GRUPO DE TRABAJO DE ASESORES
EXTERNOS PARA LA EVALUACION CLINICA
DE LAS ENFERMEDADES SUSCEPTIBLES DE

PGT

Comision Nacional de Reproduccion Humana
Asistida

Memoria de actividades
2020 -2024

Abril 2025

Pagina 1de 41



CONTENIDO

CONTENIDO ....etieiiee ettt siee ettt sit e sttt e st e s bt e e sate e s baeesateesaaeeesabeesabeeestaesasaessabeessbaeenstesansaesnsseesasassnssessnseeensees 2
INDICE DE GRAFICAS. ...ttt ettt ettt e et e e et e st e e eae et eaese et et eeees s essessssesssesenesseesenanas 3
INDICE DE TABLAS ...ttt ettt ettt st e st e e sabe e ste e e sate s sabeeesabeesateesabeeesabeeeasaeesateesnseeessseesnseeenssessnsaessaseean 3
JUSTIFICACION . ...ttt ettt ettt et et et e s et et et et et e s et eseseseseseasasasssas s asas st asasasasasasetaseseseteses 5
1. INTRODUGCCION ...ttt ettt ettt s e e et et et ese st et esesees et eeesa et es st esean et eseseenesssenenanas 6
0 0] o 1= 1Y o T 1] N RSP 6
07 €T3 Y o Yo X ol o] o e 11 I C USSR 6
1.2.a. Miembros del grupo de trabajo .......ccoivcuiiiiiiiiiie e 7
1.2.b. Asesores CON Caracter tEMPOIAl.......cii i ciieiiciie et ettt e e e e stte e e e e bae e e s ebaeeeeereeeeeennes 8
i B o AU Lo 0] - e (=] N OSSPSR 8
I - T @ Yo o [ 0 =T oY PO PUPPRPPRt 8
IO T € (VT o Yo Jo [T N =1 o - | Lo JU TP UU ROt 8
1.3.c. Subgrupo de especialistas €N ENELICA ......ccccvieeieciiie ettt e e e e 9
1.3.d. Subgrupo de especialistas €n CItOZENEATICA ......cccvvcviiiiiiiiie e 9
1.3.e. Subgrupo de especialistas en reproduccion asistida..........cccveeeiiciiieieiiiee e 9
2. FUNCIONAMIENTO DEL GT ..uviiiuieesieeeiteesieeesteeesteeesteeessteesaeeesseeessseeessseesssessnseessnsessnssessssessnssesssessnns 11
3. INFORIMES DEL GT .ttt sttt s s s e e e ettt s s e e e e et e et s e e e e e e eae b e e eaeeaeesssanaseeeaesennsannnaaaaes 14
3.1.Informes de las caracteristicas generales, clinicas y terapéuticas, de las enfermedades
susceptibles de realizacion de tEcnicas A& PGT.......ococciiieiiiiiie ettt e s srre e e e e e e sraee e 14
3.1.a. Informes por clasificacidn de la enfermedad.........cccuvviiiiiiiiincii e, 16
3.1.b. Nivel de consenso de 105 INfOrMES......coiiiiiciiiiiee e e e 17
3.1.c. Tiempos de elaboracidon de 10S INFOrMES .......ccccuviiiiciiiiice e e 18

3.2.Informe para la evaluacién de las solicitudes de test genético preimplantacional para
reordenamientos cromosdmicos estructurales (PGT-SR) a nivel molecular mediante microarrays .... 19
3.3. Propuesta de Recomendaciones en relacidon con Enfermedades susceptibles de ser consideradas
entre los supuestos del articulo 12.1 de la Ley 14/2006, de 26 de mayo, sobre técnicas de

reproduccion humMana @SiSTida .......coccuiiiiieciie e e et e e e et e e e ette e e e ebte e e e sneaeeeeanes 20
ANEXOS. ... ettt ettt ettt ettt st e st st et e e st e e s beesaeesateea e e et e e b e e b e e ea e e eat e e be e b e e b e e b e e nheeeaeeeateenteeteenbeesreesarenas 23
ANEXO I: MIEMBROS DEL GRUPO DE TRABAJO DE ASESORES EXTERNOS PARA LA EVALUACION
CLINICA DE LAS ENFERMEDADES SUSCEPTIBLES DE PGT ...c.vveiiiieeeieeeee et 23
ANEXO Il: DOCUMENTQOS DEL GT DE ASESORES EXTERNOS......coieeeieeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee e 26
Anexo Il.I: Documento de “Declaracidn de actividades € intereses”.......cccvveerveeeriieennieenieessieeenane 26
Anexo II.Il: Documento “Declaracion de confidencialidad” ..........cceeceveiviiiiin e, 28

Anexo ILIll: Documento “Evaluacién Clinica de enfermedades susceptibles de técnicas de PGT” ... 29
ANEXO [11: REUNIONES DEL GT ..euvvieiieviesieesieesieeseestessseesteesseesseesssssssesssesssesssesssessssssssesssesssesssesssssssenns 33
ANEXO IV: INFORMES CLINICOS ELABORADOS POR EL GT DE ASESORES EXTERNOS.......cccoeveverrerenne. 34

Pagina 2 de 41



INDICE DE GRAFICAS

Grdfica 1. Informes realizados/revisados por el GT y reuniones por afio (2020-2024). .......ccccccvecveevennee. 14
Grdfica 2. Informes elaborados por miembros del GT o por asesores temporales (N=130)..................... 15
Grdfica 3. Distribucion de la elaboracidon de informes por miembros del GT (N=78).......ccccceeeeevvreennneen. 15
Grdfica 4. Distribucion de la revision de Informes por miembros del GT (N=66). ........cccccveevvereiveescreennns 16
Grdfica 5. Informes realizados por el GT por capitulo del CIE 10 (N=130)......cccccvrerriirreeeiiieeeecriee e, 16

Grdfica 6. Informes por clasificacion de la enfermedad por capitulo del CIE 10 y afio de la reunién del
GT (N (2020) = 19; N (2021) = 36; N (2022) = 26; N (2023) = 28; N (2024) = 21). ..vrvveeeeereeeeeeeeeerreees 17
Grdfica 7. A) Nivel de consenso en la elaboracidn de la version final de los informes elaborados por el
GT (N = 130). B) Nivel de consenso en funcidn del Capitulo del CIE 10* de la enfermedad (N = 130)...... 18
Grdfica 8. Tiempo (meses) de elaboracion de los informes para los que se habia recibido previamente

solicitud de informe en la Secretaria de 1a Comision (N=115). ....ccccceeciieiiiiiieecciee e e e 18
Grdfica 9. Tiempo (meses) de elaboracidn de los informes en funcién del Capitulo del CIE 10 de Ia
enfermedad estudiada (N = 115) ..ccueeiciieiiieeeiie et et es e et e et e e st e e e treestee e baeesabesesaseessseeeseeesnseeanes 19
Grdfica 10. A) Solicitudes de informe para la realizaciéon de PGT-SR por afo (2020-2024). B) Caracter de
los informes emitidos para la realizacion de PGT-SR. .........cooiiiiiiiiiiiie ettt e e e e e s aaee e 20

INDICE DE TABLAS

Tabla 1. Listado de miembros del GT de asesores externos para la evaluacion clinica de las

enfermedades SUSCEPTLIDIES A8 PGT. .....coiciiiiieiie ettt ettt e et e e et e e e e e tb e e e s eateeeeenteeeeenbaeaeennrenas 23
Tabla 2. Listado de Asesores con caracter temporal de GT de asesores externos para la evaluacion

clinica de las enfermedades susceptibles de PGT. .........ooouiiieeiiiiee et e e e e 24
Tabla 3. Listado de Asesores con caracter temporal del Subgrupo de especialistas en genética. ........... 24

Tabla 4. Listado de Asesores con caracter temporal del Subgrupo de especialistas en citogenética. ..... 24
Tabla 5. Listado de Asesores con caracter temporal del Subgrupo de especialistas en reproduccién
LY 1Y Ao - P OO PP SRR UTUPPTI 25
Tabla 6. Resumen reuniones GT para las valoraciones de los informes sobre las caracteristicas
generales, clinicas y terapéuticas (2020-2024). .....ocooouiie e ettt tre e et e e e e ree e e e tae e e eareeas 33
Tabla 7. Listado de informes clinicos elaborados por el GT de asesores eXternos. .......cccueeeeecvveeeeevveeenn. 34

Pagina 3 de 41



ABREVIATURAS

SNS Sistema Nacional de Salud

GT Grupo de trabajo

PGT Diagnéstico genético preimplantacional (por sus siglas en inglés)

DG de Cartera Direccién General de Cartera Comun de Servicios del SNS y Farmacia
ISCHI Instituto de Salud Carlos IlI

CIAC Centro de Investigacion de Anomalias Congénitas

PGT-M Test Genético Preimplantacional para enfermedades monogénicas
PGT-SR Test Genético Preimplantacional para reordenamientos estructurales
CNVs Variantes en el Niumero de Copia

CTP Comité Técnico Permanente

SIRHA Sistema de Informacién de Reproduccién Humana Asistida

TRA Técnicas de Reproduccion Asistida
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JUSTIFICACION

La Comisidon Nacional de Reproduccién Humana Asistida, en adelante la Comisidon, es un drgano
colegiado, de caracter permanente y consultivo, adscrito al Ministerio de Sanidad, a través de la Direccién
General de Cartera Comun de Servicios del Sistema Nacional de Salud (SNS) y Farmacia de la Secretaria
de Estado de Sanidad. La adscripcion mencionada viene recogida en el Real Decreto 735/2020, de 4 de
agosto, por el que se desarrolla la estructura orgdnica bdsica del Ministerio de Sanidad, y se modifica el
Real Decreto 139/2020, de 28 de enero, por el que se establece la estructura organica basica de los
departamentos ministeriales (articulo 2.4).

La Comisidn esta regulada por la Ley 14/2006, de 26 de mayo, sobre técnicas de reproducciéon humana
asistida y el Real Decreto 42/2010, de 15 de enero, por el que se regula la Comision.

Las lineas estratégicas y objetivos generales de la Comisidn son:
a) Asesorary orientar sobre la utilizacidn de las técnicas de reproduccién humana asistida (TRA).
b) Contribuir a la actualizacidn y difusién de los conocimientos cientificos y técnicos en esta materia.

c) Elaborar criterios funcionales y estructurales de los centros y servicios donde las técnicas se
realizan.

