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STRESZCZENIE 

 
CEL ANALIZY 
 
Celem niniejszej analizy jest przedstawienie kontekstu klinicznego zgodnie ze schematem PICO (ang. population, intervention, 
comparison, outcome; populacja, interwencja, komparator, wynik zdrowotny) w odniesieniu do palopegteryparatydu (produkt 
leczniczy Yorvipath®, roztwór do wstrzykiwań) stosowanego jako terapia zastępcza parathormonem (PTH) wskazana do leczenia 
dorosłych pacjentów z niedoczynnością przytarczyc, u których kontrola choroby za pomocą terapii konwencjonalnej jest 
niewystarczająca. Niniejszy dokument został sporządzony w celu analizy możliwości objęcia finansowaniem ze środków 
publicznych produktu leczniczego Yorvipath® (palopegteryparatyd w postaci roztworu do wstrzykiwań) w ramach proponowanego 
programu lekowego „LECZENIE DOROSŁYCH CHORYCH Z NIEDOCZYNNOŚCIĄ PRZYTARCZYC (ICD-10: E20 z wyłączeniem E20.1 
- rzekoma niedoczynność przytarczyc)” [1]. 
 
PODSUMOWANIE SCHEMATU PICO 
 
Schemat PICO (ang. population, intervention, comparison, outcome; populacja, interwencja, komparator, wynik zdrowotny) 
określony w ramach niniejszej analizy problemu decyzyjnego obejmuje: 
(P) populację docelową (populację pacjentów w stanie klinicznym wskazanym we wniosku), którą stanowią dorośli chorzy z  
niedoczynnością przytarczyc, u których kontrola choroby za pomocą terapii konwencjonalnej jest niewystarczająca, zgodnie z 
kryteriami włączenia, opisanymi w ramach proponowanego programu lekowego „LECZENIE DOROSŁYCH CHORYCH Z 
NIEDOCZYNNOŚCIĄ PRZYTARCZYC (ICD-10: E20, z wyłączeniem E20.1 - rzekoma niedoczynność przytarczyc)” [1]; 
(I) interwencję wnioskowaną, którą stanowi podanie palopegteryparatydu (produkt leczniczy Yorvipath®) - początkowo 
dodanego do konwencjonalnej terapii (preparat wapnia + hydroksylowana pochodna witaminy D), zgodnie ze schematem 
dawkowania przedstawionym w Charakterystyce Produktu Leczniczego (ChPL) [2]; zastosowanie palopegteryparatydu będzie 
mogło wpływać na modyfikację terapii konwencjonalnej (poprzez jej redukcję lub całkowite zastąpienie); 
(C) komparatory (interwencje alternatywne stosowane w analizowanym wskazaniu), które stanowi zastosowanie braku 
aktywnego leczenia (placebo) dodanego do terapii konwencjonalnej (preparat wapnia + hydroksylowana pochodna witaminy D); 
(O) wyniki zdrowotne (punkty końcowe istotne klinicznie) z zakresu skuteczności klinicznej, jakości życia, profilu 
bezpieczeństwa. 
 
PODSUMOWANIE DOTYCZĄCE ASPEKTÓW KLINICZNO-EPIDEMIOLOGICZNYCH ANALIZY PROBLEMU 
DECYZYJNEGO  
 
Niedoczynność przytarczyc jest wynikiem braku lub niedostatecznego wydzielania parathormonu przez przytarczyce, co prowadzi 
do zaburzeń jonowych - hipokalcemii oraz hiperfosfatemii. Główne objawy choroby wynikają z hipokalcemii i należą do nich: 
parestezje, które objawiają się pieczeniem, kłuciem, mrowieniem, napady tężyczkowe, tężyczka utajona lub równoważniki 
tężyczki. Napady tężyczkowe są wynikiem nadmiernej pobudliwości nerwowo-mięśniowej wynikającej m. in. z niedoborów wapnia 
i manifestują się niekontrolowanymi skurczami mięśni. Niedoczynność przytarczyc utrzymująca się w zależności od źródła przez 
co najmniej 6 miesięcy [62], [91], [100] lub 12 miesięcy [3], [4], klasyfikowana jest jako przewlekła (trwała). Powikłania 
długotrwałych zaburzeń jonowych obejmują ektopowe odkładanie nierozpuszczalnych kompleksów fosforanu wapnia w tkankach 
miękkich (m. in. w mózgu, naczyniach krwionośnych czy nerkach). U chorych występuje podwyższone ryzyko kamicy nerkowej/ 
nefrokalcynozy, niewydolności nerek, depresji, zaćmy oraz choroby niedokrwiennej serca. Obserwowane jest również zwiększone 
ryzyko infekcji, szczególnie układu moczowego i oddechowego [3], [4]. 
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Ponieważ jednym z efektów biologicznych parathormonu jest hydroksylacja kalcydiolu do kalcytriolu - aktywnego metabolitu 
witaminy D, przewlekła niewydolność przytarczyc wiąże się z niedoborami aktywnego metabolitu witaminy D w organizmie i 
koniecznością jego suplementacji [4], [10].  
 
Główną (około 75% przypadków) przyczyną niewydolności przytarczyc jest zabieg chirurgiczny w obrębie szyi, prowadzący do 
zmniejszenia objętości czynnego hormonalnie miąższu gruczołów przytarczycowych w konsekwencji ich wycięcia, uszkodzenia 
mechanicznego lub termicznego bądź niedokrwienia [3], [17]. Do innych przyczyn choroby należą m. in. procesy 
autoimmunologiczne i wady wrodzone [4], [10]. Choroba może mieć charakter pierwotny i wynikać z zaburzenia funkcjonowania 
przytarczyc, co prowadzi do braku lub niedoboru wydzielania parathormonu. Choroby, które powodują podniesienie poziomu 
wapnia w surowicy i hamują funkcję wydzielniczą przytarczyc prowadzą do wtórnej niewydolności przytarczyc. Rzekoma postać 
choroby wynika z defektu receptora dla parathormonu - w tej postaci choroby parathormon nie wywołuje swoich efektów 
biologicznych nawet jeśli jego stężenie jest prawidłowe [10].   
 
Celem terapii przewlekłej niedoczynności przytarczyc jest: 
• złagodzenie objawów hipokalcemii, 
• utrzymanie stężenia wapnia w surowicy w niskim zakresie normy lub nieznacznie poniżej tego zakresu, 
• utrzymanie poziomu fosforanów w surowicy w wysokim zakresie normy lub nieznacznie powyżej tego zakresu, 
• zapobieganie hiperkalcemii, 
• uniknięcie lub minimalizacja hiperkalciurii, 
• utrzymanie iloczynu wapniowo-fosforanowego poniżej górnej granicy normy, 
• uniknięcie ektopowej kalcyfikacji nerek i innych tkanek miękkich [3], [16].  
 
Leczenie pacjentów z przewlekłą niewydolnością przytarczyc  
Konwencjonalna terapia przewlekłej niewydolności przytarczyc obejmuje stosowanie: 
• preparatów wapnia (preferowany jest węglan wapnia, opcjonalnie cytrynian wapnia i laktoglukonian wapnia), 

zapotrzebowanie na wapń elementarny w leczeniu przewlekłej niedoczynności przytarczyc wynosi 1,0-3,0 g Ca2+/dobę, 
• hydroksylowanych pochodnych witaminy D (preferowany jest kalcytriol, opcjonalnie alfakalcydol) [3], [4]. 
 
Terapia konwencjonalna jest leczeniem pierwszego wyboru i chociaż pozwala na wyrównanie parametrów biochemicznych u wielu 
pacjentów, nie oddziałuje na przyczynę choroby i nie zapobiega długoterminowym powikłaniom, a nawet może przyczyniać się 
do występowania powikłań w przebiegu przewlekłej niedoczynności przytarczyc. Wysokie dawki terapii konwencjonalnej mogą 
prowadzić do zwiększenia wydalania wapnia z moczem i powstawania zwapnień w nerkach, kamicy nerkowej i rozwoju przewlekłej 
niewydolności nerek [93]. Dodatkowo szacuje się, że nawet do 25% chorych z przewlekłą niewydolnością nerek może nie 
uzyskiwać prawidłowego wyrównania biochemicznego podczas stosowania konwencjonalnego leczenia [89]. Jednak nawet chorzy, 
u których terapia konwencjonalna prowadzi do wyrównania poziomu wapnia w surowicy, mogą raportować obniżoną jakość życia 
i doświadczać pogorszenia funkcjonowania fizycznego i samopoczucia [45], [47], [56]. 

 
Leczenie uzupełniające terapii konwencjonalnej obejmuje: 
• diuretyki tiazydowe (u chorych z hiperkalciurią), 
• leki wiążące fosforany (w przypadku hiperfosfatemii), 
• preparaty magnezu (głównie w grupie chorych z mutacjami aktywującymi receptor wapniowy) [3], [4]. 
 
Od roku 2015 dostępna jest terapia parathormonem (PTH), która pozwala uzupełnić niedobory tego hormonu w organizmie [22].  
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Istnieją dwa rekombinowane analogi PTH (rhPTH): 
• rhPTH(1-84) - peptyd zbudowany z 84 reszt aminokwasowych, odpowiadający naturalnie wydzielanemu przez przytarczyce 

parathormonowi, 
• rhPTH(1-34) - peptyd zbudowany z 34 reszt aminokwasowych (teryparatyd), biologicznie aktywny N-końcowy fragment PTH, 

który ma podobne powinowactwo i aktywuje receptor dla PTH1R w ten sam sposób jak endogenny parathormon [2], [22]. 
 
Wytyczne kliniczne zalecają w pierwszej kolejności stosowanie terapii konwencjonalnej, jednak postepowanie z wykorzystaniem 
rekombinowanego parathormonu jest rekomendowane w wybranych przypadkach, takich jak: 
• niewystarczająca kontrola stężenia wapnia w surowicy, 
• konieczność stosowania dużych dawek wapnia/witaminy D do utrzymania kontroli stężenia wapnia w surowicy, 
• nietolerancja terapii konwencjonalnej, 
• hiperkalciuria, kamica nerkowa, nefrokalcynoza lub zmniejszony klirens kreatyniny/eGFR (< 60 ml/min), 
• hiperfosfatemia > 6,5 mg/dl i/lub iloczyn wapniowo-fosforanowy > 55 mg2/dl2 (4,4 mmol2/l2), 
• zaburzenia czynności przewodu pokarmowego związane ze złym wchłanianiem, 
• obniżona jakość życia [3], [4]-[6], [7], [8], [9], [97], [102], [103]. 
 
W najnowszych wytycznych Międzynarodowego Panelu Ekspertów z 2025 roku [99], Europejskiego Towarzystwa 
Endokrynologicznego (ang. European Society of Endocrinology) [102] oraz Associazione Medici Endocrinologi 
[103] wymieniono palopegteryparatyd jako zaawansowaną opcję w leczeniu dorosłych z przewlekłą 
niedoczynnością przytarczyc, u których konwencjonalna terapia jest nieodpowiednia lub nietolerowana. 
Podkreślono, że palopegteryparatyd jest jedynym preparatem zarejestrowanym i dostępnym dla dorosłych z 
niedoczynnością przytarczyc i jego zastosowanie może normalizować stężenie wapnia w surowicy, fosforu i 
wapnia w moczu, może również znacznie zmniejszyć zapotrzebowanie na aktywne suplementy witaminy D i 
wapnia, jednocześnie poprawiając jakość życia [102], [103]. 
 
Epidemiologia przewlekłej niewydolności przytarczyc  
Częstość występowania niewydolności przytarczyc różni się znacząco w zależności od źródła danych. Rozpowszechnienie 
niewydolności przytarczyc wynosi od 6,4 do 40/100 000 osobolat i jest większe w krajach z niedoborem jodu [45]. Zapadalność 
jest dużo trudniejsza do oszacowania, wśród hospitalizowanych pacjentów w Danii wynosiła 0,8/100 000 osobolat, natomiast w 
Indiach wśród pacjentów z idiopatyczną niewydolnością przytarczyc została oszacowana na poziomie 2,6/100 000 osobolat [45]. 
Należy podkreślić, że rozbieżności w danych epidemiologicznych wynikają z różnic w definicji choroby, jak również jej klasyfikacji 
jako choroby przejściowej lub przewlekłej. Badania przeprowadzone w latach 2019 i 2020 w krajach europejskich pozwalają 
oszacować odsetek pacjentów z przewlekłą niewydolnością przytarczyc, u których nie udaje się uzyskać kontroli choroby przy 
pomocy terapii konwencjonalnej w zakresie 15,9%-39% [89], [90]. 
 
Epidemiologia przewlekłej niewydolności przytarczyc w Polsce: 
• w opinii Konsultanta Krajowego w dziedzinie endokrynologii, częstość występowania niewydolności przytarczyc w Polsce 

wynosi 8,34/100 000 osobolat, w tym 5,35/100 000 osób ubezpieczonych na rok w grupie do 20. roku życia i 10,01/100 000 
osób ubezpieczonych na rok w grupie > 20. roku życia [44], 

• na podstawie danych z bazy SWIAD Narodowego Funduszu Zdrowia (NFZ), liczba pacjentów z rozpoznaniem niedoczynności 
przytarczyc w latach 2018-2021 wynosiła od 4 889 do 5 590 osób [43], 

• w opinii Konsultanta Wojewódzkiego w dziedzinie endokrynologii występowanie ciężkiej, pooperacyjnej niedoczynności 
przytarczyc, opornej na leczenie konwencjonalne szacowane jest na 1-2 chorych z pooperacyjną niedoczynnością przytarczyc 
[44], 

• uwzględniając liczbę ludności w Polsce w roku 2023 (dane Głównego Urzędu Statystycznego; GUS) oraz opinie ekspertów, w 
opracowaniu analitycznym AOTMiT oszacowano, że liczba dorosłych pacjentów kwalifikujących się do terapii 
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palopegteryparatydem w pierwszym roku będzie wynosiła 75 (50-100) pacjentów, a liczba nowych przypadków rocznie będzie 
wynosić 8 (5-10) osób [33]. 

