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¿Qué tienen en común?

 Fenilcetonuria clásica

 Acidemia Isovalérica

 Síndrome de Williams 

 Retinoblastoma

 Déficit de Piruvatoquinasa 

 Displasia ectodérmica difusa 

 Síndrome antifosfolípido

 Síndrome de Currarino

 Mucopolisacaridosis

 …….8.000 enfermedades más



Enfermedades Raras

Aspectos generales

1.- Conjunto heterogéneo de patologías

2.- Escasa incidencia /prevalencia

(< 5 afectados/10.000 habitantes)

3.- Carácter congénito. (¡genéticas¡) 

4.-Enfermedades crónicas = dependencia 

del sistema sanitario especializado

 Búsqueda de diagnósticos difíciles

 Tratamientos poco habituales

5.- Discapacitantes
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POCAS EVIDENCIAS PARA MUCHOS DE LOS 
TRATAMIENTOS

NO HAY EVIDENCIAS vs NO RENTABILIDAD





¿Qué es raro en medicina?

 ¿Lo que desconozco?

 ¿Lo que no entiendo?

 ¿Lo que tardo en 
diagnosticar?

 ¿Lo que no se tratar?

 ¿Lo que me da 
problemas?

 ¿Lo que pienso que es 
poco frecuente?

¿Qué es raro en lo 
cotidiano?





Importancia del diagnóstico-reconocimiento 
de una enfermedad rara

 Riesgo de recurrencia

 Pronóstico

 Complicaciones esperadas más frecuentes

 Evitar investigaciones innecesarias

 PUEDE SER LO UNICO QUE EL SISTEMA LES OFRECE

 Intercambio experiencias e información entre padres y 

profesionales

 Posibilidad de trabajar en un sentido concreto 

“Asociaciones de Enfermos”

 Modificar Hª natural ?. (EIM)

“Como es genético no se puede hacer nada”



¿Superespecialistas?



Fase diagnóstica 

Basado en el razonamiento 

clínico

Tratamiento

Pronóstico

Aceptación
Primeros contactos

Múltiples pruebas

Controles evolutivos

Controles de respuesta terapéutica

Hospitalizaciones

Absentismo laboral/escolar

Actitud

Aceptación

Adaptación



Pediatra Atención Primaria

1. Decisivo en la sospecha clínica

2. No postergar el diagnóstico

3. Conocer características básicas

4. Cómo diagnosticarlos? 

Claves diagnósticas 

Conocimientos?

Experiencia?

Análisis complementarios?

Síntomas específicos o patognomónicos?

“Si el médico de cabecera o el pediatra no tienen 

buena información no podrán derivar nunca al 

enfermo a los especialistas adecuados” 

ANAMNESIS



“El pediatra debe considerarse como un elemento 

clave en la transmisión de la información útil 

para los pacientes y sus familias, tanto en la 

adecuada interpretación de las pruebas 

diagnósticas que permiten acceder a nuevas 

opciones de tratamiento, como en las 

oportunidades derivadas de las políticas de 

atención a los pacientes con ER”

Pediatra Atención Primaria



“Búsqueda del diagnóstico-información”

Médico de atención primaria

Médicos especialistas

Peregrinaje: especialistas y paramédicos

Incoordinación

Mala utilización de recursos diagnósticos

Incertidumbre, falta de referencia

Retrasos diagnósticos determinantes

ASOCIACIONES



Aproximación desde la Hª clínica

Personal

Búsqueda de 

síntomas/signos guía

Datos sensibles vs

específicos

Anamnesis

Momento de aparición

Alivio

Gravedad

Diagnósticos previos

Respuesta a tratamientos 

previos

Familiar

Enfermedades familiares

Solicitar informes previos, 

búsqueda de datos 

objetivos (biopsias, 

radiología)

Búsqueda de mecanismos 

comunes (p.ej. 

Enfermedades 

autoinmunes)



Síntomas-Hª natural de la 

Enfermedad

Síntomas comunes

Afectan al sexo menos habitual

Afectan a edades precoces 

Progresión más virulenta

Son bilaterales

Familiares (base genética)

Temporalidad

Persistentes

Intermitentes

Progresión

Tiempo de evolución/latencia

Síntomas Raros

Identificar problemas

Evitar sesgos
Cronicidad

Impacto psicológico

Traducción de problemas 

en síntomas objetivos

El paciente sabe lo que le 

ocurre

Saber escuchar

Saber interpretar



“ LAS ENFERMEDADES COMUNES 

SUELEN AFECTAR A LOS ADULTOS; LAS 

ENFERMEDADES RARAS AFECTAN A 

MENUDO, A LOS NIÑOS”

