rezultaty uzyskuje sie, leczac pacjentéw

w stadium przedobjawowym. Na ten moment
wszyscy oni 0siggajg zdolnos¢ samodzielnego
siedzenia, a wiekszos¢ - samodzielnego
chodzenia.

W Polsce Narodowy Program Badan
Przesiewowych Noworodkow w kierunku SMA
byt wdrazany stopniowo od kwietnia 2021 roku.
Od 28 marca 2022 roku kazde urodzone w naszym
kraju dziecko ma wykonane genetyczne badanie
przesiewowe w kierunku SMA.

czas uzyskania wstepnego wyniku badania
przesiewowego wyniost 10 +5 dni (mediana:
8 dni, zakres: 5-39 dni), a wyniku
weryfikujacego - 17 £7 dni (mediana: 15,
zakres: 6-45). Skutecznos¢ programu
przesiewowego i szybkos¢ uzyskania
wynikow potwierdzajgcych rozpoznanie SMA
umozliwiajg wdrozenie terapii modyfikujgcej
w 3. tygodniu zycia dziecka (Srednio 20 +7 dni;
mediana: 19, zakres: 5-45).
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Skutecznosé programu
przesiewowego

i szybkos¢ uzyskania
wyhikéw potwierdzajacych
rozpoznanie SMA
umozliwiajg wdrozenie
terapii modyfikujgcej
przebieg choroby

w 3. tygodniu zycia
dziecka, czyli w okresie
przedobjawowym.

W wiekszosci przypadkéw w momencie
rozpoczecia leczenia dzieci sg w stadium
przedobjawowym, czyli nie wykazujg objawéw
choroby. Tym samym rokowanie co do zycia

i uzyskania kolejnych kamieni milowych rozwoju
jest bardzo dobre.

2.1. LECZENIE PRZEDOBJAWOWE

Nowoczesne terapie opracowane i zarejestrowane
do leczenia SMA podwyzszajg poziom deficytowego
biatka SMN. Warunkiem skutecznosci tego

leczenia jest wdrozenie go w jak najwczesniejszym
stadium choroby, zanim dojdzie do nieodwracalnej
utraty motoneurondw rdzenia kregowego i gdy
zwiekszenie ilosci petnowartosciowego biatka SMN
moze doprowadzi¢ do odtworzenia zaleznych od
niego proceséw fizjologicznych. Idee te doskonale
puentuje hasto ,Czas to motoneuron” (Time is
motoneuron) [13]. W zaleznosci od poczatkowego
niedoboru biatka SMN optymalny czas, w ktérym
nalezy podjac leczenie, jest zréznicowany.

W postaciach ciezkich i skrajnie ciezkich deficyt
SMN jest znaczacy juz w okresie prenatalnym

i petne odtworzenie proceséw fizjologicznych po
urodzeniu jest niemozliwe [14]. Z drugiej strony

nie zdefiniowano doktadnie okna terapeutycznego
dla postaci fagodniejszych (SMA3, SMA4). Skrajne
postaci SMA sg jednak rzadkie, a u znakomitej
wiekszosci pacjentéw choroba ujawnia sie

przed ukonczeniem 2. roku zycia [3,38]. Dlatego
podstawowe znaczenie dla maksymalizacji efektow
leczenia ma wczesne rozpoznanie choroby

i niezwtoczne wdrozenie terapii.

W badaniu NURTURE oceniano skutecznos¢
terapii nusinersenem u 25 bezobjawowych
niemowlat z potwierdzonym genetycznie
rozpoznaniem SMA oraz dwiema lub trzema
kopiami SMN2 (15 z dwiema i 10 z trzema
kopiami). Osiemnascioro zakwalifikowanych
pacjentéw byto rodzenstwem dzieci

z petnoobjawowym SMA. Tym samym znany
byt réwniez potencjalny fenotyp kliniczny,
ktory mogtby rozwingc sie bez leczenia. Pierwszg
dawke leku podano Srednio w 22. dobie od
narodzin (3-42 dni). W okresie niemal 3-letniej
obserwacji wszystkie dzieci zyty i wszystkie
(100 proc.) osiggnety zdolnosc siedzenia,

a 23 (88 proc.; odpowiednio 60 i 100 proc. dla 2
i 3 kopii SMN2) - samodzielnego chodzenia [7].
Czworo (16 proc.) wymagato nieinwazyjnego
wsparcia oddechu, w tym dwoje przejsciowo.
Tréjce dzieci zatozono gastrostomie. Byty to wyniki
nieporéwnywalnie lepsze, niz uzyskane u dzieci
leczonych po wystgpieniu objawow [9].

W badaniu SPRINT oceniono skutecznos¢ terapii
genowej za pomocg preparatu onasemnogen
abeparwowek u 29 niemowlat przedobjawowych
z potwierdzonym genetycznie rozpoznaniem SMA
oraz dwiema lub trzema kopiami SMN2.

U wszystkich dzieci leczenie zastosowano przed

6. tygodniem zycia. W 18. miesigcu 100 proc. (14)
pacjentow z dwiema kopiami SMN2 (i potencjalnie
ciezszym przewidywanym przebiegiem naturalnym)
samodzielnie siedziato, a 64 proc. (9) lub 71

proc. (10) - w zaleznosci od przyjetych kryteriéw
oceny samodzielnego chodzenia wedtug BSID lub
WHO MGRS - samodzielnie chodzito. Zadne nie
wymagato wsparcia oddychania ani zywienia [33].
Pacjentéw z trzema kopiami SMN2 (15) oceniano
w 24. miesigcu zycia. 100 proc. osiggneto zdolnos¢
samodzielnego stania oraz nie wymagato wsparcia
zywienia ani oddychania. 93,3 proc. (14/15)
siedziato i chodzito samodzielnie [33].

Badanie RAINBOWFISH, oceniajgce skutecznos¢
leczenia rysdyplamem, nadal trwa i wcigz
prowadzony jest nabor. Zaplanowano kwalifikacje
25 pacjentéw z potwierdzonym molekularnie
SMA w wieku ponizej 6. tygodnia zycia. Liczba
kopii genu SMNZ2 nie jest ograniczeniem udziatu
w badaniu. Wstepne wyniki dotyczgce 5 chorych
z dwiema i trzema kopiami SMN2 wskazujg

na duzg efektywnos$¢: 5 (100 proc.) dzieci
samodzielnie siedzi, 4 (80 proc.) chodzi, a cata
pigtka jest wydolna oddechowo i nie wykazuje
zaburzen potykania [7].
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Dowodem sg wyniki badan pacjentéw, u ktérych
leczenie rozpoczeto w okresie przedobjawowym.
Skuteczno$¢ terapii modyfikujacej

u pacjentéw leczonych w fazie
przedobjawowej oceniano dla kazdego

z zarejestrowanych lekéw (nusinersen,
onasemnogen abeparwowek i rysdyplam).

Pierwsze real-world data potwierdzajg wyniki
uzyskane w powyzszych badaniach klinicznych.

W niedawno opublikowanej pracy podsumowano
dane kliniczne z obserwacji 43 pacjentéw z SMA,
zidentyfikowanych w ramach przesiewowych
badan pilotazowych noworodkéw, prowadzonych
w Niemczech w okresie od stycznia 2018 do
stycznia 2020 roku [36]. W momencie pierwszej
oceny klinicznej (od 6. do 14. dnia zycia) 53 proc.
(9/17) noworodkéw z dwiema kopiami SMN2

i 100 proc. (10/10) z trzema kopiami SMN2 byto
bezobjawowych. OSmioro (47 proc.) z dwiema
kopiami genu wykazywato dyskretne objawy
choroby. U zadnego dziecka nie stwierdzano
wyjsciowo niewydolnosci oddechowej i/lub ciezkich
symptoméw SMA. Przyjety algorytm postepowania
w przypadku wynikow pozytywnych zaktadat
szybkie wdrozenie terapii u noworodkéw z dwiema
i trzema kopiami SMNZ2 oraz $cistg obserwacje
pacjentéw z czterema lub wiecej kopiami genu.
Natychmiastowe leczenie nusinersenem podjeto

u 21 dzieci (15 z dwiema kopiami, 6 z trzema kopiami
SMN2). Wszyscy pacjenci leczeni przedobjawowo

z dwiema i trzema kopiami rozwijali sie prawidtowo
i nie wykazywali zadnych symptomow choroby

w okresie obserwacji. Stan siedmiorga objawowych
dzieci poprawit sie w trakcie leczenia, jednak ich
rozwoj psychoruchowy byt op6zniony. Dwoje
nieleczonych niemowlat z dwiema kopiami SMN2
zmarto w wieku 5,5 miesigca. Czworo dzieci
nieleczonych z trzema kopiami wykazato objawy
choroby miedzy 6. a 11. miesigcem zycia.

Skutecznos¢ leczenia
przedobjawowego jest
nieporéownywalnie lepsza
niz efekty osiggane

u chorych leczonych

po wystgpieniu objawow.

ROZDZIAL 2

Sposrod 16 dzieci z czterema i piecioma kopiami
genu SMN2 zadne nie prezentowato objawoéw

w okresie obserwacji. U jednego podijeto leczenie
w 6. miesigcu zycia ze wzgledu na obcigzenie
rodzinne i duzy niepokdj rodzicéw. Okres
obserwacji dzieci z trzema kopiami wyniost srednio
13,2 miesigca (zakres: 5-24 miesiecy, rozpoczecie
terapii: miedzy 20. a 29. dniem zycia), a pacjentéw
z czterema kopiami - 13 miesiecy (zakres: 1,5-26
miesiecy). W pracy nie podano okresu obserwadiji
pacjentéw z dwiema kopiami SMN2.

Skutecznos¢ leczenia przedobjawowego jest
nieporéwnywalnie lepsza niz efekty osiggane

u chorych leczonych po wystgpieniu objawdéw.
Zdolnos¢ samodzielnego siedzenia, niezaleznie

od stosowanego leku, osigga blisko 100 proc.
pacjentéw leczonych przedobjawowo i od 0 do 60
proc. dzieci z postacia kliniczng SMA1. Umiejetnos¢
chodzenia zdobywa 60-90 proc. leczonych
przedobjawowo i tylko pojedynczy pacjenci leczeni
po wystgpieniu objawow [19]. W przypadku braku
terapii modyfikujgcej zadne dziecko z SMAT1

nie osigga zdolnosci siedzenia ani chodzenia,
natomiast u 75 proc. osiggniecia wieku 13,6
miesiecy rozwija sie niewydolno$¢ oddechowa [10].
Uzyskane wyniki badan wskazuja, ze podstawowe
znaczenie dla maksymalizacji efektéw terapii

ma jak najwczesniejsze rozpoznanie choroby

i szybkie podjecie leczenia, a to gwarantujg badania
przesiewowe noworodkow.

2.2. BADANIA PRZESIEWOWE
NOWORODKOW W KIERUNKU
SMA NA SWIECIE

Kryteria wprowadzenia badan przesiewowych
zostaty opracowane w latach 60. ubiegtego wieku
przez Jamesa Wilsona i Gunnara Jungnera [37].
Niewatpliwie rdzeniowy zanik miesni,

po zatwierdzeniu przez FDA i EMA lekéw
modyfikujgcych (nusinersenu, onasemnogenu
abeparwoweku i rysdyplamu), spetnia je wszystkie.
W zwigzku z tym naturalne stato sie poszukiwanie
mozliwosci realizacji badan przesiewowych

w kierunku tej choroby. Z uwagi na brak markerow
biochemicznych, ktére mogtyby postuzy¢

do identyfikacji pacjentéw z SMA, badania
przesiewowe oparte sg na badaniu genetycznym,
ktére umozliwia identyfikacje homozygotycznej
delecji eksonu 7 genu SMN1. Stanowi ona
przyczyne ponad 95 proc. zachorowan na SMA.

Testem wykorzystywanym do weryfikacji
potencjalnie pozytywnych wynikéw badania
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Pierwsze pilotazowe
badania przesiewowe
noworodkoéw

w kierunku SMA
przeprowadzono

na Tajwanie. USA,
jako pierwszy kraj

na swiecie, podjety
decyzje o wdrozeniu
badan przesiewowych
w kierunku SMA

dla catej populacji
noworodkow.

przesiewowego jest zazwyczaj analiza MLPA,
umozliwiajgca jednoczesng ocene liczby kopii
genu SMN1 i SMN2. Podsumowanie wynikéw
badan przesiewowych w wybranych krajach,
wraz ze stosowang metodyka badan,
przedstawia Tabela 2.1.

Pierwsze pilotazowe badania przesiewowe
noworodkoéw w kierunku SMA przeprowadzono
na Tajwanie (w okresie od listopada 2014

do wrzesdnia 2016 roku). Przebadano 120 267
noworodkow, rozpoznajgc SMA u siedmiorga [4].
Kolejne badania prowadzono w 3 szpitalach
Nowego Jorku w okresie od stycznia 2016 do
stycznia 2017 roku. SMA rozpoznano u 1 z 3826
przebadanych noworodkéw [24]. W efekcie USA,
jako pierwszy kraj na Swiecie, podjety decyzje

o wdrozeniu badan przesiewowych w kierunku
SMA dla catej populacji noworodkéw [21]. Obecnie
wykonywane lub wdrazane sg we wszystkich
stanach USA [16].

Pierwszymi krajami w Europie, w ktorych
rozpoczeto pilotazowe badania skriningowe

w kierunku SMA, byty Belgia i Niemcy. W Belgii
badanie pilotazowe w ramach projektu (S)un
(M)ay (A)rise on SMA, obejmujace region Liege,
a pézniej rozszerzone o potudniowg czesc
kraju, przeprowadzono w okresie od marca
2018 do czerwca 2019 roku [1]. W badaniu tym
SMA rozpoznano u 5 z 35 tys. noworodkow,

Kryteria wtaczenia
choroby do programu
badan przesiewowych
opracowane przez
Jamesa Wilsona

i Gunnara Jungnera

Choroba stanowi powazny problem
zdrowotny

W chorobie jest okres
przedobjawowy, w trakcie ktérego
podanie leku zapobiegnie jej
rozwojowi

Istnieje akceptowalne, skuteczne
leczenie

Istniejg osrodki diagnostyczne
i terapeutyczne

Historia naturalna choroby jest
odpowiednio poznana, od okresu
ukrytego (przedobjawowego)

az do jej ujawnienia

Dostepny jest odpowiedni (tani) test
diagnostyczny, akceptowalny dla
populacji

Istnieje jasne kryterium, kto powinien
zosta¢ poddany leczeniu

Istnieje zorganizowany program
badan przesiewowych, ktéry zapewni
ciggtos¢ procesu diagnostycznego

Koszt badan populacyjnych jest
ekonomicznie uzasadniony (mniejsze
wydatki na leczenie)

Program badan przesiewowych
powinien zapewni¢ dostep dla catej
populacji docelowej
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PROGRAM BADAN PRZESIEWOWYCH
W KIERUNKU SMA