Concretamente, el articulo 3.4 del Real Decreto 42/2010, de 15 de enero, le asigna la funcion de “estudiar,
actualizar y proponer listas de enfermedades genéticas y hereditarias que pudiendo ser objeto de
diagndstico genético preimplantatorio, reunan dudas o incertidumbres acerca de su inclusion en los
supuestos recogidos en el articulo 12.1 de la Ley 14/2006" .

Esta misma norma, en su articulo 11, contempla la posibilidad de incorporar asesores externos que
colaborardan como expertos, con voz, pero sin voto, cuando la persona titular de la Presidencia de la
Comisidn lo considere oportuno y con caracter temporal, asi como la de formarse comisiones técnicas y
grupos de trabajo (GT) para el estudio de temas concretos en caso de que el Pleno lo estime conveniente
(articulo 12.7).

El 19 de septiembre de 2017 se constituye el “Grupo de trabajo de asesores externos para la evaluacion
clinica de las enfermedades susceptibles de PGT”.

En este documento se detallan las actividades realizadas por el Grupo de trabajo de asesores externos
para la evaluacidn clinica de las enfermedades susceptibles de PGT desde el 1 de enero de 2020 hasta el
31 de diciembre de 2024.
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1. INTRODUCCION

La Comision Nacional de Reproduccion Humana Asistida (en adelante la Comisidn), tiene, entre otras
funciones, la realizacion de informes preceptivos previos a la autorizaciéon de técnicas de diagndstico
genético preimplantacional (PGT, por sus siglas en inglés) en los supuestos contemplados en el articulo
12.2 de la Ley 14/2006, de 26 de mayo, sobre técnicas de reproduccion humana asistida.

En mayo de 2016 la Comisién acordd establecer un nuevo procedimiento de trabajo para la evaluacién
de las solicitudes de informe que recibe, segun el cual se incorporaba una asesoria externa clinica como
apoyo al dictamen que emite la Comisidon. Concretamente, es preciso disponer de un informe clinico
realizado por asesores externos relativo a las enfermedades susceptibles de PGT, de forma previa a la
evaluacion que realiza el Comité Técnico Permanente, érgano técnico de la Comisidn, encargado de
estudiar, analizar y evaluar cada solicitud recibida y de realizar una propuesta de informe.

En el Pleno presencial celebrado el 19 de septiembre de 2017, desde la Secretaria de la Comisién,
apoyado por la DG de Cartera, se propuso la constitucién de un grupo de trabajo, dependiente de la
Comisidn, de asesores clinicos que evaluarian las caracteristicas clinicas y terapéuticas de las
enfermedades objeto de técnicas de PGT, y sus resultados en términos de recién nacidos, con lo que
ademas de consolidar una asesoria multidisciplinar y consensuada en esta materia, también agilizaria el
procedimiento de valoracién de las solicitudes.

Tras exponerse la composicion, finalidad y cometidos para los que se constituye el grupo de trabajo, y
que se detallan a continuacidn, se aprobd la creacién del “GRUPO DE TRABAJO DE ASESORES EXTERNOS
PARA LA EVALUACION CLINICA DE LAS ENFERMEDADES SUSCEPTIBLES DE PGT”, dependiente de la
Comisidn Nacional de Reproduccién Humana Asistida.

1.1. Objetivos del GT
A continuacion, se detallan la finalidad y los cometidos para los que se constituye el GT.
Finalidad del GT:

o Apoyar a la Comision en el dictamen de los informes para la autorizacion de técnicas de PGT.
Objetivos del GT:

1. Evaluar las caracteristicas generales, clinicas y terapéuticas, de las enfermedades susceptibles de
realizacion de técnicas de PGT.

2. Proponer una lista de enfermedades 12.1 de la Ley 14/2006.

3. Evaluar los resultados de las técnicas de PGT.

1.2. Composicion del GT

Para formar parte de este GT, desde la DG de Cartera se seleccionaron 3 expertos, a propuesta del
departamento, 10 sociedades cientificas, y el Centro de Investigacién de Anomalias Congénitas (CIAC),
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dependiente del Instituto de Salud Carlos Il (ISCIII). Esta seleccion se basd en las areas clinicas de las
enfermedades mas solicitadas en los ultimos afos.

En agosto de 2017, se contactd con las sociedades cientificas y el ISCIII (mediante el envio de una carta
firmada por la DG de Cartera), para solicitar su participacion y la designacién de un representante para
el GT. Se obtuvo la respuesta de 9 sociedades cientificas y del CIAC.

Muchos de los miembros designados para formar parte del grupo, habian participado y colaborado de
forma desinteresada con la DG de Cartera, realizando fichas para la evaluacion de las enfermedades
durante la etapa previa a la constitucién del GT.

1.2.a. Miembros del grupo de trabajo

En el Pleno presencial de la Comision celebrado el 19 de septiembre de 2017 se expusieron los miembros
designados por las sociedades cientificas, el CIAC y el Departamento, y se acordé la composicién final de
este grupo de trabajo, quedando formado por un vocal de la Comisién como coordinador, tres
representantes designados por el Departamento y diez representantes designados por sociedades
cientificas y el CIAC, dependiente del ISCIII.

Los miembros del GT pueden ser sustituidos en cualquier momento a propuesta de las administraciones,
organizaciones y entidades que procedieron a su designacién, o a peticién de los propios interesados.
Desde el 1 de enero de 2020, se ha procedido a la sustitucién de los siguientes miembros:

o Enrepresentacion del Ministerio de Sanidad, Dr. Ramiro De la Cruz Quiroga y Dra. M. Antonia
Ramos Arroyo, en sustitucion del Dr. Guillermo Antifiolo Gil.

o Enrepresentacion de la Sociedad Espafiola de Medicina Interna (SEMI), Dra. Leonor Ballester
Joya.

o Enrepresentacion de la Sociedad Espafiola de Oncologia Médica (SEOM), Dra. Begofia Grafia
Sudrez.

o En representacién de la Sociedad Espaiiola de Neurologia (SEN), Dra. M2 Jesus Sobrido
GOmez.

o Enrepresentacién de la Asociacion Espafiola de Pediatria (AEP), Dr. Jordi Rosell Andreo.

o Enrepresentacidn de la Sociedad Espafiola de Oncologia Médica (SEOM), Dra. Teresa Ramdn
y Cajal Asensio.

o En representacion de la Sociedad Espafiola de Neurologia (SEN), Dra. Beatriz Parejo
Carbonell.

En el Anexo | se recoge el listado de los miembros actuales del GT y su representacion.

La Comisidn tiene una pagina web propia, dirigida a actualizar y difundir los conocimientos cientificos y
técnicos en materia de reproduccidon humana asistida e informar de los criterios utilizados en la Comisién
para la evaluacidn de solicitudes de realizacién de técnicas PGT, PGT+HLA, proyectos de investigacién y
técnicas experimentales.
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Los informes, propuestas, recomendaciones y demas documentos elaborados y aprobados por la
Comision que se han considerado de interés general han sido publicados y difundidos a través de la
mencionada pagina Web. En este contexto, se ha incluido un apartado, en el que se incluye un pequefio
resumen del CV de los miembros del GT.

El enlace a dicha pagina web es el siguiente: https://cnrha.sanidad.gob.es/

1.2.b. Asesores con caracter temporal

El articulo 11 del Real Decreto 42/2010, establece que a las comisiones y grupos de trabajo podran
incorporarse, con caracter temporal, asesores externos que colaboraran como expertos, con voz, pero
sin voto.

Cuando las enfermedades solicitadas pertenecen a especialidades que no estan representadas en el
grupo de trabajo, se recurre a expertos, profesionales de amplia experiencia y que han colaborado con
anterioridad con la DG de Cartera.

Desde la constitucion del GT se ha solicitado la participacion de 13 expertos, para las especialidades de
Dermatologia, Oftalmologia, Otorrinolaringologia, Reumatologia, Traumatologia, Cirugia Maxilofacial,
Hematologia, Neurologia, Citogenética y reproduccion asistida. En el Anexo | - Tabla 2, Anexo | - Tabla 4,
y Anexo | - Tabla 5 se recoge el listado de los asesores temporales que colaboran con el GT.

1.3. Estructura del GT

El grupo de trabajo estd organizado en las siguientes estructuras: 1) Coordinador, 2) Grupo de Trabajo,
3) Subgrupo de especialistas en genética, 4) Subgrupo de especialistas en citogenética y 5) Subgrupo de
especialistas en reproduccidn asistida.

1.3.a. Coordinador

La Presidencia de la Comisién decide la persona que ostenta la presidencia o coordinacién del Grupo de
Trabajo en el acuerdo de creacidn del grupo.

Dada la estrecha colaboracién del vocal de la Comisién en representacién de la Asociacién Espafiola de
Genética Humana (AEGH) con la Secretaria de la Comisidn, y su crucial participacion en el procedimiento
de evaluacién y valoracion de las solicitudes de informe de la Comision, el Presidente de la Comisidn designé
como coordinador a D. Joaquin Rueda Puente.

Con la renovacion de los vocales mediante Orden SND/1107/2023, de 29 de septiembre, por la que se
dispone el cese y nombramiento de miembros de la Comisidn Nacional de Reproduccion Humana
Asistida, cesa D. Joaquin Rueda Puente, en representacién de la Asociacion Espafiola de Genética Humana
(AEGH), quedando vacante la coordinacién del GT.

1.3.b. Grupo de Trabajo

El Grupo de Trabajo estd integrado por el coordinador y los miembros mencionados en el apartado
1.2.a.Miembros del grupo de trabajo.
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El GT se reline por convocatoria de la Secretaria de la Comisidn, por acuerdo con el coordinador del GT,
y adopta sus acuerdos por medios electrdnicos.

1.3.c. Subgrupo de especialistas en genética

Compuesto por los siguientes miembros del GT:
o Coordinador del GT.

o 4 miembros designados en representacién del Departamento, especialistas en genética clinica.
En el Anexo | - Tabla 3 se recoge el listado de los asesores temporales que participan en este Subgrupo.

Este subgrupo estudia, analiza y actualiza, en base a su especialidad, las propuestas de informe
elaboradas por los miembros del GT para sus diferentes especialidades.