 
Oszacowane współczynniki częstości występowania pozwalają na zaklasyfikowanie niewydolności przytarczyc do grona chorób 
rzadkich tj. występujących z częstością ≤5 na 10 000 osób zgodnie z definicją przedstawioną przez Parlament Europejski 
[64]. Należy podkreślić, że przewlekła postać tego schorzenia dotyczy jeszcze niższego odsetka pacjentów. Niewydolność 
przytarczyc została wpisana na listę chorób rzadkich zarówno przez Komisję Europejską, jak również przez Narodowe Instytuty 
Zdrowia (ang. National Institutes of Health; NIH) w Stanach Zjednoczonych [3]. Zgodnie z Uchwałą Rady Ministrów z dnia 24 
sierpnia 2021 roku, w sprawie przyjęcia dokumentu „Plan dla Chorób Rzadkich”, pacjenci cierpiący na rzadkie stany chorobowe 
powinni być uprawnieni do takiej samej jakości i dostępności do leczenia jak inni pacjenci. Choroby rzadkie 
stanowią poważny problem zdrowotny dla społeczeństwa i mają priorytetowe znaczenie w programach Unii 
Europejskiej dotyczących zdrowia i badań naukowych [63].  
 
Rokowanie, obciążenie społeczno-ekonomiczne oraz jakość życia pacjentów z przewlekłą niewydolnością przytarczyc 
Nie ma jednoznacznych danych pozwalających określić, czy przewlekła niedoczynność przytarczyc wpływa na długość życia 
chorych. Zwapnienia będące wynikiem długotrwałych zaburzeń jonowych mogą prowadzić do upośledzenia funkcji nerek, 
zwiększając częstość występowania przewlekłej choroby nerek w analizowanej populacji [28]. U chorych z samoistną 
niedoczynnością przytarczyc istnieje większe ryzyko wystąpienia ciężkiej przewlekłej niewydolności nerek (4. stopień nasilenia) i 
schyłkowej niewydolności nerek (5. stopień nasilenia) [3], [4], [29]. Zwiększone ryzyko schorzeń sercowo-naczyniowych w 
przebiegu przewlekłej niewydolności przytarczyc może prowadzić do choroby niedokrwiennej serca lub udaru [28]. U chorych 
obserwowane jest również zwiększone ryzyko wystąpienia poważnych zaburzeń psychicznych, takich jak depresja i choroba 
dwubiegunowa [52]. Powyższe powikłania choroby generują duże obciążenie dla systemu ochrony zdrowia, pacjenci wymagają 
zwiększonej liczby wizyt ambulatoryjnych, porad lekarzy specjalistów, częściej korzystają z szpitalnych oddziałów ratunkowych 
oraz wymagają hospitalizacji. Choroba wpływa również na produktywność chorych, głównie z uwagi na zmęczenie i zaburzenia 
koncentracji [46], [47]. Przewlekła niewydolność przytarczyc wiąże się z obniżoną jakością życia chorych, wynikającą w dużej 
mierze z objawów neuropsychiatrycznych (mgła mózgowa, zaburzenia pamięci, trudności w koncentracji) [3]. Pogorszeniu ulega 
również komponenta zdrowia fizycznego [57], [58], co przekłada się pogorszenie zarówno codziennego funkcjonowania chorych 
jak i efektywności ich pracy zawodowej. 
 
Niezaspokojone potrzeby pacjentów z przewlekłą niewydolnością przytarczyc  
Terapia konwencjonalna z wykorzystaniem aktywnego metabolitu witaminy D (kalcytriolu) stanowi obecnie jedyną refundowaną 
opcję terapeutyczną w Polsce w terapii przewlekłej niewydolności przytarczyc. W ramach tej terapii stosowane są również 
preparaty wapnia dostępne dla wszystkich pacjentów bez recepty. Terapia konwencjonalna nie zawsze jest skuteczna w 
wyrównaniu poziomu wapnia w surowicy, a niektórzy pacjenci wymagają stosowania leków w bardzo wysokich dawkach. 
Zaburzenia równowagi wapniowo-fosforanowej występujące podczas terapii konwencjonalnej lub stosowanie wysokich dawek 
leków może z kolei prowadzić do powikłań choroby, w tym do powstawania zwapnień w tkankach miękkich [4]. Nieprawidłowo 
kontrolowana choroba zwiększa również ryzyko współchorobowości i hospitalizacji [46], a konieczność przyjmowania leków w 
ramach leczenia konwencjonalnego kilka razy na dobę może prowadzić do niestosowania się chorych do zaleceń terapii i tym 
samym obniżać stopień kontroli choroby.  
 
Należy podkreślić, że leczenie konwencjonalne nie stanowi terapii zastępczej, ponieważ nie dostarcza 
parathormonu, którego brakuje w organizmie pacjentów z przewlekłą niewydolnością przytarczyc. Oznacza to, że 
terapia konwencjonalna wyrównuje tylko część zaburzeń wynikających z niedoboru PTH, przykładowo nie 
prowadzi do poprawy jakości życia chorych z przewlekłą niewydolnością przytarczyc [60], [58], [61] i nie odwraca 
nieprawidłowości w przebudowie kości charakterystycznych dla tej choroby [35]. 
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W związku z powyższym, konieczna jest dostępność alternatywnych opcji terapeutycznych wobec pacjentów z 
przewlekłą niewydolnością przytarczyc, szczególnie dla tych chorych, u których trudno jest osiągnąć wyrównanie 
homeostazy wapniowo-fosforanowej terapią konwencjonalną lub u pacjentów, u których wymagane jest 
stosowanie wysokich dawek preparatów wapnia i hydroksylowanej pochodnej witaminy D, a także chorych o 
znacznie obniżonej jakości życia będącej wynikiem choroby.  
 
Interwencja wnioskowana 
Palopegteryparatyd jest hormonalnym lekiem zastępczym stosowanym w leczeniu dorosłych z przewlekłą niedoczynnością 
przytarczyc; jest prolekiem zawierającym PTH(1-34) sprzężony z nośnikiem glikolu metoksypolietylenowego (mPEG) poprzez 
zastrzeżony łącznik TransCon. Podawany podskórnie uwalnia PTH(1-34) - biologicznie aktywny N-końcowy fragment, który ma 
podobne powinowactwo i aktywuje receptor dla PTH1R w ten sam sposób jak endogenny parathormon. Zastosowanie tego leku 
zapewnia ciągłą ekspozycję ogólnoustrojową na aktywny PTH. Terapia uzupełnia niedobory parathormonu u chorych z przewlekłą 
niedoczynnością przytarczyc, co prowadzi m. in. do przywrócenia prawidłowego poziomu wapnia we krwi. Lek początkowo dodaje 
się do kontynuacji terapii konwencjonalnej, ale jego stosowanie pozwala na odstawienie hydroksylowanej pochodnej witaminy D 
i preparatów wapnia u większości chorych. Palopegteryparatyd podawany jest w postaci wstrzyknięcia podskórnego, raz na dobę 
[2]. Yorvipath® posiada status leku sierocego, a ponadto jest aktualnie jedyną zarejestrowaną w Unii Europejskiej 
i dostępną w sprzedaży terapią parathormonem, wskazaną w leczeniu dorosłych pacjentów z przewlekłą 
niedoczynnością przytarczyc [26], [86] 
 
Wyniki randomizowanego badania klinicznego o akronimie PaTHway 
 
Wykazano, że dodanie palopegteryparatydu do terapii konwencjonalnej stosowanej w leczeniu pacjentów z przewlekłą 
niewydolnością przytarczyc prowadziło do uzyskania odpowiedzi na leczenie w 26. tygodniu u istotnie statystycznie wyższego 
odsetka pacjentów, w porównaniu do wyniku w grupie kontrolnej, w której podawano placebo obok leczenia konwencjonalnego. 
Odpowiedź na leczenie była definiowana jako stężenie wapnia w surowicy w zakresie prawidłowym, niezależność od stosowania 
hydroksylowanej pochodnej witaminy D i terapeutycznych dawek wapnia oraz brak konieczności zwiększenia dawki badanego 
leczenia w ciągu 4 tygodni przed tygodniem 26. Należy podkreślić, że podobne wyniki obserwowano w grupie pacjentów, u których 
kontrola choroby podczas terapii konwencjonalnej była nieprawidłowa, a którzy stanowili 82% populacji włączonej do badania. 
Stężenie wapnia w surowicy w prawidłowym zakresie osiągnęło 80,3% chorych otrzymujących palopegteryparatyd i mniej niż 
połowa chorych z grupy placebo. Ponad 90% chorych leczonych PTH nie wymagało kontynuacji terapii konwencjonalnej, podczas 
gdy w grupie placebo niezależność od preparatów wapnia uzyskało niespełna 5% pacjentów. Leczenie palopegteryparatydem 
prowadziło tym samym do znaczącego zmniejszenia obciążenia terapią pacjentów (mniejsza liczba tabletek przyjmowanych w 
czasie doby). Zastosowana terapia prowadziła również do znaczącej poprawy w kluczowych domenach kwestionariusza HPES 
(ang. Hypoparathyroid Patient Experience Scale-Symptom; kwestionariusz oceny skali doświadczeń pacjenta z niedoczynnością 
przytarczyc) i podskali funkcjonowania fizycznego kwestionariusza SF-36 (ang. 36-Item Short Form Health Survey), w porównaniu 
z grupą otrzymującą placebo, a poprawa jakości życia obserwowana była już po 10 tygodniach od wprowadzenia leczenia 
palopegteryparatydem, przy zachowaniu dobrej tolerancji leczenia [62]. Kontynuacja leczenia palopegteryparatydem 
przez okres roku prowadziła do wzrostu wartości wskaźnika przesączania kłębuszkowego, świadczącego o 
poprawie funkcji nerek, szczególnie u pacjentów z początkowymi zaburzeniami pracy nerek [92]. 
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Wybór komparatora dla palopegteryparatydu w rozpatrywanym wskazaniu 
Uwzględniając polską praktykę kliniczną, zalecenia polskich i światowych wytycznych praktyki klinicznej, zarejestrowane wskazania 
oraz przeciwwskazania dla porównywanych opcji terapeutycznych, charakterystykę populacji docelowej oraz finansowanie ze 
środków publicznych w Polsce, za odpowiedni komparator dla palopegteryparatydu, początkowo dodanego do terapii 
konwencjonalnej w leczeniu dorosłych pacjentów z przewlekłą niewydolnością przytarczyc, wybrano: 
• placebo dodane do leczenia konwencjonalnego (preparat wapnia + hydroksylowana pochodna witaminy D).  

 
Z uwagi na fakt, że na chwilę obecną (styczeń 2026) żadna terapia innym rekombinowanym parathormonem nie jest refundowana 
w Polsce, dodatkowo produkcja preparatu rhPTH(1-84) zatwierdzonego do stosowania w Europie w analizowanym wskazaniu 
została zakończona w grudniu 2024 [24], nie istnieje inna, alternatywna opcja aktywnego leczenia. W związku z powyższym 
najbardziej uzasadniony jest wybór braku leczenia lub placebo wraz z leczeniem konwencjonalnym (aktualny standard 
terapeutyczny; preparat wapnia + hydroksylowana pochodna witaminy D) w leczeniu przewlekłej niewydolności przytarczyc; takie 
podejście jest zgodne z opracowaniem analitycznym AOTMiT [44].  
 
Rekomendacje finansowe dla palopegteryparatydu we wnioskowanym wskazaniu 
W lutym 2024 roku palopegteryparatyd we wskazaniu: leczenie dorosłych z przewlekłą niedoczynnością przytarczyc stanowił 
przedmiot opracowania analitycznego AOTMiT w ramach „Raportu oceny technologii o wysokiej innowacyjności w ramach 
Funduszu Medycznego na rok 2024” [33], niemniej jednak nie znalazł się finalnie w wykazie technologii lekowych o wysokim 
poziomie innowacyjności [98]. 
W czerwcu 2024 roku niemiecka G-Ba wydała pozytywną rekomendację dotyczącą finansowania palopegteryparatydu w leczeniu 
dorosłych pacjentów z niedoczynnością przytarczyc [84] a we wrześniu 2024 roku francuska agencja HAS wydała pozytywną 
rekomendację odnośnie finansowania tego leku w leczeniu dorosłych z przewlekłą niedoczynnością przytarczyc, u których 
konieczna jest terapia zastępcza PTH i których nie można optymalnie kontrolować za pomocą terapii witaminowo-wapniowej [83]. 
Z kolei australijska agencja PBAC w marcu i lipcu 2025 roku wydała negatywną rekomendację odnośnie refundacji 
palopegteryparatydu w leczeniu pacjentów z przewlekłą niedoczynnością przytarczyc, których stan nie jest odpowiednio 
kontrolowany za pomocą terapii konwencjonalnej, głównie z uwagi na zaproponowaną cenę i niepewność modelu ekonomicznego 
[78], [104]. Zasadność finansowania palopegteryparatydu w analizowanym wskazaniu jest obecnie oceniana przez brytyjską 
agencję NICE (spodziewana data wydania decyzji to lipiec 2026) [80], kanadyjską CDA [79] oraz szkocką SMC [81]. 
 
Podsumowując, palopegteryparatyd stanowi terapię zastępczą w leczeniu przewlekłej niewydolności przytarczyc, 
pozwalającą na uzupełnienie niedoborów PTH w organizmie. Terapia prowadzi nie tylko do wyrównania poziomu 
wapnia, będącego kluczowym celem terapii konwencjonalnej, ale również normalizuje inne zaburzenia jonowe, 
prowadzi do poprawy metabolizmu kostnego i poprawy jakości życia chorych. Wyrównanie biochemiczne choroby 
bez konieczności stosowania preparatów wapnia i hydroksylowanej pochodnej witaminy D w wysokich dawkach 
może przyczyniać się do zmniejszenia ryzyka powikłań choroby, takich jak ektopowe zwapnienia w tkankach 
miękkich czy kamica nerkowa. Jest też opcją terapeutyczną dla pacjentów, u których leczenie konwencjonalne 
nie jest skuteczne, a którzy na chwilę obecną nie mają dostępu do alternatywnej terapii. Co istotne, 
palopegteryparatyd jest aktualnie jedyną zarejestrowaną w Unii Europejskiej i dostępną w sprzedaży terapią 
parathormonem, wskazaną w leczeniu dorosłych pacjentów z przewlekłą niedoczynnością przytarczyc. 
Uwzględniając powyższe dane, istnieje wysoce niezaspokojona potrzeba na refundację w Polsce zarejestrowanej 
i komercyjnie dostępnej terapii substytucyjnej, zapewniającej ciągłą ekspozycję ogólnoustrojową na aktywny 
PTH, który oddziałuje na przyczynę choroby i pozwala nie tylko na wyrównanie biochemiczne, ale również może 
zapobiegać powikłaniom w przebiegu choroby i poprawiać jakość życia chorych. 
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1. CEL I METODY ANALIZY PROBLEMU DECYZYJNEGO (APD) 

 

Celem niniejszej analizy jest opis kontekstu klinicznego zgodnie ze schematem PICO (ang. population, 
intervention, comparison, outcome; populacja, interwencja, komparator, wynik zdrowotny) w 

odniesieniu do palopegteryparatydu (produkt leczniczy Yorvipath® roztwór do wstrzykiwań: 
168 mikrogramów/0,56 ml; 29µmikrogramów/0,98 ml; 420 mikrogramów/1,4 ml) stosowanego jako 

terapia zastępcza parathormonem (PTH) wskazana do leczenia dorosłych pacjentów z niedoczynnością 

przytarczyc, u których kontrola choroby za pomocą terapii konwencjonalnej jest niewystarczająca. 