TABELA 2.1. PODSUMOWANIE WYNIKOW BADAN PRZESIEWOWYCH NOWORODKOW

odnotowujac wieksza niz do tej pory zaktadano g
W KIERUNKU RDZENIOWEGO ZANIKU MIESNI W WYBRANYCH KRAJACH

czesto$¢ SMA w Europie. Zostato to potwierdzone

w badaniach niemieckich, prowadzonych na
terenie Bawarii i Pétnocnej Westfalii w okresie

od stycznia 2018 do lutego 2019 roku, ktére KRAJ PROGRAM TECHNIKA LICZBA WYNIKOW WYNIKI
nastepnie przedtuzono do stycznia 2020 roku. TECHNIKA - TEST | POZYTYWNYCH / P
i i KRAJ - TEST WERYFIKACYJNY LICZBA DZIECI FALSZYWIE ZRODLO
Homozygotyczng delecje w obrebie genu PRZESIEWOWY I BADANYCH POZYTYWNE
SMN1 wykryto u 43 z 297 163 przebadanych Niemcy G aktywny
noworodkéw, co wskazywato na czestos¢ SMA
: A Ni PCR MLPA 43/297 163 - 5,35,36
wynoszacg 1:6910 urodzen [36]. Holandia c aktywny iemcy e q [ 1
W 2021 roku zostaty opublikowane zbiorcze )
wyniki badan przesiewowych w kierunku SMA Belgia O aktywny gitllégazha, @ qPCR MLFE';“'\;I',\?S)PCR 22/252 081 1 [20,8]
na podstawie danych zebranych w panstwach,
f)d’rZIebW:ro'zon"cl) prc')gram'lpat?in |2u':) pwwa'i"zone UsA % aktywny USA, PCR S 1/3 826 24
vy a. ania pi otazow’e.( .a ela 2.1.). v ynl i pilotaz Nowy Jork q anger - [24]1
wskazujg na znaczng réznice w czestosci
wystepowania SMA w réznych populacjach. Kanada aktywny USA,
Choroba pojawia sie czeSciej w Europie (Wtochy, _Sﬁaroilowyjork gPCR b.d. 8/225093 i (21
Niemcy) niz w USA, Kanadzie czy Tajwanie. Sawedja {: aktywny USA,
stan Nowy Jork % gPCR gPCR, ddPCR 34/650 000 - [25]
W sumie, w ramach prowadzonych badan -3 lata
przesiewowych, an,allze WykonarTo dla ponad, Norwegia % aktywny USh stan QPCR (c.840C/T
3,6 min noworodkéw, SMA potW|erdzono’ zas Moo husetts % gPCR +.888+100A/C); 9/179 467 1 [15]
u 288 (czestos¢ wystepowania 1/12000). Sredni ) . Sanger
. . } ; Luksemburg w trakcie wdrazania
czas uzyskania wyniku badania przesiewowego
wynosit od 10. do 11. dnia zycia (5-18). Wynik \l,"éf'stkie <tan % gPCR gPCR, ddPCR, MLPA 180/2 395 718 10 [15,6]
badania weryfikacyjnego uzyskiwano od 18. do Stowenia @ w trakcie wdrazania y y
19. dnia (13-24), a leczenie celowane rozpoczeto
miedzy 26. a 27. dniem zycia [6]. W badaniach Finlandia @ ztozone dokumenty Kanada MASSArray MLPA 5/139 800 - [22,28]
nie uzyskano zadnego wyniku fatszywie niezbedne do rozpoczecia
negatywnego (nie zostat pominiety zaden pacjent o3 dok . Belei O oCR MLPA 9/136 339 2]
. . ztozone dokumenty elgia q -
z homozygotyczr)a. delecja gksonu 7 genu SMI\’H). Dania {: niezbedne do rozpoczecia
Ewentualne wyniki fatszywie pozytywne z testow -
| rzutu nie byty pozytywnie zweryfikowane Hiszpania trwajg badania pilotazowe Wiochy O qPCR qPCR 12/58 558 -
w testach potwierdzajgcych -
Il rzutu [6]. )
Francja O trwaja badania pilotazowe Japonia qPCR MLPA 0/22 209 - (6]
W 2020 roku zostaty takze opublikowane
Plerwsze d.ane dc.)tyc.zqce Eﬂ?ktywnpscl Wielka Brytania * trwajg badania pilotazowe Rosja G qPCR MLPA 0/12 000 )
finansowej wdrozenia badan przesiewowych
w kierunku rdzeniowego zaniku miesni. Dotyczyly qPCR
one populacji amerykanskiej, w ktérej dostepne Wiochy O trwaja badania pilotazowe Tajwan* e (c.888+100A/C) MLPA, ddPCR 15/120 267 8 (4
byto leczenie z wykorzystaniem nusinersenu.
W ramach rgzpatrywanych model porownano Serbia @ trwaja badania pilotazowe Chiny 0 MASSArray MLPA 3/29 364 - [26]
koszty opieki medycznej oraz utraconych zyskéw
w rodzinach z SMA, w ktérych choroba zostata
zdiagnozowana w momencie pojawienia sie Czechy {: trwaja badania pilotazowe totwa = qPCR gPCR, MLPA 2/10 411 - (111
objawow klinicznych (po 6. miesigcu zycia) oraz
w ramach badan przesiewowych noworodkéw. Austria trwaja badania pilotazowe Polska PCR-HRM MLPA 38/281817 - Dane wiasnhe
Inkrementalny wspétczynnik efektywnosci
kosztow (ICER) za kazdy rok zycia bez zdarzen
medycznych i kazdy rok 2yCia skorygowany 0 ngO totwa @ trwaja badania piIOtazowe Stosowane skroty: qPCR - ilosciowy PCR, MLPA - multipleksowa amplifikacja sond zalezna od ligacji, ddPCR - digital droplet PCR, MASSArray - metoda oparta na
ja kosc¢ byjf niZszy w przypad ku grupy pacjentéw spektrometrii masowej, Sanger - sekwencjonowanie metodg Sangera eksonu 7 genu SMN1.

* Duza liczba wynikéw fatszywie pozytywnych wynikata z tego, ze w tescie gPCR badana byta pozycja c.888+100A/C, a nie pozycja c.840C/T w eksonie 7. Wyniki fatszywie

zdiagnozowanych w okresie noworodkowym
w poréwnaniu z grupg objawowa.

pozytywne mogg by¢ efektem konwersji genu SMN1 w SMN2, ktéra dotyczy fragmentu genu za eksonem 7 lub z obecnosci polimorfizméw blokujacych wigzanie sie sondy

Dane z www.sma-screening-alliance.org/map oligonukleotydowej.
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Wdrozenie badan przesiewowych jest wspierane
przez inicjatywe Europejskiego Sojuszu na rzecz
Badan Przesiewowych Noworodkoéw

w kierunku SMA. Celem dziatania Sojuszu jest
wprowadzenie programu we wszystkich krajach

europejskich do 2025 roku.

Autorzy pracy zwracaja uwage na wysoki koszt
dtugotrwatej terapii nusinersenem, jednak
podkreslaja, ze w sytuacji, gdy dostepne

sg mozliwosci leczenia choroby, badania
przesiewowe znaczaco zmniejszajg koszty
opieki nad pacjentami [18]. Podobne wyniki
uzyskano w badaniach australijskich, w ktérych
uwzgledniono dwie dostepne formy terapii:
nusinersen i onasemnogen abeparwowek.
Wykazano takze, ze kosztowo bardziej efektywne
jest jednorazowe podanie terapii genowej niz
dtugoterminowe podawanie nusinersenu [32].
Jednak wyniki te odnoszg sie do warunkéw
finansowych w Australii, tego typu badania

nie byty prowadzone dla warunkéw polskich.

2.3. BADANIA PRZESIEWOWE
W KIERUNKU SMA W POLSCE

Badania przesiewowe noworodkéw w kierunku
SMA w Polsce sg wykonywane w ramach
Programu Badan Przesiewowych Noworodkéw,
finansowanego przez Ministerstwo Zdrowia.
Rozpoczely sie w kwietniu 2021 roku

w wojewddztwie mazowieckim i objety
stopniowo catg Polske. Program koordynowany
jest przez Zaktad Badan Przesiewowych

i Diagnostyki Metabolicznej Instytutu Matki

i Dziecka w Warszawie (IMiD). Realizacja tej
inicjatywy stata sie mozliwa dzieki wspétpracy

z Zaktadem Genetyki Medycznej IMID, ktory

od wielu lat zajmuje sie badaniem podtoza
genetycznego SMA. Obecnie analizy wykonywane
sg w dwéch osrodkach: szczecinskim, gdzie
Pomorski Uniwersytet Medyczny przyjmuje
probki z wojewddztwa zachodniopomorskiego

i w warszawskim Instytucie Matki i Dziecka,

do ktorego sptywajg materiaty z pozostatej
czesci kraju.

Obecnie kazdy
noworodek urodzony

w Polsce ma wykonywane
badanie przesiewowe

w kierunku SMA pod
warunkiem podpisania
zgody przez opiekuna
prawnego. Probki
pobierane sg w 2.-3. dobie
zycia noworodka,
najczesciej w szpitalu,

w ktérym nastgpit porod.

Do analiz wykorzystywane sg probki krwi
pobrane na standardowg bibute do badan
przesiewowych, z ktérej wykonywane sg takze
badania w kierunku 26 wrodzonych wad
metabolizmu, endokrynopatii (wrodzone;j
niedoczynnosci tarczycy, wrodzonego przerostu
nadnerczy) oraz mukowiscydozy [30].

Na bibule zamieszczane sg dane dziecka (data
urodzenia) oraz matki (imie i nazwisko, numer
PESEL), a takze dane kontaktowe. Kazda bibuta
oznaczona jest kodem kreskowym, ktéry
pozwala na identyfikacje prébki w laboratorium
przesiewowym. Taki sam kod kreskowy wklejany
jest do ksigzeczki zdrowia dziecka i dokumentacji
szpitalnej.
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RYCINA 2.1. WZOR BIBULY DO BADAN PRZESIEWOWYCH

LI peset

Tu naklei¢ kod paskowy Nzwisko:

Nie dotykac powierzchni krgzkéw!

Nie uzywac bibut uszkodzonych!
Pte¢:

=~ =~ Imie matki:
4 Y ’ Y
.' Y .’ \  Dataurodz: Godz.:
N RN ,/ Datapobr. Godz.:
~e- ~--
Ciezar—— Hbd:
VagERES VAgES Apgari____ Transfuzja? Data:
’ g \
1 [} 1 Antybiotyki?
\ Y ’
Sene’ Sens? Karmienie: Piers [ ] Butelka[_] PozajelitowoD
Adres do kontaktu:
-~ -~
4 N ’ N
’ g \
'\ ,' '\ ,' Telefon:
~ 4 ~ 7’
S=- N Pobrat:

Wyrazam zgode na wykonanie, w ramach badar przesiewowych,
diagnostycznych testéw molekularnych z krwi pobranej na bibute.

Imie i nazwisko matki (prawnego opiekuna)

Data i czytelny podpis

Na bibule znajduje sie tez miejsce na ztozenie
przez matke lub opiekuna prawnego podpisu,
ktérym wyraza zgode na wykonanie badan
genetycznych. Jest to szczeg6lnie istotne

w przypadku rdzeniowego zaniku miesni, przy
ktérym cata procedura przesiewowa oparta
jest na analizie genetycznej. Uzyskanie takiej
zgody, zgodnie z Rozporzadzeniem Ministra
Zdrowia w sprawie standardow jakosci dla
medycznych laboratoriéw diagnostycznych

i mikrobiologicznych [39] oraz Konwencja

o prawach cztowieka i biomedycynie, jest
niezbedne dla rozpoczecia badania. Jesli
opiekunowie prawni wystepujgcy w imieniu
dziecka nie wyrazajg zgody na wykonanie badan
genetycznych, w tym samym miejscu powinni
wpisa¢ ,,odmawiam” i ztozy¢ podpis. W takiej
sytuacji badanie przesiewowe w kierunku SMA
nie zostanie wykonane.

Prébki pobierane sg w 2.-3. dobie zycia
noworodka, najczesciej w szpitalu, w ktérym
nastgpit pordd. W przypadku porodow
domowych za pobranie préobki odpowiedzialna
jest potozna Srodowiskowa. Po przestaniu

do osrodka wykonujacego badanie bibuta
rejestrowana jest w bazie Neobase, gdzie
réwniez umieszczane sg podstawowe informacje
dotyczace badanego materiatu.

Badania w kierunku SMA prowadzone s3
z wykorzystaniem komercyjnego testu
molekularnego MC002 SMA Newborn Screen

(MRC Holland), opartego na metodzie PCR-HRM.
Jest to test jakosciowy, ktéry umozliwia
identyfikacje jedynie homozygotycznej delecji
eksonu 7 genu SMN1. W zwigzku z tym

w badaniu nie zostang zdiagnozowane dziedi,

u ktérych stwierdza sie heterozygotyczng delecje
i mutacje punktowg w genie SMN1. Szacuje sie,
ze rocznie rodzi sie 1 dziecko, ktére nie zostanie
zidentyfikowane w badaniu przesiewowym.

W przypadku dzieci z objawami SMA, u ktérych
wynik testu przesiewowego nie wykazat
obecnosci delecji eksonu 7 w obu allelach genu
SMNT1, nalezy wykonac badanie diagnostyczne
metodg MLPA (Zatacznik 2.1.).

2.4. PRAKTYCZNY ALGORYTM
DIAGNOSTYCZNO-TERAPEUTYCZNY
DOTYCZACY BADAN
PRZESIEWOWYCH

Badania przesiewowe noworodkdéw maja na
celu szybkie wykrycie choroby i objecie dzieci
odpowiednig opiekg medyczna. Opracowany
system obejmuje nie tylko wykonanie badania
przesiewowego, lecz takze jego weryfikacje

i dalsze badania monitorujgce w przypadku
wrodzonych zaburzen metabolizmu. Informacja
o pozytywnym wyniku badania przekazywana
jest do osrodka specjalistycznego zajmujacego
sie dalsza opieka nad pacjentami z okreslonym
schorzeniem.
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Podobnie wyglada to w przypadku rdzeniowego
zaniku miesni (Rycina 2.2., Tabela 2.2.).

W pierwszej kolejnosci wykonywane jest
badanie przesiewowe - dla wiekszosci prébek
wynik badania dostepny jest w ciggu 24 godzin
od momentu jej rejestracji w bazie Neobase.
Pozytywny wynik testu przesiewowego
weryfikowany jest z wykorzystaniem metody
MLPA, do ktérej na pierwszym etapie
wykorzystuje sie DNA wyizolowany z plamy krwi.
Po uzyskaniu wyniku potwierdzajgcego brak
eksonu 7 genu SMN1 wynik badania w formie
pisemnej wraz z danymi kontaktowymi

do rodzicéw chorego dziecka przekazywany
jest do osrodka zajmujacego sie leczeniem
rdzeniowego zaniku migesni, zgodnie z miejscem
zamieszkania noworodka. Dzieci z 3 wojewddztw,
w ktorych nie ma placéwek zajmujacych sie
terapig SMA (opolskie, Swietokrzyskie, lubuskie),
przyjmowane sg w osrodkach z wojewdédztw
osciennych.

Informacja o pozytywnym wyniku badania
przekazywana jest rodzicom przez lekarza
specjaliste w trakcie krétkiego pobytu
dziecka w szpitalu kiedy to przeprowadza sie
ocene kliniczng oraz pobiera prébke krwi na
badanie weryfikacyjne. Kazdy wynik badania

Badania przesiewowe
noworodkéw majg na
celu szybkie wykrycie
choroby i objecie dzieci
odpowiednig opieka
medyczng. Opracowany
system obejmuje
wykonanie badania
przesiewowego, jego
weryfikacje i dalsze
badania monitorujace
w przypadku
wrodzonych zaburzen
metabolizmu.
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przesiewowego musi zosta¢ potwierdzony testem
z drugiego niezaleznego pobrania krwi. Badanie
weryfikujgce jest wykonywane w Zaktadzie
Genetyki Medycznej IMiD z wykorzystaniem
MLPA. Wynik badania weryfikacyjnego w ciggu
2-4 dni przekazywany jest do osrodka, pod
opieka ktérego znajduje sie dziecko. W badaniu
MLPA, poza potwierdzeniem delecji genu
SMNT1, oceniana jest liczba kopii genu SMN2,

co przektada sie na dalsze postepowanie

z pacjentem, zgodne z rekomendacjami Zespotu
Koordynacyjnego ds. Leczenia Chorych

na Rdzeniowy Zanik Miesni (Zatacznik 2.2.).

W zaleznosci od stanu pacjenta, liczby kopii
SMNZ2 i decyzji rodzicow podejmowane sg

dalsze dziatania terapeutyczne (Tabela 2.3.).

W przypadku pacjentéw z dwiema lub trzema
kopiami genu SMN2 leczenie z wykorzystaniem
dostepnych lekédw powinno zostac¢ rozpoczete jak
najszybciej. U dzieci z jedng kopig genu SMN2,

u ktérych z wysokim prawdopodobienstwem
wystapi posta¢ wrodzona choroby (SMAOQ),
decyzja odnosnie do leczenia lub opieki
paliatywnej podejmowana jest przez lekarza
prowadzgcego w porozumieniu z rodzicami
dziecka. W przypadku pacjentéw z przynajmnie;j
czterema kopiami genu SMN2, u ktérych choroba
rozwinie sie po dtuzszym okresie bezobjawowym,
przyjeto zasade monitorowania chorych podczas
regularnych wizyt. Jesli okaze sie, ze stan
pacjenta zaczat sie pogarsza¢, bedzie

to wskazanie do wigczenia leczenia celowanego.
Powyzsze rekomendacje powstaty na podstawie
rekomendacji amerykanskich, europejskich oraz
doswiadczen polskich [12,23,27].
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ZALACZNIK 2.1. STANOWISKO EKSPERTOW POLSKIEGO TOWARZYSTWA GENETYKI CZLOWIEKA,
POLSKIEGO TOWARZYSTWA NEUROLOGOW DZIECIECYCH ORAZ ZESPOLU KOORDYNACYINEGO

DO SPRAW LECZENIA CHORYCH NA RDZENIOWY ZANIK MIESNI
W SPRAWIE BADAN GENETYCZNYCH W KIERUNKU SMA

U pacjentéw objawowych nie nalezy wykonywa¢ badan genetycznych identyfikujacych tylko
homozygotyczng delecje genu SMN1

Kazdy pacjent z podejrzeniem SMA lub fenotypem wskazujgcym na konieczno$¢ uwzglednienia
w diagnostyce réznicowej SMA powinien mie¢ wykonane badanie genetyczne oparte na technice
iloSciowej (MLPA lub gPCR), umozliwiajgce jednoczasowq ocene liczby kopii genu SMN1 i SMN2

Wynik badania diagnostycznego w kierunku SMA powinien zawiera¢ jasng informacje o liczbie
funkcjonalnych kopii genu SMN1 i SMN2

U pacjentéw objawowych, u ktérych w badaniu ilosciowym zidentyfikowano obecnos¢ jednej
kopii genu SMN1, nalezy wykona¢ celowane sekwencjonowanie genu SMN1

Nie jest wskazane wykonywanie badarn metodg NGS w celu potwierdzenia/wykluczenia SMA5q

ZALACZNIK 2.2. STANOWISKO ZESPOtLU KOORDYNACYINEGO DO SPRAW LECZENIA CHORYCH

W RAMACH PRZESIEWU NOWORODKOWEGO (Z HOMOZYGOTYCZNA DELECJA GENU SMN1)

Kazdy wynik badania przesiewowego musi zosta¢ potwierdzony celowanym badaniem
genetycznym w kierunku SMA z drugiego, niezaleznego pobrania krwi. Badanie powinno by¢
wykonane w osrodku referencyjnym metodg MLPA, umozliwiajgca ocene liczby kopii genu SMN2

Kazdy pacjent z dwiema lub trzema kopiami genu SMN2 powinien mie¢ w trybie bardzo pilnym
wigczone leczenie modyfikujace

W przypadku pacjenta bezobjawowego rozpoczecie terapii nalezy wdrozy¢ po uzyskaniu wyniku
weryfikujgcego

Jesli u pacjenta obecne sg objawy SMA, leczenie nalezy rozpoczg¢ niezwtocznie, nie czekajac na
wynik weryfikacji badania przesiewowego

Okres od wydania wyniku badania przesiewowego do wtgczenia leczenia nie moze przekraczac
dwoch tygodni

U pacjenta z jedng kopig genu SMN2 decyzje o podjeciu terapii modyfikujgcej lub leczeniu
paliatywnym nalezy podja¢ indywidualnie, w zaleznosci od stanu dziecka i decyzji rodzicéw

Pacjenci z czterema lub wiecej kopiami genu SMN2, ze wzgledu na odroczony w czasie poczgtek
objawow choroby, winni by¢ stale monitorowani, a w przypadku wystgpienia objawéw choroby/
odchylenn w badaniach monitorujgcych, zakwalifikowani do leczenia modyfikujgcego. Konieczne
jest szczegbtowe omowienie z rodzicami naturalnego przebiegu choroby pacjentéw z czterema

lub wiecej kopiami genu SMN2 i odroczonego w czasie poczatku objawéw (Rycina 2.2.)

