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Resumen

Las enfermedades raras o huérfanas representan un
desafio significativo para la medicina moderna
debido a su baja prevalencia y la falta de
tratamientos efectivos. Esta revisidn analiza la
literatura actual sobre estas enfermedades,
destacando la importancia de la investigacion, el
diagndstico temprano y el desarrollo de terapias.
Existen mas de 6,000 enfermedades raras, cada una
con sintomas y trayectorias diferentes, y una
prevalencia de menos de 1 caso por cada 2,000
personas. La mayoria de estas enfermedades son
cronicas, progresivas, potencialmente mortales e
incapacitantes. En conjunto, afectan a 300 millones
de personas en todo el mundo. Debido a la rareza de
cada condicidn, los pacientes, a menudo, carecen de
informacién sobre la evolucién y tratamiento de su
enfermedad, y la dispersiéon geografica dificulta el
acceso a la atencién adecuada y el contacto con
otros pacientes con la misma enfermedad. Esto
supone un reto tanto para los pacientes como para
los profesionales de la salud, ya que un paciente con
una enfermedad rara o huérfana crénica suele ser
Unico en el dmbito de la atencién primaria. La
atencion a la salud mental de los pacientes con
enfermedades raras o huérfanas es esencial para
mejorar su calidad de vida. Un enfoque integral que
incluya el apoyo psicolégico, la educacion y la
investigacién puede ayudar a abordar los desafios
Unicos que enfrentan estos pacientes y sus familias.

Palabras clave: enfermedades raras, diagndstico,
terapeutica

Abstract

Rare or orphan diseases represent a significant
challenge to modern medicine due to their low
prevalence and lack of effective treatments. This
review analyzes the current literature on these
diseases, highlighting the importance of research,
early diagnosis, and the development of therapies.
There are more than 6,000 rare diseases, each with
different symptoms and trajectories, and a
prevalence of less than 1 case per 2,000 people.
Most of these diseases are chronic, progressive,
life-threatening, and disabling. Together, they affect
300 million people worldwide. Due to the rarity of
each condition, patients often lack information about
the evolution and treatment of their disease, and
geographic dispersion makes it difficult to access
appropriate care and contact other patients with the
same disease. This poses a challenge for both
patients and healthcare professionals, as a patient
with a chronic rare or orphan disease is often unique
in the primary care setting. Mental health care for
patients with rare or orphan diseases is essential to
improve their quality of life. A comprehensive
approach that includes psychological support,
education and research can help address the unique
challenges faced by these patients and their families.
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INTRODUCCION

Las enfermedades raras o huérfanas son
condiciones que impactan a un nimero limitado
de personas en relacién con la poblacién general.
Por lo general, estas afecciones son graves,
crénicas y progresivas, y pueden presentarse
desde el nacimiento, durante la infancia o en la
edad adulta. Ademas, se distinguen por su baja
prevalencia, su origen incierto en la mayoria de
los casos y por la falta de datos epidemioldgicos
disponibles.®

En Perd, en el afio 2011 se promulgé la Ley N°.
29 698, que declara de interés nacional y
prioritaria la atencién de personas con
enfermedades raras o huérfanas. Posteriormente,
estas enfermedades se clasificaron en categorias
de prioridad: muy alta, alta, baja y muy baja.” Es
importante destacar que en el afio 2020, el
MINSA aprobdé una nueva norma, la RM
N°230-2020-MINSA, que actualiza el Listado de
Enfermedades Raras o Huérfanas, donde se
incluyen 546 cédigos CIE10."

Actualmente, se calcula que 400 millones de
personas en el mundo padecen alrededor de 7
000 tipos diferentes de enfermedades raras.
Entre el 20 % y el 35 % de todas las
enfermedades reconocidas son raras, Yy
aproximadamente 250 000 personas en la Unién
Europea las padecen.”® En Latinoamérica, la falta
de diagndstico y registro adecuados de
enfermedades genéticas ha dificultado la
obtencién de informacién especifica sobre la
prevalencia de estos trastornos. No obstante,
segln el estudio colaborativo latinoamericano de
malformaciones congénitas, se sabe que las
enfermedades raras en la regién ocupan entre el
segundo y quinto lugar en indices de mortalidad
en nifios menores de 1 aflo, representando entre
el 2%y 27 % de los casos.”

Las enfermedades raras o huérfanas, aunque de
baja prevalencia, tienen una alta tasa de
mortalidad. Estas afecciones suelen tener una
evolucion crénica muy severa, con miultiples
deficiencias motoras, sensoriales y cognitivas, lo
que complica su reconocimiento y diagndstico.

Entre el 75 % y el 80 % de estas enfermedades
se deben a alteraciones genéticas, mientras que
el 20 % al 25 % restante son enfermedades
autoinmunes, como la esclerodermia o el lupus
eritematoso sistémico. Ademas, el 3 % del ADN
de todas las personas esta mutado y cada
individuo posee entre 8 y 10 genes alterados, lo

que podria llevar al desarrollo de una
enfermedad rara.®’

Un diagndstico molecular preciso es fundamental
para gestionar eficazmente las enfermedades
raras o huérfanas, ofreciendo opciones de
tratamiento y manejo. También facilita la toma
de decisiones informadas sobre la planificacion
familiar futura y la creacion de redes de apoyo
para personas y familias afectadas. Los
diagndsticos tempranos y precisos ayudan a
minimizar la necesidad de pruebas invasivas y
costosas adicionales, asi como el estrés
psicolégico asociado a diagndsticos inciertos. Un
diagnéstico genético no solo es valioso para las
personas sintomaticas, sino que también puede
ser Gtil como método de deteccién para
identificar portadores e individuos asintomaticos,
contribuyendo asi a la prevencién secundaria de
enfermedades benignas y malignas.®©

El principal problema radica en la falta de datos
epidemioldgicos confiables sobre la prevalencia e
incidencia de enfermedades raras en las
poblaciones nacionales y globales, lo que
dificulta las intervenciones de salud publica.”

