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Alla patienter med medfédd éimnesomsdittningssjukdom
ska ha tillganag till bdsta méjliga vard

oavsett vem de dr eller var de bor!
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SAMMANFATTNING AV 2019 ARS RESULTAT*

= Totalt finns det vid 2019 ars utgang 597 (525) patienter registrerade i RMMS kvalitetsregister. Detta
innebar en fortsatt 6kning jamfort med féregdende ar. Flera patientgrupper ar nu tillrackligt stora for
att borja gora djupare analyser.

= Vid utgangen av 2019 ar tackningsgraden 62 % (58). RMMS tackningsgradsmatt avser andelen patienter
i kvalitetsregistret av samtliga i Sverige kdnda patienter med ingdende diagnoser, oavsett
diagnosdatum.

= Enligt inrapporterade blodfenylalaninvarden registrerade fram till och med 2019 har barn 0-12 ar med
PKU-diagnos en relativ jdmn niva (medelvérde) av fenylalanin i blodet, under 360 umol/L. Viser samma
sak bade nationellt och per metabolt centrum. Detta ar gladjande da vi vet att yngre patienter ar extra
kansliga for forhojda fenylalaninvarden. | tonaren 6kar vardena, for att sedan minska igen bland yngre
vuxna.

= Livskvalitetsintrumentet DISABKIDS bestar av 37 fragor om barnets livssituation, vilka bakas samman till
ett matt pa livskvalitet. Instrumentet har bérjat anvandas i mindre skala pa klinikerna. Fram till och med
2019 har barn fyllt i 67 (45) DISABKIDS-formuléar till RMMS, med en genomsnittlig overgripande
livskvalitet om 78,8 (77,7) pa en 100-gradig skala. | takt med att instrumentet anvdands mer frekvent
kommer vi att kunna redovisa férandringar 6ver tid och dven uppdelat pa metabolt behandlingscenter
och/eller aktuell diagnos.

=  Stockholmsteamet har nu registrerat samtliga sedan tidigare utférda neuropsykologiska beddémningar i
RMMS.

=  RMMS implementation av IT-plattformen Compos har vidareutvecklats och férbattrats:

Infor stod for att félja upp nio olika porfyridiagnoser i RMMS.
Infor stod for att folja upp ytterligare tre medfédda metabola sjukdomar: DHPR-, PTPS- och
GTPC-brist.
o Infor nya aktuella testformular (WISC-V) samt gamla formular (WISC-Ill) samt justerar och
forbattrar de befintliga formularen.
o PKUQol livskvalitetsinstrument digitaliseras fér inférande i PER, patientens egenregistrering.
o Diverse justeringar och buggfixar i plattformens generella funktionalitet.

*2018 ars resultat inom parantes.
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VIKTIGA HANDELSER UNDER 2019

=  RMMS fortsatter att stodja nationellt samarbete for de yrkeskategorier som ingar i de lokala metabola
behandlingsteamen. Vi organiserar professionstrdffar dar grupperna arbetar fram yrkesspecifika
variabler for uppfoljning i registret.

=  VYtterligare diagnoser inkluderas i RMMS for uppféljning. Denna gang galler det ett antal narliggande
diagnoser till PKU med liknande sjukdomsbild/-férlopp och behandling.

= Laboratoriedata fran Centrum for medfédda metabola sjukdomar (CMMS), dar dven PKU-laboratoriet
ingar, direktoverfors till RMMS som standard. De positiva effekterna har resulterat i forandring och
forbattring av patientmaotet vid flertal behandlingscentra.

= Systemet med elektronisk 6verfoéring av laboratoriedata har gjort att metabolt centrum i Lund inlett
samarbete med laboratoriet vid Skanes Universitetssjukhus for liknande méjligheter till dataleverans.

= Att ge patienten direktatkomst till egna nyckelvarden och relevanta registerdata pa gruppniva med hjalp
av patientinloggning ar ett av vara stora mal. Med hjalp av systemleverantéren Carmona AB lanserar vi
under 2019 den nya forbattrade patientportalen PER — patientens egen registrering. Alla registrerade
patienter har tillgang till PER antingen genom mobilt bank-ID eller med tvafaktorsinloggning.

=  Under slutet av 2017, 2017-10-30, beslutade Tand- och Likemedelsformansverket (TLV) att lakemedlet
Kuvan® med den verksamma substansen sapropterin ska inga i lakemedelsférmanen for behandling av
fenylketonuri. RMMS levererar slutrapport med uppféljningsdata enligt TLV:s krav till Biomarin for
vidare inlamning till TLV innan deadline den 30 april 2019.

=  Under 2019 gors forberedande arbete for att RMMS ska kunna ta emot nio porfyridiagnoser och
kopplade uppfdéljningsvariabler. Porfyricentrum Sverige laggs i samband med detta till som en egen
enhet i RMMS. Forandringen driftsatts i slutet av 2019.
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RESULTAT 2019

RMMS anvandare har vid 2019 ars utgang inhamtat patientsamtycken fran totalt 597 patienter. Av dessa ar 72
inhdmtade under aret.

Patienten eller vardnadshavare informeras om kvalitetsregistret i samband med schemalagt aterbesdk och kan
da ta stallning till medverkan.