Niniejszy dokument został sporządzony w celu analizy możliwości objęcia finansowaniem ze środków 

publicznych produktu leczniczego Yorvipath® (palopegteryparatyd w postaci roztworu do wstrzykiwań: 

168 mikrogramów/0,56 ml; 294 mikrogramów/0,98 ml; 420 mikrogramów/1,4 ml) w ramach 

proponowanego programu lekowego „LECZENIE DOROSŁYCH CHORYCH Z NIEDOCZYNNOŚCIĄ 

PRZYTARCZYC (ICD-10: E20, z wyłączeniem E20.1 - rzekoma niedoczynność przytarczyc)” [1]. 
 

Analiza problemu decyzyjnego (APD) ma na celu określenie zakresu i kierunków działań analitycznych 

odpowiadających analizowanemu zagadnieniu. Umożliwi to wybór najbardziej odpowiednich 

komparatorów (interwencji alternatywnych stosowanych w analizowanym wskazaniu) do porównania 

klinicznego oraz farmakoekonomicznego w odniesieniu do palopegteryparatydu w analizowanym 

wskazaniu, jak również pozwoli określić jego optymalny sposób refundacji. 

 

W analizie problemu decyzyjnego zostaną uwzględnione następujące aspekty: 
• opis zagadnień kontekstu klinicznego uwzględniający przedstawienie analizowanej populacji 

i problemu zdrowotnego (w tym danych epidemiologicznych), 

• przedstawienie zidentyfikowanych, aktualnych standardów postępowania klinicznego 

w analizowanym wskazaniu (ang. practice guidelines) w Polsce i na świecie, 

• przedstawienie interwencji wnioskowanej (produkt leczniczy Yorvipath® roztwór do wstrzykiwań: 

168 mikrogramów/0,56 ml; 294 mikrogramów/0,98 ml; 420 mikrogramów/1,4 ml) z punktu 

widzenia farmakologicznego (mechanizm działania i efekty działania leku), 

• wybór opcji terapeutycznych, z którymi należy porównać interwencję wnioskowaną w ramach 

oceny technologii medycznych, 

• przedstawienie wyników zdrowotnych (punktów końcowych) rozpatrywanych w ramach analizy 

klinicznej, 

• przedstawienie stanowisk Rady Konsultacyjnej, Rady Przejrzystości przy Agencji Oceny Technologii 

Medycznych i Taryfikacji lub rekomendacji Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych i 

Taryfikacji dotyczących finansowania technologii wnioskowanej i komparatorów w analizowanym 

wskazaniu, 
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2.1. OPIS PROBLEMU ZDROWOTNEGO - DEFINICJA 

 

Przewlekła niedoczynność przytarczyc – definicja 

Niedoczynność przytarczyc jest zaburzeniem endokrynologicznym, które związane jest z obniżoną 

czynnością wewnątrzwydzielniczą przytarczyc. Brak lub niedostateczne wydzielanie parathormonu przez 

przytarczyce prowadzi do zaburzeń jonowych - hipokalcemii i hiperfosfatemii. Do innych zaburzeń 

występujących u chorych z niedoczynnością przytarczyc należy m. in. zahamowanie metabolizmu 

kostnego, niewydolność nerek, zwapnienie jąder podstawnych mózgu czy zaćma. Etiologia 
niedoczynności przytarczyc jest różnorodna - od powikłań po zabiegach chirurgicznych, przez choroby 

autoimmunologiczne, choroby wrodzone i uszkodzenie przytarczyc w wyniku innych chorób [3]. W 

literaturze istnieją rozbieżności odnośnie zdefiniowana (czasu trwania) przewlekłej niedoczynności 

przytarczyc tj. utrzymująca się co najmniej 6 miesięcy [62], [91], [100] lub co najmniej 12 miesięcy [3], 

[4]. W roku 2014 niedoczynność przytarczyc została wpisana na listę chorób sierocych przez Narodowe 

Instytuty Zdrowia (ang. National Institutes of Health; NIH) w Stanach Zjednoczonych jak również przez 

Komisję Europejską [3]. 

 
Międzynarodowa Statystyczna Klasyfikacja Chorób i Problemów Zdrowotnych, wersja 10 (ang. 

International Statistical Classification of Diseases and Health Related Problems 10th Revision; ICD-10) 

klasyfikuje niedoczynność przytarczyc pod kodem ICD-10 E20 [38]. W 11. wersji Międzynarodowej 

Statystycznej Klasyfikacji Chorób i Problemów Zdrowotnych (ICD-11) niedoczynność przytarczyc 

klasyfikowana jest pod kodem ICD-11 5A50 [39]. W dedykowanej chorobom rzadkim bazie Orphanet, 

rzadka niedoczynność przytarczyc dorosłych ma przypisany kod ORPHA 177101 [40]. 
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2.2. ETIOLOGIA, PATOGENEZA I CZYNNIKI RYZYKA PRZEWLEKŁEJ NIEDOCZYNOŚCI 

PRZYTARCZYC 

 

2.2.1. Etiologia przewlekłej niedoczynności przytarczyc 

 

Niedoczynność przytarczyc może mieć charakter pierwotny i wtórny, dodatkowo rozpoznawana jest 

również rzekoma niedoczynność przytarczyc. Pierwotny charakter choroby wynika z zaburzenia 

funkcjonowania przytarczyc i wiąże się z brakiem lub niedoborem wydzielania parathormonu. Wtórna 
niedoczynność przytarczyc jest związana z istnieniem innych schorzeń, które podnosząc poziom wapnia 

we krwi hamują funkcję wydzielniczą przytarczyc. W rzekomej niewydolności przytarczyc parathormon 

nie wywołuje swojej aktywności biologicznej z powodu defektu receptora dla parathormonu. Rzekoma 

niewydolność przytarczyc jest uwarunkowana genetycznie [10]. Stosowanie interwencji wnioskowanej 

- palopegteryparatydu (produkt leczniczy Yorvipath®) jest przeciwwskazane w populacji chorych z 

rzekomą niewydolnością przytarczyc [2] (w tym przypadku zarówno endogenny jak i egzogenny 

parathormon nie wywoła swojego efektu biologicznego), w związku z czym ta grupa pacjentów nie 

stanowi analizowanej populacji. Pierwotna niedoczynność przytarczyc jest wynikiem niedoboru lub braku 
parathormonu, w rzadkich przypadkach może też wynikać z wydzielania parathormonu nieczynnego 

biologicznie.  

 

Do głównych przyczyn zaburzeń wydzielania PTH należą: 

• przyczyny jatrogenne (pooperacyjne), 

• przyczyny samoistne: 

 procesy autoimmunologiczne, 
 wady wrodzone,  

 choroby mitochondrialne, 

 wydzielanie PTH o zmienionej strukturze, 

 upośledzenie wydzielania PHT [3], [10]. 

 

Pooperacyjna niedoczynność przytarczyc 

 

Stanowi przyczynę około 75% przypadków niedoczynności przytarczyc. Jest efektem operacji tarczycy 
lub przytarczyc, innych rozległych zabiegów operacyjnych w obrębie szyi lub radioterapii w tym 

obszarze.  

Wynika ze zmniejszenia objętości czynnego hormonalnie miąższu gruczołów przytarczycowych w 

konsekwencji ich wycięcia, uszkodzenia mechanicznego lub termicznego, ale również w wyniku 

niedokrwienia podczas zabiegów operacyjnych w okolicy przedniej części szyi [3], [17].  
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W zależności od czasu utrzymywania się hipokalcemii pooperacyjna niedoczynność przytarczyc 

definiowana jest jako przemijająca (przejściowa) - która ustępuje w ciągu <6 miesięcy od zabiegu lub 

przewlekła (trwała) - jeżeli utrzymuje się ponad 12 miesięcy po operacji [4].  

W niektórych źródłach pojawia się dodatkowo definicja przedłużającej się niedoczynności, która jest 

definiowana jako stężenie PTH (<13 pg/ml) i/lub konieczność stosowania preparatów wapnia łącznie z 

hydroksylowaną pochodną witaminy D lub bez niego po upływie 4-6 tygodni od zabiegu operacyjnego 

[3], [18].  

 
Przejściowa hipokalcemia po całkowitym wycięciu tarczycy obserwowana jest u 5,4% do nawet 83% 

operacji, natomiast przewlekła niewydolność przytarczyc raportowana jest w 0,12-12,1% przypadków 

[3]. 

 

Samoistna niedoczynność przytarczyc 

Podłoże autoimmunologiczne 
Stanowi najczęstszą przyczynę niedoczynności przytarczyc niebędącą następstwem przeprowadzonej 

operacji. Może być składową autoimmunologicznego zespołu niedoczynności wielogruczołowej typu 1 
(ang. autoimmune polyendocrine syndrome type 1; APS-1). Zespół ten charakteryzuje się m. in. 

niewydolnością kory nadnerczy i przewlekłą kandydozą śluzówkowo-skórną, a niedoczynność 

przytarczyc występuje u >80% pacjentów, w wyniku uszkodzenia przytarczyc przez autoprzeciwciała i 

nacieki limfocytarne. Zespół APS-1 jest uwarunkowany genetycznie, a diagnoza opiera się na 

potwierdzeniu mutacji genu AIRE [19]. U osób z APS-1 stwierdza się obecność przeciwciał aktywujących 

receptor wapniowy (ang. calcium-sensing receptor; CaSR) i hamujących wydzielanie parathormonu, 

obecność przeciwciał CaSR może też występować jako forma izolowana [20]. W powyższych 

przypadkach rozpoznanie opiera się na obecności objawów, wywiadzie rodzinnym i testach 

genetycznych [4]. 
 

Inne przyczyny samoistnej niedoczynności przytarczyc 
Odkładanie w tkance przytarczyc miedzi (w chorobie Wilsona) lub żelaza (hemochromatoza dziedziczna) 

czy glinu może stanowić przyczynę rzadkich przypadków samoistnej niedoczynności przytarczyc. 

Również naciekanie gruczołów przytarczycznych przez nowotwory, komórki ziarniakowate, komórki 

zapalne lub białko amyloidowe może prowadzić do niedoczynności przytarczyc [3]. Dodatkowo, 

inhibitory immunologicznych punktów kontrolnych stosowane w immunoterapii nowotworów mogą 

powodować niedoczynność przytarczyc, w wyniku aktywacji autoprzeciwciał przeciwko CaSR [21]. 
Cynakalcet, lek kalcymimetyczny, zwiększa wrażliwość CaSR na zewnątrzkomórkowy wapń i zmniejsza 

stężenie parathormonu i wapnia w surowicy [4]. 
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Przyczyną niedoczynności przytarczyc może być również zapalenie tarczycy lub uraz szyi, a także wady 

wrodzone, do których należy niedorozwój gruczołów przytarczycznych występujący w zespole 

DiGeorge’a i wrodzona niedoczynność przytarczyc [10].  

 

Niedoczynność przytarczyc może również towarzyszyć chorobom mitochondrialnym, takim jak zespół 

Kearnsa i Sayre’a czy zespół MELAS (ang. mitochondrial encephalopathy, lactic acidosis, and stroke-like 
episodes). Zmieniona struktura parathormonu może prowadzić do braku jego wiązania z receptorem, a 

tym samym do braku wywoływania efektu biologicznego [4].  
 

Należy rozróżniać trwałą niedoczynność przytarczyc od przejściowej niechirurgicznej niedoczynności, 

która może być spowodowana hipo- lub hipermagnezemią. Terminem idiopatyczna niedoczynność 

przytarczyc określa się przypadki, w których przyczyna schorzenia nie została ustalona [4]. 

 

2.2.2. Patogeneza przewlekłej niedoczynności przytarczyc 

 

Przytarczyce zwykle występują w liczbie czterech i są gruczołami zlokalizowanymi w okolicy tarczycy, a 
wydzielany przez nie parathormon reguluje gospodarkę wapniowo-fosforanową w organizmie. Regulacja 

uwalniania parathormonu przez przytarczyce zachodzi w wyniku wiązania się wapnia z receptorami CaSR 

na powierzchni komórek przytarczyc. 

 

W wyniku spadku stężenia wapnia w surowicy następuje pobudzenie przytarczyc do produkcji 

parathormonu, a jego efekty biologiczne prowadzą do zwiększenia wchłaniania zwrotnego wapnia w 

cewkach dalszych oraz do hydroksylacji kalcydiolu - 25(OH)D w cewkach bliższych nerek. 

