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1 Uvod

Za Ucelem sbéru co nejlepsich dat a splnéni podminek pro budouci moznd podani zadosti o
stanoveni vySe a podminek Uhrady dle § 39da (IéCivy pfipravek pro vzacné onemocnéni) bylo
provedeno dotaznikové Setieni lokalnich udajii o socioekonomickém dopadu na pacienty
s onemocnénim myasthenia gravis a moznostech terapeutického ovlivnéni onemocnéni
myasthenia gravis s dopadem na celou spolecnost, systém zdravotniho pojisténi a socialniho
zabezpeceni.

2 Design sbéru dat

Myasthenia gravis (MG) je vzacné autoimunitni onemocnéni s prevalenci 15-20/100 000 obyvatel.
Specifické protilatky plsobi na neuromuskularni spojeni, coZ mé za nasledek kolisavou Unavu a
ochablost okularnich, bulbarnich a kosternich svalt. Mimo motorické symptomy dochazi u pacient
s MG také k ovlivnéni psychosocialnich funkci. Az 20 % pacientd neodpovida dostatecné na lécbu
nebo netoleruje konvenéni terapii. (1)

Mezi faktory pfispivajici k vysoké zatézi onemocnéni u refrakternich pacientll patfi disabilita,
nezadouci ucinky souvisejicich s [é¢bou, operacemi, vyskyt myasthenickych krizi, hospitalizace a
komorbidity. Dale je onemocnéni MG spojeno s ¢astou nezaméstnanosti a snizenym mentalnim
zdravim. (2,3) Velmi podobné psychiatrické komorbidity zaznamenané u pacientll s MG byly
zaznamenany také u dalSich neurologickych onemocnéni, mezi které patfi napriklad Parkinsonova
choroba nebo roztrousena sklerdza. (1)

Onemocnéni se Casto projevi jiz ve véku 20-40 let, a to prfevazné u zen. Jedna se o obdobi, kdy
pacienti jesté pracuji a zejména u mladych Zen se jedna o obdobi, kdy rodina a budovani kariéry je
ddlezitym tématem. (4)

Za Uclelem sbéru co nejlepsSich dat a spInéni podminek pro budouci mozna podani zadosti o
stanoveni vySe a podminek Uhrady dle § 39da (léCivy pfipravek pro vzacné onemocnéni) bylo
provedeno dotaznikové Setreni, které sledovalo lokalni Udaje o socioekonomickém dopadu na
pacienty s MG, ktefi jsou léCeni pro relaps onemocnéni. Sbér dat probihal v terminu od 17.1. 2023
do 15.2. 2023 ve spolupraci se sdruzenim MYGRA-CZ, z. s. a dotaznik byl distribuovan rovnéz v
ramci Neuromuskularniho centra Fakultni nemocnice Brno.

Byl vytvoren rozsahly dotaznik, ktery zachycoval zakladni Udaje o pacientech s MG a dale popsal
rlizné aspekty dopadu tohoto onemocnéni na pacientlv zivot. Dotaznik byl tvofen z téchto ¢asti:
1) demografické a klinické Gdaje pacienta, 2) Cinnosti spojené s onemocnénim, 3) pfimé naklady
pacienta a naklady socidlniho zabezpecleni. Dale byl dotaznik doplnén o dotazniky 4) Work
Productivity and Activity Impairment (WPAI) a 5) EuroQol (EQ-5D-5L).
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3 Vysledky dotaznikového Setreni

3.1 Demografické, klinické udaje a pracovni status

Studie zahrnovala celkem 82 pacientli s myasthenia gravis. Podil zen v dotaznikovém Setreni byl
61 % a podil muzl byl 39 %. Primérny vék pacientl byl 58,8 let. Prehled zakladnich demografickych
a klinickych udaji pacientd je uveden v Tabulka 1.

Z vysledkd zaroven vyplynulo, Ze pouze jeden z 82 pacientd mél pecovatele, z tohoto divodu
nebudou separatné zkoumany naklady pecovatelll o pacienty s MG a bude predpokladano, ze
naklady pecovatell pro pacienty s MG budou obdobné jako u bézné populace, ackoliv je zrejmé,

Ze v realité bude onemocnéni MG vyznamné vice zatézujici a omezujici bézny zZivot pacientl bez
onemocnéni MG. Ostatné tuto skutecnost Ize vycist i z celé rfady udaju, které byly zjistény v ramci
probéhnutého dotaznikového Setfeni (pracovni status, ovlivnéni dennich aktivit, ovlivnéni
praceschopnosti, snizena kvalita Zivota, dodatec¢né naklady spojené s MG aj.).

Tabulka 1 Demografické a klinické udaje pacientt

Parametr Pacienti

N 82
Priimérny vék 58,8
Priimérny vék pri stanoveni diagnozy 44,7

Podil Zen a muzl 61%a39%
Pocet pecovatell o pacienta 1(1,2 %)

33 pacientl uvedlo, Ze ma castecny Ci plny Uvazek. Starobni dichod pobiralo 35 pacientd. Invalidni
dichod z dlivodu onemocnéni myasthenia gravis pobiralo 19 pacientd a 3 pacientky byly na
materské nebo rodicovské dovolené. 22 pacientl uvedlo, ze jsou drziteli prikazu ZTP, ZTP/P nebo
TP. Prehled pracovnich statust je uveden v Tabulka 2. Pacienti mohli vybrat i vice moznosti, proto

je soucet vétsi nez 82 pacientd.