For att stodja verksamheternas samtyckesinhamtning paminner beslutsstddet vardgivaren om den aktuella
patienten inte har tagit stallning till att medverka i kvalitetsregistret. Det finns dven en lokal urvalslista éver alla
patienter vid aktuell enhet som inte annu tagit stallning till medverkan.

Eftersom vi har valt att ge noggrann personlig information om RMMS innan en patient inkluderas i
kvalitetsregistret finns det en efterslapning fran diagnosdatum till inkludering i registret. Vi har forstatt att detta
inte ar det vanligaste tillvagagangssattet men har anda valt att gora sa for att minimera bortfall pa grund av
bristande fortroende eller ofullstandig information. Hittills har detta tillvdgagangssatt fungerat val och bortfallet
har varit nastintill obefintligt.

TACKNINGSGRAD

RMMS kvalitetsregister har 2019 en tackningsgrad pa 62 % av kanda patienter, 597 av 969. Tackningsgrad for
Porfyricentrum redovisas ej for 2019 da inga patienter annu registrerats i RMMS.

Den definierade tackningsgraden omfattar alla kinda patienter i Sverige med nagon i RMMS ingaende diagnos,
oavsett diagnosdatum. Kanda patienter definieras som patienter som har fatt en faststdlld diagnos vid
diagnostiskt laboratorium i Sverige och/eller som &r i kontakt med metabolt behandlingscentrum f6r vard och
behandling.

RMMS anvander inte samkorningar med Socialstyrelsens diagnosregister for att fa fram matt pa tackningsgrad.
Detta da dagens system for diagnoskoder (ICD10) &r for grovkornigt for att ge anvandbara resultat for RMMS.
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JAMFORELSE MELLAN REGIONER

Det finns fem regionala metabola behandlingscentra i Sverige. Dessa ar vid de sjukhus dar det finns specialiserade
behandlingsteam med kompetens inom dmnesomsattningssjukdomar. Behandlingsteamen bestar av bland
annat lakare, dietist, sjukskoterska och psykolog. Samtliga metabola behandlingscentra ar anslutna till RMMS.
Vid utgangen av 2019 finns det 65 (74) aktiva anvindare som tillsammans registrerat och féljer upp 969 patienter
samt totalt sett inhamtat 597 (525) samtycken:

Antal samtyckande
Metabolt centrum y

Antal anvdandare patienter
Norrlands Universitetssjukhus, Umea 8(13) 37 (37)
Akademiska Sjukhuset, Uppsala 5 (6) 22 (11)
Karolinska Universitetssjukhuset, Stockholm 28 (28) 310 (273)
Sahlgrenska Universitetssjukhuset, Goteborg 10 (10) 92 (86)
Skanes Universitetssjukhus, Lund 14 (17) 136 (118)
Totalt i Sverige 65 (74) 597 (525)

Varje metabolt centrum &ar indelat i en barnenhet och en vuxenenhet, utom Uppsalas metabola centrum dar
barnenheten slogs ihop med Stockholms metabola barnenhet hosten 2017. Det finns saledes totalt 9 enheter for
behandling av patienter med medfédd metabol sjukdom i Sverige.
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REGISTRERINGAR PER DIAGNOS ELLER DIAGNOSGRUPP

For att kunna arbeta med kvalitetsregisterdata dven for diagnoser med mycket fa patienter har vi grupperat de
32 sjukdomarna som féljs upp med hjalp av RMMS efter diagnostyp:

1. Feli aminosyranedbrytning inkl. kofaktordefekter; 10 sjukdomar
- Fenylketonuri, homocystinuri, kobalamin C- och G-brist, MTHFR-brist, Maple Syrup Urine
Disease (MSUD), tyrosinemi typ 1, DHPR-, PTPS-, GTPC-brist
2. B-oxidationsdefekter; 3 sjukdomar
- LCHAD-, MCAD-, VLCAD-brist
3. Felikarnitinsystemet; 4 sjukdomar
- CACT-, CPT 1-, CPT 2-brist, primar karnitinbrist (CUD)
4. Organiska acidurier; 6 sjukdomar
- B-ketothiolasbrist, glutarsyrauri typ 1, isovaleriansyrauri, metylmalonsyrauri, propionsyrauri.
Aven MAD-brist har inkluderats i denna grupp, trots att sjukdomen vanligen inte raknas som
en organisk aciduri.
5. Ureacykeldefekter; 7 sjukdomar
- Arginasbrist, argininosuccinatlyasbrist, citrullinemi, CPS 1-brist, HHH-syndrom, NAGS-brist,
OTC-brist,
6. Andra sjukdomar; 2 sjukdomar
- Biotinidasbrist, galaktosemi

For enskilda diagnoser redovisar vi det exakta antalet endast om det finns minst 10 i kvalitetsregistret
medverkande patienter. | grupperna redovisar vi dven mindre antal, da exakt diagnos inte redovisas och darmed
patientidentifierande information inte riskerar rojas.