Wszyscy pacjenci powinni mie¢ zaplanowang opieke wielospecjalistyczna, w tym pulmonologa,

gastroenterologa, ortopedy i innych specjalistow wedtug potrzeb. Rodzice powinni zostac
poinformowani o koniecznosci konsultacji genetycznej
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RYCINA 2.2. SCHEMATYCZNY ALGORYTM DIAGNOSTYCZNO-TERAPEUTYCZNY

NIE

TAK

NIE L
(21 KOPIA SMN1)

l

OBSERWACJA

LECZENIE/
OPIEKA
PALIATYWNA

LECZENIE

—
—
D
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TABELA 2.2. SZCZEGOLOWY ALGORYTM DIAGNOSTYCZNO-TERAPEUTYCZNY

Pobranie krwi na bibute do badan przesiewowych (zgoda na wykonanie badarn molekularnych!) - 2-4. doba zycia.
Transport do laboratorium (1-2 dni robocze).

Test przesiewowy w kierunku SMA (PCR-HRM - do 2 dni roboczych).
W przypadku wyniku pozytywnego - potwierdzenie metoda MLPA.

Pozytywny wynik badania przesiewowego
(do 7 dni od momentu dotarcia bibuty do osrodka badan przesiewowych, ok. 12.-13. doba zycia dziecka).

Przekazanie Informacji wraz z wynikiem (zawierajacym takze liczbe kopii SMN2) réwnolegle do osrodka zajmujgcego
sie leczeniem SMA (kontakt z konkretnym lekarzem) oraz Zespotu Koordynacyjnego do spraw Leczenia Chorych na
Rdzeniowy Zanik Migsni.

Hospitalizacja w osrodku prowadzacym leczenie w trybie cito!
Pierwsza wizyta powinna sie odby¢ do 2 dni roboczych od uzyskania wstepnego wyniku z oSrodka badan przesiewowych.

1. Wstepna rozmowa z rodzicami. 6. Podjecie decyzji odnos$nie do dalszego
postepowania: leczenie vs monitorowanie.
2. Omowienie wstepnych wynikéw badan

genetycznych i mozliwego przebiegu 7. W przypadku decyzji o podjeciu leczenia: wstepna
klinicznego (na podstawie liczby kopii kwalifikacja do programu leczenia nusinersenem
genu SMN2, Rycina 2.2.). lub w przypadku pojawienia sie innych opcji terapeutycznych
- zaplanowanie leczenia innym preparatem, zgodnie ze
3. Ocena kliniczna pacjenta. wskazaniami refundacyjnymi.
4. Pobranie krwi do badan genetycznych 8. W przypadku pacjenta objawowego
weryfikujgcych wynik badania - natychmiastowe podjecie terapii.

przesiewowego.
9. Zaplanowanie hospitalizacji po uzyskaniu
5. Omédwienie opcji terapeutycznych. wyniku weryfikujgcego (podjecie leczenia lub
zaplanowanie monitorowania).

Wysytka krwi na badanie weryfikacyjne do Zaktadu Genetyki Medycznej IMiD
(wysytka i badanie w ramach Programu Badan Przesiewowych Noworodkéw - lekarz otrzyma kontakt do kuriera wraz kodem).

Badanie weryfikujace wynik badania przesiewowego
(metoda MLPA, z oceng liczby kopii SMN2).

Ostateczny wynik badania przesiewowego wraz z oceng liczby kopii SMN2,
przekazany do osrodka sprawujgcego opieke nad pacjentem
(wydanie: 4 dni robocze od momentu dotarcia krwi do osrodka badan przesiewowych).

Hospitalizacja w osrodku prowadzgcym leczenie (termin ustalony na poprzedniej wizycie).
W ramach hospitalizacji:

1. Omoéwienie ostatecznego wyniku badania genetycznego, oméwienie rokowania.

2. U pacjentéw z dwiema i trzema kopiami - podjecie terapii najpézniej 2 tygodnie od wyniku badania
przesiewowego, oméwienie planu opieki wielospecjalistyczne;j.

3. U pacjentéw z czterema lub wiecej kopiami genu zaplanowanie wizyt monitorujacych, oméwienie planu opieki
wielospecjalistycznej.
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TABELA 2.3. POSTEPOWANIE U PACJENTOW Z SMA, ZIDENTYFIKOWANYCH W RAMACH PRZESIEWU

ROZDZIAL 2

NOWORODKOWEGO, W ZALEZNOSCI OD LICZBY KOPIl GENU SMN2

G2 LG Rokowanie Zalecany sposéb postepowania

SMN2

1 Zte rokowanie, niezaleznie | Podjecie leczenia lub opieka paliatywna do decyzji rodzicéw i lekarza
od wdrazanego leczenia. prowadzacego.
Rokowanie zalezy od

2lub3 szybkosci wigczenia Konieczne jak najszybsze podjecie leczenia.
leczenia.

4 lub >4 Z duzym Monitorowanie w ramach krétkich hospitalizacji/opieki ambulatoryjnej

prawdopodobienstwem
odroczony w czasie

2.5. WYNIKI BADAN
PRZESIEWOWYCH NOWORODKOW
W KIERUNKU SMA W POLSCE

We wszystkich przypadkach pozytywny wynik
badania przesiewowego potwierdzit sie

w badaniach weryfikujgcych metoda MLPA.

Nie obserwowano wynikéw fatszywie
pozytywnych, nie zgtoszono takze przypadku
fatszywie ujemnego (tzn. chorego noworodka,
ktéry nie zostatby zidentyfikowany w przesiewie).

Wsrod dzieci zidentyfikowanych w badaniu
najwiecej byto noworodkéw z trzema kopiami
SMNZ2 (44,7 proc.), najmniej - z piecioma

(5,26 proc.). Nie zidentyfikowano zadnego
chorego z jedng kopig genu SMN2. Szczegétowe
dane na temat rozktadu liczby kopii genu SMN2
przedstawiono w Tabeli 2.4.

poczatek choroby [27]. 1.
2.

w o$rodku prowadzacym leczenie:

wizyty co 3-6 miesiecy do 2. roku zycia, potem co 6-12 miesiecy;

metody monitorowania:

a. badanie

kliniczne

b. CMAP (jesli mozliwe w danym os$rodku)
c. skale funkcjonalne (niemowleta: CHOP-INTEND i HINE, dzieci
powyzej 2. roku zycia: HFMSE, dzieci powyzej 5. roku zycia:

HFMSE,

6MWT)

d. do rozwazenia miometria powyzej 4. roku zycia.

W przypadku kazdego odchylenia: pogorszenia w badaniu
klinicznym/testach funkcjonalnych/badaniach
elektrofizjologicznych - podjac leczenie.

PROGRAM BADAN PRZESIEWOWYCH

W KIERUNKU SMA (DO 317 LIPCA 2022 ROKU)
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!
282 tys.

WYKONANYCH TESTOW
U NOWORODKOW

38 dzieci

WYNIK POZYTYWNY

1:7416 urodzen

SZACOWANA B
ZACHOROWALNOSC NA SMA

BADANIA PRZESIEWOWE -

!

SREDNI CZAS, KTORY UPLYNAL OD
URODZENIA DZIECKA DO UZYSKANIA
WSTEPNEGO WYNIKU BADANIA
(MEDIANA: 8 DNI, ZAKRES: 5-39 DNI)

!

SREDNI CZAS WYDAWANIA WYNIKU
WERYFIKACYJNEGO (MEDIANA:
15, ZAKRES: 6-45)

EFEKTY | WPLYW NA LECZENIE SMA W POLSCE

Wdrozony program badanh przesiewowych
noworodkéw w kierunku SMA w Polsce
jest skuteczny i umozliwia rozpoczecie
terapii modyfikujacej w 3. tygodniu zycia
dziecka. Rodzi to nadzieje na rzeczywistg
zmiane historii naturalnej choroby, w tym
znaczne ztagodzenie przebiegu, a nawet
zapobiezenie wystgpienia jej objawéw.

!

SREDNI WIEK WLACZENIA LECZENIA
(MEDIANA: 19, ZAKRES: 5-45, DANE
UZYSKANE OD LEKARZY PROWADZACYCH)

TABELA 2.4. ZBIORCZE PODSUMOWANIE WYNIKOW BADAN PRZESIEWOWYCH W KIERUNKU SMA
WYKONANYCH W OKRESIE OD KWIETNIA 2021 DO LIPCA 2022 ROKU

Liczba zbadanych noworodkéw

Liczba zdiagnozowanych noworodkéw z SMA

W tym:

2 kopie genu SMN2

3 kopie genu SMN2

4 kopie genu SMN2

5 kopii genu SMN2

Czestos¢ wystepowania choroby

Wstepny pozytywny wynik badania od urodzenia

Wstepny pozytywny wynik badania od rejestracji

Wynik weryfikacyjny od urodzenia

Wynik weryfikacyjny od rejestracji

281 817

38

11 (28.9 proc.)

17 (44.7 proc.)

8(21.0 proc.)

2 (5.26 proc.)

1/7416

10 +5 dni (mediana: 8 dni, zakres: 5-39 dni)

4 +2 dni (mediana: 3 dni, zakres: 2-11 dni)

17 +7 dni (mediana: 15 dni, zakres: 6-45 dni)

11 %5 dni (mediana: 10 dni, zakres: 2-35 dni)
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W ostatnim czasie przedmiotem
szczegblnego zainteresowania badaczy

stata sie jakos¢ zycia pacjentéw z chorobami
przewlektymi, do ktérych nalezy rdzeniowy
zanik miesni. W dyskusjach jakos$¢ zycia
zajmuje obecnie rownie wazne miejsce,

co jego dtugos¢. Wynika to niewatpliwie

nie tylko z poprawy efektow leczenia, lecz
takze z wiekszej Swiadomosci pacjentéw,
ktérzy biorg aktywny udziat w procesie
terapeutycznym [5].

Jakos¢ zycia pacjentow
z chorobami
przewlektymi jest
rownie wazna jak jego
dtugosé. Stan fizyczny
i funkcjonalny chorego
jest rownie wazny

jak jego stan
emocjonalny.
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Wedtug Swiatowej Organizacji Zdrowia
(WHO) jakos¢ zycia (ang. quality of life - QolL)
to dokonywana przez jednostke ocena jej
sytuacji zyciowej w odniesieniu

do kultury, w ktérej zyje, jej systemu
wartosci, oczekiwan, celéw oraz
zainteresowan [6]. W definicji podkresla sie
subiektywizm i wielowymiarowos¢ pojecia

- stan fizyczny i funkcjonalny jest réwnie
wazny co stan emocjonalny chorego. Z uwagi
na zainteresowanie jakoscig zycia oséb

z chorobami przewlektymi wyodrebniono
pojecie jakos$ci zycia uwarunkowanej m.in.
procesami chorobowymi, a takze naturalnym
starzeniem sie (HRQol) [7]. Badacze
definiujg HRQoL jako subiektywnga ocene
dokonywang przez pacjenta w poréwnaniu
z idealnym lub wtasciwym funkcjonowaniem
w jego wtasnej opinii [8]. Z uwagi na
réznorodnos¢ choréb przewlektych oraz
potrzeb pacjentow do oceny jakosci zycia
uzywa sie wielu skal - w zaleznosci od
rozpoznania podstawowego. Przed erg
leczenia rdzeniowy zanik miesni byt chorobg
postepujacg i nieuchronnie prowadzaca

do niepetnosprawnosci fizycznej,

a w przypadkach ciezszych takze do Smierci.
Obecnie, dzieki dostepnym metodom
terapeutycznym, powoli zmienia sie
postrzeganie SMA - z choroby Smiertelnej
na przewlekta.



Pomimo sukceséw terapii rozpoznanie
rdzeniowego zaniku miesni ma ogromny

wplyw na zycie i niezalezno$¢ pacjentow.
Objawy, takie jak ostabienie sity miesniowej

czy wieksza meczliwos$¢, utrudniajg codzienne
funkcjonowanie, tym bardziej, im ciezszy typ
choroby jest rozpoznany. Jesli mamy

do czynienia z postacig o najciezszym przebiegu,
zwykte codzienne czynnosci - zucie, przetykanie,
a takze poruszanie sie - sg bardzo ograniczone.
Moze dochodzi¢ do trudnosci z oddychaniem

i w rezultacie pacjenci wymagajg wsparcia
oddechowego. Z uwagi na dolegliwosci, nie tylko
pacjenci, lecz takze cate rodziny doswiadczaja
ograniczen ze strony fizycznej, psychologicznej
oraz ekonomicznej, co niewatpliwie wptywa

na jakos¢ zycia.

Na podstawie badan klinicznych dowiedziono
niejednokrotnie, ze po zastosowaniu
nusinersenu udato sie nie tylko zatrzymac postep
choroby, lecz takze uzyska¢ poprawe w zakresie
funkcjonowania - na podstawie oceny w skalach
fizjoterapeutycznych [3,4]. Jednak niewiele
dotychczasowych doniesient odnosi sie

do satysfakgcji i odczu¢ pacjentéw.

3.1. PRZEGLAD BADAN
| RZECZYWISTA OBSERWACJA
KLINICZNA

W Polsce na rdzeniowy zanik miesni choruje
okoto 1200 oséb. W 2019 roku dostep do
leczenia nusinersenem otrzymali wszyscy polscy
pacjenci spetniajacy kryteria wigczenia do
programu lekowego. Terapia jest zarejestrowana
do leczenia zaréwno niemowlat, jak i 0s6b
dorostych, niezaleznie od typu choroby i stopnia
niepetnosprawnosci fizycznej. Podanie leku jest
Scisle okreslone w ramach czasowych i odbywa sie

ROZDZIAL 3

w osrodkach wysokospecjalistycznych,
dedykowanych do prowadzenia programu
lekowego [9]. W trakcie niespetna
czteroletniego okresu stosowania nusinersenu
obserwowana jest zaréwno wysoka
skutecznos¢ terapii, jak i jej bezpieczenstwo.
Do monitorowania skutecznosci
leczenia stworzono ogélnopolski rejestr
w Systemie Monitorowania Programoéw
Terapeutycznych (SMPT) [14].

Po zastosowaniu
nursinersenu uzyskano
statystycznie istotna
poprawe w zakresie
funkcjonowania
pacjenta przy
zachowaniu
wysokiego poziomu
satysfakgcji.