El propdsito de esta revisién es ofrecer una visién
general de las enfermedades raras o huérfanas,
analizando su impacto en los pacientes y las
familias, asi como los avances recientes en
investigacién y tratamiento. Ademds, se
abordaran las politicas y estrategias necesarias
para mejorar la atencién y calidad de vida de
quienes se ven afectados.

METODOS

El estudio se fundamenta en la recoleccién,
analisis, sintesis y discusion de la informacion
obtenida de publicaciones de alto impacto. Se
realizé una busqueda bibliografica en PubMed,
SciELO, Redalyc, Google Scholar y TripDatabase,
seleccionando 23 articulos relevantes mediante
la siguiente estrategia de buUsqueda: periodo de
publicacién(enero del 2004 a junio del 2024);
idiomas de publicacién (inglés y espafiol); se
utilizaron términos clave como "enfermedades
raras", "orphan disease","medicamentos
huérfanos" y "politicas de salud para
enfermedades raras o huérfanas".

Los resultados subrayan la necesidad de una
mayor colaboracidn internacional y politicas de
salud publica que apoyen a los pacientes y sus
familias.

Medisur

enero 2025 | Volumen 23 | Numero 0


https://medisur.sld.cu/index.php/medisur

Descargado el: 11-02-2026

ISSN 1727-897X

DESARROLLO

Epidemiologia y diagndstico

Las enfermedades raras o huérfanas, también
conocidas como enfermedades poco frecuentes,
afectan a una pequefia proporcién de la
poblacién.®” En términos epidemioldgicos, estas
enfermedades se caracterizan por una
prevalencia baja, generalmente definida como
menos de 5 por cada 10 0 00 individuos en la
poblacién general.®?

La identificacion y el diagnéstico de estas
enfermedades presentan desafios significativos

debido a su rareza, la diversidad de
manifestaciones clinicas y la falta de
conocimiento entre los profesionales de la salud.
A menudo, los pacientes experimentan una
“odisea diagndstica”, que implica multiples
consultas y pruebas antes de obtener un
diagnéstico definitivo.”®

La baja prevalencia de las enfermedades raras
complica su diagnéstico, que a menudo es tardio
o incorrecto.® Los estudios revisados indican que
los pacientes pueden esperar afios antes de
recibir un diagndstico preciso. La implementacién
de técnicas avanzadas de secuenciacidn genética
ha mejorado significativamente la identificacién
de muchas de estas enfermedades, aunque
persisten desafios debido a la variabilidad
genética y la heterogeneidad clinica.™"

La evolucién en las técnicas de diagnéstico,
como la secuenciacién de nueva generacion (
Next Generation Sequencing, NGS, por sus siglas
en inglés), ha mejorado la capacidad de
identificar mutaciones genéticas asociadas con
muchas de estas enfermedades. Sin embargo, la
accesibilidad a estas tecnologias y la
interpretacion de los resultados siguen siendo
limitaciones importantes. Ademas, el
establecimiento de registros de pacientes y
bases de datos internacionales ha contribuido a
mejorar la comprensién de la epidemiologia de
estas enfermedades, facilitando estudios mas
amplios y colaboraciones internacionales.®?

Uno de los mayores avances en el diagnéstico ha
sido el uso de la secuenciacién del exoma
completo (Whole-Exome Sequencing, WES, por
sus siglas en inglés) y la secuenciacién del
genoma completo (Whole-Genome Sequencing,
WGS, por sus siglas en inglés), que han permitido

identificar mutaciones causantes de
enfermedades en genes conocidos vy
desconocidos.®® Sin embargo, el acceso a estas
tecnologias sigue siendo limitado en muchos
paises, lo que subraya la necesidad de politicas
de salud que promuevan la equidad en el acceso
a diagndsticos avanzados.

Tratamientos y terapias

El tratamiento de las enfermedades raras o
huérfanas es otro desafio considerable, ya que
muchas de estas condiciones carecen de terapias
efectivas.™ La investigacion y desarrollo de
nuevos tratamientos para enfermedades raras es
limitado debido al pequefio nimero de pacientes,
los altos costos de investigacién y la baja
rentabilidad para las empresas farmacéuticas.
Sin embargo, han surgido terapias innovadoras,
como las terapias génicas y celulares, que
ofrecen esperanza para algunas enfermedades
especificas. 7Y Los articulos revisados destacan
varios avances prometedores, aunque muchos
tratamientos alin estan en fase experimental.

Un ejemplo notable es el desarrollo de la terapia
génica para la atrofia muscular espinal (AME),
gue ha mostrado resultados positivos en ensayos
clinicos y ha sido aprobada por la FDA.
Similarmente, las terapias con células madre han
demostrado potencial en el tratamiento de
enfermedades como la distrofia muscular de
Duchenne y ciertas formas de anemia congénita.®
No obstante, estos tratamientos suelen ser
costosos y su disponibilidad estd restringida a
centros especializados.

Medicamentos huérfanos, designados
especificamente para tratar estas enfermedades,
han recibido incentivos regulatorios y financieros
para fomentar su desarrollo."*® La colaboracién
entre instituciones académicas, organizaciones
sin fines de lucro y la industria farmacéutica ha
sido crucial en este aspecto.”” Ademas, el uso de
terapias de reemplazo enzimatico y otras
terapias bioldgicas ha mostrado beneficios en el
manejo de ciertas enfermedades metabdlicas
raras.