Av dessa ar den forsta gruppen, fel i aminosyranedbrytning, dven den storsta gruppen. Vid 2019 ars utgang ar
det 343 (305) patienter i denna grupp som har tackat ja till att medverka i RMMS kvalitetsregisterdel. Aven de
andra grupperna borjar nu att bli tillrackligt stora for att ge underlag for djupare analyser:

Antal patienter i kvalitetsregistret, grupperat

Diagnosgrupp 2019 2018 2017 2016 2015 2014
Fel i aminosyranedbrytning 343 305 252 200 154 76
Betaoxidationsdefekter 93 81 69 57 49 24
Fel i karnitinsystemet 23 20 16 13 11 6
Organiska acidurier 57 49 44 33 22 13
Ureacykeldefekter 37 31 26 18 7 3
Andra sjukdomar 44 39 36 29 20 10

Totalt i Sverige 597 525 443 350 263 132
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Den storsta enskilda patientgruppen ar fenylketonuri (PKU) med 264 (237) patienter. Den andra storsta enskilda
patientgruppen &r patienter med MCAD-brist 52 (46) patienter. Att dessa tva diagnoser representerar de tva
storsta patientgrupperna i registret ar inte férvanande da det &r de tva diagnoserna med hogst prevalens. PKU
har dessutom screenats for langst av alla nyfoddhetsscreeningsjukdomarna, @anda sedan starten 1965.
Galaktosemi som &r en synnerligen ovanlig sjukdom med en prevalens pa cirka 1:100 000, ar tredje storsta
patientgrupp. Detta beror sannolikt pa att det &r den andra sjukdomen vi bérjade screena for, i 1967.

Homocystinuri (HCY) med 27 patienter ar en mycket ovanlig sjukdom med en prevalens pa mellan 1:100 000 och
1:300 000. Sjukdomen har ingatt i nyfoddhetscreeningen sedan 2010. Patienter med den svara formen av
homocystinuri behdver tat uppféljning for kalibrering av behandling. Detta kan forklara varfér denna
patientgrupp, trots den laga prevalensen, ar den fjarde storsta patientgruppen i kvalitetsregistret.

Antal patienter i Kvalitetsregistret, enskilda diagnoser

Diagnos 2019 2018 2017 2016 2015 2014
1. Fenylketonuri (PKU) 264 237 190 152 109 48
2.  MCAD-brist 52 46 36 28 23 *
3. Galaktosemi (GALT-brist) 29 27 24 20 14 *
4. Homocystinuri (HCY) 27 26 24 21 20 12
5.  VLCAD-brist 23 18 18 16 14 *
6. Tyrosinemityp 1 (TYR 1) 20 15 11 10 * *
7. MSUD 19 16 14 * * *
8. LCHAD-brist 18 17 15 13 12 *
9. Glutarsyraurityp 1 (GA 1) 18 16 14 13 11 *
10. Biotinidasbrist (BIOT) 15 12 12 * * *
11. Primar karnitinbrist (CUD) 15 12 10 * * *
12. OTC-brist 13 10 * * * *
13. Isovaleriansyrauri (IVA) 11 10 * * * *

For tva patientgrupper kan RMMS nu uppvisa en nationell tdckningsgrad pa =75 %.

Diagnos Tackningsgrad per 2019-12-31

Isovaleriansyrauri 79 %

Homocystinuri 77 %

10 (22)



Registret for medfodda metabola sjukdomar | RMMS
Arsrapport 2019

UPPFOLJNING AV BEHANDLING

For manga av de diagnoser som inkluderas i RMMS sker uppfdéljningen genom rapportering av laboratoriedata,
som bland annat kan ge ett matt p3 behandlingens effektivitet. Okningen av antalet registreringar &r tack vare
att vi anvander direktoverforing av laboratoriedata fran Centrum for medfédda metabola sjukdomar, CMMS.
Kompletta registreringar kommer att ge allt storre mojligheter fér djupgaende analyser och uppféljningar under
kommande ar. Nedan féljer exempel pa analyser som nu ar majliga.

Langre fram rdknar vi med att kunna géra uppdelningar pa andra aldersintervall, kén, behandlingsform,
graviditeter, eller metabolt behandlingscentrum alternativt koppling till specifik region. Vi kommer &dven att
kunna anvénda dessa data for att koppla laboratorievarden till utfall och tillhandahalla underlag fér varden for
att vid behov justera malvarden och pa sikt diagnosgruppens behandlingsstrategi.

PKU OCH BLODFENYLALANINVARDEN | OLIKA ALDERSGRUPPER

For patientgruppen med PKU ar mangden av aminosyran fenylalanin i blodet ett grundldggande matt pa
behandlingens effekt. For mycket fenylalanin i blodet ar skadligt for hjarnan, och patienten riskerar att drabbas
av komplikationer om hen har ett forhojt varde under langre tid. Fenylalanin i blodet regleras med en
fenylalaninfattig kost eller i vissa fall med specialldkemedlet Kuvan®.

Enligt behandlingsstrategin for patienter med PKU-diagnos bor blodfenylalanin hallas under 360 umol/L fér barn
upp till 12 &r. For barn fran 13 ars alder samt fér vuxna patienter ar vardet 600 umol/L, med undantag for kvinnor
som planerar for graviditet eller som ar gravida dar malvardet ar detsamma som fér barn.

Med hjdlp av inrapporterade blodfenylalaninvarden kan vi visa att patienter i Sverige med PKU-diagnos har en
relativ jamn och lag niva (medelvarde) av fenylalanin i blodet fram till ca 12 ars alder. Sedan sker en stegring
under tonaren for att sedan ater stabilisera sig pa en lagre niva. En rimlig forklaring till varfér gruppen 26-45 ar
har lagre fenylalaninnivaer ar att kvinnor som planerar att skaffa barn eller som ar gravida har lagre malvarden,
tat vardkontakt och noggrannare uppféljning an évriga vuxna (246 ar).

