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Resumen

Objetivos: El objetivo fue determinar las caracteristicas y los factores asociados a la mor-
talidad en los pacientes atendidos por enfermedades raras (ER) y catastrdficas (EC) en un
hospital de la sequridad social del norte peruano.

Materiales y métodos: Estudio transversal analitico, se utilizaron datos reportados de
pacientes atendidos en un hospital del norte del Perii durante el afio 2013. Se caracterizé a
los pacientes, las enfermedades y se obtuvieron datos estadisticos de asociacion.
Resultados: Delos 2316 pacientes, 2135 (92%) tuvieron ECy 181 (8%) ER. La enfermedad
mds comin fue la insuficiencia renal cronica inespecifica (43%), pero la deficiencia heredi-
taria del factor VIII fue la que generé mayor gasto total (mds de 850 426,35 €) y por cada
paciente (2115,49 €). En el andlisis multivariado se encontrd asociacion con la mortalidad
al sexo femenino (p<0,001, RPa: 1,76, IC95%:1,67-1,86), la edad (p<0,001, RPa: 1,02,
1C95%:1,01-1,03) y la cantidad de dias hospitalizados (p<0,001, RPa: 1,08, IC95%:1,07-
1,09), ajustando por el tipo de enfermedad.
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Conclusion: Existen caracteristicas economicas y factores asociados a la mortalidad en los
pacientes atendidos en nuestro medio, por lo que deberian realizarse mds investigaciones
para conocer mejor sobre este grupo, ya que generalmente se encuentra desatendido.
Palabras clave: Enfermedad rara, enfermedad olvidada, enfermedad catastréfica,
costos, Perd (Fuente: DeCS BIREME)

Abstract

Objective: The objective was to determine the characteristics and factors associated with
mortality in patients treated for rare diseases (ER) and catastrophic diseases (EC) in a pub-
lic hospital in northern Peru.

Materials and methods: An analytical cross-sectional study. Data are reported of pa-
tients treated in a hospital in northern Peru during 2013. Patients and the disease were
characterized and statistical data was obtained.

Results: Of the 2316 patients, 2135 (92%) had EC and 181 (8%) ER. The most common
disease was nonspecific chronic renal failure (43%), but the hereditary factor VIII defi-
ciency generated higher total spending (more than 850 426,35 €) and higher spending per
patient (2115,49 €). The multivariate analysis found an association between mortality and
gender (female) (p<0,001, RPa: 1,76, 95% CI:1,67 t01,86), age (p<0,001, RPa: 1,02, 95%
CI:1,01 to 1,03) and the number of hospitalized days (p<0,001, RPa: 1,08, 95% CI:1,07
to 1,09).

Conclusions: There are economic characteristics and factors associated with mortality in
patients in our region. Additional research should be conducted to learn more about this
group of patients, which are already generally neglected.

Key words: Rare Disease Forgotten Disease, Catastrophic Illnesses Costs, Peru

(Source: MeSH NLM).

INTRODUCCION

Las enfermedades raras y catastréficas son
dos grupos de enfermedades que se carac-
terizan por su alto grado de complejidad y
el elevado costo que implica su tratamiento,
ademads, ocasionan el deterioro grave e inca-
pacitante en la salud de los pacientes, (1, 2).
Unaenfermedad se considerararaohuérfana
cuando su frecuencia, incidencia o preva-
lencia es baja, segtin el limite establecido de
acuerdoaloscriterios de cada pais, pudiendo
esto ser modificado en el tiempo (3, 4).

Segun reportes de la Organizaciéon Mundial
de la Salud (OMS), existen cerca de 7000
enfermedades raras, que afectan aproxima-
damente al 7% de la poblaciéon mundial (5);
estimdndose que el niimero de pacientes

afectados por una enfermedad rara es de
aproximadamente 30 millones en Europa y
25 millones en América del Norte (6). Existen
variaciones en las frecuencias de estas enfer-
medades segin Panama y Chile, donde se
estima quelapadecen cercade2100y 1 millén
de personas, respectivamente (7, 8); y afectan
sobre todo a los paises que se consideran
en vias de desarrollo (9). En Perd, segtn el
Ministerio de Salud (MINSA) cinco de cada
diez mil habitantes sufre de una enfermedad
rara (10). A este grupo de enfermedades se
lessumanaquellas que son catalogadas como
catastrodficas porlasrepercusiones en quienes
las padecen; estas también son un conjunto
limitado de patologias especificas (11).