1.3.d. Subgrupo de especialistas en citogenética

Compuesto por los siguientes miembros del GT:
o Coordinador del GT.

o 3 asesores con caracter temporal, especialistas en citogenética.
En el Anexo | - Tabla 4 se recoge el listado de los asesores temporales que participan en este Subgrupo.

Este subgrupo se constituye en el 26 de abril de 2019, con el objetivo de elaborar unos criterios de
evaluacion para las solicitudes para Test Genético Preimplantacional para reordenamientos estructurales
(PGT-SR), por CNVs identificadas, a nivel molecular, mediante microarrays.

1.3.e. Subgrupo de especialistas en reproduccion asistida

Compuesto por los siguientes miembros del GT:
o Coordinador del GT.

o 2 asesores con caracter temporal, especialistas en reproduccién asistida, designados por:
— Asociacion para el Estudio de la Biologia de la Reproduccién
— Sociedad Espafiola de Fertilidad
En el Anexo | - Tabla 5 se recoge el listado de los asesores temporales que participan en este Subgrupo.

La constitucién de este subgrupo se acuerda en la reunién del Pleno de la Comisidn celebrada el 31 de
mayo de 2022, con el objetivo de elaborar Recomendaciones, con caracter no vinculante, en relacién a
las enfermedades genéticas y hereditarias que pudiendo ser objeto de diagndstico genético
preimplantacional, reinan dudas o incertidumbres acerca de su inclusién en los supuestos recogidos en
el articulo 12.1 de la Ley 14/2006, de 26 de mayo.
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De acuerdo con el articulo 16.3 del Reglamento Interno de Organizacion y Funcionamiento de la Comision
Nacional de Reproduccidn Humana Asistida, aprobado por el Pleno el dia 2 de octubre de 2014, los
expertos externos deberan comprometerse a guardar la confidencialidad de los asuntos tratados y
deberan firmar la declaracidon de actividades e intereses y la declaracion de confidencialidad. En los
Anexos Il.I y 1.1l se recoge la declaracién de actividades e intereses y la declaracion de confidencialidad.

Todos los miembros del grupo de trabajo han efectuado una declaracién de actividades e intereses y de
confidencialidad.
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2. FUNCIONAMIENTO DEL GT

Con fecha 31 de enero de 2018 se convoca la primera reunién de grupo de trabajo, de forma presencial,
con el objetivo principal de establecer el procedimiento de trabajo.

El procedimiento de trabajo acordado para la elaboracion, valoracién y consenso de los informes de
evaluacidn de las caracteristicas generales, clinicas y terapéuticas, de las enfermedades susceptibles de
realizacion de técnicas de PGT (llustracion 1) consta de los siguientes pasos:

— La solicitud es evaluada por la Secretaria de la Comisidon en base a los requisitos documentales
aprobados por la Comisidn en julio de 2024.

— La Secretaria de la Comisidn, con el conocimiento del coordinador, asigna la elaboracion de la ficha a
uno de los miembros del GT, en base a su especialidad. Si la solicitud es para una enfermedad que no
tiene representacion en el GT, se recurre a un asesor con caracter temporal.

Para la elaboracion de la ficha, en la reunidn de consenso se presentd y acordd un modelo de ficha,
gue incluye una serie de preguntas, sobre aspectos clinicos y terapéuticos, para las diferentes
enfermedades.

Para la elaboracién del borrador de ficha, se establece un plazo de 15-30 dias.

— Tras la recepcién en la Secretaria de la Comision del borrador de ficha, esta se asigna a uno de los
miembros del Comité de genetistas, para su revision, e incorporacion la informacién adicional
necesaria desde el punto de vista de la genética clinica.

Para la revisién y actualizacién del borrador de ficha, se establecen un plazo de 15 dias.

— Tras la recepcidn en la Secretaria de la Comisidn de la revisién de la ficha, se envia al GT la ficha para
que todos los miembros puedan afiadir la informacidn desde sus diferentes especialidades, con el
objetivo de conseguir una vision multidisciplinar de la enfermedad objeto de evaluacidn.

Para la valoracién y consenso de la version final del informe, se establecen un plazo de 15 dias.

Si fuera necesario, para consensuar la version final del mismo, el coordinador actuaria a modo
colegiado.

— Finalmente, el documento consensuado se remite al Comité Técnico Permanente.
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Memoria de actividades 2020-2024

llustracion 1. Procedimiento de trabajo para la elaboracion, valoracién y consenso de los informes de
evaluacion de las caracteristicas generales, clinicas y terapéuticas, de las enfermedades susceptibles de
realizacion de técnicas de PGT.

/ Grupo de trabajo

Elaboracion
Recepcion ficha de
solicitud evaluaciéon

Comentarios y Informe final
valoracion GT por consenso

clinica

Informacion al * Elaboracidn ficha

GT de nueva especialista asignado
enfermedad .& » Incorporacion i ficha
888 informacién Genética Envio ficha para Acuerdos por fo Al CTP

clinica (Subgrupo evaluacién y medios

o
% Asignacion especialistas en genética) valoracion por el electrénicos A
\ ficha a =1 resto del GT /

especialista y

Comité Técnico

Permanente (CTP)

Posteriormente, en la reunién celebrada el 24 de noviembre de 2020 se revisa este procedimiento,

acordandose:

1. Nuevos plazos para para la elaboracion/ valoracion de los informes:
o Elaboracién informe (experto asignado): 2 semanas.
o Revisién informe previo: 10 dias.
o Revisién informe (genetista asignado): 1-3 informes: 1 semana (3 dias mas por cada
informe adicional).
o Valoracion informe (GT): 1-4 informes: 10 dias / 5-8 informes: 20 dias.

2. Revision y actualizacidon de la ficha para la evaluacién clinica de enfermedades susceptibles de
técnicas de PGT.

En el Anexo IL1ll se recoge el modelo de ficha para la evaluacidn clinica de enfermedades susceptibles de
técnicas de PGT.

3. Revisidon del grado de conformidad de los acuerdos adoptados por el GT.

Para determinar el grado de conformidad con la ficha, sobre todo en los casos en los que el consenso no
sea amplio, se tendrd en cuenta lo siguiente:

— Enlos casos en los que haya conformidad con la ficha por unanimidad (todos los miembros del GT
votan CONFORME) se adoptara dicha ficha como versidn final consensuada.
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— Enlos casos en los que haya discrepancias de algunos miembros para adoptar la versién final de la
ficha se indicara al final de la misma indicando las razones y la filiacién del miembro que emita dicho
voto divergente.

— Enlos casos enlos que no hay un amplio consenso, los informes se acordardn por mayoria cualificada,
en vez de mayoria simple, por minimo de votos emitidos (en este caso las abstenciones no son
neutras, sino que impiden que la decisidn se apruebe).

4. Establecer necesidad de actualizacidn de informes ya consensuados

Si se recibe una solicitud para una enfermedad cuya ficha ya ha sido consensuada por el GT, en el plazo
partir de 2 afios desde que se consensuara la misma, se revisara toda la ficha, pero de modo particular lo
referido a Terapias/Prevencion, penetrancia/repercusion clinica en portadores/as, revisar VUS, nombre
de la enfermedad...

Asimismo, si algin miembro del GT es consciente de cambios relevantes en estos puntos en alguna
enfermedad se podrd plantear a través de la Secretaria de la Comisién al GT de forma especifica la
revision de la ficha para esa enfermedad en un plazo mas corto, haciendo especial hincapié en los nuevos
avances.

Esta revisidn sera llevada a cabo por el genetista o experto que realizd originalmente la ficha, que
mediante un checklist dejara recogido si ha habido cambios relevantes en cuanto a tratamientos o
seguimiento clinico:
o Sino los hubiera seria el Unico procedimiento
o Silos hubiera, en la siguiente reunién del Grupo de trabajo, se incluird en el orden del dia la ficha
para su re-evaluacion por el grupo en general, indicAndose que se trata de una revision, e
indicandose los cambios introducidos. La parte de la ficha que no aplique revisar se proporcionara
completada diferenciandola de las secciones a modificar con el fin de facilitar el trabajo.
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3. INFORMES DEL GT

3.1. Informes de las caracteristicas generales, clinicas y terapéuticas, de las enfermedades
susceptibles de realizacion de técnicas de PGT

Desde el 1 de enero de 2020 al 31 de diciembre de 2024, el GT se ha reunido en 23 ocasiones, por medios
electrénicos, acordando los informes para la evaluacion de las caracteristicas generales, clinicas y
terapéuticas, en relacidn a 130 enfermedades susceptibles de realizacidn de técnicas de PGT y la revision
de 66 informes (Grdfica 1).

Grdfica 1. Informes realizados/revisados por el GT y reuniones por afio (2020-2024).
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El GT se ha reunido una media de 4 veces al afio para la valoracidn de los informes sobre las caracteristicas
generales, clinicas y terapéuticas, evaluando 26 y revisando 13 informes de media al afio, desde el 1 de
enero de 2020 al 31 de diciembre de 2024.

En el Anexo Ill se resumen las reuniones del GT y los informes valorados/revisados en cada una de ellas.

De los 130 informes valorados por el GT, 78 (60%) han sido elaboradas por miembros del GT y 52 (40%)
por asesores externos al grupo, temporales (Grdfica 2). En concreto:

e Dermatologia 15
e Hematologia 7
¢ Neurologia 7
e Oftalmologia 12

e Otorrinolaringologia
e Reumatologia
e Traumatologia
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Grdfica 2. Informes elaborados por miembros del GT o por asesores temporales (N=130).
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De los 78 informes elaborados por miembros del GT, 20 han sido elaborados por el representante de la
Asociacién Espaiola de Pediatria (AEP) y 15 por el representante de la Sociedad Espafiola de Neurologia
(SEN); mientras que, en relacion con la revision de informes, 15 han sido revisados por especialistas del
Subgrupo de especialistas en genética y 11 por el representante de la Sociedad Espafiola de Cardiologia
(SEC) (Grdfica 3 y Grdfica 4).

Grdfica 3. Distribucion de la elaboracion de informes por miembros del GT (N=78).
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Grdfica 4. Distribucion de la revision de Informes por miembros del GT (N=66).
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3.1.a. Informes por clasificacidon de la enfermedad

Los 130 informes elaborados en relaciéon a las enfermedades susceptibles de realizacidén de técnicas de
PGT, son principalmente para enfermedades incluidas en el Capitulo 17: Malformaciones congénitas,
deformidades y anomalias cromosdmicas (33%), Capitulo 6: Enfermedades del Sistema Nervioso (22%),
Capitulo 4: Enfermedades Endocrinas, Nutricionales y Metabdlicas (18%) y Capitulo 2: Neoplasias (8%);
(Grdfica 5 y Grdfica 6).

