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RESUMEN ABSTRACT

Fundamento: En el caso de las enfermedades raras existen difi-
cultades para utilizar herramientas como los registros de enfermeda-
des. El objetivo de este trabajo es describir la situacién de los regis-
tros sobre enfermedades raras en Espafia.

Disease Registries
in the Epidemiological
Researching of Rare

Métodos: Se utiliza la informacién proporcionada por dos direc- Diseases in Spain

torios de registros sanitarios espafioles elaborados por la Agencia
Espafiola de Evaluacion de Tecnologias Sanitarias, realizando un

estudio descriptivo transversal. Los registros identificados en estos
directorios se han clasificado como: 1) «Especificos de enfermeda-
des raras», 2) «No especificos pero con informacién de enfermeda-
des raras», y 3) «No informativos sobre enfermedades raras».

Resultados:En el directorio del afio 2000 aparecian 82 registros,
de los que el 15,8% se clasificaron en el grupo 1, mientras que en la
revision de 2005 se identificaron 107 registros, 16,8% en el grupo 1.
Las principales areas tematicas de los registros sanitarios del grupo
fueron el cancer, la mortalidad, la psiquiatria y la nefrologia. En los
directorios no se ha hallado ninguin registro genérico de enfermeda-
des raras.
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Background: The use of tools such as disease registries poses a
problem in the case of rare diseases. This study is aimed at descri-
bing the current situation concerning rare disease registries in
Spain.

Methods: The information provided by two Spanish health
registries directories prepared by the Spanish Health Assessment
Technologies Agencies are employed, a descriptive cross-sectional

2 study being conducted. The registries identified in these directories

has been classified as: 1) «Specific rare diseases» 2) «Unspecific but
with information on rare disease» and 3) «Non-informative regar-
ding rare diseases».

Results: The 2000 directory listed 82 registries, 15.8% of which
were classified under Group 1, whilst a total of 107 registries, 16.8%
in Group 1, were identified in the 2005 review. The main health
registries in Group 2, by topic, were: cancer, mortality, psychiatry
and nephrology. No general rare disease registries were found in the
directories.
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Conclusiones:Aunque escasos, existen registros sanitarios en Conclusions:Although few in numbethealth registries do exist
Espafia con informacién sobre enfermedades raras. Se han-identifi in Spain including information on rare diseases. Areas have been
cado areas tematicas con carencias de registros y también registros oidentified by topic lacking registries and also information systems or
sistemas de informacién no identificados en las fuentes utilizadas. Es registries unidentified in the sources used. Continuifaytefmust
necesario continuar los esfuerzos por mejorar la informacién-dispo  be made to improve the information available on rare diseases.
nible sobre las enfermedades raras.

Key words: Rare diseases. Registries. Diseases registries. Pre

Palabras clave:Enfermedades raras. Sistemas de registros. Pre  valence. Information Systems.
valencia. Sistemas de informacion.

INTRODUCCION todos los casos de una enfermedad particu
lar, 0 a otras condiciones relevantes de salud,
Se consideran Enfermedades Raras (ER),en una poblacion definida, de tal manera
incluidas las de origen genético, aquellas con que, los casos puedan ser relacionados con la
peligro de muerte o de discapacidad crénica poblacion de ba&eLos registros definidos
(dependencia permanente del sistema socio-asi se consideran poblacionales, mientras
sanitario), con problemas afiadidos en cuantoque se denominan hospitalarios o clinicos,
a la dificultad diagnéstica (escasa investiga cuando se restringen al &mbito de uno o
cién etiol6gica y/o terapéutica) y cuya preva varios hospitales o sistemas de atencién cli
lencia es menor de 5 casos por 10.000-habi nica. En los registros de enfermedades de
tantes en la Comunidad. Esta definicion de base poblacional la informacién procede de
ER, usada en la Unién Europgss de natura  todos aquellos centros, publicos y privados,
leza epidemioldgica y el limite de frecuencia en los que se diagnostican y/o tratan los
para la inclusion bajo esta denominacién es pacientes con una determinada enfermedad.
arbitrario, de modo que en los EE.UU. esta Su principal ventaja es la de disponer de un
fijlado en 7 por 10.000 habitantes y en Japén denominador poblacional, lo queermite
en 4 por 10.000 habitantes. No se han eonta calcular la incidencia de la enfermedad en su
bilizado exhaustivamente todas las ER, pero ambitd. Si, ademas, se realiza seguimiento
las listas mas extensas son las facilitadas porde los casos, también se podra calcular la
la NORD (National Oganization for Rag prevalencia y/o supervivencia. Por tanto,
Disorderg?, Orphanety por la Oficina de  una de sus aportaciones basicas es la de pro
Enfermedades Raras de los NINational porcionar una vision de la magnitud de la
Institutes of Healf}4, que recogen entre 3.000 enfermedad en el area geografica que-abar
y 6.000 enfermedades de etiologias, caracte carf. Esta vision global constituye una €xi
risticas y terapéuticas diversas, que puedengencia para el control de los sesgos de selec
manifestarse tanto en la infancia como en la cién en la realizacion de estudios epidemio
edad adulta. La mayoria de ellas han sido légicos.
poco estudiadas y su escaso conocimiento o o _
hace que el diagnéstico se retrase en muchas En contraposicion, el ambito de los regis
ocasiones, o incluso, que algunas nunca seariros hospitalarios se refiere a la propia sti