Dotychczas dostepne opracowania dowodzg,

ze po zastosowaniu nusinersenu uzyskano istotng
statystycznie poprawe w zakresie funkcjonowania
pacjentéow. Do badania obserwacyjnego
przeprowadzonego przez Meyer i wsp. [10]
wigczono 151 pacjentéw dorostych po 18. roku
zycia z rozpoznanym rdzeniowym zanikiem
miesni typu 1, 2 i 3 po lub przed zastosowaniem
nusinersenu. Osoby te poddano 6-miesieczne;j
obserwacji, niektérzy chorzy otrzymywali
nusinersen przez maksymalnie 16 miesiecy

Przed erg leczenia rdzeniowy zanik miesni byt
chorobg postepujaca i nieuchronnie prowadzaca
do niepetnosprawnosci fizycznej, a w przypadkach

ciezszych takze do Smierci. Obecnie, dzieki dostepnym

metodom terapeutycznym, powoli zmienia sie

postrzeganie SMA - z choroby Smiertelnej na przewlekia.
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RYCINA 3.1. OGOLNA SATYSFAKCIJA
Z LECZENIA NUSINERSENEM OCENIANA
W BADANIU [10]
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przed wiaczeniem do badania. Sredni czas
leczenia wynosit 19 miesiecy. Byto ono oceniane
za pomoca kwestionariusza Measure Yourself
Medical Outcome Profile (MYMOP2), w ktérym
chory opiniowat dowolnie wybrane przez siebie
dwa objawy, jakie w jego odczuciu najbardziej
ograniczajg funkcjonowanie. Satysfakcje z leczenia
badano kwestionariuszem Treatment Satisfaction
Questionnaire for Medication (TSQM-9).

Poziom satysfakcji z leczenia nusinersenem
okazat sie wysoki (95,7 proc.) pomimo wstepne;j
krytycznej oceny dotyczacej dokanatowej drogi
podania. Co wiecej, satysfakcja z zastosowanej
terapii byta niezalezna od wieku i wyjsciowego
stopnia zaawansowania choroby. Zadowolenie
pacjentéw i prawdopodobieristwo polecenia tego
leczenia zwiekszato sie wraz z czasem trwania
leczenia i po 24 miesigcach wynosito 71 proc.

Na Rycinie numer 3.2. przedstawiono
rekomendacje zastosowania nusinersenu
udzielane przez pacjentow. Wskaznik NPS
zostat obliczony na podstawie odpowiedzi na
jedno pytanie: ,Jak prawdopodobne jest, ze
zarekomendujesz nusinersen przyjacielowi lub
koledze, ktéry cierpi na SMA?". Odpowiedzi
zostaty ocenione w przedziale 0 punktow

95,7%

(n=132) PACJENTOW JEST
USATYSFAKCJONOWANYCH
LECZENIEM NURSINERSENEM

niezadowolon
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o* 0o*
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(absolutnie mato prawdopodobna
rekomendacja) i 10 punktéw (najwieksze
prawdopodobienstwo rekomendacji). Pacjenci
wskazujacy odpowiedz na 9 lub 10 punktow byli
uwazani za ,promotorow”, wskazujacy na 7 lub
8 punktéw zostali sklasyfikowani jako ,obojetni”,
a wskazujacy od 6 do 0 - zdefiniowani jako
JKrytycy”. Wskaznik NPS oblicza sie, odejmujac
odsetek krytycznych pacjentéw od odsetka
~promotoréw”. Po 24 miesigcach wskaznik NPS
wyniést 65.

Oczekiwania dotyczace leczenia znaczaco sie
réznity, szczegélnie pomiedzy pacjentami z SMA
typu 1 i 3. Pierwsi oczekiwali gtdwnie poprawy
funkcji opuszkowych i funkcjonalnosci korczyn
gornych, podczas gdy drudzy koncentrowali

sie na konczynach dolnych. Co interesujace,
pacjenci z typem SMAT1 nie oczekiwali poprawy
funkcjonalnosci w zakresie koriczyn dolnych,
mimo ze w tym typie choroby sita mieSniowa
jest bardzo ograniczona. Badanie wykazato
istotng statystycznie poprawe u oséb dorostych,
réwniez w zakresie pionizacji gtowy i funkgcji
opuszkowych. W trakcie terapii nusinersenem
nasilenie objawéw zmniejszyto sie o 10 proc.,

co korespondowato z wynikami pacjentow
osiggnietymi w skalach fizjoterapeutycznych [10].
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RYCINA 3.2. REKOMENDACJE ZASTOSOWANIA NUSINERSENU PRZY UZYCIU WSKAZNIKA

NET PROMOTER SCORE (NPS) W ODNIESIENIU DO CZASU TRWANIA TERAPII

(a)

REKOMENDACJA
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Badanie Osmanovic i wsp.

Warte przytoczenia sg rowniez wyniki

badania przeprowadzonego przez Osmanovic

i wsp. [11], w ktérym rozwazano najczesciej
zgtaszane oczekiwania zwigzane z leczeniem
nusinersenem. Pacjenci spodziewali sie gtéwnie
poprawy w zakresie sity miesniowej (79 proc.),
stabilizacji choroby (54 proc.), a takze poprawy
w zakresie mobilnosci (29 proc.), wytrzymatosci
(21 proc.) i niezaleznosci (13 proc.). Dowiedziono,
ze pacjenci dorosli wigczeni do obserwacji mieli
wysokie oczekiwania co do efektu leczenia oraz
wyrazali duze przekonanie, ze zastosowana
terapia przyniesie im korzysci.

RYCINA 3.3. OCZEKIWANIA PACIJENTOW
ZWIAZANE Z LECZENIEM NUSINERSENEM

SIEA MIESNIOWA
STABILIZACJA CHOROBY

MOBILNOSC

29%

WYTRZYMALOSC

21%

NIEZALEZNOSC

I 13~

WYLECZENIE

. s

FUNKCJE OPUSZKOWE*

e |

Wiekszos$¢ badanych oséb zgtaszata

poprawe po 10 miesigcach obserwacji od
wigczenia nusinersenu. Obawy zwigzane

z zastosowaniem leku, w tym zaniepokojenie
skutkami ubocznymi, znaczgco zmniejszyty sie
wraz z czasem trwania obserwacji. Swiadczy to
0 akceptacji terapii przez pacjentéw pomimo
drogi podania leku oraz indywidualnych
wysitkdw, ktére musza podja¢, takich

jak dojazd do osrodka specjalistycznego,
wymog hospitalizacji czy ekspozycja

na promieniowanie - w przypadku
aplikowania leku pod kontrolg tomografii
komputerowej [11].

79%

(¢} 10 20 30 40 50 60

* Funkcje opuszkowe obejmuja: gryzienie, zucie, otwieranie jamy ustnej,
ssanie i potykanie, méwienie, ruchy zuchwy i jezyka.

Badanie Chen i wsp.

W badaniu przeprowadzonym przez Chen i wsp.
zbierano dane dotyczace satysfakgcji z leczenia od
pacjentéw dorostych oraz od opiekunéw dzieci

z rdzeniowym zanikiem miesni, ktére poddano
terapii nusinersenem. Informacje pochodzity

od 101 chorych i opiekundw, z czego 55 proc.
respondentéw stanowili pacjenci

70 80

po 18. roku zycia, a 45 proc. opiekunowie 0s6b
niepetnoletnich. Dowiedziono, ze osoby doroste
z SMA gtéwnie oczekujg skutecznosci, natomiast
opiekunowie - bezpieczenstwa.

Jednakze dla obu grup respondentéw

skutecznosc i bezpieczenstwo sg
istotniejsze od drogi podania leku.

41




ROZDZIAL 3

RYCINA 3.4. OCZEKIWANIA PACJENTOW | OPIEKUNOW

ZWIAZANE Z LECZENIEM NUSINERSENEM

1. BEZPIECZENSTWO
2. SKUTECZNOSC
3.  ROA - DROGA PODANIA LEKU

ﬁ OPIEKUNOWIE
| DZIECI Z SMA

Na podstawie ankiet wysunieto wniosek,

iz nusinersen podany dokanatowo poprawit
zdolnosci wykonania czynnosci, ktére byty
uwazane za najistotniejsze, w tym: wytrzymatos¢,
sprawnosc¢ ruchowg oraz wydolnos¢ uktadu

RYCINA 3.5. SATYSFAKCJA Z LECZENIA
PO PODANIU NUSINERSENU

o0
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Badanie Gusset i wsp.

W badaniu Gusset i wsp. raportowano wzrost
akceptacji drogi podania leku u chorych z SMA
wraz z czasem trwania terapii. Opracowany
kwestionariusz potrzeb pacjentéw wystano

do chorych i ich opiekundéw w catej Europie,

w tym do krajéw, gdzie nie ma dostepu

1. SKUTECZNOSC
2. BEZPIECZENSTWO
3.  RoA - DROGA PODANIA LEKU

& DOROSLI Z SMA

oddechowego. Co nie mniej istotne, w opinii
opiekunéw dzieci z SMA, u 61 proc.

po zastosowaniu terapii nusinersenem
poprawito sie codziennie funkcjonowanie
spoteczne [12].

DOROSLI Z SMA &

ENERGIA | WYTRZYMALOSC

o

< I 58
CZYNNOSC UKLADU ODDECHOWEGO

AN -
CZYNNOSC RUCHOWA

[¢] 10 20 30 40 50 60 70 80

do terapii nusinersenem. Na podstawie
uzyskanych odpowiedzi wykazano,

ze podanie leku droga dokanatowg jest bardziej
akceptowalne przez pacjentéw, ktérzy sg
skutecznie leczeni tg terapig (85 proc.), niz

u chorych, ktérzy nie byli dotychczas leczeni
(52 proc.) [13].
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3.2. PODSUMOWANIE

Nie ulega watpliwosci, ze podczas dyskusji

na temat leczenia pacjentéw z rdzeniowym
zanikiem miesni nalezy wzig¢ pod uwage
perspektywy i oczekiwania chorych oraz

ich najblizszych. Istotna w wyborze procesu
terapeutycznego jest wspotpraca zaréwno
lekarzy, jak i 0s6b chorych na SMA oraz ich
opiekunéw. W przeprowadzonych badaniach
wykazano, ze pacjenci przede wszystkim
oczekuja bezpiecznych i skutecznych klinicznie
terapii. Z ich perspektywy stabilizacja oraz nawet
niewielkie zmiany w zdolnosciach funkcjonalnych
moga mie¢ ogromny wptyw na codzienne zycie.

Nierzadko pierwotne obawy zwigzane

z zastosowaniem terapii nusinersenem, w tym
obawa o dokanatowg droge podania oraz
dojazd do osrodka czy potrzebe hospitalizacji,
w miare uptywu czasu leczenia okazujg sie coraz
mniejsze. Ich miejsce zastepuje zadowolenie

i satysfakcja z osigganej poprawy klinicznej

w zakresie funkcjonowania, a co za tym idzie

- poprawa jakosci zycia pacjentéw z rdzeniowym
zanikiem miesni.

Pierwotne obawy
zwigzane z zastosowanhiem
terapii nusinersenem,
w tym obawa

o dokanatowa droge
podania i potrzebe
hospitalizacji, zmniejszaja
sie wraz z uptywajacym
czasem. Ilch miejsce
zastepuje zadowolenie

i satysfakcja z osigganej
poprawy klinicznej.
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KOMPLEKSOWA,
KOORDYNOWANA OPIEKA
NAD PACJENTEM Z SMA

PROF. DR HAB. N. MED. MARCIN CZECH
Instytut Matki i Dziecka w Warszawie

PROF. DR HAB. N. MED. ANNA KOSTERA-PRUSZCZYK
Uniwersyteckie Centrum Kliniczne, Warszawski

Uniwersytet Medyczny

DOROTA RACZEK
Prezeska Fundacji SMA

Kompleksowoéc’ oznacza catosciowe,
zespotowe dziatania obejmujace catos¢
elementdéw lub zagadnien, a nie tylko ich
fragment [1]. Natomiast koordynacja

to termin, ktéry okresla organizowanie
dziatan wykonywanych wspolnie przez
wiele oséb. Jest to uzgodnione
uporzadkowanie dziatan réznych ludzi

lub instytucji i kontrola nad harmonijnym
przebiegiem tych procesow [2].

Tak zdefiniowana koordynacja zbliza sie

do szeroko pojetej definicji zarzadzania wraz
z jego klasycznymi czterema etapami, w tym
organizowaniem i kontrolowaniem.

Koordynowana opieka zdrowotna (KOZ) jest
rozumiana jako koordynowane ustugi opieki
zdrowotnej, ktére sg Swiadczone na rzecz
Swiadczeniobiorcéw i zarzgdzane w sposdb
ktéry zapewnia nieprzerwane:
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PROMOCJE ZDROWIA

PROFILAKTYKE ZDROWOTNA

ROZPOZNANIE

LECZENIE

UStUGI REHABILITACYJNE

UStUGI OPIEKI PALIATYWNE]J

POUERDY

na réznych poziomach i w réznych miejscach
Swiadczenia opieki w systemie ochrony
zdrowia oraz adekwatne do potrzeb
Swiadczeniobiorcoéw podczas catego ich zycia.

KOMPLEKSOWA, KOORDYNOWANA OPIEKA NAD PACJENTEM Z SMA

Opieka koordynowana nie jest celem samym
w sobie, ale sSrodkiem stuzgcym polepszaniu
jakosci swiadczonych ustug “.

Pojecie to stworzone zostato w latach 70.
ubiegtego wieku w Stanach Zjednoczonych, jako
zestaw dziatarh majacych na celu osiagniecie
wysokiego poziomu ochrony zdrowia przy
ograniczeniu zbednych kosztéw opieki
zdrowotnej, dzieki stosowaniu okreslonych
mechanizméw [3], do ktérych zalicza sie:

Nazwa ,koordynowana opieka zdrowotna”
pochodzi od angielskiego terminu managed
healthcare lub managed care. Oznacza to, ze
kluczowa role w opiece koordynowanej odgrywa
zarzadzanie (kierowanie) i integrowanie poziomow
opieki medycznej oraz kompleksowy zakres
ustug, wraz ze sposobem jej finansowania.
Koordynowana opieka zdrowotna zostata szeroko
rozpowszechniona w Stanach Zjednoczonych
dzieki skutecznej koncepcji zarzadzania, a jej
elementy widoczne sg w europejskich systemach
ochrony zdrowia w Wielkiej Brytanii, Niemczech,
Hiszpanii, Szwajcarii, na Wegrzech, w Australii

czy w krajach Azji Potudniowo-Wschodniej [3,4].
W Europie nie ma jednolitej, ogdlnie przyjetej
definicji zintegrowanej opieki zdrowotnej [4].

Istotg koncepcji opieki zintegrowanej,
koordynowanej, ciggtej, kompleksowej,
bezszwowej, sieciowej czy zarzadczej jest
dostarczanie opieki w sposob ciggty, holistyczny
i dopasowany do indywidualnych potrzeb
pacjenta [4].

Koncepcje management care - koordynowanej
opieki zdrowotnej, disease management -
zarzadzania chorobami, case management

- zarzadzania najciezszymi przypadkami, czy
quality management - zarzadzania jakoscig

opieki, powinny wyznacza¢ kierunki rozwoju
koordynowanej opieki zdrowotnej w Polsce,

cho¢ w réznych krajach mozna zaobserwowac
zréznicowane podejscie i stopieri zaawansowania
jej wdrozenia. Z doswiadczen z zagranicy
wynika, ze integracja opieki nad pacjentem
mozliwa jest dzieki nawigzaniu relacji
kontraktowych miedzy wspétpracujacymi
ze sobg podmiotami Swiadczgcymi ustugi
medyczne - w celu zapewnienia spéjnych

i skoordynowanych pakietéw swiadczenh
dla okreslonych grup pacjentow.
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Mniej lub bardziej kompletne rozwigzania,
bazujace na koncepcji opieki koordynowanej,
zawierajgce m.in. element farmakoterapii,
znajdziemy w Polsce w onkologii (oparte na
karcie DiLO) [5], kardiologii [6], ginekologii [7]
czy leczeniu choréb metabolicznych [8].

Koordynowana opieka nad pacjentem stata

sie jednym z gtéwnych tematéw rozwazan

nad zmianami w polskim systemie ochrony
zdrowia, opartymi na koncepcjach wywodzacych

ROZDZIAL 4

sie z zarzadzania [9]. Doswiadczenia
zaczerpniete z praktyk miedzynarodowych
pozwolity na stworzenie pewnej podstawy
zarzadzania procesem leczenia. Tym niemniej,

w dalszym ciggu widoczna jest silna potrzeba
wprowadzania zmian w celu stworzenia systemu,
umozliwiajgcego zapewnienie pacjentom
kompleksowej opieki, wielodyscyplinarnego
podejscia, cigglego monitorowania stanu zdrowia
oraz skupienie sie na potrzebach i oczekiwaniach
pacjentéw w warunkach polskich.

Do zapewnienia choremu prawidtowej opieki
niezbedne jest wspodtdziatanie wielu
specjalistow na réznych poziomach systemu

opieki zdrowotnej P4,

Uznajemy, ze rdzeniowy zanik miesni jest
chorobg centralnego uktadu nerwowego,
prowadzacg do zaniku neuronéw ruchowych.

To prowadzi do zaniku miesni i wtérnie mamy
do czynienia z dysfunkcja réznych uktadéw,

np. miesniowo-szkieletowego, uktadu
oddechowego, trawiennego, kostno-szkieletowego.
Najczesciej jest to obserwowane u pacjentow

z ciezkim SMA typu 1. Do zapewnienia choremu
prawidtowej opieki niezbedne jest wspotdziatanie
wielu specjalistow na réznych poziomach
systemu opieki zdrowotnej [9-14].

