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EDITORIAL

EL ANO 2022, UN MOMENTO DE INFLEXION Y DE REFLEXION
SOBRE LOS CASOS DE EXITO

ALVARO HIDALGO VEGA

Editor newsRARE y presidente de la Fundacién Weber

El afio 2022 esté llamado a ser un afio dual. De ruptura
con la dindmica de la pandemia y, por tanto, de supe-
racién de las barreras que ésta ha puesto a la salud y
calidad de vida de los pacientes y familias con enfer-
medades poco frecuentes. Pero igualmente, serd un
afo de vuelta a la realidad y los desafios a los que nos
enfrentdbamos antes de la pandemia.

Estamos, por tanto, ante un momento de inflexion y
reflexién. Por ello hemos pensado que no habia mejor
manera de empezar este 2022 que con una visién op-
timista sobre las enfermedades minoritarias. Por este
motivo, hemos dedicado el primer numero del afo a
enumerar los casos de éxito en este complicado desa-
fio que suponen las enfermedades minoritarias y los
medicamentos huérfanos.

Este nimero arranca con un articulo especial a cargo
de la Secretaria de Estado de Sanidad, Silvia Calzdn
Fernandez, que hace un excelente recorrido sobre
los hitos e iniciativas que nuestro SNS ha puesto en
marcha en el ambito de las enfermedades raras que
se han convertido en verdaderas palancas de éxito
para nuestro sistema: la Estrategia en Enfermeda-
des Raras del Sistema Nacional de Salud, el Regis-
tro Estatal de Enfermedades Raras, los avances en el
programa de Cribado Neonatal o la creacién de la
cartera comun de servicios asistenciales de Genética
del Sistema Nacional de Salud, que también forma
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parte de la nueva actualizacién de la cartera de ser-
vicios de 2022.

En el articulo en profundidad realizado por Fernan-
do Abdalla y Néboa Zozaya se repasan distintos
casos de éxito tanto a nivel nacional como interna-
cional, incitando a reflexionar sobre qué se puede
considerar un caso de éxito. En su articulo, los auto-
res ponen el énfasis en los avances llevados a cabo
en el diagndstico en donde gracias a la secuencia-
cién completa del ADN logrado entre los afios 2010
y 2020, se han diagnosticado 886 nuevas EERR y el
numero de pruebas genéticas disponibles practica-
mente se ha doblado. Ademés, la eficiencia diag-
ndstica en los Ultimos 5 afios ha aumentado del 10%
al 30-50%. Igualmente se han desarrollado diversas
iniciativas enfocadas en diagnosticar enfermedades
desconocidas, como son la Red de Enfermedades
no Diagnosticadas (UDN, EEUU), el Programa de
Enfermedades no Diagnosticadas (UDP, EEUU), la
Red Internacional de Enfermedades no Diagnosti-
cadas (UDNI) y el Programa de Enfermedades no
Diagnosticadas. También se ha producido una nota-
ble evolucion en los tratamientos disponibles. Entre
2002y abril de 2022, la Agencia Europea del Medica-
mento (EMA) designd 1.799 medicamentos huérfa-
nos (MMHH). Otro elemento a resaltar es que se ha
acentuado el foco en farmacos aprobados por esta
misma agencia dirigidos a las EERR, de modo que




si en el periodo 1996-2017 éstos representaban el
10% del total, en 2018-2020 su peso aumentd hasta
el 18,4%, con un nimero anual promedio de auto-
rizaciones de MMHH que pasd de 3 a 158. También
se ha producido un notable progreso en cuanto a
la investigacidn, asi entre 2000 y 2010 se iniciaban
en promedio unos 900 ensayos clinicos cada afio en
EERR, en 2010-2020 este numero se duplicd, hasta
alcanzar los 1.800 nuevos estudios cada afno12,13.
En Espafia, a diciembre de 2021, habia 224 ensayos
clinicos en marcha para el desarrollo de MMHH. El
articulo concluye con numerosos ejemplos particu-
lares de éxito y con una revisién de casos de éxito a
nivel internacional.

Por su parte, segun la opinion de los encuestados
en el barébmetro de este ndmero, a los casos de
éxito en enfermedades raras se les estd dando poca
visibilidad, pese a que podrian servir como referen-
cia para buenas préacticas a nivel clinico, y para la
generacion de un mayor conocimiento y concien-
ciacién social.

El nimero se completa con una serie de entrevistas
que, desde diversos enfoques, se centran en expe-
riencias de éxito en el abordaje y tratamiento de las
enfermedades raras. Cuatro especialistas en neu-
rologia, reumatologia y anestesiologia nos cuentan
su percepcion sobre distintas enfermedades raras
y como se ha mejorado su abordaje durante los ul-
timos afios, deteniéndose en los retos pendientes.
Tres representantes de asociaciones nos trasladan
la visién, en primera persona, de los afectados por
las enfermedades raras. Ademas, desde el Centro de

Referencia Estatal de Atencién a Personas con EERR
y sus familias, Aitor Aparicio relata el importante
papel que ha jugado este centro para la mejora de la
humanizacién de los pacientes. Por su parte, en este
numero, es la Sociedad Espafola Multidisciplinar de
Enfermedades Autoinmunes Sistémicas la sociedad
cientifica escogida para describir su misién, papel y
contribucién a las enfermedades minoritarias. Final-
mente, Roche Pharma detalla un proyecto reciente
centrado en proponer acciones de mejora para la
financiacién y acceso de las terapias dirigidas a en-
fermedades raras.

Es evidente que después de leer el nimero la sensa-
cién que se queda en el lector es que se ha avanza-
do de forma considerable, lo que se ha traducido en
muchos anos de vida con calidad para los pacientes
y en esperanza para sus familias. Este avance se ha
hecho en relativamente poco tiempo. Sin embargo, es
necesario seguir trabajando para aumentar la supervi-
vencia, mejorar la calidad de vida y dar un trato més
humano a los pacientes y sus familias.

Los retos y desafios que quedan por abordar exigen
un compromiso firme por parte de las administra-
ciones, los profesionales y la sociedad en su con-
junto. Por ello, creemos que newsRARE constituye
igualmente un caso de éxito, al llevar mas de 5 afios
poniendo el foco en las enfermedades minoritarias
y contribuir a un mejor conocimiento de las mismas
y concienciar a nuestros decisores de la importancia
que tienen sus acciones en la vida de los méas de 3
millones de espafioles que padecen una enferme-
dad rara.
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AVANZAR EN EL ABORDAJE DE LAS ENFERMEDADES RARAS
SILVIA CALZON FERNANDEZ

Secretaria de Estado Ministerio de Sanidad

La Asamblea General de las Naciones Unidas (ONU)
refrendd la adopcién de una resolucién muy impor-
tante: una resolucién presentada por Espafa, Brasil
y Qatar para “Abordar los retos de las personas que
viven con una enfermedad rara y de sus familias”. Era
el 16 de diciembre de 2021, y se convertia en el primer
documento de la ONU que reconoce los retos es-
pecificos para las personas que viven con una en-
fermedad rara y las dificultades afiadidas para sus
familias.

La Resolucién afirma que el abordaje de las necesida-
des de las personas con enfermedades raras es esen-
cial para avanzar en la Agenda 2030 para el Desarrollo
Sostenible. En esa linea, la Agenda incluye el acceso
a la educacién y al trabajo decente, la reduccién de la
pobreza, la lucha contra la desigualdad de género y el
apoyo a la inclusién de las personas que viven con una
enfermedad rara en la sociedad.

Y es que, a pesar de tener una baja prevalencia en
la poblacién, hablamos de un problema de enorme
magnitud si tenemos en cuenta que hay méas de 7.000
enfermedades raras que afectan a 300 millones de
personas en todo el mundo y a 3 millones en Espafia.

Las enfermedades raras precisan ser tratadas desde
un enfoque global, con una clara coordinacién de las
actuaciones en los niveles nacional, regional y local.
Los objetivos son los de impulsar la prevencién y de-
teccién precoz, la atencién sanitaria y sociosanitaria; y,
en paralelo, profundizar en la investigacién, en la for-
macién y en el intercambio de informacion entre los
profesionales y las personas afectadas y sus familias.

Con este espiritu se realizd la Estrategia en Enfer-
medades Raras del Sistema Nacional de Salud, que
fue aprobada por el Consejo Interterritorial del Siste-
ma Nacional de Salud en 2009. Los trabajos para su



evaluacién se van a implementar durante el presen-
te afio para valorar el cumplimiento de los objetivos
establecidos y orientar aquellos que requieran una
posible actualizacion. La evaluacién nos permitird un
mayor conocimiento de la situacién actual de las en-
fermedades raras en Espafia y seguir avanzando en las
acciones para su abordaje, poniendo el énfasis en las
inequidades en salud y mejorar la vida de las personas
con enfermedades raras y sus familias.

La Estrategia ya contd con una actualizacién, realiza-
da en 2014, que incorpord todos los conocimientos
y datos disponibles sobre estas patologias hasta la
fecha, contribuyendo a la puesta al dia de la situacién
de las enfermedades raras en Espafia. En definitiva, el
objetivo es ayudar a la mejora de los servicios pres-
tados en todo el territorio nacional para las personas
afectadas por este tipo de patologias y sus familias,
basados en los principios de calidad, equidad y cohe-
sion. Ademas, la deteccién precoz de enfermedades
ha sido uno de los temas priorizados y abordados en
relacién a la actualizacion y concrecién de la cartera
de servicios comunes del Sistema Nacional de Salud,
junto con la cartera de genética y la de reproduccion
humana asistida, en el afilo 2012-2013.

Desde 2014, en el marco de la Estrategia, se han rea-
lizado notables avances. Se ha implementado el Re-
gistro Estatal de Enfermedades Raras, una de las
acciones priorizadas de la Estrategia, convirtiéndose
en uno de los primeros sistemas de vigilancia pobla-
cional de enfermedades crénicas de &mbito estatal.

Este registro, formado por los registros autonémicos
de enfermedades raras, cuenta como objetivos funda-
mentales los de proporcionar informacién epidemio-
l6gica de enfermedades raras, facilitar la informacién
necesaria para orientar la planificacién y gestién sa-
nitaria y la evaluacién de las actividades preventivas

y asistenciales en el &mbito de este tipo de enferme-
dades. Y, por ultimo, proveer los indicadores bésicos
sobre enfermedades raras que permitan la compara-
cién entre las diferentes comunidades autéonomas y
con otros paises.

El primer Informe ReeR 2021 representa un impor-
tante avance en el conocimiento de las enfermeda-
des raras, con informacién conjunta a nivel nacional,
de calidad contrastada y metodologia homogénea.
Recoge informacion actualizada de 22 enfermedades
raras, con una participacién del 70% de los registros
autondmicos. Asi mismo, se continla trabajando para
implementar mejoras en la notificaciéon e incorporar
nuevas enfermedades.

Por otra parte, se ha avanzado en el Programa de
Cribado Neonatal para mejorar la deteccién precoz
de estas enfermedades y se contintia con la evaluacion
de enfermedades que podrian ser objeto de cribado.
A las 7 enfermedades que desde 2014 forman parte
de la cartera comun de servicios, en proxima actua-
lizacién de 2022 se van a incorporar otras cuatro: el
déficit de biotinidasa, la enfermedad de la orina con
olor a jarabe de arce, la homocistinuria y la hiperplasia
suprarrenal congénita.

En este dmbito de actuacidon, se ha trabajado en la
mejora del acceso a pruebas diagnédsticas y al consejo
genético mediante la concrecién de la cartera comun
de servicios asistenciales de Genética del Sistema Na-
cional de Salud, que también forma parte de la nueva
actualizacién de la cartera de servicios de 2022.

Para ello, y con el fin de centralizar la atencidon de estas
enfermedades, el Sistema Nacional de Salud designa
Centros, Servicios y Unidades de Referencia a fin de
garantizar la calidad, la seguridad y la eficiencia asis-
tenciales.
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El Presupuesto de Gastos del Ministerio de Sani-
dad para Enfermedades Raras ha recogido créditos
desde 2013 hasta 2020, de en torno a un millén de
euros anuales. En el presupuesto de 2021, se incre-
mentd la cifra en un 40% hasta 1.400.000 euros para
financiar actuaciones de la Estrategia. Y, en este afio
2022, la consignacién presupuestaria es la misma del
anho anterior.

Ademas, recientemente, el Instituto de Investigacién
de Enfermedades Raras (IIER) del Instituto de Salud
Carlos Il (ISCllI) ha creado dos nuevas lineas de in-
vestigacion para impulsar el trabajo de su Programa
de Casos de Enfermedades Raras Sin Diagnéstico
(SpainUDP). El objetivo es profundizar en la tarea de
identificacién de genes responsables de enfermeda-
des raras mediante la creacidén de modelos celulares
y animales.

Por otro lado, debemos poner en valor las medidas
propuestas en la Estrategia Farmacéutica para
Europa, como la de garantizar que los pacientes
puedan acceder a medicamentos asequibles y abor-
dar necesidades médicas no cubiertas, entre ellas las
enfermedades raras.

En el afio 2021 se ha realizado un esfuerzo relevan-
te en materia de evaluacién de medicamentos para
su decisién de financiacién y fijacion de precio en el
SNS, siendo el afio que méas medicamentos huérfa-
nos se han resuelto por el Ministerio de Sanidad y
méas medicamentos huérfanos se han financiado con
cargo a fondos publicos, tras el acuerdo de fijacion
de precio en el seno de la Comisién Interministerial
de Precios de Medicamentos y Productos Sanitarios
(CIPM).

Este esfuerzo se traduce en un incremento notable,
que supone un 31% mas que en el afio 2019 o un 75%
respecto de 2016, si comparamos los medicamentos
huérfanos que se han resuelto en 2021, tras su eva-
luacion terapéutica y farmacoecondmica. Igualmente,
en 2021, el gasto en medicamentos huérfanos fue de
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915,8 millones de euros, lo que supone un crecimiento
del 13,7% respecto a 2020.

De otra parte, resulta relevante destacar que en el afio
2019 se inicié en el SNS la financiacién del primer me-
dicamento bajo un modelo de financiacion innovador,
basado en el pago por resultados clinicos, facilitando
asi el acceso a medicamentos con elevada incertidum-
bre clinica. Este medicamento era un medicamento
huérfano. Actualmente 7 de los medicamentos con
modelos basados en pago por resultados son huérfa-
nos y para los mismos se realiza seguimiento en VAL-
TERMED.

VALTERMED es el sistema de informacién corporativo
del SNS en el que se registran las variables que permi-
ten conocer el estado inicial y la evolucién de un/una
paciente tras iniciar un tratamiento farmacoldgico, y
asi poder determinar el valor terapéutico en la practica
clinica real de los medicamentos. Este registro permi-
tird evaluar resultados no registrados en los ensayos,
medir la prevalencia de las enfermedades, en especial
las raras, y proporcionar datos en vida real.

En definitiva, el conocimiento acumulado, la coordi-
nacién de actuaciones en los distintos niveles, la ca-
lidad y la eficiencia son factores fundamentales para
un abordaje holistico e integral de las enfermedades
raras. Y, por supuesto, la participacién de los pacien-
tes y familiares es un elemento imprescindible para
seguir avanzando. Es de reconocer la gran labor en
este sentido de la Federacién Espafiola de Enferme-
dades Raras (FEDER), que representa y defiende los
derechos de las personas con enfermedades raras y
sospecha diagndstica. El trabajo conjunto de todos
los actores implicados genera estrategias que contri-
buyen a mejorar su calidad de vida.

Este enfoque global ayudara en la mision de reducir
el impacto de este tipo de enfermedades mediante
la prevencién y deteccidn precoz, la investigacion, la
formacién de los profesionales y la interaccién con los
pacientes y familiares.
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CASOS DE EXITO QUE TRANSFORMARON LA VIDA Y EL ENTORNO
DE LAS PERSONAS CON ENFERMEDADES RARAS

FERNANDO ABDALLA, NEBOA Z0ZAYA

Departamento de Economia de la Salud, Weber

Para los méas de 300 millones de
personas con enfermedades raras
(EERR) en el mundo (3 millones
en Espana)’, continGan existiendo
problemas y retos de muy distinto
calibre. El 30% de los 150 millones
de nifios con EERR a nivel mundial
fallece antes de cumplir cinco afios,
mientras que para el 90% de los
pacientes con EERR todavia no hay
tratamientos especificos para su
patologia. Por otro lado, en Espana,
se estima que el tiempo promedio
de diagndstico de una EERR es de
5 afios, llegando a ser de mas de 10
afnos en el 19% de los casos'?.

Si, por un lado, el reconocimiento
de las necesidades aun existentes
motiva a los seres humanos a querer
seguir por la senda del desarrollo,
por otro lado, también es necesario
reconocer los éxitos logrados. Asi,
cualquier acciéon que tiene como
objetivo promover mejoras futuras
incluye una evaluacién de los logros
y resultados obtenidos en el pasado®.

Los avances producidos en los ulti-
mos veinte afios en el campo de las
EERR significaron un soplo de espe-
ranza para muchas personas que
padecen o conviven con este tipo de
patologias poco frecuentes, a través

de mas y mejores diagndsticos, nue-
vos tratamientos, la aprobacién de
marcos normativos, la priorizacién en
aspectos de politica sanitaria, la crea-
cién de redes de apoyo o el aumento
de la actividad investigadora, por
mencionar solo algunos ejemplos®.

El esfuerzo de reuniry dar a conocer
algunos de estos éxitos puede con-
tribuir a concienciar a la sociedad
acerca de la necesidad de seguir
avanzando colectivamente en mejo-
rar la vida y el entorno de las per-
sonas con EERR. Ademas, conocer
buenas practicas nacionales e inter-
nacionales puede ayudar a que se
pongan en marcha otras iniciativas
similares en otros lugares y entornos.

Esto es lo que buscamos con este
articulo, en el que primero daremos
una vision global de los principales
desarrollos llevados a cabo hasta la
fecha en distintas esferas asociadas
a las EERR, para luego ejemplificar
casos concretos de éxito que han
cambiado la historia de muchos
pacientes. Destacaremos tanto
iniciativas destinadas a mejorar la
vida de individuos o familias, como
otras destinadas a la generacién de
cambios a nivel nacional o global.
Finalmente, miraremos al horizonte,

VOL 7, NUM 1, MAY0 2022
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con el objetivo de indicar, a gran-
des rasgos, de qué manera y en
qué aspectos este progreso podria
seguir teniendo lugar.

VISTA PANORAMICA DEL
PROGRESO

En este apartado se da una vision
amplia de los principales progresos
producidos en las dos Ultimos déca-
das en el dmbito de las EERR; unas
enfermedades que entonces eran
practicamente invisibles e intrata-
bles, y que a dia de hoy, gracias al
esfuerzo realizado en las distintas

esferas (clinica, investigacién, politi-
ca, asociativa, etc.) no solo son visi-
bles, sino que también son conside-
radas como prioridades en materia
sanitaria y de derechos humanos®.

Hemos agrupado los avances en
torno al diagndstico, tratamiento,
investigacion, atencién integrada,
uso de la tecnologia, ademas de
movimientos politicos, normativos
y asociativos (Figura 1).

El progreso en el diagndstico se basa
en la identificacién de nuevas EERR y
su causa subyacente, a menudo de

FIGURA 1: DESARROLLO PRODUCIDO EN LAS EERR HASTA EL DIA DE HOY

origen genético, y en el desarrollo y
disponibilidad de pruebas analiticas
asociadas a su descubrimiento. En
este contexto, cabe destacar que,
sobre todo gracias a la secuencia-
cién completa del ADN logrado
entre los afios 2010 y 2020, se han
diagnosticado 886 nuevas EERR y
el nimero de pruebas genéticas
disponibles practicamente se ha
doblado (en 2020, habia tests dispo-
nibles para 4.200 EERR, frente a los
2.300 de 2010). Ademas, la eficiencia
diagndstica en los uUltimos 5 afios ha
aumentado del 10% al 30-50%, lo
gue supone un avance considera-

e Orphan Drug Act (EEUV), Regla-
mento Europeo como cimientos de
desarrollo.

® 28 paises Europeos con estrategias
nacionales.

e Espafia: estrategia nacional (2009 y
2014) y regional (9 CCAA).

e Instrumentos aprobaciones EMA
(acelerada, PRIME, etc.).

e Acuerdos de riesgo compartido para
mejorar el acceso.

e Crecimiento de 20% cada afio
entre 1999 y 2020, en el nimero de
Asociaciones de Pacientes asociadas
a FEDER.

e Crecimiento exponencial de publicaciones
acerca del uso de inteligencia artificial
en EERR: 200+ entre 2010 y 2019, de las
cuales 3 en 2010 y 80 en 2019.

e Foco en diagndstico y prondstico.

e Foco en EERR mas prevalentes (55%).

e Implementacion de cuidado integral para algunas
EERR.

e Recomendacion UE para integracion de cuidados
sanitarios y servicios sociales en EERR.

® CSUR: 297, de los cuales 100+ para EERR.

Tecnologia

® 886 nuevas EERR diagnosticadas entre 2010 y 2020.
* Doble de pruebas genéticas (tests disponibles para 4.200 EERR en

al 30-50%.
Diagndstico

Movimientos
politicos,
normativos y
asociativos

Desarrollos
en EERR

U

Tratamiento

Investigacion

2020, vs. 2.300 en 2010).
e La eficiencia diagndstica en los ultimos 5 afios ha aumentado del 10%

e Entre 2002 y abril de 2022, la EMA designé
1.799 MMHH.

® Peso de MMHH aprobados por la EMA aumentd
de 10% (1996-2017) a 18,4% (2018-2020).

* NUmero promedio de autorizaciones de MMHH
por la EMA: 3 (1996-2017) vs. 15 (2018-2020).

® Incremento del 10% cada afio en el nimero de
ensayos para terapias dirigidas a EERR (2010-
2020) a nivel global.

o Exito en actividades colaborativas de
investigacion (23 RDCRN, 24 ERN, 62 grupos e
CIBERER, etc.).

® Creacion de registros especificos para EERR
(destaque para REpPIER, Spain-RDR y ReeR en
Espafa).

EERR: enfermedades raras. EMA: Agencia Europea del Medicamento. MMHH: medicamentos huérfanos. RDCRN: Red de Investigacién
Clinica en Enfermedades Raras (Estados Unidos). ERN: Redes Europeas de Referencia. CIBERER: Centro de Investigacion Biomédica en
Red de Enfermedades Raras (Espafa). REpIER: Red Epidemioldgica de Investigacion en Enfermedades Raras. Spain-RDR: Red Espariola de
Registros de Enfermedades Raras para la Investigacién. ReeR: registro estatal de enfermedades raras. UE: Unién Europea. CSUR: Centros,
Servicios y Unidades de Referencia del Sistema Nacional de Salud. PRIME: evaluacién de medicamentos prioritarios de EMA. FEDER:
Federacién Espafiola de Enfermedades Raras. CCAA: Comunidades Auténomas. EEUU: Estados Unidos

Fuentes: Elaboracién propia a partir de Groft (2021)!, Monaco (2022), Fundacién Weber (20207, 2021a8, 2021b°, 2021c'%, 2022""), Sakate
(2018)%, NIBIOHN (2021)3, Vicente (2021)", Orphanet (2021)", Castro (2017)'¢, Comisién Europea (2016)", Ministerio de Sanidad (2021)',
Posada (2016)"?, EURORDIS (2020)*°, OCDE (2019)?!, FEDER (2020)%.
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ble para los pacientes®. Finalmente,
existen diversas iniciativas enfoca-
das en diagnosticar enfermedades
desconocidas, como son la Red
de Enfermedades no Diagnostica-
das (UDN, EEUU), el Programa de
Enfermedades no Diagnosticadas
(UDP, EEUU), la Red Internacional de
Enfermedades no Diagnosticadas
(UDNI) y el Programa de Enferme-
dades no Diagnosticadas (ENoD,
Espana)'.

También se ha producido una nota-
ble evolucién en los tratamientos
disponibles. Entre 2002 y abril
de 2022, la Agencia Europea del
Medicamento (EMA) designd 1.799
medicamentos huérfanos (MMHH).
Otro elemento a resaltar es que se
ha acentuado el foco en farmacos
aprobados por esta misma agencia
dirigidos a las EERR, de modo que
si en el periodo 1996-2017 éstos
representaban el 10% del total, en
2018-2020 su peso aumentd hasta
el 18,4%, con un nimero anual pro-
medio de autorizaciones de MMHH
que pasé de 3 a 158 Las novedades
terapéuticas incluyen pequenas
moléculas, terapias de sustitucion
enzimatica, inmunoterapia con
anticuerpos, proteinas terapéuticas,
terapias génicas, células madre,
medicina regenerativa, terapias
basadas en el ARN y avances nano-
tecnoldgicos, entre otros’.

Sumado a eso, se ha producido un
auge en la investigacién de terapias
dirigidas a EERR. Entre 2000 y 2020,
se registraron en las cuatro bases de
datos mas importantes del mundo
(Europa, Estados Unidos, Japdn y
China, que contienen mas del 85%
de todos los datos a nivel global)
un total de 30.029 ensayos clinicos
para el desarrollo de mas de 2.000
farmacos dirigidos al tratamiento
de EERR'™, Si entre 2000 y 2010

se iniciaban en promedio unos 900
ensayos clinicos cada afo en EERR,
en 2010-2020 este nimero se dupli-
cd, hasta alcanzar los 1.800 nuevos
estudios cada afio'®'3. En Espafia,
a diciembre de 2021, habia 224
ensayos clinicos en marcha para el
desarrollo de MMHH?.

Parte de este éxito en la investiga-
cién se debe a las actividades cola-
borativas, como los 23 consorcios
de la Red de Investigacién Clinica
en Enfermedades Raras (RDCRN,
EEUU), las 24 Redes Europeas de
Referencia (ERN) o los 62 grupos
de investigacién del Centro de
Investigacién Biomédica en Red de
Enfermedades Raras (CIBERER) en
Espafia, que incrementan la capa-
cidad investigadora, a través de
redes multidisciplinares nacionales
e internacionales que congregan
las fortalezas y los recursos de las
plataformas federadas relaciona-
das con las actividades de reco-
pilacion, intercambio y anélisis de
datos’. Otro aspecto clave para el
desarrollo de la investigacion fue
la creacion de registros especificos
para EERR, entre los que cabe des-
tacar, en Espana, la Red Epidemio-
l6gica de Investigacion en Enfer-
medades Raras (REplER: proyecto
de 2003-2006), la Red Espafiola de
Registros de Enfermedades Raras
para la Investigacién (Spain-RDR:

"

2012-2015) y el Registro Estatal
de Enfermedades Raras (ReeR)™.
Estos tres proyectos fueron res-
ponsables de la creacion del 94%
de todos los registros autondmi-
cos poblacionales en EERR en
Espafa’™. Actualmente, nuestro
pais cuenta con 57 registros de
EERR, de los cuales, 39 (68%) son
nacionales, 12 (21%) regionales y el

resto europeos o internacionales
(119%)".