 

Hydroksylacja zachodzi przy udziale enzymu 1α-hydroksylazy i prowadzi do powstania aktywnego 
metabolitu witaminy D - kalcytriolu - 1,25(OH)2D. Aktywna postać witaminy D powoduje zwiększenie 

wchłaniania wapnia i fosforu w jelitach i wchłaniania zwrotnego w nerkach, a ponadto stymuluje 

osteoblasty i resorpcję kostną przez osteoklasty, uwalniając zapasy wapnia z kości.  
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Niedobór lub brak parathormonu prowadzi do hipokalcemii (zbyt niskiego stężenia wapnia we krwi) 

wynikającej ze zmniejszonej mobilizacji wapnia z kości, zmniejszonej biosyntezy 1,25(OH)2D w nerkach 

(niedobory parathormonu prowadzą do zmniejszenia aktywności 1α-hydroksylazy w nerkach), 

zmniejszonego wchłaniania wapnia z przewodu pokarmowego z powodu niedoborów 1,25(OH)2D i 

zmniejszonego wchłaniania zwrotnego wapnia w cewkach nerkowych. Jednocześnie zmniejszenie 

klirensu nerkowego fosforanów prowadzi do hiperfosfatemii (zbyt wysokiego stężenia fosforanów we 

krwi), której następstwem jest obniżenie stężenia wapnia i zmniejszenie syntezy kalcytriolu, a więc 

procesów i tak już zaburzonych niedoborem parathormonu. Wynikiem hipokalcemii jest nadpobudliwość 
nerwowo-mięśniowa, podczas gdy hiperfosfatemia prowadzi do odkładnia nierozpuszczalnych 

kompleksów fosforanu wapnia w tkankach miękkich takich jak mózg, naczynia krwionośne czy nerki [4], 

[10], [11]. 

 

 

 
 
Rysunek 1. Schemat przedstawiający prawidłową regulację homeostazy wapniowo-fosforanowej z udziałem 
parathormonu (PTH), źródło własne. 
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2.2.3. Czynniki ryzyka wystąpienia przewlekłej niedoczynności przytarczyc 

 

Do czynników ryzyka wystąpienia pooperacyjnej niedoczynności przytarczyc należą: 

• czynniki zależne od pacjenta (niedobór witaminy D, płeć żeńska, młody wiek), 

• czynniki związane z chorobą podstawową (nowotwór złośliwy, nadczynność tarczycy czy 

wielkość przytarczyc), 

• czynniki związane z samym zabiegiem (powtórna operacja, rozległość operacji, doświadczenie 

chirurga) [4]. 

 

Niedobory witaminy D w okresie przedoperacyjnym mogą prowadzić do przerostu i zwiększonego 
ukrwienia gruczołów przytarczycznych, dlatego pacjenci przygotowujący się do zabiegu powinni 

uzupełnić niedobory witaminy do wartości rekomendowanych [stężenie kalcydiolu - 25(OH)D w surowicy 

> 30 ng/ml] [3].  

 

Meta-analiza danych pochodzących z 25 badań wskazuje, że czynnikiem zwiększającym ryzyko 

wystąpienia pooperacyjnej niedoczynności przytarczyc jest autotransplantacja przytarczyc w trakcie 

operacji tarczycy [12]. Z tego powodu zaleca się pozostawić wszystkie przytarczyce in situ, a ich 

autoprzeszczep ograniczyć do przypadków, kiedy wycięcie przytarczyc nastąpiło niezamierzenie w 
trakcie operacji [4]. Uważa się, że najważniejszym czynnikiem prognostycznym decydującym o 

wystąpieniu hipokalcemii i trwałej niedoczynności przytarczyc jest stężenie PTH w surowicy oznaczane 

w czasie 12–24 godzin po operacji. Wyniki przeglądu systematycznego wskazują, że jeżeli stężenie 

parathormonu przekraczało 10 pg/ml (1,05 pmol/l) w ciągu 12-24 godzin od operacji, ryzyko rozwoju 

przewlekłej niedoczynności przytarczyc było niskie, natomiast jeżeli wynosiło poniżej 10 pg/ml miało 

mniejszą wartość predykcyjną, jednak ryzyko rozwoju przewlekłej niedoczynności przytarczyc wynosiło 

mniej niż 50% [13]. W celu zmniejszenia ryzyka niezamierzonego wycięcia przytarczyc podczas zabiegu 

zalecane są śródoperacyjne techniki wizualizacyjne (z wykorzystaniem fluorescencji) [3]. 

 
W innym opracowaniu wykazano, że do czynników ryzyka wystąpienia pooperacyjnej przewlekłej 

niewydolności przytarczyc należą: 

• niski poziom parathormonu w pierwszym dniu po operacji, 

• nowotwór, 

• brak doświadczenia chirurga, 

• rozległy zabieg operacyjny, 

• gruczoły przytarczyczne zidentyfikowane w próbce histologicznej [45]. 
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Hipokalcemia z hiperfosfatemią i stężeniem parathormonu poniżej dolnej granicy normy stanowią 

kryterium rozpoznania niedoczynności przytarczyc, zaburzenie utrzymujące się > 12 miesięcy jest 

definiowane jako przewlekłe. Rozpoznanie opiera się na wynikach uzyskanych dwukrotnie z co najmniej 

dwutygodniowym odstępem i potwierdzających: 

• hipokalcemię (stężenie wapnia całkowitego w surowicy skorygowane względem stężenia albuminy 

<2,25 mmol/l [9 mg/dl] lub stężenie wapnia zjonizowanego <0,95 mmol/l [3,8 mg/dl]), 

• niskie lub nieoznaczalne stężenie parathormonu (przy zastosowaniu testów drugiej lub trzeciej 

generacji) [3], [4].  

 

Szczegółowe informacje diagnostyki choroby zamieszczone zostały w Aneksie (rozdz. 9.1.2). 

 
2.4. ROKOWANIE W PRZEWLEKŁEJ NIEWYDOLNOŚCI PRZYTARCZYC 

 
Rokowanie w populacji pacjentów z przewlekłą niewydolnością przytarczyc jest trudne do określenia, z 

uwagi na fakt, że schorzenie to należy do chorób rzadkich, a metodologia badań i stosowane definicje 

(na przykład dotyczące powikłań i współchorobowości) nie są spójne. W ogólnoświatowym rejestrze 

pacjentów z przewlekłą niedoczynnością przytarczyc opartym na danych pochodzących od 492 

pacjentów, kamienie nerkowe odnotowano u 11% pacjentów, z których 6% miało również przewlekłą 
chorobę nerek w wywiadzie. W grupie pacjentów, u których uzyskano wyniki badań obrazowych, 

zwapnienia zaobserwowano u 12%. Zwapnienia występowały najczęściej w nerkach (30%), a następnie 

w mózgu (23%) i układzie sercowo-naczyniowym (18%) [94]. Zwapnienia w obrębie nerek mogą 

prowadzić do upośledzenia ich funkcji, a częstość występowania przewlekłej choroby nerek w 

analizowanej populacji wynosi od 2,5% do 41% [28]. U chorych z samoistną niedoczynnością 

przytarczyc istnieje większe ryzyko wystąpienia ciężkiej przewlekłej niewydolności nerek (4. stopień 

nasilenia) i schyłkowej niewydolności nerek (5. stopień nasilenia) [3], [4], [29]. U osób z 

niedoczynnością przytarczyc wykazano również szybszą progresję przewlekłej choroby nerek (HR:1,62; 
p<0,001) i tym samym szybszą progresję do stadium schyłkowej niewydolności nerek (HR: 1,95; 

p<0,001) [95]. Zwiększone ryzyko schorzeń sercowo-naczyniowych w przebiegu przewlekłej 

niewydolności przytarczyc może prowadzić do choroby niedokrwiennej serca lub udaru [28]. U chorych 

obserwowane jest również zwiększone ryzyko wystąpienia poważnych zaburzeń psychicznych, takich 

jak depresja i choroba dwubiegunowa [52].  

 

Dane literaturowe wskazują, że na rokowanie pacjentów wpływa stopień wyrównania biochemicznego 

w wyniku zastosowanego leczenia. W jednym z badań wykazano, że prawidłowo kontrolowana choroba 
zmniejszała istotnie statystycznie ryzyko współchorobowości oraz hospitalizacji, w porównaniu z chorymi 
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u których nie uzyskano prawidłowego wyrównania biochemicznego w przebiegu niewydolności 

przytarczyc [46]. 

 

Wpływ choroby na długość życia pacjentów 

Nie ma jednoznacznych danych pozwalających określić, czy przewlekła niedoczynność przytarczyc 

wpływa na długość życia chorych. Dostępne dane nie są jednoznaczne i wskazują na zwiększenie 

śmiertelności w analizowanej populacji chorych [32], [53], podczas gdy inne badania nie wykazują 

takiego wpływu [50], [51], [54].  
 

2.5. JAKOŚĆ ŻYCIA CHORYCH Z PRZEWLEKŁĄ NIEWYDOLNOŚCIĄ PRZYTARCZYC 

 
Przewlekła niewydolność przytarczyc wiąże się z obniżoną jakością życia chorych. Opierając się na 

wynikach badań, w których porównywano jakość życia chorych z niedoczynnością przytarczyc z 

normatywną populacją referencyjną wykazano, że analizowane schorzenie powodowało istotne 

obniżenie jakości życia oceniane z wykorzystaniem formularza SF-36 (ang. 36-Item Short Form Health 
Survey), stosowanego w chorobach przewlekłych [56]. Porównując wyniki uzyskane w populacji chorych 

z niewydolnością przytarczyc do raportowanych w populacji osób zdrowych dopasowanych względem 

wieku i płci, wykazano znaczące obniżenie we wszystkich analizowanych domenach kwestionariusza SF-
36 (tj. funkcjonowaniu fizycznym, ograniczeniu w pełnieniu ról z powodu zdrowia fizycznego, 

dolegliwości bólowych, ogólnego poczucia zdrowia, witalności, funkcjonowania społecznego, 

ograniczeniu w pełnieniu ról z powodu problemów emocjonalnych) [57], [58]. Podobne wyniki 

raportowano w badaniu randomizowanym, w którym jakość życia chorych oceniana z wykorzystaniem 

formularza SF-36 była obniżona w większości domen, natomiast wynik w sumarycznej skali psychicznej 

nie różnił się istotnie w porównaniu z grupą referencyjną [61]. Jednak to właśnie objawy 

neuropsychiatryczne (mgła mózgowa, zaburzenia pamięci, trudności w koncentracji) stanowią jeden z 

głównych powodów obniżonej jakości życia chorych z niedoczynnością przytarczyc [3].  
 

Osoby z niedoczynnością przytarczyc leczone terapią konwencjonalną raportują obniżoną jakość życia i 

doświadczają znaczących krótkoterminowych objawów i długoterminowych powikłań, które zakłócają 

ich codzienne funkcjonowanie [47]. 

 

Obniżenie jakości życia pacjentów z niedoczynnością przytarczyc obserwowano również w badaniach z 

grupą kontrolną [56]. Pogorszenie samopoczucia wiązało się z nasileniem odczucia niepokoju [60]. 

Odczucie lęku i depresji było również nasilone w badaniu, porównującym jakość życia chorych z 
niewydolnością przytarczyc z populacją referencyjną [57]. 
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Dokładne obliczenia dotyczące liczebności populacji docelowej z uwzględnieniem 

najbardziej wiarygodnych źródeł zostaną przedstawione w Analizie Wpływu na Budżet 

Płatnika (BIA). 

 

2.6.2. OBCIĄŻENIE SPOŁECZNE I EKONOMICZNE CHOROBĄ 

 
Niedoczynność przytarczyc generuje duże obciążenie dla systemu ochrony zdrowia, związane z 

koniecznością leczenia objawów choroby oraz współchorobowości. Pacjenci wymagają zwiększonej 

liczby wizyt ambulatoryjnych, porad lekarzy specjalistów, częściej korzystają z szpitalnych oddziałów 

ratunkowych oraz wymagają hospitalizacji. 
 

Głównym źródłem danych na temat obciążenia społecznego i ekonomicznego w odniesieniu do 

niedoczynności przytarczyc są dwa badania przedstawione poniżej. Jedno z nich przeprowadzono w 

oparciu o rejestry dorosłych pacjentów z przewlekłą (trwającą co najmniej rok) niedoczynnością 

przytarczyc leczonych konwencjonalną terapią w wybranych ośrodkach w Stanach Zjednoczonych, 

Kanadzie i kilku krajach europejskich. Spośród 614 chorych, u 74,4% chorych niedoczynność przytarczyc 

była wynikiem zabiegu chirurgicznego, terapię rekombinowanym parathormonem przyjmowało jedynie 

7,4% chorych [46]. W drugim z badań analizie poddano 374 dorosłych pacjentów w Stanach 
Zjednoczonych, u których niedoczynność przytarczyc utrzymywała się przez okres co najmniej 6 

miesięcy. U 78% chorych niedoczynność przytarczyc była wynikiem zabiegu, a leczenie 

rekombinowanym PTH otrzymywało tylko 15% chorych [47].  

 

U chorych z przewlekłą niewydolnością przytarczyc oceniano częstość objawów towarzyszących 

chorobie. Do najczęstszych fizycznych objawów choroby należały: zmęczenie, skurcze/ból/zmęczenie 

mięśni, objawy tężyczkowe, parestezje, ból stawów/kości i ból/uczucie ciężkości w kończynach. Spośród 

objawów kognitywnych pacjenci zgłaszali najczęściej mgłę mózgową, trudności w koncentracji, 
zaburzenia pamięci i snu, natomiast do głównych problemów emocjonalnych należały: niepokój, strach, 

nadwrażliwość emocjonalna i pogorszenie nastroju [46], [47].  

 

W badaniu Chen i wsp. 2019 u prawie połowy chorych raportowano współchorobowość w okresie 12 

miesięcy trwania przewlekłej niewydolności przytarczyc. Zaburzenia równowagi wapniowo-fosforanowej 

raportowano u 21,2% chorych, najczęściej występowała hipokalcemia (16,4%). U pacjentów 

zdiagnozowano też choroby metaboliczne i sercowo-naczyniowe (ogółem 20,2% pacjentów), głównie 

nadciśnienie. U 16,8% osób rozpoznano schorzenia neuropsychiatryczne, a u 5,7% choroby nerek [46]. 
W drugim z badań, współchorobowość raportowano u 69% pacjentów, z których u 66% rozpoznano 

arytmie sercowe, a u 35,5% kamicę nerkową [47]. Wyniki badań prowadzonych na całym świecie 
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pozwalają szacować częstość powikłań nerkowych w przebiegu niewydolności przytarczyc na poziomie: 

10,3% do 41% w odniesieniu do przewlekłej choroby nerek, 11,5% do 51% w odniesieniu do kamicy 

nerkowej/nefrokalcynozy i 21% do 39,1% w odniesieniu do hiperkalciurii [45]. 