Grdfica 5. Informes realizados por el GT por capitulo del CIE 10! (N=130).
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1 Cap. 2: Neoplasias; Cap. 3: Enfermedades de la Sangre y de los Organos Hematopoyéticos y ciertos trastornos que afectan al
mecanismo inmunoldgico; Cap. 4: Enfermedades Endocrinas, Nutricionales y Metabdlicas; Cap. 6: Enfermedades del Sistema
Nervioso; Cap. 7: Enfermedades del ojo y sus anexos; Cap. 8: Enfermedades del oido y de la apdfisis mastoides; Cap. 9:
Enfermedades del Sistema Circulatorio; Cap. 12: Enfermedades de la piel y del tejido subcutéaneo; Cap. 13: Enfermedades del
sistema osteomuscular y del tejido conjuntivo; Cap. 17: Malformaciones congénitas, deformidades y anomalias cromosdmicas;
Cap. 19: Traumatismos, envenenamientos y algunas otras consecuencias de causas externas.
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Grdfica 6. Informes por clasificacion de la enfermedad por capitulo del CIE 10y afio de la reunién del GT
(N (2020) = 19; N (2021) = 36; N (2022) = 26; N (2023) = 28; N (2024) = 21).
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En el Anexo IV - Tabla 7 se incluye el listado de los informes para la evaluacion de las caracteristicas
generales, clinicas y terapéuticas, elaborados por el GT por clasificacion de la enfermedad y fecha de la
reunién en la que fueron consensuados/revisados.

3.1.b. Nivel de consenso de los informes

Como se acordd en el procedimiento de trabajo para la elaboracién y valoracidn de los informes, el
objetivo es que estos informes incluyan una valoracion multidisciplinar y consensuada de las
caracteristicas generales, clinicas y terapéuticas de las enfermedades objeto de estudio.

Los informes, previamente a su remisién al CTP, son consensuados por el GT, alcanzandose un consenso
del 100% de los miembros que realizan la valoracion en el 92% de los informes, en el 6% de los casos,
solo 1 miembro ha mostrado su desacuerdo con la version final (99-76% de consenso) (Grdfica 7. A)). Con
esto se podria decir que hubo mas de un 75% de consenso en 128 de los 130 informes elaborados (98%).

A la hora de alcanzar el consenso, las enfermedades clasificadas en el Capitulo 12: Enfermedades de la
piel y del tejido subcutaneo y Capitulo 17: Malformaciones congénitas, deformidades y anomalias
cromosomicas, son las que mas discrepancias han suscitado (Grafica 7. B)).
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Grdfica 7. A) Nivel de consenso en la elaboracién de la version final de los informes elaborados por el GT
(N =130). B) Nivel de consenso en funcién del Capitulo del CIE 10 de la enfermedad (N = 130).
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3.1.c. Tiempos de elaboracion de los informes

De los 130 informes elaborados, para 115 se habia recibido solicitud de informe previamente en la
Secretaria de la Comisidn. En estos casos, con el procedimiento de trabajo establecido, los informes se
han elaborado y consensuado en 7,4 meses de media (Grdfica 8).

Grdfica 8. Tiempo (meses) de elaboracidn de los informes para los que se habia recibido previamente
solicitud de informe en la Secretaria de la Comision (N=115).
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Las enfermedades clasificadas en el Capitulo 12: Enfermedades de la piel y del tejido subcutdneo y del
Capitulo 2: Neoplasias, son de media las que cuyo informe tarda mas en elaborarse (11,9 meses - 1
informe, y 8,6 meses — 9 informes, respectivamente), seguidas por las clasificadas en el Capitulo 17:
Malformaciones congénitas, deformidades y anomalias cromosémicas (8,1 meses — 39 informes) y en el
Capitulo 6: Enfermedades del Sistema Nervioso (8 meses — 28 informes) (Grdfica 9).

Pagina 18 de 41



Grdfica 9. Tiempo (meses) de elaboracién de los informes en funcién del Capitulo del CIE 10! de la
enfermedad estudiada (N = 115)
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3.2. Informe para la evaluacion de las solicitudes de test genético preimplantacional para
reordenamientos cromosomicos estructurales (PGT-SR) a nivel molecular mediante
microarrays

La incorporacién de la tecnologia de microarrays al diagndstico genético, hace unos afos, ha permitido
identificar CNVs - Variantes en el Numero de Copia - (microdeleciones o microduplicaciones)
responsables de distintas patologias que son diagnosticadas, fundamentalmente en la edad infantil, v,
algunas, mediante diagndstico prenatal.

Muchas de estas CNVs estdn presentes en alguno de los progenitores, que son sanos, por lo que son CNVs
de penetrancia incompleta, lo que dificulta el asesoramiento genético, especialmente en lo que se refiere
al riesgo de recurrencia.

La llegada a la Comisidn de solicitudes para Test Genético Preimplantacional para reordenamientos
estructurales (PGT-SR), por CNVs identificadas, a nivel molecular, mediante microarrays y las dificultades
para evaluar estos casos nuevos con los criterios existentes para Test Genético Preimplantacional para
enfermedades monogénicas (PGT-M), ha llevado a la constitucidon de un grupo de expertos que elabore
y consensue unos criterios de evaluacion para este tipo de solicitudes.

El documento elaborado por el grupo de expertos se presentd a los miembros del Comité Técnico
Permanente, érgano técnico de la Comisién encargado de estudiar, analizar y evaluar cada solicitud
recibida y de realizar una propuesta de informe que posteriormente es elevada al Pleno, en la reunion
del 11 de octubre de 2019.

El documento elaborado por el grupo de expertos se incorpord a la Guia de criterios de evaluacidon de las
solicitudes de informe de la Comisién para PGT-M, PGT+HLA, PGT-SR, aprobada por el Pleno de la
Comisidn celebrado el 14 de abril de 2021, y publicada en la pagina Web de la Comisidn.
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Con fecha 28 de marzo de 2022 se convoca una nueva reunion del grupo para revisar el anexo, dado que
han transcurrido mas de dos anos desde que se acordara y la Comisidn sigue recibiendo solicitudes para
este tipo de técnicas. Tras la reunion celebrada por medios telematicos el grupo acuerda trabajar por
correo electrdnico, para la revisién de dicho anexo. Revisadas las ultimas publicaciones, no se amplian ni
modifican las CNVs descritas previamente, por no identificarse nuevas publicaciones relevantes que
modifiquen la propuesta de septiembre de 2019.

En la Secretaria de la Comisidn, desde el 1 de enero de 2020 al 31 de diciembre de 2024, se han recibido
46 solicitudes para la realizacion de PGT-SR, que corresponde al 4% de las solicitudes de informe para
PGT que se reciben en la Comisidn. En este tiempo, se han acordado 46 informes, y estan pendientes de
evaluacidn y valoracién 6 solicitudes (Grdfica 10. A)).

De los 46 informes emitidos por la Comisidn, 16 (35%) han sido desfavorables; en 3 casos, el motivo ha
sido reproductivo, en 4 por no considerarse grave la expresién de la CNV, y en 9 por motivos genético (la
patogenicidad no estd demostrada) (Grdfica 10. B))

Grdfica 10. A) Solicitudes de informe para la realizaciéon de PGT-SR por afo (2020-2024). B) Caracter de
los informes emitidos para la realizacidon de PGT-SR.
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3.3. Propuesta de Recomendaciones en relacion con Enfermedades susceptibles de ser
consideradas entre los supuestos del articulo 12.1 de la Ley 14/2006, de 26 de mayo,
sobre técnicas de reproduccion humana asistida

La Ley 14/2006, de 26 de mayo, dispone en su articulo 12 las condiciones que deben cumplir los centros
de reproduccion asistida para poder realizar técnicas de Diagndstico genético preimplantacional (PGT,
por sus siglas en inglés). En concreto establece:

“1. Los centros debidamente autorizados podrdn practicar técnicas de diagndstico
preimplantacional para:
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a) La deteccion de enfermedades hereditarias graves, de aparicion precoz y no susceptibles de
tratamiento curativo posnatal con arreglo a los conocimientos cientificos actuales, con objeto de
llevar a cabo la seleccion embrionaria de los preembriones no afectos para su transferencia.

b) La deteccion de otras alteraciones que puedan comprometer la viabilidad del preembrion.

La aplicacion de las técnicas de diagndstico preimplantacional en estos casos deberd comunicarse
a la autoridad sanitaria correspondiente, que informard de ella a la Comision Nacional de
Reproduccion Humana Asistida.

2. La aplicacion de técnicas de diagndstico preimplantacional para cualquiera otra finalidad no
comprendida en el apartado anterior, o cuando se pretendan practicar en combinacion con la
determinacion de los antigenos de histocompatibilidad de los preembriones in vitro con fines
terapéuticos para terceros, requerird de la autorizacion expresa, caso a caso, de la autoridad
sanitaria correspondiente, previo informe favorable de la Comision Nacional de Reproduccion
Humana Asistida, que deberd evaluar las caracteristicas clinicas, terapéuticas y sociales de cada
caso”.

En resumen, la normativa vigente prevé la posibilidad de realizar estas técnicas sin la autorizacion previa,
caso acaso, de la autoridad competente y el informe preceptivo de la Comisidn Nacional de Reproduccién
Humana Asistida, en adelante la Comisidn, cuando se cumplen los siguientes supuestos:

a) La deteccion de enfermedades hereditarias graves, de aparicion precoz y no susceptibles de
tratamiento curativo posnatal con arreglo a los conocimientos cientificos actuales, con objeto de
llevar a cabo la seleccion embrionaria de los preembriones no afectos para su transferencia.

b) La deteccion de otras alteraciones que puedan comprometer la viabilidad del preembrion.