Obecne zalecenia
dotyczace opieki
wielodyscyplinarnej

w SMA odnosz3 sie do
stanu funkcjonalnego
pacjenta,
definiowanego jako:

Potrzeba ich zaangazowania bedzie zalezata
z jednej strony od wieku pacjenta i typu SMA,
a z drugiej - od jego aktualnego stanu
funkcjonalnego i prognozowanego przebiegu
choroby. Opieka powinna by¢ proaktywna,

a wiec odsuwac w czasie lub catkowicie
zapobiega¢ pewnym powiktaniom wynikajagcym
z naturalnego przebiegu SMA. Wymaga to
wiedzy, doswiadczenia i stabilnosci catego
zespotu wielodyscyplinarnego, ustawicznego
ksztatcenia, a nie tylko znajomosci aktualnych
rekomendacji.

OSOBA LEZACA
(ANG. NON-SITTER)

OSOBA SIEDZACA

(ANG. SITTER)

OSOBA CHODZACA
SAMODZIELNIE

(ANG. WALKER)
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Ten podziat pozostaje aktualny w odniesieniu

do wiekszosci pacjentéw z SMA, ktérzy rozpoczeli
leczenie farmakologiczne w zaawansowanym
okresie choroby. Na przyktad, najprawdopodobniej
nie bedzie mozliwe przywroécenie chodzenia
choremu z SMA3, ktéry te umiejetnos¢ dawno
utracit. Dodatkowym wyzwaniem w planowaniu
opieki koordynowanej jest nowy, nie do konca
poznany, fenotyp SMA obserwowany u dzieci,
ktére rozpoczety leczenie w okresie
przedobjawowym, lub tych, ktére dzieki
farmakoterapii uzyskaty funkcje nieobserwowane
w naturalnej historii SMA (na przyktad dziecko

z dwiema kopiami SMN2, ktére zaczyna
samodzielnie siedzie¢, a nawet chodzi¢).

Aby dobrze ,,zarzagdza¢” chorym na
rdzeniowy zanik miesni, powinien on by¢
od poczatku pod statg opieka zespotu
ekspertéw. Idealng sytuacjg bytoby, gdyby
specjalisci mogli tworzy¢ konsylia oraz
wspdlnie koordynowac i konsultowac opieke
nad pacjentem z SMA. Pewne elementy
takiej opieki zawiera program lekowy
leczenia rdzeniowego zaniku miesni (B.102).
Zaktada on, ze chory odbywa konsultacje

z wieloma specjalistami, odpowiednio do
swoich aktualnych potrzeb zdrowotnych.

Dzieje sie to zazwyczaj podczas wizyty w szpitalu,
potaczonej z podaniem leku.

W terapii SMA lekarzem prowadzacym jest neurolog
lub neurolog dzieciecy. Chory wraz z rodzing
powinien by¢ réwniez skonsultowany przez lekarza
genetyka klinicznego. Uzasadnione jest badanie
nosicielstwa, a czasem takze badanie genetyczne
rodzenstwa, co pozwoli¢ moze na rozpoznanie SMA
w okresie przed- lub skapoobjawowym.

Opieka lekarza dietetyka ma na celu
dostosowanie diety do stopnia zaburzen
potykania, trybu zycia oraz zapobiezenie skutkom
ostabienia miesni jamy ustnej i przetyku, w razie
potrzeby poprzez wprowadzenie karmienia
dojelitowego.

W ciezszych postaciach SMA, ze wzgledu

na ostabienie miesni oddechowych, niezbedna
jest opieka pulmonologa lub anestezjologa.
Obejmuje ona regularne monitorowanie
funkcji oddechowych, miedzy innymi poprzez
badania wymiany gazowej (np. pulsoksymetria,
kapnometria przezskérna) lub badania
spirometryczne, zaleznie od wieku i potrzeb
pacjenta. Waznym elementem opieki
proaktywnej jest wprowadzenie mechanicznego
wspomagania oddechu (nieinwazyjnego lub
inwazyjnego), zdecydowanie zanim dojdzie

do ostrej dekompensacji, np. w przebiegu
infekcji uktadu oddechowego i koniecznosci
leczenia respiratorem w warunkach oddziatu
intensywnej terapii.

Zaangazowanie lekarza ortopedy oraz ortotyka
ma przeciwdziatac rozwijaniu sie skrzywienia
kregostupa, przykurczéw stawowych, wdrozenie
odpowiedniej, proaktywnej opieki. Duzego
doswiadczenia wymaga wybranie optymalnego
momentu leczenia operacyjnego skoliozy,
potgczone z optymalnym przygotowaniem
pacjenta do operacji (np. wtgczenie w tym okresie
wentylacji nieinwazyjnej).

Opieka fizjoterapeuty ma na celu utrzymanie

sity miesni i zakresu ruchéw w stawach,

kiedy to jeszcze mozliwe, a przede wszystkim
optymalizacje funkgcji ruchowych pacjenta,
odpowiednio do jego stanu funkcjonalnego [10-12].



Z systemowego punktu widzenia rdzeniowy zanik
miesni jest jednym ze schorzen, w leczeniu ktérego
mozna by wprowadzi¢ kompleksowga opieke
koordynowana. Argumenty przemawiajgce za tym
to m.in.:

doktadnie zmapowana chorobowos¢
i zapadalnos¢

n funkcjonujgcy program przesiewowy

dostepne leczenie farmakologiczne
wraz z kryteriami wigczania pacjentow

osrodkoéw zajmujgcych sie diagnostyka,

B dostepnosc¢ wyspecjalizowanych
leczeniem i rehabilitacjg chorych

B stabilne finansowanie farmakoterapii

stosunkowo wysoka swiadomos¢
choroby wsréd profesjonalistéw

medycznych i spoteczenstwa

Obecny ksztatt
programu mozna

uznac zatem za zalgzek
opieki koordynowanej,

Zz natozeniem obowigzku
jej koordynowania na
osrodek neurologii czy
neurologii dzieciecej.
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Program lekowy obejmuje finansowanie
podawania leku oraz diagnostyki i pobytu
pacjenta w osrodku prowadzacym program
(kwota ryczattowa). Kwalifikacja do programu
wymaga petnego molekularnego badania
genetycznego (czyli stwierdzenia mutac;ji

w genie SMN1 oraz okreslenia liczby kopii genu
SMN2). Konieczne jest rozpoznanie typu SMA
(opierajac sie na badaniach przedmiotowych

i podmiotowych), stanu funkcjonalnego pacjenta
(na podstawie skali CHOP-INTEND, HINE lub
HFMSE) oraz opracowania planu rehabilitacji.
Nalezy zwréci¢ uwage na rosnaca liczbe dzieci
wigczanych do programu z powszechnych badan
przesiewowych noworodkéw. U tych pacjentow
nie jesteSmy w stanie zdefiniowa¢ typu SMA,

a jedynie w pewnym przyblizeniu prognozowa¢
g0 na podstawie liczby kopii SMN2. Takze dzieci
rozpoczynajace leczenie we wczesnym okresie
objawowym umykajg jeszcze obwigzujacej
definicji typédw SMA.

Nalezy ponadto ustali¢ potrzeby pacjenta

w zakresie zywienia i wentylacji, opierajgc

sie na konsultacji gastroenterologicznej

i pulmonologicznej lub anestezjologiczne;j

- w przypadku pacjentéw wymagajacych
wsparcia oddechowego. Niezbedna jest rowniez
konsultacja ortopedyczna. Nalezy tez ocenic
funkcje nerek i watroby, a takze ustali¢, czy

nie wystepuja przeciwwskazania do punkgcji
ledZzwiowej. W praktyce oznacza to najczesciej
badanie morfologii krwi i uktadu krzepniecia
oraz konsultacje okulistyczng. Zgodnie

z programem konsultacje nalezy powtarzac

co rok. Nie przewidziano w nim jednak opieki
psychologicznej dla chorych ani zaangazowania
koordynatora, ktéry moégtby pomagac

w ustalaniu miejsc i termindéw Swiadczen

w rejonie zamieszkania pacjenta. Dotyczy to
zwtaszcza rehabilitacji. Nie ma takze mozliwosci
finansowania transportu medycznego do
osrodka dla oséb wymagajgcych takiej pomocy.

Obecny ksztatt programu mozna uznaé zatem
za zalazek opieki koordynowanej, z natozeniem
obowiagzku jej koordynowania na osrodek
neurologii czy neurologii dzieciecej, jednak

bez przeznaczenia odpowiednich Srodkéw

na realizacje tych zadan. Dotyczy to zaréwno
adekwatnego finansowania kosztéw pracy wysoko
wykwalifikowanych specjalistéw, mozliwosci
zatrudnienia dedykowanego koordynatora, jak

i wspomnianego juz pokrycia kosztéw dojazdu
do osrodka niepetnosprawnego pacjenta, jesli to
uzasadnione - wraz z opiekunem.
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Majac na wzgledzie stopien obcigzenia praca
personelu medycznego, do rozwazenia jest
stopniowe przejecie roli osoby harmonizujacej
dziatania przez profesjonalnego, odpowiednio

przygotowanego koordynatora, ktérego docelowym

zadaniem bedzie ,,prowadzenie” chorego i jego

rodziny przez system.

Nalezy zwrdéci¢ uwage na konieczno$¢
zapewnienia wtasciwego wyszkolenia, zdobycia
doswiadczenia przez koordynatora i zespét
opieki wielodyscyplinarnej. W tym celu niezbedne
jest stworzenie modelu opieki koordynowanej

i finansowanie, zapewniajgce stabilnos¢
zatrudnienia takiego zespotu.

Chorzy wymagajgcy wsparcia oddechowego mogg
by¢ wigczani w system wentylacji domowej poza
programem lekowym B.102. Osrodki takie dziatajg
na terenie catego kraju i obejmujag opieka réwniez
pacjentéw z SMA wentylowanych mechanicznie.

4.1. BADANIE NA TEMAT ZAKRESU
OPIEKI KOMPLEKSOWEJ] W SMA
W POLSCE

W 2022 roku przeprowadzono badanie ankietowe,
ktorym objeto 206 pacjentéw i ich rodziny

(badz opiekundw), co stanowi reprezentatywng
grupe okoto 19 proc. 0séb zwigzanych z SMA.
Czes¢ badania dotyczaca opieki koordynowanej
odzwierciedlata oczekiwania pacjentéw i ich
rodzin [13]. Zbieranie danych odbywato sie

w zamknietych grupach na portalu
spotecznosciowym Facebook oraz poprzez
formularz opublikowany na stronie Fundacji SMA.

Badaniem objeto osoby chorujgce na SMA

w wieku powyzej 16 lat, ktorzy stanowili 40,3 proc.
badanej populacji, oraz rodzicéw badz opiekunéw
obejmujacych 59,7 proc. respondentéw

(Rycina 4.1.).

RYCINA 4.1. POPULACJA W BADANIU
ANKIETOWYM

206

PACJENTOW
I ICH RODZINY

|
19%

0SOB ZWIAZANYCH
Z SMA

40,3%

OSOBY CHORUJACE NA SMA
W WIEKU POWYZEJ 16 LAT

59,7%

RODZICE BADZ
OPIEKUNOWIE



BADANIE NA TEMAT ZAKRESU
OPIEKI KOMPLEKSOWEJ W SMA
W POLSCE (CD.)

RYCINA 4.2. STRUKTURA POZIOMU
WYKSZTALCENIA

3,4%

ZAWODOWE

36,9%

SREDNIE

59,2%

WYZSZE

RYCINA 4.3. ZDIAGNOZOWANE
TYPY SMA

0% 34 0%

SMATYP 1

33,0% | SMATYP 3

SMATYP 2
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RYCINA 4.4. STAN FUNKCJONALNY
CHORYCH

9,77 29,1%

LEZACY

\ CHODZACY

41,3%]

SIEDZACY
SAMODZIELNIE

SIEDZACY
Z POMOCA

12,17

CHODZACY
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RYCINA 4.5. RODZAJ ZASTOSOWANEGO
LECZENIA

13,77

BRAK
LECZENIA

6,3”

ZAKUP
KOMERCYJNY

4,9*

PROGRAM

WCZESNEGO
DOSTEPU
DO LEKU
10,7*
?
BADANIA
62 9% KLINICZNE
?
PROGRAM
LEKOWY

RYCINA 4.6. MIEJSCE ZAMIESZKANIA
CHORYCH | ICH OPIEKUNOW

13,1% 14.6%
17%

20,9%

34,5%

Wykazane zostaty zdecydowane dysproporcje
w zakresie oceny stanu funkcjonalnego chorych
na SMA (Rycina 4.4.).

Chorzy w wiekszosci korzystali z programu
lekowego. Zaskakujgco czesto deklarowano
brak leczenia, wystepujacy u blisko 14 proc.
respondentéw (Rycina 4.5.).

® WIES

@ MIASTO DO 50 TYS.
MIESZKANICOW

@ MIASTOODS50TYS.
DO 150 TYS. MIESZKANICOW

® MIASTOOD 150 TYS.
DO 500 TYS. MIESZKANCOW

® MIASTO POWYZEJ 500 TYS.
MIESZKANCOW
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Podstawg leczenia rdzeniowego zaniku
miesni sg wizyty u neurologa. W badaniu
nie byto duzych dysproporgcji, jesli chodzi

o typ SMA. Prawie 70 proc. os6b odbywa
taka konsultacje podczas pobytu w szpitalu

RYCINA 4.7. OPIEKA LEKARZA

NEUROLOGA
10,7%

JEDNA WIZYTA
NA KWARTAL

68,4"

MAM ZAPEWNIONA

Drugim specjalista, pod ktérego opieka najczesciej
znajduje sie chory na rdzeniowy zanik miesni, jest
lekarz ortopeda. Wizyty sg rzadsze niz w przypadku
neurologa, ale nadal w blisko 45 proc. przypadkéw
pacjent odbywa wizyte co najmniej raz w roku

lub czesciej. 20 proc. badanych jest pod opieka
lekarza, ale wizyty sg rzadsze niz raz w roku.

RYCINA 4.8. OPIEKA LEKARZA
ORTOPEDY

20,4% 8,3%

22,8%

28,2% -

(w ramach programu lekowego) lub wizyty
kontrolnej (w przypadku badania klinicznego),
czyli co najmniej trzy razy w roku. Tylko

5 proc. respondentdéw nie czuje potrzeby
odbycia takiej wizyty (Rycina 4.7.).

® MAM ZAPEWNIONA PODCZAS
WIZYTY W SZPITALU W RAMACH
PROGRAMU LEKOWEGO LUB
BADANIA KLINICZNEGO

© JEDNA WIZYTA W MIESIACU

©® JEDNA WIZYTA NA KWARTAL
JEDNA WIZYTA W ROKU

@ RZADZIEJ NIZ JEDNA WIZYTA
W ROKU

© NIE, BRAK DOSTEPU

® NIE, NIE MA POTRZEBY

Zaskoczeniem okazato sie, ze ponad 22 proc.
respondentéw nie ma potrzeby takiej konsultacji
i najczesciej zdarza sie to w typie trzecim SMA

- u ponad 36 proc. respondentéw. Wizyty

u lekarza ortopedy najczesciej odbywaja sie poza
programem leczenia SMA (lub badania klinicznego)
- jest to tylko nieco ponad 3 proc. (Rycina 4.8.14.9.).

® MAM ZAPEWNIONA PODCZAS
WIZYTY W SZPITALU W RAMACH
PROGRAMU LEKOWEGO LUB
BADANIA KLINICZNEGO

© JEDNA WIZYTA W MIESIACU

©® JEDNA WIZYTA NA KWARTAL
JEDNA WIZYTA W ROKU

@ RZADZIEJ NIZ JEDNA WIZYTA
W ROKU

© NIE, BRAK DOSTEPU

® NIE, NIE MA POTRZEBY
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RYCINA 4.9. CZESTOSC WIZYT
U LEKARZA ORTOPEDY

6,1" 21,2%
o ,

19,7%

Kolejnym specjalista opiekujacym sie pacjentem
z SMA jest rehabilitant. Odpowiedzi badanych
mozna poréwnac do liczby wizyt u lekarza
ortopedy, jednak dostep do tego specjalisty

w ramach programu lekowego jest znacznie
wiekszy - ponad 17 proc. (Rycina. 4.10.)

RYCINA 4.10. OPIEKA
REHABILITACYJINA

10,7* 11,2%
14,1" 16,5%
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® MAM ZAPEWNIONA PODCZAS
WIZYTY W SZPITALU W RAMACH
PROGRAMU LEKOWEGO LUB
BADANIA KLINICZNEGO

©® JEDNA WIZYTA NA KWARTAL
JEDNA WIZYTA W ROKU

@ RZADZIEJ NIZ JEDNA WIZYTA
W ROKU

® NIE, BRAK DOSTEPU

@ NIE, NIE MA POTRZEBY

® MAM ZAPEWNIONA PODCZAS
WIZYTY W SZPITALU W RAMACH
PROGRAMU LEKOWEGO LUB
BADANIA KLINICZNEGO

© JEDNA WIZYTA W MIESIACU

©® JEDNA WIZYTA NA KWARTAL
JEDNA WIZYTA W ROKU

@ RZADZIEJ NIZ JEDNA WIZYTA
W ROKU

© NIE, BRAK DOSTEPU

@ NIE, NIE MA POTRZEBY
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Badanie ujawnito, jak wielu pacjentéw korzysta
z fizjoterapii i ma Swiadomos¢ jej roli w procesie
leczenia. Tylko okoto 21 proc. respondentéw
deklaruje wizyte raz w miesigcu lub rzadziej.