Politicas y estrategias de Salud

Las politicas de salud publica juegan un papel
crucial en el apoyo a los pacientes con
enfermedades raras. La creacién de registros
nacionales e internacionales de pacientes, asfi
como la promocién de redes de investigaciéon
colaborativa, son estrategias efectivas para
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mejorar la comprensién y el manejo de estas
enfermedades.™®* Muchos paises han

implementado planes nacionales de
enfermedades raras que incluyen la mejora del
diagndstico, el acceso a tratamientos y la
promocioén de la investigacién. Estas politicas, a
menudo, implican la colaboracién entre
gobiernos, organizaciones de pacientes y la
comunidad cientifica.™

El Reglamento sobre Medicamentos Huérfanos
de la Unién Europea y la Ley de Medicamentos
Huérfanos de Estados Unidos han proporcionado
incentivos como exclusividad en el mercado y
exenciones fiscales para fomentar la
investigacion y desarrollo de tratamientos para

enfermedades raras.”® Estas politicas han
llevado a un aumento en el nimero de terapias
aprobadas para enfermedades raras o huérfanas,
aunque la accesibilidad y asequibilidad de estos
tratamientos sigue siendo un desafio.**® En el
Perd, en mayo del 2023, se promulga la Ley N°.
31738 que modifica la Ley N° 29698, que declara
de interés nacional y preferente atencién el
tratamiento de personas que padecen
enfermedades raras o huérfanas.®" El listado de
enfermedades raras o huérfanas (ERH), es el
conjunto de diagndsticos considerados como
enfermedades raras o huérfanas y que se
sustenta sobre la base metodoldgica del
Ministerio de Salud, priorizadas segun
clasificaciéon médica y cédigo CIE 10 (clasificacion
internacional de enfermedades).®"
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Listado de enfermedades raras o huérfanas (ERH)

APARATO CIRCULATORIO
‘Hipertensién secundaria a olos irastornos rendles.

Otrs trastomos especificados e conduceion.
Leucomceflopatia vascular progresiva.
Enfermedad de Moyamoya

Sindrome de MacLeod.
Afecciones alveslars  alv s

Otras enfermedades pulmonares mtesticiles con
Sbrosis.

Ows  enfermedades  pulmonares  imtersticdes
especificadas

‘Enfermedad pulmonar interstcil, no especifiada.
APARATO DIGESTIVO

Ottas enfermedades especificadas delos maxiares.
Ot enfermedades de s glindulas salivles

Fibrosis hepitica

Otros tipos de malabsorcion inestinal

Malabsorcién postquinirgica, mo dlasificada e o2
part

APARATO GENITOURINARIO

Nefropatia bereditaria, NCOP, amomalia glomendlar

‘Sindrome de Patay, no especificado
Trisomia de w cromosoma completo, por it de
disyuncion meidtica.

Trisomia de un cromosoma completo, mosaico (por
£ de disymeion mitéica).

‘Trisomis parcial mayor.

Trisona parcil menor.

Duplicaciones visibles slo en la prometafase
Duplicaciones con otros reordenamientos compleos.
Cromosomas marcadores suplementrios

Triploidia y polploidia.

Ouas wisomias y wisomias parcdles de los
aosomas,

Especificadas.

Supresién delos autosoms, no especificada.
Individuos consio frigl autosd

Nefropatia hereditaria, NCOP, lesiones glomenares
focdls y segmentaias.

Nefiopaia _ hereditaia, NCOP, ~ glomerulonefts
‘membranosa difusa.

Nefiopatia  hereditaiz,  NCOP, _ glomerulonefits
proliferativa mesangid difusa

Nefiopatia  hereditaia, NCOP, _ glomerulonefts
proliferativa endocaplar difusa
Nefiopata  hereditaiz, NCOP, _ glomerulonefitis
mesmgiocapilar difusa

Nefiopatia  hereditaria, NCOP, enfermedad por
depésitos densos

Nefiopatia  hereditasiz, NCOP, _ glomerulonefitis
difisa en media hma

Nefropatia hereditaria, NCOP, ofras.

Nefropatia hereditaria, NCOP, no especiicada

Ouss  enfermedades rendles  mbulointersticiales

ANOMALIAS CROMOSOMICAS
Trisomia 18, por falta de disyuncion meidica
Trsomiz 18, mosaico (por fita de disymeicn
mitdtica).

Trisomia 18, por rauslocacicn.

Sindrome de Edwards, o especificado

Trisomia 13, por it de disymeion meidtica
Trsomia 13, mossico (por fita de disymeicn
mitica).

Trisomia 13, pos wauslocacidn.

Trisomia y Trisomi parcal de los autosomss, sin
o

Especifcacién.

Monosomia completa de un romosoma, por flta de
disymcion meidtca.

Monosomia completa de m cromosoma, mosaico
(por fata e disyuncién mittica).

Cromosoma reemplazado por anllo o dcéatico.
‘Supresién del brazo corto de cromosoma 4
Supresién del brazo corto del cromosoma 5.

Otcas supresiones de pare de w cromosoma.
Supresiones visibles s6lo en la prometafse
‘Supresiones con otros reordenamientos complejos.
Otras supresiones de los autosomas.

Hipertermia maligna debida ala anestesia.

Otros  seordenamientos equibrados y marcadores
estructurdes

Reordenamiento equiibrado y marcador estructra,
s ota especificacién.

Carotipo 45X

Carotipo 46 X iso (Xg).

Carioipo 46X con cromosoma sexual amomual
excepto iso (X0

Mosaico 45X/ 46 XX o XY.

Mosaico 45X Jotals) lineas) ceulares) com
cromosoma sexual amormal.