El Pleno de la Comisién ha evaluado en diversas ocasiones la necesidad de crear un listado de
enfermedades que estén incluidas dentro de los supuestos del articulo 12.1 dado que el articulo 3 del
Real Decreto 42/2010, de 15 de enero, establece que entre las funciones de la Comisidon estad la de
"proponer criterios y normas para la mejor orientacion en la utilizacion de dichas técnicas”, refiriéndose
a las técnicas de reproduccion asistida (TRA) y “estudiar, actualizar y proponer listas de enfermedades
genéticas y hereditarias que pudiendo ser objeto de diagndstico genético preimplantatorio, reunan dudas
o incertidumbres acerca de su inclusion en los supuestos recogidos en el articulo 12.1 de la Ley 14/2006” .

En este contexto, el Pleno de la Comisién acordd, en su reunién presencial celebrada el 31 de mayo de
2022, la creacion del Subgrupo de especialistas en reproduccién asistida con la finalidad de elaborar unas
RECOMENDACIONES, con caracter no vinculante, en relacion a las enfermedades genéticas vy
hereditarias que pudiendo ser objeto de diagndstico genético preimplantacional, rednan dudas o

incertidumbres acerca de su inclusion en los supuestos recogidos en el articulo 12.1 de la Ley 14/2006,
de 26 de mayo.

El subgrupo de trabajo celebré su primera reunién el 29 de noviembre de 2022, en la que se acuerda el
procedimiento de trabajo:

1. Revisién documental.

2. Propuesta de definicion de conceptos.

Pagina 21 de 41



3. Propuestainicial de recomendaciones en relacién con enfermedades genéticas y hereditarias que
pudiendo ser objeto de diagndstico genético preimplantacional pudieran presentar dudas o
incertidumbres.

4. Acuerdo/aprobacion por el “Grupo de trabajo de asesores externos para la evaluacién clinica de
las enfermedades susceptibles de PGT” de la propuesta de RECOMENDACIONES, con caracter
no vinculante.

Por medios electrénicos, y en coordinacidn con la Secretaria de la Comision, el Subgrupo elabora una
Propuesta inicial que incluye el estudio y andlisis de 28 enfermedades susceptibles de PGT. Este
documento, incluye dos secciones fundamentales:

e Estudio y analisis de las enfermedades: dado que la Comisién no es competente para establecer
un listado de enfermedades que se incluyan en los supuestos 12.1, el objetivo del documento
debe ser dar respuesta sobre la interpretacién de las enfermedades para las cuales hay dudas o
incertidumbre, para ello, se han seleccionado (inicialmente) una serie de enfermedades, que se
analizan, indicando al inicio de cada capitulo de clasificacién de las enfermedades los motivos
por los que puede haber dudas sobre su inclusion.

e Recomendaciones: que incluye, al inicio de la seccidn, unas recomendaciones generales de cara
a la realizacion de técnicas de PGT, y la evaluacién del cumplimiento de las caracteristicas
establecidas en el articulo 12.1 (grave, de aparicidn precoz y sin tratamiento curativo), para cada
una de las enfermedades analizadas en la seccion anterior.

Con fecha 29 de agosto de 2024, la propuesta se distribuye entre los miembros del Subgrupo de
especialistas en genética para su revisiéon y aportaciones. Tras la revisidon de la propuesta por medios
electronicos y mediante la celebracion de video-conferencias, acuerdan la revisidn final de la propuesta
en la reunién por video conferencia celebrada el 11 de noviembre de 2024.

El documento elaborado por el Subgrupo de especialistas en reproduccién asistida, y revisado por el
Subgrupo de especialistas en genética, se presenta a los miembros del GT de asesores externos para la
evaluacion clinica de las enfermedades susceptibles de PGT, en la reunién de 22 de enero de 2025 y se

solicita su valoracion.

Los miembros del GT efectlan su valoracidon por medios electrénicos, recibiéndose la valoracién de 11
de los 14 miembros, obteniéndose conformidad con la propuesta por mayoria para el analisis y las
recomendaciones de las 28 enfermedades.

La propuesta del GT de asesores externos para la evaluacion clinica de las enfermedades susceptibles de
PGT se presenta a los miembros del Pleno de la Comisidn Nacional de Reproduccion Humana Asistida, en
la sesidn plenaria celebrada, en Madrid, el dia 30 de abril de 2025, donde figura como punto 5.a del orden
del dia el “Presentacidn y aprobacidn, si procede, de las RECOMENDACIONES en relaciéon con
enfermedades susceptibles de ser consideradas entre los supuestos del articulo 12.1 de la Ley 14/2006”,

aprobandose por unanimidad.
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ANEXOS

ANEXO I: MIEMBROS DEL GRUPO DE TRABAJO DE ASESORES EXTERNOS PARA LA EVALUACION
CLINICA DE LAS ENFERMEDADES SUSCEPTIBLES DE PGT

Tabla 1. Listado de miembros del GT de asesores externos para la evaluacidn clinica de las enfermedades

susceptibles de PGT.

Nombre

Representacion

Vacante

Coordinador

D. Ignacio Blanco Guillermo

Experto designado por el Departamento

Diia. Carmen Ayuso Garcia

Experto designado por el Departamento

Dfia. M2 Antonia Ramos Arroyo

Experto designado por el Departamento

D. Ramiro de la Cruz Quiroga

Experto designado por el Departamento

D. Jordi Rosell Andreo

Asociacion Espafiola de Pediatria (AEP)

Dia. Eva Bermejo Sanchez

Instituto de Salud Carlos IlI

D. Joaquin de Haro Miralles

Sociedad Espainola de Angiologia y Cirugia
Vascular (SEACV)

Dia. M2 Victoria Cafiadas Godoy

Sociedad Espafiola de Cardiologia (SEC)

D. Manel Puig Domingo

Sociedad Espafiola de Endocrinologia y
Nutricién (SEEN)

Dia. Leonor Ballester Joya

Sociedad Espafiola de Medicina Interna (SEMI)

Dfa. Roser Torra Balcells

Sociedad Espafiola de Nefrologia (S.E.N.)

Dfia. Carmen Luna Paredes

Sociedad Espafiola de Neumologia y Cirugia
Toracica (SEPAR)

Dia. Beatriz Parejo Carbonell

Sociedad Espafiola de Neurologia (SEN)

Dia. Teresa Ramén y Cajal Asensio

Sociedad Espafola de Oncologia Médica
(SEOM)
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Tabla 2. Listado de Asesores con caracter temporal de GT de asesores externos para la evaluacion clinica

de las enfermedades susceptibles de PGT.

Nombre

Especialidad

D. Juan Rey Biel

Cirugia Maxilofacial

Dfia. Angela Hernandez Martin

Dermatologia

Diia. Elena Cela de Julian Hematologia
D. Carlos Casasnovas Pons Neurologia
D. Ignacio Jiménez-Alfaro Morote Oftalmologia

D. Javier Gavilan Bouzas

Otorrinolaringologia

Dia. Patricia Esmeralda Carreira Delgado

Reumatologia

D. Jorge de las Heras Sotos

Traumatologia

Tabla 3. Listado de Asesores con caracter temporal del Subgrupo de especialistas en genética.

Nombre

Representacion

D. Ignacio Blanco Guillermo

Experto designado por el Departamento

D. Ramiro de la Cruz Quiroga

Experto designado por el Departamento

Dia. Carmen Ayuso Garcia

Experto designado por el Departamento

Diia. M2 Antonia Ramos Arroyo

Experto designado por el Departamento

Tabla 4. Listado de Asesores con caracter temporal del Subgrupo de especialistas en citogenética.

Nombre

Representacion

D. Javier Suela Rubio

Experto designado por el Departamento

D. Julidn Nevado Blanco

Experto designado por el Departamento

Dfia. Isabel Lorda Sanchez

Experto designado por el Departamento
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Tabla 5. Listado de Asesores con caracter temporal del Subgrupo de especialistas en reproduccién

asistida.

Nombre Representacion

Asociacion para el Estudio de la Biologia de la

D. Carles Giménez i Sevilla L,
Reproduccidn

D. Joaquin LIacer Aparicio Sociedad Espafiola de Fertilidad
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ANEXO II: DOCUMENTOS DEL GT DE ASESORES EXTERNOS

’

Anexo Il.I: Documento de “Declaracion de actividades e intereses”

DECLARACION FORMAL DE ACTIVIDADES E INTERESES

Nombre y apellidos:

Cargo/s:

Institucion/organizacion en la que trabaja:

E-mail:

Institucion/organizacion a la que representa (en caso de vocales):

Participacion en calidad de (marcar con una X):

Vocal de la Comisién

Vocal de la Comisién y miembro del Comité Técnico Permanente

Asesor externo con participacion en el Pleno de la Comisidn

Asesor externo con participacién en Comité Técnico Permanente

o O O O O

Asesor externo con participacién en grupo de trabajo
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INTERESES PERSONALES

Se ruega sean declarados los intereses actuales y de los ultimos 2 afios.
Especificar si los intereses son propios o de un familiar directo.

Descripcion de la actividad

Fecha

Intereses econdmicos en el
capital de alguna empresa del
sector de la reproduccion
humana asistida.

Trabajo remunerado que
desempefie o haya desempefiado
para alguna empresa del sector
privado de la reproduccién
humana asistida

Recibir apoyo y financiacién para
actividades de investigacion en el
area de la reproducciéon humana

asistida.

INTERESES DE LA ORGANIZACION (

INSTITUCION O EMPRESA) A LA QUE PERTENECE

Descripcion de la actividad

Fecha

Financiacién o ayudas
econdmicas por parte de
empresas del sector de la
reproduccidon humana asistida a
su institucién u organizacion (ej:
para dotacién de material,
edicidon de documentos,
contratacién de personal para
investigacion, etc.)

Otros intereses de indole no
econdmica que considere que
deben ser puestos en

conocimiento de esta Comision.

Yo, el abajo firmante, declaro la veracidad de la informacién contenida en este documento y que, de
producirse alguna modificacién en lo declarado debido a la apariciéon de intereses adicionales, los
manifestaré cumplimentando una nueva declaracién de intereses.

Firmado:

Fecha:
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Anexo Il.Il: Documento “Declaracidon de confidencialidad”

DECLARACION FORMAL DE CONFIDENCIALIDAD

Nombre y apellidos:

Cargo/s:

Institucion/organizacion en la que trabaja:

E-mail:

Institucion/organizacion a la que representa (en caso de vocales):

Participacion en calidad de (marcar con una X):

Vocal de la Comisidn

Vocal de la Comision y miembro del Comité Técnico Permanente

Asesor externo con participacion en el Pleno de la Comision

Asesor externo con participacion en Comité Técnico Permanente

o o o o 0O

Asesor externo con participacién en grupo de trabajo

Declaro que mantendré secreto profesional y no haré publica ninguna informacién concerniente a
deliberaciones o acuerdos hechos en el seno de las sesiones plenarias de la Comision ni en las sesiones
del Comité Técnico Permanente o grupos de trabajo, y no aprovecharé la informacién tratada para
perjudicar o beneficiar a ninguna persona o entidad.

