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Noi progrese in managementul
si tratamentul mucoviscidozei

New advances in the management

and treatment of cystic fibrosis

ystic fibrosis represented and continue to represent either
for the system and for the practitioner a serious challenge
through the severe manifestations of disease, progressive
mainly in the lung, through the progres in the management
registrated in the last time for fighting lung infections

such as Pseudomonas aeruginosa, in understanding

of genetic condition, new ways of administration of
antibiotics and the problems posed by today transition

of these patients from pediatrician to the pulmonologist,
infectious disease specialist, rehabilitation specialist etc.
There have been noted extensions of survival and improvement
of diagnostic rate. Today in France in the Caucasian population,
there were 6,000 cases with this common disease, of which half
were adults (>18years). I'l review a number of novelties reported
last year connected to this disease adding recent signals received
after the congress organized by the North American Cystic Fibrosis
Foundation in October 2013 in North Lake City that maybe in
the future will extend the duration of survival of these patients.
Keywords: cystic fibrosis, complications,

respiratory infections

Mucoviscidoza a reprezentat si reprezintd in continuare, atat
pentru sistem, cdt si pentru practician, o provocare - prin
atingerile grave, progresive, in principal pulmonare, prin
progresele inregistrate in timp in managementul infectiilor
pulmonare de temut, precum cele cu Pseudomonas
Aeruginosa, in descifrdrile genetice ale afectiunii, noile

cdi de administrare a antibioticelor, dar si prin problemele
pe care le pune la ora actuald predarea stafetei legatd de
aceastd categorie de pacienti, de la pediatru la practicianul
pneumolog, infectionist, specialist in reabilitare etc.
S-auinregistrat prelungiri ale duratei de supravietuire si
ameliordri ale ratei diagnostice. In Franta, la ora actuald, se
inregistreazd 6000 de cazuri cu aceastd maladie frecventd la
populatia caucaziand, dintre care jumdtate sunt adulti (>18
ani). Voi trece in revistd, in acest articol, o serie de noutdti
semnalate in ultimul an, legate de aceastd afectiune, la care
se vor adduga si semnalele recente primite dupd congresul
organizat de North American Cystic Fibrosis Foundation

in octombrie 2013 la North Lake City, care poate in viitor

vor prelungi durata de supravietuire a acestor pacienti.
Cuvinte-cheie: mucoviscidozd, complicatii, infectii respiratorii
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Mucoviscidoza a reprezentat si reprezinta in conti-
nuare, atat pentru sistem, cat si pentru practician, o
provocare — prin atingerile grave, progresive, in princi-
pal pulmonare, prin progresele inregistrate in timp in
managementul infectiilor pulmonare de temut, precum
cele cu Pseudomonas Aeruginosa, in descifrarile genetice
ale afectiunii, noile cai de administrare a antibioticelor,
dar si prin problemele pe care le pune la ora actuali
predarea stafeteilegati de aceasta categorie de pacienti,
de la pediatru la practicianul pneumolog, infectionist,
specialist in reabilitare etc.

Progrese in zona factorilor genetici
si epigenetici

Gena codanti a canalului de clor (Cystic Fibrosis
transmembrane conductance regulator - CETR) are peste
1900 de mutatii?, grupate in 6 clase, in functie de
consecintele functionale, dupa cum urmeaza:

B Clasa I: mutatii alterand productia de proteine

B Clasa a II-a: mutatii perturbante ale procesului
de maturare celulara al proteinelor si de tintire a mem-
branei plasmice

M Clasa a III-a: mutatii perturbante ale reglarii
canalului de CI”

B Clasa a IV-a: mutatii alterdnd conducerea si
mecanismele de deschidere a canalului de CI°
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B Clasa a V-a: mutatii care altereaza stabilitatea
ARNm

B Clasa a VI-a: mutatii care altereazi stabilitatea
proteinei mature si perturba reglarea altor canale prin
CFTR.

Mutatiile severe sunt cele din primele trei clase, iar
mutatiile moderate, cele din urmatoarele trei. Exista o
variabilitate fenotipica chiar in cadrul purtatorilor acele-
iasi mutatii si o serie de variante, numite gene modifica-
toare, situate in afara locusului CTFR, care influenteaza
expresiile fenotipice?. Severitatea bolii variazi si prin
modularea genei CFTR, dar si a genelor modificatoare de
citre o serie de factori ,epigenetici®. Mai recent, s-au
descris mai multe familii de mici ARN-non codanti (mi
ARN) care moduleaza expresia genici. In cercetarile recen-
te s-au investigat doud fenotipuri respiratorii din muco-
viscidoza: cel cu declin de VEMS si cel cu colonizare
precoce cu Pseudomonas Aeruginosa. Pentru cel legat de
functia pulmonara, un consortiu nord-american a facut
in 2011 un studiu de genom (GWAS - ,,Genome wide asso-
ciation study®)?, identificAndu-se 7 regiuni din proximi-
tatea genelor APIP/AHF, AGTR2, HLA-DRA, EEA1,
SLC8A3, AHRR si CDHS. Astfel, s-a identificat o zona de
interes pe cromozomul 20q13.2 care este acum exploratai.
M.J. Emond si colab. au realizat, legat de celilalt fenotip
cu colonizare precoce, un exom (regiune codanti de un
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intreg genom) si au pus in evidenti o asociere de coloni-
zare precoce, cu mutatie in gena DCNT4 si cu o varianta
de gend CAV?2*. O alta noutate a fost legata de genele modi-
ficatoare asociate diabetului, la acesti bolnavi. S.M.
Blackman si Co. au descoperit in 2009 ca exista o gena ca
TCE7L2 asociata diabetului de tip II si care, impreuni cu
o alta gena, SLC26A9, interactioneazi cu canalul CFTR si
ar putea fi determinanta a ileusului meconial. Legat de
progresele in domeniul epigeneticii, unii autori au demon-
strat ca miR138, care face parte din cele 31miRNA, reglea-
za indirect, via gena SIN3A, expresia si functia CFTR si ca
expresia acestor mi RNA este reglatid de factori inflama-
tori, via calea NF-kB, ele modulind cantitatea si functia
CETR in conditii normale®”. Toate aceste descoperiri gene-
tice vor permite progrese in domeniul terapiei tintite sia
medicinei personalizate.

