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Abstract Rezumat

REGIS - Romanian National Registry for Interstitial
Lung Diseases and Sarcoidosis: launch of the

website and building-up the database

Interstitial lung diseases (ILD) comprise about 200 different
diseases with low prevalence, some evolving towards
irreversible lung fibrosis. The diagnostic of each disease
involves complex investigations (high resolution CT scan,
broncho-alveolar lavage, complex lung function testing,
surgical biopsy), but the main element is the expertise of the
clinician and the multidisciplinary diagnostic approach.
The creation of a national registry for ILD and sarcoidosis
allows putting together in the same database numerous
cases, now spread around the country. REGIS is the initiative
of a group of physicians from “Marius Nasta” Institute

of Pulmonology Bucharest and from the Pulmonology
Dept. of “Victor Babes” Infectious Diseases Hospital,
Timisoara. REGIS is an online registry, available at www.
regis.ro, consisting of several components: 1. The registry
per se, in which the accredited physicians will be able

to feed information about their patients, by filling-in

a questionnaire 2. Educational platform, containing a
collection of clinical cases organized according to diagnosis,
which is generated anonymously from the data from

the registry 3. Patients’ page, with information on ILD in
general and on the most frequent diseases in the group.
Expected results are: increasing the physicians’

knowledge on ILDs, informing correctly the patients,
bringing up to light new cases previously not diagnosed,
building up a database for research (prevalence studies,
risk factor studies, selection of patients for clinical

trials), creating a base for a future national health
programme dedicated to idiopathic pulmonary fibrosis
patients, preparing future projects for development

of a Romanian centre for lung transplantation.
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Pneumopaitiile interstitiale difuze (PID) cuprind un grup de
circa 200 de maladii cu prevalentd scazutd, unele evoludnd
cdtre fibrozd pulmonard ireversibild. Diagnosticul fiecdrei
maladii din grupul PID presupune o serie de investigatii
complexe (tomografie computerizatd de inaltd rezolutie,
bronhoscopie cu lavaj bronho-alveolar, probe functionale
complexe, biopsie chirurgicald), dar veriga esentiala
pentru diagnostic o reprezintd experienta clinicianului si
abordarea multidisciplinard a demersului diagnostic.
Crearea unui registru national de PID si sarcoidozd

poate aduce in aceeasi bazd de date o multitudine

de cazuriin prezent imprdstiate in intreaga tard.

REGIS este o initiativd a unui colectiv din Institutul de
Pneumoftiziologie ,Marius Nasta” Bucuresti si a Sectiei de
Pneumoftiziologie din Spitalul de Boli Infectioase ,Victor
Babes” din Timisoara. REGIS este un registru online, ce

se gdseste la www.regis.ro, cu mai multe componente:

1. Registrul propriu-zis, in care medicii acreditati pot
introduce informatii despre pacienti, conform unui
chestionar preformat 2. Platforma educativd, ce contine

o colectie de cazuri clinice organizate pe diagnostice,

ce se genereazd anonim din informatiile introduse in
registru 3. O pagind pentru pacienti, cu informatii despre
PID, in general, si despre cele mai frecvente maladii.
Rezultatele asteptate sunt: cresterea cunostintelor
medicilor despre PID, informarea corectd a pacientilor,
aducerea la lumind a unor cazuri anterior nediagnosticate,
crearea unei baze de date cu scop de cercetare (studii

de prevalentd, studii ale factorilor de risc, selectia
pacientilor pentru studii clinice), crearea unei baze

pentru un viitor program national de sdndtate adresat
pacientilor cu fibrozd pulmonard idiopaticd, pregdtirea
pentru viitoare proiecte care sd permitd organizarea

unui centru romdnesc de transplant pulmonar.
Cuvinte-cheie: pneumopatie interstitiald difuzd,
registru, diagnostic, platformd educativd

Introducere

Pneumopatiile interstitiale difuze (PID) cuprind un
numar mare (aproximativ 200) de maladii distincte, ce
impartasesc caracteristici clinice comune'. Diagnosticul
etiologic al acestor boli este dificil, necesitind mijloace
complexe de diagnostic, mergand pana la biopsia pulmona-
ra chirurgicala, dar si experienta si colaborare multidisci-
plinari?. Dificultatea diagnosticului este sporita, pe de o
parte, de marea variabilitate a cazurilor individuale, dificil
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de incadrat intr-o entitate patologica, dar pe de alta parte
si de lipsa mijloacelor de investigatii si a posibilitatii discu-
tarii cazurilor intr-un colectiv multidisciplinar in multe
centre din Roménia.