Kvalitetsregisterdata bekraftar saledes att den behandlingsstrategi som finns for varden av PKU-patienter
fungerar pa nationell niva

Medelvarden blodfenylalanin i pmol/L, per
aldersgrupp
800
700
600

703
547 515
500 414
400 347
282 287

30

201

10

0-1ar 2-5ar 6-12 ar 13-174r 1825ar 26-45ar Over45ar

o o O

Diagram 6ver hur blodfenylalaninvardet varierar mellan aldersgrupperna vid tidpunkt fér
provtagning. Baserat pa laboratorievarden inrapporterade till RMMS fram till och med 2019.
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Med hjalp av kvalitetsregisterdata kan nu vi dven gora jamforelser mellan metabola behandlingsenheter, vilka
kan anvandas som underlag for férbattringsarbete:

Medelvarde blodfenylalanin i pmol/L
per aldersgrupp pa barnenheterna
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400 B MC Umea
m MC Stockholm
300 m MC Goteborg
= MC Lund
200 e
@® Genomsnitti aldersgruppen
100
0
0-12 ar 13-18 ar
Medelvarde blodfenylalanin i pmol/L
per aldersgrupp pa vuxenenheterna
900
200 mMC Umea
700
mMC Uppsala
600
500 B MC Stockholm
400 ®MC Goteborg
300
200 B MC Lund
100 ® Genomsnitt i aldersgruppen
0

19-45 ar Over 45 ar

Exempel pa hur kvalitetsregisterdata kan anvandas for att folja upp varden av patienter med
amnesomsattningssjukdom, i detta fall fenylketonuri, PKU. Varje utférd jamforelse, vid arssammanstalining eller
daremellan, blir ett verktyg i forbattringsarbetet for varje enskilt behandlingscentrum. Baserat pa laboratorievarden
inrapporterade till RMMS fram till och med 2019, sorterat pa den behandlingsenhet patienten tillhérde vid
rapportutdraget. Observera att Uppsalas barnenhet slogs samman med Stockholms barnenhet 2017. Vardena fér MC
Stockholm barn innefattar darfér varden bade fran Stockholm och Uppsala.
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SPRIDNING AV FENYLALANINVARDEN INOM PATIENTGRUPPEN

En studie 6ver enskilda anonymiserade patienters medelvarde (M) visar att dven inom de olika aldersgrupperna
finns en spridning, framforallt bland tonaringar och vuxna 6ver 26 ar.

PKU-patienters medelvarde (M,) grupperat per
aldersgrupp
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PKU-patienters medelvarde (M,) grupperat per
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OVRIGA DIAGNOSER OCH DERAS UPPFOLININGSMATT

Med stadigt 6kande tackningsgrad for RMMS deltagande sjukdomsdiagnoser 6kar mojligheten till att gora utdrag
ur kvalitetsregistret for redovisning av 6gonblicksbild éver diagnos och diagnosgrupp. Detta ar mycket gladjande
da RMMS nu kan bidra till forskning om medfédda &mnesomsattningssjukdomar genom kvalitetsregisterdata.
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FORBATTRINGSARBETE

RMMS féljer en till antalet liten patientgrupp vilket innebar unika utmaningar nar det galler sma tal och
patientsdkerhet vid anvandning av registerdata. Tidigare har det praktiska forbattringsarbetet darfor framst varit
i form av regelbundna professionstréaffar.

Vid dessa traffar har olika professioner fran hela landet involverade i varden av patienter med medfédda
metabola sjukdomar deltagit i workshops dar de jamfor arbetsséatt, arbetar fram uppféljningsparametrar, samt
kommer Gverens om utfallsmatt. Professioner som traffats pa detta satt har varit barnldkare, dietister,
sjukskoterskor och psykologer.

| takt med att RMMS vaxer har emellertid mojligheterna till mer riktat forbattringsarbete 6kat. For tillfallet ar
arbetet med att infora livskvalitetsinstrument i rutin ett omrade med stor aktivitet, vilket ocksa aterspeglas i att
andelen patienter i RMMS som vid nagot tillfalle har fyllt i ett livskvalitetsinstrument standigt 6kar, 16 % vid
utgangen av 2019 (fran 8% féregaende ar).

INFORANDE AV LIVSKVALITETSINSTRUMENT | RUTIN

RMMS erbjuder livskvalitetsinstrumenten DISABKIDS samt RAND-36 for digital ifylinad via PER, patientens
egenregistrering.

DISABKIS &r ett generellt PROM-instrument for barn och ungdomar med olika kroniska tillstand. Instrumentet
bestar av 37 fragor om barnets livssituation. Dessa fragor bakas samman till matt pa livskvalitet inom olika
sektorer samt ett generellt matt pa évergripande livskvalitet pa en 100-gradig skala 0-100. Det finns tva varianter
av DISABKIDS: ett som barnet sjalv fyller i och ett som féraldrarna kan fylla i @ barnets vagnar. Bada dessa
varianter har gradvis inférts i landet med goda resultat.

