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Enfermedades raras: el reto de la medicina en el siglo XXI
Rare diseases: medicine’s challenge in the XXI Century
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RESUMEN
Las Enfermedades Raras (ER) vienen siendo objeto

de atención cada vez mayor tanto dentro de la comuni-
dad científica como en la sociedad en general. Muchas
de ellas se diagnostican en la edad pediátrica y acom-
pañan al paciente durante toda su vida, pero también
pueden ser diagnosticadas en la edad adulta.

El avance en el diagnóstico bioquímico, molecular
y genético de estas enfermedades está siendo funda-
mental para mejorar la comprensión clínica y las posi-
bilidades terapéuticas. Sin embargo, la baja prevalencia
dificulta el desarrollo de medicamentos adecuados
para el tratamiento y se hace necesario la implementa-
ción de programas socio-sanitarios específicos de pro-
tección a estos medicamentos denominados medica-
mentos huérfanos (MH).

En general, se trata de enfermedades de difícil
diagnóstico, graves, crónicas y con un alto grado de
invalidez. Para su mejor diagnóstico y seguimiento se
hace necesario desarrollar unidades de referencia a
nivel estatal que mejoren nuestro conocimiento sobre
estas patologías. Las ER repercuten de forma directa,
tanto en la familia –que se convierte en muchos casos
en sus cuidadores– como en la sociedad que tiene que
desarrollar programas socio-sanitarios y educativos
específicos de apoyo a estos enfermos.

En definitiva, las ER suponen un importante reto
de coordinación para la comunidad científica y para la
sociedad dado su importante peso específico en el
desarrollo de la atención médica en nuestro medio.

Palabras clave. Enfermedades raras. Medicamne-
tos huérfanos. Epidemología.

ABSTRACT
Rare diseases (RD) are receiving increasing atten-

tion within both the scientific community and society
in general. Many RDs are diagnosed during paediatric
age and affect the patient throughout his life, but they
can also be diagnosed during adult age.

Advances in the biochemical, molecular and genet-
ic diagnosis of these diseases are proving essential in
improving clinical understanding and therapeutic pos-
sibilities. However, their low prevalence makes it diffi-
cult to develop suitable medicines for treatment and it
is necessary to implement specific social and health
protection programs for these medicines, which are
called orphan medicines (OM).

In general these serious, chronic diseases involv-
ing a high degree of disability are difficult to diagnose.
For better diagnosis and monitoring it is necessary to
develop reference units at the state level that will
improve our knowledge of these pathologies. RDs have
a direct repercussion on both the family, which in many
cases becomes the carer, and on society, which must
develop specific social, health and educational pro-
grams to support these patients.

In short, RDs form a significant challenge of coor-
dination for the scientific community and for society
given their significant specific weight in the develop-
ment of health care in our setting.

KKeeyy  wwoorrddss. Rare Diseases. Orphan drugs.
Epidemiology.
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Coordinar una monografía sobre estas
enfermedades es un proyecto que en oca-
siones parece inalcanzable por la dificul-
tad de reducir a un solo concepto tantas
enfermedades que actualmente se consi-
deran ER. Sin embargo, finalmente, cree-
mos que sólo estamos respondiendo en los
tiempos actuales con la inquietud propia
de cualquier clínico a dar respuesta a
muchas patologías cuya etiopatogenia no
conocemos. Si echamos la vista atrás,
posiblemente todas las enfermedades fue-
ron raras en su momento, no tanto por su
frecuencia sino por la ignorancia sobre su
etiología.

Por suerte, en la sociedad industrializa-
da del siglo XXI hemos llegado a compren-
der muchas enfermedades y ciertamente
la mayoría de ellas tienen una frecuencia
tal que el interés por ellas está justificado
por su prevalencia y por la repercusión en
la vida diaria de la población. Sin embargo,
todavía quedan estas enfermedades, de
muy baja incidencia y prevalencia, que
últimamente están despertando cada vez
más el interés de la comunidad científica y
cuya prevalencia está en menos de 5 casos
por 10.000 personas1.

Uno de los principales problemas de las
ER es su cuantificación, ya que su registro
muchas veces está infravalorado. Para solu-
cionar este problema inicial es necesario
incluir este tipo de enfermedades en los
códigos clásicos de diagnósticos CIE-10 y
posteriores, y mejorar los sistemas de regis-
tro a nivel autonómico, nacional e interna-
cional2.

ENFERMEDADES RARAS EN PEDIATRÍA

Dada su alta frecuencia en pediatría, los
pediatras tenemos un acercamiento espe-
cial a estas enfermedades y somos conoce-
dores naturales de sus características espe-
ciales y su repercusión en el entorno
familiar. Al ser muchas de ellas enfermeda-
des crónicas, graves e invalidantes se hace
necesario desarrollar sistemas específicos y
multidisciplinares de atención como hospi-
tal de día y consultas de alta resolución3,4,
que se han ido implantando en los últimos
años dentro de la cartera de servicios de los
servicios de pediatría.

Los errores congénitos del metabolis-
mo constituyen un grupo específico de ER
con unas características comunes en su
etiopatogenia y su tratamiento. Son ER de
debut preferente en la edad pediátrica y
presentan posibilidades reales de trata-
miento dietético5 y sustitución enzimática6.