diagnosticadas, dificultando la adopcién de tucion, y la informacion esta limitada a los
medidas preventivas o terapéutfcas casos atendidos en la misma, siendo su utili

dad fundamentalmente clinfcé&En ocasie
Todo ello representa una dificultad afiadi nes, los registros hospitalarios pueden estruc
da para utilizar las herramientas usadas-habi turarse como una red, en torno a un determi
tualmente en informacion sanitaria. Una de nado problema de salud, con la participacion
estas herramientas son los registros de enfer de diferentes hospitales que utilizan métodos
medades. de trabajo comunes. En esta situacion, los
casos no se podran considerar representati
En Epidemiologia se aplica el término vos de una poblacion, al carecer de un deno
Registo al fichero de datos concernientes a minador poblacional.
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Por otro lado, en los centros asistenciales, MATERIAL Y METODOS
tanto de Atencion Primaria como de Espe _ ) o
cializada, pueden existir bases de datos-clini  S€ ha realizado un estudio descriptivo
cas, relacionadas con alguna enfermedad,transversal, a partir de los dos directorios de
basadas en el interés de algunos profesiona 'egistros sanitarios elaborados, en los afios
les, lo que hay que diferenciar claramente de 2000y 2005, por la Agenma.Espanfla de-Eva
un Registro Hospitalario. En ocasiones, se 'Uacion de €cnologias Sanitari#is“. Estos
puede establecer un sistema de notificacién diréctorios son la Unica base estandar y homo
en relacién con un determinado problema de 9€N€a existente en Espana, hasta la fecha, que

salud, que se centraliza, constituyendo un permita valorar la existencia de registros-sani
Registro Central, de gran utilidad, especial tarios, en el ambito de las enfermedades raras.

mente en el ambito de las enfermedades
poco comunes, por tratarse de datos recogi
dos con normas homogéneas en torno a un

En ambos directorios se ha utilizado como
definicion de Registro Sanitario la siguiente:
o MO auna archivo de datos sistematico, continuado y
enfermedad especifica, lo que facilitara la yocyperable de manera eficiente relativo a
identificacion de Ca}sos',,habltualme'nte-dls' elementos de importancia para la salud, en
persos, para la realizacion de estudios multi ;45 poblacion definida, de modo que los ele

A i 0,11 . k
céntricos®™. mentos registrados puedan relacionarse con

5 una poblacion base».
En el afio 2003, dentro de la convoeato

ria del Ministerio de Sanidad y Consumo | os registros o dispositivos de informa
de Redes @maticas de Investigacion Goo  cjén identificados en estos directorios se han
perativa, se cred la Red Epidemioldgica de clasificado como: 1) «Especificos de ER»,
Investigacion sobre Enfermedades Raras en funcién de gue en su denominacion, obje
(REpIER)?en la que participan 100 inves  tivo o contenidos hagan referencia a una ER
tigadores (epidemiologos, clinicos, farma segun la definicion de ER de la Unién Euro
cologos, bidlogos, inmundlogos y genetis pea; 2) «No especificos pero con informa
tas) de 16 instituciones de salud publica y cién de ER», incluyendo aquellos que no
hospitales. Uno de los objetivos de entren dentro de la categoria anterior pero
REpPIER es generar un sistema de informa que en funcién de su denominacion, objetivo
cion epidemiolégico y de servicios sanita 0 contenidos se presuponga, en base a otra
rios sobre enfermedades raras, y una de lasnformacion (publicaciones, etc), que pue
actividades que se plantea es revisar ka uti den contener informacion sobre alguna ER;
lidad de los registros en este ambito para Y 3) «No informativos sobre ER».