Pe cat de dificili, pe atat de importanta este precizarea
unui diagnostic cert, atat pentru diferentierea de alte gru-
puri de boli cu care PID pot fi confundate (boli cardiace,
cancer, tuberculozi, bronsiectazii), dar si pentru precizarea
unui diagnostic din cadrul PID. Nu este nicidecum sufici-
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Numadrul estimativ de pacienti cu PID si

LLLLUN sarcoidozd ingrijiti in diverse centre de
pneumologie din Romania, in 2013

Centru Cazuri de PID si sarcoidoza
Bucuresti —,Marius Nasta” 364
Timisoara 130
lasi 15
(onstanta 32
(raiova 25
Tg. Mures 50
Bucuresti - Elias” 10
Bucuresti —, Victor Babes” 10
Total 636

entd formularea diagnosticului generic de ,pneumopatie
interstitiala difuzi®, deoarece intre numeroasele maladii
din cadrul grupului pot exista diferente semnificative de
abord terapeutic si mai ales de prognostic.

Ce este REGIS?

Ideea alcatuirii unui registru national de pneumopatii
interstitiale difuze si sarcoidoza apartine unui colectiv din
Institutul de Pneumoftiziologie ,Marius Nasta“, sub con-
ducerea dr. Irina Strambu, in colaborare cu colegii de la
Sectia de Pneumoftiziologie a Spitalului de Boli Infectioase
~Victor Babes“ din Timisoara, sub conducerea prof. dr. Voicu
Tudorache, aceste doua centre fiind si cele care atrag cel mai
mare numdr de cazuri de PID din tara. Ulterior, acelasi grup
de initiativd a creat Grupul de lucru pentru pneumopatii
interstitiale difuze si sarcoidoza, in cadrul Societatii
Romane de Pneumologie, in grup regasindu-se pneumologi,
anatomopatologi, radiologi si chirurgi toracici.

In general, registrele nationale se adreseaza bolilor cu
prevalentd mici, pentru a putea aduna in acelasiloc cit mai
multe cazuri, imprastiate in arii geografice mari, pentru a
putea construi o experienta comuni, pentru a crea o baza
de date semnificativa statistic pentru viitoare protocoale
de cercetare si pentru a putea disemina ulterior experienta
acumulata.

Crearea unui registru unic isi mai propune si unificarea
terminologiei folosite de medicii romani in legatura cu aces-
te maladii, corespunzatoare clasificarii si terminologiei
internationale.

Pani in prezent, colectivul care a initiat proiectul REGIS
a publicat o punere la punct a utilititii unui registru
national de PID si obiectivele acestui grup de lucru® si rezul-
tatele unui studiu retrospectiv asupra documentelor
pacientilor internati in 2011 in Institutul ,Marius Nasta“
cu diagnostice din cadrul PID* . In plus, rezultatele unui
chestionar informal adresat colegilor din principalele cen-
tre de pneumologie din tarad si prezentate in cadrul
Simpozionului romano-britanic de la Vama - octombrie
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2013, dedicat PID, au relevat numairul mic de cazuri ingri-
jite in afara centrelor Bucuresti si Timisoara (tabelul I). Desi
aceasta estimare nu se bazeaza, in afard de Bucuresti
(,Marius Nasta“) si Timsoara, pe o contabilizare stricta a
pacientilor dintr-o baza de date, totusi este greu de crezut
cain Roménia numarul cazurilor de PID si sarcoidozalaun
loc sa seridice doar la 636. Este de presupus ca multe cazuri
nu sunt diagnosticate deloc sau poarti un diagnostic de
»fibroza pulmonari®, fara alte detalii si fara investigatii care
s incerce sa precizeze mai clar diagnosticul, care este luat
cu titlu de inventar in lista de diagnostice pe care le poarta
pacientul, dar si fird un tratament.

Proiectul REGIS si-a propus crearea unei platforme web
care sa permita inregistrarea prospectiva a cazurilor de PID
si sarcoidoza diagnosticate in mai multe centre din tara.
Site-ul www.regis.ro (figura 1) a fost realizat de o companie
profesionista de web-design (E-studio din Bucuresti) cu
sprijinul financiar al companiei de cercetare clinica explo-
ratorie Arensia Exploratory Medicine. Lansarea publica a
site-ului s-a ficut cu ocazia celei de a 46-a Sesiuni Stiintifice
a Institutului de Pneumoftiziologie ,Marius Nasta®, pe 11
aprilie 2014. Site-ul va fi administrat de o parte din echipa
initiatoare (dr. Irina Strambu, dr. Ionela Belaconi).