Tabulka 2 Pracovni status

Pracovni status Pacienti
0svC 9 (11 %)
Caste¢ny Uvazek 13 (16 %)
Plny Uvazek 20 (24 %)
Dlchodce — starobni dichod 35 (43 %)
DPC 2(2%)
Dlchodce — invalidni dlichod z ddivodu onemocnéni myasthenie gravis 19 (23 %)
Matefska nebo rodiovskd dovolena 3(4 %)
Nezaméstnany/a 2 (2 %)
DPP 2(2%)

Pacienti byli dotazovani na pocet exacerbaci za posledni rok (n=19), kdy bylo zjisténo, Ze se
exacerbace objevila primérné 4,2krat. Dale byli pacienti dotazovani na vyskyt myasthenické krize
v pribéhu zZivota (n=82). 23 z 82 (28 %) dotazovanych pacientl se setkalo s myasthenickou krizi,
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z nichz u 7 (30 %) byla nutnd hospitalizace na jednotce intenzivni péce s mechanickou ventilaci.
Vysledky uvadi Tabulka 3.

Tabulka 3 Exacerbace, krize a mechanicka ventilace

Klinicka udalost Vyskyt
Prlimérna Cetnost exacerbaci za poslednich 12 mésic( 4,2krat
Myasthenicka krize v historii 28 % pacientl (n= 82)
Mechanicka ventilace pfi krizi 30 % pacientl (n=23)

65 z 82 dotazovanych uvedlo do jaké kategorie dle MGFA klasifikace spadaji. 13 (20 %) pacient(
spadalo do tfidy |, kdy mezi projevy patii pouze ocni symptomy. 31 (48 %) uvedlo tfidu Il MGFA
klasifikace, kdy dochazi k postizeni i jinych nez ocnich svalli a mirné svalové slabosti. Do tfidy Il se
stfedni slabosti spadalo 17 (26 %) pacient( a tfidu IV s tézkou slabosti uvedli 4 (6 %) pacient(, viz
Tabulka 4.

Tabulka 4 Rozdéleni pacientu dle MGFA klasifikace

MGFA klasifikace (n=65) Pacienti (%)
| — OCni priznaky, ostatni svaly nepostizeny 13 (20 %)

[l — I+ Mirna slabost postihujici i jiné neZ o¢ni svaly 31 (48 %)

[l — I+ Stfedni slabost postihujici i jiné nez ocni svaly 17 (26 %)
IV — 1+ TéZzka slabost postihujici i jiné neZ o¢ni svaly 4 (6 %)

Mezi moznosti |éCby myasthenia gravis ¢i k potlaceni symptomU Ize pouzit [éCiva ze skupiny
inhibitord acetylcholinesterazy, kortikosteroidy, nesteroidni imunosupresiva a biologickou lécbu.
Léciva ze skupiny inhibitord acetylcholinesterazy uZivalo 65 pacientl. Na kortikosteroidni terapii
bylo 49 pacientl. Nesteroidni imunosupresiva uzivalo 35 pacientl. Z biologické lécby uzival 1
pacient rituximab a 2 pacienti uzivali ekulizumab. 6 pacientl uvedlo, Ze uzivali jina biologicka léCiva
v ramci klinické studie, mezi ktera patfil efgartigimod, nipocalimab a ravulizumab. Je ziejmé, ze
v pfipadé onemocnéni MG v soucasnosti probihd mnoho vyzkumi novych terapii, o ¢emz svéddi i
relativné vysoké zastoupeni pacientl zarazenych do klinickych studii.

Kompletni prehled IécCiv uzivanych pacienty je uveden v Tabulka 5. Pacienti mohli uzivat i vice 1éCiv
najednou, proto je soucet vétsi nez 100 %.

Tabulka 5 Piehled lé¢iv uZivanych pacienty

Terapie Pacienti (%)
Inhibitory cholinesterazy 65 (79 %)
Kortikosteroidy 49 (60 %)
Imunosupresiva 35 (43 %)
Rituximab 1(1%)
Ekulizumab 2 (2 %)

V klinické studii 6 (7 %)

Jiné IéCivo (omeprazol,ezetimib, IVig a dalsi) 3 (4 %)
Z4dné 5 (6 %)
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U pacientd s myasthenia gravis se ¢asto rozvinou komorbidity, které mohou byt autoimunitniho ale
i neautoimunitniho pdvodu ¢i mohou souviset s uzivanou medikaci. (5) Prehled komorbidit
uvedenych pacienty v dotazovani zobrazuje Tabulka 6.