 

W jednym z badań znaczący wpływ przewlekłej niewydolności przytarczyc na życie raportowało 45% 

chorych. Przed chorobą zatrudnienie na pełny etat lub część etatu raportowało 68% osób, po diagnozie 

już tylko 58% pacjentów. Po rozpoznaniu choroby więcej pacjentów zgłaszało niezdolność do pracy 

(4,5% przed chorobą i 14% po diagnozie), było na emeryturze (6% vs 10%) lub zgłaszało brak 
zatrudnienia (1% vs 5%), w tej ostatniej grupie 72% osób uważało, że przyczyną braku zatrudnienia 

jest niedoczynność przytarczyc. Do głównych przyczyn wpływających na zmianę statusu zatrudnienia 

zgłaszanych przez chorych należały m. in. zmęczenie i zaburzenia koncentracji. Choroba wpływała 

również na produktywność 78% badanych. Zatrudnieni chorzy byli średnio nieobecni przez 6±14 dni w 

roku, z przez średnio 65,5 dnia w ciągu roku nie byli w pełni wydajni w pracy. Choroba wpływała również 

na życie domowe - 85% osób zgłaszało trudności w codziennych pracach domowych [47].  

 

Negatywny wpływ choroby na zdolność do pracy i wykonywania codziennych czynności był również 
zgłaszany przez opiekunów osób z przewlekłą niedoczynnością przytarczyc. Odsetek opiekunów 

pracujących w pełnym wymiarze godzin zmniejszył się z 51% przed rozpoznaniem niedoczynności 

przytarczyc u pacjenta do 41% w momencie raportowania danych [96]. 

 

Objawy związane z niedoczynnością przytarczyc i towarzyszące jej choroby wiązały się z koniecznością 

hospitalizacji lub wizyt na oddziale ratunkowym przez 79% pacjentów. Średnia liczba wizyt na oddziałach 

ratunkowych wynosiła 6±15, a w przypadku chorych z poważniejszym przebiegiem choroby 13±24. 

Średni czas hospitalizacji z powodu niedoczynności przytarczyc w życiu wynosił 8±16,5 dnia, z czego 

44% chorych przybywało w szpitalu w okresie krótszym niż 10 dni, a 19% przez dłuższy okres czasu. 
Czas trwania hospitalizacji korelował z nasileniem objawów choroby. Roczny wskaźnik wizyt na 

oddziałach ratunkowych był wyższy niż w populacji ogólnej (0,8 vs 0,4), podobnie jak roczny wskaźnik 

hospitalizacji (1,3 dnia vs 0,6 dnia) [47]. 

 

Podczas 12-miesięcznego okresu obserwacji 90,7% chorych korzystało z zasobów opieki medycznej 

(healthcare resource utilization; HRU), w związku z niedoczynnością przytarczyc. Co najmniej jednej 

wizyty ambulatoryjnej wymagało 87,8% chorych, 41% przynajmniej raz wymagało wizyty na ostrym 

dyżurze, a 19,5% chorych było w tym czasie co najmniej raz hospitalizowane. Średnia liczba wizyt 
ambulatoryjnych wynosiła 3,3±2,2 na rok, liczba specjalistycznych wizyt ambulatoryjnych wynosiła 

3,1±3,0 na rok. Oprócz porad endokrynologicznych, pacjenci wymagali konsultacji z nefrologiem 

(17,9%), oftalmologiem (15,5%), psychiatrą (12,7%), kardiologiem (12,4%) i neurologiem (11,9%). W 





Yorvipath® (palopegteryparatyd) jako terapia zastępcza parathormonem (PTH) wskazana do leczenia dorosłych 
pacjentów z niedoczynnością przytarczyc, u których kontrola choroby za pomocą terapii konwencjonalnej jest 
niewystarczająca. Analiza Problemu Decyzyjnego (APD)  

 

32 

 

2.7. METODY LECZENIA PRZEWLEKŁEJ NIEDOCZYNNOŚCI PRZYTARCZYC 

 

Celem terapii przewlekłej niedoczynności przytarczyc jest: 

• złagodzenie objawów hipokalcemii, 

• utrzymanie stężenia wapnia w surowicy na czczo w niskim zakresie normy - 2,1-2,6 mmol/l (8,4-10,4 

mg/dl) (lub nieznacznie poniżej tego zakresu), 

• utrzymanie poziomu fosforanów w surowicy na czczo w wysokim zakresie normy - 0,9-1,6 mmol/l 

(2,8-5,0 mg/dl) (lub nieznacznie powyżej tego zakresu), 

• zapobieganie hiperkalcemii, 

• uniknięcie lub minimalizacja hiperkalciurii, 

• utrzymanie iloczynu wapniowo-fosforanowego poniżej górnej granicy normy (<55 mg2/dl2 lub 4,4 

mmol2/l2), 
• uniknięcie ektopowej kalcyfikacji nerek i innych tkanek miękkich [3], [16].  

 

Konwencjonalna terapia 
Konwencjonalna terapia przewlekłej niedoczynności przytarczyc obejmuje doustną suplementację 

preparatami wapnia i hydroksylowanymi pochodnymi witaminy D, w dawkach dostosowanych 

indywidualnie do pacjenta, w oparciu o ocenę kliniczną [3], [4].  

 

Preparaty wapnia 
Przeciętne zapotrzebowanie na wapń elementarny w leczeniu przewlekłej niedoczynności przytarczyc 

wynosi 1,0-3,0 g Ca2+/dobę. Stosowane są następujące preparaty: 

• węglan wapnia, 

• cytrynian wapnia, 

• laktoglukonian wapnia [3], [4]. 

 

Najczęściej stosowanym preparatem jest węglan wapnia, w którym wapń elementarny stanowi 40%. 

Laktoglukonian wapnia zawiera jedynie 13% wapnia elementarnego. Cytrynian wapnia jest wskazany u 

osób achlorhydrią, u pacjentów przewlekle leczonych inhibitorami pompy protonowej lub z nietolerancją 

węglanu wapnia (objawiającą się zaparciami) [3], [4]. 

 
Hydroksylowane pochodne witaminy D 

Przeciętne zapotrzebowanie na kalcytriol wynosi 0,25-2 µg/dobę. Kalcytriol jest najpowszechniej 

stosowanym aktywnym analogiem witaminy D w leczeniu przewlekłej niewydolności przytarczyc. 
Alternatywnie można stosować alfakalcydol, wymagający aktywacji w wątrobie. Kalcytriol działa około 
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dwukrotnie silniej niż alfakalcydol, jednak jego efektywny czas działania jest krótszy i wynosi 24-36 

godzin vs 5-7 dni w przypadku alfakalcydolu [3], [4]. 

 

Dawki preparatów wapnia jak i hydroksylowanych pochodnych witaminy D muszą zostać indywidualnie 

dostosowane do pacjenta. W tym celu stężenie wapnia w surowicy powinno być mierzone w odstępach 

1-2 tygodniowych podczas rozpoczynania leczenia, jak również w przypadku zmiany stosowanych 

preparatów [3], [4]. 

 
Dodatkowe leczenie 
U chorych może istnieć konieczność zastosowania dodatkowych leków, do których należą: 

• diuretyki tiazydowe, 

• leki wiążące fosforany, 

• preparaty magnezu [3], [4]. 

 

Diuretyki tiazydowe stosowane są w celu ograniczania hiperkalciurii, z uwagi na zwiększanie reabsorpcji 

wapnia w dystalnych cewkach nerkowych. Ich stosowanie wiąże się z potencjalnym ryzykiem 

wystąpienia hipokaliemii, hipomagnezemii i hiponatremii. Szczególną ostrożność należy zachować 

podczas wprowadzania tiazydów u chorych z autoimmunologicznym zespołem poliendokrynnym typu 1 
[3], [4].  

 

Wprowadzenie leków wiążących fosforany (sewelamer, węglan lantanu) można rozważać w przypadku 

znaczącej hiperfosfatemii. Jednak w większości przypadków dieta niskofosforanowa jest wystarczająca 

do utrzymania prawidłowego stężenia fosforanów [3], [4].  

 

W leczeniu przewlekłej niewydolności przytarczyc może być również wprowadzone stosowanie 

preparatów magnezu, głównie w grupie chorych z mutacjami aktywującymi receptor wapniowy. U 

wszystkich chorych zalecane jest również stosowanie witaminy D3 (cholekalcyferolu) w dawkach 
zgodnych z rekomendacjami dla populacji osób zdrowych, ze względu na jej niekalcemiczne działania 

[3], [4]. 

 

Pacjenci z przewlekłą niewydolnością przytarczyc są narażeni na liczne komplikacje, wynikające zarówno 

z samej choroby, jak również z działań niepożądanych konwencjonalnej terapii doustnie stosowanymi 

preparatami wapnia i hydroksylowanymi pochodnymi witaminy D [50], [52]. W wielu przypadkach 

trudno rozróżnić, czy obserwowane komplikacje takie jak kalcyfikacje ektopowe lub kamica nerkowa są 

wynikiem samej choroby czy stosowanych wysokich dawek preparatów wapnia i hydroksylowanych 
pochodnych witaminy D, czy też są wypadkową obu powyższych [16]. 
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Terapia z wykorzystaniem peptydów parathormonu 

 

Jeszcze do niedawna, niedoczynność przytarczyc była ostatnią chorobą klasyfikowaną jako klasyczna 

niedoczynność wydzielania wewnętrznego, dla której terapia brakującym hormonem nie była 

zarejestrowana. W roku 2015 amerykańska Agencja ds. Żywności i Leków (ang. Food and Drug 
Administration; FDA) zarejestrowała pierwszy hormon stosowany w niedoczynności przytarczyc - ludzki 

rekombinowany parathormon rhPTH(1-84), który jest polipeptydem złożonym z 84 aminokwasów, a 

więc odpowiada naturalnie wydzielanemu przez przytarczyce parathormonowi [22]. Jeden z preparatów 
rhPTH(1-84) został warunkowo (z powodu ograniczonej ilości danych dotyczących bilansu korzyści-

ryzyka) dopuszczony do obrotu przez Europejską Agencję Leków (ang. European Medicines Agency; 

EMA) w 2017 roku [23]. Lek wskazany jest jako terapia dodana do preparatów wapnia i 

hydroksylowanych pochodnych witaminy D w przypadku, gdy ich zastosowanie nie jest wystarczające 

do uzyskania prawidłowej kontroli choroby. Podawany jest w postaci iniekcji podskórnej, raz na dobę, 

charakteryzuje się jednak krótkim okresem półtrwania (około 3 godzin) [23]. Do końca roku 2024 

zakończono jednak jego światową produkcję, w związku z czym na chwilę obecną nie może być już 

uwzględniany jako terapia pacjentów w analizowanym wskazaniu [24]. 
 

Wczesne badania, w których stosowano inny analog PTH, teryparatyd [PTH(1-34)], wykazały jego 

przewagę nad konwencjonalną terapią w utrzymaniu prawidłowego stężenia wapnia w surowicy i 

wydalania wapnia w moczu, a pacjenci leczeni parathormonem nie otrzymywali równocześnie kalcytriolu 

[27]. Jednakże stosowanie raz na dobę analogów PTH o krótkim okresie półtrwania, takich jak 

teryparatyd, którego okres półtrwania wynosi poniżej 3 godzin, powoduje „efekt bolusa” z szerokimi 

wahaniami hormonalnymi charakteryzującymi się początkowym ponadfizjologicznym poziomem PTH 

(maksymalne obserwowane stężenie), po którym następuje szybki spadek do poziomów 

subterapeutycznych. Badania z wykorzystaniem dwukrotnego dziennego podawania teryparatydu 
wykazały lepszą kontrolę kalcemiczną niż codzienne podawanie, przy czym lepszą kontrolę uzyskano 

dzięki ciągłej infuzji za pomocą pompy podskórnej. Chociaż teryparatyd jest obecnie zarejestrowany 

tylko do leczenia osteoporozy, badania te uzmysłowiły potrzebę opracowywania terapii, które 

zapewniałyby stały, prawidłowy poziom PTH przez całą dobę, przy jednocześnie rzadkim 

podawaniu (1x dobę) [88]. 

 

W listopadzie 2023 roku EMA zarejestrowała stosowanie palopegteryparatydu jako terapii zastępczej 

parathormonem wskazanej do leczenia dorosłych z przewlekłą niedoczynnością przytarczyc [25]. 
Palopegeryparatyd jest prolekiem, w którym rhPTH(1-34) - biologicznie aktywny N-końcowy fragmentu 

parathormonu jest sprzężony z nośnikiem glikolu metoksypolietylenowego z wykorzystaniem technologii 

TransCon Linker. Po wprowadzeniu do organizmu, z palopegeryparatydu odszczepiany jest PTH(1-34) - 
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fragment 1-34 parathormonu nazywany teryparatydem, który jest kluczowy dla wiązania z receptorem 

i wywoływania efektów biologicznych. Lek podawany jest w postaci iniekcji podskórnej, raz na dobę, a 

zastosowana technologia pozwala na utrzymywanie poziomu parathormonu w zakresie fizjologicznym 

przez 24 godziny [2], [25]. 

 

 

2.7.1. OCENA WYNIKÓW LECZENIA I MONITOROWANIE CHORYCH W TRAKCIE TERAPII 

 
Informacje dotyczące oceny wyników leczenia i monitorowania pacjentów przedstawione zostały w 

Aneksie (rozdz. 9.1.3).  

 

 

2.7.2. INTERWENCJE REFUNDOWANE W POLSCE W LECZENIU NIEWYDOLNOŚCI 

PRZYTARCZYC 

 

Zgodnie z Obwieszczeniem Ministra Zdrowia z dnia 18 grudnia 2025 roku, w sprawie wykazu 
refundowanych leków, środków spożywczych specjalnego przeznaczenia żywieniowego oraz wyrobów 

medycznych, obowiązującym od dnia 1 stycznia 2026 roku [41], w Polsce w leczeniu niedoczynności 

przytarczyc refundowany jest tylko aktywny metabolit witaminy D - kalcytriol, produkt leczniczy Detriol® 

(kapsułki miękkie), w ramach refundacji aptecznej. Szczegółowe wskazanie do stosowania obejmuje: 

„hipokalcemię spowodowaną niedoczynnością przytarczyc (pooperacyjną, idiopatyczną i rzekomą 

niedoczynność przytarczyc)” [42].  