Por otro lado, la coordinacién
e integracion del cuidado a los
pacientes con EERR es esencial,
ya que en la mayoria de los casos,
necesitan la atencién y el apoyo de
diferentes profesionales de la salud,
trabajadores sociales y otros profe-
sionales involucrados en el circuito
asistencial de estos pacientes’®. A
este respecto, pese a no dispo-
ner de datos concretos acerca de
cuantas EERR se beneficiaban de la
aplicacién de una atencién integral
(sanitaria, social, comunitaria, equi-
pos multidisciplinares, etc.) antes y
a dia de hoy, si que existen distin-
tos ejemplos de nuevos modelos
de cuidados implementados para
EERR como la hemofilia, la fibro-
sis quistica, la neurofibromatosis,
entre otras'. Ademas, conviene
mencionar la adopcién de la reco-
mendacién unanime, por parte de
la Comisiéon del Grupo de Expertos
en EERR de la Comisién Europea,
para la integracién de los cuidados
sanitarios y de servicios sociales
en la atencidon a los pacientes con
EERR en los Estados Miembro'®".
Asimismo, en este aspecto, es
imprescindible contar con unidades
que concentren conocimiento espe-
cifico y experiencia en el manejo de
estas patologias. Este es el caso de
los Centros, Servicios y Unidades de
Referencia del Sistema Nacional de
Salud (CSUR). En Espafia, existen
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297 CSUR', de los cuales, més de
100 estén dedicados a EERR™.

Asimismo, el uso de las tecnologias
de la informacién y comunicacién,
sobre todo relacionado con la aplica-
cién de la inteligencia artificial a las
EERR, ha crecido exponencialmente.
Por ejemplo, en 2019 se publicaron
80 articulos cientificos relacionados
con este tema, frente a solo 3 en
2010. En ese marco, las principales
fuentes de datos utilizadas fueron
las iméagenes, datos demogréficos
y datos dmicos, que se aplicaron
sobre todo en modelos relaciona-
dos con procesos de diagndstico y
prondstico. Méas de la mitad de las
publicaciones (55%) se refieren a
enfermedades con una prevalencia
de 1-5/10.000 personas, y las enfer-
medades con mayor frecuencia en
estas investigaciones fueron la escle-
rosis lateral amiotréfica, el lupus eri-
tematoso sistémico, el dano cerebral
traumético de moderado a grave y la
fibrosis quistica''.

En el espacio politico, se ha obser-
vado un enorme esfuerzo en aras
de establecer marcos normativos
e incentivos para el desarrollo de
tratamientos dirigidos a las EERR.
Cimentados en los dos principa-
les instrumentos regulatorios, el
Orphan Drug Act (EEUU, 1983) y el
Reglamento Europeo 141/2000, 28
paises europeos han creado pla-
nes y estrategias nacionales para
las EERR™29, En Espafia, aparte
de la Estrategia Nacional en EERR
publicada en 2009 y actualizada en
2014, cinco CCAA han aprobado
sus propios planes y otras cuatro
han incluido medidas especificas
para EERR en sus planes de salud'™.
Finalmente, la implementacién de
diversos instrumentos por parte
de la EMA (evaluacién acelerada,
medicamentos prioritarios [PRI-

newsRARE

ME], aprobacién condicional o en
circunstancias excepcionales, entre
otros) ha dado lugar a programas
de revisién y aprobacién acelerada
de enfermedades graves o poten-
cialmente mortales, incluyendo en
gran medida a MMHH".

Asimismo, debido a los costes aso-
ciados a los tratamientos dirigidos
a EERR, se han creado diversos
modelos alternativos de financia-
cién (acuerdos de riesgo compar-
tido, pago basado en resultados,
pagos fraccionados, etc.), en aras de
mejorar el acceso de los pacientes
a los mismos. Segun la OCDE, este
tipo de modelos se utilizan espe-
cialmente en cancer y en EERR?".
En una encuesta realizada en 14
paises, donde se preguntaba por la
existencia de acuerdos de entrada
gestionada de medicamentos para
104 farmacos/indicaciones, aproxi-
madamente el 50% eran farmacos
destinados a EERR o a céncer, y
contaban con 359 acuerdos (un
promedio de unos 7 contratos para
cada farmaco/indicacién)?'.

Por su parte, el papel del movi-
miento asociativo cobra especial
importancia, por representar a los
pacientes en diversas actividades,
como la defensa de sus derechos,
la sensibilizacion de la sociedad
con respecto a su probleméticay el
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impulso de la investigacién, entre
otras. En este sentido, cabe des-
tacar a la Federacion Espariola de
Enfermedades Raras (FEDER), que
actla como el principal represen-
tante de los pacientes con EERR en
Espafia, y su movimiento asociativo
ha mostrado una notable evolucién
alo largo de los Ultimos veinte afios.
Entre 1999, ano de su constitucion,
y 2020, el nimero de socios (de los
cuales, el 90% son asociaciones de
pacientes) ha crecido més de un
20% anualmente, contando en la
actualidad con 380. En 2003, este
tejido representaba a 200 enferme-
dades, y en 2020, a casi 1.20072.

El florecimiento de casos de éxito
en el campo de las EERR se asocia
frecuentemente a innumerables
transformaciones, dado que mejo-
ran la vida de las personas que
las padecen, aliviando la carga en
su entorno més intimo e incluso
logrando beneficios sociales de
diversa magnitud. Asi, conviene
detenerse en algunos de ellos, indi-
cando de qué manera estos logros
cambiaron historias, ya sea a nivel
individual, familiar o social.

El sindrome DDX3X se diagnosti-
cé por primera vez en un estudio
de 2015, a través del enfoque de
secuenciacién de genomas, que
identificé un gen del cromosoma X
llamado DDX3X que estaba frecuen-
temente mutado en chicas jévenes
a las que se les habia diagnosticado
un retraso inexplicable del desarro-
llo o una discapacidad intelectual®.

Tras este hito, se han identificado
alrededor de 700 casos en el mun-
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do, de los cuales 21 estaban en
Espafia. Uno de ellos, reportado
por FEDER, es el caso de Paula,
una nifia nacida un afio después del
descubrimiento de esta EERR. Pese
a haber tardado tres afios en recibir
un diagndstico, su situacién y la de
sus familiares hubiese sido sin duda
muy distinta si Paula hubiera nacido
antes de 2015%.

Ademés, se ha avanzado mucho
en el entendimiento de las muta-
ciones en el gen DDX3X. En este
sentido, el mayor estudio de
cohorte, realizado con 107 pacien-
tes con esta enfermedad, ha podi-
do demostrar correlaciones entre
distintas mutaciones y la gravedad
de la enfermedad?®. Esto ha permi-
tido mejorias en su manejo, que en
ausencia de un farmaco dirigido a
tratarla, se realiza con el objetivo
de, a través de un abordaje mul-
tidisciplinar y apoyo psicolégico,
mejorar habilidades individuales,

dificultades de alimentacién, pro-
blemas de comportamiento, con-
vulsiones, trastornos del movimien-
to, deficiencias visuales y auditivas,
o defectos cardiacos congénitos,
entre otros?.

Pese a todavia no ser el caso de los
pacientes con sindrome DDX3X,
muchas personas se benefician de la
introduccion de nuevos medicamen-
tos dirigidos a tratar enfermedades
raras sin alternativas terapéuticas.
Como ejemplo, la Administracién
de Alimentos y Medicamentos de
los Estados Unidos (FDA) aprobd,
en 2021, los primeros farmacos diri-
gidos al tratamiento de enfermeda-
des raras como la policitemia vera,
la colestasis intrahepética familiar
progresiva, la hemoglobinuria
paroxistica nocturna, el sindrome de
alagille, la deficiencia del cofactor
molibdeno tipo Ay la vasculitis aso-
ciada a anticuerpos anti citoplasma
de neutréfilo, entre otras?.

FIGURA 2: CASOS DE EXITO EN DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DE EERR

Destaca la aprobacién de la fosde-
nopterina, aprobada en 2021 para
el tratamiento de la deficiencia del
cofactor molibdeno tipo A. Los
pacientes con esta enfermedad
sufren dafios neuroldgicos graves y
de rapida progresién que incluyen
convulsiones intratables, dificulta-
des de alimentacién y debilidad
muscular por la acumulacién de
metabolitos téxicos de sulfito en el
sistema nervioso central. La mayo-
ria de los pacientes mueren en la
primera infancia a causa de infec-
ciones. Antes de la aprobacién de
este farmaco, las Unicas opciones
de tratamiento eran cuidados de
apoyo y terapias dirigidas a las
complicaciones derivadas de la
enfermedad. Tras su aprobacién,
los pacientes tratados tendran
mayor probabilidad de supervi-
vencia (84% a los tres afos, frente
al 55% de los pacientes que no se
traten con este medicamento)®?
(Figura 2).

Diagndstico

Sindrome DDX3X

Se caracteriza por un retraso inexplicable del desarrollo o una

discapacidad intelectual

Se diagnosticd por primera vez en 2015

Su prevalencia es de 700 personas en el mundo, de las cuales

21 en Espafa

Uno de ellos es el caso de Paula: su situacion y la de sus

Enfermedades que
carecian de trata-
miento y para las

cuales se aprobaron
farmacos en 2021

familiares hubiese sido muy distinta si Paula hubiera nacido

Tratamiento

® Policitemia vera

® Colestasis intrahepatica familiar
progresiva

® Hemoglobinuria paroxistica
nocturna

® Sindrome de alagille

® Deficiencia del cofactor
molibdeno tipo A

® Vasculitis asociada a anticuer-
pos anti citoplasma de neutrofilo

® Entre otras...

antes de 2015

Posteriormente a 2015, se ha avanzado en el diagnostico,
demostrando correlaciones entre distintas mutaciones y la
gravedad de la enfermedad

Todo esto ha permitido mejorias en su manejo, en ausencia de
un farmaco dirigido a tratarla

Elaboracién propia a partir de Alvarez (2020)2, FEDER (2020)%, Lennox (2020)%°, Johnson-Kerner (2020)%, FDA (2021a%, 2021b%)

Kang (2021)%®

Fosdenopterina para el tratamiento de la
Deficiencia del cofactor molibdeno tipo A

Datos de supervivencia a 3 afios

84°A) Pacientes tratados
550A-) Pacientes no tratados
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El esfuerzo investigador es el princi-
pal responsable de la generacion de
conocimiento acerca de las bases
bioldgicas de las EERR, el desarro-
llo de nuevas terapias y la disponi-
bilidad de nuevos procedimientos
diagndsticos para estas enfermeda-
des. Casos como los mencionados
anteriormente no serian posibles
sin la existencia de redes, recursos y
personas dedicadas exclusivamente
a estos avances, en aras de mejorar
la calidad de vida de los afectados
por estas patologias.

La eleccién de casos de éxito en esta
area es un reto de gran magnitud y
complejidad, dado el riesgo perma-
nente de omisidn de hitos impor-
tantes y destacables. Sin embargo,
parece imprescindible mencionar
dos ejemplos que introdujeron cam-
bios capitales en el ambito investi-
gativo de nuestro pais, como son el
Centro de Investigacién Biomédica
en Red de Enfermedades Raras
(CIBERER) y el Registro Estatal de
Enfermedades Raras (ReeR).

CIBERER es una institucién de refe-
rencia en la investigacién de EERR
en Espafia, y forma parte del Centro
de Investigacién Biomédica en Red
(CIBER), un consorcio publico crea-
do en 2006, bajo el paraguas del
Instituto de Salud Carlos Ill. Ade-
mas, estd alineado con los objeti-
vos del Consorcio Internacional de
Investigacién en EERR (IRDiRC). Su
experiencia de 15 afios, su estructu-
ra cooperativa en red, con 62 gru-
pos de investigacién, y sus 7 pro-
gramas cientificos han contribuido
a lograr un desarrollo significativo
en la produccién cientifica, interna-
cionalizacién, descubrimiento de
nuevos genes y terapias asociadas
a las EERR®",

newsRARE

Entre estos éxitos, destacan la
descripciéon de mas de 100 nue-
vos genes asociados a EERR, la
contribucion para la designacién
de 25 MMHH (de los cuales, 12
patrocinados directamente por
CIBERER) en Europa y Estados
Unidos, el diagndstico de un 29%
de los pacientes elegidos para el
Programa de Enfermedades no
Diagnosticadas (ENoD, Espafa),
la participacion en 9 ERN sobre
diferentes EERR, la realizacién de
85 proyectos intramurales (con una
dotacién de 4,5 millones de euros),
y la puesta en marcha del Conse-
jo Asesor de Pacientes (CAP), en
colaboracién con el movimiento
asociativo y con la organizacion
que los agrupa, FEDER. Asimismo,
el centro ha recibido alrededor de
8 millones de euros de financiacién
para la investigacién de aspectos
genéticos de la Covid-19%31,

Por su parte, el ReeR, impulsado
por los proyectos REpIER y Spain-
RDR, y creado en 2015 por el
Ministerio de Sanidad, fue una de
las primeras iniciativas de caracter
estatal para la vigilancia poblacional
de enfermedades crénicas. Nacid
con la finalidad de proporcionar
informacién epidemioldgica sobre
EERR para fomentar la investigacion
sobre las mismas, aumentar su visi-
bilidad y favorecer una adecuada
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planificacion sanitaria y una correc-
ta distribucién de recursos. Esté
constituido por todos los registros
autondémicos de EERR™. Su crea-
cién ha permitido la realizacion del
primer informe epidemioldgico de
EERR a nivel nacional, que descri-
be la prevalencia de 22 EERR en
Espafia (30.378 casos hasta 2018,
distribuidos por CCAA, sexo, gru-
po de edad, afio de notificacién y
numero de fallecidos, por enferme-
dad y prevalencia por cada 10.000
habitantes® (Figura 3).

La reduccién de la brecha existen-
te entre la necesidad y el cuidado
recibido por los pacientes con EERR
en las areas sanitaria, social y comu-
nitaria es crucial para aumentar la
esperanza de vida, la calidad de vida
y la autonomia de las personas con
estas patologias, apoyandolas en
sus derechos humanos basicos. En
otras palabras, es fundamental con-
tar con un cuidado integral, para lo
que se deben mejorar aspectos rela-
cionados con el circuito asistencial™.

La implementacién de este circuito
asistencial integral es extremada-
mente compleja, dado que requie-
re equipos multidisciplinares, la
participacién y coordinacién de
todos los actores involucrados en
el proceso, y un cambio (en muchas
ocasiones, sustancial) de perspec-
tivas y conceptos relacionados con
la atencidn y servicios ofrecidos. Sin
embargo, existen diversos ejemplos
de iniciativas de éxito en este dmbi-
to, que pasan por la implantaciéon
a nivel nacional de estandares de
cuidado y calidad para cada EERR,
centros nacionales de servicios
y conocimiento, redes creadas a
través de enfoques bottom-up y
de consenso, sistemas de gestion
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FIGURA 3: CASOS DE EXITO EN INVESTIGACION

Programas
cientificos
7
Grupos de
investigacion 62
Proyectos 85
intramurales
100

Nuevos genes
asociados a EERR

9 Ndmero de ERN en las
que participan CIBERER

25 MMHH designados
con contribucion
de CIBERER

29%

Pacientes diagnosticados en ENoD con
contribucion de CIBERER

Primer registro epidemiologico
nacional

30.378 casos descritos entre
2010-2018 (22 EERR)

Distribucion por CCAA,
sexo, grupo de edad, afio de
notificacion, etc.

CIBERER: Centro de Investigacién Biomédica en Red de Enfermedades Raras. ENoD: Programa de Enfermedades no Diagnosticadas. EERR:
enfermedades raras. ERN: Redes Europeas de Referencia. MMHH: medicamentos huérfanos. CCAA: Comunidades Auténomas.

Fuentes: Vicente (2021)", Luque (2022)*°, CIBER (2022)*!, Ministerio de Sanidad (2021)%

de caso, y unidades integradas de
servicios (one-stop-shop services),
entre otras'é.

Un caso concreto de éxito relaciona-
do con este aspecto es un proyecto
denominado PRIOR-ERHR, que
consiste en la implementacién, en
el afio 2009, de un centro regional
de gestién de casos para EERR en
Francia, que cubre el 5,6% de la
poblacién del pais (3,6 millones de
habitantes, 180 mil pacientes con
EERR). Est4 formado por un equipo
movil de profesionales de las areas
clinica, genética, trabajo social, psi-
cologia y terapia ocupacional, con
una red coordinada entre 23 insti-
tuciones. Este centro coordinador
provee informacién a los pacientes
con EERR, disefia un inventario de
conocimientos a nivel regional,
direcciona a los pacientes hacia los
servicios sanitarios y sociales mas
adecuados, y realiza un seguimien-
to de los aspectos sociales y de la
vida diaria de los pacientes, entre
otros'®®, Los resultados hasta 2015

se traducen en mas de 750 pacientes
atendidos (40% de la poblacién total
de personas con EERR en la regién),
mas de 30 reuniones de coordina-
cién entre instituciones profesiona-
les, sanitarias y sociales, 850 profe-
sionales involucrados y formados, y
la identificacién y categorizacién de
17 necesidades no cubiertas®3.

Un caso de éxito en Francia
es el centro regional de

gestion de casos para
EERR, que coordina a una
red de 23 instituciones

Por su parte, la teleasistencia puede
presentarse como una herramien-
ta muy Util en aquellas ocasiones
en las que existen dificultades de
acceso a los servicios de atencién
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sanitaria y social. Este es el caso de
las enfermedades neuromusculares
raras (ENMR), que ademés de una
baja prevalencia y alta dispersién
geogréfica, se caracterizan por
una pérdida progresiva de fuerza
muscular, atrofia, fatiga y otros
sintomas relacionados con la mus-
culatura®. Asi, segun resultados de
un estudio publicado recientemen-
te en Espanfa, su uso ha permitido
la mejoria de la calidad de vida de
los 73 pacientes que recibieron
servicios psicosociales en 7 consul-
tas telematicas, que consistian de
cinco bloques, que son formacién
psicosocial, relajacién, reacciones
emocionales, creencias irraciona-
les y solucién de problemas. Tras
la realizacién de este programa,
se detectaron mejoras del 7% en
el estado de salud general de
los participantes, medidas por el
cuestionario SF-36 (39,42 vs 41,62
al final de las sesiones), y del 23%
relacionadas con el dominio de
l[imitaciones emocionales (59,16
vs. 72,50)%.
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Aparte de esto, la concentracién de
conocimiento y experiencia en los
CSUR es primordial para una mejor
atencién a los pacientes con EERR.
Siguiendo con el ejemplo de los
pacientes con ENMR, cabe destacar
que antes de 2016 no existia ningdn
CSUR dedicado a estas enferme-
dades, y que actualmente existen
siete, localizadas en Catalufia (4), la
Comunidad de Madrid, Andaluciay
la Comunidad Valenciana (1 en cada
una)¥®. Se estima que cada afio los
mas de 50 profesionales dedicados
atienden a 1.150 nuevos pacientes y
realizan seguimiento a otros 4.550%
(Figura 4).

Movimientos politicos, normati-
vos y asociativos

Las politicas de fomento impul-
sadas hasta la fecha con el fin de
apoyar y proveer un marco norma-
tivo al desarrollo de iniciativas para
mejorar la vida de las personas con

La concentracion de
conocimiento y experiencia
de los CSUR es primordial

para una mejor atencion.
Cada afo atienden a 1.150
nuevos pacientes y dan
seguimiento a otros 4.550

EERR han sido transcendentales
y ocurrieron a todos los niveles
(global, nacional, regional)®. Asi, y
como en otras areas, la eleccion de
un solo caso de éxito relacionado
con el marco normativo de las EERR
es una tarea ingrata, ya que conlle-
va la omision de muchos hitos que
transformaron la historia de la poli-
tica de continentes, paises, familias
y personas.

A la vez, esta labor estd facilitada
por el hecho de que estas politicas

FIGURA 4: CASOS DE EXITO EN CUIDADOS INTEGRADOS

siguen actualizandose e intensifi-
cdndose de manera continuada,
como en un ejemplo reciente,
de diciembre de 2021, donde la
Asamblea General de las Naciones
Unidas aprobé por unanimidad de
sus 193 miembros una resolucién
para abordar los retos de las per-
sonas que viven con una EERR y
de sus familias®. Este texto, con
una trayectoria de més de cinco
afios hasta su aprobacién, es un
hecho histérico y representa un
punto de inflexion en el panorama
politico global, al pasar a formar
parte de la agenda de Desarrollo
Social de las Naciones Unidas®.
La resolucién solicita a los Estados
miembros que fortalezcan los sis-
temas sanitarios en sus esfuerzos
por proporcionar un acceso uni-
versal a una serie de servicios de
atencién sanitaria, capacitar a las
personas que viven con una EERR
para atender sus necesidades fisi-
cas y mentales, mejorar la equidad

PRIOR-ERHR, FRANCIA

® Centro regional de gestion de casos para EERR en Francia.
® 5,6% de la poblacion del pais (3,6 millones de habitantes,

180 mil pacientes con EERR

© Formado por un equipo movil con profesionales de las
areas clinica, genética, trabajo social, psicologia y terapia
ocupacional, con una red coordinada entre 23 instituciones

con la musculatura

Teleasistencia

© 750 pacientes atendidos (40% de la poblacion total de

personas con EERR en la region)

Mejoria en el estado
general de salud

%

® Mas de 30 reuniones de coordinacion entre instituciones

profesionales, sanitarias y sociales

® 850 profesionales involucrados y formados

® |dentificacion y categorizacion de 17 necesidades no

cubiertas, entre otros

Mejorias relacionadas al
dominio de limitaciones
emocionales

23%

Enfermedades neuromusculares raras: baja prevalencia y alta dispersion geogréafica, se caracte-
rizan por una pérdida progresiva de fuerza muscular, atrofia, fatiga y otros sintomas relacionados

CSUR

73 pacientes con esta enfermedad recibieron servicios
psicosociales en 7 consultas tele asistenciales

0 Unidades CSUR
disponibles para esta
enfermedad antes de
2016

7  Unidades CSUR
disponibles para esta
enfermedad en 2018

Fuentes: Castro (2017)", Bonneau (2015)®, Ministerio de Solidaridad y Sanidad de Francia (2013)*, Martinez (2021)%*, Ministerio de Sanidad

de Espana (2021)%
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FIGURA 5: CASOS DE EXITO EN MOVIMIENTOS POLITICOS, NORMATIVOS Y ASOCIATIVOS

ARTICULO EN PROFUNDIDAD -

Resolucion por parte de la Asamblea Gene-
ral de las Naciones Unidas para abordar los

retos de las personas que viven con EERR

(Diciembre, 2021)

1983 Miembros la aprobaron por unanimidad

54 Paises la copatrocinaron

5 Afios de trayectoria hasta su aprobacion

Apoyo del movimiento asociativo
® Comité de Organizaciones No Gubernamentales para las

EERR

® Rare Diseases International (RDI)
® QOrganizacion Europea para Enfermedades Raras (EURORDIS)
® Grupos y asociaciones nacionales de EERR de méas de

100 paises

® FEDER: lider en Espaiia

"Que nadie se quede atras"

Fuentes: Naciones Unidas (2021)¥, FEDER (2021)*, Dia Internacional de las Enfermedades Raras (2022)%

y la igualdad en materia de salud,
poner fin a la discriminacién, eli-
minar las brechas de cobertura y
crear una sociedad mas inclusi-
va¥. La Asamblea insté también
a los Estados miembros a aplicar
medidas nacionales para garantizar
que las personas con EERR no se
queden atras, reconociendo que a
menudo se ven afectadas de forma
desproporcionada por la pobreza,
la discriminacion y la falta de traba-
joy empleo decentes?.

Por su parte, es primordial desta-
car la importancia del movimiento
asociativo en esta aprobacién his-
toérica, ya que esta resolucién fue
el resultado de un trabajo continuo
de distintos socios de la sociedad
civil, incluyendo el Comité de Orga-
nizaciones No Gubernamentales
(ONG) para las EERR, Rare Diseases
International (RDI), la Organizacion
Europea para Enfermedades Raras
(EURORDIS), y grupos y asociacio-

nes nacionales de EERR de mas
de 100 paises, cuyo liderazgo a

nivel espanol se realizd a través de
FEDER3%.

En diciembre de 2021,
la Asamblea General de
Naciones Unidas aprobo

por unanimidad una

resolucion para abordar los
retos de las personas que
viven con una EERR y de
sus familias

Pese a la importancia del estableci-
miento de politicas de incentivo, de
marcos normativos y movimientos
asociativos, la llegada de tratamien-
tos a todos los pacientes requiere
esfuerzos adicionales en materia
de modelos de financiacién, en
el sentido de equilibrar distintos
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aspectos, entre ellos, precios, incer-
tidumbre en la evidencia y enormes
necesidades no cubiertas?'. En este
sentido, el interés por la utilizacién
de acuerdos de pago por resulta-
do para gestionar la entrada de
medicamentos innovadores para
EERR se ha ido incrementando a lo
largo de los afios, beneficiando a
pacientes que antes no disponian
de opciones terapéuticas?.

Un ejemplo de ello es el primer
medicamento financiado para el
tratamiento de la atrofia muscular
espinal 5g, una enfermedad mus-
cular grave, progresiva y potencial-
mente mortal, que beneficiara a 30
nifios en Espafia*®*. La financiacién
de este medicamento en nuestro
pais se basd en un modelo mixto
compuesto por un acuerdo de
pago por resultados y un acuerdo
de pago por volumen. Para ello, se
han consensuado criterios relacio-
nado con los beneficios esperados
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del uso de esta terapia en términos
de mejoras de funcién motora,
respiratoria y bulbar (alimentacion).
Segln este acuerdo, los nifios irén
mejorando estas funciones a lo lar-
go del tiempo, progresivamente,
hasta que, a partir del cuarto afio
de la administracion del tratamien-
to, caminen y se alimenten solos, y
no tengan necesidad de ventilacién
asistida®“? (Figura 5).

ESFUERZO COORDINADO
PARA LOGRAR OBJETIVOS
AMBICIOSOS

Desde los afios 2000 hasta la fecha,
hemos vivido un periodo sin prece-
dentes respecto a éxitos y esfuerzos
conjuntos que trasformaron la vida

newsRARE

Es necesario un esfuerzo
coordinado para lograr
ambiciosos objetivos de
cara al futuro, como la
realizacion de diagndsticos

en menos de un aifo o la
reduccion en un tercio de la
vulnerabilidad psicoldgica,
social y econdmica de los
pacientes

de muchos pacientes con EERR,
que se extendieron a su familia y a
la sociedad. Paradégicamente, un
mayor desarrollo en términos de
investigacion y diagndstico con-
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llevan una mayor visibilidad de la
magnitud de las necesidades no
cubiertas relacionadas con los tra-
tamientos, procesos asistenciales,
calidad de la asistencia, etc.