Fram till och med 2019 har barn fyllt i 67 (45) DISABKIDS-formulér till RMMS kvalitetsregister. Foraldrar har fyllt
i39 (16) stycken. Enligt de formular som barnen fyllt i sjdlva sa var den genomsnittliga 6vergripande livskvaliteten
78,8 (77,7) med en standardavvikelse pa 13,0 (13,2). Enligt foérdldraformuldren var den genomsnittliga
livskvaliteten 84,5 (82,7) med en standardavvikelse pa 14,4 (13,9). Att det ar nagot olika resultat fran barn-
respektive fordldraformularen ska tolkas med forsiktighet da det inte 4&r samma patienter i de bada grupperna.

Aven livskvalitetsinstrumentet RAND-36, ett generellt PROM-instrument for vuxna bestdende av 36 fragor, har
borjat anvandas. Har har det dock inte registrerats tillrackligt manga formular bland de samtyckande patienterna
for att kunna gora nagra generella analyser.

Instrumenten anvands dn sa lange inte tillrdckligt rutinmaéssigt for att anvandas som underlag for ett strukturerat
forbattringsarbete, men i enskilda fall har inforandet av DISABKIDS respektive RAND-36 lett till att problem har
fangats upp som annars kanske skulle forblivit okdnda for varden. | dessa fall har DISABKIDS dven anvants vid
uppfoljning och man har kunnat se att genomférda atgarder gett effekt.

Det &r vart att ndmna att eftersom patientens egenrapportering av livskvalitet i RMMS inte gar direkt till
kvalitetsregistret utan importeras in till beslutsstodet forst sa finns det en fungerande uppféljning av dessa
registreringar pa individniva.
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PROJEKT | STOCKHOLM FOR ANVANDNING AV LIVSKVALITETSINSTRUMENT VID ARSKONTROLL

Under 2019 genomforde barnmottagningen i Stockholm ett projekt for att underséka majligheten att inkludera
livskvalitetsinstrument vid arskontroll fér alla barn som féljs vid mottagningen. Tva olika instrument (DISABKIDS
och EQ5DY) provades for att mota och fanga funktionsvariationen hos barn med mild och svar kognitiv
paverkan. Ca 50% av barnen som passerade mottagningen tillfragades om att fylla i ndgot instrument.

| projektet ingick en kvalitativ utvardering dar patienter och vardpersonal intervjuades med riktade fragor om
hur de upplevde insatsen. Patienterna var mestadels positiva och uppskattade fragorna. Yngre barn (under 10
ar) hade dock svart att fylla i formularen sjalvstandigt.

Fran vardpersonalen framkom problem relaterade till den egna kompetensen att handha atergivning samt att
det var ont om tid for att skota sjalva logistiken pa mottagningen.

INFORANDE AV PKUQOL | SVERIGE

Ett stort arbete som paborjades under 2016 och slutférdes under 2018 &r en validerad svensk Gversattning av
ett sjukdomsspecifikt livskvalitetsinstrument for patienter med PKU, PKUQoL. Sverige ar darmed det forsta
nordiska landet som kan erbjuda patienter med denna diagnos ett for dem anpassat livskvalitetsinstrument.

Under 2019 digitaliserades PKUQoL och bdrjade anvdndas av psykologerna i Stockholms metabolteam. Behov
av att kunna jamfora resultaten med en normalgrupp uppstod. Darfor formulerades en plan for att gora en
svensk psykometrisk validering av instrumentet vilket kommer att drivas vidare som ett
kvalitetsutvecklingsarbete, eventuellt framtida forskningsprojekt.
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ATERRAPPORTERING TILL DELTAGANDE ENHETER

Varje metabolt centrum har direktatkomst till sina egna resultat via en kraftfull och flexibel rapportgenerator.
Metabola centra kan pa egen hand ta fram exempelvis kvartals-, halvars- och helarsstatistik, och kan genom
bestallning till RMMS fa nationellt jamférande statistik pa exempelvis registreringsgraden eller utfall av
behandling.

VAGEN MOT CERTIFIERINGSNIVA 2 OCH DAREFTER

RMMS har innehaft certifieringsniva 3 sedan 2015. Vi har sedan dess arbetat for att uppfylla kraven fér
certifieringsniva 2 och ar glada att meddela att vi under 2020 rdknar med att vara i mal med detta arbete. Vid
publikation av denna arsrapport (september 2020) 4r status féljande®:

REGISTERKANDIDATNIVA

1. Hog relevans som nationellt kvalitetsregister, baserat pa NPO:s bedémning. V

2. Forankrat i vard- och omsorgsektorn med god geografisk spridning, till exempel via
professionsforeningar och nationella natverk. V

3. Redovisning av problemomraden och kvalitetsindikatorer for registret samt pa vilket satt registret
skulle kunna bidra till battre vard. V

4. Registerhallare och styrgrupp ar utsedda samt information om hur dessa utses och respektive
mandatperiod. V

5. Etablerad samverkan med ett registercentrum. V

6. Verksamhetsberittelse enligt anvisningar for varje kalenderar dar det framgar hur registret utvecklas. V

7. Kartlaggning av andra narliggande register sa att 6verlappning kan undvikas och samverkan etableras. V

8. Godkédnnande av en centralt personuppgiftsansvarig myndighet, CPUA. V

9. Redovisning av plan for hur registret ska fa tillgang till n6dvandig kompetens. 10. Redovisning av plan

for utformning av registret enligt nationella standarder. V

10. Redovisning av plan for hur registret inom max fem ar ska uppfylla kriterierna for certifieringsniva 3. V

v' RMMS uppfyller alla krav for registerkandidatniva.