Porlo general, estas enfermedades ocasionan
poca repercusion, y por lo tanto poco interés
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e investigacion en el tema (12). En algunos
paises latinos se han efectuado intervencio-
nes para afrontar este tipo de enfermedades
como es el caso de Uruguay (13), Chile (14),
Colombia (15) y Argentina (16), e incluso se
han elaborado modelos econémicos para su
estudiode costos (17). En Pert, esto cobré gran
interés politico a partir de la promulgacion
de la ley 29698 (ley que declara de interés
nacional y preferente atencion el tratamiento
depersonas que padecen enfermedadesraras
ohuérfanas) (18). Sinembargo, atinnoexisten
estudiosacerca delimpactosocial, econdmico
y sanitario que generan las enfermedades
raras y catastréficas en Perd, a pesar de
haberse implementado un registro nacional
que brinda mayor informacién respecto a la
prevalencia, incidencia y mortalidad (19).

Por lo anterior, el objetivo de este estudio fue
determinar las caracteristicas y los factores
asociados a la mortalidad en los pacientes
atendidos por enfermedades raras (ER) y
catastréficas (EC) en un hospital de la segu-
ridad social del norte peruano.

MATERIALES Y METODOS
Disefio y poblacion

Se realiz6 un estudio observacional de corte
transversal analitico, que obtuvoinformaciéon
durante el afio 2013 del Hospital EsSalud
“José Cayetano Heredia”, en Piura, Perd. Esto
mediante el uso de los registros de datos de
los pacientes atendidos por enfermedades
catalogadas como raras o catastréficas.

Se us6 un muestreo por conveniencia de tipo
censal, seincluyeron todoslosregistros delos
pacientesatendidosenel periododeestudioy
se excluy6 alos que no tuvieron informacién
completa del tipo de diagndstico de estas
enfermedades (exclusiéon menor al 2%).
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Variables

Se defini6 quelas enfermedadesraras sonlas
catalogadas como poco frecuentes en nuestro
medio, segtin el Ministerio de Salud del Pert-
MINSA (3, 4). Asimismo, se definieron como
enfermedades catastroéficas a las que tienen
fuerte impacto por producir efectos econé-
micos importantes en quienes las padecen y
sus familias, y sobrelos sistemas de salud que
deben financiar el tratamiento (16).

Otras variables son: Sexo (masculino o
femenino), edad (obtenida segtn los afios
cumplidos), servicio de atencién (consulta
externa, hospitalizacién o emergencia) y
tipo de enfermedad (rara o catastrdfica) y el
diagndstico de cada enfermedad.

También se obtuvieron las caracteristicas de
la consulta: Dias dehospitalizacién (obtenida
seguinlos dias que permanecié en el hospital)
y el tipo de finalizacién de la hospitalizaciéon
(alta o muerte). Por ultimo, se consigno el
costo que habia significado el tratamiento de
dicha enfermedad (presentando los resulta-
dos agregados por cada tipo de enfermedad,
estos se presentaron en euros segun el tipode
cambio que se tuvo en Pert el 2013).

Procedimientos

El primer paso fue obtener la aprobacion para
el acceso al sistema de datos del servicio de
medicina del hospital, luego de eso se selec-
cionaron las patologias raras y catastréficas
—segun el registro diagnostico basado en el
Cédigo Internacional de Enfermedades (CIE-
10)—. De esta forma, se ingresaron los c6digos
del CIE-10 al sistema de registro de datos de
los pacientes atendidos en dicho hospital y se
seleccionaron los c6digos correspondientes a
lasenfermedades que fueron catalogadascomo
raras o catastroficas en el periodo de estudio.
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El segundo paso fue obtener los costes que
genero la atencion de estas enfermedades du-
rante la hospitalizacién o consulta. Para esto,
primero se obtuvo la lista de medicamentos
usados por cada paciente, informacion entre-
gadaporelareadefarmaciaunavezseaprobd
la solicitud; segundo, mediante el programa
informético del servicio de farmacia serealiz6
el calculo de los costes de los medicamentos,
generandouncalculo global por cada paciente
en el programa informatico, que se export6 a
una base de datos en el programa Microsoft
Excel 2010® (version 2013 para Windows).