Otas variaates del sindsome de Turmer.
Sindrome e Tumer,no especificado

Cariotpo 47XXX.

Mujer con mis de tres cromosomas X.

Mosico, liveas con mimero varible de cromosomas
X

Majer con carotipo 46XY.

Otaas anomalias de los cromosomas sexuales, con
fenotipo femenino, especficads.

Anomalia de los cromosomas sexuales, con fenoipo
femenino, sin otra especificacitn.
Sindrome de Klmefetr, cariotpo 47, XXY.
Sindrome de Klinefetr, hombre con mis de dos
cromosomas X

Shdrome de Klnefolter, bombre con cariofipo
46X

Ot hombre con caiotpo 46XX.
Sindrome de Klnefetr, mo especifcado

Cariotpo 47XYY.

Hombre con cromosoma semal estructurmente
anomal,

‘Hombre con mseico de cromosomas sexusles.

Otras anomaliss de los cromosomas seuales, con
fenotipo masculin, especificadas

Anomalia de los cromosomas sexuaes, fenotipo
‘masculino, s owa especificaio

Penfigo foleeo
Pénfigo brasileio g0 sehagem]

Péafigo,no especiicado.

Sindrome de Semior-Loken,

Anctodemia de Schweninger Buzzi.

Anctodemia de Jadassolm Pelizzari.

Atofoderma de Pasiai y Prein.

Lupus eriematoso discoide,

ENDOCRINOLOGICAS

Bocio diskormogenético

Diabetes (MODY).

Diabetes mellius o nsulinodependiente, sin
‘mencién de complicacién

Ot kipoglucamias.

Hipoghucemia, no especficada.

Seceecién exagerada del ghicagén.

Hipoparatiridismo idiopétco

Hipoparairoidismo, mo especificado.
Hiperparatividismo prmario.

Actomegaia y gigantismo hipofisaro.
Hipopinitaismo

Digbetes insipida

Enfermedad de Cushing dependiente dela ipdfiss
Sindrome de Nelson.

Trstomos  adremogenicles  congénitos  con
deficiencia

Encimitica

Otros wastormos adrenogeniales

Trastoro adrenogenit, no especificado.

Otas insuficiencias cortcosuprarrenales y las no
especificadas

Sindrome carcinoide

Enamismo, no clasificado en ora parte

Sindrome deresistencia androgéica

Quimera 46 XX 46XY.
‘Hemafrodita verdadero 46.XX.

Cromosoma X frigil

Otras momalizs delos cromosomas, especifcadas
COMPLICACION ~DE LA  ATENCION
QUIRURGICA

Tos islotes del pincreas ~ SAI y o hiperiusulnismo
congénit, Estin nchuidos los casos de hipoghuoemiz
o especificada y ofos rastomos especificados del
metbolismo e los  cabohidratos,  segin
comespondan  imicamente 2 los  citerios  de
enfemmedades raras y buérfma

'HEMATOLOGICAS

Auemia debida a deficencia de glucosa.6-fosfato
deshidrogenasa [GGFD),

Anemia debida 2 oros trastormos del metzbolismo del

Gluttién.
Auemia debida 3 tastomos de las emcimas
ehucolitas
Anemia debida 2 trastommos el metsbolismo de los
‘mucletidos

Otras amemias debidas 2 trastommos enzimiticos.
Anemia debida 2 rastomos enzimiticos, s otrz
especificacion.

defectuosa
hereditaria conra el virus de Epsten-Bar,

Sindrome de biperiammoglobulina E [1gE]
Inmumodeficiencia asociada con otros  defectos
‘mayores espesificados.

Inmunodeficiencia asociada con defectos mayores no
‘Especificados.

Inmumodeficiencia varizble comin con predominio
a

smomalidades e o mimero y la funcicn de los
lnfocitos B

Inmumodeficiencia varizble comin con predominio
@

twastoraos inmunorreguladores de los infocitos T,
Dmmodefidenca  varible  comim  con
atoanticuerpos B o aiT.

Otas inmunodefciencias vaiables comunes
Inmunodeficiencia variable comin, uo especificada.
Defecto de Iz fimcion del mtigemo-1 del linfocito

especificados.
Los casos de disbetes comprendidos en d listado son
del tpo Mody (disbetes del adulto de mici juveni,
wa comorblidad poco frecuente de micio precoz
antes deos 25 os  com ausencia de obesidad

De igual modo, los casos de oras kipoglicemias
comprendidos sou hipeplasa de las céhulas beta de
Agramlocitosi.

Trastoros  fumcionales de los polmorfomncleares
neurofios

Anomalias gendticas de los leucocitos
Meakemoglobinemia congénita

Hipogammaglobulinemia 10 fanila,
Deficencia  selectiva  de  subdlmes de la
‘mumoglobulina GIgG].

Deficiencia selectiva de imumoglobulina M (I2M].
lmmodeficenca  con  mcrememo  de
‘munoglobulina M (1gM).

Deficiencia de anicuerpos con immumoglobnlinas casi
nommals o con hiperiumumoglobulinemia.
Hipogammaglobulinemia wansitoria de la infancia
Otezs immmmodeiciencias con predominio de defecos
delos anticuerpos.

Inmmodeficiencia con predominio e defectos delos
amticuerpos, no especificada.

Inmmodeficiencia combinads severa (IDCS] con
Artits juvenl de comienzo generdlizado.

Otas deformidades adquiridas e los miembros,
especificadas

Poliarteis mudosa.

Poliarerfis con compromiso pulmonar [Churg-

Sindrome del cayado de I aora [Takayast]
Afeifs de ol gigmes con  polimidlgia
seumitica

Lupus eritamatoso sistémico, inducido por drogas.
Lupus estematoso sistémico con compromiso de
érganos o sistemas.