Tabulka 6 Piehled komorbidit ci jinych obtizi uvedenych pacienty

Komorbidity Pacienti (%)
Dalsi autoimunitni onemocnéni (roztrousena sklerdza, revmatoidni 12 (15 %)
artritida, autoimunitni forma onemocnéni stitné zlazy)

Hypertenze 36 (44 %)
Hyperlipidemie 25 (30 %)
Diabetes 10 (12 %)
CHOPN 2 (2 %)
Zadné 18 (22 %)
Nevim 2 (2 %)
Jiné (bolest kréni patere, Sedy zakal, artroza, nespecifické onemocnéni 42 (27 %)
klze, hyperaktivni mocovy méchyr, osteopénie, makrocytarni anémie,

deprese, inkontinence, migréna, katarakta, Uzkostné poruchy)

Mezi moznosti chirurgické |écby patfi thymektomie. Cilem je redukce davky i doby trvani
imunomodulacni terapie v budoucnosti. (6) Thymektomie je doporucena u pacientl
s generalizovanou myasthenia gravis, ktefi jsou pozitivni na protilatky proti acetylcholinovému
receptoru. (7) Z 82 pacientl v dotazovani byla thymektomie indikovana ve 39 (48 %) pripad.

3.2 Cinnosti a naklady spojené s myasthenii gravis

Pacienti v souvislosti s onemocnénim vykonavaji Cinnosti tykajici pfipravy lékl nebo specialni
potravy (n=82), které jim zaberou v priiméru 0,7 hodin denné. Dale pacienti vykonavaji rdzné
pohybové aktivity (n=5) jako je kolo, plavani, cviceni, rehabilitace nebo dechova cviceni. Dopravou
do zdravotnickych zafizeni pacienti (n=82) travili prGmérné 2,8 hodin mésicné a 4,3 hodin mési¢né
stravili v daném zdravotnickém zarizeni, viz Tabulka 7.

Tabulka 7 Cinnosti spojené s onemocnénim

Cinnosti Pocet hodin za mésic
N =282

Doprava do zdravotnického zarizeni 2,8

Cas straveny ve zdravotnickém zafizenf 4,3

Dalsi ¢innosti:

N=5

Chlize 47,5
Dechova cviceni 10
Jiné pohybové aktivity: kolo, plavani, béh, rehabilitace 5,8

V souvislosti s onemocnénim vyuziva osobni automobil 52 z 82 (63 %) pacientl a primérné mésicni
naklady na 1 prdmérného pacienta na dopravu automobilem za Ucelem specializovanych vysetieni
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a jinych aktivit spojenych s onemocnénim byly 477 K¢. Pacienti uvedli, Ze vyuZzivaji i jinou dopravu
a to ve 40 % pripadl (33 pacient(), kdy prGmérné mési¢ni naklady cinily 68 K¢ na 1 pacienta.

Mési¢né pacienti doplaci na lécivé pripravky v priméru 244 K¢ na 1 pacienta. Na volné prodejné
vitaminy, doplriky stravy ¢i volné prodejné LP vynalozi pacienti v prdméru 319 K¢ mési¢né na 1
pacienta, viz Tabulka 8. Tabulka ukazuje naklady vzdy prdmeérné na 1 pacienta, tedy celkové naklady
v dané kohorté jsou vydéleny poctem pacientl (n=82), pokud se tyto prGmérné naklady sectou, Ize
odvodit celkové priimérné naklady ve vysi (1 408 K¢). Je ziejmé, ze pocet ,nositel(” nakladl je vzdy
ma dalsi naklady spojené s onemocnénim MG. Vypocet je vzdy proveden v priméru na celou
kohortu.

Pacientim vznikaji i jiné naklady, které byly zarazeny mezi ,dalsi naklady”, kam patfily napriklad
inkontinencni pleny, bryle, spoluticast na krevnich testech, masaze, rehabilitace a Uklidové sluzby.
Celkova suma téchto nakladd byla 23 550 K¢ a 1 pacient mési¢né vynalozi v priméru 287 K¢.

Vysledky uvedené nize jsou vypocteny jako pramér pro vSechny pacienty, tzn. ze pokud napriklad
40 % pacientl vyuziva i jinou dopravu, tak naklady 68 K¢ jsou poté vypocteny jako prdmér ze vsech
82 pacientd, kdy tyto naklady jsou relevantni v prdméru pro celou kohortu pacientd. V pfipadé
znamych podilu nositell by bylo mozné vypocitat i prdmérné naklady pouze pro dané nositele,
nicméné v takovém pripadé by prdmérné naklady neodpovidaly celé kohorté pacientd.

Tabulka 8 Naklady vynalozené pacientem za mésic

Druhy nakladd Néaklady za mésic
Doprava automobilem 477 K¢
Jind doprava (MHD, vlak, autobus, taxi) 68 K¢
Doplatky na LP 244 K¢
Volné prodejné vitaminy 170 K¢
Volné prodejné doplriky stravy 107 K¢
Jiné volné prodejné LP 42 K&
Zdravotnické prostredky 13 K¢
Dalsi naklady 287 K¢
Celkové primérné naklady na 1 pacienta za mésic 1408 K¢
3.3 Praceschopnost, ztrata pracovni produktivity a kvalita zivota

Pacienti byli dotazovani na stupen invalidniho ddchodu (n=79). Invalidni dichod pobira 30 %
pacientl. 1. stupen invalidniho dichodl uvedlo 10 ze pacient(, 2. stupen uvedli 4 pacienti a 3.
stupen uvedlo 10 pacientU. 3 pacienti si neprali uvadét, zda invalidni dlichod pobiraji, viz Tabulka
9. Vysi invalidniho dlchodu uvedlo 12 pacientli a primérna hodnota byla 12 131 K¢. 13 pacient
pobira mésicné prispévek na mobilitu ve vysi 821 K¢.