Structura site-ului www.regis.ro

Site-ul contine trei sectiuni principale. Prima este repre-
zentata de registrul propriu-zis, a doua reprezinta o plat-
forma educativa pentru medici, fiind constituiti dintr-o
colectie de cazuri clinice generati din cazurile incluse in
registru, iar a treia sectiune este dedicata pacientilor. Pe
site se gasesc, in plus, si link-uri catre principalele
organizatii cu preocupiriin domeniu, evenimente si o pagi-
na pentru media.

Registrul de pneumopatii interstitiale difuze
si sarcoidoza

Accesul in aceasta sectiune se poate face doar cu un
nume de utilizator si o parola, pe care medicii care ingrijesc
pacienti cu PID le pot solicita de la administratorul site-ului.
Fiecare medic acreditat poate introduce un caz nou si poate
avea acces la cazurile pe care le-a introdus personal anteri-
or, nu si la cazurile introduse de alti medici.

Pentru introducerea unui caz nou se completeaza
intr-un chestionar rubricile referitoare la: date de identifi-
care a pacientului, diagnostic (vezi mai jos), simptome si
durata lor, modificari la examenul obiectiv, maladii asoci-
ate, investigatii folosite pentru sustinerea diagnosticului.
Rubricile sunt usor de completat, fiind majoritatea conce-
pute ca ,drop-down list“ sau necesitind bifarea uneia sau
mai multor optiuni. In afara usurintei completarii, aceasta
modalitate permite unificarea limbajului folosit pentru
desemnarea diverselor situatii, precum si cuantificarea
datelor ce se introduc intr-o baza de date coerenta, utiliza-
bild in scop statistic. Aldturi de majoritatea rubricilor, este
vizibil un buton prin apisarea ciruia se afiseazi instructiuni
privind completarea rubricii respective.

In acest chestionar sunt trecute si rezultatele
investigatiilor, site-ul oferind posibilitatea de incarcare a
imaginilor radiologice si a cAtorva sectiuni relevante dela
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tomografia computerizatd. Aceste imagini se regasesc
ulterior in colectia de cazuri clinice. Chestionarul contine
informatii despre tratamentul prescris, precum si moni-
torizarea evolutiei in timp a pacientului respectiv. Pentru
monitorizare, se completeazi data vizitei si informatii
despre evolutia clinici generala (agravare/stationar/ame-
liorare sau deces), despre evolutia radiologica, functionala
sia altor parametri relevanti ai unor maladii specifice (de
exemplu, ACS - Angiotensin Convertaza Serica).

Din registru pot fi generate mai multe rapoarte, care se
referd la proportia diverselor maladii inregistrate, severi-
tatea bolii la data punerii diagnosticului, tratamentele pre-
scrise, evolutia functionala etc.

O componenti esentiala a chestionarului de completat,
pe care se vor baza toate prelucrarile statistice ulterioare,
o reprezintd diagnosticul specific de pneumopatie
interstitiala difuzi. Dupa cum spuneam, aceasta este cea
mai dificild verigd in abordul acestui grup de maladii.
Criteriile de diagnostic folosite pentru fiecare maladie in
parte sunt cele universal acceptate in literatura de specia-
litate, dar pentru ajutorul medicilor care introduc cazurile
vor fi disponibile liste de criterii de diagnostic pentru cele
mai frecvente diagnostice. In tabelul II, se afls lista dia-
gnosticelor de boli interstitiale ce se regasesc in chestiona-
rul online.

Optiunile sunt mai complexe decat aceastd lista. De
exemplu, daci se selecteaza , Sarcoidoza®, apar noi optiuni
privind afectarea mediastino-pulmonari (tip radiologic
[-IV) si extrapulmonara (cutanati, oculara, ganglionara,
hepato-splenica etc). Daca se selecteazi ,Colagenozi cu
determinare pulmonara® apare o lista de optiuni ce includ
principalele maladii de sistem ce pot determina afectare
pulmonara sub forma de PID.