Por ello, y para que nadie se que-
de atras, los esfuerzos tienen que
seguir siendo cada vez mayores y
mas coordinados a todos los nive-
les®. La reciente resolucién apro-
bada en la Asamblea General de
las Naciones Unidas y las recomen-
daciones del proyecto Rare2030,
ademas de la revision de los mar-
cos normativos actuales, como el
Reglamento Europeo y la Estrategia
Farmacéutica contribuyen a ello.
En la senda hacia la reduccién de
las brechas existentes también son
esenciales nuevos enfoques para
solucionar el problema de las enfer-
medades genéticas no diagnosti-
cadas y el pipeline de mas de 550
farmacos en desarrollo dirigidos al
tratamiento de EERR*45,

Habré que ver si los esfuerzos reali-
zados seran suficientes para alcanzar
los objetivos propuestos para los
préximos 10-20 afios. Por mencionar
solo algunos, para IRDIRC, una de las
metas para 2027 es que “todos los
pacientes que acudan a la atencién
médica con una sospecha de EERR
reciban su diagndstico en el plazo
de 1 afio si su trastorno es conocido
en la literatura médica; y que todas
las personas no diagnosticadas en
la actualidad entren en un proceso
coordinado a nivel mundial relacio-
nado con el diagnéstico y con la
investigacién de su enfermedad”®.

Por su parte, una de las recomen-
daciones de Rare2030 es la de
reducir en un tercio el nivel de
vulnerabilidad psicoldgica, social
y econémica de los pacientes con
EERR y sus familiares, ya que 7 de



cada 10 tienen que reducir su acti-
vidad profesional, dos tercios de los
cuidadores dedican més de 2 horas
a los cuidados de los pacientes, y
los niveles de depresién en las
personas con EERR y sus familiares
son 3 veces mayores que los de las
personas que no padecen ninguna
enfermedad®.

En conclusidén, son muchos los
logros alcanzados, que han trans-
formado la vida de numerosas
personas, la politica de muchos
paises y la concienciacién acerca
de su importancia, de manera
global. Pese a ello, los esfuerzos
deben continuar y amplificarse, de
una manera cohesionada, aprove-

chando el creciente conocimiento
cientifico y las posibilidades que
ofrecen las nuevas tecnologias, de
modo que se vayan cumpliendo
las metas propuestas y se aporten
soluciones a los retos pendientes,
con resultados no solo més efica-
ces, sino también que beneficien al
mayor nimero de personas posible.
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CASOS DE EXITO EN PACIENTES CON ENFERMEDADES RARAS

El objetivo de este barémetro es
conocer la opinién de los distintos
agentes del sistema sanitario respec-
to a los casos de éxito en pacientes
con enfermedades raras (EERR) y su
entorno que han transformado posi-
tivamente la vida de los afectados.
Con este fin, el consejo de redaccion
de newsRARE disefié una encuesta
electrénica ad hoc, que fue enviada
a una base de datos de personas
relacionadas con las EERR. El cues-
tionario estuvo disponible del 15 de
marzo hasta el 1 de abril de 2022.

Un total de 44 personas completa-
ron el barémetro, de las cuales 14
(32%) eran pacientes o asociaciones
de pacientes, 9 (20%) personal clini-
coy de enfermeria, 7 (16%) profesio-
nales relacionados con actividades
de gestidn, administracién publicay
farmacia hospitalaria, 7 (16%) acadé-
micos y consultores, 5 (11%) miem-
bros de la industria farmacéutica y
2 (5%) provenian de otros &mbitos.

En el barébmetro de este nimero se
analizé la percepcién de los encues-
tados acerca de la importancia de
distintos casos de éxito, ademas de
su opinidn sobre la visibilidad que se
les day la utilidad que tiene hacerlo.
Por su parte, también se examinaron
sus valoraciones respecto al esfuer-
zo coordinado entre la poblacién
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Y SUENTORNO

Consejo de redaccién de newsRARE

Industria farmacéutica

___________

________

Gestion, administracion
publica y farmacia
hospitalaria

general, los profesionales sanitarios
y las administraciones sanitarias /
industria para haber logrado los
éxitos actuales en materia de EERR.
Finalmente, se pidié a los encuesta-
dos que especificaran experiencias
que considerasen exitosas en distin-
tos ambitos de las EERR, asi como
dénde se deberian de centrar los
esfuerzos para lograr mas y mejores
progresos de cara al futuro.

PERCEPCIONES ACERCA DE LA
IMPORTANCIA DE DISTINTOS
CASOS DE EXITO EN EERR

En la primera pregunta, pedimos a los
encuestados que ordenaran 6 casos
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Pacientes y
asociaciones

Clinico y enfermeria

predeterminados de éxito en EERR,
con el fin de comprender su impor-
tancia relativa. Segin sus respuestas,
la implementacion de una estrategia
de EERR a nivel europeo (2,8 sobre 6,
donde 1 representa el caso més impor-
tante, y 6 el menos importante), la
existencia de un nuevo método diag-
ndstico que permita el descubrimiento
de nuevas EERR de forma rapida (3,0)
y laimplementacién de una estrategia
de EERR a nivel nacional son los tres
casos que representarfan los mayores
casos de éxito (3,2).

Para el subgrupo clinico / enfermeria
y gestion / administracién piblica y



FIGURA 1. RANKING DE LOS DISTINTOS CASOS DE EXITO PLANTEADOS (PROMEDIO)
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GLOBAL

Estrategia europea | - :

piagnostico. | ;o

Clinicos / enfermeria

Estrategia nacional 2,6
Diagndstico 30
Estrategia europea 3,0
Investigacion 3,3
Medicamento 4]
Asociacion 5,0

Academia y consultoria

Estrategia europea 2,3
Estrategia nacional 2,4
Investigacion 34
Diagnéstico 3,6
Medicamento 43
Asociacion 50

Gestion y farmacia hospitalaria

Diagnéstico 2,7
Estrategia nacional 2,7
Estrategia europea 2,8

Investigacion 37
Medicamento 4,5
Asociacion 4,7

Industria farmacéutica

Medicamento 2,4
Diagnostico 30
Investigacion 34

Estrategia europea 3,6
Estrategia nacional 4.2
Asociacion 4,4

Pacientes y asociaciones de pacientes

Estrategia europea 2,7
Diagndstico 3,1
Medicamento 3,6
Investigacion 3,6
Estrategia nacional 38
Asociacion 4,4

Otros

Diagnostico 1,0
Estrategia europea 2,5
Medicamento 35
Investigacion 45
Estrategia nacional 45

Asociacion 50

Notas: Interpretacién de los datos promedio: 1 = primera posicién como caso de mayor éxito relativo; 6 = Ultima posicion. Estrategia
Europea: Implementar una estrategia de EERR a nivel europeo. Diagnéstico: Un nuevo método diagnéstico que permita el descubrimiento
de nuevas EERR de forma répida. Estrategia Nacional: Implementar una estrategia de EERR a nivel nacional. Investigacién: Conectar entre
si a distintos grupos de investigacién en EERR, generando distintas sinergias. Medicamento: Lanzar un nuevo medicamento que mejore la
supervivencia de un grupo muy reducido de pacientes. Asociacién: Creacion de una nueva asociacion de pacientes que redna a personas
con la misma enfermedad ultra-huérfana a nivel nacional.

farmacia hospitalaria, los 3 casos méas
exitosos y los 3 comparativamente
menos exitosos coinciden con el
resultado global. Para los pacientes
/ representantes de pacientes, para
la industria farmacéutica y para el
subgrupo “otros”, la existencia
de un nuevo medicamento figura
entre los 3 casos mas exitosos. Por
su parte, la conexidn entre grupos
de investigacién es uno de los “top
3" en la opinién de los académicos
/ consultores y de los miembros de
la industria farmacéutica (FIGURA 1).

VISIBILIDAD DE LOS CASOS DE
EXITO EN EERR

La gran mayoria de los encuestados
cree que la visibilidad que se da a los
casos de éxito en EERR es muy baja.
En promedio, el 76% de las personas
que participaron en este barémetro

newsRARE

FIGURA 2. VISIBILIDAD DADA A LOS CASOS DE EXITO EN EERR

Gestion y farmacia hospitalaria
Industria farmacéutica

Total

Academia y consultoria
Clinico y enfermeria

Pacientes y asociaciones

Otros

0% 10% 20%

30% 40% 50% 60% 70% 80% 90% 100%

Ninguna M Poca B Bastante

Nota: : la opcion “mucha” no figura en el gréfico, al no haber sido marcada por ninguno de

los encuestados

opinan que se les da poca visibilidad
a estos casos, frente al 22% que opi-
na que se les da bastante y el 2% que
cree que no se le da ninguna visibi-
lidad. De manera general, hay poca
dispersién en las respuestas de los

23

subgrupos, pese a que los gestores
y la industria farmacéutica tiendan a
creer que los casos de éxito de EERR
reciben mayor visibilidad, en compa-
racién con lo que piensan los demas
grupos encuestados (FIGURA 2).
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Al pedirles que ordenasen cinco
aspectos predefinidos relaciona-
dos con las consecuencias positivas
derivadas de una mayor visibilidad
de los casos de éxito en EERR, entre
el 60% y el 80% de los encuesta-
dos indicaron que sus principales
utilidades son la de servir como
referencia para la implementacion
de buenas préacticas a nivel clinico
(micro), de gestidn (meso) y politico
(macro), asi como para la genera-
cién de un mayor conocimiento y
concienciacién social acerca de
estas enfermedades.

Por otro lado, una mayor visibilidad de
los casos de éxito también seria Util
como reconocimiento al responsable
de cada caso y como motivacién
para seguir mejorando, pese a que la
mayorfa (52% y 77%) de los encuesta-
dos los hayan posicionado como los
dos aspectos menos Utiles (FIGURA 3).

Un aspecto fundamental para lograr
casos de éxito en EERR es la reali-
zacién de un esfuerzo coordinado
entre la poblacién general, los
profesionales sanitarios, la admi-
nistracién sanitaria y la industria.
Respecto a esto, los encuestados
creen que existe mucho margen
de mejora. En una escala entre 0
y 10 (donde 0 representa “ningun
esfuerzo realizado de coordinacién

FIGURA 3. UTILIDAD DE UNA MAYOR VISIBILIDAD DE LOS CASOS DE EXITO EN EERR

100%
90%
80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%

10%
0%

= 28%

Buenas practicas Nuevas politicas Concienciacién

39%

Motivacion Reconocimiento

B Relativamente mas til (12 a 32 posicion en utilidad)
Relativamente menos util (42 a 52 posicion en utilidad)

Notas: Buenas practicas: Implementar buenas practicas a nivel clinico o de gestion (niveles
micro y meso). Nuevas politicas: Servir como referencia para la elaboracién de nuevas
politicas (nivel macro). Concienciacién: Conocimiento y concienciacién social. Motivacion:
Motivacién para seguir mejorando. Reconocimiento: Reconocimiento del responsable del

caso de éxito.

y 10 "mucho esfuerzo de coordi-
nacién”), el promedio de las res-
puestas fue de 4,7, representando
un esfuerzo moderado de coordi-
nacién. El subgrupo que cree que
ha habido un mayor esfuerzo es el
de "otros” (6,5/10), mientras que los
pacientes consideran que ha habi-
do poco esfuerzo (3,9) (FIGURA 4).

CASOS DE EXITO ESPECIFICOS

En la segunda parte de la encuesta
se pidid a los encuestados, a través
de preguntas abiertas, que especifi-

FIGURA 4. NIVEL DE ESFUERZO DE COORDINACION PARA LOGRAR CASOS DE EXITO EN EERR

caran experiencias que considerasen
exitosas en los dmbitos del diag-
néstico, tratamiento, investigacioén,
tecnologia, cuidados integrados y
ambito politico, normativo y asocia-
tivo, siguiendo sus propios criterios
de éxito (subjetividad), que pudieran
haberse producido tanto a nivel indi-
vidual como institucional, nacional
o comunitario. A continuacidn, se
recogen estos resultados, que sirven
como complemento de los casos
de éxito mencionados a lo largo de
todo este nimero de newsRARE.

53
4,7 .48 .

58

Pacientes y Clinicoy Total Academia y Gestion y Industria Otros
asociaciones enfermeria consultoria farmacia farmacéutica
hospitalaria
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TABLA 1: EXPERIENCIAS EXITOSAS EN EERR, SEGUN LA OPINION DE LOS ENCUESTADOS

AMBITO ALGUNOS CASOS DE EXITO

* Creacion de equipos multidisciplinares para el diagndstico rapido y certero de la amiloidosis transtiretina (ATT).

* Técnicas de secuenciacion completa del exén que han permitido el diagnéstico del sindrome FOXP1.

» Acuerdos de colaboracion para compartir informacion entre centros de investigacion, mejorando el diagndstico de

Diagnéstico la distrofia muscular congénita (DMC) por déficit de coldgeno VI.

* Realizacién de pruebas dirigidas (panel multigénico) que han permitido confirmar el diagndstico de B-sitosterole-
mia.

» Avances en el diagnostico genético de enfermedades como la fibrosis quistica (FQ), la hipertensidn intracraneal
idiopdtica (HI) y la atrofia muscular espinal (AME).

* Tratamiento exitoso de enfermedades como:
* La atrofia muscular espinal (AME), gracias al avance de la terapia génica.

* El angioedema hereditario (AH), la hemoglobinuria paroxistica nocturna (HPN) y la hemofilia, mediante el empleo

Tratamiento . e
de anticuerpos monoclonales especificos.

* El sindrome de Mohr Tranebjaerg, a través de la estimulacion cerebral profunda del globus pallidus.

» Nuevas alternativas terapéuticas como los CAR-T y la técnica CRISPR/CAS9 para pacientes con diferentes EERR.

* Nuevas tecnologias para el estudio del acortamiento de los telémeros, implicado en enfermedades como la fibrosis
pulmonar idiopatica (FPI).

« Creacion de apps mdoviles que ayudan a llevar un control de los sintomas, y les permite registrar cualquier variacion

Tecnologia de los mismos.

» Tecnologias de diagndstico genético para varias EERR (inteligencia artificial, técnicas de secuenciacion de modelos
artificiales de tejidos, etc.).

« Cirugias de alta complejidad y trasplantes de érganos en pacientes sin esperanza de vida.

 Creacion de unidades multidisciplinares acreditadas de alta complejidad, que permiten el abordaje integral de

Cuidados integrados  diferentes EERR.

* Acceso a prestaciones y ayudas de discapacidad en pacientes afectados.

» Creacion de asociaciones que dan apoyo, soporte e informacion a los enfermos con EERR, entre ellas, FEDER y
Objetivo diagnéstico.

« Colaboracion entre asociaciones de pacientes (CureCMD/Fundacién Noelia, ambas dedicadas a la distrofia muscular
congénita [DMC]), y entre estas asociaciones y centros de investigacion (NIH) o entre centros de investigacion

Asociativo (NIH/HSJDD).

« Visibilidad a través de redes sociales y medios de comunicacién, como la que se ha hecho de la enfermedad de

Draven de la mano del padre de un nifio afectado.

« Colaboracidn entre familiares de nifios afectados de mucopolisacaridosis.

» Puesta en marcha de consejos asesores en diferentes dreas sanitarias de una CCAA, en las que las asociaciones de

Politico-normativo referencia pueden interactuar formalmente con la administracién, mejorando asi las comunicaciones.

* Ampliacion del cribado neonatal a la deteccion de inmunodeficiencias combinadas graves en algunas CCAA.

Ademés, se les planted otra pre-
gunta abierta acerca de dénde
creen que deberian centrarse los
esfuerzos para lograr més y mejo-
res casos de éxito, cuyas respuestas

newsRARE

fueron agrupadas en seis dominios
(TABLA 2).

Los esfuerzos més frecuentemente
mencionados como fundamentales

25

para lograr casos de éxito, con el
30% de las respuestas, estan rela-
cionados con la realizacién de poli-
ticas conjuntas, como la creacién de
un Plan Nacional de EERR y planes
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TABLA 2: ESFUERZOS PARA LOGRAR MAS Y MEJORES CASOS DE EXITO

DOMINIOS

DETALLES

% DE RESPUESTAS

Creacioén de un Plan Nacional de EERR y planes especificos por CCAA. Establecer
politicas conjuntas a nivel mundial, asi como registros unificados y complemen-

Politicas conjuntas

tarios. Sinergias entre los diferentes stakeholders. Necesidad de financiacion 30%

especifica en EERR. Creacion de centros clinicos de referencia. Eficiencia de los
pocos recursos disponibles.

Investigacion ordenada y coordinada. Mayor inversion econémica en investigacion.

Investigacién y formacion

Fomento y equidad de la investigacion. Creacion de equipos multidisciplinares. Dis-
criminacién positiva en la investigacion. Formacién de los profesionales sanitarios

en materia de EERR.

26%

Coordinacion entre Administraciones Sanitarias, industria, asociaciones y pacientes.

Coordinacion

Apoyo institucional y coordinacion entre instituciones nacionales e internacionales.

22%

Tener en cuenta las necesidades, demandas y opiniones de los pacientes. Colabora-
cion entre los ambitos publico y privado.

Diagndéstico precoz para facilitar un abordaje terapéutico temprano. Facilidad de

Diagndstico

de diagndstico.

Acceso a medicamentos huérfanos

Visibilidad

Facilidad de acceso a terapias innovadoras.

Mayor voz a los pacientes afectados por EERR

acceso a nuevas pruebas diagndsticas (especialmente, a nivel genético). Protocolos 9%

9%

4%

especificos por CCAA. El segundo
dominio que aparece con mas fre-
cuencia, con el 26%, se refiere al de
investigacién y formacién, en el que
se propone una investigacién mas

ordenaday coordinada, ademaés de
la realizacién de una mayor inver-
siébn econdmica. Por su parte, con
una frecuencia del 22%, destacan
la necesidad de coordinacién, que

.—_MENSAJES CLAVE

incluye las Administraciones Sani-
tarias, la Industria, las Asociaciones
de Pacientes, ademéas de un apoyo
y coordinacion entre instituciones
nacionales e internacionales.

Segun la percepcion de los encuestados, existe una tendencia a que casos de éxito
que benefician a un mayor nimero de personas sean considerados como mas
relevantes, en comparacion con casos enfocados a la resolucion de problemas de
un grupo mas reducido de personas.

en EERR.

El 76% de los encuestados cree que se le da poca visibilidad a los casos de éxito

Entre el 60% y 80% indica que las principales utilidades de una mayor visibilidad
serian la de servir como referencia para buenas practicas a nivel clinico, asi como
para la generacion de un mayor conocimiento y concienciacion social.

Se considera que la coordinacion entre la poblacion general, los profesionales
sanitarios y la administracion sanitaria / industria ha sido moderada (4,7 en una
escala entre 0 y 10) para haber logrado los casos de éxito actuales en EERR.

Los ambitos donde se deberian realizar los mayores esfuerzos para lograr mds y
mejores casos de éxito son las politicas conjuntas (planes nacionales, regionales,

etc.), la investigacion y formacién (coordinacion, inversion) y la coordinacion
general (a nivel nacional e internacional).

newsRARE
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RESUMEN

Existen Gltimamente numerosas
oportunidades para el desarrollo
de terapias destinadas a las EERR,
sin embargo no existe un marco
organizativo que integre las dife-
rentes, y algunas muy interesantes,
iniciativas individuales.

El articulo que aqui se comen-
ta presenta la propuesta de un
modelo de creacién de un consor-
cio Unico que identifique e incluya
algunos de los aspectos mas rele-
vantes de los Ultimos desarrollos
en la investigacién sobre las EERR.
El titulo del proyecto es Develo-
pAKUre y su aportacién principal
supone la aglutinacién de las apor-
taciones de los principales agentes
que actlan en estos casos en el
desarrollo de los productos farma-
ceuticos, como son la academia,
la industria y las asociaciones de
pacientes. La propuesta sugiere
que una aportacién igualitaria
de estos agentes en el consorcio

2]

REVISION DE ARTICULOS

garantizaria ademas el éxito en la
generacion de una nueva cultura
organizativa en la que todos los
participantes gozan de los mismos
incentivos para el buen desarrollo
del programa.

1. Estado actual del tratamiento
global de las EERR

® Existen 7000 enfermedades
raras que afectan a mas de 400
millones de personas. Alrede-
dor de un 95% de ellas no tie-
nen un tratamiento aprobado.

® En un principio una de las razo-
nes principales es la falta de un
buen conocimiento de la biolo-
gia de las EERR.

© Otra razdn muy relevante esta
en el disefio y desarrollo de
estudios clinicos con muestras
de pacientes muy reducidas vy,
en muchas ocasiones, localiza-
das a una gran distancia, lo que
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hace muy dificil el reclutamien-
to y la comunicacién.

Pero una vez conseguido el
reclutamiento, otro factor
negativo es la continuidad en
el tiempo de los individuos de
la muestra.

Hasta el momento ha existido
una falta de centros especiali-
zados en la atencién de pacien-
tes con EERR.

Otro factor decisivo en el
desarrollo de la investigacion
y en los tratamientos en otras
patologias ha sido la creacion
y el desarrollo de organizacio-
nes de pacientes, proceso aun
muy incipiente para el caso de
las EERR, pues el nimero tan
elevado de éstas y su hetero-
geneidad clinica y complicada
distribucién geografica lo han
hecho muy dificil.

Por Ultimo, la contribuciéon del
mundo académico clinico, en
términos de provisiéon de un
input de investigacién y de
personal para ejecutarla no ha
sido por el momento aprecia-
ble en la obtencién de un buen
resultado conjunto.

Una nueva experiencia europea
(DevelopAKUre)

En el articulo que aqui se
comenta, se presentan una
serie de conclusiones derivadas
de la exposicién de un ejemplo
de modelo colaborativo para
el desarrollo y tratamiento de
una rara enfermedad genéti-
ca conocida por alkaptonuria
(AKU). Esta enfermedad afecta
a una entre 250.000 y 1.000.000
de personas. El proceso clinico
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que caracteriza a esta patologia
se denomina ochronosis y tiene
un lento desarrollo en los pri-
meros anos del individuo, con
un desarrollo muy destructivo
y agudo al final de la década
de los veinte anos. El interés
de este estudio se centra en el
requerimiento para sus objeti-
vos finales del conjunto de fac-
tores aludidos anteriormente.
La agrupacién de éstos en el
estudio fue la siguiente:

Conocimiento clinico de la
patologia a partir de varios
procesos de investigacién
que definian su evolucion en
los pacientes.

En paralelo con lo anterior se
cred una primera Agrupacion
de Pacientes (AKU Society,
UK) junto con otras dos agru-
paciones, por una parte la de
Expertos Clinicos (Royal Liver-
pool University Hospital, UK)
(coordinadora del consorcio)
y por la otra la Agrupacién de
Investigadores Académicos
(University of Liverpool, UK).

En total se reclutaron 12 orga-
nizaciones entre los centros
anteriores para formar el Con-
sorcio, fundado en 2012y que
se denomind DevelopAKUre
(developacure). Un fuerte lide-
razgo del consorcio permitié
una eficiente comunicacién y
una répida resolucion de los
problemas.

El consorcio se beneficié de
una financiacién externa de la
Comision Europea que cubrid
parte de los costes del pro-
grama de desarrollo clinico
del proyecto. El reparto de los
costes fue equitativo entre los
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diferentes participantes en el
programa, que establecieron
un rigido contrato de partici-
pacion previo al comienzo del
trabajo. La solucién de una
financiacidn externa supuso
un gran paso en la resoluciéon
de los muy heterogéneos
sistemas de financiacién que
siempre fueron un gran obsta-
culo para el caso de las EERR.

El reclutamiento de pacientes
ha sido el objetivo principal
de la AKU Society, fundada
en el afio 2003. Inicialmente
se llevd a cabo con pacientes
del Reino Unido pero, debido
al escaso nimero de personas
afectadas por la enfermedad,
se extendid a otros paises
europeos, con los problemas
de desplazamiento y gestién
que ello supuso. Tanto para
el reclutamiento como para
la retencion y la continuidad
de las muestras de pacientes
la generaciéon de un fuerte
incentivo (advocacy) ha sido
un factor esencial a generar
y educar. Para ello fue preci-
sa una buena comunicacién
transversal entre los diferentes
grupos.

Una buena coordinacién entre
las instituciones académicas,
las instituciones sanitarias, las
organizaciones de pacientes y
la industria farmacéutica, con
el objetivo mutuo de la inves-
tigacion de una nueva terapia.
Las tareas maés significativas a
realizar dentro de los centros
de decisién citados anterior-
mente vendrian dadas por el
disefio del estudio y el dise-
fio del plan operacional, el
reclutamiento de pacientes, la
retencién de éstos, la comuni-
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cacién y la informacién. El sis-
tema de incentivos generado
en los pacientes en el proceso
de reclutamiento representa,
como ya se ha mencionado,
un elemento esencial en el
proceso

Como economista apelo a la filo-
sofia de uno de los economistas
clasicos del siglo pasado, Ronald
Coase, que sintetiza su visidon de
la investigacién en el mundo eco-
némico de la siguiente forma: "El
progreso para interpretar el funcio-
namiento de un sistema econémico
procede del juego entre la teoria y
el trabajo empirico. La teoria sugie-
re qué trabajo empirico puede ser
productivo. El correspondiente
trabajo empirico sugeriréd luego la
modificacion que ha de hacerse en
la teoria, que implicara entonces
la creacién posterior de un nuevo
trabajo empirico. De esta manera
la investigacion cientifica supone un
proceso sin fin que aportara nuevos
conocimientos en cada etapa”.

Coase desarrolla en su publicacién
“The Nature of the Firm". (Eco-
nomica, 1937) una teoria sobre el
significado y el funcionamiento de
una empresa dirigida por un empre-
sario (entrepreneur) cuya finalidad
ultima seré la reducciéon de los cos-
tes de transaccién, que pueden ser
enormes si las decisiones no estéan
centralizadas. La concentracion
y coordinacién en las decisiones
aumenta la productividad y redu-
ce los costes. Esta interpretacion
es aplicable continuamente en el
sistema econdmico. Asi se justi-
fica la aparicién de los bancos en
el mundo financiero, los colegios
y las universidades en el area de
la educacién, los hospitales y los
centros de atencién primaria en el

sector sanitario, y asi llegariamos a
dar una primera justificacién para
la creacién del consorcio que aqui
se estad explicando. Haciendo un
balance final de requerimientos
para el sistema organizativo que
definimos aqui, se puede hacer un
resumen en base a las conclusiones
siguientes:

Participacién igualitaria (equi-
tativa) de las diferentes partes
en juego que se han descrito
anteriormente. Al frente se
situaria un Project Board. El
objetivo final es la definicién
de un modus operandi o cul-
tura que permita ejecutar los
diferentes programas en juego
dentro de un periodo de tiem-
po fijado previamente.

Esta organizacién supone que
sus miembros tienen una fuerte
participacion en el espacio y en
el tiempo, que se traduce en un
compromiso de participacion.
Todo ello es equivalente a la
existencia de unos derechos
de propiedad de los miembros
del consorcio, en el que con-
viven por una parte un fuerte
liderazgo y, por la otra, una
continuada comunicacion entre
sus miembros. De aqui parte la
generacién de un sistema de
incentivos, tanto monetarios
Ccomo NO monetarios, necesarios
para conducir el desarrollo del
programa hacia el objetivo final.