W znakomitej wiekszosci chorzy na SMA ¢wiczg
jeden lub wiecej razy w tygodniu (Rycina 4.11.).

RYCINA 4.11. OPIEKA FIZJOTERAPEUTY

o
| 4

MAM
ZAPEWNIONA

54,9%

JEDNA LUB WIECEJ
WIZYT W TYGODNIU

Pytanie o lekarza anestezjologa i pulmonologa
wykazato duze réznice w opiece nad chorymi

z r6znymi typami SMA. Rycina 4.12. pokazuje,
ze ponad 50 proc. chorych nie potrzebuje opieki
anestezjologa, a z drugiej strony ponad 20 proc.
odbywa taka wizyte raz w miesigcu, a w ramach
programu lekowego - czyli co najmniej trzy razy
w roku - ponad 18 proc.

RYCINA 4.12. OPIEKA LEKARZA
ANESTEZJOLOGA

NIE, NIE MA
POTRZEBY

118,4%

0

20,9%
! ZAPEWNIONA

JEDNA WIZYTA

W MIESIACU

@® MAM ZAPEWNIONA PODCZAS
WIZYTY W SZPITALU W RAMACH
PROGRAMU LEKOWEGO LUB
BADANIA KLINICZNEGO

© JEDNA WIZYTA W MIESIACU

©® JEDNA WIZYTA NA KWARTAL
JEDNA WIZYTA W ROKU

@ RZADZIEJ NIZ JEDNA WIZYTA
W ROKU

© NIE, BRAK DOSTEPU
® NIE, NIE MA POTRZEBY

@ JEDNA LUB WIECEJ WIZYT
W TYGODNIU

Istotna jest analiza czestotliwosci takich
konsultacji w odniesieniu do typu SMA. W typie
pierwszym SMA prawie 50 proc. chorych znajduje
sie pod opieka anestezjologa (Rycina. 4.13.),
natomiast w typie trzecim - juz tylko 25 proc.,

w wiekszosci w ramach programu

lekowego lub badania klinicznego

(Rycina 4.14.).
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W odniesieniu do opieki lekarza pulmonologa
widoczny jest z jednej strony brak potrzeby
(ponad 55 proc.), a z drugiej wystepuje deficyt
dostepu do specjalisty na poziomie prawie

10 proc. (Rycina 4.15.). Ostabienie sity mieSniowej
u pacjentéw z SMA prowadzi do szeregu
zaburzen ze strony uktadu oddechowego,

w tym do uposledzenia kaszlu (z zaleganiem
wydzieliny, sliny i niemoznoscig usuniecia

RYCINA 4.15. OPIEKA LEKARZA
PULMONOLOGA

9,2* 10,7%

MAM JEDNA WIZYTA
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55,3%
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tresci pokarmowej), hipowentylacji nocnej,
nieprawidtowego rozwoju ptuc i scian klatki
piersiowej (dzwonowata klatka piersiowa),
skoliozy i nawracajgcych infekgcji drég
oddechowych. Dlatego osoba z rozpoznanym
SMA powinna by¢ pod statg opieka
pulmonologiczng. Zaleca sie ocene wydolnosci
oddechowej co 3-6 miesiecy (czesciej

u pacjentéw z SMA1, rzadziej z SMA3) [11,12].
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RYCINA 4.16. OPIEKA LEKARZA
GASTROENTEROLOGA
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Niewielu pacjentdéw z SMA korzysta z opieki
dietetyka (Rycina 4.17.). Jest to zastanawiajace,
poniewaz wielu chorych boryka sie z nadwaga
lub skrajnym niedozywieniem. W ankiecie
przeprowadzonej po konferencji na temat
odzywiania w SMA opieka dietetyka byta czesto
wymieniana jako potrzeba, o ktérej zbyt mato sie
dyskutuje.

RYCINA 4.17. OPIEKA DIETETYKA

@® MAM ZAPEWNIONA PODCZAS
WIZYTY W SZPITALU W RAMACH
PROGRAMU LEKOWEGO LUB
BADANIA KLINICZNEGO

© JEDNA WIZYTA W MIESIACU

©® JEDNA WIZYTA NA KWARTAL
JEDNA WIZYTA W ROKU

@ RZADZIEJ NIZ JEDNA WIZYTA
W ROKU

©® NIE, BRAK DOSTEPU

@ NIE, NIE MA POTRZEBY

@ MAM ZAPEWNIONA PODCZAS
WIZYTY W SZPITALU W RAMACH

BADANIA KLINICZNEGO

NIE, NIE MA 53 9% PROGRAMU LEKOWEGO LUB
?

POTRZEBY

W opinii respondentéw z wszystkimi typami

SMA najmniej jest im potrzebna opieka lekarza
gastroenterologa, co potwierdzito prawie 70

proc. Nalezy jednak zaznaczy¢, ze prawie 10 proc.
chorych nie ma dostepu do lekarza tej specjalizacji
(Rycina 4.16.). W kontekscie dostepnych publikacji,
poswieconych temu zagadnieniu, bardzo trudno
to zrozumie¢, poniewaz zaburzenia odzywiania
dotycza 100 proc. dzieci z SMAT1 i okoto 40 proc.
pacjentdéw z postaciami przewlektymi. U chorych
obserwuje sie niedob6r wzrostu i wagi, niskie

BMI i tendencje do osteoporozy. Natomiast

w postaciach przewlekiych czesta jest nadwaga.

Z tego powodu pacjenci z SMA powinni
znajdowac sie pod opieka gastroenterologa

i dietetyka. Zalecane jest state monitorowanie
wzrostu i wagi, opieka dietetyczna (ocena
podazy kalorycznej), suplementacja oraz
monitorowanie stezenia witaminy D3

i wapnia, ewentualnie kontrola poziomu
albumin. W SMA typu 1 zaleca sie leczenie
proaktywne, czyli wsparcie odzywiania, zanim
pojawig sie objawy niedozywienia.Uwzglednia
ono zatozenie przezskdrnej gastrostomii

i wykonanie zabiegéw antyrefluksowych

[13].
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Ponad 40 proc. respondentéw, szczegélnie (Rycina 4.19.). Brak potrzeby takich konsultacji W badaniu zapytano réwniez chorych, czy specjaliste kilka razy w miesiagcu, jak rowniez
w przypadku SMA typu 1, deklaruje potrzebe deklaruje az 60 proc. respondentéw. Prawie sg poddawani wentylacji domowej, opiece przez pielegniarki czy fizjoterapeute. Jeden
opieki kardiologicznej i korzysta z niej raz 12 proc. chorych zgtasza brak dostepu paliatywnej i czy korzystajg ze wspomagania procent chorych na SMA znajduje sie pod opieka
w roku lub rzadziej (Rycina 4.18.). do specjalisty. Tylko okoto 10 proc. oséb zywienia. Jak pokazujg Ryciny 4.20.i 4.21., hospicjum. Tylko nieco ponad 11 proc. korzysta
Niewielu pacjentéw i opiekunéw osoéb chorych znajduje sie pod statg i regularng opieka ponad 36 proc. stosuje wentylacje domowg ze wspomagania zywienia i jest to gtéwnie
na SMA korzysta ze wsparcia psychologa psychologiczna. i w zwigzku z tym sg wizytowani przez lekarza PEG (87 proc.).
RYCINA 4.18. OPIEKA LEKARZA RYCINA 4.20. WENTYLACJA DOMOWA
KARDIOLOGA
% 6,4”
17,5 36,4
JEDNA WIZYTA @® MAM ZAPEWNIONA PODCZAS
o WROKU WIZYTY W SZPITALU W RAMACH
cy PROGRAMU LEKOWEGO LUB
13’1 o BADANIA KLINICZNEGO ® TAK
RZADZIE) NIZ ® JEDNA WIZYTA W MIESIACU ® N

JEDNA WIZYTA

W ROKU ©® JEDNA WIZYTA NA KWARTAL @ NIE POTRZEBUJE

JEDNA WIZYTA W ROKU

@ RZADZIEJ NIZ JEDNA WIZYTA
W ROKU

19,9*%

©® NIE, BRAK DOSTEPU

® NIE, NIE MA POTRZEBY

NIE, NIE MA
POTRZEBY

RYCINA 4.21. WSPOMAGANIE ZYWIENIA

11,2%
RYCINA 4.19. OPIEKA ?

PSYCHOLOGICZNA

® MAM ZAPEWNIONA PODCZAS
WIZYTY W SZPITALU W RAMACH
PROGRAMU LEKOWEGO LUB
BADANIA KLINICZNEGO

34%

® TAK

© JEDNA WIZYTA W MIESIACU

%
) ©® JEDNA WIZYTA NA KWARTAL

® NE
NIE, BRAK JEDNA WIZYTA W ROKU
DOSTEPU . @ NIE POTRZEBUJE
® RZADZIEJ NIZ JEDNA WIZYTA

W ROKU
© NIE, BRAK DOSTEPU

60,7%
) ® NIE, NIE MA POTRZEBY

NIE, NIE MA © JEDNA LUB WIECE) WIZYT
POTRZEBY W TYGODNIU

58 59



Owdpowiedzi na pytanie o stan funkcjonalny
chorych na SMA ujawniajg, ze wiekszos¢
pacjentéw potrzebuje wsparcia sprzetowego,
a takze ze respondenci sg w niego zaopatrzeni.
Daje to pewien obraz, jak powinna wygladac
opieka nad chorym na SMA w Polsce i jakie sg
najwieksze potrzeby. Prawie 86 proc. posiada
zapewniony niezbedny sprzet, 6 proc.
deklaruje brak takiej potrzeby, a tylko

8 proc. spotecznosci SMA nie jest odpowiednio
zaopatrzona. Odpowiadajac na pytanie

o0 rodzaj sprzetu, 66 proc. wymienia wbzek
aktywny, 58 proc. posiada wozek elektryczny,
ortezy - prawie 50 proc. Gorset i pionizator
posiada po 35 proc. respondentdw, nieco
mniej (13,5 proc.) korzysta z chodzika. Badani
wspominaja réwniez o posiadaniu koflatora,
postura, specjalistycznego wbézka spacerowego,
podnosnika, obuwia specjalistycznego,
Pragmy, t6zka rehabilitacyjnego i innych
(Rycina 4.22.14.23.).

Na koniec badania respondenci mieli
wymieni¢ dwie kluczowe dla nich potrzeby.
Prawie 55 proc. wskazato na zasadnos¢
wprowadzenia - co najmniej raz w tygodniu

- statej rehabilitacji medycznej, finansowanej
ze Srodkéw publicznych. Tyle samo badanych
apelowato o dostepnos¢ ustug asystenta osoby
niepetnosprawnej. Co wazne, ponad 46 proc.
respondentéw podkreslato potrzebe bezptatnego
zaopatrzenia w sprzet ortopedyczny i Srodki
pomocnicze.
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Kolejny wazny punkt to dofinansowanie
dostosowywania mieszkan do zmieniajacych
sie potrzeb os6b z postepujgcymi schorzeniami
nerwowo-miesniowymi oraz refundacja wyrobow
medycznych. 23 proc. chorych na SMA i ich
opiekunoéw jako wazng potrzebe wymienito
dostepnos¢ ustug transportowych. Pojawity sie
réwniez sugestie, takie jak: zapewnienie opieki
wytchnieniowej, dofinansowanie turnuséw
rehabilitacyjnych, refundacja wszystkich
dostepnych terapii na SMA.

Whnioski z ankiety na temat zakresu opieki
kompleksowej w SMA w Polsce wskazujg na
ogromng potrzebe wprowadzenia kompleksowej
i koordynowanej opieki. Z analizy wynikow
badania wynika, ze sami chorzy muszg zmieni¢
swoje podejscie do tej choroby. Ogromna
wiekszos¢ z nich nie widzi potrzeby znajdowania
sie pod statg opieka wielu specjalistéw, mimo ze
jest to choroba wptywajgca na funkcjonowanie
réznych uktadéw narzadowych.

Jak wynika z ankiet, dostep do wielu specjalistéw
jest ograniczony. Pacjenci juz leczeni maja
wiekszg Swiadomos¢ i dostep do wielu
specjalistow w ramach programu lekowego,
jednak nadal nie jest to zadowalajgcy wynik.
Wydaje sie, ze priorytetem w opiece nad chorym
na SMA jest poczatkowo wiaczenie do leczenia,

a nastepnie objecie chorego specjalistyczng
opieka fizjoterapeutyczng. W takim schemacie
pacjenci upatrujg poprawy jakosci swojego
zycia. Niestety, nie zauwazajg wielu potrzeb,
takich jak na przyktad opieka oddechowa czy
zywieniowa. Cieszy fakt, ze chorzy sg zaopatrzeni
w niezbedny sprzet, ktéry w wiekszosci jest

finansowany ze srodkow wiasnych lub zebranych
na koncie w ramach zbiérek ,1 proc.” Jednak
potrzeby te, oprécz dostepu do leczenia

i wielospecjalistycznej opieki, nadal sg ogromne.
Wazne jest, aby je identyfikowac i prébowacd
zaspokaja¢ w ramach dziatania systemu opieki
zdrowotne;j.

SMA to choroba postepujaca, leczenie wdrozone
na poznym etapie daje efekty, ale chory nie
wréci do petnej sprawnosci. Wazne zatem, aby
w przebiegu choroby pacjent i jego opiekun
mogli by¢ czesScig spoteczenstwa, realizowac sie
zawodowo. Do tego jednak potrzeba narzedzi.

Caly plan opieki nad chorym i dalsze kroki
zostang mu przedstawione w pewnym
schemacie.

Zespot ekspertdw zajmujgcych sie pacjentem
powinien by¢ koordynowany przez lekarza
neurologa, neurologa dzieciecego lub
zawodowego koordynatora. Tak sie dzieje

w wielu krajach zachodnich, na przyktad

w Wielkiej Brytanii, gdzie system dziata na
rzecz chorego.

Wprowadzenie
systemowego
nZarzadzania” opieka
nad chorym na SMA
spowoduje, ze i chory,

i jego opiekun beda
mogli realizowaé swoje
cele, jakos¢ zycia
ZNaczayco sie poprawi,

a rodzic czy opiekun nie
beda musieli zajmnowacd
sie na witasna reke
szukaniem specjalistow
i analizowaniem
dokumentéw
medycznych.
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Osoba chora dwa razy w roku udaje sie na
wczesniej zaplanowang wizyte do osrodka
referencyjnego, gdzie zostaje przebadana

pod katem probleméw zaréwno wczesniej
rozpoznanych, jak i tych, ktére mogty sie pojawic
od czasu poprzedniej wizyty. Po takiej konsultacji
informacja od zespotu prowadzacego pacjenta

0 jego schorzeniu i szczego6tach podjetego
leczenia trafia zaréwno do chorego, jak i do
lekarza pierwszego kontaktu. Dzieki temu chory
pozostaje pod opiekg lekarzy z najblizszego
otoczenia, ktorzy sg doskonale zorientowani

w problemach zdrowotnych swojego
podopiecznego [14]. Wtasnie dla tych pacjentéw
dobrym rozwigzaniem jest opieka koordynowana.
W Polsce toczg sie zaawansowane prace na
rzecz implementacji Planu dla Choréb Rzadkich.
Jednym z dziatan ma by¢ powotanie Osrodkow
Eksperckich Choréb Rzadkich (OECR), ktorych
celem bedzie m.in. opracowanie zasad opieki
nad pacjentem z chorobg rzadkg, w tym
przypadku z SMA, a takze prowadzenie biezgcej
diagnostyki, leczenia i opieki lub nadzér nad
takg opieka sprawowang lokalnie - zaleznie

od liczebnosci populacji docelowej, odlegtosci
miejsca zamieszkania od powotanych OECR

i indywidualnych potrzeb pacjenta. Nalezy
zwroci¢ uwage, ze w wielu chorobach rzadkich,
w tym w SMA, o$rodki zapewniajace biezacg
opieke koordynowang we wspotpracy z lekarzami
rodzinnymi powinny by¢ zlokalizowane
relatywnie blisko domu pacjenta.

Aktualna sytuacja, w ktorej niemal w kazdym
wojewddztwie funkcjonujg juz zaréwno osrodki
pediatryczne, jak i dla dorostych z SMA, jest
dos$¢ dobra. Wymaga jednak optymalizacji

i zwiekszenia liczby placéwek aktywnych

w programie B.102, tak aby dostosowac¢

jg do liczebnosci populacji zamieszkujgcej
wojewddztwo i umozliwi¢ ptynne przekazywanie
pacjentéw z opieki pediatrycznej do dorostych.
Konieczne jest wypracowanie jednolitego
schematu ,bilansu zamkniecia opieki
pediatrycznej”, potgczonego ze sformalizowanym
(i kodowanym, a wiec refundowanym) konsylium,
na przyktad w formie zdalnej, z neurologiem
przejmujacym opieke nad chorym (,bilans i plan
otwarcia opieki nad mtodym dorostym z SMA”).
Osiggniecie petnoletniosci pacjenta z SMA

i przejscie spod opieki pediatrycznej powinno
uwzgledniac nie tylko aspekt czysto medyczny,
lecz takze mozliwos¢ wspierania aspiracji i planéw
zawodowych, osobistych pacjenta, opierac sie na
petnej zaufania relacji w dalszym zyciu.