O mentiune speciald o meritd termenul PID neprecizat.
Este cunoscut ci o proportie intre 10 si 25% din cazurile de
PID nu reusesc sa fie incadrate intr-o etiologie specifica,
chiar dupi epuizarea tuturor mijloacelor de diagnostic®.
Este acceptabil sa se foloseasci termenul de PID neprecizat
(undefined ILD) pentru aceste cazuri, cu mentiunea ca aces-
ta trebuie sa fie un diagnostic de excludere, dupi ce s-au
facut toate demersurile de incadrare nosologica a unui caz
distinct, inclusiv consultarea multidisciplinara®. Acesta nu
trebuie si devina un diagnostic de complezenta care sa
opreasca prematur eforturile diagnostice, cum s-au formu-
lat deja temeri’.

O veriga importanta a diagnosticului o reprezinta con-
firmarea bioptici prin biopsie ganglionara sau pulmonara
chirurgicala. Chestionarul solicitd inscrierea concluziei
anatomopatologului, nu intreg narativul care descrie dife-
ritele modificari celulare. Suntem constienti ca aceasta
poate crea probleme, avand in vedere ci, mai mult decat
cunoasterea de catre pneumologi a diferitelor entitati din
cadrul PID, anatomopatologii , generalisti“ din spitalele
multidisciplinare pot fi si mai putin avizati in legaturi cu
diferentele discrete dintre aceste maladii, avind tendinta
de a folosi o descriere generica, cum ar fi ,fibroza pulmo-
nard“, fard alte detalieri. Trebuie si accentudm rolul
esential al pneumologului, pe de o parte de a solicita efec-
tuarea unei biopsii pulmonare doar daci poate conta pe o

98

Lista diagnosticelor de boli interstitiale
Tabelul Il | 1. i ) ;
din chestionarul online

Fibroza pulmonara idiopatica

Sarcoidoza

Alveolita alergica extrinseca

Colagenoza cu determinare pulmonara

PID indusa medicamentos

Proteinoza alveolara

Granulomatoza cu poliangeita (granulomatoza Wegener)

Poliangeita microscopicd (sindrom Churg-Strauss)

Sindrom Goodpasture

NSIP (pneumopatie interstitiald nespecificd)

(OP (pneumonitd criptogenicd in organizare)

Limfangioleiomiomatoza

Histiocitozd X

Pneumonita eozinofilica
RB-ILD

Pneumonitd lipoidica

PID neprecizat
Alte PID

interpretare anatomopatologica onesta si utila si, pe de
alta parte, de a integra rezultatul histologic in ansamblul
de manifestari clinice si investigatii ale fiecarui pacient
in parte, fird a da histologiei o importanti mai mare decit
trebuie. Este si tendinta internationala, de altfel, cel putin
in cazul fibrozei pulmonare idiopatice, de a pune exame-
nul HRCT inaintea biopsiei pulmonare, in evaluarea cri-
teriilor de diagnostic’.

Platforma educativa

Din baza de date alcatuita prin adaugarea pacientilor
individuali de catre medicii care ii ingrijesc, se genereazi o
colectie de cazuri clinice anonime, informatiile despre iden-
titatea pacientului si ale medicului nefiind publice. Colectia
de cazuri va fi structurata pe diagnostice, sub fiecare dia-
gnostic regasindu-se un numar de cazuri ce pot fi exami-
nate unul cite unul. Aceastd portiune a site-ului este
publica, poate fi accesata de oricine, fiind dedicatd medici-
lor dornici si-si construiasca o experienta privind bolile
rare cu care nu se intlnesc curent in practica clinici. Aceste
cazuri pot constitui si o referintd la indemana pentru com-
pararea unei situatii clinice cu care un medic se confrunta
la un moment dat in practica sa.

Cazurile clinice vor contine informatii despre varsta,
gen, fumat, durata simptomelor, simptome dominante,
manifestari extrapulmonare, investigatii, inclusiv imaginea
radiografica si citeva sectiuni de tomografie computeriza-
ta, tratament si evolutie.

O alti parte a platformei educative contine informatii
medicale, cursuri universitare si link-uri catre site-urile
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organizatiilor de profil. O parte a proiectului REGIS o repre-
zinta elaborarea unui ghid roménesc pentru diagnosticul
si managementul pneumopatiilor interstitiale difuze, aflat
in prezent in curs de elaborare. Cand va fi finalizat, el va
putea fi accesat pe site-ul REGIS.