Oteas formas de Iupus ritamatoso sistémico

Lupus eritmatoso sistémico, in oea especificacicn.

FA] Polmiosits
Defecto del sistema o especificada.
Otas inmunodeficiencias especiiadas. Esclerosis sistémica progresiva
Inmumodeficiencia, no especificada Sindrome CRE)ST.
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Otos trastomos  especificados que  afectn el
‘mecznismo de l2 imunidad, no dlasificados en owra

P
INFECCIOSA

Bonismo.

Enfermedad de Creutzfldt Jakob.
Panencefalifs esclerosante subaguda.
Leucoemceflopatia multifoca] progs

Otras ifecciones del sistema mervioso central por

virus atpico
Acantamebiasis.

Naeglerisis

Otiss  enfermedades  especificadas  debidas =
protozoarios ~AMEBA VIDALIBRE
INFECCIONES OTORRINOLARINGOLOGICAS
(ORL)

Cegera moctuma.

Hipoacusia newrosensoria, sin ofr2 especificacién.
MUSCULO ESQUELETICO

Arits rematoide juvenil

Espondiltis anguilosante juvenil

‘Owos hidsocéfelos congénitos.

Hidrocéfalo congénito, no especificado
Malformaciones congénitas del cuerpo calloso.
Aminencefiliz

Holoprosencefilia.

Otras momalias hipoplisicas del encéfil.

Displasia opticoseptal.

Megalencefalia:

Quistes cerebrales congénitos

Amiclia

Hipoplasa y displasia de la médula espinal
Diastematomiclia.

Otres anomalias congénites de l col de caballo.
Hidtomieliz.

Ot malformaciones congénitas espeificads de la
‘médula espinal.

Malformacién congénita de la médula
especificada.

Sindrome de Amold.Chiari

pidl, 20

Estenosis
Lagrimal.

Ausencia del s

estecher congénitas del conducto

Malformacién congénita de la coroides.
Glaucoma congénito

Tronco arteroso comiin
Transposicion de los grandes vasos en ventriclo
derecko.

Transposicion de los grandes vasos en ventriolo
izquierdo.

Discordancia de la conexién ventriculoarteial.
Ventriulo con doble entrada

Discordancia de I2 conexién auriculoventrialar.
Isomerismo delos apéndices auriculares

Aussia dela valvila pumouar.

Anomala de Ebstein

Sindrome de hipoplasia del coraztn derecho

Sindrome de hipoplasiz dsl corazbn izquierdo.

At
At

delazorta

sia de s arteria pulmonar

Otras malformacionss congénitas

Ias grandes
arteras.

Malformacién congénita de las grandes arerias, mo
Especificada

Conexitn mémala total delas venas pulmonares
Conexitn mémala parcial de las venas pulmonares
Ausencia congénita completz del (de los) miembro(s)
superior(es).

Ausencia congénita del brazo y del antebeazo eon
presencia de lamano

Ausencia congénita del antebeazo y de i mano.
Ausencia congénita de la mano y o (o) dedo().
Defecto por reduccién longindinal del radi.

Defecto por reduccién longindinal del cibito

Esclerosis sistémica, no especificada.
Oos sindromes superpuestos

Enfermedzd de Beheat

Espondilitis aqulosante de localizacionss milfiples
dela columa vertebral

Espondilits anquiosante

Miosits osificate progesiva.

Hiperostosis del crineo,

Algoneurodistrofia
Policondri recidi
MALFORMACIONES CONGENITAS
Anencefalia

Craneorraquisquiss.

Iniencsfilia

Encefalocele frontal

Encefelocele nasofrontal

Encefalocele occipil.

Encefalocele de otos siios

Encefalocele, no especificado.
Malformaciones del acueducto de Silvio.
A

a delos agujeros de Magendie y de Luschka.
‘Couexitn andmala de Las venas pulmonares, s oz
especificacion.

Otas malformaciones congénitss de s prandes
vens

Ottes  malformaciones  congénites  del  sistema
vaseular

periférico, especificadas

Malformacién arteriovenosa e los vasos cerebrales

Otrss  malformaciones  congénitas del  sistema
circulatorio, especificadss.
Hipoplasia y displasia pulmonar.

Otrss malformacions

congnitas e

pecificadas del
sistema respiratorio.

Malformaciones  congéniss de los labios, no
dlasficadas en otea parte

Otas malformaciones congénitas dea lengua
Enfermedad de Hirschsprung.

Atrsia de los conductos biliaes.

Estrechez y stenosis congénita de los conductos
bilares

Otas malformaciones congénitas del higado.
Agemesia, aplasa ¢ hipoplasia del pincreas

Otras malformaciones congénites del péncreas y del
conducto pancredtico

Aplasia y ausencia congénia del pene
Hemafroditismo, no dasificado n ot parte
Sendobermafiodifismo masculino, no clasificado en
otra parte

Sendobermafiodiismo femenino, no clasificdo e
otra parte.

S endobermafioditismo, no e

pecificad.
Agenesia renal, bilaters.

Hipoplasia renl, bilateral.

Sindrome de Pottr

Rién paliguistco, zutosémico r
Reion paliquistico, autosémico dominante
Reién paliquistico, tipo no especificado.
Displasia renal.

Rién quistico medular

Otas enfermedades renales quistcas
pecifiada

ivo.

Enfermedad quistics del ifon, no o

Hidronsirosis congénita
Extrofia de la vejiga urinaria

Ottas deformidades  congénitas _ osteomuseulares,
especificadss.