Firmado:

Fecha:
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Anexo Il.lIll: Documento “Evaluacion Clinica de enfermedades susceptibles de técnicas de
PGT”

FICHA RESUMEN
Evaluacion Clinica de enfermedades susceptibles de técnicas de PGT-M

Enfermedad:

Cédigo OMIM: Cédigo ORPHA:

Capitulo CIE:

Clasificacion:

FICHA ELABORADA POR:
e  DR/DRA.

1. Debut de la enfermedad.
e Edad media habitual (rango) de aparicion de la enfermedad.
e (Suele aparecer en la infancia?
e (Suele aparecer en las primeras décadas de la edad adulta?
e (Considera la enfermedad de aparicién precoz en portadores del genotipo de riesgo? (1)

2. Prondstico vital o funcional, determinado por la afectacion de la esperanza y/o calidad de vida.
e (Considera la enfermedad objeto de estudio una enfermedad grave? (2)
e (Dicha enfermedad afecta significativamente a la esperanza de vida? ¢En qué forma?
e (Tiene un caracter degenerativo? En caso de presentar dicho cardcter, ¢evoluciona
rapidamente?
e (Afecta significativamente a la calidad de vida? ¢En qué forma?
e ¢(lImplica una discapacidad fisica, intelectual, sensorial o motora? En caso de que asi fuera, éde
qué grado?

3. Opciones terapéuticas.
e (Existen tratamientos médicos y/o quirurgicos curativos?
¢ Sino hay tratamientos curativos, ¢existen tratamientos médicos y/o quirdrgicos efectivos?
e En caso de existir tratamientos efectivos, écurativos o sintomaticos?, éson agresivos o
comprometen la calidad de vida?
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4. Métodos de prevencion de la enfermedad en portadores del genotipo de riesgo.
e (Hay opciones para evitarla? ¢ Cudles?
e (Hay opciones para mejorar el prondstico o retrasar su aparicion si no es posible evitarla?

5. Caracteristicas genéticas relevantes (3)

6. ¢Hay algun factor, ademas de los anteriores, que considera que haya de valorarse para determinar
la indicacion de un PGT-M (ej. exista alto riesgo de recurrencia de la enfermedad presente en la
familia, afecta a la viabilidad del embrién de nacer vivo, etc.)?

7. (¢Existen argumentos objetivos que apoyen que esta enfermedad, en un futuro, debiera ser
considerada, como uno de los supuestos clasificados como “enfermedades o trastornos de origen
cromosomico o genético (enfermedades monogénicas) graves, de aparicion precoz y no
susceptibles de tratamiento curativo posnatal con arreglo a los conocimientos cientificos actuales”
y por tanto, estar incluida en la Cartera Basica de Servicios del SNS el PGT-M para esta patologia?

(4)
Marcar una de las siguientes opciones:

Es una enfermedad que debe ser considerada “grave, de aparicidn precoz y no susceptible
de tratamiento curativo posnatal con arreglo a los conocimientos cientificos actuales”, por
ello, el PGT-M para esta enfermedad deberia estar incluido en la Cartera Basica de Servicios
del SNS.

La inclusién del PGT-M para esta enfermedad en la Cartera Comun de Servicios del SNS
O deberia estar condicionada a la valoracidon individual de cada caso familiar. Teniendo en
consideracion factores conocidos que pueden modificar la presentacién clinica:

Es una enfermedad que NO deberia ser considerada como uno de los supuestos clasificados
como “enfermedades o trastornos de origen cromosémico o genético (enfermedades
monogénicas) graves, de aparicion precoz y no susceptibles de tratamiento curativo
posnatal con arreglo a los conocimientos cientificos actuales”, por no cumplir una o varias
de estas caracteristicas, y por tanto, el PGT-M para esta enfermedad no deberia estar
incluido en la Cartera Bdsica de Servicios del SNS.

Pagina 30 de 41




INDICACIONES COMUNES

1. Definicidon de “Precoz”

Enfermedad que acontezca en un rango de edad mas temprano que el de la poblacién en general.

2. Definicidn de “Grave/severo”

Se aceptan las siguientes definiciones:

— Cualquier dolencia o lesién fisica o psiquica que incapacite temporalmente para la ocupacién o
actividad habitual de la persona afectada durante un periodo continuado minimo de tres meses y
que requiera intervencion clinica de cirugia mayor en un hospital o tratamiento en el mismo.

— Cualquier dolencia o lesidn fisica o psiquica con secuelas permanentes que bien limiten parcialmente

o impidan totalmente la ocupacidon o actividad habitual de la persona afectada, que bien la

incapaciten para la realizacion de cualquier ocupacion o actividad, requiera o no, en este caso,

asistencia de otras personas para las actividades mas esenciales de la vida humana.

— Enfermedades de larga duracidon (en algunos casos irreversibles) que exigen un tratamiento
continuado, si éste existe, 0 que no tienen tratamiento actual aunque lo requieran.

Factores a tener en cuenta para determinar la gravedad:
“En fenotipos variables basarse en los peores sintomas”

— ¢Se esperan graves problemas de salud?:

¢Es crénico? Enfermedades de larga duracidn y por lo general de progresion lenta.

éCaracter degenerativo/progresivo? Enfermedades de larga duracion y por lo general de
progresion lenta.

¢éImplica discapacidad sensorial, motora o mental? (en general, pérdida de la autonomia
personal)

Las discapacidades sensoriales y de la comunicacion incluyen deficiencias y discapacidades
oculares, auditivas y del habla, por ejemplo, la ceguera, la pérdida de un ojo, la pérdida de la
vista en un sélo ojo, la sordera, la pérdida del oido de un sélo lado, la mudez, etcétera.

- Las discapacidades motrices incluye deficiencias y discapacidades para caminar,
manipular objetos y coordinar movimientos (por ejemplo, una restriccion grave de la
capacidad para desplazarse), asi como para utilizar brazos y manos. Por lo regular, estas
discapacidades implican la ayuda de otra persona o de algun instrumento (silla de ruedas,
andadera etc.) o prétesis para realizar actividades de la vida cotidiana.

- Las discapacidades mentales incluye las deficiencias intelectuales y conductuales que
representan restricciones en el aprendizaje y el modo de conducirse, por lo que la persona no
puede relacionarse con su entorno y tiene limitaciones en el desempefio de sus actividades.
Sufrimiento: Dolor, alteraciones emocionales graves

Se intentara reflejar en la ficha por parte del experto que la haga, la frecuencia o tasa aparicion de
aquellos sintomas que determinan la gravedad de la enfermedad.

Se debera evitar interpretaciones subjetivas, en las que prime una valoraciéon moral. La finalidad es dar

la maxima objetividad posible a la valoracidn de gravedad para no influir en el acceso al PGT.
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3. Caracteristicas genéticas relevantes
Seccién a cumplimentar por el genetista encargado de la revisidn de la ficha.

Se incluiran aquellos aspectos que desde el punto de vista genético pudieran resultar relevantes para la
evaluacion de los casos: Tipo de herencia, genes relacionados (existencia de heterogeneidad genética y
de modo de herencia y si esto influye en la gravedad del fenotipo), penetrancia, afectacion (si/no) de
portadores/as (% y tipo de afectacion) ...

4. Valoracidn de su inclusion en la Cartera Basica de Servicios del SNS
A cumplimentar por el experto encargado en elaborar la ficha segin una de las siguientes opciones:

[1 Es una enfermedad que debe ser considerada “grave, de aparicién precoz y no susceptible de
tratamiento curativo posnatal con arreglo a los conocimientos cientificos actuales”, por ello, el
PGT-M para esta enfermedad deberia estar incluido en la Cartera Basica de Servicios del SNS.

En este punto serdn los propios miembros quienes, junto a su voto, justificardn el motivo por el
que debe estar incluida: gravedad de los sintomas, imposibilidad de tratamiento, ...

[J Lainclusién del PGT-M para esta enfermedad en la Cartera Comun de Servicios del SNS deberia
estar condicionada a la valoracidn individual de cada caso familiar. Teniendo en consideracion
factores conocidos que pueden modificar la presentacion clinica:

En este punto serdn los propios miembros quienes, junto a su voto, decidan qué factores hay que
tener en cuenta, mediante comentarios: Gen afectado, Historia familiar, ...

[1 Esunaenfermedad que NO deberia ser considerada como uno de los supuestos clasificados como
“enfermedades o trastornos de origen cromosémico o genético (enfermedades monogénicas)
graves, de aparicion precoz y no susceptibles de tratamiento curativo posnatal con arreglo a los
conocimientos cientificos actuales”, por no cumplir una o varias de estas caracteristicas, y por
tanto, el PGT-M para esta enfermedad no deberia estar incluido en la Cartera Basica de Servicios
del SNS.

En este punto serdn los propios miembros quienes, junto a su voto, justificaran el motivo por el
que no debe estar incluida: levedad de los sintomas, posibilidad de tratamiento, ...

Esta valoracidn, solo serd una propuesta pues en la reunién correspondiente, se incluird una votacion
independiente, que incluird asi mismo las tres propuestas, para que cada miembro del GT realice su
valoracion al respecto.
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Memoria de actividades 2020-2024

ANEXO Ill: REUNIONES DEL GT

A continuacion, se describen las reuniones del GT llevadas a cabo desde el 1 de enero de 2020 al 31 de
diciembre de 2024, indicando el nimero de informes valorados o revisados por los miembros del GT.

En la Tabla 6 se detalla el nimero de informes evaluados/revisados en cada una de las reuniones
mantenidas, tras la elaboracion de las fichas para la evaluacién de las caracteristicas generales, clinicas y
terapéuticas, asi como las valoraciones de los informes recibidas en la Secretaria de la Comision por parte
del GT en relacidn a las enfermedades susceptibles de realizacion de técnicas de PGT.

Tabla 6. Resumen reuniones GT para las valoraciones de los informes sobre las caracteristicas generales,
clinicas y terapéuticas (2020-2024).