Pagina pacientilor

Avand in vedere cunostintele limitate nu numai ale
publicului, ci si ale multor medici in legiturd cu acest
subiect, pacientii diagnosticati cu maladii interstitiale
gasesc cu dificultate informatii despre boala de care sufera.
Site-ul le pune la dispozitie informatii despre pneumopati-
ile interstitiale difuze, in general, despre sarcoidoz si prin-
cipalele boli interstitiale, formulate intr-un limbaj accesibil.
Pagina contine si o rubrici de intrebari frecvente, ca si
posibilitatea de a adresa intrebari punctuale.

Un obiectiv al deschiderii site-ului catre pacienti este si
sustinerea credrii de asociatii de pacienti cu PID, care sa
ofere suport suplimentar acestor bolnavi si si militeze
public si pe langi autoritati pentru imbunatatirea manage-
mentului acestor boli, pentru noi tratamente sau pentru
organizarea transplantului pulmonar in Roménia.

Rezultate asteptate

Acest proiect are potentialul de a cipita anvergurs, fiind
foarte posibil ca abordarea simultana a mai multor aspecte
(deschiderea posibilitatii de inregistrare a cazurilor intr-un
registru unic, unificarea terminologiei, platforma educativa,
informarea pacientilor) si aduca la lumina un numar mare
de cazuri. In prezent, acestea fie pot fi interpretate eronat ca
alte maladii, fie sunt purtitoare ale unui diagnostic vag de
,fibroza pulmonara® fie sunt ignorate cu totul. Este posibil
sa se obtina si un efect opus, anume raportarea ca pneumo-
patii interstitiale difuze a altor maladii, cum ar fi
bronsiectaziile, fibroza post-tuberculoasa sau chiar tubercu-
loza pulmonara. Pentru a evita pe cit posibil aceasta tendint3,
toate cazurile introduse vor fi validate de administratorii
site-ului, inainte de a fi incluse definitiv in baza de date.

In conditiile in care numarul de pacienti inregistrati
intr-un an va fi mare (peste 1000 de cazuri), se poate lua in
discutie o apreciere a prevalentei pneumopatiilor interstitiale
difuze. De ajutor pentru aceasta este mentionarea judetului
de domiciliu al pacientului, permitand astfel raportarea cazu-
rilor la o populatie cunoscuta.

REGIS Regitrul National de Preumcpatii Intenijithale Difuze ji Sarcoidazd

[RESETpTTY

CE ESTE REGIST

) 50 o

| Figura 1. Prima pagind a site-ului www.regis.ro
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Un rezultat preconizat este cresterea cunostintelor
medicilor despre pneumopatiile interstitiale difuze, in inte-
resul mai bunei ingrijiri a pacientilor cu aceste maladii.

Este de asteptat ca baza de date creata si poata fi folo-
sitad in scop de cercetare, pentru identificarea de corelatii
intre factori de risc si evolutia pacientilor sau pentru iden-
tificarea unor particularititi romanesti ale acestor maladii.
Introducerea acestor pacienti intr-o bazi de date coerenta
le va deschide accesul catre studii clinice, utile mai ales celor
care nu beneficiazi in prezent de un tratament eficace recu-
noscut (cum ar fi pacientii cu fibrozi pulmonara idiopatica).

Din baza de date de pacienti cu PID se vor putea selecta
cei care ar beneficia de transplant pulmonar, permitdnd
evaluarea concreta a amplorii problemei si justificarea de
proiecte care-si propun dezvoltarea infrastructurii si
instruirea personalului pentru un centru rominesc de
transplant pulmonar.

Concluzii

Crearea unui registru national al unor boli orfane repre-
zintd, pe de o parte, deschiderea de oportunitati pentru un
diagnostic mai corect si pentru ,,aducereala lumini“ a unor
cazuriignorate, ceea ce reprezinta avantaje pe termen lung
pentru pacienti, dar pe de alti parte reprezinti o mare
responsabilitate a echipei proiectului, care se angajeazi la
o munci de mare anvergura si care trebuie si pastreze in
permanenta o mare rigurozitate in selectia si confirmarea
cazurilor, ca siin realizarea de rapoarte siin formularea de
concluzii si recomandari.

Este posibil ca acest registru sa constituie o bazi pentru
elaborarea unui program national pentru pneumopatii
interstitiale difuze, care s-ar dovedi de maxima utilitate mai
ales pentru fibroza pulmonara idiopatica, maladie care in
prezent in Romania nu beneficiaza de un tratament eficace.

Aceastd baza de date va putea constitui un argument si
pentru dezvoltarea unui centru romanesc de transplant
pulmonar, intr-un viitor cit mai apropiat. M
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