La asociación entre ER y baja talla es
muy frecuente y constituyen un grupo
específico de ER dentro de la edad pediá-
trica. Por otra parte, este binomio clínico
ha avanzado mucho en los últimos tiem-
pos por las posibilidades terapéuticas pre-
coces que mejoran de forma importante el
pronóstico de talla final7.

ENFERMEDADES RARAS EN LA EDAD
ADULTA

Aunque la edad de presentación de
muchas enfermedades metabólicas es la
pediátrica, éstas pueden aparecer en la
época adulta. La mayoría de las veces los
síntomas serán neurológicos y es necesa-
rio tenerlas en cuenta ante situaciones clí-
nicas insidiosas, con clínica abigarrada y
de difícil diagnóstico8,9. Por otra parte,
existen otro tipo de enfermedades en la
edad adulta que por su baja prevalencia
también se consideran ER.

LAS ENFERMEDADES RARAS:
UN EJEMPLO DE TRABAJO 
MULTIDISCIPLINARIO HOSPITALARIO

El avance en el diagnóstico de las ER
está muy ligado a la mejora en las posibili-
dades diagnósticas existentes actualmen-
te. Las posibilidades actuales en el campo
de la bioquímica y el diagnóstico molecu-
lar han permitido diagnosticar más enfer-
medades, y el diagnóstico es la primera
herramienta para entenderlas y supone un
aspecto fundamental en el proceso de
cerrar el círculo ante la sospecha de una
ER. El diagnóstico bioquímico y/o molecu-
lar permite pasar de diagnósticos sindró-
micos a diagnósticos con base orgánica y
funcional10,11.

El conocimiento de las bases genéticas
(sustrato molecular) de las ER permite
entender su forma de presentación así
como la correlación fenotipo-genotipo. Por
otra parte, la base monogénica de muchas
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de ellas plantea la posibilidad de la terapia
génica, aunque éste sea un futuro a medio-
largo plazo12.

El objetivo fundamental de las ER,
como en toda enfermedad, es conocer sus
condiciones fisiológicas para poder tratar
y paliar las consecuencias del desorden
ocasionado. Los MH constituyen el trata-
miento de las ER, y su gestión y dispensa-
ción en las farmacias hospitalarias tienen
unas características especiales sujetas a
diversas normativas que lo desarrollan.
Dada la baja rentabilidad de la investiga-
ción y desarrollo de MH, como consecuen-
cia de los pocos enfermos potenciales, es
necesario desarrollar políticas socio-sani-
tarias específicas para este tipo de medi-
camentos13,14.

REPERCUSIÓN SOCIO-SANITARIA
Y EDUCATIVA DE LAS ER

Las ER repercuten en todo el entorno
familiar y necesitan de un planteamiento
global en este ámbito, es decir, para toda la
vida. Una familia es un proyecto de vida,
cuando dentro de este ámbito aparece una
ER, dicho proyecto cambia de forma radi-
cal 15,16.

Desde el punto de vista sociológico las
ER suelen ser graves, crónicas e incapaci-
tantes y de frecuente aparición en la niñez,
por lo que tienen un perfil sociológico pro-
pio que exige una respuesta adecuada.
Esta respuesta ha de ser de un carácter
específico con el diseño de la habilitación
de recursos de largo recorrido y muchas
veces con un contenido especializado17.

EL FUTURO DE LA ENFERMEDADES
RARAS

Los avances científicos contribuirán a
diagnosticar cada vez más ER pero, dada
su baja prevalencia, uno de los retos prin-
cipales es la creación de servicios o unida-
des de referencia clínicos para mejorar la
atención a estos pacientes. Es necesario
por este motivo seguir potenciando las
redes de investigación ya existentes e ini-
ciar nuevas vías de investigación que
abran nuevos caminos.

Un problema no existe si no somos
capaces de describirlo y cuantificarlo. La

creación de registros de ER ha de ser un
objetivo de las autoridades sanitarias y de
la comunidad científica. Se podría empezar
definiendo cuáles son el mínimo de ER a
registrar y comenzar con un estudio
retrospectivo; y posteriormente crear el
registro y mantenerlo vivo a través de algu-
na persona encargada en cada comunidad.

La dificultad en el diagnóstico y en el
tratamiento de las ER hace pensar mucho
a los clínicos. Es necesario aprovechar la
energía de ese pensamiento en la organiza-
ción de mecanismos efectivos en la mejora
del conocimiento y tratamiento de estas
entidades clínicas de baja prevalencia. La
alta complejidad de estas entidades justifi-
ca nuestra curiosidad científica e incre-
menta nuestra capacidad de respuesta
para mejorar la salud de toda la población
que está a nuestro cargo.

Esta monografía pretende ser un resu-
men práctico para los clínicos en su acer-
camiento a las ER, y desde esa óptica está
planteada. Esperamos que resulte una
herramienta útil en el ejercicio diario de
todos los profesionales que trabajan a dia-
rio con estas enfermedades y asimismo
para aquellos clínicos que a nivel de aten-
ción primaria o en los hospitales atienden
ocasionalmente este tipo de enfermeda-
des.
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