N2 INFORMES NUEVOS NARSRASRE N2 INFORMES
ACORDADOS RE.CH?IDAS REVISADOS
(media/informe)

2020

26 de febrero 8 8 -

24 de junio 6 9 -

14 de agosto 5 9 -
2021

11 de febrero 4 8 -

22 de abril 7 12 -

5 de julio 9 11 4

4 de octubre 8 9 -

15 de diciembre 8 10 4
2022

21 de marzo 4 11 -

26 de abril 2 11 2

15 de junio 4 9 2

21 de julio 3 9 5

16 de septiembre 5 8 3

18 de noviembre 8 8 -
2023

16 de enero - 12 4

10 de marzo 8 11 2

24 de mayo 10 8 3

22 de septiembre 7 10 1

19 de diciembre 3 10 4
2024

13 de mayo 7 9 1

7 de junio 1 9 3

7 de agosto 4 8 4

27 de septiembre 9 10 1
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ANEXO IV: INFORMES CLINICOS ELABORADOS POR EL GT DE ASESORES EXTERNOS

Tabla 7. Listado de informes clinicos elaborados por el GT de asesores externos.

Nam‘g:n?“l;PHA/ Enfermedad Fecha reunién
Capitulo 1: Ciertas Enfermedades Infecciosas y Parasitarias
#600072 Insomnio Familiar Fatal 15.12.2021
Capitulo 2: Neoplasias
653/ #1176122%%155240 Sindrome de Sipple 27.09.2024
26106/ #137215 Cancer gastrico 19.12.2023
4045%%(2?%55600 Sindrome de melanoma-cancer de pancreas 19.12.2023
523/ #150800 Leiomiomatosis hereditaria y cancer de células renales 22.09.2023
377/ #109400 Sindrome de Gorlin 22.09.2023
284343/ #601200 bIassi:odn:(;n;(rei(:opprjlﬂsc?:::‘cién tumoral familiar al 10.03.2023
289539/ #614327 BAil;drome de predisposicion tumoral asociado al gen 10.03.2023
276152/ #610755 Neoplasia endocrina multiple tipo 4 10.03.2023
790 357027/ #180200 Retinoblastoma 16.09.2022
652/ #131100 Sindrome de Wermer 16.09/2022
733/ #175100 Poliposis adenomatosa familiar 21.07.2022
32991;/53;;4900 Sindrome de poliposis juvenil 15.06.2022
145/ #60?)?;:(5)5612555 Y1 Cancer de mama hereditario 15.12.2021
524/ #165;:22:6609265 Sindrome de Li-Fraumeni 15.12.2021
144/ #1221355609310 Y| Ssindrome de Lynch 04.10.2021
47044/ #605074 Carcinoma renal papilar 17.09.2019
219 287 02 ({ 0#;};:;1: Sindrome de Paraganglioma Hereditario* 31.10.2018
#135150 Sindrome de Birt-Hogg-Dubé 02.03.2018
Capitulo 3: Enfermedades de la Sangre y de los Organos Hematopoyéticos y ciertos trastornos
que afectan al mecanismo inmunolégico

466026/ # 300908 Déficit de Glucosa 6 fosfato deshidrogenasa 13.05.2024
124/ # 131??35 300946 Anemia de Blackfan Diamond 24.05.2023
822/ #18332:)25270970 Y1 Esferocitosis hereditaria 16.01.2023
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https://www.orpha.net/es/disease/detail/653?name=653&mode=orpha
https://www.omim.org/entry/171400
https://www.omim.org/entry/155240?search=155240&highlight=155240
https://www.omim.org/entry/162300?search=162300&highlight=162300
http://omim.org/entry/120435
http://omim.org/entry/609310
http://omim.org/entry/115310
http://omim.org/entry/168000

Namero ORPHA/ .,
OMIM Enfermedad Fecha reunién
231214 y otros/
#613985 236750y Talasemias 18.11.2022
otros
206/ #302835600903 Y1 Sindrome de Wiskott-Aldrich 16.09.2022
42738/ #202700 . L.
162800, 610738 Neutropenia congeénita (gen ELA2) 21.07.2022
98878/ #306700 Hemofilia A 15.06.2022
2314/ #147060 Sindrome de Job 15.12.2021
98879 169793/ -
4306900 Hemofilia B 05.07.2021
Capitulo 4: Enfermedades Endocrinas, Nutricionales y Metabdlicas
3008 / #266150 Deficiencia de piruvato carboxilasa 27.09.2024
716 / #261600 Fenilcetonuria 27.09.2024
79276/ #176000 Porfiria aguda intermitente 13.05.2024
43/ #300100 302700 Adrenoleucodistrofia 26.04.2022
321 /#133700 133701 . , o s -
600209 Polineuropatia Amiloidética Familiar 19.12.2023
42/ #201450 Deflcllenua de Acil-CoA deshidrogenasa de cadena 29.09.2023
media
158/ #212140 Déficit de carnitina 22.09.2023
576/ #252500 Mucolipidosis tipo Il 24.05.2023
99879/ #145000 . "
600166 y otros Hiperparatiroidismo 24.05.2023
79241/ #253260 Deficiencia de Biotinidasa 24.05.2023
4617664 ?I?zefluenua combinada de fosforilacién oxidativa tipo 24.05.2023
89936 y otros /
#307800 193100y Raquitismo hipofosfatémico ligado al X 18.11.2022
otros
289157/ #2647
89 20{)08(15 00 Raquitismo hipocalcémico dependiente de vitamina D 18.11.2022
2/ #252 2
582/ # 255;(());)0 53000 Enfermedad de Morquio (Mucopolisacaridosis tipo 4) 18.11.2022
355/ #230800 230900y Enfermedad de Gaucher 18.11.2022
otros
580/ #309900 Mucopolisacaridosis tipo 2 (Sindrome de Hunter) 16.09.2022
579/ #63702135 607015 Mucopolisacaridosis tipo 1 (Sindrome de Hurler) 16.09.2022
112/ #241200 300971y Sindrome de Bartter 21.07.2022
otros
418/ #Multiples Hiperplasia suprarrenal congénita 21.03.2022
365/ #232300 Enfermedad de Pompe 21.03.2022
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https://www.orpha.net/es/disease/detail/3008?name=3008&mode=orpha
https://omim.org/entry/266150

Namero ORPHA/ . s
OMIM Enfermedad Fecha reunidn
586/ #219700 Fibrosis Quistica 15.12.2021
477774/ #616672 I?eﬂuenua combinada de la fosforilacidon oxidativa 22 .04.2021
tipo 27
6/ #210200 210210 Déficit 3-metilcrotonil-CoA carboxilasa 11.02.2021
352731 Albinismo* 14.08.2020
534/ #309 Sindrome de Lowe 24.05.2020
3440/ #148820 133500 Sindrome de Waardenburg 24.05.2020
y otros
25/ #231670 Aciduria Glutarica Tipo 1 26.02.2020
367/ #232500 263570 | Cniermedad de almacenamiento de glucogeno por 17.09.2019
déficit de enzima ramificante del glucégeno
24/ #301500 Enfermedad de Fabry* 17.09.2019
79086/ #608594 L .
269700 y otros Lipodistrofia 17.09.2019
32960 / #142680 Sindrome periddico asociado al Factor de Necrosis 04.10.2019
Tumoral Alfa
905/ #277900 Enfermedad de Wilson* 01.07.2019
60/ #613490 Déficit de alfa 1 tripsina* 13.05.2019
111/ #302060 Enfermedad de Barth 25.02.2019
833/ #252150 L . . %
2521601y otros Deficiencia de sulfito-oxidasa 31.10.2018
754 Sindrome de resistencia androgénica 18.07.2018
Capitulo 6: Enfermedades del Sistema Nervioso
100/ #208900 208910 Ataxia - Telangiectasia 27.09.2024
442835/ #Multiples Encefalopatia epiléptica y del desarrollo tipo 32 27.09.2024
98809/ #128200 L e
611031 Discinesia paroxistica cinesigénica 27.09.2024
101046/ #600512 . . ,
616436 616461 Epilepsia del I6bulo temporal 27.09.2024
255101150y otros / . ,
4158350 612359 Distonia con respuesta a Dopa 07.08.2024
607 / # - Miopatia nemalinica 07.08.2024
457375 / #616647 Encefalopatia epiléptica y del desarrollo tipo 35 13.05.2024
(gen ITPA)
506 / #256000 Sindrome de Leigh 13.05.2024
682/ #170500 Paralisis periddica hipercalémica 13.05.2024
2020/ #602771 Miopatia asociada a SEPN1 13.05.2024
399/ #143100 Enfermedad de Huntington 19.12.2023
282/ #600274 Demencia frontotemporal 19.12.2023
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https://www.orpha.net/consor/cgi-bin/Disease_Search.php?lng=ES&data_id=3297&Disease_Disease_Search_diseaseGroup=metilcrotonil-CoA-carboxilasa&Disease_Disease_Search_diseaseType=Pat&Enfermedad(es)/grupo%20de%20enfermedades=Deficiencia-de-3-metilcrotonil-CoA-carboxilasa&title=Deficiencia%20de%203-metilcrotonil-CoA%20carboxilasa&search=Disease_Search_Simple
https://omim.org/entry/208900
https://omim.org/entry/208910
https://www.orpha.net/es/disease/detail/98809?name=98809&mode=orpha
https://omim.org/entry/128200
https://omim.org/entry/611031
https://www.orpha.net/es/disease/detail/101046?name=epilepsia%20temporal%20lateral&mode=name
https://omim.org/entry/600512
https://omim.org/entry/616436
https://omim.org/entry/616461