Tabulka 9 Stuper invalidniho diichodu

| Stuperi invalidniho diichodu Pacienti N=79 (%)
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Nepfreji si uvadét 3(4%)
Zadny 55 (70 %)
1.stupen 10 (13 %)
2.stupen 4 (5 %)
3.stupen 10 (13 %)

Praceschopnost a produktivita prace pacientll byla hodnocena pomoci WPAI dotazniku (Work
Productivity and Activity Impairment). Celkem bylo zaméstnanych 36 z 82 (44 %) pacientl a jejich
celkova ztrata pracovni produktivity je rovna 26 %. Absentismus (pracovni absence) odpovidal 8 %.
Presentismus (snizeni pracovni produktivity béhem prace) byl 23 %. U béznych aktivit dochazi
k omezeni o 30 %, viz Tabulka 10.

Tabulka 10 WPAI - pacienti

Zaméstnanost N Podil pacientt
Ano 36 439 %

Ne 46 56,1 %

WPAI N Primér
Absentismus 36 8%
Presenteismus 36 23 %
Zhorseni pracovni produktivity (WI) 36 26 %
Zhorseni nepracovnich aktivit (Al) 82 30 %

Tabulka 11 shrnuje primérné naklady ztraty produktivity v jednotlivych kohortach pacientd
s myasthenia gravis a celkové celozivotni naklady ztraty produktivity vsech pacientl s myasthenia
gravis, které jsou rovny 4 100 235 611 K¢. Na jednoho priimérného pacienta potom 1,3 mil Ké.
Podrobné vypocty jsou uvedeny v ramci kapitoly 5.

Tabulka 11 Souhrn kalkulace nakladu ztraty produktivity pacientii s myasthenia gravis a celkovych
celozivotnich nakladu

Primérné ndklady ztraty produktivity jednoho pacienta s invalidnim dlchodem 3402 833 K¢
Primérné naklady ztraty produktivity jednoho pracujiciho pacienta 1539 569 k¢
Primérné naklady ztraty produktivity jednoho nezaméstnaného pacienta 0 K¢
Primérné naklady ztraty produktivity pacienta pobirajiciho starobni dichod 0 K¢
Celkové celoZivotni naklady ztraty produktivity véech pacient( 4100 235 611 K¢
Celkové ndklady na 1 primérného pacienta 1305 199 k&

Hodnocena byla také kvalita Zivota pacientl s myasthenia gravis, a to prostifednictvim dotazniku
EQ-5D-5L. Primérna reportovand hodnota kvality Zivota v kohorté pacientl (n=82) byla 0,706.
Pramérna hodnota skére EQ-5D-5L VAS (Visual Analogue Scale) byla v kohorté pacientll (n=82)

evvs

shrnuje Tabulka 12.
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Tabulka 12 Kvalita Zivota pacienta

Parametr Primér Median Maximalni hodnota | Minimalni hodnota
EQ-5D-5L 0,706 0,722 1,000 0,215
VAS 72 78 100 15

Pradmérna hodnota kvality Zivota pacientl s myasthenia gravis (0,706) je nizsi nez utility bézné
populace ve vékové skupiné 55-64 let (0,804) i nizsi nez ve vékové skupiné 65-74 let (0,785) dle
studie Janssen et al. 2014. (8) Vzhledem k priimérnému véku pacientd (58,8 let) je tak zfejmy vysoky
dopad na kvalitu Zivota téchto osob.

4 Zaver

Vysledky tohoto dotaznikového Setfeni ukazuji, Ze onemocnéni myasthenia gravis pfinasi velkou
celospolecenskou zatéz. Onemocnéni je spojeno s mnoha nepfijemnymi obtizemi zplsobenymi
bud” samotnym onemocnénim nebo jeho lécbou. Dochéazi k ovlivnéni kvality Zivota pacientq, jejich

praceschopnost i schopnost vykonavat bézné denni aktivity. Nezanedbatelnd je samoziejmé i
vysoka zatéz pro zdravotni i socialni systém.

Vzhledem k pravdépodobné mirné nizsi zavaznosti zucastnénych Ize usuzovat, ze realna zatéz na
pracovni neschopnost a ztratu produktivity bude v priméru jesté o néco vyssi. Nizsi zavaznost
zUcastnénych je dana prevazné tim, Ze pro pacienty spadajici do vyssich tfid zavaznosti onemocnéni
je narocnéjsi ucastnit se studie a odpovédét na uvedené otazky.

5 Metodika a vyhodnoceni sbéru dat
5.1 Uvod

Protoze myasthenia gravis je onemocnéni, které ma vyznamny dopad na samotné pacienty byla
provedena néarodni studie hodnotici socioekonomicky dopad na tyto pacienty v CR. Byl vytvoren
rozsahly dotaznik, ktery zachycoval jednak zakladni Udaje o pacientech a dale zcela zdsadni aspekty
dopadu péce na tyto jedince.

Dotaznik byl tvofen z téchto casti: demografické a klinické Udaje pacienta, Cinnosti spojené s
onemocnénim, pfimé naklady pacienta a naklady socidlniho zabezpeceni. Dale byl dotaznik
doplnén o dotazniky Work Productivity and Activity Impairment (WPAI) a EuroQol (EQ-5D-5L). Sbér
dat probihal v terminu od 17.1. 2023 do 15.2. 2023 ve spolupraci se sdruzenim MYGRA-CZ a
dotaznik byl distribuovan rovnéz v ramci MG centra ve Fakultni nemocnici Brno.