Gondrodisplasia punctata

Acondroplasia

Displasia distréfiea

Displasia condrosctodérmica.

Displasia espondiloepifisaria

Otras  osteocondrodisplasias  con  defectos del
erecimiento de los kuesos largos ¥ de la columna

vertebral

Mano en pinza de lamgosta. Osteocemdrodisplasia con defectos del crecimiento de
Oteos defectos por reduccicn 4ol Tos huesos largos y de vertebral, sin otra
superior(s). especificacien.

Defecto por seduccitn del miembro superior, 10 Osteogéusss imperfecta.

especificado. Displasia poliostdtica fibrosa.

Ausencia congénita completz del (de10s) miembro(s)
nferior(e

Ausencia congénite del muslo  de la piema con

presencia ddl

Ausencia congénita de la pierma - del pie.

Ausencia congénita del pie y dedo(s) del pie.

Osteoperosis
Displasia diafisaria progresiva
Encondromatosis

Displasia metafisaria.

Exostosis congénita miltple

Oteas osteocondroisplasias especificadas.

Defecto por educcien longiudnal del fomur
Defecto por reduccien longinudnal de la tbia emitica congénite
Defecto por reduccién longindinal del perons. Exéutdos

Pie beadido. ‘Gastrosquisis

Otr0s defectos por reduccitn del (de 10s) miembro(s)
nferior(es).
Defecto por reduceion del miembro inferior, m0
especificado.

Sindrome del sbdomen en ciruela pasa.
Otzs malformacionss  congénitss de 12 pared
shdominal.

Sindrome de Eklers Danlos

Ausencia completa espes
Focomelia, miembro(s) 1o especificado(s).
Otras malformaciones  congénitas del (de los)
miembro(s) superior(es), incluida 2 cimtura
escapular

Arrogriposis miltple congénie

Crancosinostosis

Disostosis craueodacial

Disostosis maxilofacial.

Disostosis oculomaxilar

Ot malformacionss congénites especificaas de los
hussos del crineo y de la cara.

Sindrome de Klippel Fell

Espondilolistsis congénita

Oteas malformaciones congénitas del térax Gseo.
Acondrogénesis.

Enanismo tmatoférico.

Sindrome de costlla corta

Mastociosis

Incontinenciz pigmentariz.

Displasia ectodérmica (anhidréfics).

Otras malformacionss congénies de 1z piel,
especificads.

Newrofibromatosis (zo maligna).

Esdlerosis tiberosa

Otras facomatosis, no clasificadas e otra parte.
Facomatosis, no especificada.

Sindrome fetal (dismorfic) debido al deohl
Sindromes de melformaciones congnias que afecan.
1 apariencia facial

Sindromes de malformaciones congénies asociadzs
principamente con estaura baja

Sindror

o5 de malformaciones congénites que sfectan
principamente los miembros.

Sindromes de malformaciones congénitas con exceso
de crecimiento precoz

Sindrome de Marfan

Ot congénits dd  sistema
osteomuscular

Malformacién congénita del sistema osteomuscular,
no especificada

Ietosis vulgar

Ietosis ligada ol cromosoma X.

Ictosis lamelar.

Erivodermia icosiforme vesicular congénita.

Feto atlequin

Oas ctosis congénits.

Tetosis congénita no especificsda.

Epidernélisis bullosa simple.

Epidermélisis bulosaletal.

Epidermslisis bullosa distrofica.

Oteas epidermsliss bullosas

Epidermslisis bullosa, no especificada

Linfedema hereditari.

Xeroderm pigmentoso.

SISTEMANERVIOSO

Afesia adquirida con epllapsia [Landen Kleffner]
Pargpleja espisti tropical.

Oteas encefliis, miits y encefalomieiis
Enfermedad de Huntington

Ataxia congénita 1o progresiva

Atasia cercbelosa de inciacion temprana.

Atavia cercbelosa de iniacion tardia

Ataxia cercbelosa con reparacién defectuosa el
ADN.

Parepleji espistica hereditria.

Otas atavis hereditaizs

Atevia hereditaia, no especificdz

Atrofia muscular espinal infantl, tipo 1 (Werdnig-
Hoffman),

Oteas arofias musculares espinales herediarias.
Enfermedades de las neuronas mtoras.

¥ sindromes

Otras atrofias musculares espin
afines.
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Otros sindromes de malformaciones congénitas con

otros cambios esquelétic.os

Atrofia muscular espinal sin otra especificacién.
Enfermedad de Hallervorden-Spatz.

Otros  sindromes  de I S
especificados, no clasificados en otra parte.
Malformaciones  congénitas  de la  glindula
suprarrenzl

Malformaciones  congénites de otras  gléndulas
endocrinas.

Situs irversis

Gemelos siameses

Malformacionss congénitas miluples, no dasificadas
en otra parte

Otras malformaciones congénites, especificadas.
NEOPLASICA

Tumor benigno del encéfalo, supratentorial.
Policitemia vera.

OFTALMOLOGICAS

Afecciones exoftilmicas

Distrofia hereditaria de l2 comea.

Afaquis

Distrofia coroidea hereditaria.

Retmosquisis v quistes dela retma.

Degeneracion de Iz miculz y del polo posterior del
ojo.

Distrofia hereditaria de la retina.

Neuritis optica.

Desmielinizacién central del cuerpo callose

Miglitis ~ wansversz  agudz e enfermedad
desmielimizante del sistema nervioso central
Esclerosis concéntrica (Bals).

Otras  enfermedades desmielinizantes del sistema
nervioso central, especificadas.

Enfermedad desmielinizante del sistema nervieso
oentral, no especificada.

Epilepsiz vy sindromes  epilépticos  idiopéticos
generalizados.