Andlisis estadistico

Seanalizaronlos datos con el paquete estadis-
tico Stata 11,1 (StataCorp LP, College Station,
TX,USA). Paraladescripcién delas variables
categéricas se utilizaron las frecuencias y
porcentajes, para las variables cuantitativas
se realiz6 el analisis de normalidad con
el test Shapiro Wilk, segtn el resultado se
usé la mejor medida de tendencia central
y dispersion. Con respecto a la estadistica
analitica, para obtener las razones de pre-
valencias crudas (RPc) y ajustadas (RPa) se
utilizaronlos modeloslineales generalizados
(GLM, usando la familia Poisson, la funcién
de enlace log, modelos robustos y ajustando
por el tipo de enfermedad). Se consideraron
los valores p<0,05 como estadisticamente
significativos y se trabajo con un 95% como
intervalo de confianza.

Etica de investigacién

Se obtuvo el permiso respectivo de la Oficina
de Epidemiologia del Hospital Cayetano
Heredia-Piura para realizar el estudio. Se
guardo la confidencialidad de los datos de
los pacientes mediante el uso de cédigos,
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para no vulnerar el secreto médico o los
parametros éticos.

RESULTADOS

Se encontré que 2316 pacientes cumplieron
los criterios de seleccién en el periodo de es-
tudio. Latabla 1 nos muestra que 2135 (92,2%)
pacientes fueronatendidos porenfermedades
catastroéficas y 181 (7,8%) por enfermedades
raras, la mediana de edad de los pacientes
atendidos fue de 47 afos (rango: 0-99 afios),
el 59%(1367) fueron hombres y la mayoria se
atendio por consulta externa (56,3%). De los
337 pacientes que se hospitalizaron durante
el periodo de estudio, la mediana de dias
de internado fue de 5 (rango: 0-47 dias) y la
mortalidad fue del 8,3% (28).

Tabla 1. Caracteristicas de los pacientes
atendidos por enfermedades raras
y catastréficas en un hospital de la
seguridad social del norte peruano.

Variable N %
Sexo
Masculino 1367 | 59,0
Femenino 949 | 41,0
Edad*(anos) 47 | 099
Servicio
Consulta externa 1304 | 56,3
Emergencia 675 | 29,
Hospitalizacion 337 | 146
Tipo de enfermedad
Catastrofica 2135 | 92,2
Rara 181 7.8
Tiempo de hospitalizacion*(dias) 5 | 047
Mortalidad post hospitalizacion
Muerte 28 83
No muerte 309 | 91,7

*Mediana y rangos.
Fuente: Datos tabulados por los autores.

Salud Uninorte. Barranquilla (Col.) 2017; 33 (1): 7-15




ENFERMEDADES RARAS Y CATASTROFICAS EN UN HOSPITAL DEL NORTE PERUANO:
CARACTERISTICAS Y FACTORES ASOCIADOS A LA MORTALIDAD

Seguin la clasificacion del Cédigo Internacio-
nal de Enfermedades (CIE-10), 1001 (43,2%)
pacientes fueron atendidos por insuficiencia
renal crénica inespecifica, 402 (17,4%) por
deficiencia hereditaria del factor VIII y 306
(13,2%) por insuficiencia renal terminal. El
mayor gasto total se produjo en la atencion de
pacientes por deficiencia hereditaria del factor
VIII con 85 0426,35 €, seguido de insuficiencia

renal crénica inespecifica con un costo de 44
703,85 €. Cuando se obtuvo el costo promedio
por cada paciente seencontr6 queladeficiencia
hereditaria del factor VIII fue la enfermedad
que generd mas gasto, con un promedio de
2115,49 € por cada paciente. Las seis enferme-
dades méds comunes catalogadas comorarasy
catastréficas se muestran en la tabla 2.

Tabla 2. Enfermedades mas comunes de los pacientes atendidos por enfermedades
raras y catastréficas en un hospital de la seguridad social del norte peruano.

Enfermedad N % Costo total(€) Costo unitario(€)
Insuficiencia renal cronica inespecifica 1001 | 4322 44703,85 44,66
Deficiencia hereditaria del factor VIl 402 | 174 850426,35 2115,49
Insuficiencia renal terminal 306 | 132 12191,59 39,84
Enfermedad por VIH 213 | 92 25568.18 120,04
Tumor maligno de rifidn 108 | 47 14151,73 131,04
Mieloma multiple 33 14 12229,60 370,59

Fuente: Datos tabulados por los autores.