tratar de dar respuesta a preguntas tales L

como ¢Es posible utilizar la metodologia = ESta clasificacion es excluyente, de tal
de los Registros en el estudio e investiga forma que un registro sanitario no puede cla

cién epidemiolégica de las enfermedades sificarse dentro de varias categorias. La cla
raras? sificacion atendiendo a los criterios mencio

nados, ha sido efectuada por dos observado

El objetivo de este trabajo es describir la €S, ¥ €n el Unico caso en que no ha habido
situacion de los dispositivos de informa @acuerdo, se harequerido la opinion de un ter
cién sobre Enfermedades Raras en Espafiac€r observador
a partir de dos directorios de registros sani
tarios espafioles elaborados por la Agencia RESULTADOS
Espafola de Evaluacién dednologias
Sanitarias (AETS), clasificandolos segin  En el directorio de la AETS del afio 2000
tematica. aparecian 82 registros, de los que 13 (15,8%)
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podian considerarse Especificos de ER, o bien no se pudo obtener informacion sufi
mientras que en la revision publicada en ciente para su descripcion. Entre ellos se
2005 se identificaron 107 registros, de los encontraban cuatro que pueden considerarse
que 18 (16,8%) eran especificos de ER especificos de ER (de hecho, uno de ellos se
(Tabla 1). incluyé posteriormente en el directorio del
2005): 1) Encuesta sobre Discapacidades,
Tal como se especifica en el mencionado Deficiencias y Minusvalias del INE, 2) Pro
trabajo, no se incluyeron, en el directorio de grama de Diagndstico Neonatal Precoz de
registros sanitarios del afio 2000, 56 siste Metabolopatias. DirGral. Salud Publica
mas de informacion sanitaria relevantes que (Ministerio de Sanidad y Consumo). Soc.
0 bien no cumplian los criterios de inclusion, Esp. Bioquimica Clinica y Patologia Mele

Tabla 1

Fuentes, dispositivos oagistros sanitarios espafioles especificos de ER

Registro Sanitario Directorio Directorio
2000 2005
Registro Nacional de Tumores Cardiacos. X X
Registro Estatal de Lepra. X X
Registro Nacional de la Enfermedad de Creutzfeldt-Jakob. X X
Sistema de Vigilancia de Paralisis Flaccida Aguda en menores de 15 afios. X X
Censo de Pacientes del Ambito Insalud con Patologia de la Hormona del X X
Crecimiento.
Estudio Colaborativo Espailol de Malformaciones Congénitas. X
Registro de Anomalias Congénitas de la Comunidad Auténoma del Pais Vasco X X
(RACAV).
Registro de Defectos Congénitos de la Ciudad de Barcelona. X X
Registro de Defectos Congénitos del Principado de Asturias. X X
Registro de Defectos Congénitos del Vallés. X X
Registro de Mortalidad/Morbilidad de Pacientes del Sindrome del Aceite Toxico. X X
Censo de Pacientes del Insalud con Esclerosis Multiple en Tratamiento con X X
Interferon Beta (1B).
Base de datos del Geltamo (Grupo Espaiiol de Linfomas / Trasplante Autélogo de X X
Médula Osea).
Registro de Glomerulonefritis X
Registro Nacional de Enfermedades Reumaticas Infantiles X
Registro Espafiol de Inmunodeficiencias Primarias (REDIP). X
Registro Espafiol de Trasplante en Mieloma Miltiple. X
Registro de Pacientes con Esclerosis Miltiple de Catalufia. X
Registro Espafiol de Pacientes con déficit de alfa-1-antitripsina. X
Total 15 19
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Tabla 2

Dispositivos o egistros "No especificos de ER percon informaciéon de ER", agrupados por categorias tematicas

Tematica 2000 2005
Cancer 17 17
Psiquiatria 9 8
Cardiologia 4 3
Nefrologia 6 11
Ginecologia y Obstetricia 1 1
Digestivo 1 0
Mortalidad 1 18
General/Otros 1 1
Total 38 58

cular, 3) Registro de Esclerosis Mdltiple de En los directorios de los afios 2000 y 2005
Catalufia / Fund. Invest. de la Esclerosis se identificaron 29 (35%) y 30 (28%) regis
Mdltiple, y 4) Registro de Metabolopatias tros, respectivamente, no informativos sobre
del Pais ¥sco / Consejeria de Sanidad ER.