El punto anterior plantea un
modelo de financiacién del
consorcio que no esté limitado
solo por el conjunto de inte-
racciones entre los diferentes
actores del sistema.

Parece que unos plantea-
mientos como los que aqui
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se exponen son aln ajenos
en nuestro pais a las propues-
tas de tratamientos sobre las
EERR y los MMHH. Todavia
hay mucho que hacer. Hace
falta que exista realmente un
sistema de incentivos para
ello y reconocer aun mejor la
intervencion del economista en
la investigacion sanitaria, que
no ha de limitarse a la evalua-
cion de casos concretos sino
a proporcionar una luz sobre
una filosofia que explica la
actuacién del individuo en un
mundo en el que la escasez es
la restriccion principal.

El articulo comentado avala la
afirmacién anterior.

La tabla 2 del articulo supone
un resumen excelente de los
puntos a considerar en aque-
llos proyectos colaborativos
entre la industria farmacéu-
tica, el mundo académico y
las asociaciones de pacien-
tes destinados a analizar un
proceso de desarrollo de una
cierta patologia y de su trata-
miento farmacoldgico corres-
pondiente.
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COLLABORATIVE
MODEL FOR DIAGNOSIS
AND TREATMENT OF
VERY RARE DISEASES:
EXPERIENCE
IN SPAIN WITH THYMIDINE
KINASE 2 DEFICIENCY

Dominguez-Gonzélez et
al. Orphanet J Rare Dis
(2021). Orphanet J Rare Dis
(2021)16(1):407

Vicepresidenta de la Fundacion
Weber
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Gracias a los avances de los ulti-
mos afios en diagndstico gené-
tico y a la aparicién de opciones
terapéuticas, se ha conseguido
mejorar el diagndstico y el pro-
néstico de los pacientes con
enfermedades neuromusculares
raras. No obstante, muchas de
ellas, como es el caso de las
enfermedades mitocondriales,
son extremadamente poco fre-
cuentes y siguen siendo dificiles
de diagnosticar y de tratar a
tiempo. Como consecuencia, los
pacientes que las sufren suelen
experimentar retrasos en el diag-
nostico (la mayoria consulta una
media de 8 médicos a lo largo
de 8 a 10 afios antes de tener
un diagndstico certero) y en su
tratamiento. Dado que se trata
de enfermedades que progresan
con mucha rapidez, su deteccién
temprana es imprescindible para
poder frenar el rapido deterioro
en la calidad de vida e incluso la
muerte del paciente.
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La deficiencia del gen TK2 (TK2d),
una enfermedad mitocondrial
ultra-rara, provoca disfuncién mus-
cular progresiva que, con el tiempo,
causa insuficiencia respiratoria, la
principal causa de mortalidad en los
pacientes durante la infancia. Se tra-
ta de una enfermedad que no habia
sido identificada antes de este sigloy
con apenas un centenar de pacientes
diagnosticados hasta 2018. Como
es el caso de muchas enfermedades
raras (EERR) una vez diagnosticadas,
el manejo de los pacientes de TK2d
requiere de equipos altamente espe-
cializados y multidisciplinares para
mejorar sus resultados en salud y su

calidad de vida.

El articulo de Dominguez-Gonzélez
et al. (2021) describe el éxito que
han tenido los Centros, Servicios
y Unidades de Referencia (CSUR)
dedicados a las Enfermedades Neu-
romusculares Raras (ENR), creados
en 2015 en el Sistema Nacional de
Salud (SNS) de Espana, para conse-
guir la identificacion temprana de la
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deficiencia del gen TK2 y el acceso
de los pacientes a tratamiento tera-
péutico y manejo multidisciplinar.

Los autores explican que antes de la
creacion de los CSUR, la colabora-
cién entre el Instituto de Investiga-
cion Vall d'Hebrén (IIVH) en Barce-
lona, y el Irving Medical Center de
la Universidad de Columbia (Nueva
York, EEUU) ya habia facilitado la
comprensién de la enfermedad
TK2d, y el desarrollo de nucledsi-
dos orales como terapia potencial
para estos pacientes. A partir de la
creacién de los CSUR dedicados
a ENR (de los cuales el [IVH forma
parte), se han diagnosticado més
de 30 pacientes con TK2d (un 30%
de los pacientes diagnosticados
actualmente a nivel mundial), con-
firmados genéticamente a través
de una biopsia muscular y estudio
molecular, en diferentes regiones
de Espafa. Ademas, se ha podido
consolidar su atencién multidiscipli-
nary su acceso al tratamiento con
nucledsidos bajo el programa de
uso compasivo. Los autores sostie-
nen que el éxito en el diagnéstico
y tratamiento de TK2d en Espafia
es atribuible en gran medida a que
los CSUR en ENR forman una red
de atencién colaborativa en la que
los participantes comparten infor-
macion y protocolos para solicitar
lo antes posible la aprobacién del
Ministerio de Sanidad para iniciar la
terapia con nucledsidos.

A dia de hoy, en Espana, la mayo-
ria de los pacientes con miopatias
genéticas son derivados a CSUR
en ENR para su diagnéstico y tra-
tamiento. Después de confirmar un
diagndstico, los CSUR consolidan
recursos para optimizar el acceso
de los pacientes a los especialis-
tas apropiados, incluyendo tera-
peutas, logopedas, neumdlogos,
especialistas en metabolismo y

especialistas neuromusculares. Esto
armoniza la atencion al paciente,
minimizando el nimero de citas y
el tiempo que pierde el cuidador
principal en el trabajo, y evitando
recomendaciones contradictorias.
Los CSUR también desempefian un
papel fundamental en la educacién
del paciente, incluyendo asesora-
miento genético para las familias y
conectandolas con asociaciones de
pacientes que proveen apoyo psi-
cosocial y emocional a pacientes,
cuidadores y familias.

Asi, tomando como ejemplo su
experiencia en TK2d, los autores
ilustran cémo los CSUR pueden no
solo acortar la odisea del diagnosti-
co de un paciente con una enferme-
dad rara mitocondrial, sino también
consolidar su manejo integral por
equipos multidisciplinares. A lo
largo del articulo, consiguen poner
en claro cdmo los CSUR en Espafia:

coordinan los esfuerzos actuales
en investigacién, diagndstico y tra-
tamiento en el marco del Sistema
de Salud (SNS), optimizan el
acceso a la atencidn de los pacien-
tes con TK2d, y 3) podrian servir
como modelo para el diagndstico y
tratamiento de pacientes con enfer-
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medades neuromusculares raras en
el resto de la Unidén Europea.

El éxito de la colaboracién en inves-
tigacién y de un abordaje multi-
disciplinar para mejorar el proceso
diagndstico y la atencidn integral a
personas con EERR ha sido docu-
mentado anteriormente en la litera-
tura cientifica™9. Este articulo pone
de manifiesto como, en el caso del
TK2d, el modelo de investigacién y
atencion colaborativa de los CSUR
en ENR puede conseguir no solo
un diagndstico temprano, sino un
acceso a tratamiento y una atencion
multidisciplinar para una enferme-
dad ultra rara sin terapias financia-
das publicamente en Espana. Asi, se
trata de un claro ejemplo de modelo
colaborativo exitoso y mucho mas
eficaz que el modelo tradicional.

Las EERR son enfermedades créni-
cas debilitantes que implican gra-
ves consecuencias para la salud de
los pacientes y su entorno familiar.
Debido al reducido nimero de per-
sonas que sufren cada enfermedad
rara y a su dispersién geografica,
hoy en dia siguen existiendo vacios
terapéuticos, dificultades para el
diagndstico y el acceso a medi-
camentos aprobados en Europa,
y un limitado ndmero de centros
especializados para atender a estos
pacientes con seguridad y eficacia.
La complejidad de su diagnéstico
y su gravedad hacen necesario un
trabajo coordinado y en colabora-
cién entre diferentes especialistas
sanitarios, trabajadores sociales,
psicélogos, nutricionistas, fisiotera-
peutas y otros profesionales involu-
crados en el circuito asistencial de
estos pacientes.

Los CSUR estan disefiados para reu-

nir conocimiento especifico y expe-
riencia en el manejo de cada una de
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las patologias o grupos terapéuticos
alos que estan destinados. A dia de
hoy, en Espafia existen 297 CSUR,
con los siguientes objetivos':

e Dar cobertura a todo el territorio
nacional y atender a todos los
pacientes en igualdad de condi-
ciones independientemente de
su lugar de residencia.

® Proporcionar atencién en equipo
multidisciplinar: asistencia sani-
taria, apoyo para confirmacién
diagndstica, definir estrategias
terapéuticas y de seguimiento
y actuar de consultor para las
unidades clinicas que atienden
habitualmente a estos pacientes.

e Garantizar la continuidad en
la atencién entre etapas de la
vida del paciente (nifio-adulto)
y entre niveles asistenciales (pri-
maria-especializada).

e Evaluar los resultados.
¢ Darformacién a otros profesionales.

Actualmente, méas de 100 CSUR
se dedican a EERR y 7 de ellos a
enfermedades neuromusculares
raras. Estas dltimas son de rapida
progresién, por lo que resulta fun-
damental conseguir un diagndstico
certero en el menor tiempo posible,
objetivo complicado en un modelo
de atencidn tradicional, pero que
se puede lograr de forma eficiente
mediante la colaboracién entre cen-
tros y equipos multidisciplinares, y
el acceso a pruebas genéticas. La
concentracién de conocimiento y
experiencia en los CSUR en ENR
ha demostrado que se puede con-
seguir un diagndstico temprano, y
una atencién que logre reducir la
progresiéon de la enfermedad. En

el caso del TK2d, los CSUR desti-
nados a ENR han conseguido que
Espafia esté a la cabeza en identi-
ficacién, diagnéstico, y tratamiento
de pacientes con esta enfermedad.

No obstante, en el campo de las
EERR, aun falta mucho por hacer
para conseguir un diagndstico cer-
tero y acceso a tratamiento tem-
prano para todos los pacientes. El
modelo colaborativo descrito en
este articulo para diagnosticar y tra-
tar el TK2d es un ejemplo de éxito
de colaboracion especializada que
puede servir de guia para extender
el modelo de diagndstico genético,
acceso a tratamiento y atencion
multidisciplinar para el resto de
EERR en Espafia. Con el tiempo se
podran evaluar las posibles y muy
probables mejoras en la calidad de
vida de los pacientes y la disminu-
cién en la mortalidad, pero, en defi-
nitiva, los CSUR suponen un avance
hacia la mejora en el abordaje de
las EERR. Es necesario seguir avan-
zando en modelos colaborativos e ir
implementando modelos de abor-
daje multidisciplinar, aprendiendo
de las experiencias exitosas, para
poder hacerlas extensivas a todas
las EERR y conseguir que el mayor
nimero de pacientes se beneficie
de las mismas.

La Estrategia Nacional de EERR
de 2014 no contempla el modelo
de colaboracién avanzada y multi-
disciplinar que suponen los CSUR
como una medida de mejora en la
atenciéon a este grupo de pacien-
tes”. Quizas es el momento de dar
un paso adelante y actualizar las
recomendaciones de la Estrategia
Nacional de EERR en Espana para
incluir este tipo de modelo de
colaboracion entre sus principales
lineamientos.

i https://www.sanidad.gob.es/profesionales/CentrosDeReferencia/CentrosCSUR.htm

newsRARE

32

Bover J, Urefia-Torres P, Lloret
MJ, Ruiz C, DaSilva |, Diaz-En-
carnacion MM, et al. Integral
pharmacological ~ management
of bone mineral disorders in
chronic kidney disease (part Il):
from treatment of phosphate
imbalance to control of PTH and
prevention of progression of car-
diovascular calcification. Expert
Opin Pharmacother. julio de
2016;17(10):1363-73.

de Francisco ALM, Carrera F.
A new paradigm for the treat-
ment of secondary hyperpara-
thyroidism. NDT Plus. enero de
2008;1(Suppl 1):i24-8.

Yeung CHT, Santesso N, Pai M,
Kessler C, Key NS, Makris M, et
al. Care models in the manage-
ment of haemophilia: a systema-
tic review. Haemophilia. julio de
2016;22:31-40.

Analysis of the technical efficiency
of the forms of hospital manage-
ment based on public-private co-
llaboration of the Madrid Health
Service, as compared with tra-
ditional management [Internet].
[citado 20 de noviembre de
2020]. Disponible en: https://on-
linelibrary-wiley-com.sandiego.
idm.oclc.org/doi/epdf/10.1002/

hpm.2678

Mehta A, Beck M, Eyskens F, Fe-
liciani C, Kantola |, Ramaswami
U, et al. Fabry disease: a review

of current management strate-
gies. QJM. 2010;103(9):641-59.

Proesmans M. Best practices in
the treatment of early cystic fi-
brosis lung disease. Ther Adv
Respir Dis. 2017;11(2):97-104.

Estrategia_Enfermedades_Raras_
SNS_2014.pdf [Internet]. [citado
7 de abril de 2022]. Disponible
en: https://www.sanidad.gob.
es/organizacion/sns/planCali-
dadSNS/pdf/Estrategia Enfer-
medades Raras SNS 2014.pdf



https://www.sanidad.gob.es/profesionales/CentrosDeReferencia/CentrosCSUR.htm
https://onlinelibrary-wiley-com.sandiego.idm.oclc.org/doi/epdf/10.1002/hpm.2678
https://onlinelibrary-wiley-com.sandiego.idm.oclc.org/doi/epdf/10.1002/hpm.2678
https://onlinelibrary-wiley-com.sandiego.idm.oclc.org/doi/epdf/10.1002/hpm.2678
https://onlinelibrary-wiley-com.sandiego.idm.oclc.org/doi/epdf/10.1002/hpm.2678
https://www.sanidad.gob.es/organizacion/sns/planCalidadSNS/pdf/Estrategia_Enfermedades_Raras_SNS_2014.pdf
https://www.sanidad.gob.es/organizacion/sns/planCalidadSNS/pdf/Estrategia_Enfermedades_Raras_SNS_2014.pdf
https://www.sanidad.gob.es/organizacion/sns/planCalidadSNS/pdf/Estrategia_Enfermedades_Raras_SNS_2014.pdf
https://www.sanidad.gob.es/organizacion/sns/planCalidadSNS/pdf/Estrategia_Enfermedades_Raras_SNS_2014.pdf

DR. JAVIER
BACHILLER CORRAL

Especialista en Reumatologia,
Hospital Ramén y Cajal

EL EXPERTO OPINA

FIBRODISPLASIA OSIFICANTE PROGRESIVA:
HITOS LOGRADOS Y RETOS PENDIENTES

¢Nos puede describir brevemente en qué consiste la fibrodisplasia
osificante progresiva y cuéles son los sintomas?
JB: La fibrodisplasia osificante progresiva (FOP) es una enfermedad con-
siderada ultra-rara, con una prevalencia de 1 caso por cada 700.000 habi-
tantes. Concretamente, en Espafia aproximadamente habra unos 60 o 65
pacientes, de los cuales, conocemos en torno a 45.

La enfermedad se produce por una mutacién genética muy concreta en
el gen ACVR1 que sintetiza un receptor de la proteina morfogénica. Esta
mutacién activadora hace que el mecanismo de formacién del hueso esté
permanentemente activo. Los pacientes con fibrodisplasia van sustituyendo
sus musculos, ligamentos y tendones y se van convirtiendo en placas de
hueso, en un segundo esqueleto superpuesto al esqueleto primitivo. De
esta forma, se va produciendo la fusidén de estos esqueletos y, [6gicamente,
una marcada pérdida de movilidad en todos los niveles.

¢Cual ha sido la evolucién en el manejo de la enfermedad en los ultimos
afnos?

JB: La enfermedad se conoce desde hace muchos afios. Realmente hay
descritos casos desde que existe la literatura cientifica. Es una enfermedad
muy llamativa desde el punto de vista fisico, tanto para los médicos como
para los pacientes, y tiene unos signos muy caracteristicos. El primero y méas
tipico es la alteracidn del dedo gordo del pie, de forma que los pacientes
con fibrodisplasia osificante nacen con Hallux Valgus, un juanete que no
es doloroso ni molesto, pero que llama la atenciéon a los padres. Ademas,
existen otras malformaciones congénitas que no son apreciables desde
fuera. Otro sintoma caracteristico que tienen los pacientes con FOP es la
aparicién de brotes inflamatorios, fundamentalmente en las zonas muscu-
lares, en el cuello, los hombros o las piernas. Estos brotes de inflamacion
aparecen espontaneamente o tras un golpe, caida o cualguier minima agre-
sién muscular, y convierten el muisculo en hueso, de forma que los pacientes
van formando placas de osificacién, placas de hueso, que condicionan sin
duda su vida.
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Normalmente, estos pacientes a los 10 o 15 afios tienen
ya afectacién de los hombros, el cuello y la zona lumbar.
En torno a los 20 o 25 afios, les afecta a las caderas y
las rodillas y estén limitados a una silla de ruedas. Hacia
la tercera o cuarta década de la vida, con frecuencia la
mayoria de las articulaciones estén afectadas, presen-
tan completa inmovilidad y viven practicamente en una
cama. Y cuando la enfermedad afecta a la zona torécica,
se produce la limitacién funcional, y suelen fallecer de
infecciones respiratorias o insuficiencia respiratoria.

¢;Qué importancia tiene el diagndstico precoz?
¢(Existen barreras para el diagndéstico de esta
patologia?

JB: Respecto al diagndstico, teniendo como marcado-
res ciertos signos como es el Hallux Valgus infantil y
la formacién de las placas de osificacion, actualmente
no es un diagndstico complicado de hacer. Ademas,
afortunadamente se conoce la mutacién genética
especifica causante de la enfermedad. Esta mutacién
genética es monogénica y practicamente cualquier
hospital podria hacer este estudio genético, de forma
que el diagnéstico no es dificil. Quizés el problema real
es el conocimiento o la sospecha de esta enfermedad.
Como decia, la prevalencia de la FOP es bajisima, de
forma que el problema que tenemos en el diagndstico
es que el médico no lo sospecha porque practicamente
nadie ha visto casos de esta enfermedad. Pasan afios
antes de que realmente alguien se de cuenta de que
esos brotes inflamatorios o ese Hallux Valgus, tienen un
nombre, que es la fibrodisplasia.

Por lo tanto, la barrera fundamental para el diagndstico
probablemente sea la dispersion, la baja prevalencia 'y
el bajo conocimiento de los médicos que atienden a
estos pacientes. Realmente, cuando llegan a un centro
de referencia, la mutacién es muy facil de diagnosticar
mediante un estudio genético. Como en todas las enfer-

medades cronicas, el diagndstico precoz es fundamental.
Estos niflos debutan en la primera década de vida con
las primeras placas de osificacién y se desencadenan
con frecuencia por traumatismos, inyecciones intramus-
culares, cirugias y biopsias. Por lo tanto, un diagnéstico
precoz y, sobre todo, prevenir estas intervenciones, van
a mejorar el pronéstico futuro de los pacientes.

¢Existen alternativas terapéuticas?

JB: Respecto al abordaje terapéutico, desgraciadamen-
te no hay ningln farmaco aprobado en Espafia para
el tratamiento de esta enfermedad y, hasta hace muy
poco, ningln farmaco en el mundo. Realmente se trata
de una enfermedad que hemos estado tratando de
una forma empirica y sintomatica durante casi 30 afios,
administrando antiinflamatorios y ciclos de corticoides
en los brotes inflamatorios, y luego bifosfonatos. Todo
ello, de una forma empirica y sin ninguna evidencia
cientifica.

Afortunadamente, esto ha cambiado, y en 2018 surge
el primer ensayo clinico. Desde entonces, ya hay cuatro
moléculas en investigacién que han demostrado efica-
cia. Ahora estamos en la fase de incluir pacientes para
demostrar su seguridad y eficacia y que los farmacos
que ya han pasado la fase de ensayos clinicos puedan
ser comercializados y utilizados en todos los pacientes.

¢Cudles son los retos actuales para que los pacientes
puedan acceder a estas alternativas terapéuticas?

JB: Conociendo esa estimulacién permanente del
receptor de la proteina morfogénica, se ha ensayado
con diferentes abordajes y farmacos. El mas avanzado
es Palovarotene, un farmaco que ha demostrado una
cierta eficacia, pero el ensayo clinico no tenia un grupo
comparador y, por lo tanto, quizés queden dudas sobre
su eficacia. Un segundo farmaco es Garetosmab, que es
un anticuerpo monoclonal, una idea muy buena inten-
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tando bloquear la activina. Este fa&rmaco ha demostrado
eficacia, pero ha tenido problemas de seguridad y se
va a repetir el ensayo clinico. Y los otros dos farmacos
en fase de investigacidén son moléculas que inhiben
la traduccién interna de la sefial de formacion dsea.
En general si que parece que en animales han dado
buenos resultados y estamos en la fase de comprobar
la parte atil en el ser humano. Probablemente a nivel
practico, vamos a tardar dos, tres, quiza cuatro afios
hasta que estos farmacos estén realmente disponibles
para el uso diario de los pacientes con FOP.

¢Cémo han afrontado estos pacientes la pandemia
de la COVID-19?

JB: La pandemia causada por la COVID-19 ha supues-
to una complicacién mas en el manejo de los pacien-
tes con fibrodisplasia. Son pacientes que tienen una
capacidad pulmonar muy limitada, en torno al 50%,
por lo tanto, una infeccién o una neumonia pondria en
alto riesgo su vida. Se han descrito casos de pacientes
que han tenido la infeccién y, afortunadamente, han
sobrevivido, aunque son pacientes que tienen mucho
riesgo.

Ademas, las vacunas frente al Covid-19 son intramus-
culares, y precisamente para estos pacientes, cualquier
inyeccién intramuscular puede desencadenar un brote
de FOP. De forma que la situacion era bastante com-
plicada y hemos hecho lo que hemos podido. Hemos
intentado vacunar a los pacientes de forma subcuténea,
aungue no se recomendaba porque se reducia la efica-
cia. Otros pacientes han optado por no vacunarse y asi
ha ocurrido en muchos de ellos, es decir, preferian la
infeccion del Covid-19 frente al riesgo de un brote que
les limitara o les hiciera perder parte de la movilidad del
hombro en concreto. Y, en algin caso, se ha optado por
vacunar o poner la inyeccién en una estructura que ya
estuviera osificada, en un musculo que ya fuera inamo-

vible. Pero realmente no ha habido una solucién real ni
sabemos qué es lo mas préctico.

¢Cudles son los retos actuales mas inmediatos que,
en su opinién, enfrentan los profesionales que
trabajan en el manejo de esta enfermedad?

JB: Creo que hay que seguir apostando por la investi-
gacion cientifica a nivel mundial, asi como por la partici-
pacién en el desarrollo de nuevos ensayos clinicos para
probar la eficacia y la seguridad de los nuevos farmacos.
Desafortunadamente, el nimero de pacientes candidatos
a participar en estos ensayos es muy bajo a nivel mundial,
y son estudios lentos que tardan afios en sacar conclu-
siones. Realmente ha habido un esfuerzo importante por
parte de la industria farmacéutica, buscando moléculas
que fueran Utiles en esta enfermedad. Por lo tanto, el
primer reto seria seguir potenciando la investigacion.

A nivel nacional, uno de los retos fundamentales es
tener registrados y localizados a todos los pacientes. El
acceso a los farmacos pasa porque haya un servicio o un
grupo de servicios con experiencia en FOP donde los
pacientes acudan para su seguimiento médico y para su
valoracién. Todavia sigue habiendo pacientes a los que
se les diagnostico o se supuso que tenian esta enfer-
medad y estan aislados en sus casas, en sus pueblos,
en sus ciudades y no participan ni pueden optar por la
medicina avanzada que suponen los nuevos ensayos
clinicos. Por lo tanto, a nivel nacional creo que el reto
es registrar a todos los pacientes y que tengan acceso
a los nuevos farmacos.

Creo que también hay que centralizar la atencién de los
pacientes en uno o dos hospitales. En Madrid tenemos
mucha experiencia en el Hospital Ramén y Cajal, pero
hay otros centros en Espafa. Hay que adquirir experien-
cia por parte de los médicos, mejorar la atencion y, funda-
mentalmente, dar acceso a los farmacos en investigacion.
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ORGANIZAGION DE LOS SERVICIOS DE
ANESTESIOLOGIA Y EERR

;Qué papel juega el anestesiélogo en la atencion a pacientes con
EERR?

MG: Los anestesidlogos somos médicos que formamos parte del equipo
asistencial que atiende a los pacientes con enfermedades raras, no sélo
durante el procedimiento quirtrgico, sino también durante la realizacién
de todo tipo de pruebas diagndsticas y/o terapéuticas que tienen lugar
fuera del rea quirlrgica y que necesitan atencién por nuestra parte para
realizarse con anestesia. Por ejemplo, una resonancia en un paciente pedia-
trico, un estudio de una endoscopia digestiva o un estudio en radiologia
vascular intervencionista, etc.

No sélo atendemos a los pacientes con enfermedades raras dentro
del quirdfano, sino que también lo hacemos fuera del quiréfano para
procedimientos diagndsticos y terapéuticos. Antes de realizar cualquier
procedimiento con anestesia, realizamos un estudio preoperatorio que
tiene como finalidad principal disminuir la morbilidad y la mortalidad de
esos procedimientos con anestesia. Ademas, este estudio tiene otros
objetivos, como la disminucién de la ansiedad asociada a la anestesia y
el cumplimentar una serie de aspectos legales, como el consentimiento
informado. La valoracién preoperatoria de un paciente con una enfer-
medad rara requiere de una atencién muy especial por nuestra parte,
debido a que son enfermedades muy poco frecuentes y que no estamos
habituados a tratar. Ademas, suelen ser enfermedades muy heterogéneas
y generalmente también multisistémicas. Eso quiere decir que pueden
estar afectados varios érganos a la vez, lo que hace que la anestesia sea
mas compleja de realizar. Desde ese punto de vista, en mi opinidn, la
atencidén preoperatoria de estos pacientes con enfermedades raras que
realizamos como anestesiélogos es fundamental, porque esa evaluacién
no sélo del paciente, sino también de su entorno, es clave para mejorar
la seguridad clinica del paciente.

Por Gltimo, en la atencién a pacientes con enfermedades raras, también es
fundamental tener empatia y un tacto emocional especial con ellos. Todos
los profesionales sanitarios estamos obligados a innovar en humanizacién,
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pero es cierto que esa humanizacion no puede quedar
aislada, la humanizacién de nuestros cuidados debe ir
de la mano de la seguridad clinica.