ROZDZIAL 4

Wydaje sie, ze w przypadku leczenia
ortopedycznego uzasadnionym rozwigzaniem
jest objecie opieka chorego przez kilka oddziatow
ortopedii, sprawujacych juz faktyczng opieke
ekspercka nad chorymi z SMA. Niebagatelna

w Swietle wynikéw ankiety Fundacji SMA jest
takze potrzeba dalszej edukacji pacjentéw i ich
opiekunoéw, dotyczaca znaczenia kompleksowego
leczenia, w tym na przyktad zywieniowego,

dla uzyskania jak najlepszego efektu terapii.
Powinno witacza¢ sie do codziennej opieki lekarzy
pediatréw i lekarzy rodzinnych - w znacznie
wiekszym stopniu niz obecnie.

Wazne jest, by wprowadzenie opieki
koordynowanej zostato poprzedzone
oszacowaniem dostepnych zasobow ludzkich,
staranng analizg ekonomiczng i adekwatng
wycenga $Swiadczenia. Przelomowy postep, ktéry
dokonat sie w farmakoterapii SMA i dostep do
farmakoterapii w naszym kraju, wprowadzenie
powszechnych badan przesiewowych
noworodkéw, dobrze zmapowana populacja
pacjentéw w petnym przekroju wiekowym

i juz funkcjonujace rozwigzania - to
fundament dla zbudowania modelowej opieki
wielodyscyplinarnej w SMA w Polsce.

Aktualna sytuacja, jesli
chodazi o liczbe osrodkow,
wymaga optymalizacji

i zwiekszenia liczby
placowek aktywnych

w programie B.102,

aby dostosowac jg do
liczebnosci populaciji
zamieszkujacej
wojewodztwo i umozliwic
ptynne przekazywanie
pacjentoéw z opieki
pediatrycznej

do dorostych.
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KOSZTY OPIEKI NAD

PACJENTAMI ZSMA W POLSCE

PROF. DR HAB. N. MED. MARCIN CZECH PROF. DR HAB. N. MED. ANNA KOSTERA-PRUSZCZYK

Instytut Matki i Dziecka w Warszawie

Uniwersyteckie Centrum Kliniczne,

Warszawski Uniwersytet Medyczny

DOROTA RACZEK
Prezeska Fundacji SMA

5.1. ZNACZENIE ANALIZY KOSZTOW
W EKONOMICE ZDROWIA

Analiza kosztéw i zuzycia zasobdw jest jednym
z podstawowych narzedzi polityki zdrowotnej
na poziomie pojedynczych pacjentéw,
jednostek ochrony zdrowia, takich jak szpitale,
az do poziomu wojewddztw i catego kraju.
Skuteczne zarzadzanie ograniczonymi zasobami
finansowymi pozwala na optymalizacje

ich wykorzystania, a w efekcie zwiekszenie
efektywnosci systemu opieki zdrowotnej,

co z kolei bezposrednio przektada sie

na poprawe stanu zdrowia populacji.

W ekonomice ochrony zdrowia funkcjonujg dwa
gtéwne podziaty kosztow. W pierwszej kolejnosci
jest to podziat oparty na przeznaczeniu
funduszy. W tym podejsciu koszty klasyfikuje

sie na medyczne, czyli zwigzane z potrzebami
zdrowotnymi pacjenta, oraz inne koszty,
okreslane jako niemedyczne. Drugi podziat
oparty jest na charakterze kosztu. Wyrdznia sie
koszty bezposrednie, czyli zwigzane z zakupem
dobr i ustug, oraz koszty posrednie, czyli
powstajgce w wyniku wystapienia choroby.

Nie jest mozliwe powigzanie kosztéow posrednich
pacjenta z konkretng transakcja, przeptywem
Srodkéw pomiedzy osobami lub instytucjami.

S3 to koszty powstajgce wskutek braku dziatan
generujgcych warto$¢ dodana. Innymi stowy

- jest to monetarna wartos¢ pracy, ktdra nie
zostanie wykonana z powodu wystepowania

choroby. Koszty posrednie sg ponoszone przez
gospodarke lub otoczenie pacjenta, ale nie przez
niego samego.

Przyktady konkretnych rodzajow kosztow
przedstawiono w Tabeli 5.1.

Dzieki monitorowaniu kosztéw w podziale na
odpowiednie kategorie mozna kontrolowac
przeptywy pieniezne, majac na uwadze
zasadnosc¢ rozsgdnego gospodarowania
ograniczonymi zasobami finansowymi.
Dodatkowo, koszty - a przede wszystkim ich
zmiennos$¢ - mogg by¢ dobrym wskaznikiem
mowigcym takze o aspektach klinicznych.
Malejgce koszty w danym zakresie mogg
Swiadczy¢ o efektywnosci klinicznej terapii.
Z kolei znaczgce wzrosty mogg by¢ takze
symptomem niekorzystnych zjawisk natury
organizacyjnej.

Identyfikacja gtéwnych czynnikéw wptywajacych
na zmiennos¢ kosztow umozliwia opracowanie
konkretnych inicjatyw nakierowanych na
skuteczne wykorzystanie sSrodkéw finansowych.

Koszty opieki nad pacjentami z SMA byty
przedmiotem publicznej dyskusji w zwigzku

z kosztami zakupu innowacyjnych lekéw
modyfikujgcych przebieg choroby. Cena oficjalna
pojedynczej dawki pierwszego preparatu tej
klasy, dopuszczonego na polski rynek, przekracza
341 tysiecy ztotych [4]. Przy koniecznosci
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TABELA 5.1. RODZAJE KOSZTOW UWZGLEDNIANYCH W EKONOMICE ZDROWIA

Rodzaj kosztéw Medyczne Niemedyczne
el Transport
Wyroby medyczne P

Bezposrednie

Posrednie

Zrédfo: Opracowanie whasne na podstawie [1-3].

podawania leku w regularnych odstepach czasu
nominalny koszt leczenia pojedynczego pacjenta
szybko przekroczy milion ztotych i bedzie dalej rost.

Nalezy podkresli¢, ze Ministerstwo Zdrowia,
podejmujgc decyzje o objeciu produktu
leczniczego refundacja, ma mozliwos¢
negocjowania z producentem efektywnej ceny
leku. W wyniku tych negocjacji rzeczywista cena
pojedynczej dawki moze by¢ znaczaco nizsza

niz oficjalna cena nominalna. W przypadku
nusinersenu, tak jak wielu innych innowacyjnych
produktéw objetych refundacja, wynik negocjacji
pomiedzy ptatnikiem a producentem objety

jest klauzulg tajnosci - faktyczna cena stanowi
tajemnice handlowa.

5.2. KOSZTY LECZENIA SMA
W POLSCE OD 2019 ROKU

W celu okreslenia kosztoéw leczenia pacjentéw
z SMA w Polsce po wprowadzeniu programu
lekowego pozyskano dane ptatnika publicznego
o Swiadczeniach udzielonych pacjentom

w ramach programu oraz poza nim. Ze wzgledu
na niejawne ustalenia pomiedzy ptatnikiem

a producentem odnosnie do ceny efektywnej

Koszty udzielania ambulatoryjnych
Swiadczen medycznych
Rehabilitacja medyczna

Koszty hospitalizacji

Koszty wody, energii

Udogodnienia w domu pacjenta
Opieka zapewniajgca wsparcie pacjenta
w codziennych czynnosciach

Absenteizm (nieobecnos¢ w pracy)

i prezenteizm (obnizona produktywnos¢
pracownika, pacjenta lub opiekuna)
Przedwczesna $Smiertelnosc

W przypadku jednostki
chorobowej o tak ostrym
przebiegu jak SMA sam
lek nie jest jedynym
nosnikiem kosztéw
opieki nad pacjentami.
Pozostate bezposrednie
koszty medyczne
stanowig istotny sktadnik
catkowitych kosztow.

leku z pogtebionej analizy wytgczono koszty
zakupu preparatu leczniczego. Jednak ze wzgledu
na kontekst analizy przedstawiono koszty
refundacji leku nusinersen, ktére sg raportowane
przez ptatnika wytacznie w formie sumarycznego
wartosciowego zestawienia. Wartos¢ srodkow
przeznaczonych przez fundusz na zakup leku
przedstawia Rycina 5.1.
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RYCINA 5.1 WARTOSC REFUNDACIJI PRODUKTU LECZNICZEGO NUSINERSEN
W RAMACH PROGRAMU LEKOWEGO B.102 W LATACH 2019 -V 2022

225 000 000

180 000 000 168 367 017 175 588 886

132 462 014
135 000 000

90 000 000

60 012 709

45 000 000

Wartosc¢ refundacji [PLN]

2019 2020 2021 V 2022

Zrédto: Opracowanie wiasne na podstawie komunikatéw o refundacji w programach lekowych publikowanych przez NFZ.

Szczegobtowej analizie poddano natomiast koszty ~ programu lekowego B.102. W kolejnym kroku

Swiadczen udzielonych pacjentom. W tym celu pozyskano dane o wartosci kosztow refundacji
na podstawie numerdw PESEL w bazie NFZ Swiadczen udzielonych pacjentowi w podziale
zidentyfikowano pacjentow wigczonych do na kategorie:
A] Ambulatoryjne éwiadczeni =
m mbtiatoryjne swiacdczenia Rehabilitacja lecznicza

- specjalistyczne

poza programem lekowym

o . o)
|E@ Leczenie szpitalne, @ Opieka paliatywna i hospicyjna

o , [
Koslzti SW|adczen.w r(;almach prokgramu g Refundacja apteczna
ekowego (m.in. diagnostyka 2
2 oraz podanie leku)
I . 2 ]
. ’ Refundacja kosztéw zaopatrzenia
@ Swiadczenia pielegnacyjne W V\leroby medyczpne
J i opiekuncze
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Przedstawione wartos$ci odnoszg sie do
refundacji Swiadczen, lekéw oraz wyrobow
medycznych na rzecz pacjentéw, ktérzy mieli
sprawozdane $wiadczenie podania substancji
czynnej w programie lekowym leczenia SMA.

Z kwoty refundacji zwigzanej z refundacjg
Swiadczen w ramach leczenia szpitalnego

wytaczono kwote Swiadczen udzielonych w ramach

programu lekowego i przedstawiono te kwote
0sobno, a takze catkowicie usunieto koszty leku.

Wartos¢ refundacji odnosi sie do Swiadczen,
dla ktérych rozliczona warto$¢ byta wieksza od
zera lub Swiadczenie nie zostato sprawozdane
w ramach ryczattu podstawowego szpitalnego
zabezpieczenia (nie uwzglednia zatem

m.in. $wiadczen udzielonych w ramach

stawki kapitacyjnej POZ czy szpitalnych
oddziatéw ratunkowych). Nie uwzglednia
réwniez Swiadczen udzielonych w ramach
lecznictwa uzdrowiskowego. W przypadku
Swiadczen, sprawozdanych w ramach

ryczattu systemu podstawowego szpitalnego
zabezpieczenia Swiadczenh opieki zdrowotnej,
uwzgledniono ich wartos¢ na podstawie ceny
jednostki sprawozdawczej ryczattu systemu
zabezpieczenia, obowigzujgcg w danym okresie
rozliczeniowym.

Wartos¢ Swiadczen udzielonych pacjentom
wigczonym do programu lekowego B.102
~Leczenie rdzeniowego zaniku miesni” (Rycina 5.2)
wyniosta w 2019 roku 20,35 min zt. W kolejnym
roku byto to 17,176 min zt, a w 2021 roku

- 20,65 min zt. W pierwszych 5 miesigcach

2022 roku wydatki wyniosty 8,16 min zt. Og6lny
poziom kosztéw charakteryzuje sie wzgledng
stabilnoscig. Rok 2020 moze by¢ potraktowany
jako wyjatek, ze wzgledu na bezprecedensowg
sytuacje zwigzang z pandemig koronawirusa,
ktéra skutkowata ograniczeniami w dostepnosci
do Swiadczen ochrony zdrowia. Z drugiej strony
nalezy zwréci¢ uwage na fakt objecia leczeniem
rosngcej populacji chorych (Rycina 5.2.), ktérym
mozna byto zaoferowac skuteczne leczenie.

W pierwszym roku funkcjonowania programu
lekowego gtéwna kategorig kosztow byto
leczenie szpitalne, ktore pochtoneto 8,8 min z,
co stanowito 43 proc. wydatkéw. W kolejnych
latach udziat kosztow zwigzanych z leczeniem
szpitalnym spadat, wynoszgc odpowiednio

14 proc. w 2020, 21 proc. w 2021 oraz 23 proc.
w 2022 roku. Sumarycznie najwieksza kategorig
kosztéw sg Swiadczenia pielegnacyjne

i opiekuncze, stanowigce odpowiednio 27 proc.,
54 proc., 50 proc. i 49 proc. catkowitych kosztéw
w kolejnych latach. W odréznieniu od leczenia

RYCINA 5.2. CALKOWITE KOSZTY SWIADCZEN MEDYCZNYCH UDZIELONYCH
PACJENTOM LECZONYM W PROGRAMIE LEKOWYM B.102 W LATACH 2019-2021

@ Ambulatoryjne $wiadczenia specjalistyczne
Wyroby medyczne
Swiadczenia w PL

@ Swiadczenia pielegnacyjne i opiekuncze

Zrédfo: Opracowanie whasne na podstawie danych NFZ.
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szpitalnego, koszty $wiadczen pielegnacyjnych - w potowie 2022 roku wyniosty 164 osoby Na'ezy dodatkowo pod kreé“é’ zZe Wedl»ug

zwiekszajg sie sukcesywnie z roku na rok. z SMAT1 oraz 185 oséb z SMA2. Pomiedzy rokiem R . . R

Pozostate kategorie stanowig sumarycznie 2019 a 2020 obserwowano znaczny przyrost da nyCh epldem |Olog |CznyCh rocznie w Polsce

mniej niz jednga trzecia catkowitych wydatkow liczby leczonych oséb. W kolejnych latach PP H 4 [8]

Funduszu. W maju 2022 roku w programie dynamika sie zmniejszyta, co moze sugerowac rOdZIC SIQ deZIG Oko*o 50 OSOb Z SMA °

lekowym B.102 leczonych byto 762 pacjentéw. skutecznos$¢ programu przesiewowego i szeroka wW przysz}oéci mojna zatem Spodziewaé SiQ
dostepnos¢ leczenia SMA'. . . .

Rycina 5.3. przedstawia populacje pacjentéw Stopnlowego wzrostu Ieczone_] pOpUIale

wedtug typéw SMA w poszczegblnych latach. Sposrod wszystkich pacjentow leczonych H H . H H .
w programie B.102 mezczyzni stanowili 53 proc. VY Sta*ym templ.e’ W,ynl!(a-lqcy.m Z pf)jaV\'/Ia.nla

We wszystkich latach wiekszos¢ stanowig Ponad potowe pacjentéw stanowity osoby SlQ nowych pacjentow [ pow|ekszajqcej SIQ

pacjenci z SMA3. Liczebnosci populacji pacjentow ponizej 19. roku zycia. Podobna proporcja pici . . . . .

cierpigcych na SMA1 oraz SMA2 sg zblizone byta utrzymana takze w tej subpopulacji. PuU li pacjentow ko ntynu UchyCh terapIQ.

RYCINA 5.3. LICZBA PACJENTOW LECZONYCH W PROGRAMIE LEKOWYM B.102

1000
RYCINA 5.4. STRUKTURA WIEKU | PLCI PACJENTOW LECZONYCH W PROGRAMIE B.102
800
Liczba pacjentow
600
70-74
65-69
400
> 60-64
et
C
55-59
% 200
Q
© 50-54
5 Y 45-49
2019 2020 2021 V2022
40-44
@ SMAI @ smA2 ® sMA3 @ inny
35-39
Zrédto: Opracowanie wtasne na podstawie danych NFZ. Przypisanie pacjentéw do podtypéw choroby na podstawie danych z Systemu Monitorowania
Programéw Terapeutycznych (SMPT). 30-34
25-29
. . . . .. 7 . . o
W 201“9 roku w progr?mle dosz’{o do inicjacji ktéry prandgpodobme bedzie kontynuowany é 2094
terapii u 442 pacjentéw. W kolejnych latach w przysztosci. o
byto to odpowiednio 280, 134 i 19 oséb (nalezy f, 15-19
pamieta¢, ze dane za 2022 rok obejmujg okres Malejaca liczba os6b wigczanych do programu S
od stycznia do maja, wiec nie prezentujg w kolejnych latach dowodzi skutecznosci v 1014
jeszcze kompletnego obrazu wielkosci leczonej organizacyjnej systemu w zakresie opieki nad 5o
populacji). Grupa pacjentéw kontynuujacych chorymi, uwzgledniajac dziatanie programu
leczenie liczyta w maju 2022 roku 743 osoby przesiewowego na terenie catej Polski i sprawne 0-4
i byta 0 86 0s6b wieksza niz przed rokiem. wigczanie nowych pacjentéw do programu lekowego
Oznacza to sukcesywny wzrost populacj leczonej, w pierwszych dwéch latach jego funkcjonowania.
0 23 45 68 90 n3
@ Mezczyzni @ Kobiety

1. Ze wzgledu na ewolucje programu lekowego w 2022 roku (m.in. rozszerzenie o nowe opcje terapeutyczne) analiza dtugofalowych trendéw w licznosci

Zrédto: O ie wk dstawie danych NFZ
populacji powinna zosta¢ odtozona do czasu, gdy wiedza na temat liczby oséb finalnie leczonych w programie bedzie dostepna. rogio: Upracowanic wiasne na podstawie aanyc
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RYCINA 5.5. ZMIANA LICZEBNOSCI POPULACIJI

PACIJENTOW LECZONYCH W PROGRAMIE B
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.102
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Liczba pacjentow
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-250

2019 2020

@ Pacjenci niekontynuujacy leczenia @ Nowi pacjenci

Zrédto: Opracowanie wiasne na podstawie danych NFZ.