A. Progrese terapeutice tintind mutatia CFTR

Mutatiile de clasele I-III nu produc proteine CFTR
functionale la nivel de membrana apicali (pacientii cu doua
astfel de mutatii au forme severe, clasice), iar mutatiile de
clasele IV si V permit secretia unei proteine reziduale, cu o
expresie mai moderati a bolii®. La ora actuala, pe baza
numeroaselor combinatii, nu se pot face predictii
functionale. In 2008 s-a creat o baza de date CFTR2, care
defineste cele mai multe fenotipuri ale mutatiilor existen-
te’. Se determina dacd o mutatie genetici de CFTR este
responsabila de mucoviscidoza pe baza a trei criterii: clinic
(clorura din sudoare > 60 mmol/l), functional (reducerea
de functie CFTR< 10% din functia normala, evaluata in
vitro) si genetic (mutatie care nu a fost identificatd la un
subiect sanatos). Din 159 de mutatii CFTR, cu o frecventa
de 20,01%, 127 sunt considerate responsabile de mucovis-
cidozi. S-au cautat, in aceste conditii, terapii care tintesc
aceste mutatii. Astfel, un potentator al functionalititii de
canale de clor, Ivacaftor, seful acestei clase de molecule care
actioneazid pe mutatia din clasa III G551D, a ajuns in faza
alll-a de studii clinice, demonstrand, dupd doua saptamani
de utilizare, o ameliorare de VEMS de 10,4% din valoarea
teoreticd, un castig ponderal de 2,8 kg si o ameliorare a
calitatii vietii*. Toleranta a fost buna si ameliorarea simi-
lara cu cea raportatd intr-un alt studiu'’. Aprobat de FDA
in octombrie 2012, el a fost introdus in Franta sub numele
de Kalydeco, pentru cei cu mutatia G551D sivarsta de 6 ani
si peste (150 mg la 12 ore, cu mese bogate in grasimi); tra-
tamentul costid 200.000 de euro pe an. Mai multe studii
s-au lansat (la cei cu VEMS peste 90%): studiul american
~GOAL', pe 5 ani® a demonstrat, la 6 luni, ameliorarea
semnificativa a scorului de atingeri ORL, a portajului de
Pseudomonas Aeruginosa de la 52% la 34%, o crestere sem-
nificativa a pH-ului intestinal cu 1,6 puncte, fara modificari
pe diversitatea bacteriana si cu anumite proprietiti anti-
bacteriene pe Gram-pozitivi. Mergdndu-se mai departe,
cercetarile in vitro au demonstrat o serie de beneficii ale
tratamentului in cazul altor 9 clase de mutatii din clasa III
(G178R, S549N si R, G551S, G970R, G1244E, S1251N,
S1255P, G1349D etc.). Pentru mutatiile din clasa I,
incercarile cu aminozide inhalatorii sau i.v. (acestea alte-
rand legatura bacteriei cu ARNr16S, cu o acumulare de

22

proteine trunchiate si cu moartea bacteriei) au aratat modi-
ficari electrofiziologice, dar fara beneficii clinice (pentru
aminozida inhalata exista o pierdere de VEMS de 1,4%, in
timp ce grupa fara aminosid inhalat avea un cistig pe VEMS
de 5,7%). O noud molecula, PTC124 sau , Ataluren®, are un
efect pe diferenta de potential nazal, dar un raspuns clinic
moderat pe VEMS la 12 saptdmani'?. La mutatiile din clasa
aIl-a, cercetarile sunt in jurul mutatiei F508del, categoria
de pacienti cu aceastad mutatie putand beneficia de un corec-
tor ,Lumavaftor®, care permite maturarea citoplasmica a
proteinei si care, alaturi de Ivacaftor, optimizeazi
functionalitatea canalelor CFTR, dar cu ameliorarea modes-
ta a VEMS-ului'®. Alte studii genice in curs sunt de faza III,
cu un lipozom continand gena CFTR administrata pe cale
inhalatorie la pacienti peste 12 ani pe o perioada de un an®.