 

Palopegteryparatyd nie jest aktualnie (styczeń 2026) refundowany w Polsce w leczeniu 

niewydolności przytarczyc, jak również w żadnym innym wskazaniu. Również drugi 
rekombinowany parathormon – rhPTH(1-84) nie jest na chwilę obecną refundowany w Polsce we 

wnioskowanym wskazaniu. Produkcja jednego z preparatów rhPTH(1-84) dopuszczonego do obrotu 

przez EMA w terapii niewydolności przytarczyc została zakończona w grudniu 2024 roku [24]. 
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2.8. WYTYCZNE PRAKTYKI KLINICZNEJ (ang. practice guidelines) 

 

Wytyczne postępowania terapeutycznego oparte są o rzeczywiste obserwacje pochodzące z wielu 

ośrodków klinicznych (praktykę kliniczną), mogą także funkcjonować jako stanowiska różnych 

organizacji i towarzystw naukowych lub konsensusy ekspertów medycznych i przedstawiają najlepsze 

aktualnie znane sposoby postępowania w określonym problemie zdrowotnym. Wytyczne opracowane w 

poszczególnych krajach stanowią również podstawę tworzenia zaleceń praktyki klinicznej w krajach, 

które jeszcze takich zaleceń nie opracowały, w tym również w niektórych przypadkach w Polsce.  
 

Szczegółowy opis zidentyfikowanych wytycznych przedstawiony został w Aneksie (rozdz. 9.1.4).  

 

Podsumowanie wytycznych klinicznych odnoszących się do leczenia przewlekłej niewydolności 

przytarczyc 

 

Odszukane wytyczne zgodnie podają, że wobec chorych z przewlekłą niewydolnością przytarczyc  

zalecana jest terapia konwencjonalna z wykorzystaniem preparatów wapnia oraz hydroksylowanych 
pochodnych witaminy D. Najczęściej stosowanym suplementem wapnia jest węglan wapnia, a 

najczęściej rekomendowaną hydroksylowaną pochodną witaminy D jest kalcytriol. Leki te podawane są 

w dawkach zindywidualizowanych, ustalanych w zależności od stężenia wapnia w surowicy krwi, 

doustnie, codziennie, w dawkach podzielonych [3]-[9], [99], [102], [103]. Dodatkowo zalecane jest 

stosowanie witaminy D, zgodnie z aktualnymi rekomendacjami dla populacji osób zdrowych [3], [4]-[6], 

[8], [9], [97], [99], [102], [103]. W przypadku hiperkalciurii rekomendowane jest stosowanie 

diuretyków tiazydowych [3], [4]-[6], [7], [9], [97] dodatkowo u niektórych chorych może być konieczne 

zastosowanie leków wiążących fosforany lub podawanie preparatów magnezu [3], [9], [97].  

 
W przypadku niepowodzenia terapii konwencjonalnej wytyczne zalecają rozważenie wdrożenia terapii z 

wykorzystaniem parathormonu. Większość wytycznych jako wskazanie do terapii PTH zaleca: 

nieprawidłową kontrolę stężenia wapnia w surowicy podczas terapii konwencjonalnej lub 

konieczność stosowania wysokich dawek preparatów wapnia i hydroksylowanych 

pochodnych witaminy D, hiperkalciurię, kamicę nerkową, nefrokalcynozę lub zaburzoną 

funkcję nerek, hiperfosfatemię i/lub podniesiony iloczyn wapniowo-fosforanowy, 

zaburzenia wchłaniania jelitowego i znacząco obniżoną jakość życia [3], [4]-[6], [7], [8], [97], 

[99], [102], [103]. Wysokie dawki preparatów wapnia definiowane są jako wapń elementarny > 2 
g/dobę [4], [97] lub > 2,5 g/dobę [3]; hydroksylowana pochodna witaminy D > 2 µg/dobę [4], [97] lub 

kalcytriol w dawce > 2,0 µg/dobę lub alfakalcydol w dawce > 3,0 µg/dobę [3]. 
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Odszukane wytyczne odnoszą się głównie do stosowania parathormonu w postaci rhPTH(1-84) - 

polipeptydu zbudowanego z 84 reszt aminokwasowych, który został zarejestrowany w leczeniu 

pacjentów z niewydolnością przytarczyc przez FDA i EMA. Ponieważ jednak w grudniu 2024 roku 

zakończono jego światową produkcję, nie może być na chwilę obecną uwzględniany jako terapia 

pacjentów w analizowanym wskazaniu [24]. Zidentyfikowane rekomendacje podkreślają skuteczność 

innego analogu PTH w analizowanym wskazaniu - teryparatydu [PTH(1-34)], jednak nie zawierają 

rekomendacji w odniesieniu do tego preparatu, ponieważ do czasu wydania wszystkich odszukanych 

wytycznych praktyki klinicznej, nie posiadał on rejestracji w analizowanym wskazaniu (jedynie w 
leczeniu osteoporozy) [26].  

 

W najnowszych wytycznych Międzynarodowego Panelu Ekspertów z 2025 roku [99], 

Europejskiego Towarzystwa Endokrynologicznego (ang. European Society of 
Endocrinology) [102] oraz Associazione Medici Endocrinologi [103] wymieniono 

palopegteryparatyd jako zaawansowaną opcję w leczeniu dorosłych z przewlekłą 

niedoczynnością przytarczyc, u których konwencjonalna terapia jest nieodpowiednia lub 

nietolerowana. Podkreślono, że palopegteryparatyd jest jedynym preparatem zarejestrowanym i 
dostępnym dla dorosłych z niedoczynnością przytarczyc i jego zastosowanie może normalizować 

stężenie wapnia w surowicy, fosforu i wapnia w moczu. Może również znacznie zmniejszyć 

zapotrzebowanie na aktywne suplementy witaminy D i wapnia, jednocześnie poprawiając jakość życia 

[102], [103]. 

 

 

2.9. NIEZASPOKOJONE POTRZEBY PACJENTÓW Z PRZEWLEKŁĄ NIEWYDOLNOŚCIĄ 

PRZYTARCZYC 

 
Standardowa terapia z zastosowaniem preparatów wapnia i hydroksylowanych pochodnych witaminy D 

może być skuteczna w wyrównaniu poziomu wapnia w surowicy, zwykle wymaga jednak stosowania 

powyższych preparatów w bardzo wysokich dawkach, co podczas długotrwałego leczenia może 

zwiększać ryzyko hiperkalciurii, kamicy nerkowej, nefrokalcynozy i ektopowych zwapnień tkanek 

miękkich [34]. 

 

Należy podkreślić, że nie u wszystkich pacjentów udaje się wyrównać poziom wapnia w surowicy, 

pomimo dostosowywania dawek i podawania leków w wysokich dawkach. Dodatkowo, konwencjonalna 
terapia nie prowadzi do poprawy jakości życia chorych z przewlekłą niewydolnością przytarczyc [60], 

[58], [61] i nie odwraca nieprawidłowości w przebudowie kości charakterystycznej dla tej choroby [35]. 
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Tym samym, konwencjonalna terapia nie stanowi terapii zastępczej dla przyczyny choroby, jaką jest 

brak lub niedobór parathormonu wynikający z niedoczynności przytarczyc.  

 

Powikłania towarzyszące chorobie mogą wynikać nie tylko samej niewydolności przytarczyc, ale również 

z efektów stosowania hydroksylowanych pochodnych witaminy D i preparatów wapnia w bardzo 

wysokich dawkach. Podczas terapii konwencjonalnej może dochodzić do zaburzenia równowagi 

wapniowo-fosforanowej, co wiąże się z ryzykiem powstawania zwapnień w tkankach miękkich. 

Powikłania mogą być również związane z brakiem biologicznych efektów wywoływanych przez wiązanie 
parathormonu z receptorem w tkankach innych niż nerki i kości [4]. Nieprawidłowo kontrolowana 

choroba zwiększa również ryzyko współchorobowości i hospitalizacji [46], a konieczność przyjmowania 

leków w ramach leczenia konwencjonalnego kilka razy na dobę może prowadzić do niestosowania się 

chorych do zaleceń terapii i tym samym obniżać stopień kontroli choroby.  

 

W związku z powyższym, konieczna jest dostępność alternatywnych opcji terapeutycznych 

wobec pacjentów z przewlekłą niewydolnością przytarczyc, szczególnie dla tych chorych, 

u których trudno jest osiągnąć wyrównanie homeostazy wapniowo-fosforanowej terapią 
konwencjonalną lub pacjentów, u których wymagane jest stosowanie wysokich dawek 

preparatów wapnia i hydroksylowanych pochodnych witaminy D, a także chorych o 

znacznie obniżonej jakości życia będącej wynikiem choroby. 

 

U pacjentów z przewlekłą niewydolnością przytarczyc, ciężką, nieodpowiednio kontrolowaną z 

zastosowaniem preparatów wapnia i hydroksylowanych pochodnych witaminy D lub wymagającą 

stosowania wysokich dawek ww. terapii konwencjonalnej, wytyczne praktyki klinicznej (por. rozdz. 2.8) 

zalecają stosowanie terapii z zastosowaniem parathormonu - opcje wymieniane w wytycznych to PTH(1-

84) lub rzadziej PTH(1-34). Niemniej jednak produkcja rekombinowanego PTH(1-84) posiadającego 
zarejestrowane wskazanie do stosowania w przewlekłej niewydolności przytarczyc (produkt leczniczy 

Natpar®) została zakończona w grudniu 2024 [24], [86]. Z kolei analogi PTH o krótkim okresie 

półtrwania - teryparatyd PTH(1-34) są zarejestrowane jedynie do stosowania w leczeniu osteoporozy, 

a ponadto nie utrzymują one stężenia PTH w zakresie fizjologicznym przez 24 godziny. Zatem istnieje 

wysoce niezaspokojona potrzeba na refundację w Polsce zarejestrowanej i komercyjnie 

dostępnej terapii substytucyjnej, zapewniającej ciągłą ekspozycję ogólnoustrojową na 

aktywny PTH. 
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3. INTERWENCJA WNIOSKOWANA 

 

Ocenianą interwencję wnioskowaną stanowi podanie palopegteryparatydu (TransCon PTH; produkt 

leczniczy Yorvipath®, roztwór do wstrzykiwań) jako terapii zastępczej parathormonem wskazanej do 

leczenia dorosłych z przewlekłą niedoczynnością przytarczyc (przewlekłą), u których kontrola choroby 
za pomocą terapii konwencjonalnej jest niewystarczająca [2]. Należy zaznaczyć, że Yorvipath® 

posiada status leku sierocego, a ponadto jest aktualnie jedyną zarejestrowaną w Unii 

Europejskiej i dostępną w sprzedaży terapią parathormonem, wskazaną w leczeniu 

dorosłych pacjentów z przewlekłą niedoczynnością przytarczyc [26], [86]. 

 

Palopegteryparatyd jest hormonalnym lekiem zastępczym stosowanym w leczeniu dorosłych z 

przewlekłą niedoczynnością przytarczyc. Przewlekła niedoczynność przytarczyc wiąże się z niedoborem 

parathormonu, regulującego poziom wapnia we krwi, co prowadzi do hipokalcemii i wynikających z niej 
zaburzeń w funkcjonowaniu nerek, serca, mięśni i problemów z kośćmi. Palopegteryparatyd jest 

prolekiem zawierającym PTH(1-34) sprzężony z nośnikiem glikolu metoksypolietylenowego (mPEG) 

poprzez zastrzeżony łącznik TransCon; podawany podskórnie uwalnia PTH(1-34) - biologicznie aktywny 

N-końcowy fragment, który ma podobne powinowactwo i aktywuje receptor dla PTH1R w ten sam 

sposób jak endogenny parathormon. Terapia uzupełnia niedobory PTH u chorych z przewlekłą 

niedoczynnością przytarczyc, co prowadzi do przywrócenia prawidłowego poziomu wapnia we krwi [2]. 

Co istotne, w warunkach fizjologicznych PTH(1-34) jest w kontrolowany sposób odszczepiany od 

palopegteryparatydu zapewniając ciągłą 24-godzinną ekspozycję ogólnoustrojową na aktywny PTH, w 
przeciwieństwie do innych preparatów zawierających PTH(1-34), w przypadku których następują 

wahania charakteryzujące się początkowym, ponad fizjologicznym poziomem PTH [88]. 

 

Dawkowanie palopegteryparatydu i czas trwania terapii [2] 

 

Rozpoczęcie podawania produktu leczniczego Yorvipath® 
Zalecana dawka początkowa palopegteryparatydu wynosi 18 μg raz na dobę ze stopniowym 

dostosowaniem dawki o 3 μg co 7 dni. Lek stosowany jest w zakresie dawek od 6 do 60 μg na dobę. 
Podczas rozpoczynania leczenia produktem leczniczym Yorvipath® dawki hydroksylowanych pochodnych 

witaminy D lub suplementów wapnia powinny zostać dostosowane (zgodnie z ChPL Yorvipath®). 

 

Dostosowanie i podtrzymywanie dawki produktu leczniczego Yorvipath® 

Dawkę palopegteryparatydu można stopniowo zwiększać o 3 μg, jeżeli upłynęło co najmniej 7 dni od 

wcześniejszej zmiany dawki. Dawki nie można zwiększać częściej niż co 7 dni. Dawka 

palopegteryparatydu może być stopniowo zmniejszana o 3 μg nie częściej niż co 3 dni w przypadku 

wystąpienia hiperkalcemii.  
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Stężenie wapnia w surowicy musi być monitorowane w trakcie dostosowywania dawki. Stężenie wapnia 

w surowicy należy oznaczyć 7 dni po pierwszej dawce i przestrzegać prawidłowego dawkowania 

suplementu wapnia, hydroksylowanej pochodnej witaminy D i palopegteryparatydu zgodnie z 

informacjami przedstawionymi w ChPL Yorvipath®). Każda zmiana dawki palopegteryparatydu, 

suplementu wapnia lub hydroksylowanej pochodnej witaminy D wymaga oznaczenia stężenia wapnia w 

surowicy w okresie od 7 do 14 dni. Należy monitorować pacjentów pod kątem objawów klinicznych 

hipokalcemii lub hiperkalcemii. 