Dotaznik WPAI je standardizovanym dotaznikem, ktery slouzi k odhadu ztraty pracovni produktivity
(work impairment) a béznych kazdodennich aktivity (activity impairment). (9) Ztrata pracovni
produktivity je v dotazniku rozdélena na tfi casti:

a) absentismus (absenteeism): snizeni pracovni produktivity vlivem absence v praci
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b) presenteismus (presenteeism): snizeni pracovni produktivity pfi samotné praci
c) celkova ztrata produktivity (work impairment): kombinace absentismu a presentismu.

Nasledné dotaznik obsahuje i otdzku na omezeni béznych kazdodennich aktivit. Hodnoty dotazniku
WPAI nabyvaji hodnot od 0 do 1 (¢i 0 az 100 Castéji), kdy 0 znaci zadné omezeni praceschopnosti a
béznych aktivit a 1 (100) znacni naprosté omezeni praceschopnosti a béznych aktivit.

Dotaznik EQ-5D je nejrozsifenéjsi genericky dotaznik kvality Zivota. Tento dotaznik je standardné
vyzadovan v ramci analyz nakladové efektivity, které jsou predkladany HTA autoritam, véetné HTA
autority Ceské (tj. Statni Ustav pro kontrolu léciv). (10) Hodnoty EQ-5D nabyvaji hodnot od 0 (Umrti)
do 1 (plné zdravi), pficemz dle publikované literatury existuji i zdravotni stavy (11,12), které nabyvaji
hodnot zapornych tedy horsich nez umrti. Jelikoz se jedna o genericky dotaznik, je mozné jeho
vysledky porovnat s ostatnimi onemocnénimi.

5.2 Statistické metody a vyhodnoceni

Pro vyhodnoceni vysledk(l dotaznikového Setieni byly pouzity bézné popisné statistiky: pramér,
pfipadné minimum a maximum.

U dotaznikd EQ-5D-5L byly pro vyhodnoceni a ziskani hodnot utility pouzity britské tarifni tabulky
(tzv. value set). (11,12) Jelikoz nebyly dosud vytvoreny Ceské tarifni tabulky, jsou standardem pravé
britské tarifni tabulky, které jsou celosvétové nejrozsirenéjsi. Tyto tabulky rovnéz doporucuje Statni
Ustav pro kontrolu léciv v ramci konstrukce analyz nakladové efektivity. (10)

5.3 Odhad nakladu ztraty produktivity: metody

V pripadé ztraty produktivity pacientd budeme predpokladat priimérny vék odchodu do didchodu
v 64 letech. V soucasnosti je prdmérny vék odchodu do dichodu priblizné ve véku 62 let u
standardniho dlchodu. (13) Nicméné je ziejmé, Ze vék odchodu do dichodu rychle stoupa, kdyz
pred 12 lety byl primérny odchod do dlichodu pfiblizné v 58 letech. Na zakladé verejné dostupnych
projekci je zfejmé, Ze pro dnesni tricatniky se vék odchodu do dilchodu bude navySovat na
prinejmensim 65 let, zaroven v soucasnosti probiha intenzivni vefejna debata pravé o prodluzovani
véku odchodu do dlichodu. (14) Z téchto vysledkl vyplyva, Ze pouziti vékové hranice 64 let je
ospravedInitelnym predpokladem, ktery spiSe podhodnocuje realny a skutecny odchod do dichodu
nami zkoumané pracujici kohorty, kterd ma priimérny vék nizsi (52 let). Pfedpokladame, ze vsichni
pacienti dosahnou standardniho dlichodového véku 64 let.

V pripadé vsech pracujicich pacientl prepokladame, ze jejich pracovni produktivita zUstane po cely
zbytek casového obdobi stejnd. Myasthenia gravis je fluktuujici onemocnéni charakterizované
obdobimi remise a progrese. V pripadé, ze dojde k myasthenické krizi, mize byt toto onemocnéni
i zivot ohrozujici, ale u vétsiny lidi nema vyznamny dopad na délku doziti. V zavislosti na stupni
zavaznosti onemocnéni se zvySuje i pracovni neschopnost, pficemz u refrakternich pacientl
s generalizovanou MG je znatelné vyssi nez u nonrefrakternich, protoze u téchto pacientl dochazi
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Castéji k exacerbacim a nedostatecné odpovédi na [écbu. Uvadi se, ze refrakterni pacienti spadaji
nejCastéji do tridy MGFA klasifikace I1I-V vs nonrefrakterni do tfidy II-IV. (2)

V této studii spadalo 44 z 65 pacientd do kategorie I-1l a 21 z 65 pacientl do kategorie IlI-IV.
Vzhledem k pravdépodobné mirné nizsi zavaznosti zucastnénych Ize usuzovat, ze realna zatéz na
pracovni neschopnost a ztratu produktivity bude v priméru jesté o néco vyssi. Nizsi zavaznost
zUcastnénych je dana prevazné tim, Ze pro pacienty spadajici do vyssich tfid zavaznosti onemocnéni
je naroc¢néjsi Ucastnit se studie a odpovédét na uvedené otazky.