Nuimero ORPHA/

OMIM Enfermedad Fecha reunion
#102573 618654 y ) . - .
otros Actinopatia distal autosdmica dominante 22.09.2023
681/ #170400 613345 Paralisis periddica hipocalémica 24.05.2023
160 ?j:g;iitézss hereditarias tipo Charcot-Marie-Tooth y 24.05.2023
610/ #158810 616471 Miopatia de Bethlem 24.05.2023
#616981 Encefalopatia Epiléptica y del Desarrollo-37 24.05.2023
Multiples / Mdltiples Ataxias espinocerebelosas 24.05.2023
614/ #160800 255700 Enfermedad de Thomsen (miotonia congénita) 10.03.2023
989110232338?//0?251419 Miopatia miofibrilar 10.03.2023
803/ #13501(:25 205250 ELA 10.03.2023
363400/ #615924 Neuropatia hereditaria distal dominante 16.01.2023
1020/ #GyO(ft?r(s)i 104760 Enfermedad de Alzheimer 16.01.2023
481/ #313200 313700 Amioatrofia bulboespinal ligada al cromosoma X 15.06.2022
685 Paraplejia espastica hereditaria 15.12.2021
269/ #158901 Distrofia facioescdpulohumeral tipo 2* 04.10.2021
589 590/ Multiples Miastenia gravis y Sindrome Miasténico Congénito 04.10.2021
640/ #162500 Neuropatia hereditaria (HNPP) 05.07.2021
270/ #164300 Distrofia muscular oculofaringea* 05.07.2021
550/ #540000 Sindrome MELAS 05.07.2021
606/ #602668 Distrofia miotdnica 2 (DM2) 22.04.2021
597 / #117000 Miopatia central core 22.04.2021
273/ #160900 Distrofia miotdnica tipo 1 (Enfermedad de Steinert) 11.02.2021
98896/ #310200 Distrofia Muscular de Duchenne 14.08.2020
#613721 Encefalopatia Epiléptica Infantil Precoz 11 (EIEE11) 14.08.2020
#182389 Epilepsias relacionadas con el gen SCN1A* 17.09.2019
#602346 Neuropatia hipomielinizante congénita 01.07.2019
63111121/8#:/1:3?)(5)0 Hiperekplexia 04.10.2018
Enfermedad de Parkinson 18.07.2018
Ataxia Episddica 17.04.2018
#158588411568901 Distrofia facioescapulohumeral tipo | 17.04.2018
Distrofia Muscular de las cinturas 17.04.2018
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#128100 Distonia muscular tipo 1 (DYT1)* 02.03.2018
Capitulo 7: Enfermedades del ojo y sus anexos
319640/ #608051 Distrofia macular asociada al gen PROM1 (Distrofia 27.09.2024
*604365 hereditaria retiniana)
791 / #Multiples Retinosis pigmentaria 07.06.2024
670462(48#;65025670 Degeneracion retiniana de inicio tardio 22.09.2023
42963532(40#5})??::) Acromatopsia 18.11.2022
827/ #242:;?:5600110 Y1 Enfermedad de Stargardt 16.09.2022
104/ #308905 535000 Neuropatia Optica Hereditaria de Leber 21.03.2022
886 Sindrome de Usher 15.12.2021
180/ #303100 Coroideremia 04.10.2021
2%%561/8#35;2? Fibrosis congénita de los musculos extraoculares 05.07.2021
75376/ #126700 Drusen familiar 11.02.2021
65 Amaurosis Congénita de Leber 31.10.2018
#165500 Atrofia Optica* 27.06.2018
Sindrome de Wagner 27.06.2018
Distrofia Corneal 29.05.2018
Capitulo 8: Enfermedades del oido y de la apdfisis mastoides
906?;%?222?/0#1?33290 Sordera congénita no sindromica 15.06.2022
Capitulo 9: Enfermedades del Sistema Circulatorio
293910 54260/
#618920 600996 y Miocardiopatia arritmogénica 07.08.2024
otros
217569 Miocardiopatia hipertréfica 07.08.2024
3286/ #1»1833% 114251 Taquicardia ventricular 07.08.2024
5;8::2/1#52255:) Sindrome del QT corto 16.09.2022
217607 Miocardiopatia dilatada 21.07.2022
136/ #125310 CADASIL 15.06.2022
91387 / #Multiples Aneurisma de Aorta familiar 15.06.2022
Hipertension pulmonar NEOM 24.05.2020
768 Sindrome del QT largo 15.12.2021
130/ #603)1?35611777 Y1 Sindrome Brugada 21.09.2018
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Namero ORPHA/ .,
OMIM Enfermedad Fecha reunién
774/ #187 7
/#18 03;3356003 6y Telangiectasia Hemorrdgica Hereditaria* 29.05.2018
Capitulo 12: Enfermedades de la piel y del tejido subcutdaneo
79361 Epidermolisis ampollosa 22.04.2021
Capitulo 13: Enfermedades del sistema osteomuscular y del tejido conjuntivo
476102/ #301074 , . . e
616744 618287 Sindrome autoinflamatorio familiar tipo Behcet-1 22.09.2023
Capitulo 14: Enfermedades del Aparato Genitourinario
1652 /# 300009 300554 Enfermedad Dent* 29.05.2018
y otros
Capitulo 17: Malformaciones congénitas, deformidades y anomalias cromosémicas
627/ #302350 Sindrome de Nance-Horan 27.09.2024
238763/#251750 Sindrome ocular con megalocdrnea 27.09.2024
892/ #193300 Enfermedad de Von Hippel-Lindau 07.08.2024
34149 88943 88950/ Nefropatia intersticial autosémica dominante
#191845 158340y (UMOD/MUC1) 07.08.2024
otros
201/#158350 612359 Sindrome de Cowden 07.06.2024
y otros
2869/ #175200 Sindrome de Peutz-Jeghers 07.06.2024
502434/ #617635 Discapacidad intelectual 47 (gen STAG1) 13.05.2024
861/ #154500 613717 Sindrome de Treacher Collins 13.05.2024
y otros
4 #2701
50/ y(())t?c())s 306955 Heterotaxia y cardiopatia compleja (GDF1) 19.12.2023
93921/ #162091 .
162260 615670 Schwannomatosis 24.05.2023
636/#162200 162210 . .
613675 Neurofibromatosis tipo 1 24.05.2023
480907/ #300966 Discapacidad intelectual sindrémica tipo 33 19.12.2023
88621/ #608649 Sindrome de ictiosis y prematuridad 22.09.2023
2332/ #148050 ,
611192 Sindrome KBG 10.03.2023
137605/ #611431 Sindrome de Legius 10.03.2023
2781/ Osteopetrosis 10.03.2023
35107/ #602398 Desmosterolosis 10.03.2023
637/ #101000 Neurofibromatosis tipo 2 16.01.2023
209 Cutis laxa 18.11.2022
2199 / #144200 Ss:::;?dermm palmoplantar epidermolitica tipo 18.11.2022
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321/ #133;1835133701 ¥ Exostosis multiple congénita 16.09.2022
730/ #167133%%05600666 Poliquistosis renal autosomica dominante 21.07.2022

1372186%/0#;18::38 Displasia espondiloepifisaria tardia 21.07.2022

22(1)25;4/1 zéggzgo Cavernomatosis familiar 21.07.2022
828/ #10??25604841 ¥ Sindrome de Stickler 26.04.2022
648/ #163;2535605275 Y1 Sindrome de Noonan 26.04.2022

9:0917767/1#53;32:) Glaucoma congénito 26.04.2022

494/#124500 Queratodermia hereditaria mutilante 21.03.2022
79395/ #604117 Queratodermia hereditaria mutilante con ictiosis 21.03.2022
218/#124200 Queratosis folicular 15.12.2021

52/ #118450 610205 Sindrome de Alagille 15.12.2021
573/ #158000 Enfermedad de Moniletrix 15.12.2021
2440 Malformacién de manos y pies hendidos 15.12.2021

805/ #613254 191100 Esclerosis tuberosa 04.10.2021
464/ #308300 Incontinencia pigmenti 04.10.2021
731/ #263200 617610 Poliquistosis Renal Autosémica Recesiva (PQRAR) 04.10.2021
1570 Braquisindactilia familiar 04.10.2021

240/ #127300 Discondrosteosis de Léri-Weill 05.07.2021
9149621/6160%1547 Catarata congénita 05.07.2021
792/ #312700 Retinosquisis congénita 05.07.2021
908/ #300624 311360 Sindrome X-fragil 22.04.2021
2614/ #161200 Sindrome ufia rotula 22.04.2021
15/ #100800 Acondroplasia 22.04.2021

R 11.02.2021

666/ #166;?(?35166210 y Osteogénesis Imperfecta*® 24.05.2020
207/ #123.500 Enfermedad de Crouzon (disostosis craneofacial) 24.05.2020
794/ #101400 Sindrome de Saethre-Chotzen 24.05.2020

Ictiosis vulgar 26.02.2020
313 Ictiosis congénita 26.02.2020
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3329/ #119100 610685 Sindrome de aplasia tibial con ectrodactilia 26.02.2020
612576
251 Displasia epifisiaria multiple 26.02.2020
2053/ #193700 277720 Sindrome de Freeman-Sheldon 12.11.2019
y otros
388/ #142623 Enfermedad de Hirschprung* 12.11.2019
126/ #110100 Blefarofimosis* 17.09.2019
558/ #154700 Sindrome de Marfan 17.09.2019
77258/ #190350 Sindrome Trico-Rino-Faldngico tipo | 17.09.2019
978/ #103285 Sindrome de Adult 17.09.2019
782/ #180500 , .
602482 601499 Sindrome de Axenfeld-Rieger 12.11.2019
181/ # 305100 Displasia ectodérmica congénita* 01.07.2019
#311300 304120 Sindrome otopalatodigital 01.07.2019
98249 Sindrome de Ehlers Danlos 01.07.2019
79452/ #153100 .
247440 y otros Enfermedad de Milroy 13.05.2019
115/ #121050 Sindrome de Beals 13.05.2019
1646/ #400042 415000 Microdelecion cromosoma Y 13.05.2019
1452/ #119600 Displasia Cleidocraneal* 31.10.2018
2309/ #167200 L -
167210y otros Paquioniquia congénita 31.10.2018
312/ #113800 Ictiosis epidermolitica* 31.10.2018
455/ #146800 Ictiosis Bullosa de Siemens 31.10.2018
Sindrome Sinostosis Multiple * 18.07.2018
2697/ # 208085 Sindrome de la Artrogriposis-disfunciéon Renal-
18.07.201
613404 Colestasis (ARC) 8.07.2018
#104200 203780 ,
301050 Sindrome de Alport 18.07.2018
93921/ #162091 . .
162260 615670 Neurofibromatosis tipo 3 27.06.2018
Capitulo19: Lesiones Traumaticas, Envenenamientos y Otras Consecuencias de Causas Externas
91378 528647 100054 . o
/ #619366 619360 Angioedema hereditario 07.06.2024

* Informes clinicos revisados tras haber trascurrido dos afios desde que se consensuaran.
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