 
Dawka podtrzymująca powinna być dawką, która zapewnia stężenie wapnia w surowicy w 

zakresie prawidłowym bez potrzeby suplementacji hydroksylowaną pochodną witaminy D 

lub dawkami terapeutycznymi wapnia. 

 

U chorych można stosować suplementację wapniem i witaminą D w zakresie zalecanej suplementacji 

żywieniowej dla populacji ogólnej. 

Nie określono czasu trwania terapii, jednak z uwagi na fakt, że podawanie palopegteryparatydu stanowi 

formę terapii zastępczej parathormonem u pacjentów, u których występuje jego przewlekły niedobór 
lub brak, terapia powinna być kontynuowana bez ustalenia daty jej zakończenia (lub do czasu 

wystąpienia zdarzeń niepożądanych wymagających przerwania leczenia).  

 

Skuteczność i bezpieczeństwo stosowania palopegteryparatydu w leczeniu pacjentów z niedoczynnością 

przytarczyc  

 

Efektywność stosowania palopegteryparatydu jako terapii zastępczej oceniano w randomizowanym, 

zamaskowanym badaniu klinicznym III fazy (PaTHway), w którym brały udział osoby dorosłe z 

niedoczynnością przytarczyc. Pacjenci randomizowani byli w stosunku 3:1 do grupy otrzymującej 
palopegteryparatyd w dawce początkowej 18 µg/dobę lub placebo; w obu grupach w połączeniu z 

terapią konwencjonalną (preparat wapnia i hydroksylowana pochodna witaminy D). Dostosowywanie 

dawki leków było oparte o stężenie wapnia w surowicy, czas trwania badania wynosił 26 tygodni (czyli 

ponad 6 miesięcy). U 85% chorych choroba była wynikiem zabiegu w okolicy szyi. Należy podkreślić, że 

u 82% pacjentów włączonych do badania choroba nie była prawidłowo kontrolowana podczas 

stosowania terapii konwencjonalnej (tzn. chorzy wymagali wysokich dawek leków, występowały u nich 

poważne objawy choroby lub powikłania nerkowe). 

 
Wyniki badania o akronimie PaTHway [62] 

Główny złożony punkt końcowy był definiowany jako: odsetek pacjentów, którzy w 26. tygodniu 

osiągnęli stężenie wapnia w surowicy w zakresie prawidłowym (2,07-2,64 mmol/l lub 8,3-10,6 mg/dl), 
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4. KOMPARATORY - INTERWENCJE ALTERNATYWNE STOSOWANE W ANALIZOWANYM 

WSKAZANIU 

 

W trakcie podejmowania decyzji o wyborze alternatywnych sposobów postępowania terapeutycznego 

dla ocenianej technologii wnioskowanej - palopegteryparatydu, w postaci roztworu do wstrzykiwań 

(produkt leczniczy Yorvipath®) stosowanego jako terapia zastępcza parathormonem (PTH) wskazana do 

leczenia dorosłych pacjentów z przewlekłą niedoczynnością przytarczyc, u których kontrola choroby za 

pomocą terapii konwencjonalnej jest niewystarczająca, brano pod uwagę: polską praktykę kliniczną, 
zalecenia polskich i światowych grup ekspertów (wytyczne praktyki klinicznej), zarejestrowane 

wskazania oraz przeciwwskazania dla porównywanych opcji terapeutycznych, sposób ich podania, 

charakterystykę populacji docelowej, finansowanie produktów ze środków publicznych w Polsce, 

stanowiska Rady Konsultacyjnej, Rady Przejrzystości przy AOTMiT lub rekomendacje Prezesa AOTMiT 

w sprawie zasadności finansowania danego preparatu/schematu leczenia. Wybór komparatorów jest 

również zgodny z wymaganiami wynikającymi z wytycznych AOTMiT [66] i Rozporządzenia Ministra 

Zdrowia z 2023 roku [65], odnoszących się do zasad wyboru technologii opcjonalnych dla technologii 

wnioskowanej w analizowanym wskazaniu. 
 

4.1. WYBÓR POTENCJALNYCH KOMPARATORÓW (INTERWENCJI ALTERNATYWNYCH) 

STOSOWANYCH W ANALIZOWANYM WSKAZANIU 

 

Jako potencjalne komparatory dla palopegteryparatydu, stosowanego we wnioskowanym wskazaniu, 

rozważono wszystkie substancje czynne stosowane w leczeniu pacjentów z przewlekłą niewydolnością 

przytarczyc, wymienione w zidentyfikowanych wytycznych praktyki klinicznej oraz stosowane jako opcje 

terapeutyczne refundowane w Polsce. 

 
Wytyczne praktyki klinicznej w leczeniu pierwszej linii przewlekłej niewydolności przytarczyc 

rekomendują terapię konwencjonalną obejmującą [3], [4]-[6], [7], [8], [9]: 

• preparaty wapnia (preferowany jest węglan wapnia, cytrynian wapnia - wskazany u osób przewlekle 

leczonych inhibitorami pompy protonowej, a także u pacjentów z nietolerancją węglanu wapnia ze 

strony przewodu pokarmowego, opcjonalnie laktoglukonian wapnia), 

• hydroksylowane pochodne witaminy D (kalcytriol, opcjonalnie alfakalcydol). 

 

U niektórych pacjentów, terapia konwencjonalna może być uzupełniona stosowaniem diuretyków 

tiazydowych (u chorych z hiperkalciurią), leków wiążących fosforany (u chorych z hiperfosfatemią) lub 

preparatów magnezu. Witamina D3 (cholekalcyferol), powinna być stosowana u wszystkich pacjentów, 

zgodnie z aktualnymi rekomendacjami dla populacji osób zdrowych.  
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W wybranych przypadkach, u chorych rekomendowana jest terapia z wykorzystaniem rekombinowanego 

parathormonu: 

• rhPTH(1-84) - peptyd zbudowany z 84 reszt aminokwasowych,  

• rhPTH(1-34) - peptyd zbudowany z 34 reszt aminokwasowych (teryparatyd), który jest rzadko 

wymieniany w wytycznych praktyki klinicznej (por. rozdz. 2.8). 

Terapia PTH rekomendowana jest w przypadku: 

• niewystarczającej kontroli stężenia wapnia w surowicy, 

• konieczności stosowania dużych dawek wapnia (> 2 g/dobę)/ hydroksylowanej pochodnej witaminy 

D (>2 µg/dobę) do utrzymania kontroli stężenia wapnia w surowicy [4], [97], 

• hiperkalciurii, kamicy nerkowej, nefrokalcynozy, lub zmniejszonego klirensu kreatyniny/eGFR (> 60 

ml/min), 
• hiperfosfatemii > 6,5 mg/dl i/lub iloczynu wapniowo-fosforanowego > 55 mg2/dl2 (4,4 mmol2/l2), 

• zaburzeń czynności przewodu pokarmowego związanych ze złym wchłanianiem, 

• obniżonej jakości życia. 

 

Należy podkreślić, że terapia PTH jest stosowana wraz z terapią konwencjonalną, a jej stosowanie 

pozwala z czasem znacząco obniżyć dawki lub wręcz odstawić preparaty wapnia i hydroksylowanej 

pochodnej witaminy D.  

 

Na chwilę obecną (styczeń 2026), w Polsce we wskazaniu „niedoczynność przytarczyc” refundowany 

jest jedynie aktywny metabolit witaminy D (kalcytriol), z poziomem odpłatności 30% [41], dla którego 
szczegółowe wskazanie obejmuje chorych z hipokalcemią spowodowaną niedoczynnością przytarczyc  

(pooperacyjna, idiopatyczna i rzekoma niedoczynność przytarczyc). Doustne preparaty wapnia i 

magnezu dostępne są dla wszystkich pacjentów bez recepty [33].  

 

Rekombinowany PTH(1-84) posiadający zarejestrowane wskazanie do stosowania w przewlekłej 

niewydolności przytarczyc (produkt leczniczy Natpar®) nie był jak dotąd refundowany w Polsce u 

chorych z niedoczynnością przytarczyc, ponadto produkcja tego preparatu została zakończona w grudniu 

2024 [24], [86]. W związku z powyższym został on wykluczony z grona komparatorów.  

 

Drugi z rekombinowanych PTH - teryparatyd - PTH(1-34) jak dotąd zatwierdzony był jedynie do 

stosowania w leczeniu osteoporozy [26]. Z tego powodu lek ten zasadniczo nie jest wymieniany w 

wytycznych praktyki klinicznej jako opcja rekomendowana do stosowania we wnioskowanym wskazaniu. 

W 2023 roku preparat Forsteo® (tertyparatyd) uzyskał pozytywną rekomendację Prezesa AOTMiT 

odnośnie wydawania zgody na refundację w ramach importu docelowego w leczeniu niedoczynności 
przytarczyc [71], niemniej jednak rozpatrywane wskazanie [71], [87] dotyczyło osoby dorosłej z 
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pozabiegową, ciężką niedoczynnością przytarczyc, podczas gdy wnioskowane wskazanie dla produktu 

leczniczego Yorvipath® dotyczy osób z przewlekłą niedoczynnością przytarczyc, niezależnie od 

przyczyny, zatem jest jedynie częściowo zbieżne z analizowaną populacją dla teryperatydu. Ponadto z 

informacji przedstawionej w opracowaniu analitycznym AOTMiT [87] wynika, że zlecenie wpłynęło do 

agencji w przedmiotowym wskazaniu dla produktu leczniczego Forsteo®, gdyż zostało złożonych 5 

wniosków o refundację w ramach importu docelowego (poprzednie 4 były pozytywnie rozpatrzone, w 

latach 2020-2021 dla 1 pacjenta na łączną liczbę 21 ampułko-strzykawek). Oznacza to, że w 

momencie przeprowadzania oceny w 2023 roku, beneficjentem był zaledwie jeden pacjent. 
Podobnie, opinie eksperckie dotyczące szacunkowego wykorzystania leku Forsteo® 

wskazują, że lek mogą stosować tylko pojedynczy pacjenci w ramach importu docelowego, 

w przypadku którego konieczne jest składanie indywidulanych wniosków. 

 

Zatem stosowanie Forsteo® (teryparatyd) nie stanowi/nie stanowiło praktyki klinicznej u pacjentów we 

wskazaniu wnioskowanym dla produktu leczniczego Yorvipath®, a ponadto preparat ten nie jest 

refundowany w ramach wykazu leków refundowanych. 

 
W związku z powyższym, na chwilę obecną nie istnieje alternatywna dla palopegteryparatydu [PTH(1-

34) sprzężony z nośnikiem glikolu metoksypolietylenowego] terapia parathormonem, zatwierdzona do 

stosowania, dostępna i refundowana w Polsce. Z tego powodu, terapia innym  niż produkt leczniczy 

Yorvipath® analogiem parathormonu, została wykluczona z grona komparatorów dla interwencji 

wnioskowanej.  

 

Z grona komparatorów wykluczono również preparaty stanowiące jedynie uzupełnienie terapii 

konwencjonalnej, stosowane u wybranych pacjentów np. z towarzyszącą hiperkalciurią czy 

hiperfosfatemią do których należą: diuretyki tiazydowe, leki wiążące fosforany czy preparaty magnezu.  
 

Uwzględniając wytyczne kliniczne, należy podkreślić, że jedyną opcją terapeutyczną dla chorych z 

przewlekłą niewydolnością przytarczyc, którzy nie otrzymują terapii PTH, jest samo leczenie 

konwencjonalne z wykorzystaniem preparatów wapnia i hydroksylowanych pochodnych witaminy D, 

stanowiące standard opieki pacjentów w analizowanym wskazaniu [3], [4]-[6], [7], [8], [9]. Dodanie do 

terapii konwencjonalnej rhPTH pozwala na lepszą kontrolę choroby, zmniejszenie ryzyka powikłań i 

obniżenie dawek preparatów stosowanych w ramach terapii konwencjonalnej, a w wielu przypadkach 

ich odstawienie. Ponieważ jednak terapia PTH rozpoczynana jest jako dodana do standardu opieki 
(terapii konwencjonalnej), najbardziej wskazanym komparatorem dla palopegteryparatydu w 

analizowanym wskazaniu jest brak aktywnego leczenia (stosowanie placebo) dodane do leczenia 
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• wartość iloczynu wapniowo-fosforanowego, 

• wartość wskaźnika przesączania kłębuszkowego,  

• odsetek pacjentów, u których rozpoznano kamicę nerkową/ nefrokalcynozę, 

• wydalanie wapnia w moczu, 

• ocena gęstości mineralnej kości, 

• stężenie markerów obrotu kostnego, 

b) ocena jakości życia warunkowanej stanem zdrowia, w oparciu o kwestionariusz SF-36 oraz ocena 

skali doświadczeń pacjenta z niedoczynnością przytarczyc w oparciu o kwestionariusz HPES, 

c) w zakresie bezpieczeństwa - ryzyko: 

• rezygnacji z udziału w badaniu z powodu wystąpienia działań/zdarzeń niepożądanych, 

• wystąpienia działań/zdarzeń niepożądanych: ogółem, ciężkich (ang. serious), poważnych (ang. 

severe), 

• wystąpienia poszczególnych działań/zdarzeń niepożądanych, 

• zmiany dawkowania z powodu zdarzeń/działań niepożądanych, 

• wystąpienia zgonu. 

 

Oceniono, że przedstawione powyżej efekty kliniczne (zarówno w zakresie skuteczności klinicznej, 

jak i profilu bezpieczeństwa oraz jakości życia) są w sposób jednoznaczny związane z ocenianą 

jednostką chorobową i jej przebiegiem oraz odzwierciedlają medycznie istotne aspekty problemu 

zdrowotnego, jak również pozwolą na ocenę efektywności klinicznej analizowanej interwencji. Pomimo 
iż wiele z powyższych punktów końcowych stanowi drugorzędowe punkty końcowe - między innymi 

parametry biochemiczne, to są one uważane za mające istotne znaczenie kliniczne w analizowanej 

jednostce chorobowej [88]. 
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9. ANEKS 

 
9.1. PROBLEM ZDROWOTNY 

 
9.1.1. OBJAWY I PRZEBIEG PRZEWLEKŁEJ NIEDOCZYNNOŚCI PRZYTARCZYC  

 
Główne objawy choroby wynikają z hipokalcemii i należą do nich: parestezje, które objawiają się 

pieczeniem, kłuciem, mrowieniem, napady tężyczkowe, tężyczka utajona lub równoważniki tężyczki. 