U dnes nezaméstnanych predpokladame, Ze jejich stav zUstane i do budoucnosti. Jedna se o
konzervativni predpoklad, nebot” myasthenia gravis je onemocnéni, které je nevylécitelné, ale
dochéazi k fluktuaci symptomd, a tedy i ke zlepSeni a zhorSeni pracovnich schopnosti v prabéhu
celého zivota. Guastafierro et al provedli systematicky prehled literatury se sitovou metaanalyzou
zamérujici se na pracovni status u pacientd s myasthenia gravis. (15) Do analyzy bylo zahrnuto 3600
pacientl, 59 % tvorily zeny a primérny vék vsech pacientt byl 47,5. Celkovy podil pracujicich tvoril
50 %, pricemz nebyly rozliseny jednotlivé druhy pracovnich statusa.

V nasi studii byl primérny vék vSech pacientt 58,8 let a celkovy podil pracujicich byl 44 % (n=82).
U pracujici kohorty pacient( byl primérny vék 52 let (n=36). U pacientl ve starobnim dlchodu
(n=35) kalkulaci ztraty pracovni produktivity neprovadime.

Hruba mzda, ktera byla zakladem pro vypocty nakladd vychazi ze statistiky Mzdy a nakladd prace
publikovanych Ceskym statistickym Gfadem (CSU), a to k 3. ¢tvrtleti 2022, co? jsou nejnovéjsi
dostupné statistiky. (16) Primérna hruba mzda byla rovna 39 858 K¢, vySe odvodl zaméstnavatele
je rovna 33,8 % (9,0 % zdravotni a 24,8 % socialni pojisténi), vysledné primérné naklady na
zaméstnance vcetné vsech odvodi jsou potom rovny 53 331 KC. Superhruba mzda odrazi celkové
naklady na zaméstnance z pohledu zaméstnavatele a statu, kdy v této ¢astce jsou zahrnuty i veskeré
odvedené dané statu i Cistd mzda. (17)

Pro monetizaci WPAI byla v zakladnim scénafi pouzita metoda human capital approach (HCA)
v souladu s metodikou CFES, kdy tato metoda uvazuje nevratnou ztratu produktivity a celoZivotni
ztratu produktivity, pokud pacient ztrati praceschopnost. (17) Pfi HCA byl uvazovan priimérny vék
pacientl dle vysledkd dotaznikového Setfeni. Byl ucinén predpoklad odchodu do ddchodu ve véku
64 let, naklady byly diskontovany 3 % v souladu s metodikou CFES a SUKL. (10,17)

54 Vysledky
54.1 Ztrata pracovni produktivity zaméstnanych pacientu

Vysledky dotazniku WPAI byly nasledné prevedeny na financni ohodnoceni (monetizovany). Pro
monetizaci byla pouzita primérna mzda zaméstnanc(i vcetné vsech odvodd, ktera byla dfive
oznacovana jako tzv. superhrubd mzda. Superhrubd mzda byla pouzita v souladu s metodikou
Ceské spole¢nosti pro farmakoekonomiku a hodnoceni zdravotnickych technologii (CFES), kdy
superhruba mzda predstavuje redlné naklady na pracovnika, tedy jeho celkovy pfinos, respektive
ztratu pro spolecnost. (17)
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U dotazniku WPAI byl pro nase Ucely relevantni parametr ztraty produktivity (tzv. work impairment
(WI)). Jak bylo uvedeno vyse, v pfipadé ztraty produktivity konzervativné predpokladédme, ze
pacient bude mit tuto fixni ztratu produktivity do doby odchodu do dichodu.

Naklady ztraty pracovni produktivity v této subpopulaci byly pocitany jen u pacientd, ktefi vyplnili
dotaznik WPAI, byli zaméstnani a bylo u nich mozné vypocitat celkové zhorSeni pracovni
produktivity. Vypocty se tedy provadély u 36 pacientq, jejichz primérny vék je 52 let.

Naklady ztraty produktivity byly vypocteny vzdy souhrnné pro celou kohortu zaméstnanych
pacientl na zékladé primérnych hodnot véku a ztraty pracovni produktivity. Poté byly tyto hodnoty
vypocteny na jednoho priimérného pacienta.

Tabulka 13 ukazuje kalkulaci ndkladd ztraty produktivity jednoho primérného pracujiciho pacienta
s myasthenia gravis. Vysledky ukazuji, Ze prdmérna ztrata produktivity pracujiciho pacienta je rovna
1 539 569 Kc.