“2 de cada 3 ER aparecen antes de los 2 años”



Aproximación fisiopatológica

Es más probable un 

mecanismo común a varios 

problemas (una única 

enfermedad Rara) que varias 

enfermedades comunes sin 

conexión aparente

Secuencias

Algoritmos clínicos



LAS ENFERMEDADES RARAS OCURREN, A 

MENUDO, EN FORMA DE SINDROMES QUE 

DAÑAN VARIOS ÓRGANOS O SISTEMAS 

FISIOLÓGICOS. LAS ENFERMEDADES 

COMUNES NO SUELEN SER SINDRÓMICAS



Patogenia

Muchas Enfermedades Raras tienen base genética

Un simple Pedigrí puede ser la mejor aproximación a una 

enfermedad Rara. 

Manifestación en edades Pediátricas

PATOGENIA SIMPLE frente a las enfermedades 

COMUNES



Claves para la aproximación diagnóstico-terapéutica



Evolución- aproximación desde el 

seguimiento

Personal

•Respuesta inapropiada a 

tratamientos comunes
•Sensibilidad/Dosis

•Efectos secundarios

•Efectos paradójicos

•Nuevos síntomas/nuevos 

diagnósticos permiten 

diagnóstico

•Involución/regresión

Familiar

Enfermedades familiares

Solicitar informes previos, 

búsqueda de datos 

objetivos (biopsias, 

radiología)

Búsqueda de mecanismos 

comunes (p.ej. 

Enfermedades 

autoinmunes)



http://dice-aper.semfyc.es/web/index.php

TODOS TENEMOS EN NUESTRO CUPO DE 10 A 15 PACIENTES 

CON ALGUNA ER. 

EL PROTOCOLO NO TIENE QUE SER UNA TAREA ARDÚA NI 

QUE SOBRECARGUE LA ACTIVIDAD Y ES NUESTRA 

RESPONSABILIDAD CUMPLIR ESTE PROTOCOLO CON 

TODOS ELLOS PARA QUE SU ATENCION SEA LA CORRECTA





ICTUS isquémico (¿ER?)

Mujer de 28 años de edad con 

ictus isquémico

Antecedentes: 3 abortos 2º 

trimestre, migrañas, ansiedad

Problema común (multifactorial) 

a una edad inapropiada = 

problema derivado de una causa 

identificable (¿tratable?)

Hipercoagulabilidad / shunt



Homocisteina > 280 mg/dL

Enfermedad metabólica 

hereditaria A.R.

Tratable con dieta + betaína

Justifica abortos, fenotipo y 

comportamiento

Dx: bioquímico y genético

Hermana misma enfermedad (2 

abortos previos)

Homocistinuria



Diabetes

MULTIFACTORIAL: Diabetes tipo I en niños-jóvenes

MULTIFACTORIAL (familiar): Diabetes tipo II en 

adultos obesos

RARA (genética/autoinmune): Diabetes tipo I en > 

30 años = LADA

RARA (genética) : Diabetes tipo II en < 20 años = 

MODY



FRONTERA ENTRE LA INVESTIGACIÓN Y LA 
ASISTENCIA EN LAS ENFERMEDADES RARAS



Enf. Peroxisomales
Metabolismo de a.grasos 

http://www.todocine.com/mov/00144101.htm
http://www.todocine.com/mov/00144101.htm


Actividad médica = Investigación

 Problemas clínicos complejos sin solución 

evidente búsqueda de soluciones

 Método científico

Preguntas simples ante problemas 

complejos

 Herramientas adecuadas

 Métodos - modelos

 Tecnología

 Población a estudio

 Multidisciplinaridad





Modelo de estudio de 
enfermedades genéticas
Cuestiones habituales

 Está indicado realizar un determinado estudio?

 Momento de indicar el estudio?

 Qué tipo de estudio está indicado?

 Qué muestra biológica debe analizarse?

 Cómo obtener y manejar la muestra?

 Qué información proporciona el estudio?

 Confirma o descarta el diagnóstico?

 Es útil para evaluar el tratamiento?

 Cómo informo?

 Repercusiones familiares/reproductivas?



Nueva genética
Materialización del gen



No estandarización de pruebas

Estrategia diagnóstica = Investigación básica

Diagnóstico molecular





Metabolo…¿qué?

Metabolómica

Disciplina que estudian 

cada uno de los 

componentes 

(metabolitos) se producto 

de las reacciones 

enzimáticas.