CERTIFIERINGSNIVA 3

1. Registret ar testat, fardigutvecklat och driftsatt med majlighet till registrering/datainsamling. V

2. Mangden registreringar i registret ar tillracklig for att verifiera funktionalitet, géra preliminara
analyser, testa indikatorer och for att utveckla registret vidare. V

3. Erbjuder basal aterkoppling av on-line data till anvandare. V

4. Redovisning av pagaende arbete med utveckling av funktioner for utdata till deltagande enheter samt
Oppen redovisning av resultat. V

5. Registret ar utformat enligt nationella standarder. V

6. Redovisning av plan for hur data ska valideras. V

1 D3 certifieringsnivderna omarbetades efter 2016 d& RMMS fick certifieringsnivd 3 redovisas samtliga krav, inte
enbart de som galler for certifieringsniva 2.
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Registrets design och logiska system underlattar hog datakvalitet. V
Beskrivning av hur registret ska samarbeta med patient/brukarféreningar. V
Arsrapport bifogas for foregdende kalenderar. V

10. Korrekt variabellista finns hos Socialstyrelsens Registerservice. V

11. Redovisning av plan for hur registret inom max fyra ar ska uppfylla kriterierna for certifieringsniva 2. V

Efter att kraven for registerniva 3 uppdaterades 2018 sa fanns det tva punkter som RMMS inte uppfyllde, punkt
6 (plan for datavalidering) och punkt 11 (plan for certifieringsniva 2 inom fyra ar). RMMS uppfyller nu dven
dessa tva punkter.

Nar det géller plan for datavalidering sa tog vi fram en sadan i samband med en utvecklingsdialog vi
genomférde med Registercentrum SydOst (RCSO) varen 2020. Sedan tidigare har RMMS haft viss inbyggd
datavalidering i plattformen, till exempel automatiska kollar for orimliga varden. Vi har dven succesivt okat
andelen direktoverforda data vilket ocksa 6kar datakvaliteten. Det som tillkom i planen fér datavalidering ar att
varje metabol behandlingsenhet fér minst 10 slumpvis utvalda patienter ska arligen jamfora data i RMMS med
data i patientens journal. Da det finns nio metabola enheter i Sverige innebér detta att totalt 90 patienters data
arligen ska kvalitetssakras mot journalen. Detta motsvarar cirka 15 % av alla patienter i RMMS. Denna plan
implementerades omedelbart, den géller alltsa fran och med 2020.

Se nedan fér plan for att uppfylla kriterierna for registerniva 2.

v" RMMS uppfyller alla uppdaterade krav fér certifieringsniva 3

CERTIFIERINGSNIVA 2

1. Tackningsgrad och anslutningsgrad ar hogre an 60 procent (utifran relevant patientgrupp och
beraknade pa adekvata datakallor). V

2. Online-aterkoppling av relevant information som kan stédja och bidra till férbattringsarbete hos
registrets anvandare. V

3. Oppen redovisning av indikatorer hos identifierbara enheter (p3 registrets hemsida, i arsrapporten och
genom andra lampliga kanaler). V

4. Redovisning av forbattrade resultat- eller processindikatorer (lokalt och/eller nationellt) tillsammans
med en beskrivning av hur registret anses ha bidragit till dessa. V

5. Identifiering av vilka matt och malvarden som &r sarskilt viktiga for att indikera god kvalitet inom

omradet. V

Om relevant — 6ppen och tillgénglig redovisning av patientrapporterade matt. x

Etablerad samverkan med patient/brukarféreningar. V

Aktivt systematiskt arbete for att sdkra datakvaliteten. V

w N

Registret anvands aktivt for forskning. V
10. Registret kopplar till relevanta evidensbaserade riktlinjer och deltar i eventuellt riktlinjearbete och
uppfoljning av riktlinjer. V

| dagslaget uppfyller RMMS de allra flesta av kriterierna for registerniva 2. Det enda kriteriet som inte uppfylls
fullt ut &r punkten 6 (6ppen redovisning av patientrapporterade matt). Nar det géller punkten 3 (6ppen
redovisning av indikatorer) sa har den inte uppfyllts tidigare, men uppfylls i och med publiceringen av denna
arsrapport. Vad som ar gemensamt for bada dessa punkter ar att de &r svara att genomfora pa grund av RMMS
smatalsproblematik. Vissa patientgrupper bestar av en handfull eller farre patienter i hela Sverige vilket gor det
problematiskt att redovisa utfall, speciellt uppdelat pa enhetsniva, utan att dventyra patientsakerheten.
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Med det sagt sa har vi nu en indikator dar vi har tillrdckligt mycket data for att redovisa utfall aven pa
enhetsniva: blodfenylalanin i blod hos patienter med PKU-diagnos. Vi redovisar denna indikator per
aldersgrupp per metabolt centrum i 2019 ars arsrapport, vilket innebér att vi uppfyller kravet pa 6ppen
redovisning av indikatordata.