¢Cuéles son las funciones del Grupo de Trabajo de
Enfermedades Raras y Anestesia de la Sociedad
Espafola de Anestesia y Reanimacién (SEDAR)?
MG: El grupo de trabajo de enfermedades raras de la
Sociedad Espafiola de Anestesia y Reanimacion, al cual
pertenezco y del que estoy muy orgullosa, esté formado
por un grupo voluntario de anestesidlogos, tanto gene-
rales como pediétricos, que trabajamos en hospitales a
lo largo del territorio nacional y que estamos ademas
coordinados por el Dr. Carlos Errando, jefe de Servicio
de Anestesiologia y Reanimacién del Hospital Can Mis-
ses de Ibiza y el Dr. Pascual Sanabria, jefe de Unidad
y coordinador del drea quirtrgica del Hospital Infantil
Universitario La Paz. El objetivo principal del grupo
es compartir informacién y formaciéon sobre la mejor
atencion anestésica a pacientes con enfermedades
poco frecuentes, para asi intentar disefiar estrategias
que mejoren la calidad y la seguridad de la atencién
sanitaria de estos pacientes.

Dentro de los objetivos del grupo de trabajo destaca la
colaboracién con otras sociedades cientificas relacionadas
con las enfermedades raras y con asociaciones de pacien-
tes. De este modo, todos en conjunto debemos potenciar
la investigacién en el tratamiento anestésico, en la rea-

nimacién postquirdrgica, en el tratamiento del dolor de
los pacientes con enfermedades raras y un largo etcétera.

Actualmente, el grupo de trabajo de enfermedades
raras de la Sociedad Espafiola de Anestesia esta pro-
mocionando y avalando la creacién de al menos dos
centros a nivel nacional para el estudio de la hipertermia
maligna en el Hospital La Paz en Madrid y el Hospital la
Fe de Valencia. En ellos se realizard una investigacién
acerca de este efecto adverso grave y poco frecuente
que aparece durante el preoperatorio de pacientes que
tienen cierta susceptibilidad genética.

¢ Qué es el proyecto OphanAnaesthesia?

MG: En el grupo de trabajo de EERR de la SEDAR,
y a través del Dr. Carlos Errando, se pone en marcha
nuestra participacién en un proyecto europeo llamado
OrphanAnaesthesia, fundado en el afio 2005 por la
Sociedad Alemana de Anestesiologia y Reanimacién. Se
trata fundamentalmente de una amplia base de datos
que recoge el manejo preoperatorio y anestésico de
pacientes con enfermedades raras, haciendo una men-
cion especial a todos aquellos riesgos y consideraciones
que se han de tomar, con el fin de mejorar la seguridad
de la atencién a nuestros pacientes con enfermedades
raras. Desde nuestro grupo de trabajo de la SEDAR, a
partir de una propuesta de esta Sociedad Alemana de
Anestesiologia y Reanimacién, colaboramos haciendo
la actualizacion y traduccién al castellano de esta base
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de datos para intentar eliminar la barrera del idioma'y
conseguir asi que las enfermedades raras dejen de ser
raras para todos los anestesiélogos de habla hispana
que estan encargados de realizar tratamientos preope-
ratorios en pacientes con enfermedades poco frecuen-
tes. Esta iniciativa se ha convertido en un referente a
nivel nacional e internacional porque supone conseguir
informacién rapida y contrastada acerca del tratamiento
anestésico de estos pacientes con enfermedades poco
frecuentes.

. Qué experiencias y casos de éxito le gustaria
compartir?

MG: El Hospital de Ledn es un centro de referencia para
atender determinadas patologias dentro de nuestra
comunidad, algunas de ellas frecuentes en pacientes
con enfermedades raras. Recientemente atendimos a
una paciente con una enfermedad rara derivada de otro
hospital para una cirugia de escoliosis. Yo entiendo que
la mejora de la experiencia del paciente con una enfer-
medad rara no comienza cuando yo atiendo al paciente,
sino que empieza desde que identifican a ese paciente
y nos piden la derivacién en el centro; identifican que
tiene unos riesgos anadidos y ponemos en marcha una
serie de procesos para intentar dar una atencién de cali-
dady de seguridad acorde a lo que el paciente necesita.

En este caso concreto, se trataba de una paciente
pediatrica que tenia sindrome de Joubert, una enfer-
medad asociada a una serie de trastornos respiratorios.
Ademis, tenia una escoliosis degenerativa que nece-
sitaba reparacién quirtrgica. Nosotros realizamos una
evaluacioén cuidada de la paciente desde la atencién
en la consulta de preoperatorio, e intentamos controlar
todos aquellos aspectos que suponian un riesgo en esa
paciente, tales como intentar disminuir la ansiedad de la
paciente y controlar el dolor intra y postoperatorio, sin
emplear determinados farmacos que podian predispo-
ner a una serie de apneas o eventos respiratorios que
complicarian su proceso quirdrgico, especialmente en
el postoperatorio, y podian prolongar su estancia en las
unidades de recuperacién postanestésica.

Hicimos una evaluacién abordando todas aquellas situa-
ciones que suponian un riesgo a nivel de la via aérea
del aparato respiratorio y cardiovascular, y abordamos
multidisciplinarmente con los equipos implicados (neu-
rofisiologia, traumatologia y pediatria) cémo llevar a
cabo el procedimiento.

En nuestro caso resultd un manejo exitoso, no sblo
porque el procedimiento fue acorde a las expectativas
de los profesionales y no hubo ninguna complicacion
afadida a una cirugia normal en un paciente que no
tiene una enfermedad rara, sino que no se dio ninguna
circunstancia que pudiera empeorar la evolucién posto-
peratoria de ese paciente. Este caso fue para nosotros
un éxito, también en el aspecto de la humanizacién, del
acompafiamiento y en cuanto a las expectativas de la
paciente, que se cumplieron.

¢Cudles son las claves para mejorar la atencion a
pacientes con enfermedades raras?

MG: Las claves son los dos retos fundamentales que
tenemos en la atencién de las enfermedades raras en
general: la investigacién de los aspectos clinicos y de
los aspectos no clinicos. Sobre los primeros, me refiero
a todos aquellos aspectos sobre la metabolizacién, por
ejemplo, de los farmacos, tanto los gases anestésicos u
otro tipo de anestésicos que utilizamos en las anestesias
para pacientes. Aparte de los aspectos clinicos, nos debe-
mos centrar también en los aspectos no clinicos, porque
son verdaderamente importantes en los pacientes y las
familias con enfermedades poco frecuentes. Si hacemos
una evaluacién de los Ultimos congresos, es raro encontrar
comunicaciones relacionadas con la mejora en la atencién
de aspectos no clinicos de pacientes con enfermedades
raras y yo creo que, ademéas de la rapidez en el diagndstico
y la planificacién y estandarizacion de los tratamientos, es
fundamental saber cémo mejorar los procesos de infor-
macion a los pacientes y sus acompafantes y la atencion
posterior a la intervencion sanitaria hospitalaria.

Debemos mejorar todos esos aspectos. Necesitamos
foros para descubrir cuales son las mejores précticas
clinicas en aspectos no propiamente clinicos, sino en
la humanizacion de los cuidados en pacientes con
enfermedades raras. Dentro de mi proyecto como jefa
de Servicio de Anestesia, he incluido la innovacién en
la humanizacién de nuestros cuidados y creo que es
especialmente importante en pacientes con patologias
poco frecuentes. Otro aspecto que también me parece
un reto fundamental, es considerar la lista de espera
quirdrgica, no como un tiempo de espera hasta que el
paciente sea intervenido o hasta que se le realiza un
procedimiento, sino un tiempo necesario para optimizar
todos aquellos aspectos propios del paciente para con-
seguir una atencion de calidad y de seguridad global en
el momento de realizar el procedimiento.
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MODELO GSUR (CENTROS, SERVIGIOS Y
UNIDADES DE REFERENCIA). RETOS Y
OPORTUNIDADES EN ENFERMEDADES RARAS

DR DAVID ¢Nos puede describir brevemente en qué consiste el modelo CSUR?
, ) , DP: Son centros, servicios o unidades que son referencia dentro del Sistema
PEREZ MART'NEZ Nacional de Salud, de ahi el acrénimo CSUR. Se trata de dispositivos que

el Ministerio de Sanidad acredita, para que cualquier paciente dentro del
territorio espafol, sepa donde tiene que ir o dénde puede solicitar una
segunda opinién por una enfermedad determinada. Habitualmente son
enfermedades infrecuentes, raras y graves.

Jefe de Servicio de Neurologia
del Hospital 12 de Octubre.
Presidente Asociacién Madrilena

de Neurologia. En el caso de los CSUR enfocados a enfermedades raras, ;Qué los

diferencia respecto a la gestion de enfermedades comunes?

DP: En general, los CSUR suelen estar orientados a enfermedades infre-
cuentes, puesto que el expertise se suele desarrollar en multiples sitios. Pero
si es verdad que, en algunos dmbitos, como por ejemplo las enfermedades
neuromusculares raras, que son especialmente infrecuentes, tiene sentido
que se concentren este tipo de pacientes en unas areas determinadas.
Esto facilita que el paciente pueda encontrar profesionales que sepan de
su patologia, que le puedan aportar innovaciones en su ambito y, ademas,
que se puedan enfocar desde un aspecto multidisciplinar.

Un CSUR requiere de una buena comunicacién con el resto de los disposi-
tivos asistenciales, asi como con otros compafieros que no tratan este tipo
de enfermedades. Por lo tanto, para acceder a un CSUR hay dos posibles
caminos: el primero, que los profesionales identifiquen una patologia que
consideren que es motivo de derivacién, y lo hagan directamente; o el
segundo, que sea el propio usuario el que pueda pedir una segunda opi-
nién en el CSUR de su patologia correspondiente, ya que esté habilitado
por el Ministerio de Sanidad para hacerlo.

Nuestra relacién con los servicios de referencia, aquellos que nos remiten los
pacientes, es estrecha, ya que el seguimiento maés cercano tiene que hacerse
desde el lugar de residencia, donde los profesionales son méas accesibles.
Esa es una de las limitaciones que tenemos los CSUR. A veces tenemos que
atender, por ejemplo, las enfermedades neuromusculares raras en pacientes
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de Castilla-Ledn, Canarias, Extremadura, etc, por lo que
es mas facil que, si el paciente tiene una duda o algin
tipo de problema recurrente, se lo pregunte a sus pro-
fesionales mas cercanos.

;. Qué enfermedades raras son susceptibles de ser
atendidas por el CSUR del Hospital 12 de Octubre y
qué servicios ofrece como centro de referencia para
estas patologias?

DP: El CSUR del Hospital 12 de Octubre se centra en
enfermedades neuromusculares raras. Atendemos a
pacientes que tienen sospecha de alguna patologia
o enfermedad en el sistema nervioso periférico. Son
enfermedades infrecuentes que muchas veces pasan
por multiples especialistas sin llegar a un diagnéstico
definitivo. Ademas, lo que posibilita el CSUR, es un
enfoque multidisciplinar. En los pacientes con este
tipo de enfermedades es frecuente que recurramos
a neumdlogos porque es habitual que puedan pro-
ducir insuficiencia respiratoria, y dentro de la calidad
de vida y el desarrollo de este tipo de enfermedades,
el fracaso respiratorio es una complicacion habitual.
También tenemos una estrecha relacién con los equi-
pos de genética clinica, porque el diagnéstico actual
se desarrolla en el &mbito del diagnéstico molecular,
que ha revolucionado todo el campo del anélisis de las
enfermedades infrecuentes. VY, por Ultimo, los compa-
fieros de neuropatologia, ya que el anélisis histolégico
del musculo o del nervio periférico nos da claves sobre
qué diagndstico puede tener nuestro paciente.

. Coémo ha mejorado el abordaje de estas patologias
en los ultimos afios?

DP: La aparicion del CSUR en nuestro centro ha repor-
tado numerosos beneficios. El paciente tendra una
atencién homogénea y acreditada por el Ministerio de
Sanidad, de tal manera que llega a un lugar donde hay
un expertise suficiente para conseguir ese diagndstico,
e intentar agrupar las diferentes piezas de la multidisci-
plinariedad que aporta un neumdlogo, un neurélogo,
un neurofisidlogo, un anatomopatdlogo, un genetista,
etc. Esas piezas tienen que estar bien pegadas, gra-
cias a los protocolos homogéneos vigentes dentro
de los CSUR. Y, por ultimo, la aparicion de los roles
de las enfermeras gestoras de casos. Es decir, esta-
mos hablando de pacientes crénicos complejos, con
enfermedades infrecuentes que requieren de mdltiples
visitas a diferentes especialistas. Si no contamos con
una persona que sepa unificar toda esta asistencia, es
muy complicado que el paciente no esté perdido y des-

orientado cuando tiene que acudir numerosas veces al
hospital. Esto nos ha permitido ofertar no solamente
una asistencia sanitaria de mayor calidad técnica, sino
también de mayor calidad humana, de tal manera que
el paciente sabe dénde tiene que ir y en qué momen-
to. Asi intentamos también minimizar las visitas a los
centros hospitalarios.

¢Considera que la creacién de los CSUR ayuda
a mejorar la calidad de vida de los pacientes con
EERR?

DP: Para mejorar la calidad de vida, lo primero que
tenemos que hacer es medirla. Y desgraciadamente,
por falta de tiempo o recursos en la asistencia clinica
habitual, no medimos la calidad de vida de nuestros
pacientes. Los CSUR, dentro del protocolo de atencién,
lo primero que hacen es medir qué calidad de vida
tiene el paciente y qué conseguimos con las interven-
ciones. Los pacientes que acuden a una asistencia de
estas caracteristicas saben que primero vamos a medir
lo que esté pasando y, segundo, vamos a intentar hacer
lo posible dentro de nuestros medios para mejorar esa
calidad de vida. A veces, desgraciadamente, el diag-
néstico de ese tipo de enfermedades no aporta una
intervencion terapéutica eficaz, porque no se ha desa-
rrollado o porque carecemos de un farmaco especifico
para ellas. Intentar minimizar los efectos que provoca,
las complicaciones que aparecen y simplificar simple-
mente en su circuito, es esencial. Eso repercute en una
mejor calidad de vida.

Una de las facilidades que aporta el CSUR es que, al
tener una casuistica sobre pacientes con enfermedades
infrecuentes, podemos aportar innovaciones en el diag-
ndstico, innovaciones terapéuticas y la participacién en
ensayos clinicos. El problema cuando hay dos o tres
pacientes con una patologia es su asociacion, para que
puedan colaborar en el desarrollo de una innovacién.
Ese tipo de agrupaciones de pacientes que son los
CSUR, nos facilitan el poder ofertar un ensayo clinico
en una patologia que previamente era huérfana porque
no tenian ningun tipo de intervencién terapéutica.

¢Cuéles son los retos que siguen existiendo en el
abordaje de las EERR y qué papel juegan los CSUR
en este contexto?

DP: En mi opinién, los dos retos clave en la atencién a
las enfermedades infrecuentes y, especialmente en los
CSUR, son dos. Por un lado, potenciar la telemedicina.
Desde hace una década decimos que hay que poten-
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ciar la telemedicina pero, desgraciadamente, hasta
que no ha aparecido el COVID-19 no nos hemos dado
cuenta de lo importante que es. En el aspecto particu-
lar de las enfermedades raras o infrecuentes, es muy
importante la telemedicina porque atendemos pacien-
tes de toda Espafia, muchas veces de las Islas Canarias.
El tener que venir a Madrid por una simple consulta
no tendria sentido. Es necesario sin embargo un buen
acceso a internet, a un ancho de banda suficiente con
videocédmara para poder nosotros ofertar una asisten-
cia de calidad. Y el segundo aspecto es el reto de la
financiacion, es decir, los CSUR fueron creados por el
Ministerio de Sanidad con un objetivo determinado,
que era intentar contemplar una asistencia de exce-
lencia para enfermedades infrecuentes y graves, pero
este objetivo necesita una financiacién finalista para
este tipo de equipos, porque ldgicamente atendemos
a pacientes crénicos complejos que requieren muchos
recursos, a veces de terapias con un alto coste y un alto
impacto. Deberiamos intentar tener un presupuesto
acorde al desarrollo de estos CSUR y a los resultados
que obtenemos en salud en nuestros pacientes.

¢ Qué brecha considera que sigue existiendo en el
abordaje de las EERR y qué papel juegan los CSUR
en este contexto?

DP: Creo que la mayor brecha pendiente es la de
difundir la existencia de los CSUR. Hay compa-
fieros que desconocen que existe el CSUR y que
existen los CSUR especificos, como por ejemplo
el nuestro de enfermedades neuromusculares
raras. No es la primera vez que un compafero
de otra regién me consulta un sitio para derivar
y yo le tengo que decir que simplemente tiene
que mirar el listado del Ministerio de Sanidad, de
los centros de referencia en unas determinadas
patologias. Y eso también hay que trasladarlo al
paciente porque cuando tiene un diagnéstico de
sospecha de una de estas enfermedades, tiene
todo el derecho de solicitar acudir gratuitamente
a un centro que esté auditado y certificado por el
Ministerio de Sanidad para hacer el diagndstico.
Como conclusién, diria que hay que difundir mas
la existencia de los CSUR y el derecho que tiene
cualquier paciente a poder ser atendido en este
tipo de centros asistenciales.
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TRASTORNO DEL ESPECTRO DE LA
NEUROMIELITIS OPTICA (TENMD)

¢Nos puede describir brevemente en qué consiste el Trastorno del
Espectro de la Neuromielitis Optica?

JM: La neuromielitis éptica es una enfermedad autoinmune, es decir, se pro-
duce por una alteracién del sistema inmunolégico que, de forma equivocada
y aberrante, ataca a los canales de agua (acuaporina 4), que estan localizados
en el interior del sistema nervioso central. El sistema inmunolégico produce
anticuerpos contra esos canales de agua que estan situados en las células lla-
madas astrocitos, que son las encargadas de dar soporte al sistema nervioso.
Cuando estos anticuerpos contactan con esos canales de agua, destruyen los
astrocitos y esto implica que pueda producirse una lesién neuronal, un fallo
en la conduccién nerviosa, en la funcionalidad y, en definitiva, en el sistema
nervioso.

Los canales de agua estéan principalmente situados en el nervio dptico y
la médula espinal. Son las dos estructuras méas importantes. Por lo tanto,
cuando el sistema inmunoldgico ataca a estas estructuras, lo méas probable
es que los sintomas sean una pérdida de vision, si afecta al nervio dptico,
o una dificultad para la movilidad de extremidades, por afectacién de la
médula. Podriamos decir que estos son los sintomas mas frecuentes.

Usted ha participado como coordinador en el estudio PERSPECTIVES-NMO,
primer estudio realizado en Espafa que recoge las caracteristicas de la
enfermedad desde la perspectiva del paciente. ; Por qué era necesario este
estudio? ; Cudles son sus principales resultados? Y, ;a quién esta dirigido?
JM: En el estudio PERSPECTIVES-NMO, que hemos realizado en Espafia y
se ha publicado recientemente en la revista Neurology and Therapy, han par-
ticipado 13 centros de diferentes Comunidades Auténomas. El objetivo del
estudio era evaluar la calidad de vida de los pacientes con neuromielitis dptica,
analizar cdmo éstos se ven afectados por la discapacidad y también, estudiar el
grado de estigmatizacion que les produce el hecho de tener esta discapacidad.

El resultado ha sido el que sospechadbamos, pero todavia no habiamos

conseguido demostrarlo cientificamente. La calidad de vida de estos
pacientes estd muy afectada. En este estudio participaron 71 pacientes y
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dos tercios de estos veian muy mermada su calidad de
vida en relacién con algin tipo de estigmatizacién que
les afectaba. El impacto en la calidad de vida de los
pacientes, no solamente fisico, sino también psicoldgico
tiene que ver con la gravedad de los sintomas, con su
estado de animo, con el grado de fatiga, con el dolor
que les puede producir la enfermedad y, en definitiva,
en relacion con el grado de discapacidad. Yo creo que
es un estudio muy importante porque sienta las bases
para saber el nivel de afectacion de estos pacientes en
su vida diaria y en su calidad de vida. Ademas, es un
estudio basal, a partir del que tenemos que empezar a
trabajar y a evaluar cémo podrian influir futuras terapias
en la calidad de vida de estos pacientes.

Dentro del impacto que tiene esta enfermedad para
la vida de un paciente, ;qué variables son las mas
influyentes en el empeoramiento de su calidad de vida?
JM: La neuromielitis optica influye de forma muy negati-
va en la calidad de vida de los pacientes. Esto es debido
a que es una enfermedad que cursa en brotes que son
graves o muy graves. ;Y qué es un brote de neuromieli-
tis Optica? Se trata de un déficit de inicio mas o menos
agudo, por afectacion principalmente de las estructuras
antes mencionadas, médula espinal y nervio dptico, que
puede consistir en una pérdida de fuerza y sensibilidad
de extremidades y en pérdida de visién, respectivamen-
te. También se pueden afectar otras estructuras como el
diencéfalo y el tronco del encéfalo que se traduciria en
crisis de suefio muy intensas, crisis de hipo y visién doble.
El problema que tienen estos brotes es que pueden dejar
secuelas. Si un brote se diagnostica pronto y se trata de
forma intensa, aunque siempre cabe la posibilidad de
que quede una secuela, este riesgo se minimiza. Y, el
problema de que quede una secuela es que suele ser
permanente y es muy dificil de recuperar. Por lo tanto,
los pacientes que padecen esta enfermedad pueden ver
muy afectada su calidad de vida si sufren brotes y sufren
secuelas. Esto es algo que hemos visto desde siempre
en la préactica clinica, ya que los pacientes quedaban con
secuelas muy invalidantes.

¢Cémo se podria alcanzar un abordaje holistico de
la enfermedad para mejorar la calidad de vida de
los pacientes?

JM: Esta es una patologia donde es necesario un abor-
daje holistico del paciente. No nos podemos centrar
solamente en el déficit que produce una lesion. Hay

EL EXPERTO OPINA

varios sistemas funcionales que estan afectados: la
vision, la movilidad, la sensibilidad, la marcha, el control
de esfinteres, el estado de &nimo, la cognicidn, y hay
sintomas asociados como la fatiga que puede ser muy
invalidante. Por otra parte, todos estos déficits interfie-
ren notablemente en las relaciones sociales, familiares y
laborales. En todos ellos tienen que intervenir diferentes
especialistas. Si me permiten la expresién, el “director
de orquesta” es el neurdlogo, porque se trata de una
enfermedad neurolégica, pero ha de contar con el apo-
yo de otros especialistas como oftalmdlogos, urélogos,
neuropsicoldgos, psiquiatras, psicdlogos y, por supuesto,
de médicos rehabilitadores.

Se pueden ver afectadas en gran medida estructuras
muy importantes del sistema nervioso central. Y, todo
esto, hay que abordarlo desde un punto de vista glo-
bal. La Unica forma de hacerlo, tal y como decia, es con
un abordaje multidisciplinar, es decir, que haya varios
profesionales implicados en el manejo de las complica-
ciones que produce la enfermedad, porque es la mejor
forma de realizar un correcto abordaje de estos déficits
desde que comienzan y minimizar el riesgo de secuelas.

¢Existe alguna buena préctica o caso de éxito que
quiera resaltar en el manejo de esta enfermedad?
JM: La neuromielitis éptica es una enfermedad muy
grave en la que resulta imprescindible realizar un
diagndstico precoz. Hay enfermedades neurolégi-
cas en las que después de un diagndstico precoz no
podemos seguir avanzando en el proceso de mejora o
prevencion porque no disponemos de un tratamiento
especifico.

La neuromielitis dptica ha sido una de estas enferme-
dades en las que los neurdlogos hemos ido aplicando
tratamientos en base a nuestra experiencia y préactica
clinica con mas o menos éxito dependiendo de los
casos, porque no existe un tratamiento especifico. Es
previsible que en préximas fechas dispongamos de
tratamientos especificos para la neuromielitis éptica y,
por lo tanto, cobrard mas sentido que nunca realizar un
diagndstico precoz.

Estos tratamientos han demostrado eficacia y seguridad
en ensayos clinicos fase 3. Tanto los pacientes como los
médicos tenemos depositadas muchas esperanzas en
disponer de estos tratamientos cuanto antes.
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JUAN A.
DA SILVA IRAGO

Presidente de la Federacion
Espanola de Fibrosis Quistica
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FIBROSIS QUISTICA:

DANDO VOZ A LOS AFECTADOS

¢Nos puede comentar algunos
datos de interés sobre la Fede-
racion Espafola de Fibrosis
Quistica?

JA: La Federacién Espanola de
Fibrosis Quistica nace en 1987
con el propésito de adaptarse a
los cambios. En ese momento se
descentralizé la sanidad en las dis-
tintas CCAA, y las asociaciones de
pacientes sumaron a su dimensién
nacional, la coordinacién de todas
las acciones que se implementaban
a nivel autonédmico, con un Unico
interlocutor en el Ministerio de
Sanidad que coordinase todas las
acciones desarrolladas a lo largo de
todo el territorio.

Actualmente, la federacion agrupa
a 15 asociaciones autonémicas y
cuenta aproximadamente con 4.000
socios en toda Espafia. Durante los
casi 35 afios que tiene la federacion,
ha habido logros e hitos importan-
tes que han ayudado muchisimo a
cambiar la calidad de vida de las
personas con fibrosis quistica.

Por otro lado, existe la Fundacién
Espafola de Fibrosis Quistica, que
alina el trabajo que se hace con los
familiares y las personas con fibrosis
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quistica con el trabajo que se reali-
za con los médicos de la Sociedad
Espafiola de Fibrosis Quistica, con
los que se trabaja en estrecha cola-
boracién.

¢ Qué puede suponer para un
paciente tener fibrosis quistica?
JA: La fibrosis quistica es una
enfermedad de origen genético y
recesiva, es decir, que para que una
persona manifieste la enfermedad,
tiene que haber heredado el gen
defectuoso por parte de sus proge-
nitores. En mi caso, yo soy un por-
tador sano de fibrosis quistica, eso
significa que yo puedo transmitir a
mis hijos ese gen defectuoso, pero
no voy a padecer la sintomatologia
propiamente dicha de la fibrosis
quistica, la cual espesa todos los
fluidos del cuerpo. Para transmitir
la enfermedad tanto el padre como
la madre deben ser portadores
del gen de la FQ. Por ejemplo, la
mucosidad, que es una barrera de
proteccién natural, se espesa tanto
que pierde su funcionalidad. Ese
aclaramiento que deberia hacerse
de forma natural, no se hace y se
vuelve en contra del organismo, lo
que genera infecciones de repe-
ticién que acaban generando un
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El reto es conseguir que el 30% de la poblacion con fibrosis quistica
que no se puede beneficiar de los moduladores disponibles en el
mercado, pueda tener una alternativa similar

deterioro pulmonar muy grande
con el paso del tiempo, de hecho,
existen casos en los que se llega a
necesitar un trasplante pulmonar.

Otro problema a destacar es que el
fluido en el que se transportan las
enzimas pancreéticas al estdbmago
para poder absorber los alimentos
se espesa, por lo que las enzimas
no llegan de forma adecuada. Esto
provoca muchos problemas a nivel
de absorcién de vitaminas, aumen-
to de peso, nivel de indice de masa
corporal, etc. El paciente puede
llegar a entrar en un ciclo de des-
nutricion e infeccién muy peligroso
que, combinado con los problemas
a nivel respiratorio, puede llegar a
complicar gravemente su salud.