Metabolitos

Moléculas que participan en 
las rutas metabólicas de los 
sistemas biológicos, bien 
como punto de partida o 
llegada, o bien como 
productos intermedios.



Diagnóstico definitivo COMPLEJO basado en 

pruebas de bioquímica clínica



Enfermedades Raras
Modelo de trabajo en Red (Asistencia D Investigación)

 Desarrollo del conocimiento paralelo al 
desarrollo tecnológico

 Dificultad de acceso a la información 
Complejidad

 Dificultad en la identificación de los casos

Número escaso

 Dificultad de acceso a los recursos

Centros de referencia

 Falta de conocimiento

 Nivel primario

 Nivel especializado

 Comunidad científica

Falta de 
recursos

Humanos

Materiales



Investigación y 
enfermedades Raras

 Demanda de pacientes/asociaciones

 Financiación

 Tratamientos huérfanos 

 Líneas prioritarias

 Modelo de investigación biomédico Modelo de 
excelencia asistencial

 Programa prioritario de Acción Comunitaria en 
Salud Pública (2014-2020).



Atención integral

- Aspectos orgánicos

- Aspectos psicológicos

- Entorno socio-familiar

- Enfermedad discapacitante -

Cuidadores familiares

- Actuación ante emergencias -

familias

- Intervención familiar específica

http://www.minoritarias.org/es/main.htm
http://www.minoritarias.org/es/main.htm


Asistencia centrada en la familia

 Conseguir la aceptación del niño

 Comprensión de los problemas de éste

 Suministrar apoyo emocional a la familia

 Establecer un marco adecuado para la 
toma de decisiones

 Ayudar en el proceso de readaptación 
familiar

 Planificación del futuro



Prevención

Riesgo para otras patologías que deberían 

ser prevenidas, diagnosticadas  o 

tratadas  precozmente.

Medidas más eficaces = medidas 

educativas (familias y profesionales)

PREVENCION

- Evitar comportamientos de riesgo

- Identificar síntomas

- Tratar problemas 



Prevención primaria

Necesidades básicas de salud: iguales o 
mayores que la población sana

Diseño de estrategias específicas 

- enfermedades 

- familias

CONSEJO GENETICO-REPRODUCTIVO

POBLACION PEDATRICA 

- Alimentación

- Inmunizaciones

- Afecto

- Juego

- Aprendizaje (proyecto vital)

- Higiene



Prevención 2ª

Requerimientos de la 
enfermedad

- Tratamientos 
específicos

- Rehabilitación

- Tratamientos 
coadyuvantes

- Apoyo psicológico

http://www.ciprecsa.com.ar/imagenes/Receta.jpg
http://www.ciprecsa.com.ar/imagenes/Receta.jpg


Hª natural de la enfermedad

Prevención 

Primaria

Prevención 

Secundaria

Prevención 

Terciaria

Para cada enfermedad existe un momento de su evolución en 

que las posibilidades terapéuticas no tienen un efecto 

clínicamente significativo sobre el pronóstico



CRIBADO POBLACIONAL
“Detección presintomática de las enfermedades”

Búsqueda en una población de individuos con alto 

riesgo de desarrollar o transmitir una enfermedad

 Prenatal

 Neonatal

 Otras edades

 Universal

 Selectivo

 Puntual

 Sistemático

Habitualmente NO son procedimientos de diagnóstico. 

Requieren procedimientos diagnósticos posteriores



Enfermo

(niño)

Servicios especializados

Centros asistenciales 

terciarios

Información en 

Internet
Organizaciones de 

enfermos

Servicios locales

Familia y entorno

Equipos de

atención 

primaria

Escuela/

guardería

Servicios 

sociales

Centros 

asistenciales 

secundarios

Voluntariado

Terapeutas

Modelo de atención
sanitaria pediátrica

Modelo de atención sanitaria basada en el niño y familia

Claves: Comunicación entre profesionales

Participación familias

Información

Atención 

temporal/residencias



“El objetivo asistencial orientado hacia las familias 

de un niño con una ER, es conseguir la 

aceptación del niño con su ER, la comprensión 

de los problemas de éste, establecer un marco 

adecuado para la toma de decisiones y ayudar a 

los padres en el proceso de readaptación 

familiar y en la planificación del futuro”



Modelo de atención de las 
Enfermedades Raras
Necesidades formativas





Recursos

 Portales oficiales de información 

sobre enfermedades raras

 Orphanet (www.orpha.net)

 Instituto de Investigación de 

Enfermedades Raras del Instituto 

de Saludo Carlos III 

(http://iier.isciii.es

 Otros: NORD Databases

http://www.orpha.net/
http://iier.isciii.es/