Nar det géller 6ppen redovisning av patientrapporterade data sa kan den ocksa sagas vara delvis uppfylld da
vissa data frdn DISABKIDS p& nationell niva sedan flera ar redovisats i RMMS arsrapport. An s ldnge har dock
inte PROM anvants i verksamheterna i tillrdcklig skala for att géra mer detaljerade redovisningar uppdelat pa
enhetsniva utan att riskera patientsakerheten. Detta kommer att andras i och med att PKUQoL nu (sedan varen
2020) finns tillgangligt fér anvandning. PKUQol ar ett instrument framtagit speciellt for den i RMMS storsta
patientgruppen: patienter med PKU-diagnos. Instrumentet kan dven anvandas for vissa narliggande diagnoser.

Tidigare uppfyllde vi heller inte punkt 9 (registret anvands aktivt for forskning). Vi uppfyller nu denna punkt.
Under varen 2020 har vi lamnat ut registerdata for en masteruppsats om eventuella skillnader mellan morgon-
och kvaéllsvarden av blodfenylalanin hos barn. Resultatet fran denna studie planeras att publiceras i en
vetenskaplig tidskrift.

v" RMMS planerar att uppfylla alla krav fér certifieringsniva under 2020.

CERTIFIERINGSNIVA 1

1. Tackningsgrad och anslutningsgrad ska vara hogre dn 85 procent (utifran relevant patientgrupp och
beraknade pa adekvata datakallor). x

2. Registret bidrar med data till dppna jamforelser/Varden i siffror. x

3. Sarskild information om registret och dess resultat finns publikt publicerade pa internet for patienter
att ta del av och forsta. x

4. Redovisning av nationellt forbattrade medicinska resultat tillsammans med en beskrivning av hur
registret anses ha bidragit till dessa. x

Vi har gjort en bestallning hos var plattformsleverantér Carmona AB att regelbundet exportera data pa
blodfenylalaninvarden fran RMMS till Varden i Siffror (ViS). Denna koppling kommer att driftsattas i slutet av
2020 eller i bérjan av 2021. | dagslaget finns inte tillrdckliga data for att redovisa uppdelat pa kén, men vi
hoppas att kunna utoka dven med den uppdelningen sa smaningom.

» RMMS uppfyller i dagsldget inte kraven f6r certifieringsniva 1.
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OM RMMS

Syftet med Registret for medfodda metabola sjukdomar (RMMS) ar att folja upp varden av patienter med arftlig
amnesomsattningssjukdom, med malet att forbattra varden fér denna patientgrupp. Medfédda metabola
sjukdomar &r ett samlingsnamn for arftliga sjukdomar i amnesomsattningen, metabolismen. F6r manga av dessa
sjukdomar finns inga tydliga nationella vardprogram och det finns regionala skillnader i vilken vard och vilka
lakemedel som erbjuds.

GRUNDFAKTA: RMMS &r ett nationellt kvalitetsregister som sedan 2015 &r pa
certifieringsniva 3. Registernummer ar 185. Registerhallare ar Rolf
Zetterstrom. Personuppgiftsansvarig dr Region Ostergétland.

SJUKDOMAR SOM FOLJS UPP | RMMS

| dag foéljs 32 sjukdomar upp via RMMS. De flesta av dessa, 22 stycken, ingar i den nationella nyféddhets-
screeningen med PKU-prov. 2014 och 2016 lades ytterligare totalt 7 narliggande diagnoser till, samt ytterligare
tre kofaktordefekter under 2019.

SEDAN STARTEN 2013: Arginasbrist, argininosuccinatlyasbrist, betaketotiolasbrist, biotinidasbrist, CACT-
brist, citrullinemi, CPT 1- och 2-brist, fenylketonuri, galaktosemi, glutarsyreuri typ 1, homocystinuri,
isovaleriansyrauri, LCHAD-brist, MCAD-brist, metylmalonsyrauri, Maple Syrup Urine Disease, multipel acyl-CoA
dehydrogenas-brist, primar karnitin-brist, propionsyrauri, tyrosinemi typ 1 och VLCAD-brist.

SEDAN 2014 AVEN: MTHFR-brist, kobalamin C- och kobalamin G-brist.
SEDAN 2016 AVEN: CPS 1-brist, HHH-syndrom, NAGS-brist och OTC-brist.

SEDAN 2019 AVEN: DHPR-, PTPS- och GTPC-brist

Varje ar diagnosticeras ungefar 45 barn i Sverige med nagon av de 32 sjukdomarna som kan féljas upp i RMMS.
Tack vare en vl fungerande screeningverksamhet i Sverige ar de allra flesta av dessa nyfédda vid diagnos. Varje
ar fods cirka 115 000 barn i Sverige. Till detta kommer invandrade barn som screenas vid ankomst till Sverige.

Nyféoddhetsscreening med PKU-prov innefattar totalt 25 sjukdomar. De sjukdomarna som ingar i
nyféddhetsscreeningen men som inte f6ljs upp med hjalp av RMMS ar medfodd brist pa skoldkortelhormon (KH),
medfodd brist pa binjurebarkshormonet kortisol (CAH) och svar kombinerad immunbristsjukdom (SCID).