¢Cuadles son los aspectos psi-
co-sociales que rodean esta
enfermedad?

JA: Con respecto al dia a dia, los
pacientes necesitan un tratamiento
diario continuado. Toman suple-
mentos vitaminicos y una elevada
cantidad de medicacién en cada
comida, que le proporciona las
enzimas pancreaticas que ayudan
a absorber los alimentos. Cuando
comienzan con problemas a nivel
respiratorio, empiezan con los ciclos
de antibidticos que normalmente
se dan de forma nebulizada y pue-
den necesitarlos mafiana, tarde y
noche. Ademas, quizés tengan que
aplicar el tratamiento de manera
intravenosa o ser hospitalizados, y
eso les va a generar complicaciones
que dificulten su vida diaria. Final-

mente, para poder cumplir con los
tiempos de los tratamientos, los
pacientes suelen levantarse cada
manana antes de lo que deberian,
para poder dedicar unos 45 minutos
a su tratamiento de antibioterapia,
fisioterapia respiratoria, alimenta-
cién, medicacién, etc. Esto se repite
también por las noches, ademés de
tener que suplementar todas las
comidas con enzimas pancreéticas
para absorber alimentos. Y todo
ello si el paciente se encuentra bien.
Si se encuentra mal, aparecen las
dificultades que suponen los ingre-
sos hospitalarios. Por ello, desde las
asociaciones tenemos un grupo de
psicdlogos y trabajadores sociales
para ayudar a sobrellevar y coordi-
nar de la mejor manera posible toda
esta carga asistencial del paciente.

¢;Cémo es el acceso a los trata-
mientos y medicamentos que
necesitan los pacientes actual-
mente?

JA: Existen dos tipos de trata-
mientos: los paliativos y los modu-
ladores. Hasta hace muy poco,
los tratamientos disponibles eran
paliativos y trataban exclusivamen-
te la sintomatologia de la enfer-
medad. Si el paciente tenia una
infeccidn respiratoria, se aplicaban
antibidticos, normalmente median-
te nebulizaciones con aparatos
especificos administrados por la
farmacia hospitalaria. El segundo
tipo de tratamientos son los que
han llegado recientemente al mer-
cado y persiguen cambiar la vida
y la evolucién de la enfermedad,

45

para trabajar directamente des-
de el origen del problema a nivel
celular: los llamados moduladores.
No curan la enfermedad, pero si
corrigen de forma quimica las fun-
ciones que el propio organismo no
es capaz de realizar correctamente.

El problema se produce a nivel celu-
lar, y ocasiona que el CFTR no deje
pasar el cloro y el sodio de dentro
a fuera de la célula. Para que lo
entendamos, podemos imaginarnos
una puerta de una habitacién que
lo que hace es abrir y dejar pasar
el cloro o el sodio o cerrarla y no
dejarlos pasar. En fibrosis quistica,
dependiendo de las mutaciones,
esa puerta estard mal hecha, estara
medio abierta y no se puede abrir.
Estos medicamentos lo que hacen
es corregir esa forma de la puerta,
como se abre, etc. Y lo que permite
es que el cloro y el sodio pasen de
forma normal entre la célula y asi
atraer el agua y estabilizar y dar
unos niveles de hidratacién adecua-
dos, que el propio organismo no es
capaz de conseguir.

El acceso a estos tratamientos ha
sido mas complicado en Esparfia que
en otros paises, pero actualmente
la situacién se ha normalizado y
estamos a la espera de las Ultimas
indicaciones pediatricas. Esperamos
que este afio estén disponibles,
aunque ya el aflo pasado consegui-
mos que el tratamiento, que puede
mejorar a un 70% de la poblacién
con fibrosis quistica en Espafia, esté
disponible. Las personas con fibro-
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Otro éxito a resaltar es que en toda Espafia se pueda
realizar el cribado neonatal y que la fibrosis quistica esté
incluida en esa prueba del taldn, lo que conlleva ponerle
nombre al problema antes de que se manifieste

sis quistica ya estdn empezando a
verse beneficiadas por este nuevo
tratamiento.

¢ Qué avances ha habido en el
abordaje de esta enfermedad
desde la creacion de la Federa-
cion en 19877 ;Cuéles son las
buenas practicas que se podrian
destacar en el manejo de esta
enfermedad en los tltimos afios?
JA: El primer caso de éxito a nivel
nacional en la federacién ha sido
conseguir que las enzimas pancrea-
ticas llegasen a estar disponibles
en Espafia. La llegada del Credn ha
permitido pasar de una enfermedad
infantil a que las personas pudieran
llegar a la edad adulta con menos
problemas.

El siguiente hito destacable ha
sido el descubrimiento del origen
genético en el afo 1989, en el que
se encontré en qué cromosoma
estaba localizado el problema de
la fibrosis quistica a nivel genéti-
co. Y esto ha sido clave para que
a lo largo de estos ultimos afios
se haya podido realizar una linea
de investigacién muy amplia que
ha derivado en los ultimos resul-
tados con los nuevos tratamientos
moduladores.

La creacion de Unidades de Refe-
rencia es un paso muy grande
respecto al abordaje de la Fibrosis
Quistica y es muy necesario que
las personas con FQ realicen su
seguimiento en ellas ya que hay
muchas especialidades que deben
atenderlos. A dia de hoy, es un reto
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que aln tenemos pendiente ya
que, aunque en muchos hospitales
funcionan como tal sobre todo a
nivel pediétrico, ahora mismo no
disponemos del reconocimiento
del SNS y del sistema autondmico
y nos enfrentamos al reto de la
creacién y reconocimiento de las
unidades de FQ en adultos, algo
que indica que la Fibrosis Quistica
estd dejando de ser una enferme-
dad pediétrica. Esto aiin no esté
todo lo avanzado que nos gustaria.
Por ello, la Sociedad Espariola de
Fibrosis Quistica ha elaborado un
proceso de acreditacion de unida-
des de FQ para intentar conseguir-
lo. Otro éxito a resaltar es que en
toda Espafa se pueda realizar el
cribado neonatal y que esté inclui-
da la fibrosis quistica en esa prueba
del taldn, lo que conlleva ponerle
ya nombre al problema antes de
que esa fibrosis quistica se mani-
fieste en el propio recién nacido.
Esto ayuda a mejorar la superviven-
cia, porque va a permitir tanto a las
familias como a los médicos tomar
acciones preventivas.

Y el dltimo y més importante, es la
llegada de estos nuevos modula-
dores. A dia de hoy, aunque es adn
pronto, podemos decir que son una
revolucion de la misma envergadura
o mayor que la llegada de las enzi-
mas pancreaticas en su dia respecto
al cambio de tendencia en la curva
de la esperaza de vida y estamos
esperanzados en que la situacion va
a mejorar mucho a nivel de supervi-
vencia y de calidad de vida en todo
el colectivo.
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¢ Cudles son los principales retos
a los que se enfrenta la federa-
cién en los préximos afios?

JA: El més inmediato es conseguir
que los moduladores con indica-
ciones pediatricas estén dispo-
nibles y financiadas por el SNS
cuanto antes. El siguiente reto que
tenemos es conseguir que el 30%
de la poblacién con fibrosis quisti-
ca que no se puede beneficiar de
estos moduladores disponibles en
el mercado, pueda tener una alter-
nativa similar. Para ello, hay varias
lineas de investigacion, entre las
que se encuentran las lineas de
investigaciéon de la ARN, que han
servido para descubrir las vacunas
de la Covid-19. Este hecho va a
facilitar el poder seguir realizando
una investigacién para este grupo
de personas que no tienen alterna-
tiva. Otro reto es mejorar la aten-
cién pediatrica, ya que esta aun
pendiente la aplicacién de este
tratamiento en nifios mayores de
seis anos.

Por Ultimo, destacaria el reto al que
se enfrenta el movimiento asociati-
VO, que consiste en seguir fomen-
tando la labor tan importante que
tienen las asociaciones para todo
el colectivo de fibrosis quistica. Es
fundamental que sigan participan-
do todas y que aportemos nuestro
granito de arena para que puedan
seguir peleando para conseguir
el fin dltimo, que seria disolver las
asociaciones y la federacién porque
exista una cura para para la fibrosis
quistica. No pararemos hasta con-
seguirlo.
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PATRICIA
MARIN MURCIANO

Secretaria de la Asociacién
Espariola de Fibrodisplasia
Osificante Progresiva (AEFOP)

FIBRODISPLASIA OSIFICANTE PROGRESIVA:
LA IMPORTANCIA DE UN DIAGNOSTICO PRECOZ

¢Nos puede dar algunos datos
de interés sobre la Asociaciéon
Espafiola de Fibrodisplasia Osifi-
cante Progresiva (AEFOP)?

PM: AEFOP se funda en el afio 2008
gracias a la propuesta de un hombre
que se llama José Luis Plaza, que
estaba en la Federacion Espafola
de Enfermedades Raras (FEDER),
y sin tener ningun tipo de relacién
con la enfermedad, ni entorno, se
volcd con nosotros y nos hizo la pro-
puesta. El empezé ejerciendo el car-
go de presidente hasta hace poco
tiempo que pasd a colaborador
hasta hace poco tiempo. Desde la
sucesién, los pocos afectados que
somos, alrededor de 30 en Esparia,
procuramos hacer unién para que
sirva de informacién a los que son
nuevos, y para los que llevamos més
tiempo, empatizamos y comparti-
mos, ya que a veces ni los propios
profesionales conocen la enferme-
dad. Lo han estudiado, pero no
han visto ningun caso. En cuanto a
las actividades, no podemos hacer
muchas, ya que es muy complicado
porque cada uno estamos en una
parte de Espafia: dos en Valencia o
dos en Jerez, otro en Madrid... La
reuniéon que haciamos anualmente
con la asociacién en la que nos jun-
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tdbamos en Madrid, en el Hospital
Ramén y Cajal, no la hemos podido
realizar debido a la pandemia, pero
bueno, la unién hace la fuerza.

¢ Podria describirnos brevemente
qué es la fibrodisplasia osificante
progresiva?

PM: La fibrodisplasia osificante
progresiva es una enfermedad con-
génita y degenerativa que afecta al
tejido conectivo, a los musculos y
a los tendones. A pesar de que se
nace con ella, cada persona la desa-
rrolla a una edad distinta, algunos
a los dos anos, otros en la adoles-
cencia y rara vez en adultos o en la
tercera edad. Su sintoma evidente
es que el 99% de los casos al nacer
tenemos hallux valgus, mas conoci-
do como juanetes.

Para la fibrodisplasia esta contra-
indicado todo lo que sean inyec-
ciones intramusculares, golpes
bruscos, cirugias, etc. Esto hace
que crezca el hueso extra, blo-
queando las articulaciones a las
que afecta, por eso la importan-
cia del diagnéstico y evitar en su
mayor medida todo lo desaconse-
jado. La enfermedad, como bien
su nombre indica, es degenerativa.
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La vacuna del COVID, que es intramuscular, es otro problema
para nosotros porque nos podia causar un brote en cualquier

extremidad
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Conforme evoluciona, la persona
va perdiendo movilidad, ya que
los tejidos blandos se convierten
en un segundo esqueleto. Aunque
la evolucién es diferente en cada
persona sin que la ciencia haya
descubierto todavia la causa, el dia
a dia es una incognita, tanto noso-
tros como nuestros familiares mas
cercanos tenemos que ir adap-
tdndonos a las circunstancias. No
sabemos cuando puede salirnos un
nuevo brote porque tampoco esta
relacionado con un golpe o con
una cirugia. A pesar de ello, hay
que intentar disfrutar lo maximo
posible, ya que lamentarse no nos
va a evitar el dolor. En definitiva,
normalizar la situacion y llevar una
vida acorde a nuestra situacion.

¢ Qué significa vivir con una
patologia como la fibrodisplasia
osificante progresiva?

PM: Cada uno lo hemos desarro-
llado de una manera diferente.
Hay nifios pequefios que pueden
estar mas afectados y gente més
adulta que a lo mejor estda menos
afectada. Si que es verdad que,
en la mayoria de los casos, cuan-
do hay que desplazarse en distan-
cias largas, necesitamos una silla
de ruedas, o bien una muleta,
pero a cada uno nos afecta de
una manera. Hay gente que tie-
ne la capacidad respiratoria méas
afectada y gente que menos. La
movilidad cada uno la hemos
desarrollado de una manera
diferente, sin saber como ni por
qué, entonces, eso también es un
poco elastico.
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El diagndstico precoz es muy importante, por eso es de

vital interés que todos los profesionales sanitarios tengan
conciencia de la enfermedad cuando tengan contacto con
un recién nacido

¢ Qué importancia tiene el diag-
ndstico precoz?

PM: El diagnéstico precoz en
nuestro caso es muy importante.
Por eso es de vital interés que
todos los profesionales sanitarios
que tengan contacto con un bebé
al nacer (matronas, ginecélogos o
pediatras) tengan conciencia de
que cuando vean, por ejemplo, el
dedo gordo del pie desviado, se
den cuenta de que en el 99,9% de
los casos el bebé nace con juane-
tes y eso les genera una alarma.
De hecho, yo también naci con
juanetes. Es muy importante por-
que todo lo que sean cirugias o
que nos quieran forzar el musculo,
hace que la enfermedad genere un
nuevo brote, porque de hecho ha
habido algunos casos que antes
de estar diagnosticados les han
querido operar los pies, con lo
cual, eso ha generado un brote
muy fuerte de la enfermedad, ya
que donde entra el bisturi es un
brote asegurado.

Por este motivo hacemos tanto
hincapié en que se tenga en cuenta
que si el bebé presenta un juanete,
puede ser fibrodisplasia osificante
progresiva, porque cualquier agre-
sién al masculo esta desaconsejada.
Con lo cual, si lo puedes evitar, eso
gue ganas.

Nosotros estamos en contacto
con el laboratorio Ipsen, uno de
los que estan en el ensayo, y ellos
mismos tienen contacto directo con

los hospitales. Son los que se van
a mover para para dar esa alarma.
Porque incluso hay una chica a la
que se lo han diagnosticado con
16 afios. Estaban esperando a que
ella terminara de desarrollar para
operarle los pies porque descono-
cian qué enfermedad tenia. Pero lo
primordial para ellos era operarle
los juanetes cuando terminara de
desarrollar. Finalmente, le diag-
nosticaron la enfermedad antes
de operarla porque si no las con-
secuencias hubieran sido mucho
peores.

¢Existen alternativas terapéuti-
cas?

PM: Actualmente, por desgracia,
no hay cura para la enfermedad.
A mi me lo diagnosticaron con
dos afos y si que es verdad que
durante este tiempo se ha avanza-
do mucho, pero no hay cura. Hay
varios ensayos clinicos abiertos
en marcha que abren una puer-
ta a la esperanza. Por lo menos
para poder frenar la evolucién, ya
gue no te va a eliminar la enfer-
medad, pero la puede paralizary
€s0 es un paso muy importante.
También es verdad que uno de
los problemas que existe, como
otros miles de enfermedades, es
la falta de recursos para la inves-
tigacién, y méas cuando somos
alrededor de 30 diagnosticados
en Espafia, aunque se sospecha
que hay muchos mas sin diag-
nosticar y eso va creando muchas
mas dificultades.
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¢ Cudles son los retos actuales
para que los pacientes accedan
a ellas?

PM: La vacuna de la COVID-19,
que es intramuscular, es otro pro-
blema para nosotros porque nos
podia causar un brote en cual-
quier extremidad. Entonces eso
ya dependia de cada persona,
era una decisién propia. También
es verdad que todos tenemos
una capacidad respiratoria redu-
cida, por el tema de que se nos
va formando un esqueleto. Y
claro, también era un problema
por la COVID-19 y por la vacuna.
Los que hemos optado por vacu-
narnos no hemos tenido ningun
tipo de problema con el tipo de
inyeccién. Pero bueno, eso es muy
respetable, cada uno el miedo lo
coge como quiere.

¢Podria mencionar algtn caso de
éxito en diagnéstico y/o trata-
miento?

PM: Existe un ensayo clinico que
esperamos que pronto se autorice
aqui en Espana como tratamiento
habitual de la enfermedad en la
fibrodisplasia, y después de auto-
rizarlo serad una lucha nuestra que
la seguridad sociedad lo pueda
cubrir, porque claro, si es un gasto
elevado, tampoco cualquier per-
sona podra cubrir ese tratamiento.
Nuestra lucha serd que sea finan-
ciado publicamente y que esté
aceptado como un tratamiento
habitual para la fibrodisplasia osi-
ficante progresiva.
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PEDRO
LENDINEZ ORTEGA

Presidente de la Asociacién
Mas Visibles
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MAS VISIBLES, LA ASOCIACION QUE CUENTA CON LA V0Z
DEL PACIENTE Y DEL PROFESIONAL SANITARIO COMO

PIEDRA ANGULAR

¢ Cémo definiria la Asociacién
Mas Visibles y cuéles son sus
objetivos principales?

PL: Més Visibles es una asociacion
que nace de una necesidad que
creemos que hay en enfermedades
raras. Es una necesidad de inte-
grar al paciente con el profesional
sanitario y de tenerlos en cuenta
a ambos para crear campafas
de comunicacién, campafas de
visibilizacién y, sobre todo, cam-
pafias de formacion, tanto a nivel
del profesional sanitario como del
paciente. Tanto el profesional como
el paciente tienen mucho que apor-
tar. Lo que tenemos que hacer es
una integracion de ambas partes. A
partir de esta necesidad que cree-
mos que existe, estamos disefiando
una serie de actividades conjuntas.

¢Coémo surge la iniciativa y
cudles son sus antecedentes?

PL: Més Visibles nacio a finales del
afo 2021 y vino impulsada por la
publicacién de la Guia de Enferme-
dades Raras para Pacientes, Fami-
liares y Profesionales Sanitarios.
A raiz de esto decidimos crear la
asociacion. Actualmente la integra-
mos tres personas y nos estamos
abriendo a pacientes y a otras
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asociaciones de pacientes que
quieren colaborar. Algo que tene-
mos muy claro es que no somos
una asociacién de pacientes, sino
una asociacidn para pacientes
y para profesionales sanitarios,
pero no englobamos a pacientes.
Hay muchos pacientes que dicen
que quieren formar parte, por
supuesto, como colaboradores,
pero nosotros lo derivamos a la
asociacién de pacientes que exista
para ellos. Ese fue el nacimiento de
Mas Visibles. Llevamos tres meses
frenéticos, sin parar de hacer acti-
vidades y con un programa para el
2022 también muy ambicioso. Y yo
creo que va a ser sorprendente.

Estamos ubicados en Jaén, lo cual
es raro dentro de las enfermeda-
des raras al ser una asociacién de
ambito nacional. Y desde aqui ope-
ramos.

¢ Qué diferencia a Mas Visibles
de otras organizaciones genera-
listas de enfermedades raras?
PL: La peculiaridad de Mas Visibles
es que tienen voz los pacientes. Lo
que nos hace diferentes es que en
cada una de las actividades que
nosotros realizamos, el paciente

N
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EN PRIMERA PERSONA -

Considero que las redes sociales son una herramienta muy potente
para hacer de megafono y llegar a todos los pacientes y profesionales

sanitarios

esté en el centro junto con el per-
sonal sanitario.

Las jornadas que organizamos, por
ejemplo, que tenemos previstas
para el dia 25 de marzo, estdn com-
puestas principalmente por diferen-
tes mesas y en cada mesa hay un
paciente que nos va a contar su tes-
timonio. Por ejemplo, hay una mesa
de diagndstico donde un paciente
nos va a contar cémo afectd el diag-
ndstico en su vida, con diagndsticos
tardios, con un diagnéstico precoz
y cdmo pudo afectar eso a su dia a
diay a su rutina. Hay también otra
mesa en la que se abordan temas
psicosociales y ahi también hablaré
otro paciente que nos dirad todas
las barreras que se han ido encon-
trando. Es muy importante tener
la visién del profesional sanitario e
integrarla con la vision del paciente.

Yo creo que aqui vamos a aprender
todos y esto nos va a enriquecer. Es
una forma también de darle visibili-
dad al dia a dia del paciente.

¢ Podria describirnos brevemente
cuéles son sus principales pro-
yectos?

PL: Para el dia 25 de marzo del 2022,
como anticipaba anteriormente,
tenemos programada una jornada
de formato hibrido, tanto presencial
como online y que tendra lugar en
Jaén. Para ello, hemos contado
con la colaboracién del Colegio
de Enfermeria de Jaén, asi como
el Colegio de Médicos de Jaény
el Ayuntamiento. El programa es
muy ambicioso e innovador por-
que hablamos mucho de aspectos
sociales, de las enfermedades raras
y vienen profesionales de recono-
cida trayectoria en el mundo de las
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enfermedades raras. Participan pro-
fesionales del Hospital Vall d'He-
bron de Barcelona, del Hospital de
la Fe de Valencia, de la Universidad
de Valencia y profesionales del dis-
trito sanitario de Sevilla.

¢A quién van dirigidos estos
proyectos?

PL: No son unas jornadas locales,
sino de dmbito nacional. Contamos
con profesionales que se ofrecen a
participar en ellas. Tengo que decir
que para mi ha sido muy grato el
tener respuesta positiva a la prime-
ra y sin ningun tipo de duda, de
cada uno de los profesionales a los
que hemos contactado. Seguimos
con mas vias para dar visibilidad a
las enfermedades raras y, en este
caso, para llegar a la atencién pri-
maria, estamos organizando mesas
informativas sobre enfermedades
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- EN PRIMERA PERSONA

Considero que las redes sociales son una herramienta muy potente
para hacer de megafono y llegar a todos los pacientes y profesionales

sanitarios

raras en diferentes Centros de
Salud, en las que se ofrece infor-
macién sobre qué son las enferme-
dades raras, a quién afectan, cémo
afectan y los problemas del dia a
dia. Son mesas que van dirigidas
tanto al personal del Centro de
Salud, como a los propios pacien-
tes que estén afectados y que
quieran pasar parar para recoger
informacién.

Siguiendo con la hoja de ruta para
el 2022, tenemos cerrado también
un ciclo de tres mesas redondas
online. La primavera de ellas con
un formato hibrido, es decir, pre-
sencial y online. Tres mesas redon-
das super interesantes. La primera
de ellas, en la que se va a hablar
del acompafamiento familiar
desde el diagndstico al duelo; la
segunda, que va a hablar de mar-
ca personal y empoderamiento
del paciente, que es muy impor-
tante; y una tercera mesa, sobre
diagndstico, en la que vamos a
contar con profesionales de la
talla de Raquel Yahyaoui, Encarna
Guillen o Belén Pérez. La verdad
es que tenemos la gran suerte
de haber tenido siempre la acep-
tacién a la primera de todos los
profesionales con los que hemos
contactado. Ademas, en verano
haremos también alguna gestion
mas fuera de Jaén, en el mes de
julio, que estd por definir. Y en
otofo también tenemos otro par
de mesas cerradas. Una sobre la
patologia de enfermedades raras
y otra sobre investigacion.
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¢;Qué importancia cree que tiene
el uso de las redes sociales en la
divulgacién de las enfermedades
raras?

PL: Desde Més Visibles creemos
que la forma de dar visibilidad a
las enfermedades raras es tenien-
do muy claro el objetivo que se
pretende y a quién quieres lle-
gar. Por eso en nuestra jornada
de primavera hemos montado
una mesa de marca personal y
empoderamiento del paciente
para el uso de redes sociales.
Considero que las redes sociales
son una herramienta muy potente
para hacer de megéfono y llegar
a todos los pacientes y profesio-
nales sanitarios. Y no solamente
a profesionales sanitarios, sino
politicos.

Desde las redes sociales, haciendo un
buen trabajo, podemos conseguir dar
visibilidad y llegar a gente a la que no
podriamos acceder de otra forma. Por
lo tanto, teniendo una buena marca
personal y un buen empoderamien-
to, considero que se puede hacer un
buen trabajo para dar visibilidad a las
enfermedades raras.

¢;Cuédles son los retos a los
que se enfrentan entidades
como Mas Visibles en los
préoximos anos?

PL: Uno de los retos de futuro
para Més Visibles es posicionarnos
como un referente dentro de las
enfermedades raras para que tan-
to el profesional como el paciente
nos tenga como herramienta de
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formacion e informacién. Ahi es
donde nosotros queremos estar,
dando herramientas para formar e
informar al profesional sanitario y
al paciente en como conseguir sus
objetivos. Hay una necesidad que
detectamos, que es la necesidad
de informar al profesional sobre la
herramienta que la administracién
pone y que no son conscientes de
que existen. Hay muchisimos proto-
colos, muchisimas herramientas que
estén a disposicién del profesional
sanitario y que por la rutina del dia a
dia, no son conscientes de que hay.
Por ejemplo, derivar a un paciente a
un CSUR, a un médico de atencién
primaria, a un médico de hospital
pequefio que no esta habituado a
esto, etc. Y trabajando esto, hace-
mos mas facil que un paciente de un
hospital de una provincia pequefia
pueda tener acceso a los recursos
que tiene un paciente que nace
en otra capital o en otra provincia
que tiene hospitales mas grandes o
un CSUR, y que si que conocen las
rutas a seguir.

Hay un problema que se Illama
equidad, que no se esté trabajan-
do mucho en enfermedades raras
y que es nuestro reto. Conseguir
que cualquier paciente de cualquier
provincia o pueblo pueda optar a
esos recursos. Los recursos estan
ahi y el otro dia yo se lo decia en
un tweet a la ministra: <<Sefora
ministra, practique usted a jugar un
poquito al Tetris, coja sus recursos
y muévalos. Los tenemos. Hagamos
uso de ellos>>.
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HUMANIZACION

LA IMPORTANCIA DE
LA INVESTIGACION
SOCIAL CENTRADA EN
LA PERSONA CON UNA
ENFERMEDAD POCO
FRECUENTE

AITOR
APARICIO GARCIA

Director-Gerente del Centro de
Referencia Estatal de Atencidén
a Personas con Enfermedades
Raras y sus Familias (Creer)
dependiente del Instituto de
Mayores y Servicios Sociales,
Imserso.

¢Nos puede explicar qué es el
centro Creer?

AA: Es un centro de referencia esta-
tal para personas con enfermedades
raras y sus familias, ubicado en Bur-
gos. Mas conocido por Creer.

Es un centro de servicios sociales
creado por el Instituto de Mayores
y Servicios Sociales, el Imserso, que
actualmente pertenece al Ministe-
rio de Derechos Sociales y Agenda
2030.

Como todos saben, el Imserso se
orienta hacia los objetivos identi-
ficados en las lineas estratégicas
de promocién de la autonomia
personal, integracién en el entorno
y accesibilidad. Se trabaja en una
red de centros que desarrollan sus
objetivos y actividades sobre deter-
minados colectivos no excluyentes
entre si. En este caso, como son
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personas con enfermedades poco
frecuentes, el trastorno mental con
discapacidad o dafio cerebral y sus
familias.