Tabulka 13 Naklady ztraty produktivity jednoho primérného pracujiciho pacienta

Pacient
Priimérny vék 52 let
Odchod do dichodu 64 let
Zbyvajici celé roky praceschopnosti 11 let
Ztrdta pracovni produktivity (work impairment) 26 %
Primérné naklady ztraty produktivity jednoho pracujiciho pacienta 1 539 569 K¢

5.4.2 Ztrata pracovni produktivity nezaméstnanych

Nejaktualnéjsi data obecné miry nezaméstnanosti pochazi ze 4. kvartalu 2022. Primérna hodnota
ve Ctvrtém kvartalu 2022 je ve vysSi 2,2 %. (18) Podil nezaméstnanych pacientd v kohorté z
dotaznikového Setreni je roven 2,4 % (n=2); priimérny vék byl 38 let. Nezaméstnanost pacient( ve
studii je tedy jen nepatrné vy3si nez nezaméstnanost obecné populace v CR. Z tohoto ddvodu je
predpokladano, ze nevznikd dodatecna ztrata pracovni produktivity vlivem nezaméstnanosti u
pacient(i s myasthenii gravis. Nezaméstnanost bézné populace obyvatel CR a studované kohorty
pacientl s MG Ize povaZzovat za obdobnou. Nicméné je tfeba zdlraznit, Ze ve studovaném vzorku
jsou sledovani pravdépodobné mirné zdravéjsi pacienti s MG oproti celkové populaci s MG, a tedy
stavech maji vyznamné snizenou praceschopnost a s vyssi pravdépodobnosti stoji mimo pracovni
trh, tzn. v invalidnim ddchodu ¢i ve starobnim dlchodu.

5.4.3 Ztrata pracovni produktivity pacientu s invalidnim duchodem

Pri kalkulaci ztraty pracovni produktivity pacientd spojené s pfiznanym invalidnim ddchodem
budeme uvazovat proporcni snizeni pracovni produktivity pro 1., 2. a 3. stupen invalidniho dichodu
tak, jak jej definuje vyhlaska ¢. 359/2009 Sb. Ta definuje stupné invalidity a sniZzeni pracovni
produktivity nasledovné:
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1) Invalidita 1. stupné: snizeni pracovni produktivity nejméné o 35 %, nejvyse o 49 %. Stred
tohoto intervalu je roven snizeni pracovni produktivity o 42 %.

2) Invalidita 2. stupné: snizeni pracovni produktivity nejméné o 50 %, nejvyse vsak o 70 %.
Stfed tohoto intervalu je roven snizeni pracovni produktivity o 60 %.

3) Invalidita 3. stupné: snizeni pracovni produktivity o 70 % a vice. Stfed tohoto intervalu je
roven snizeni pracovni produktivity o 85 %.

Pracovni produktivita je tedy snizena o 42 % (1. stupen), 60 % (2. stupen) a 85 % (3. stupen). Jak
bylo uvedeno, predpokladame, zZe ztrata produktivity je konstantni smérem do budoucnosti. To
znamena, ze pacient neprechéazi z nizsich stupnd do vyssich nebo naopak, nebo dokonce, zZe ztrati
invalidni dichod a stanou se plné pracujicimi.

Ztrata produktivity vlivem invalidniho dlichodu je rovnéz predpokladana do doby odchodu do
dlchodu uvazovaného ve vysi 64 let (nebo predcasného umrti). Dle zakona Ize rovnéz invalidni
dlchod pobirat maximalné do doby 65 let, coZ je v souladu s nasim predpokladanym prdmérnym
odchodem do dichodu.

Vysledky ukazuje Tabulka 14. Primérny vék pacientl pobirajicich invalidni ddchod je 54 let, zbyvajici
doba do odchodu do starobniho dlichodu je 10 let. Pokud vezmeme do Uvahy, Ze primérna vazena
ztrata produktivity dle zastoupeni jednotlivych stupnt invalidity a podilu v téchto skupinach je
rovna 62,33 %, naklady ztraty produktivity jsou poté primérné rovny 3 402 833 K¢ na jednoho
pacienta s invalidnim ddchodem.

Tabulka 14 Naklady ztraty produktivity jednoho prumérného pacienta s invalidnim dichodem

Pacient
Priimérny vék 54 let
Odchod do dichodu 64 let
Zbyvajici celé roky praceschopnosti 10 let
Ztrata pracovni produktivity (1. stupen invalidity) 42 %
Ztrata pracovni produktivity (2. stupen invalidity) 60 %
Ztrata pracovni produktivity (3. stupen invalidity) 85 %
Primérnd véZena ztrata produktivity 62,33 %
Primérné naklady ztraty produktivity jednoho pacienta s invalidnim 3402 833 K¢
dichodem

544 Ztrata pracovni produktivity celé kohorty pacientu s myasthenia

gravis v CR

Tabulka 15 ukazuje podil pacientl dle pracovnich statust vyskytujicich se ve studii. Pacienti mohli
vybrat vice odpovédi, tudiz celkovy soucet tvori vice nez 100 %. Aktualné je pocet pacientd
s myasthenia gravis v CR pfiblizné 2800. Kalkulace po¢ita celkem se ¢tyimi skupinami: pracujici,
invalidni dlichodce, nezaméstnany a starobni dlichodce. Pronasobenim celkové poctu pacientl
v CR a zjisténych podili ve studii byl vypocitan odpovidajici pocet pacient(i v CR v jednotlivych
skupinach.
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Tabulka 15 Podil pacientii dle pracovniho statusu v €R

Podil ve studii

Odpovidajici pocet pacientd v CR

Pocet pacientl celkem 100 % 2800
Pracujici 43,9 % 1229
Invalidni dGchodce 23,2 % 649
Nezaméstnany 2,4 % 68
Starobni dichodce 42,7 % 1195
CELKEM (vCetné prekryvi) 112% 3141

Naklady na celou kohortu byly kalkulovany pronasobenim poctu pacientd v kohorté a priimérnych
nakladl ztraty produktivity na jednoho pacienta v jednotlivych skupinach, tj. pracujicich a pacient(
pobirajicich invalidni dlchod, viz Tabulka 16. Celkové celoZivotni naklady kohorty pacientd jsou
rovny 4 100 235 611 K¢. Naklady na jednoho primérného pacienta byly ziskany vydélenim
celkovych celozivotnich nakladl souctem pacientd ve vSech kohortach. Vysledna hodnota
odpovidala 1,3 milionu K¢.