Enelandlisisbivariadose encontr6 que estuvo
asociadoalamortalidad: el sexo femenino del
pacienteatendido (p<0,001),1aedad (p<0,001)
ylacantidad de diashospitalizado (p<0,001),
tomando como grupo de ajuste el tipo de
enfermedad (rara o catastrofica). Al realizar
el analisis multivariado se mantuvieron
dichas asociaciones, se encontrd una fuerte

significancia estadistica entre las enfermeda-
des tanto raras como catastréficas y el sexo
femenino del paciente atendido (p<0,001,
RPa: 1,76,1C95%:1,67-1,86), el aumento de la
edad (p<0,001, RPa: 1,02, IC95%:1,01-1,03) y
la cantidad de dias hospitalizados (p<0,001,
RPa: 1,08, IC95%:1,07-1,09) (ver tabla 3).

Tabla 3. Anélisis bivariado y multivariado de la mortalidad segtn
las caracteristicas del paciente con enfermedad rara o catastrofica
en un hospital de la seguridad social del norte peruano

) Bivariado Multivariado
Variable
RPc (1C95%) Valor p RPa (1C95%) Valor p
Sexo femenino 1,65(1,59-1,71) <0,001 1,76(1,67-1,86) <0,001
Edad (afios) 1,02(1,01-1,03) <0,001 1,02(1,01-1,03) <0,001
Dias de hospitalizacion 1,07(1,06-1,08) <0,001 1,08(1,07-1,09) <0,001

RPc: Razén de prevalencia cruda; RPa: Razén de prevalencia ajustada; IC 95%: Intervalo de con-
fianza al 95% y p: valor p; obtenidos con modelos lineales generalizados, usando familia Poisson,
funcién de enlace log, modelos robustos y ajustando por el tipo de enfermedad (rara o catastréfica).

Fuente: Datos tabulados por los autores.
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DISCUSION

Enlaactualidad ha aumentado el interés con
respecto a las enfermedades raras, catastro-
ficas y olvidadas por parte los gobiernos,
centros de investigacion, industria farma-
céutica y la comunidad médica (20-25). La
magnitud del problema se ha visto desde la
perspectiva de la salud ptblica, pasando por
las dificultades que enfrentan los pacientes
con una enfermedad de dificil diagnostico
y todo tipo de barreras para un tratamiento
eficaz (26-28).

La insuficiencia renal crénica inespecifica
fue la mas comun entre los pacientes que
padecian enfermedades catastréficas, esto
es similar a lo reportado por otras investi-
gaciones que evalian estas enfermedades,
pues ocasiona enormes gastos y altas tasas
de morbimortalidad, por lo que se deben im-
plementar programas destinados a detectar
oportunamente a estos pacientes (29, 30).

Ademas, la deficiencia hereditaria del factor
VIII fue la enfermedad que generé mas gasto
entreeste grupodeenfermedadesraras. Estos
hallazgos son analogos al estudio realizado
por Gonzales etal en nifios hemofilicos de Mé-
xico, en el cual el costo promedio total anual
fue mayor alos 5775.30 € y el costo ocasiona-
do por el consumo del factor antihemofilico
fue de 3637.04 € (31). Esto es importante ya
que segun la seguridad social peruana los
medicamentos paraenfermedadesraras solo
son 29 (2,9% del total); sin embargo, son los
causantes del 26% (169 millones) del gasto
en el rubro de medicamentos para dichas
enfermedades (32), lo que genera elevados
costos al Fondo Intangible Solidario de Salud
(FISSAL), segtin la prioridad a partir de la
clasificacion de las enfermedades raras del
Ministerio de Salud (MINSA).
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En cuanto a la mortalidad por este tipo de
enfermedades, se encontré que las mujeres
presentan mayor frecuencia. Estos resultados
concuerdan parcialmente con un reporte
realizado en Asturias, Espafia, donde las
enfermedades que ocasionaron la mortali-
dad son distintas a nuestro estudio (33). La
investigacion en Espafa afirma que las en-
fermedades de las neuronas motoras fueron
el grupo de enfermedades que ocasionaron
mayor mortalidad (tasa anual media de 19
casos/millén) en el sexo femenino; asimismo
las demas enfermedades en las mujeres que
significaron un ndmero representativo de
fallecimientos fueron la esclerosis multiple
junto con los trastornos de corta duracién de
la gestacion y bajo peso al nacer, discrasias
sanguineas, lupus eritematosos sistémico y
la amiloidosis (33).