5.3. KOSZTY W ZALEZNOSCI OD TYPU SMA

Jak wspomniano w poprzednich rozdziatach,
poszczegblne typy SMA charakteryzuja sie
réznym przebiegiem oraz r6zng intensywnoscia
objawéw. Typ 1 SMA daje objawy najwczesniej
oraz charakteryzuje sie najciezszym przebiegiem,
podczas gdy typy 3 i 4 majg lzejszy przebieg.

Jest to odzwierciedlone takze w kosztach opieki
nad pacjentami z konkretnym typem choroby.
Cho¢ pacjenci z SMA1 stanowig pomiedzy

20-30 proc. leczonej populacji w programie
lekowym (w zaleznosci od roku analizy), ich leczenie
pochtania prawie 60 proc. catkowitych kosztéw.
Szczegobtowe rozbicie typdw choroby i udziatu

w catkowitych kosztach przedstawia Rycina 5.6.
Swiadczenia pielegnacyjne i opiekuncze stanowig
niemal 60 proc. kosztéw opieki nad pacjentami

z SMA1. W przypadku SMAZ2 jest to 38 proc., a dla
SMAS3 - nieco ponad 16 proc. Jest to zwigzane

z ciezszym przebiegiem choroby tych pacjentéw,
a wiec duzo wiekszymi potrzebami w zakresie
tego rodzaju Swiadczen. Niezaleznie od typu
choroby, leczenie szpitalne stanowi okoto

jedng czwartg catkowitych kosztéw. Dla grupy
pacjentéw z SMA3 istotng pozycjg kosztowg

sg $wiadczenia zwigzane z uczestnictwem

w programie lekowym, a wiec koszty diagnostyki,
monitorowania oraz podania leku. W ciezszych
postaciach choroby - typ 12 - pozycja ta ma
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2021 -V 2022

@ Pacjenci kontynuujacy leczenie

Poszczegdlne typy

SMA charakteryzujq sie
réoznym przebiegiem oraz
rézng intensywnoscia
objawow, co jest
skorelowane z rodzajem

i wysokoscig ponoszonych
przez system kosztéw.

udziat malejgcy w catosci kosztéw. Pacjenci

z SMAS3 relatywnie w wiekszym stopniu korzystajg
z ustug rehabilitacji leczniczej. Szczegbétowe
rozbicie udziatéw poszczegdlinych kategorii

w catkowitych kosztach opieki nad pacjentami
prezentuje Rycina 5.7.

Opieka nad pacjentami z rdzeniowym
zanikiem miesni jest wysoce
kosztochtonna. Zasadnym jest wiec
monitorowanie i analizowanie kosztéw
w celu utrzymania nad nimi kontroli

i wczesnego identyfikowania anomalii
(np. nagtych wzrostéw).
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RYCINA 5.6. PODZIAL KOSZTOW PONIESIONYCH PRZEZ NFZ NA SWIADCZENIA

DLA PACIJENTOW LECZONYCH W PROGRAMIE LEKOWYM B.102 WEDLUG TYPOW SMA
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Zrédto: Opracowanie wiasne na podstawie danych NFZ.

RYCINA 5.7. UDZIAL POSZCZEGOLNYCH KATEGORII KOSZTOW W CALOSCI WYDATKOW
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2021 1=V 2022
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NFZ, W OKRESIE STYCZEN 2019-MAJ 2022, W PODZIALE NA TYPY SMA
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@ Swiadczenia pielegnacyjne i opiekuricze
@ Leczenie szpitalne
@ Swiadczeniaw PL
@ Wyroby medyczne

Zrédto: Opracowanie wtasne na podstawie danych NFZ.

SMA2 SMA3

@ Rehabilitacja lecznicza

@ Opieka paliatywna i hospicyjna
Ambulatoryjne swiadczenia specjalistyczne

@ Refundacja apteczna
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RYCINA 5.8. SREDNIE KOSZTY OPIEKI NAD PACJENTEM LECZONYM W PROGRAMIE
B.102, W PODZIALE NA KATEGORIE, W LATACH 2019-2022
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Zrédto: Opracowanie whasne na podstawie danych NFZ.

Opieka

paliatywna i hospicyjna

@ Ambulatoryjne $wiadczenia specjalistyczne

Refundacja apteczna

* Dane za 2022 rok zostaty ekstrapolowane dla poréwnywalnosci z poprzednimi okresami.

Dostepne dane dotyczg okresu od 01.01.2022 do 31.05.2022.

Dodatkowg korzyscia z analizy kosztow

i zwigzanych z nimi Swiadczen jest mozliwos¢
oceny skutecznosci terapii i stanu populacji
pacjentéow. Dane dotyczace polskich pacjentow
byty analizowane przez prof. dr hab. Anne
Kostere-Pruszczyk i wsp. [5], ktorzy pochylali
sie nad epidemiologia i standardami opieki
nad pacjentami z SMA przed inicjacja
programu lekowego B.102. W tym celu réwniez
wykorzystano dane Narodowego Funduszu
Zdrowia o liczbie i rodzaju udzielonych
Swiadczen. Skutecznos¢ terapii w warunkach
polskich byta z kolei oceniana przez prof.

dr hab. Katarzyne Kotulska-J6zwiak i wsp.

[6], gdzie na podstawie danych pacjentéw
wigczonych do programu poréwnywano
odpowiedz na leczenie. U zadnego pacjenta
poddanego leczeniu nie stwierdzono
nieskutecznosci terapii, a w wiekszosci
przypadkdéw zaobserwowano istotng poprawe
stanu klinicznego, mierzong za pomoca m.in.
kwestionariusza CHOP-INTEND. Sugeruje to, ze
terapia jest dobrze tolerowana i skuteczna, co
podkresla zasadnos$¢ wprowadzenia programu.
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Analiza kosztéw opieki nad wszystkimi
pacjentami wigczonymi do programu

do maja 2022 roku przedstawiona
powyzej sugeruje natomiast, ze wydatki
ptatnika na pacjenta sg stabilne,

ze spadkiem po wprowadzeniu programu
lekowego, co wskazuje na wypracowanie
pewnych standardéw w postepowaniu

z pacjentami w skali kraju.

Liczebnos$¢ grup pacjentéw w kolejnych latach,

a przede wszystkim liczba nowych inicjacji, ktéra
charakteryzuje sie dynamikg scisle malejaca,
moze sugerowac skutecznos¢ programu

w identyfikacji pacjentéw z SMA - nowe inicjacje
to najprawdopodobniej nowo narodzone dzieci,
badane w ramach og6lnopolskiego programu
przesiewowego. Przyrost populacji leczonej

w programie w kolejnych latach bedzie wynikat

z narodzin dzieci dotknietych SMA.

W przeprowadzonej w 2022 roku ankiecie [7] wsrod
chorych na SMA i ich opiekundw zapytano, jak
choroba wptywa na ich aktywnos¢ zawodowg oraz
na ich status finansowy. Grupa ankietowana to
ponad dwiescie oséb, opiekunéw i chorych na SMA,
stanowigcych okoto 19 proc. catej populacji.

KOSZTY OPIEKI NAD PACJENTAMI Z SMA W POLSCE

Osoby z rdzeniowym zanikiem miesni, mimo
swojej niepetnosprawnosci ruchowej, sg

czesto bardzo wyksztatconymi osobami,

0 ponadprzecietnej inteligencji. Respondentami
w wiekszosci byly osoby o wyzszym
wyksztatceniu, ktére stanowity prawie 60 proc.,
natomiast ze Srednim wyksztatceniem - 37 proc.

Na duze zréznicowanie wskazujg preferencje
respondentdw w zakresie wymiaru pracy
zawodowej, na podstawie ktérych wnioskowac
mozna o gtebokiej potrzebie godzenia rol
spotecznych i zawodowych oraz uwzglednieniu
takze dysfunkcji potencjalnie mogacych wynikac
z choroby. Prace na peten etat wskazato nieco
ponad 21 proc. respondentow, pét etatu i mniej
- prawie 35 proc., nienormowany czas pracy

i wtasng dziatalnos¢ - 38 proc., a nienormowany
czas pracy i umowe zlecenie lub umowe o dzieto
- 35 proc. Wynika z tego, ze brak mozliwosci
podjecia pracy bardzo ogranicza opiekunéw
chorych na SMA, a ogromna jest potrzeba
mozliwosci realizacji zawodowych nawet

w mniejszym wymiarze (Rycina 5.9.).

Z drugiej strony, czynni zawodowo chorzy

i opiekunowie wykorzystujg urlop wypoczynkowy
na zdarzenia zwigzane z chorobg (robi tak prawie
60 proc. respondentdw). Czesto jest to potowa
przystugujacych dni wolnych.

Jezeli chodzi o wykorzystywanie opieki lub
zwolnienia lekarskiego na chorego na SMA, wynosi
ono $rednio 33 dni w roku.

Zakres czasowy pobytu w szpitalu z powodu
choroby w przypadku opiekunéw wynosi od 1
do nawet 200 dni, jednakze najczesciej jest to
kilkanascie dni w roku.

Koszty spoteczne i posrednie leczenia SMA w Polsce
jest trudno oszacowac. Niecate 30 proc. opiekunéw
pracuje zawodowo, zaskakuje jednak, ze az ponad
60 proc. chorych na SMA jest czynnych zawodowo,
a ich wydajno$¢ wzrasta wraz z dostepem do
leczenia farmakologicznego. Absencja w pracy
spowodowana chorobg wynosi 33 dni w ciggu roku,
jednak czesto wykorzystywana jest réwniez na to
cze$¢ urlopu chorych i opiekunéw chorych na SMA.

RYCINA 5.9. PREFEROWANA FORMA WYKONYWANEJ

PRACY ZAWODOWEJ GRUPY BADANEJ

38%

40%

30%

20%

10%

Procent respondentéw deklarujacych preferowana forme

zatrudnienia

0%

Petny etat P&t etatu i mniej

Nienormowany czas Nienormowany czas
pracy - umowa o dzielo  pracy — wtasna dziatalnos¢
N=113 FORMY ZATRUDNIENIA W ANKIECIE [MOZLIWOSC WIELOKROTNEGO WYBORU]

Zrédto: [71.
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Chorzy stanowig duze obcigzenie systemu
zabezpieczenia spotecznego. | tak, rente otrzymuje
35,5 proc., zasitek pielegnacyjny - 52 proc.,
Swiadczenie pielegnacyjne otrzymuje 46,5 proc.

Ze wsparcia finansowego nie korzysta 13 proc.

Wsrod opiekundw widoczna jest niestety mocna
tendencja, aby pozosta¢ z chorym w domu.
Ponad 70 proc. z nich rezygnuje z kariery
zawodowej. Jest to rowniez spowodowane
ograniczeniami prawnymi (Rycina 5.10.). Opiekun
pobierajgcy Swiadczenie pielegnacyjne nie
moze podjac zadnej pracy. Z drugiej strony,
patrzac na potrzebe, jakg deklarujg chorzy co do
zapewnienia im opieki w ciggu dnia, przy typie
pierwszym SMA jest to w wiekszosci cata doba.
Nie jest zaskakujace, ze przy braku dostepnosci
asystentéw 0s6b niepetnosprawnych, to wiasnie
rodzic decyduje sie na pozostanie w domu.

Wsparcie finansowe panstwa dla opiekunéw
chorych na SMA jest szerokie - tylko 15,4 proc.
nie otrzymuje go, a prawie 65 proc. otrzymuje
Swiadczenie pielegnacyjne, ktére od 1 stycznia
2022 r. wynosi 2119 zt miesiecznie'. A zatem,
probujac oszacowac ten koszt mozna zatozy¢,
ze 430 opiekunoéw otrzymuje co miesigc
Swiadczenie pielegnacyjne w kwocie 2119 zi,
co daje rocznie prawie 11 min. Ponadto 56 proc.
opiekundw otrzymuje zasitek pielegnacyjny,
ktéry od 1 listopada 2019 r. wynosi 215,84 zt
miesiecznie?, co daje w sumie kwote okoto

1 min zt rocznie.

W uzupetnieniu kosztéw bezposrednich
medycznych i kosztéw posrednich mozna
dokona¢ préby szacowania kosztéw
bezposrednich niemedycznych. Wiekszos¢
pacjentéw i ich rodzin pokrywa koszty zwigzane
z noclegiem oraz transportem (Rycina 5.11.),

w przypadku tego ostatniego 86 proc. opiekunéw
i chorych ponosi dodatkowe koszty, 46 proc.
respondentéw wydaje ponad 3 tys. zt rocznie
(Rycina 5.12.). W przypadku noclegéw mozna je
oszacowac na okoto 2,5 min zt, a w przypadku
transportu - na okoto 2 min zt.

1. Swiadczenie pielegnacyjne, https://www.gov.pl/web/rodzina/
wiadczenie-pielegnacyjne, dostep 26.06.2022.

2. Zasitek pielegnacyjny, https://www.gov.pl/web/rodzina/zasilek-
pielegnacyjny, dostep 26.06.2022.

ROZDZIAL 5

Specjalistyczna kontrola na poziomie centralnym
nad tg szczegdblnie wrazliwg populacja daje
szerokie mozliwosci zarébwno po stronie
klinicznej, jak i planistycznej. Po stronie klinicznej
- to niewatpliwie szybka sciezka diagnostyki

i wdrozenia niezbednego leczenia. Po stronie
planistycznej - to w pierwszej kolejnosci
zabezpieczenie odpowiedniego budzetu

oraz dostepu do Swiadczern w dogodnym

dla pacjentéw miejscu i czasie.

RYCINA 5.10. AKTYWNOSC ZAWODOWA
OPIEKUNOW CHORYCH NA SMA

28,5%
N

@ UTRZYMUJE AKTYWNOSC ZAWODOWA

@ REZYGNACIA Z AKTYWNOSCI
ZAWODOWEJ

Zrédio: [7].

Ciggta poprawa w modelu dostarczania
Swiadczen nie musi by¢ nakierowana na
bezposrednig minimalizacje kosztow, gdyz

ta czesto prowadzi do ubytkdéw po stronie
skutecznosci i jakosci. Tym niemniej, niezwykle
istotnym efektem dziatan nakierowanych

na polepszanie opieki medycznej nad
przewlekle chorymi pacjentami w $rednio-

i dlugoterminowym horyzoncie jest obnizenie
kosztéw posrednich, ktérych wartos¢
niejednokrotnie przewyzsza bezposrednie
koszty medyczne.
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RYCINA 5.11. UDZIAL RESPONDENTOW PONOSZACYCH DODATKOWE BEZPOSREDNIE KOSZTY

NIEMEDYCZNE

100%

=208]

75%

50%

25%

0%

Procent respondentéw [N

Zrédto: [7].

RYCINA 5.12. WARTOSC DODATKOWYCH BEZPOSREDNICH

KOSZTY OPIEKI NAD PACJENTAMI Z SMA W POLSCE

Ponosze koszty dodatkowych noclegéw

Ponosze koszty transportu

@ NIE @ TAK

PONOSZONYCH PRZEZ RESPONDENTOW ROCZNIE

KOSZTOW NIEMEDYCZNYCH

70%

53%

64%

35%

18%

Procent respondentéw

0%

Zrédio: [7].

Podziekowanie: Autorzy rozdziatu sktadajg podziekowanie za dane Zrodtowe dotyczace $wiadczen

N% 13%
(o

7% 7% 7%

0-499 zt

500-999 zt

@ Koszty dodatkowych noclegéw

1000-1999 zt

26%

10% 10%

2000-2999 zt

@ Koszty transportu

powyzej 3000 zt

finansowanych z Narodowego Funduszu Zdrowia, ktére zostaty przygotowane przez Departament
Analiz i Innowacji NFZ, oraz podziekowanie za pomoc przy analizie danych pani Dominice Krupie,

doktorantce.
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