Gobierno \Asco». ) ) » -
Segun la informacion facilitada por la

Dentro de los 82 registros identificados en AETS, todos los registros sanitarios censi
el afio 2000 se encuentran ademas un total dederados como «Especificos de ER» incluyen
40 (48,7%) registros clasificados como «no una referencia poblacional, y la procedencia
especificos de ER pero con informacién de de sus datos es de mas de una institucion o
ER». Igualmente, entre los 107 registros Servicio clinico, aunque en mas de un caso se
sanitarios identificados en el afio 2005, 59 trata de registros hospitalarios multicéntri
(55,1%) se clasificaron como «no especifi C0S NO poblacionales.
cos de ER pero con informacion de ER»

(Tabla 2). En esta categoria se han incluido DISCUSION

los registros de tumores infantiles, pues,

aunque gran parte de los canceres en nifios Los directorios de registros sanitarios son

son raros no todos lo son. una herramienta de extraordinaria utilidad
para hacer mas accesible la informacién

Las principales areas tematicas de los sobre problemas de salud especificos, parti
registros sanitarios «no especificos de ER, cularmente en los que, como es el caso de las
pero con informacion de ER» fueron el €an  ER, su baja frecuencia condiciona la disper
cer, la mortalidad, la psiquiatria y la nefrelo  sién de la informacion y dificulta su coneci
gia. miento.
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Busquedas genéricas de registros o dispo blecen para el estudio de enfermedades que,
sitivos de informacion como han sido las como es el caso de los tumores, las enferme
realizadas por la AETS muestran que,-aun dades renales o los defectos congénitos, aun
que escasos, existen registros sanitarios conque pueden presentar diferencias entre si en
informacion sobre ER, si bien, so6lo el 17- cuanto a su historia natural, tratamiento o
18% del total de los registros sanitarios iden prondstico, también tienen una referencia
tificados pueden ser calificados como espe comun. Esto permite que se puedan estable
cificos de ER. cer objetivos comunes para todos ellos y que
al menos existan una serie de variables nucle
ares sobre las que se construye una base
comun de registro. Entre las conclusiones
obtenidas en un inventario de registros reali
zado en el Reino Uniddse sefiala que los
registros genéricos deben establecerse, y
financiarse, sélo si son imprescindibles, es
decir si no existe otro medio para alcanzar los

: i objetivos planteados. En el caso de las ER es
pueden ser considerados registros de pobla

o > preciso considerar los problemas de un regis
cion, de acuerdo a las definiciones planteadasy, genérico de ER para lograr la exhaustivi

anteriormente, sino bases de datos estableci j5 " necesaria en un marco poblacional. En
das con una finalidad clinica en un ambito ggte sentido, existen dificultades para ladoca
reducido a un servicio hospitalario, sin |izacign e identificacién de los casos en las
embago, en algln caso se trataba de regis cqrrespondientes fuentes de informacion,
tros multicéntricos con base en equipos hos que basicamente son debidas a los problemas
pitalarios, sin cumplir con las exigencias de que plantea el diagnéstico de ER y a la dis
exhaustividad de un registro con referencia persi6n de los enfermos en mdltiples centros
_poblacional. Este es un aspecto sumamentepab”COS y privados, lo que teéricamente
importante en el estudio de las ER, dado quencrementaria los recursos necesarios para su
el ,Ilmltado namero de casos dificulta tam gestion. Sin embgo, el reducido nimero de
bién su utilidad en el ambito de la salud 5505 de cada una de estas enfermedades, y la
publica ya que pueden incurrirse en se¥gos  eyistencia de asociaciones de enfermos, gran

La consideracion previa, no implica un parte o~le ellas agrupadas en la Federacion
cuestionamiento de la utilidad y calidad de las Espanolla de Enfermedades Raras
bases de datos clinicas, las cuales, siemprd "FEDERF?, actuarian como elementos favo
que cuenten con objetivos claros, sean-capa 'aPIes para la creacion de un registro. Pero
ces de recoger sistematicamente y con €onti como_factor esenc_lal para la valora}cmn de la
nuidad datos bien definidBs pueden tener ~ Créacion de unregistro de ER habria que con
utilidad por su potencial aplicacién para la Siderar cual podria ser su aportacion para el
investigacion, evaluacion asistencial y la-ges MeIor conocimiento de la magnitud de cada
tién de recursdd Por otro lado la sistemati ~ Una de estas enfermedades, su distribucion
zacion de estas bases de datos permitira reali €SPacial, los problemas que plantea su-diag

zar una evaluacion de manera estandari2ada NOStICO y atencion sociosanitaria y en que
y como consecuencia una seleccion de |asmed|da este conocimiento redundaria en la

mismas basada en criterios de calidad. mejor calidad de vida de este heterogéneo
grupo de enfermos y sus familias. En este
En los directorios utilizados no se ha halla sentido la pauta de funcionamiento y desa
do ningun registro genérico de ER y esto rrollo de los registros genéricos de ER la
plantea la cuestion de si deberia existir tal marcaran actuaciones emprendidas reciente
registro. Generalmente los registros se-esta mente en algunos paises europeos, como el