BESLUTSSTOD OCH KVALITETSREGISTER

RMMS bestar av tva delar; ett beslutsstéd (DS; decision support) kopplad till den enskilda verksamheten och som
ar sjalva portalen for inregistrering av data, och ett nationellt kvalitetsregister (QR; quality registry) varifran man
kan ta fram aggregerade rapporter pa gruppniva. Endast patienter som tackat ja till att medverka i
kvalitetsregisterdelen bidrar med data till rapporter pa gruppniva.

All registrering till RMMS gors via den webbaserade plattformen Compos DS, som levereras av foretaget Carmona
AB. Plattformens webbadress ar https://bov.carmona.se. Behoriga anvandare kan logga in i RMMS med saker

tjanstekortinloggning alternativt tvafaktorsinloggning med anvandarnamn, lésenord och engangskod till e-post
eller via SMS.
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RMMS ORGANISATION

RMMS ar val forankrat i professionerna genom Barnldkarforeningens arbetsgrupp for medfédda
amnesomsattningssjukdomar (BLF:s metabola arbetsgrupp). Arbetsgruppen bestar av barnldkare, dietister,
vuxenldkare, genetiker och kliniska kemister, samt ovriga med ett gemensamt intresse for medfodda
amnesomsattningssjukdomar.

Registrets styrgrupp har under 2019 haft samma grundlaggande sammansattning med representanter fran
metabola behandlingscentra, olika professioner och patientféretradare

STYRGRUPP 2019

e Helena Eriksson, patientforetradare, SUNDSVALL

e  Maria Halldin Stenlid, Overlikare, Karolinska Universitetssjukhuset, STOCKHOLM

e Marika Kanthe, Dietist, Skanes Universitetssjukhus, LUND

e Mikael Oscarson, Specialistldkare, Karolinska Universitetssjukhuset, STOCKHOLM

e  Domniki Papadopoulou, Bitrddande 6verldkare, Skanes Universitetssjukhus, LUND

e Annika Reims, Overlikare, Sahlgrenska Universitetssjukhuset, GOTEBORG

e Anna Strandqvist, Psykolog, Karolinska Universitetssjukhuset, STOCKHOLM

e Lene Sorensen, Chefskemist (Ordf. for Styrgruppen), Karolinska Universitetssjukhuset, STOCKHOLM
e Rolf Zetterstréom, Overlikare (Registerhallare), Karolinska Universitetssjukhuset, STOCKHOLM

e Inger Ohlund, Dietist, Norrlands Universitetssjukhus, UMEA
Avgick under sommaren 2019

DRIFT OCH VERKSAMHET

RMMS &r ansluten till paraplyorganisationen Barn- och Vuxenkvalitetsregister (BoV) som &r en del av
RegisterCentrum SydOst (RCSO). Genom denna anslutning har RMMS Region Ostergétland som huvudman.
Sjalva registerplattformen driftas av Carmona AB via RCSO, som vidarefakturerar RMMS for dessa kostnader.

Det dagliga arbetet for RMMS utfors av en arbetsgrupp som bestar av styrgruppens ordférande, registerhallare
och en registersamordnare. Dessa personer ar anstallda vid Karolinska Universitetssjukhuset.

Registrets ekonomi skdts inom ramen av ett externt projekt pa Karolinska Universitetssjukhuset. Godkdnnande
och attestering av kostnader samt redovisning sker enligt sjukhusets regler och riktlinjer.
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FINANSIERING

Beslutsgruppen for Nationella Kvalitetsregister har sedan starten 2012 fram till och med 2019 tilldelat RMMS 4,5
miljoner kronor i finansiellt stdd for drift och utveckling:

e 2012:700 000 kr.
e 2013:400 000 kr.
e 2014:400 000 kr.
e 2015: 400 000 kr. + 200 000 kr. for uppflyttning till certifieringsniva 3.
e 2016: 700 000 kr.
e 2017:600 000 kr.
e 2018:500 000 kr
e 2019: 600 000 kr

Beslutsgruppen fér Nationella Kvalitetsregister beslutade under slutet av 2019 att bevilja medel till RMMS for
2020 ars drift, underhall och utveckling med 650 000 kr med delutbetalning beroende av regeringsbeslut.

Forutom det direkta finansiella stodet bistar deltagande kliniker och metabola centra med arbetstid for
utveckling, registrering, utvardering samt anvandarutbildningar.

BoV, via RCSO, fakturerar en mindre summa fran deltagande enheter for tillgdng till beslutsstéd och
kvalitetsregister. Dessa medel kommer inte RMMS direkt till del utan anvdnds fér BoV-gemensamma kostnader.

INFORMATIONSKANALER

Information om kvalitetsregister riktat till patienter finns dels i generella informationsblad framtagna av BoV,
dels som en separat folder om RMMS som kan rekvireras via arbetsgruppen.

Arbetsgruppen fér RMMS underhaller den egna hemsidan, www.rmms.se, samt erbjuder support och stod till
anvandarna genom telefonkontakt, per e-post samt vid regelbundna besdk.

RMMS informerar regelbundet professionen vid BLF:s metabola arbetsgrupps arsmoten.
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KONTAKT

Registret for medfédda metabola sjukdomar, RMMS
Karolinska Universitetssjukhuset, Solna

Anna Steckséns gata 47, L7:05

171 76 Stockholm

kontakt@rmms.se

www.rmms.se
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