El Creer fue inaugurado en el afio
2009 y se configura como un cen-
tro avanzado en la promocién,
desarrollo y difusién de conoci-
mientos, experiencias innovadoras
y métodos de atencidn a personas
con enfermedades raras. También,
como centro de especializacidn
en servicios de atencién y apoyo
a familias y cuidadores en la pre-
vencién de la promocién de la
autonomia personal y participacién
social de las personas con dichas
enfermedades.

Nuestro objetivo como centro de
referencia estatal es potenciar la
investigacion e innovacién para
generar conocimiento que favorez-
ca la calidad de vida de las personas
afectadas por una enfermedad poco
frecuente y también la de sus fami-
lias y cuidadores.

¢ Por qué resulta tan necesario un
centro de estas caracteristicas?
¢Cuales son sus principales pro-
gramas y servicios?

AA: El Creer ofrece atencidn
especializada y, para ello, estamos
desarrollando programas de inter-
vencién donde se trabaja con enfo-
ques prioritarios la promocién de la
autonomia personal, la integracién
en el entorno y la accesibilidad uni-
versal.

En este momento, estamos iniciando
un proyecto donde se evaluara la efi-
cacia de programas de intervencién
para la promocién de la autonomia
personal en personas afectadas por
una enfermedad rara, sus familiares
y cuidadores (denominado Pipap).
También, presentamos cada afo un
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programa de formacion especializa-
da en enfermedades poco frecuen-
tes, dirigido a profesionales y a la
sociedad en general, cuyo objetivo
es promover e impulsar acciones de
formacién y cualificacion. Ademas,
ofertamos un programa formativo
disefiado e impartido por los profe-
sionales del centro para familiares y
cuidadores a través de la plataforma
de teleformacion del Imserso.

;. Qué papel juega el Creer en la
promocion, desarrollo y difusion
de conocimientos, experiencias
innovadoras y métodos de aten-
cién a personas con enfermeda-
des raras?

AA: Lo que nos diferencia de otros
centros donde se ofrece solamente
apoyo e intervencién, es la investi-
gacion y la transferencia de conoci-
miento, que debe ocupar siempre
un lugar prioritario en el Creer. Y,
también, porque es nuestra razédn
de ser.

El Imserso se configura como una
herramienta fundamental de la
Administracién General del Estado
en materia de autonomia personal y
dependencia. Entre otros recursos,
dispone de los centros de referencia
estatal.

El centro Creer es uno de los nue-
ve centros de referencia estatal
que componen la Red de Centros
CRE del Imserso, integrado en los
servicios de Sistema de la Autono-
mia y Atencién a la Dependencia
(SAAD).

En qué aspectos se diferencia el
centro Creer del resto de centros
CRE de Espana? ;Trabajan de
manera coordinada?

AA: Los centros CRE son una impor-
tante y estratégica parte de la orga-
nizacién que tiene como finalidad
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promover la innovacién y mejora de
la calidad de vida de las personas
con discapacidad y en situacion de
dependencia.

El trabajo en la red de centros del
Imserso permite compartir meto-
dologias y herramientas, asi como
avances en el desarrollo de aspectos
que son compartidos por todos los
colectivos (mejora de la accesibili-
dad, modelo de atencién CP y res-
peto a los derechos de las personas
con discapacidad).

¢;Podriamos considerar que el
Creer es un caso de éxito en la
asistencia a las personas con
enfermedades raras y su entorno
familiar y asociativo? ; Qué facto-
res lo justifican?

AA: El centro Creer del Imserso se ha
posicionado durante estos mas de
12 afios como centro de referencia
en servicios sociales, especializado
en laimplantacion de programas de
atencion y apoyo para la promocién
de la autonomia personal con per-
sonas afectadas por una enferme-
dad poco frecuente y sus familias y
cuidadores. También ha intentado y
quiere ser promotor de la coordina-
cién en la investigacién e innovacién
social en la formacion especializada
dirigida a profesionales y en la
divulgacion y sensibilizaciéon en esta
materia.

Nuestro modelo estd basado en
principios de personalizacién, de
participacion y de respeto a la
autonomia como elementos clave
de la atencién a las personas con
enfermedades poco frecuentes. Es
la linea por la que debemos conti-
nuar apostando, ayudando a fijar
los modelos de atencién centrada
en las personas en el &mbito de las
enfermedades raras. Por este moti-
vo, es fundamental la deteccion de



las necesidades de las familias y
atenderlas con las peculiaridades
que cada una de ellas presenta.

Desde el Creer, se viene trabajando
en la atencion a familias de personas
afectadas por una enfermedad rara,
basandose en un modelo biopsico-
social. Para nosotros es prioritaria
esa atencidn individualizada que se
da a todas las personas afectadas.

Es importante también la partici-
pacién y la colaboracién en red
con otras entidades publicas y
asociaciones de pacientes, eviden-
temente. Y una muestra de esta
colaboracién, es el proyecto que
estamos realizando conjuntamente
con el Instituto de Investigacién de
Enfermedades Raras del Instituto de

Salud Carlos Il y con la Federacién
Espafiola de Enfermedades Raras
sobre determinantes del retraso
diagnéstico en las personas afec-
tadas por enfermedades raras en
Espafia, cuyo objetivo es conocer
el tiempo que transcurre desde que
una persona acude a recibir una
atencion, hasta que se confirma el
diagndstico de una enfermedad rara
en Espanfia, analizar su variabilidad
geogréfica, reunir mas informacién
sobre las posibles causas del retraso
diagnéstico y disponer de un mayor
conocimiento para poder plantear
recomendaciones en el futuro.

También, en el afio 2021, se ha pre-
sentado nuestra Ultima publicacién
titulada “Enfermedades raras en
la Escuela: Guia de Apoyo” y se
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estd trabajando para presentar dos
nuevas publicaciones en este afno
2022 que se centran sobre temas
muy necesarios y que son priorita-
rios también para el &mbito de las
enfermedades raras.

Han pasado por el Creer méas de 130
asociaciones de enfermedades raras
de todo el &mbito nacional y han par-
ticipado en los diferentes programas
que ofrece el Centro, representando
a més de 600 enfermedades poco
frecuentes diferentes. El Creer sigue
siendo un centro por y para los més
de tres millones de personas que
viven con una enfermedad rara en
nuestro pais, impulsando programas
de mejora de su calidad de vida y
de promocién de la autonomia per-
sonal y de respeto a sus derechos.
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SOCIEDADES CIENTIFICAS

DRA. PATRICIA
FANLO MATEO

Presidenta de la Sociedad
Espafiola Multidisciplinar de
Enfermedades Autoinmunes

Sistémicas (SEMAIS)
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LAS ENFERMEDADES AUTOINMUNES SISTEMICAS:
ASISTENCIA INTEGRAL Y LA VISION MULTIDISCIPLINAR

¢;Cuaél es la mision y la vision de
la SEMAIS?

PF. SEMAIS es la Sociedad Espafiola
Multidisciplinar de Enfermedades
Autoinmunes Sistémicas. Es una
sociedad pionera, ya que nunca en
nuestro pais se habia constituido una
sociedad multidisciplinar destinada a
la formacién e investigacion de estas
enfermedades, ademas, porque por
primera vez se ha incluido un vocal
representante de pacientes. Esta
sociedad ha sido siempre una reivin-
dicacién histérica de las asociaciones
de pacientes, que demandaban que
los especialistas nos uniéramos mas,
hiciéramos mas reuniones y més for-
macién en comun. Nosotros, escu-
chamos la propuesta, tomamos la
iniciativa y finalmente nacié hace un
ano SEMAIS.

SEMAIS tiene una misidn, una visiéon
y unos valores muy importantes para
toda nuestra sociedad. La misién de
SEMAIS es la asistencia integral en
este tipo de enfermedades, y nues-
tra vision es llegar a ser el grupo de
referencia para estas patologias a
nivel nacional, liderar la formacién y el
conocimiento y desarrollar lineas de
investigacion, todo esto dentro de un
marco donde se garantice la calidad
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y la excelencia. Nuestros valores se
fundamentan en el trabajo en equipo.
Esta visién multidisciplinar es lo que
nos caracteriza por encima del resto
de las sociedades, la implicacién per-
sonal y, sobre todo, dentro de también
de un marco de ética profesional.

¢ Qué proporcion de las enferme-
dades autoinmunes sistémicas son
consideradas raras? ;Cudles son
las principales diagnosticadas?
PF. Las enfermedades autoinmunes
sistémicas son aquellas enfermeda-
des en las que el sistema inmune del
propio paciente ataca a estructuras
de su propio cuerpo y son las propias
defensas del individuo las que, aparte
de luchar contra virus y bacterias que
le agreden, identifican ciertas estruc-
turas como extrafas, y las atacan e
inflaman. En algunos casos, el rifién,
los pulmones, el intestino, las articu-
laciones y la piel.

Se desconoce el nimero exacto de
pacientes con enfermedades autoin-
munes sistémicas en Espafa, ya que
hay una diversidad de diagndsticos y
de incidencias que se agrupan dentro
de esta denominacién. Por lo tanto,
es muy dificil conocer con exactitud la
incidencia y prevalencia en Espafia a



nivel global en la actualidad, pero si
que hay alguna enfermedad que suele
ser mas prevalente, como por ejem-
plo el lupus eritematoso sistémico,
la esclerodermia o las vasculitis. Hay
estudios mas concretos de incidencia
y la mayoria de estas enfermedades
suelen tener una incidencia inferior al
1% de la poblacién espafola.

PF. Los pacientes con enfermedades
autoinmunes sistémicas pasan por
varias fases. En primer lugar, hay una
fase del diagnéstico y hay que recor-
dar que estos pacientes, en la mayoria
de los casos, tardan mucho tiempo en
ser diagnosticados porque son enfer-
medades raras que no todo el mundo
conoce y van peregrinando de un
especialista a otro. Cuando un paciente
llega a una consulta y obtiene un diag-
nostico, siente alivio ya que entiende
el porqué de esos sintomas, el dolor
en las articulaciones, las manchas en
la piel, el cansancio, etc. Una vez que
pasan a una segunda fase, pasan a
vivir la realidad en la que ven afectada
su calidad de vida. Ademés, la edad a
la que comienzan a dar la cara estas
afecciones suele ser entre los 20 y los
40 afios, es un rango de edad en el que
solemos vivir nuestro mayor desarrollo
personal y profesional.

PF. Muchas veces estas enferme-
dades impiden poder realizar una
vida plena tanto a nivel profesional
como a nivel personal, por lo que
ven mermada su calidad de vida. Se
ven limitados para poder salir un dia

a comer con su familia, celebrar un
cumpleanios, o incluso poder ir a su
trabajo de forma normal. Hoy en dia,
gracias a los avances terapéuticos y,
sobre todo, a las terapias bioldgicas
y la medicina de precisién personali-
zada, se ha conseguido que muchos
de estos pacientes entren en lo que
se llama la fase de remision, queden
libres de brotes y puedan realizar a
veces una vida méas normal.

PF. Actualmente tenemos uno de los
proyectos estrella que es pionero en
Espana y uno de los pocos que existen
a nivel europeo. Se trata de un registro
de capilaroscopia llamado CAPIDATA
SEMAIS que, ademas de ser el pri-
mero que se va a realizar en Espana
de imégenes de capilaroscopia, va a
ir enlazado con el Registro Espariol
Multidisciplinar de Esclerodermia que
también hemos relanzado.

Para nosotros esto va a ser nuestro
buque insignia junto con la forma-
ciéon, ya que hemos estado apoyan-
do mucho la formaciéon durante la
pandemia.

PF. SEMAIS nacié en medio de una
pandemia, por ese motivo, practi-
camente todas las actividades que
hemos realizado hasta ahora de for-
macién han sido webinars. La primera
reunién de SEMAIS fue un taller de
lupus, tuvo un gran éxito con més de
400 inscritos. También hemos hecho
webinars sobre enfermedades auto-
inflamatorias multidisciplinares con
pediatras reumatélogos, oftalmélo-
gos y dermatélogos. En los préximos
meses tenemos pendientes una reu-
nién de COVID-19, un taller de lupus
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con pacientes y un taller de lupus con
expertos en enfermedades autoin-
munes sistémicas. Ademas, tengo
el orgullo de anunciar también, que
hemos lanzado dos expertos univer-
sitarios, uno en vasculitis, el cual ha
tenido una gran acogida y en 15 dias
se han agotado las inscripciones, y
otro experto en esclerodermia.

Para el afio que viene, tenemos pre-
parados otros dos expertos univer-
sitarios de formacién: uno en lupus,
por la Universidad de Barcelona, que
lidera el doctor Ricard Cervera; y otro
en enfermedades autoinflamatorias
por la Universidad Francisco Victoria,
un experto en medicina de precision
personalizada liderado por el doctor
Lucio Pallarés y por mi.

Vamos a seguir apostando por la for-
macién y, partir de ahora, sila pande-
mia nos deja, las actividades seran de
forma hibrida, tanto presencial como
online. También vamos a colaborar
con la reunién de pacientes con SAF
en junio y con un taller para pacientes
con lupus que hemos organizado de
forma conjunta con la Federacién
Espafiola de Lupus.

PF. Para nosotros, lo mas importan-
te es colaborar con los pacientes
y tenerles incluidos dentro de esta
sociedad. Desde el punto de vista
personal, uno de los logros que tiene
esta sociedad es el haber incluido la
figura del paciente ya que nos aporta
mucho, tiene voz como cualquier otro
y nos asesora estupendamente. Ade-
mas, Gustavo Amords, que es nuestro
vocal, es una persona muy carifiosa y
muy amable que esta trabajando con
nosotros codo con codo y apostando
por esta sociedad en la que, de ver-
dad, sobre todo los pacientes, han
creido desde un principio.
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FNEERR

UNA REFLEXION ESTRATEGICA SOBRE LA FINANCIACION
Y EL ACCESO A LAS TERAPIAS DIRIGIDAS A EERR

¢;Podria presentar brevemente a
Roche como empresa involucra-
da con las enfermedades raras y
hablarnos sobre su presencia en
Espafna?

JCS: Roche es una compafiia bio-
tecnoldgica lider a escala global
que dispone de medicamentos
significativamente diferenciados en
las &reas de oncologia, inmunologia,
enfermedades infecciosas, oftalmo-
logia y neurociencia. Es lider mundial
en diagndstico in vitro, incluido el
diagnéstico histolégico del cancery
se sitda a la vanguardia del control
de la diabetes. Ademas, la combi-
nacién de las facetas farmacéutica
y diagnéstica junto al desarrollo del
andlisis de datos convierte a Roche
en lider en medicina personalizada
con una estrategia integral orientada
a proporcionar a cada paciente un
diagndstico maés preciso y el mejor
tratamiento posible.

En Espafa dispone de unos 2.000
empleados y cuenta con cinco ins-
talaciones repartidas entre Madrid
y Barcelona. Es un dato importante
saber que, en 2021, Roche invirtié
143 millones de euros en |+D+i, de
los que 65 se destinaron a investi-
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gacién clinica y basica. La inversion
de Roche en investigacion clinica en
Esparia se traduce en 334 ensayos
clinicos activos sobre 70 moléculas,
en las que participan 15.000 pacien-
tes distribuidos en 183 hospitales.
Oncohematologia, inmunoterapia,
neurociencias y enfermedades
raras son los &mbitos principales
en los que se centra esta actividad
investigadora y, concretamente, en
enfermedades raras trabajamos en
enfermedades neuromusculares
como la atrofia muscular espinal y
la distrofia muscular de Duchenne;
neuroinmunoldgicas, como el tras-
torno del espectro neuromielitis
Optica; neurodegenerativas, como
la enfermedad de Huntington; o del
neurodesarrollo, como el sindrome
de Angelman.

¢Nos puede explicar cual ha sido
el principal objetivo del proyecto
FINEERR?

JCS: El objetivo principal del pro-
yecto FINEERR ha sido realizar
una reflexidon estratégica, sobre
todo multidisciplinar, sobre el reto
que supone la financiacién y el
acceso de las terapias dirigidas
a tratar enfermedades raras en




Espafia. En concreto, pretende
poner en comun el conocimiento
de 40 expertos para consensuar
propuestas concretas de mejora a
medio plazo que ayuden a la toma
de decisiones sobre la asignacién
optima de recursos destinados a las
enfermedades raras en el Sistema
Nacional de Salud.

¢Por qué resulta tan necesario
realizar un estudio como éste?
JCS: En los dltimos 20 anos se han
producido importantes avances
en el &mbito de las enfermedades
raras: un aumento de la concien-
ciacién hacia estas patologias, su
reconocimiento como prioridad
sanitaria, se han producido mejo-
ras en su diagndstico, un incre-
mento de la actividad cientifica, el
desarrollo de nuevas terapias y la
creacién de una comunidad que da
voz a los pacientes con un menor
aislamiento. La regulacién especifi-
ca de los medicamentos huérfanos
ha sido muy positiva para el desa-
rrollo de nuevos farmacos. Entre el
2000 y 2020 se designaron como
huérfanos mas de 2.300 farmacos
en Europa y la Agencia Europea
del Medicamento autorizd la
comercializaciéon de mas de 190
medicamentos.

Conviene tener en cuenta, sin
embargo, que no todos los medi-
camentos indicados para una enfer-
medad rara tienen por qué tener
una situacién de huérfano o haber
sido aprobados como medicamen-
tos huérfanos por la EMA (Agencia
Europea de Medicamentos).

Pese a los avances, contindan exis-
tiendo retos importantes en materia
de financiacién y acceso. Creo que
es importante resaltar que de los
mas de 3 millones de personas que
se calcula que padece una enfer-

COLABORACION PUBLICO-PRIVADA -

medad rara en nuestro pais, el 47%
puede no estar recibiendo trata-
miento preciso. Por otra parte, los
pacientes sélo tienen acceso con la
financiacién publica a algo menos
de la mitad de los medicamentos
huérfanos autorizados por la EMA,
con un tiempo hasta la decisidn
de reembolso que puede demo-
rarse mas de dos anos. Por ello, es
necesario una reflexién sobre los
retos en financiacién y acceso de
las terapias dirigidas a las enferme-
dades raras, en aras de reducir la
brecha entre el desarrollo y el uso
del medicamento.

Para nosotros es fundamental
aumentar la equidad en el acceso
a las terapias disponibles y, al mis-
mo tiempo, introducir estrategias
coherentes, eficientes y sostenibles
a largo plazo.

PROYECTO

¢Cuales han sido las principales
conclusiones del informe?

JCS: En el debate surgido en los
diferentes grupos de trabajo del
proyecto se recabaron 50 medidas
de accién que cabria agrupar en
nueve areas tematicas. Para esta-
blecer un orden de las diferentes
acciones, se pidié a los expertos
que las clasificaran en base a su
relevancia y a su factibilidad. Las
tres medidas a considerar mas
relevantes fueron la digitalizacién
de redes y el acceso a bases inter-
nacionales, la recogida especifica
de datos para medicamentos huér-
fanos y la armonizacién diagnéstica
entre Comunidades Auténomas.
Al mismo tiempo, entre las medi-
das mas factibles se encuentran el
promover una mayor comunicacion
entre profesionales, sanitarios y
pacientes, la publicacion obligato-

REFLEXION ESTRATEGICA
SOBRE FINANCIACION Y ACCESO A

LAS TERAPIAS DIRIGIDAS A
ENFERMEDADES RARAS EN ESPANA
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ria del informe del posicionamien-
to terapéutico, algo que ya esta
incorporado en el nuevo plan de
consolidacién del Ministerio, y la
captacién rapida de pacientes para
ensayos clinicos. Cuatro de las diez
recomendaciones més relevantes se
encuentran también entre las diez
mas factibles, por lo que habria que
hacer un énfasis entre ellas. Se trata
de la publicacién obligatoria de los
IPTs, la mejora de los procesos de
derivacion de pacientes con enfer-
medades raras dentro y fuera de
los centros de referencia, la mejora
de la gobernanza de los mecanis-
mos de seguimiento y, por ultimo,
la mejora de comunicacion entre
profesionales sanitarios y pacientes.

;Qué entidades publicas y pri-
vadas estdn representadas en
este proyecto? ;Cémo afecta la
participacion de los equipos mul-
tidisciplinares de expertos a los
resultados del informe?

JCS: Este think tank que ha elabora-
do el proyecto FINEERR se ha estruc-
turado a partir de un Grupo Asesor
CORE y de cuatro Grupos de Trabajo
(GT) tematicos, multidisciplinares,
donde se compartieron experiencias
y opiniones sobre distintos aspectos
relevantes de la financiacion y acceso
a estas terapias.

El grupo Asesor Core estuvo for-
mado por siete expertos represen-
tantes de primer nivel del dmbito
regulatorio, institucional, cientifico,
clinico, econémico, gerencial y de
los pacientes. Su papel ha sido cla-
ve a lo largo de todo el proyecto
FINEERR, tanto en su concepcién
inicial como en sus distintas fases.
Siendo mas concreto, solo en el
grupo CORE han participado des-
tacados miembros del Ministerio de
Sanidad, de la Agencia Espanola del
Medicamento, de la Sociedad Espa-
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fola, de la Farmacia Hospitalaria,
de FEDER, del Comité Asesor de
la Prestacion Farmacéutica, de las
Comunidades Auténomas y de la
Sociedad Espafiola de Neurologia
Pediatrica. Posteriormente, estos
expertos lideraron otros grupos de
trabajo en los que también partici-
paron destacados miembros a nivel
nacional y autonémico de todos los
dmbitos de la salud: Universidad,
politica, economia, juridico, investi-
gacién asistencial, gerencial y repre-
sentantes de sociedades cientificas.

Por tanto, en el Proyecto FINEERR
han participado expertos en mul-
tiples facetas del dmbito publico y
privado, sin olvidar a los pacientes
que, como agentes claves del sis-
tema, son para los que se articulan
las medidas. Estuvieron representa-
dos en todos los grupos de trabajo
del proyecto, incluyendo al grupo
CORE.

La escasa colaboracién publi-
co-privada fue percibida como
uno de los principales problemas
para desarrollar nuevos farmacos
en EERR. ;Cémo cree que podria
mejorarse la situacién?

JCS: Una de las propuestas del
proyecto es potenciar la colabora-
cién publico-privada en investiga-
cién dirigida a medicamentos para
enfermedades raras. Se propone
impulsar en mayor medida mode-
los de co-desarrollo en los que la
administracién participe desde
las primeras fases en el disefio
de los ensayos clinicos, de forma
similar al actual desarrollo de las
vacunas frente a la Covid-19. Ade-
mas, potenciar la colaboracion
publico-privada para involucrar a
todos los agentes relevantes en el
proceso de |+D, mejoraria la pre-
visibilidad y la optimizacion de los
recursos.
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La colaboracién publico-privada
en investigacién es una medida
factible, siempre y cuando exista
voluntad politica. El ejemplo de la
Covid-19 es un caso paradigmético
de ello.

La situacion actual en un contexto
de pandemia puede ofrecer gran-
des oportunidades. Permitir esta
colaboracion en enfermedades raras
deberia aspirar a ser internacional e
incluirse en una futura actualizacién
de la estrategia espafiola de enfer-
medades raras para nutrirse de los
recursos europeos.

La nueva Ley de Contratacion del
Sector Publico lo contempla y
ampara. Todos los agentes involu-
crados deben poner de su parte y
se necesita un didlogo temprano y
un marco que los regule para que se
establezcan criterios de transparen-
cia. Algunas trabas para ello son los
mecanismos de caracter administra-
tivo y la falta de recursos y personal
del sistema publico para acometer
esta area.

¢Cuéles son los retos a los que
se enfrentan el sector publico y
privado para seguir colaborando
juntos?

JCS: Yo creo que los tres principales
retos los podriamos agrupar en: la
colaboracién publico-privada para
el desarrollo de los estudios clinicos
que permitiera avanzar en obtener
mejores resultados; una colabora-
cién que permitiera la financiacién
y el acceso de forma més rapida y
4gil a los medicamentos para estas
enfermedades raras; y colocar al
paciente en el centro del sistema,
de manera que todo el sistema se
pueda organizar y reorientar de for-
ma que los pacientes sean tratados
de la forma mas eficiente, méas agil
y dindmica posible.
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SEGUN UN ESTUDIO, LA CARGA ECONOMICA DE LAS
ENFERMEDADES RARAS ES 10 VECES MAYOR QUE LA DE
ENFERMEDADES PREVALENTES

Chiesi Global Rare Diseases, con la colaboracion de
IQVIA, se propusieron analizar la carga econémica de
24 enfermedades raras, tuvieran o no tratamiento dis-
ponible, y la compararon con la de la diabetes, |a artritis
y el cancer. Descubrieron que la carga econdmica de las
enfermedades raras, que a menudo son genéticas, muy
debilitantes y generalmente se diagnostican en bebés
y nifios, era 10 veces mayor que la de estas otras enfer-
medades prevalentes por paciente y afio.

Las 24 enfermedades raras que participaron abarcaban
cinco &reas terapéuticas: trastornos metabdlicos, hema-
toldgicos, inmunoldgicos, congénitos y neurolégicos.
Se analizé que el coste total promedio por paciente
era de 266.000%, y para las enfermedades prevalentes
analizadas, de 26.000%.

Los costes directos, como los costes de hospitalizacion,
visitas a enfermeria o atencidén médica domiciliaria,
ascendian a 63.000$ anuales por paciente con trata-
miento, frente a los 118.000$ promedio de los pacientes
sin tratamiento.

Los costes indirectos, como el trabajo perdido y la
pérdida de productividad laboral de pacientes y cui-
dadores y los desplazamientos para las visitas médicas,
fueron de 40.000$ promedio para los pacientes tratados
y de 73.000$ para aquéllos sin tratamiento.

Los costes anuales fueron un 21,2% menores para las
enfermedades raras cuando habia un tratamiento dis-
ponible.

"Creemos que este trabajo ilustra cuantitativamente
que hay un retorno econémico positivo para las tera-
pias de enfermedades raras, incluso si son costosas”,
dijo Giacomo Chiesi, jefe del drea de enfermedades
raras de Chiesi Farmaceutici. “Recuerde que el 95%
de las enfermedades raras no tienen tratamiento, por
lo que hay mucho maés por hacer. Hay mucho més valor
que se puede agregar”.

Chiesi, con sede en lItalia, establecid una unidad de
enfermedades raras en Boston en 2020 y tiene una car-
tera de tratamientos de enfermedades raras enfocada
en trastornos de almacenamiento lisosomal, hemato-
logia y oftalmologia.

Enlace para ver el estudio completo

EL ANALISIS FACIAL PARA LA MEJORA DEL DIAGNOSTICO DE EERR:
UN PROYECTO DE COLABORACION INTERNACIONAL

La mayoria de los afectados por enfermedades raras
sufren una odisea hasta que se les diagnostica la enfer-
medad de manera correcta y muchas de las enferme-
dades raras que son genéticas pueden reconocerse
a través de los rasgos faciales. El Dr. Peter Krawitz,

del Instituto de Estadistica Gendmica y Bioinformatica
(IGSB) del Hospital Universitario de Bonn (Alemania),
opina que "el objetivo es detectar tales enfermedades
en una etapa temprana e iniciar la terapia adecuada
lo antes posible”.
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https://chiesirarediseases.com/assets/pdf/chiesiglobalrarediseases.whitepaper-feb.-2022_production-proof.pdf

Se considera que alrededor del 80% de las enfermedades
raras son de origen genético. Las mutaciones hereditarias
a veces causan distintos grados de deterioro en diferentes
partes del cuerpo y, en la mayoria de los casos, se expre-
san en rasgos faciales. Las cejas, la base de la nariz o las
mejillas tienen una forma distinta. No en todas las enfer-
medades es igual, varia de una a otra. Por este motivo,
varios investigadores utilizan la inteligencia artificial para
detectar enfermedades raras con mayor precision.