Tabulka 16 Naklady ztraty produktivity celé kohorty pacienti v CR

Pocet pacientd v Néklady/pacient Naklady/kohorta
kohorté
Pracujici 1229 1539 569 K¢ 1892543717 K¢
Invalidni ddchodce 649 3402 833 K¢ 2 207 691 894 K¢
Nezaméstnany 68 0 K¢ 0 K¢
Starobni dichodce 1195 oKe 0 K¢
CELKEM 3141 - 4100235611 K¢

Néklady na 1 priimérného pacienta

1305 199 K¢

14




\'/

6
1.

10.

11.

12.

13.

14.

Value
O Outcomes

Reference

Lehnerer S, Jacobi J, Schilling R, Grittner U, Marbin D, Gerischer L, et al. Burden of disease in
myasthenia gravis: taking the patient’s perspective. J Neurol. Cerven 2022;269(6):3050-63.

Schneider-Gold C, Hagenacker T, Melzer N, Ruck T. Understanding the burden of refractory
myasthenia gravis. Ther Adv Neurol Disord. 2019;12:1756286419832242.

Boscoe AN, Xin H, L'ltalien GJ, Harris LA, Cutter GR. Impact of Refractory Myasthenia Gravis on
Health-Related Quality of Life. J Clin Neuromuscul Dis. cerven 2019;20(4):173-81.

Frost A, Svendsen ML, Rahbek J, Stapelfeldt CM, Nielsen CV, Lund T. Labour market
participation and sick leave among patients diagnosed with myasthenia gravis in Denmark
1997-2011: a Danish nationwide cohort study. BMC Neurol. 17. listopad 2016;16(1):224.

Misra UK, Kalita J, Singh VK, Kumar S. A study of comorbidities in myasthenia gravis. Acta Neurol
Belg. Unor 2020;120(1):59-64.

Myasthenia gravis: kombinace chirurgie a farmakoterapie jako nejefektivnéjsi modalita.
[Internet]. Dostupné z: https://www.prolekare.cz/novinky/myasthenia-gravis-kombinace-
chirurgie-a-farmakoterapie-jako-nejefektivnejsi-modalita-113014

Alhaidar MK, Abumurad S, Soliven B, Rezania K. Current Treatment of Myasthenia Gravis. JCM.
14. bfezen 2022;11(6):1597.

Szende A, Janssen B, Cabases J, editofi. Self-Reported Population Health: An International
Perspective based on EQ-5D [Internet]. Dordrecht (NL): Springer; 2014 [citovan 27. Gnor 2023].
Dostupné z: http://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK500356/

Reilly Associates. WPAI General Information. Dostupné online na
http://www.reillyassociates.net/wpai_general.html.

Statni Ustav pro kontrolu léciv. Postup pro posuzovani analyzy nakladové efektivity. SP-CAU-
028. Platné znéni Gc¢inné od 17. 1. 2022.

Dolan P. Modeling valuations for EuroQol health states. Med Care. listopad 1997;35(11):1095-
108.

The measurement and valuation of health. Final Report on the Modelling of Valuation Tariffs.
MVH Group. Centre for Health Economics. University of York. January 1995. Dostupné online
na https://www.york.ac.uk/media/che/documents/reports/MVH%20Final%20Report.pdf.

Ceska sprava socialniho zabezpeceni. Primérny vék u nové pfiznanych ddchod(l v Ceské
republice. Dostupné online na https://data.cssz.cz/web/otevrena-data/graf-prumerny-vek-u-

nove-priznanych-duchodu-v-ceske-republice.

Projekce dlichodového systému, Urad Narodni rozpoctové rady.

15



\'/

15.

16.

17.

18.

Value
O Outcomes

Guastafierro E, Tramacere |, Toppo C, Leonardi M, Mantegazza R, Bonanno S, et al. Employment
in Myasthenia Gravis: A Systematic Literature Review and Meta-Analysis. Neuroepidemiology.
2020;54(4):304-12.

Mzdy a naklady prace. Primérnd hrubd mzda pro 2. Ctvrtleti 2022 [Internet]. Dostupné z:
https://www.czso.cz/documents/10180/165384786/pmzcr090522_1.xIsx/e0ffe740-337a-4582-
8e73-6b03ffce861d?version=1.0

Doporucené postupy pro zdravotné-ekonomickd hodnoceni v CR: Ceska spole¢nost pro
farmakoekonomiku a hodnoceni zdravotnickych technologii (CFES). Dostupné online na
https://farmakoekonomika.cz/wp-
content/uploads/2020/06/GUIDELINES_CFES_kv%C4%9Bten-2020.pdf.

Zaméstnanost, nezaméstnanost. Cesky  statisticky Gfad. Dostupné online na
https://www.czso.cz/csu/czso/zamestnanost_nezamestnanost_prace.

16