Uno de los objetivos de trabajo planteados
en el seno de REpIER, fue la creacién de la
denominada BADER (Base de Datos de
Registros de ER). La busqueda de recursos
especificos sobre ER dio como resultado la
identificacion de diferentes tipos de recursos
de informacién. En unos casos se trataba de,
fuentes o dispositivos de informacion que no
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Registro Nacional de ER italiatfpo comola  do negativo, la potencial utilizacion de la
creacion del Sistema de Informacién de ER informacion recogida en los mismos.

de Extremadurd, éste Gltimo sugido en
2004 a iniciativa del nodo extremefio de
REpIER. Més recientemente, se ha produci
do la inscripcién en la Agencia de Proteccion
de Datog“ del registro de enfermedades
raras y banco de tejidos, por parte del nodo de
la red REpIER del Instituto de Salud Carlos
lll. Este registro comenzara a estandarizar
sus trabajos tomando como base el esfuerzo
desarrollado en la red REpIER vy utilizando
tecnologia que permita un seguimiento a tra
vés de Internet. Un ejemplo de intercambio
de informacién ha sido implantado por la
propia base de datos Orphanétnde los
pacientes declaran su enfermedad volunta
riamente a través de Internet.

Es necesario, asimismo, tener en cuenta
gue, entre las limitaciones del trabajo efectua
do se cuentan la de que los directorios eran
generales y no dirigidos de manera concreta a
las ER por lo que pueden haberse producido
carencias en la identificacion. En este sentido,
otras busquedas bibliograficas especificas
para ER, complementarias a este trabajo, han
puesto de manifiesto registros o sistemas de
informacién no identificados en las fuentes
utilizadag®?"y falta de inclusién o desapari
ciones en alguno de los directorios de algun
registro o dispositivo de informacién en acti
vo?82%o que evidencia la necesidad de seguir
actualizando estos directoriosgn el caso
concreto de las ER, de manera especifica.

Alos requisitos necesarios a tener en euen » o
ta en cualquier registro poblacional paraini ~ También cabe la posibilidad de que se
ciar su puesta en maréhg en el disefio o haya producido un sesgo de informacién a la
planificacién del misn# se suman dificul hora de,clasmce}r cada registro en una de las
tades afiadidas en el caso de los registros déategorias debido a que, en ocasiones, la
ER que hace que se deban tener muy en cueninformacion disponible no permite unala
ta no sélo estas recomendaciones sine tam Sificacion inequivoca del registro.
bién que existen otros factores que influyen i
en el potencial éxito de un registro que deben  POr todo ello, creemos que se deben eont
también ser considerados como son la-exis Nuar l0s esfuerzos por mejorar la informa

tencia de un adecuado equipo multidiseipli /0N disponible en el ambito de las ER iden
nario, de financiacion estable, objetivos-cla tificando todas las fuentes, dispositivos y

ros y liderazgo o prestigio relevante. registros que puedan exisiindependiente
mente de su categorizacion como base de

En el estudio de la AETSno se ha eva  datos clinica o registro poblacional, evaluar
luado el grado de conocimiento de la exis posteriormente de una manera homogénea y
tencia de los diferentes registros, pero se estandarizada su calidad, adecuacion y- utili
afirma que la informacién sobre registros dad para el estudio e investigacion de las ER
existentes en nuestro pais es poco accesibley finalmente plantear qué otros recursos de
y escasa. Esto indicaria que la mayoria de losinformacion serian necesarios para centri
registros a utilizar en el @mbito de las ER son buir a la mejor atencion de los pacientes con
poco conocidos, lo que condiciona, en senti este tipo de enfermedades.

Anexo 1
Integrantes de la ied REpIER (Coordinadores de nodos)

Elvira Bel Prieto (GITER, Barcelona), Neus Cardefiosa Marin (Catalufia), Francisco Javier Guillén Enriquez (Andalu
cia), Gonzalo Gutiérrez Avila (Castilla-La Mancha), M2 José Iglesias Gozalo (Aragén), Carlos Lahoz Navarro (FJD,
Madrid), M2 José Sanchez Pérez (TMR, EASRnada), M2 Luisa Martinez Frias (CIAC, Madrid), Mario gééles

Martins (Asturias), Milagros Perucha Gonzalez (La Rioja), Manuel Posada de la Paz (IIER, Madrid), Julian Mauro
Ramos Aceitero (Extremadura), Ana Robustillo Rodela, Belén Zorotad$ (Madrid), Luis Miguel Ruiz Ceballos
(Cantabria), Pedro Serrano Aguilar (Canarias) y Oscar Zurriaga Llorénal¢@chna).
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