Otro informe realizado en Madrid, Espana
concuerda con quelamayor tasa de fallecidos
fue de sexo femenino, siendo maés frecuente
entre las enfermedades del sistema respi-
ratorio y del sistema nervioso, cuyas tasas
eran de aproximadamente 4 por cada 100
mil personas (34).

Elaumentodelaedad delos pacientes estuvo
asociado con la mayor frecuencia de morta-
lidad, concordando con lo expresado en un
reporte sanitario madrilefio, ya que lamayor
tasa de mortalidad se present6é en aquellos
pacientes mayores de 60 afos (34). También
elgrupodeenfermedad estuvorepresentado
por enfermedades pulmonares intersticiales
con fibrosis, enfermedades de las neuronas
motoras y sindrome nefritico crénico (34),
lo cual se contrapone a las enfermedades
presentes en la institucién de salud peruana.
Esto se puede deber al contraste entre la mor-
bimortalidad dela poblacionlatinoamericana
y la europea sobre al tipo de enfermedades
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rarasy catastréficas presente enlos pacientes
de ambos estudios.

Por dltimo, a mayor cantidad de dias de hos-
pitalizacion se asocié una mayor mortalidad
por este tipo de enfermedades, indicador
que concuerda parcialmente con un estudio
realizado en pacientes con Insuficiencia
Renal Crénica en México, donde se afirma
que esta enfermedad supone altas tasas de
ingresos hospitalariosjunto alamorbimorta-
lidad presentada en la epidemiologia de los
ultimos afios (29). Dichas caracteristicas son
relevante debido a que permite evaluar los
factores que ocasionaronlos fallecimientos de
los pacientes que presentaron enfermedades
raras y catastréficas.Deberian ser tomadas
en cuenta por las organizaciones sanitarias
nacionales para elaborar estrategias desti-
nadas a disminuir las tasas de mortalidad
en este tipo de pacientes, realizando futuras
reformas a las leyes planteadas actualmente
para la atencién de los pacientes que sufren
estas enfermedades “olvidadas” (18).

Limitaciones

El sesgo de seleccion fue una limitacion, ya
que estos resultados —por ser censales y de
solo una sede hospitalaria— no pueden ser
extrapolados a mas hospitales. Sin embargo,
podriatomarse como punto dereferenciapara
hospitales de realidades similares, hasta que
se generen mas investigaciones que caracte-
ricen esta situacion en otros puntos de Pert.

Otra limitacién se basé en que no fue posi-
ble conocer a partir de qué edad y después
de cuédntos dias de hospitalizaciéon hay
asociacion con mortalidad en los pacientes
del estudio, pues no se midieron asi dichas
variables para obtener un punto determinado
para ello, factor que podria ser considerado
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como objetivo para futuros estudios similares.
Ademas, se deberianrealizarinvestigaciones
mas profundas del tema, esto por la poca
cantidad de variablesal se pudo tener acceso.

Otralimitacion fuehaberrealizado unanalisis
analitico considerando en las enfermedades
raras y catastréficas en un solo grupo, esto
se realiz6 con la finalidad de determinar las
repercusiones socioeconémicas de ambos
tipos de enfermedades. Por esa razén, no se
encontraron estudios especificos que tengan
encuentalasenfermedades mencionadas, por
lo cual se han considerado investigaciones
parcialmente similares.

Se concluye que existen caracteristicas eco-
ndémicas y factores asociados a la mortalidad
enlos pacientes atendidos por enfermedades
raras o catastréficas en nuestro medio. De
esta manera, se asoci6 a lamortalidad el sexo
femenino, las edades mas elevadas y los dias
de hospitalizacion de los pacientes. Ademas,
esimportante quese tomeelinterésadecuado
como prioridad de salud publica para dismi-
nuir las repercusiones socioeconémicas enlos
pacientes. Asimismo, que se agoten esfuerzos
para fomentar y estimular la investigacion
que mejore la informaciéon que se tiene al
respecto, para asi poder hacer frente, con
bases cientificas, a esta problemaética.

Financiacién: Universidad Peruana Cayetano
Heredia

Conlflicto de interés: ninguno
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