Jednym z możliwych objawów hipokalcemii u pacjentów z przewlekłą niewydolnością przytarczyc jest 

napad tężyczkowy, który charakteryzuje się niekontrolowanymi skurczami mięśni, wywołanymi 

nadmierną pobudliwością nerwowo-mięśniową wynikającą m. in. z niedoborów wapnia. Pierwszym 

objawem tężyczki jest uczucie mrowienia, odczuwane głównie w opuszkach palców rąk i wokół ust. 

Później pojawiają się bolesne skurcze mięśniowe, rozpoczynające się od rąk i definiowane jako tzw. ręka 
położnika, czyli maksymalne zgięcie wszystkich stawów 4. i 5. palca, przy jednoczesnym wyproście 

kciuka, palca wskazującego i środkowego. Kolejno skurcze obejmują przedramiona, ramiona i twarz (z 

zaangażowaniem mięśni powiek i ust - usta karpia) oraz klatkę piersiową i kończyny dolne (ustawienie 

końsko-szpotawe). W tężyczce utajonej objawy są praktycznie niewidoczne, a można ją rozpoznać po 3 

symptomach: objawie Chvostka (skurcz mięśni twarzy po uderzeniu młoteczkiem w nerw twarzowy ~2 

cm do przodu od płatka ucha tuż poniżej wyrostka jarzmowego), objawie Trousseau („ręka położnika” 

po uciśnięciu ramienia przez 3 min mankietem sfigmomanometru napompowanym do 20 mmHg powyżej 

ciśnienia skurczowego) oraz wywołaniu napadu tężyczkowego przez hiperwentylację, powodującą 
zasadowicę (wzrost pH krwi). Do równoważników tężyczki zaliczane są natomiast skurcz mięśni krtani 

lub oskrzeli, skurcz powiek, światłowstręt i podwójne widzenie, skurcz tętnic wieńcowych, brzusznych 

(wywołujący ból brzucha), obwodowych (rzekomy objaw Raynauda) lub mózgowych (manifestujący się 

napadem migreny lub chwilową utratą świadomości) [10].  

 

Należy podkreślić, że ostra hipokalcemia może pojawić się bezpośrednio po zabiegu operacyjnym w 

obrębie przedniej części szyi, a jej objawem jest zwykle napad tężyczkowy, który może stanowić 

zagrożenie życia. Jednak objawy kliniczne hipokalcemii są w większym stopniu zależne od szybkości 

obniżania wapnia w surowicy niż od jego bezwzględnego stężenia. W związku z tym, napad tężyczkowy 
może wystąpić w wyniku nawet niewielkiego spadku poziomu wapnia po operacji, który następuje 

szybko, podczas gdy dużo niższe stężenia wapnia u pacjentów z przewlekłą niedoczynnością przytarczyc 

mogą nie dawać objawów klinicznych w postaci tężyczki [3]. 

 

Przewlekła hipokalcemia prowadzi często do mniej specyficznych objawów, do których zaliczane są 

zaburzenia przewodnictwa nerwowo-mięśniowego - parestezje, skurcze miokloniczne pojedynczych 
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grup mięśni. Brak równowagi dwuwartościowych kationów może też prowadzić do mgły mózgowej czy 

wydłużenia odcinka QT w zapisie elektrokardiogramu. Nieleczona hipokalcemia i hiperfosfatemia, 

utrzymujące się przez długi okres czasu mogą prowadzić do zwapnień tkanek miękkich (w jądrach 

podstawnych mózgu, w nerkach, ale również w stawach, skórze naczyniach krwionośnych i narządzie 

wzroku) [3], [4], [14], [15].  

 

Przewlekła hipokalcemia może prowadzić do zaburzeń neurologicznych (pląsawica, parkinsonizm, 

spastyczne porażenie poprzeczne) i psychicznych (takich jak upośledzenie funkcji poznawczych, 
depresja, nerwica, psychozy). Mogą również występować zmiany w tkankach pochodzenia 

ektodermalnego takie jak: zaćma warstwowa, sucha, szorstka sucha, łamliwość włosów, bruzdkowanie 

poprzeczne, bielactwo lub rozwarstwienie paznokci, ubytki szkliwa zębów [10]. 

 

Powikłania nerkowe i kostne  

Ponieważ głównymi narządami docelowymi, które ulegają regulacji przez parathormon są nerki i kości, 

to właśnie ich w pierwszej kolejności dotykają konsekwencje niedoczynności przytarczyc.  

 
U chorych występują objawy nerkowe, prowadzące do odkładania wapnia w nerkach w postaci złogów 

w układach kielichowo-miedniczkowych lub w miąższu nerek jako nefrokalcynoza, co z czasem prowadzi 

do upośledzenia funkcji nerek. U chorych z niedoczynnością przytarczyc częstość przewlekłej choroby 

nerek (ang. chronic kidney disease; CKD) wynosi od 2,5% do 41%, w zależności od metodologii badania 

i definicji CKD. Do czynników ryzyka wystąpienia przewlekłej choroby nerek w przebiegu niedoczynności 

przytarczyc należą: dłuższy czas choroby, wyższy średni iloczyn wapniowo-fosforanowy (2,80 mmol2/l2) 

i większa częstość epizodów hiperkalcemii [28]. U pacjentów z samoistną niedoczynnością przytarczyc 

obserwowano większe ryzyko wystąpienia przewlekłej choroby nerek w stadium 4. i 5. w porównaniu z 

grupą kontrolną [3], [4], [29].  
 

Przewlekła niewydolność przytarczyc jest związana z wartościami gęstości mineralnej kości (ang. bone 
mineral density; BMD) powyżej średniej dla odpowiadających płcią, wiekiem i wartością BMI (ang. body 
mass index; wskaźnik masy ciała) osób zdrowych. Obserwowane są zaburzenia zarówno w obszarze 

kości zbitej jak i gąbczastej, biopsje kości wskazują na zwiększenie grubości kości zbitej i objętości kości 

gąbczastej. Zmniejszona jest przebudowa kości, co wynika z niedoborów parathormonu, a każdy cykl 

przebudowy jest związany z dodatnim bilansem kostnym. Pomimo osłabionego remodelingu kości, nie 

istnieją jednoznaczne dowody na zwiększenie ryzyka złamań u pacjentów z przewlekłą niewydolnością 
przytarczyc [3], [4]. Wykazano, że wskaźnik wytrzymałości materiału kostnego oceniany z 

wykorzystaniem mikroindentacji był niższy w analizowanej populacji w porównaniu z grupą kontrolną i 

uległ poprawie w wyniku terapii rekombinowanym parathormonem [rhPTH(1-84)] [30]. 
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Powikłania sercowo-naczyniowe 

Hipokalcemia może prowadzić do nieprawidłowości elektrokardiograficznych, w tym wydłużenia 

skorygowanego odstępu QT (ang. corrected QT interval; QTc). W rzadkich przypadkach obserwowana 

jest kardiomiopatia i zastoinowa niewydolność serca. U pacjentów z niechirurgiczną niewydolnością 

przytarczyc raportowano zwiększone ryzyko schorzeń sercowo-naczyniowych, choroby niedokrwiennej 

serca, arytmii sercowych i udaru. Zwiększone ryzyko schorzeń sercowo-naczyniowych w przebiegu 

przewlekłej niewydolności przytarczyc było związane z niższym ważonym w czasie stężeniem wapnia 

zjonizowanego w surowicy, zwiększoną liczbą epizodów hiperkalcemii i dłuższym czasem trwania 
choroby [28]. Nadrzędną rolę w wywoływaniu powikłań sercowo-naczyniowych przypisuje się 

hipokalcemii, jednak potencjalny wpływ może mieć również utrata wpływu PTH na mięśnie gładkie 

tętnic, komórki śródbłonka, kardiomiocyty i układ przewodzący serca [4].  

 

Zaćma 

Zaćma w przebiegu niewydolności przytarczyc występuje 2 do 4 razy częściej niż w populacji ogólnej, a 

czynnikami jej wystąpienia jest niechirurgiczna etiologia schorzenia i dłuższy czas trwania choroby. 

Najprawdopodobniej jest wynikiem zmian w składzie elektrolitów w ciele szklistym, a chirurgiczna 
interwencja może być wymagana u chorych już w wieku 35 lat [4]. 

 

Zwapnienia jąder podstawnych 

Pomimo, iż zwapnienia jąder podstawnych nie są zaliczane do najczęstszych powikłań w analizowanej 

populacji, szacuje się, że mediana częstości ich występowania może wynosić 28%, podczas gdy średnie 

rozpowszechnienie w populacji ogólnej wynosi około 12%. Częściej dotyczy pacjentów z samoistną niż 

pozabiegową postacią choroby. Konsekwencje obserwowanych zwapnień nie zostały dotychczas 

poznane [4]. 

 
Schorzenia neurologiczne 

Przewlekła niedoczynność przytarczyc wiąże się również ze zwiększonym ryzykiem zaburzeń lękowych, 

depresji i choroby afektywnej dwubiegunowej. Objawy nerwowo-mięśniowe niewydolności przytarczyc 

występują u 40-60% chorych i obejmują drgawki, napady tężyczkowe i sztywność mięśni. Drgawki są 

częste u młodych osób, głównie z chorobą o etiologii samoistnej. Zaburzenia przewodnictwa nerwowo-

mięśniowego są wynikiem hipokalcemii, która obniża próg depolaryzacji błony komórkowej, co zwiększa 

pobudliwość neuronów [3], [4]. 

 
Infekcje  

Przewlekłej niewydolności przytarczyc towarzyszy również podwyższone ryzyko infekcji, szczególnie 

zakażeń układu moczowego i układu oddechowego. Czynniki ryzyka stanowią: dłuższy czas trwania 
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• oznaczenie stężenia magnezu w surowicy, 

• oznaczenie poziomu aminotransferazy alaninowej, 

• oznaczenie poziomu aminotransferazy asparaginianowej, 

• oznaczenie wskaźnika filtracji kłębuszkowej, 

• w przypadku pacjentek w wieku rozrodczym negatywny wynik testu ciążowego lub oświadczenie o 

niebyciu w ciąży, 

• ocena nerkowej retencji fosforanu, 

• ocena hiperkalciurii, 

• ultrasonografia jamy brzusznej. 

 
9.1.3. OCENA WYNIKÓW LECZENIA I MONITOROWANIE CHORYCH W TRAKCIE TERAPII 

 

Podstawową metodą oceny wyników leczenia jest oznaczenie stężenia wapnia zjonizowanego w 

surowicy lub skorygowanego względem stężenia albuminy, które decyduje o dostosowaniu dawki 

stosowanych leków. Podczas ustalania dawkowania wapnia i kalcytriolu zalecane jest przeprowadzanie 

oznaczeń raz w tygodniu lub nawet częściej, aż do ustabilizowania tego parametru. Preparaty wapnia 

powinny być podawane w kilku dawkach dziennych, aby utrzymać jego stabilny poziom w ciągu doby. 

Należy również pamiętać, że na wahania stężenia wapnia w surowicy wpływają liczne czynniki takie jak: 

zaburzenia żołądkowo-jelitowe, infekcje, stres czy wysiłek fizyczny [3], [16].  
 

Po ustaleniu schematu dawkowania leków, u dobrze ustabilizowanych pacjentów ocena parametrów 

biochemicznych (stężenie w surowicy: wapnia, potasu, magnezu, fosforanów, albuminy, kreatyniny) 

może być wykonywana raz lub dwa razy w roku. Zwykle jednak zaleca się przeprowadzenie powyższych 

oznaczeń co 3 do 6 miesięcy [3], [16].  

 

Monitorowanie czynności nerek obejmuje ocenę wydalania wapnia i kreatyniny w dobowej zbiórce 

moczu wraz z wyznaczeniem klirensu kreatyniny. Oznaczenia te powinny być wykonywane w odstępach 
tygodniowych do miesięcznych podczas dostosowywania dawki i raz w roku lub zgodnie ze wskazaniami 

klinicznymi po osiągnięciu stabilnej dawki, z uwagi na możliwość wystąpienia hiperkalciurii. U pacjentów 

z kamicą nerkową lub nefrokalcynozą w wywiadzie zalecane są badania obrazowe nerek (ultrasonografia 

lub tomografia komputerowa) przeprowadzane kontrolnie co 3-5 lat lub w przypadku wystąpienia 

dolegliwości bólowych lub dyzurycznych [3], [16].  

 

W ramach badań kontrolnych zalecane są również badania okulistyczne w kierunku zaćmy korowej, 

przeprowadzane raz na rok/ 2 lata oraz zawsze w przypadku niewyraźnego widzenia lub nadwrażliwości 
na światło [3], [16]. 



Yorvipath® (palopegteryparatyd) jako terapia zastępcza parathormonem (PTH) wskazana do leczenia dorosłych 
pacjentów z niedoczynnością przytarczyc, u których kontrola choroby za pomocą terapii konwencjonalnej jest 
niewystarczająca. Analiza Problemu Decyzyjnego (APD)  
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Zalecane jest również obrazowanie ośrodkowego układu nerwowego (w kierunku zwapnienia jąder 

podstawnych i innych miejsc zwapnień ektopowych w ośrodkowym układzie nerwowym), nie jest jednak 

jasne czy zwapnienia te wymagają regularnego monitorowania [3], [16]. 

 

U pacjentów z niedoczynnością przytarczyc obserwowana jest zwykle zwiększona gęstość mineralna 

kości i zaburzenia mikrostruktury kości. W związku z tym wskazane jest przeprowadzanie badań 

densytometrycznych co 2 lata [3], [16]. 

 
9.1.4. WYTYCZNE PRAKTYKI KLINICZNEJ (ang. practice guidelines) 

 

W tabeli poniżej omówiono najnowsze wytyczne praktyki klinicznej w Polsce (najnowsze dostępne) i na 

świecie dotyczące leczenia przewlekłej niewydolności przytarczyc (opublikowane w ciągu ostatnich 8 

lat). 














