Otras  epilepsia= v sindromes  epilépticos
generalizados

Apnea del susiio.

Otros trastormos del susfio.

Otros trastomos del nervio facial.

Neuropatiz hereditariz motora ¥ sensorial.
Enfermedad de Refsum.

Sindrome de Guillzin-Barré,

Miastenia pravis

Miastenia congénitz o del desarrollo.

Distrofia muscular.

Trastomos miotonicos.

Miopatias congénitas.

Miopatia mitocondrica, no clasificada en otra parte.
Neuropatia antonémica perifirica idiopitica
Disautonomiz familizr [Sindrome de Riley-Day]
Degeneracién de sistemas miltiples

Quiste cerebral

Sirmgemishia y sirmgobulbiz.

TRASTORNOS METABOLICOS

Fenilcetonuria clisica.

Otras hiperfenilalaninemiss

Trastomes del metabolisme de la tirosma.

Albinisme.

Otros trastornos del metzbolismo de los aminodcidos
Aromsticos

Trastorno  del mewmbolisme de los amimoicidos
arométicos, no especificado

Enfermedad dela orinz en jarabe de arce.

Otros trastomos del metabolismo de los aminoacidos
de cadena ramificada.

Otros trastornos del metabolismo de los aminodcidos
de cadena ramificada, no especificados.

Trastornos del metsholismo de los cidos grasos
Trastornos del transporte de los aminodeidos.
Especificado.

Hiperquilomicronemia.

Deficiencia de lipoproteinas.

Orros trastomes del metabolisme de las lipoproteinas.
Trastomo del metzbolismo de las lipoproteinzs, no
especificado

Sindrome de Lesch-Nyhan

Otros trastomnos del metabolismo de las purinas ¥ de
las pirimidnas.

Trastorno del metsbolismo de las purmas v de las
pirimidinas, no especificado

Porfiria ernropovética heraditaria.

Porfiria cutinea tardia.

Otras porfirias.

Defectos de catalasa y peroxidasa.

Sindrome de Gilbert

Sindrome de Crigler-Najjar

Oftalmoplej cl progresiva  [Stesle-
Richardson-Olszewski]

Degeneracién nigroestriada.

Otras enfermedades degenerstivas especificas de los
niclees dela base.

Enfermedad degenerativa de los miclecs de la base,
1o

Especificadz.

Distonia idiopatica familiar.

Distoniz idiopatica no familiar.

Distonia bucofacial idicpética.

Otros trastomos extrapiramidales ¥ del movimiento.
Atrofia cerebral circunscrita.

Otras enfermedades d eopee e s

sistema nervioso.
Esclerosis miltiple
Neuromielitis dptica [Devic]

Leucoencefalitis  hemeorrigica agudz v subaguda

[Hurst]
Otras e ciones  agudas  d d
especificadas

Desmielinizacién ~ diseminada  aguda  sin  otra
especificacion

Esclerosis difusa.

Trastomes del metsbelismo de les ammodcidos
azufrados.

Trastomos del metabolismo del ciclo dela urea.
Trastomos del metsholismo de la lisma y la
hidroxilisina.

Trastomes del metabolismo dela omitma.

Trastemes del metsbolismo dela glicina.

Otros trastomos especificados del metabolisme de los
Aminodridos

Trastomo del metzbolismo de los amimoacidos, no
especificado

Deficiencia congénita de lactasa.

Enfermedad del almacenamisnte de glucogene.
Trastomos del metsbolismo de la fructosa.

Trasteme del metzbolisme dela galactosa.

Otros trastomos de la sbsorcién imtestmal de
carbohidratos.

Trastomeos del metzbolismo del piruvate vy de Lz
Ghuconeogénesis

Otros trastomos especificados del metabolismo de los
carbohidratos

Trastome del metzbolisme de los carbohidratos, no
especificado.

Gangliosidosis GM2.

Otrzs gangliosidosis

Otras esfingolipidosis

Esfingolipidosis, no especificada.

Lipofuscinesis ceroide neurenal

Otros trastomos del almzcenamiento de lipidos.
Trastono  del  zlmacenamiente de lipidos, no
especificado

Mucopolisacaridosis tipo T

Mucepelisacaridosis tipe 11

Otras mucopelisacaridosis

Mucopelisacaridosis no especificada.

Otros  wastomos  del  metabolismo  de  los
elucosaminoglicanes.

Trastomo del metzholisme de los
glucosammoglicancs, no especificado.

Defectos en la modificacion  postraslacional de
enzimas lisosomales.

Defectos de la depradacion de ghicoproteinas

Otos  wastomos  del  membolismo  de  las
ghicoproteinas

Trastomes del metzbolismo de las glicoproteinss, no
Otros trastornos del metsbolisme de 12 bilirrubina.
Teastomo del metabolisme de lz bilirubma ne
especificade.

Trastomos del metzbolismo del cobre.

Trastomos del metabolismo del fosforo y fosfatasa.
Fibrosis quistica con manifestaciones pulmonares
Fibrosis quistica con manifestaciones intestinales
Fibsosis quistica con otras manifestaciones.

Fibrosis quistica, sin otra especificacion.

Amiloidosis heredofamiliar no neuropatica.
Lipodistrofiz, no clasificada en otra parte.

Otros trastomes especificedos del metzbolisme.
TRASTORNOS MENTALES

Demenciz en la enfermedad de Altheimer, de
comienzo temprano.