Se ha mejorado una versién de un software de Inteli-
gencia Artificial (IA) denominado “GestaltMatcher” que
utiliza las caracteristicas faciales, calcula las similitudes y
las relaciona con los sintomas clinicos y datos genéticos
de los pacientes. Esta herramienta consigue diagnos-
ticar la enfermedad con un nimero muy reducido de
pacientes para la coincidencia de caracteristicas, lo cual
es una gran ventaja ya que hay algunas enfermedades
muy raras de las que solo se conocen pocos pacientes
en todo el mundo. Gracias a esta nueva version se pue-
den detectar enfermedades que aln no se conocen,
ya que tiene en cuenta las similitudes y combinacio-
nes entre pacientes que no han sido diagnosticados y
sugiere diagndsticos basados en ello.

"La cara nos proporciona un punto de partida para el diag-
néstico", dice Tzung-Chien Hsieh, estudiante del Instituto de
Estadistica Gendmica y Bioinformética bajo supervisién de
Krawitz. "Es posible calcular cuél es la enfermedad con un
alto grado de precision”.

newsRARE
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El equipo que estad poniendo en practica la herra-
mienta ha utilizado 17.560 fotografias de pacientes.
La mayoria de estas fotografias han sido aportadas
por la empresa FDNA, ubicada en Boston y lider en
salud digital e IA. Alrededor de 5.000 fotografias
junto con los datos de los pacientes fueron aporta-
dos por el equipo de investigacién del Instituto de
Genética Humana de la Universidad de Bonn. Tam-
bién colaboraron otros nueve centros de Alemaniay
del extranjero.

Gracias a esta gran aportacion de fotografias y datos,
los investigadores pudieron considerar un total de 1.115
enfermedades raras diferentes. Aviram Bar-Haim, de la
FDNA con sede en Boston, dijo que esta tecnologia "pue-
de ayudar a los médicos a resolver casos desafiantes y a
los investigadores a progresar en la comprensién de las
enfermedades raras".

Las instituciones que han participado y financia-
do esta investigacidn son: Instituto de Estadistica
Gendmica y Bioinformatica, Instituto de Genética
Humana del Hospital Universitario de Bonn, la Cha-
rité-Universitdtsmedizin de Berlin, las universidades
de Greifswald, Tibingen, Disseldorf, Libeck, Heidel-
bergy la Universidad Técnica de Munich, ademas de
universidades de Sudéfrica, Francia, Estados Unidos
y Noruega. La mayor parte de la financiaciéon fue
recibida por la Fundacién Alemana de Investigacién
Cientifica (DFQ).
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ESPANA

El Informe Anual de Acceso de los Medicamentos
Huérfanos en Espafia de AELMU elaborado mediante
fuentes publicas: Agencia Europea del Medicamento
(EMA), Agencia Espafiola de Medicamentos y Produc-
tos Sanitarios (AEMPS) y Ministerio de Sanidad, analiza
la evolucidn y situaciéon de los medicamentos huérfanos
en Espafa con el objetivo de mejorar la disponibilidad
de la innovacion farmacéutica para todos los pacientes
con enfermedades raras.

Este informe nos muestra cdmo adn son menos de la
mitad los tratamientos con autorizacion de comercia-
lizacion en Europa que se encuentran financiados en
Espafia por el SNS. Eso si, se ha producido una mejoria
en el acceso, en la financiacién y en los tiempos de
aprobacién si comparamos con el 2020.

Es importante destacar que la pandemia ha favoreci-
do la investigacién en los laboratorios y cada vez son
mas las empresas farmacéuticas que apuestan por
la innovacién. Esto genera una esperanza a la hora

MMHH EN EUROPA

de encontrar nuevas soluciones para los pacientes
afectados.

La presidenta de la AELMHU, Maria José Sénchez,
demanda la necesidad de “avanzar hacia un nuevo
modelo que permita a nuestro pais mejorar el acceso
a la innovacién en los tratamientos de enfermedades
raras, especialmente teniendo en cuenta que la inves-
tigacion farmacéutica se ha acelerado y va a ofrecer
un mayor nimero de soluciones terapéuticas en los
proximos afos, capaces de mejorar la calidad de vida
de los pacientes y la de sus familias”.

Esta innovacién, que se ha visto acelerada en los ulti-
mos afios, necesitard nuevas férmulas y modelos de
aprobacién y financiacion para poder trasladar todas
las ventajas a los pacientes con EERR.

Segun AELMHU, a 31 de diciembre de 2021 eran

176 los MMHH en Europa, de los cuales, 129 tienen
autorizacion para ser comercializados en la UE. De

176

MMHH AUTORIZADOS PARA COMERCIALIZACION EN EUROPA

129

I VMHH QUE HAN ADQUIRIDO CODIGO NACIONAL EN ESPANA

m

I MMHH FINANCIADOS POR EL SISTEMA NACIONAL DE SALUD

[ 56
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ellos, 111 han adquirido Cédigo Nacional en Espafia
(86%) y 56 estén financiados por el Sistema Nacional

de Salud (43%).

De estos 56 medicamentos huérfanos financiados, se
han incluido en el Gltimo afio en el Sistema Nacional
de Salud (SNS) 14 nuevos medicamentos. A pesar de
este gran avance, Unicamente el 50% de los medica-
mentos huérfanos que han llegado a Espafia estén
financiados por el SNS, un dato muy parecido a los
Gltimos anos.

En cuanto a los tiempos de espera, de los 55 tratamien-
tos huérfanos pendientes de financiacién, un 51% llevan
en espera mas de 3 afios y un 27% lleva menos de un
afo en esta situacién. De estos Ultimos pendientes de
incorporacién, un 38% son para enfermedades onco-
|6gicas, un 22% metabdlicas y un 7% antiinfecciosas.

Aungue el tiempo medio para obtener la financiacién
ha sido de 24 meses, menos que en 2020, sigue siendo
una de las barreras mas importantes porque lo desea-
ble, segun AELMHU, serian 6 meses como tiempo
medio méaximo.

En febrero de 2022 se inauguré en Madrid la primera
Escuela de Futbol adaptada para nifios y nifias con
enfermedades raras y discapacidades derivadas de
enfermedades neuroldgicas y sindrome de Down,
patrocinada por Alexion Pharma Spain y la Funda-
cién Atlético de Madrid. Esta escuela es un ejemplo
de cdémo el deporte, y en particular el futbol, puede
ayudar a superar las barreras sociales y mejorar la
capacidad fisica y psicoldgica de los pacientes, entre
otros beneficios. Esta iniciativa cuenta con un gran
futuro por delante.

Dentro de la actual Estrategia de Promocién de la
Salud y la Prevencién en el Sistema Nacional de
Salud el Ministerio de Sanidad destaca como princi-
pales beneficios asociados a la practica del deporte
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Para AELMHU, “la aceleraciéon en la investigacion y
desarrollo de nuevos medicamentos huérfanos supone
una gran oportunidad que deberia estimular la suma
de esfuerzos de todos los agentes implicados para
situarnos en primera linea en eficiencia, capacidad de
respuesta y atractivo”.

Con el objetivo de que llegue el mayor nimero posible
de terapias dirigidas a enfermedades raras en Esparia,
esta asociacién revisa y mejora el sistema actual con el
fin de crear un nuevo modelo mas agil y con procesos
mas claros, que sea capaz de acortar plazos.

en la poblacién infantil, la mejora de la salud mental,
de las habilidades motrices, la oportunidad de socia-
lizacién, el aprendizaje de habilidades sociales y el
aumento de la concentracion.

El deporte, y en particular el futbol, desempefian un
papel fundamental de conexién social en la cultura
y sociedad espafiola, y puede ayudar a superar las
barreras sociales a las que a menudo se enfrentan
los nifios con discapacidad y/o con enfermedades
raras (EERR).

El deporte adaptado es la disciplina deportiva cuyas
reglas han sido adaptadas para que pueda ser prac-
ticado por personas con capacidades diferentes, y
puede ayudar a abordar la falta de visibilidad, tole-

Sistema Nacional
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Leticia Beleta, VP & General Manager lberia, Alexion, AstraZeneca Rare Disease; Enrique Cerezo, presidente del Club Atlético de Madrid y
Adelardo Rodriguez, presidente de la Fundacién Atlético de Madrid, dando inicio a la colaboracion entre Alexion Spain y la Fundacién del

Atlético de Madrid.

rancia, desigualdad, aislamiento; y desviar los desa-
fios médicos que las personas con EERR enfrentan
en la vida diaria, como la falta de tratamiento, su
limitado acceso, etc.

Alexion Pharma Spain ha firmado un acuerdo de
patrocinio con la Fundacién Atlético de Madrid como
padrino de la primera escuela de futbol adaptado de
Madrid. Esté especialmente dirigida a menores con
EERR y discapacidades derivadas de enfermedades
neuroldgicas y del sindrome de Down. De los 100
nifios de la escuela de futbol adaptado, 45 estan
afectados por una enfermedad rara, no obstante,
esta previsto que haya més escuelas de futbol adap-
tado fuera de Madrid. Los nifios inscritos tendrén

la oportunidad de entrenar a futbol en un campo
de La Rozas (Madrid) para mejorar sus habilidades
motoras y sociales bésicas, la coordinacién de movi-
mientos y la orientacion, y ayudarles a cumplir con
un suefio personal: jugar al futbol y hacer deporte
todos juntos.

Los entrenamientos serdn supervisados por especia-
listas y voluntarios de la Fundaciéon AVA, una ONG
que trabaja con el objetivo de mejorar la calidad de
vida de los nifios con trastornos neuroldgicos, asi
como de sus familias. Las sesiones de entrenamiento
estdn coordinadas por un entrenador del Atlético de
Madrid que proporciona todo el material de entrena-
miento y equipamiento necesario.
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El Grupo de Trabajo de Enfermedades Minoritarias
(GTEM) de la Sociedad Espafiola de Medicina Interna
(SEMI) ha impulsado la segunda edicién del manual
"Enfermedades Minoritarias en el Adulto", con el
objetivo de contribuir a mejorar el conocimiento sobre
este tipo de patologias, asi como su diagndstico y
tratamiento, en aras de alcanzar una mayor calidad de
vida para estos pacientes.

El Dr. Antoni Riera Mestre, coordinador del GTEM,
ha asumido la coordinacién editorial de este manual,
que ha contado con la colaboracién de Sanofi y en
el que han participado multiples expertos bajo una
visién multidisciplinar, a lo largo de sus 32 capitulos.

Asi, el libro aborda individualmente casi una treintena
de patologias minoritarias, como la enfermedad de
Castleman, las porfirias, la deficiencia de esfingomie-
linasa acida, la enfermedad de Wilson, la enfermedad

newsRARE

Como padrino de la primera
escuela de futbol adaptado
de la Fundacién Atlético de
Madrid para nifios con EERR
y discapacidades, Alexion se
enorgullece de apoyar una
iniciativa como ésta, ya que
forma parte de su compromiso
de colaborar en asociaciones
publico-privadas, arraigadas
en la comunidad y en la cultu-
ra espanola, al mismo tiempo
que contribuye a aumentar la
concienciacién sobre las nece-
sidades de nifios y nifias con
capacidades diferentes, asi
como a transformar sus vidas y
la de sus familias y mejorar sus
oportunidades de inclusién en
la sociedad de hoy en dia.

Parte del entrenamiento de la Escuela
Adaptada de Futbol

de Gaucher, la de Fabry, las mucopolisacaridosis o la
enfermedad de Pompe, entre otras.

Ademaés, hace una aproximacién al diagndstico gené-
tico de las enfermedades minoritarias en el adulto y a
la deteccidn de los errores congénitos del metabolis-
mo mas frecuentes en la edad adulta. Asimismo, sabe
destacar el capitulo dedicado a la atencidn psicolo-
gica de quienes conviven con estas enfermedades.

El objetivo de esta segunda edicion es que este com-
pendio de capitulos sea considerado un manual actua-
lizado sobre el manejo de enfermedades minoritarias
y que sea de especial utilidad, tanto en su divulgacion
como en la mejora del diagndstico y tratamiento de los
pacientes afectados por estas patologias y sindromes.

Link al informe: https://minoritarias.fesemi.org
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MEDICAMENTOS

MEDICAMENTOS HUERFANOS E INDICACIONES APROBADAS POR LA
EMA DESDE ENERO HASTA ABRIL 2022

PRINCIPIO ACTIVO

INDICACION

Mejorar el crecimiento de los nifios y adoles-
centes que no producen suficiente hormona

LABORATORIO

Lonapegsomatropin

INDICACION

NUEVO MH/ NUEVA | FECHA DE APROBACION

DE LA INDICACION EMA

Lonapegsomatropin del crecimiento (deficiencia de la hormona del  Ascendis Pharma Nuevo MH 1/01/2022
crecimiento o GHD)
T S asn ST i Fresens o

Avacopan ponang /1 0 granuiomatosis Care Renal Pharma Nuevo MH 11/01/2022
Wegener) o poliangeitis microscépica (MPA) France
graves y activas
Se utiliza para reducir el nivel de metotrexato

Glucarpidasa (un medicamento contra el cancer) en la SERB SAS Nuevo MH 11/01/2022
sangre
Tratar a los niflos y adolescentes que no

Somatrogon crecen ?I r|t.mo normal como resultac.io .de Pfizer Europe MA EEIG Nuevo MH 14/02/2022
la deficiencia de la hormona del crecimiento
(falta de la hormona del crecimiento natural)
Anemia hemolitica en pacientes de 12 afios o Global Blood Therapeu-

Voxelotor mas que padecen la enfermedad de células ; P Nuevo MH 14/02/2022

) tics Netherlands B. V.

falciformes
Melanoma uveal irresecable o metastasico en

Tebentafusp pacientes adultos con antigeno leucocitario Immunocore LTD Nuevo MH 01/04/2022

humano (HLA A*02:01) positivo

MEDICAMENTOS HUERFANOS CON FINANCIACION APROBADA
POR EL CIPMPS DESDE ENERO HASTA ABRIL 2022

La Comision Interministerial de Precios de Medicamentos y Productos Sanitarios no ha aprobado la financiacion de
ningun medicamento huérfano en este periodo.
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OBSERVATORIO
. NSV, 0

Este observatorio recopila algunos de los prin-

ENFERMEDAD ES cipales indicadores relevantes en el dmbito de

las enfermedades raras, agrupados en seis areas.
RARAS

Pulsando en el simbolo e se puede observar la
evolucion en el tiempo de algunos de ellos.

@ El simbolo @ le permite acceder a la fuente de

origen de los datos.
EN EL MUNDO EN LA UE EN ESPANA
263-446 36 ~3
MILLONES MILLONES MILLONES T | E M P O S
DE PACIENTES DE PACIENTES DE PACIENTES

LT

TIEMPO PROMEDIO PROMEDIO DE
ENTRE CN Y DIAGNOSTICO
FINANCIACION
% EERR 5
CONOCIDAS GENETICAS
6171 651% VESES oS
B 020 = B 020 =t

MEDICAMENTOS
HUERFANOS

NUMERO ACUMULADO DE DESIG-
NACIONES HUERFANAS EMA

NUMERO ACUMULADO DE MMHH
AUTORIZADOS POR LA EMA

NUMERO ACUMULADO DE MMHH
APROBADOS EN ESPANA

NUMERO ACUMULADO DE MMHH
COMERCIALIZADOS EN ESPANA

NUMERO ACUMULADO DE MMHH
FINANCIADOS EN ESPANA

NUMERO ACUMULADO DE MMHH
NO FINANCIADOS EN ESPANA

NUMERO ANUAL DE IPT PARA
MMHH EN ESPANA

% DE IPT PARA MMHH SOBRE EL
TOTAL DE IPT DEL ANO

ABRIL 2022


https://www.aemps.gob.es/medicamentos-de-uso-humano/informes-de-posicionamiento-terapeutico/
https://www.aemps.gob.es/medicamentos-de-uso-humano/informes-de-posicionamiento-terapeutico/
https://www.mscbs.gob.es/profesionales/medicamentos.do
https://www.mscbs.gob.es/profesionales/medicamentos.do
https://cima.aemps.es/cima/publico/lista.html
https://cima.aemps.es/cima/publico/lista.html
https://www.ema.europa.eu/en/medicines/download-medicine-data
https://www.ema.europa.eu/en/medicines/download-medicine-data
https://www.orpha.net/consor/cgi-bin/Education_Home.php?lng=ES
https://www.orpha.net/consor/cgi-bin/Education_Home.php?lng=ES
https://www.globalrarediseasecommission.com/Report
https://aelmhu.es/
https://dm2019.enfermedades-raras.org/wp-content/uploads/Declaracio%CC%81n-Institucional_Di%CC%81a-Mundial-de-las-Enfermedades-Raras-2019.pdf

OBSERVATORIO

INVESTIGACION

ORG. PARTICIPANTES EN LOS EECC
EN MARCHA EN EL MUNDO

EERR CON ENSAYOS CLINICOS EN
MARCHA EN EL MUNDO

ENSAYOS CLINICOS EN MARCHA
CON MMHH EN EL MUNDO

REGISTROS DE EERR A NIVEL
EUROPEO

REGISTROS DE EERR A NIVEL
MUNDIAL

ENSAYOS CLINICOS EN MARCHA
CON MMHH EN ESPANA

REGISTROS DE EERR A NIVEL
REGIONAL

.|.
)
@"‘@

REGISTROS DE EERR A NIVEL
NACIONAL (EN EL MUNDO)

TOTAL REGISTROS DE EERR O
MMHH

PACIENTES
Y CUIDADORES

Y & _@@

GOBERNANZA

ASOCIACIONES DE ESTRATEGIAS Y TIEMPO PROMEDIO GASTO FAMILIAS TASA PROMEDIO
PACIENTES PLANES DE EERR A DEDICADO RELACIONADO DE PARO
RELACIONADAS NIVEL NACIONAL, A CUIDADOS CON LAS EERR ENTRE PACIENTES
CON LAS EERR EN AUTONOMICO Y CON EERR
EL MUNDO OTROS 2 4 'l 3 20
2743 8 horas/nin | M| e/MEs 24%
B )0 - ) 9 A 2017 2017 =

Abreviaturas:

EERR: enfermedades raras; MMHH: medicamentos huérfanos;

EECC: ensayos clinicos; IPT: Informe de Posicionamiento Terapéutico;
EMA: Agencia Europea del Medicamento.

FUENTE DE ORIGEN DE LOS DATOS

000 OD00DD OO DPDPOODDOD 00
Orphanet / Wakap (2020) FEDER Orphanet EMA

0006 OO0 (14} (21} (27}
AEMPS Ministerio de Sanidad AELMHU Clinical Trials EU Eurordis
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https://www.orpha.net/orphacom/cahiers/docs/GB/Registries.pdf
https://www.orpha.net/orphacom/cahiers/docs/GB/Registries.pdf
https://www.orpha.net/orphacom/cahiers/docs/GB/Registries.pdf
https://www.orpha.net/orphacom/cahiers/docs/GB/Registries.pdf
https://www.orpha.net/orphacom/cahiers/docs/GB/Registries.pdf
https://www.clinicaltrialsregister.eu/ctr-search/search
https://www.orpha.net/consor/cgi-bin/Education_Home.php?lng=ES
https://www.orpha.net/consor/cgi-bin/Education_Home.php?lng=ES
https://www.orpha.net/consor/cgi-bin/Education_Home.php?lng=ES
https://enfermedades-raras.org/images/RESUMEN_EJECUTIVO_ENSERio_FINAL.pdf
https://enfermedades-raras.org/index.php/enfermedades-raras/enfermedades-raras-en-cifras
http://download2.eurordis.org.s3.amazonaws.com/rbv/2017_05_09_Social%20survey%20leaflet%20final.pdf
https://obser.enfermedades-raras.org/mapa-de-estrategias-y-planes-de-enfermedades-raras/
https://www.orpha.net/orphacom/cahiers/docs/GB/ActivityReport2018.pdf
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BASES CONVOCATORIA PROTAGONISTA DEL ANO 2022

OBJETIVO

El objetivo de este premio es reconocer la labor de organizaciones,
asociaciones de pacientes y resto de instituciones que, a través de
su trabajo, han contribuido en la mejora de la asistencia sanitaria
y gestion de pacientes con EERR, en ayudar a los pacientes, en
generar mejor conocimiento y en la concienciacion y sensibiliza-
cién ciudadana en el ambito de los medicamentos huérfanos y las
enfermedades raras.

CANDIDATOS

Podran optar a este premio las instituciones, asociaciones y enti-
dades, publicas o privadas, cuya labor se desarrolle en Espania,
y que hayan contribuido significativamente en el ambito de los
medicamentos huérfanos y enfermedades raras durante el afio
2021. Se valoraran positivamente:

¢ Medidas para mitigar el impacto de la pandemia por la COVID-19
sobre los pacientes con enfermedades raras

¢ Acciones de humanizacién

* Acciones de concienciacion y sensibilizacion

¢ Acciones sociales en beneficio de los pacientes con enferme-
dades raras

* Labor de investigacion en medicamentos huérfanos y enferme-
dades raras

* Iniciativas para mejorar el diagndstico y abordaje de las EERR

* Gestion para el acceso y financiacion de medicamentos huérfanos

CARACTERISTICAS DEL PREMIO

Para optar al premio, la iniciativa presentada habra sido puesta en
marcha entre el 1 de enero de 2021y el 31 de diciembre de 2021.
La iniciativa no podré haber sido premiada con anterioridad. Cada
asociacion sélo podré presentar una inciativa.

PROCEDIMIENTO Y PLAZO DE SOLICITUD

Para optar al premio se presentarad una memoria de la iniciativa a
valorar en formato Word o PDF. La memoria constara de un maxi-
mo de 10 paginas, a una cara, redactada en espafiol, y contendra,
al menos, la siguiente informacién:

- Datos de la entidad participante y del coordinador de la inicia-
tiva - Titulo de la iniciativa - Justificacién - Objetivos planteados
- Material y métodos - Resultados obtenidos. Se debera rellenar el
Formulario de Solicitud, disponible en el siguiente enlace: https://
newsrare.es/seccion/encuentros/protagonista-del-ano/, que
junto con la memoria serd remitido mediante correo electrénico

a la Fundacién Weber (weber@weber.org.es). Como asunto del
correo se indicara "Premio nR Protagonista_ Nombre de la Institu-
cién”. En el texto del mail se indicaran los datos del coordinador /
representante, correo electrénico y teléfono de contacto. Ademas,
se podrén adjuntar los documentos que se consideren oportunos y
que demuestren otros aspectos relevantes del proyecto o iniciativa.

El plazo de presentacion estara abierto desde el 1 de junio hasta
15 de julio de 2022.

La participacién en la convocatoria supone la aceptacion de estas
bases y que se da el consentimiento para que sus datos personales

sean tratados con la finalidad de gestionar el premio solicitado, de
acuerdo con la normativa vigente. Ademas, el nombre y apellidos
del representante de la institucién ganadora del premio apare-
ceran publicados en el sitio web de la revista newsRARE y de la
Fundacién Weber y a través de redes sociales, posteriormente a
la entrega del premio. La Fundacién Weber se reserva el derecho
de reproducir y dar conocimiento a la opinion publica de la inicia-
tiva premiada en la forma que considere oportuna. Para cualquier
aclaracion o duda, podrén dirigirse al correo electrénico weber@
weber.org.es.

EVALUACION Y SELECCION

Las solicitudes presentadas seran evaluadas por un jurado for-
mado por miembros del Consejo Asesor de la Fundacion Weber
y miembros del Consejo Editorial y de Redaccién de la revista
newsRARE. El fallo se adoptaré por mayoria de los miembros del
citado jurado y no podré ser recurrido. El jurado podré declarar
desierto el premio si considerara que las iniciativas presentadas
no retnen los méritos suficientes. Se elegird como ganadora a
la propuesta presentada que seré valorada segun los siguientes
criterios:

* Valor e impacto social de la iniciativa

e Caracter multidisciplinar de la iniciativa

¢ Originalidad e innovacién

¢ Aportacion a futuro de la iniciativa

® Presentacién y calidad de la memoria Las entidades que formen
parte del jurado podran presentar su candidatura igualmente a
este premio, pero sus representantes no podran votar ni parti-
cipar en las deliberaciones. El fallo del jurado sera inapelable y
se comunicara al ganador antes del 1 de Septiembre de 2022,
mediante correo electrénico. En un plazo de 7 dias tras la publi-
cacion de fallo del jurado, el ganador deberd manifestar por
escrito mediante un correo electronico a weber@weber.org.es
la aceptacién o renuncia del premio.

DOTACION
El premiado tendréa un reconocimiento honorifico con la dotacion
de una estatuilla conmemorativa y un diploma.

ACTO DE ENTREGA

El premio serd entregado al representante de la iniciativa o de la
institucién ganadora durante el Acto de Clausura del Curso de
Verano, organizado por Universidad de Castilla - La Mancha, en
colaboracién con la Fundacion Weber y, patrocinado por la revista
NewsRARE, y que tendra lugar los dias 13y 14 de septiembre, en
Toledo. Para la recepcion del premio deberé estar presente en el
acto de entrega el representante de la iniciativa y/o el representan-
te legal de la entidad premiada debidamente acreditado o persona
en la que delegue.

OTRA INFORMACION

Las Bases de esta convocatoria estaran disponibles en la web de la
Fundacion Weber y de la revista newsRARE. La Fundacion Weber
se reserva la facultad de modificar y/o cancelar estas bases en cual-
quier momento, sin obligacion e indemnizacién alguna a terceros,
publicando las modificaciones en la pagina web.


https://newsrare.es/seccion/encuentros/protagonista-del-ano/
https://newsrare.es/seccion/encuentros/protagonista-del-ano/

Esta revista podra ser descargada en formato .PDF
desde: www.newsrare.es

Siguenos en:
twitter: @revistanewsRARE
instagram: https://www.instagram.com/revistanewsrare/

facebook: https://www.facebook.com/revistanewsrare/

ALIANZAS

GIES
Grupo de Investigacion
en Economia y Salud

PATROCINADORES

s IPSEN

Innovation for patient care

o
janssen”y
ohmonGohmron


https://www.facebook.com/revistanewsrare/
https://twitter.com/revistanewsrare?lang=es
https://www.ucb-iberia.com/acerca-de-ucb/ucb-espana
https://www.jazzpharma.com/about/global-footprint/spain-and-portugal/
https://www.roche.es/
https://www.janssen.com/spain/
https://www.ipsen.com/spain/
https://alexion.com/
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