Demenciz en lz enfermedad de Pick.
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Impacto psicosocial y apoyo a los pacientes

El impacto psicosocial de las enfermedades raras
o huérfanas en los pacientes y sus familias es
profundo. Las cargas emocionales y financieras,
el aislamiento social y la incertidumbre sobre el
futuro son desafios comunes.??’ Las
enfermedades raras no solo afectan la salud
fisica de los pacientes, sino también su bienestar
emocional y social. La carga psicoldgica de vivir
con una enfermedad rara puede ser significativa,
y las familias a menudo enfrentan desafios
econdmicos y sociales adicionales.???® Los
estudios revisados subrayan la importancia de
proporcionar apoyo integral, que incluya
asesoramiento psicolégico y redes de apoyo
comunitario. Las organizaciones de pacientes
juegan un papel crucial en proporcionar
informacion, apoyo emocional y abogacia. La
educacion y el empoderamiento de los pacientes
son componentes clave del apoyo psicosocial.

Programas de educacién para pacientes y
cuidadores pueden mejorar la calidad de vida al
promover una mejor comprensiéon de la
enfermedad y sus tratamientos.?” Ademas, el
acceso a redes de apoyo y grupos de pares
puede aliviar el aislamiento y proporcionar un
sentido de comunidad, las campafas de
concienciacién publica pueden ayudar a reducir
el estigma asociado con las enfermedades raras
y fomentar una mayor comprensién y apoyo de
la comunidad.®

Finalmente, de acuerdo con la revisién
bibliografica sobre las enfermedades raras o
huérfanas, cabe destacar la complejidad y los
desafios inherentes a su estudio y manejo; la
epidemiologia y diagndéstico de estas
enfermedades se complican por su baja
prevalencia y la variabilidad clinica, aunque los
avances en técnicas genéticas y la creacién de
registros de pacientes estdn mejorando la
identificacién y comprensién de estas
condiciones.

En el ambito de los tratamientos y terapias, la
investigacion estd progresando gracias a la
medicina personalizada y los incentivos
regulatorios para el desarrollo de medicamentos
huérfanos, aunque persisten limitaciones en la
realizacién de ensayos clinicos. Las politicas y

estrategias de salud se estan adaptando para
ofrecer un enfoque integral que incluye la mejora
del diagnéstico, el acceso a tratamientos y la
promocién de la investigacién, con un enfoque
particular en la colaboracién y la creacién de
redes de expertos. El impacto psicosocial en los
pacientes y sus familias es considerable,
subrayando la necesidad de apoyo psicoldgico,
social y educativo.

CONCLUSIONES

Las enfermedades raras o huérfanas representan
un desafio complejo que requiere un enfoque
multidisciplinario y colaborativo para abordar las
necesidades de esta poblacién vulnerable y
mejorar su calidad de vida. La investigacién
continua, la innovacién en el tratamiento y las
politicas de salud publicas son esenciales para
mejorar la vida de los pacientes afectados. A
pesar de los avances significativos, persisten
muchas barreras que deben ser superadas para
garantizar un diagndstico temprano y un
tratamiento efectivo para todas las
enfermedades raras.

La implementaciéon de tecnologias avanzadas
como la secuenciacién de nueva generacién ha
revolucionado el diagndstico de enfermedades
raras o huérfanas, permitiendo identificar
mutaciones genéticas con mayor precisién y
rapidez. Sin embargo, la accesibilidad a estas
tecnologias y la formacién adecuada para
interpretar resultados siguen siendo desafios
criticos.

En cuanto al desarrollo de tratamientos, aunque
muchas enfermedades raras carecen de
tratamientos efectivos, los incentivos
regulatorios y financieros para medicamentos
huérfanos han fomentado el desarrollo de
terapias innovadoras. La terapia génica y las
terapias de reemplazo enzimatico representan
avances significativos en el tratamiento de
ciertas enfermedades raras, aunque la viabilidad
econdmica y la logistica de estos tratamientos
requieren atencién continua.

Las politicas de salud publica para enfermedades
raras han avanzado significativamente, con la
implementacion de planes nacionales vy
legislacién especifica para medicamentos
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huérfanos. Estas politicas promueven la
investigacién, mejoran el acceso al diagndstico y
tratamiento, y fomentan la colaboracién
internacional, contribuyendo a un manejo mas
efectivo de estas enfermedades.

Ademas, es necesario aumentar la financiacién
para la investigacidon de enfermedades raras y
asegurar que los pacientes tengan acceso a los
tratamientos disponibles sin importar su
ubicacién geografica.

La creacién de centros de referencia y redes de
expertos es fundamental para proporcionar
atencién especializada y coordinar el manejo de
enfermedades raras o huérfanas. Estas redes
facilitan la colaboracién y el intercambio de
conocimiento, mejorando los resultados para los
pacientes a través de un enfoque més
cohesionado y especializado.

Las enfermedades raras o huérfanas tienen un
impacto psicosocial profundo en los pacientes y
sus familias, incluyendo aislamiento social,
cargas emocionales y financieras significativas, y
la incertidumbre sobre el futuro. El apoyo
psicolégico y social, junto con la educacién y el
empoderamiento de los pacientes, es crucial
para mitigar estos efectos y mejorar la calidad de
vida de los afectados.

La investigacién sobre enfermedades raras o
huérfanas es esencial para entender mejor estas
condiciones, desarrollar nuevos tratamientos y
mejorar el manejo clinico. La colaboracién entre
instituciones académicas, organizaciones de
pacientes y la industria es vital para superar las
barreras en la investigacién y lograr avances
significativos.

El manejo efectivo de las enfermedades raras o
huérfanas requiere un enfoque multidisciplinario
que integre la atencién médica, el apoyo
psicolégico, las politicas de salud y la
investigaciéon. Este enfoque holistico es
fundamental para abordar las complejas
necesidades de los pacientes y mejorar sus
resultados de salud y calidad de vida.
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