B. Noutiti legate de mucoviscidoza si
micobacteriile netuberculoase (MNT)

Prevalenta micobacteriilor nontuberculoase la cei cu
mucoviscidozi era, in 2011, in SUA, de 11%", cu ingri-
jordri in special in privinta M. abscessus complex
(MABSC; 47% din culturile pozitive). Posibilitatea de
transmitere directa sau indirectd a tulpinilor virulente,
intre pacientii cu mucoviscidoza, a dus la generalizarea
masurilor de preventie si control al infectiei in centrele
de ingrijire a acestor pacienti. Existd o asociere semni-
ficativa intre administrarea de azitromicina si dimi-
nuarea incidentei de micobacterii nontuberculoase®”.
Noile recomandari ale European Cystic Fibrosis Society
preconizeaza: un depistaj anual al MNT, abtinerea dela
depistaj in absenta suspiciunii clinice la cei incapabili
sa expectoreze, utilizarea exclusivd de expectorante,
excluderea altor germeni patogeni, oprirea unui trata-
ment continuu cu azitromicini pe perioada evaluirii
diagnostice'. Exista o serie de recomandari terapeutice:
tratamentul trebuie sa fie cotidian si nu 3 zile pe sapta-
manai, se prescrie monoterapia cu macrolide (pentru M.
avium complex azitriomicin, cu rifampicind, etambutol,
la care se poate adauga o cura intravenoasa initiala de
amikacing; 3-12 saptamani), iar acolo unde se presupu-
ne o rezistenta la macrolide, inlocuirea cu amikacina,
moxifloxacina sau clofazimina. Pentru MABSC, in faza
intensiva, amikacina i.v., un macrolid si o moleculi ca
tigeciclind, imipenem sau cefotixina; pentru faza de
intretinere, amikacind inhalatd, un macrolid si 2-3
molecule alese dintre minocicline, clofazimina, moxi-
floxacuini silinezolid. Evaluarea eficacitatii se face prin
analiza expectoratieila 4-8 saptamani si CT la sfarsitul
terapiei. Durata terapiei trebuie sa fie de 12 luni dupa
negativare. Exista un astfel de protocol de cercetare in
Colorado™.

C. Provocarile depistarii neonatale a
mucoviscidozei

Depistarea neonatala in primele siptimani de viata
este importantd, pentru a mentine cea mai buna stare
de sanitate’. Se incepe cu dozajul de tripsina imunore-
activa, iar pentru cei cu valori ridicate, realizarea testu-
lui sudorii si folosirea de kituri de analizd a genei CFTR.
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Existd o initiativa in Wisconsin®® care are rolul de a
diminua numarul de fals pozitivi, dar pentru cei cu
rezultate de granita, alte studii recomanda supraveghe-
rea intr-un mediu specializat.

D. Ce e nou in terapia antibiotica
inhalatorie?

Antibioterapia vizeaza, in principal, prin tobramici-
na inhalata, colimicina sau aztreonam lizina (AZLI),
infectiile cronice cu Pseudomonas Aeruginosa. S-au
demonstrat insa in ultimul timp dificultatile actuale de
realizare de noi cercetari de antibiotice, comparativ cu
un placebo'’ si prioritatea intereselor celor care vizeaza
strategii comparative ale antibioticelor intre ele, jude-
cate prin prisma variatiilor VEMS si a distantei pana la
o noua exacerbare. Comparatia AZLI, in studii de faza
I1I, administratd in 3 cicluri, versus Tobramicing, nu a
aratat vreo inferioritate; la fel si amikacina lipozomala
inhalatorie 560 mg, cu un nebulizator eFlow, versus
Tobramicina (Tobi Solution) in nebulizare!'”. Nula fel sta
situatia pentru levofloxacina inhalati la 12 ore versus
Tobi Solution'’. De asemenea, sunt in derulare studii
care compara Tobramicina sub forma de pudri seaca
(Tobi Podhaler) versus nebulizarea (Tobi Solution)'’.
Dupa 28 de zile de administrare de Tobi Solution (studiul
,Elite“), a existat o rata de eradicare satisficatoare'®.
Azitromicina inhiba efectul tobramicinei inhalate, dar
nu si al AZLI inhalata®.

E. Ce noutati exista legate de infectia cu
Staphylococcus Aureus meticilino-rezistent?

Existd o prevalenta in crestere, de la 25,4% in 1990
la 26,4% in 20128, iar germenele are impact important
asupra prognosticului. Pacientii colonizati cu astfel de
bacterii consuma mai frecvent antibiotice, iar rezistenta
la meticilina este codata, in parte, prin complexul gene-
tic numit ,staphylococcal chromosomal cassette mec
gene complex® (SCCmec). Susele I-III se asociazi cu
rezistenta nosocomiala in spital, fard a avea obligatoriu
factorul de virulenta ,Panton si Valentine“ (PVL) din
formele necrozante de pneumopatii. Susele IV-V sunt
PVL pozitive si mai mult comunitare. Cele mai frecven-
te suse gasite in SUA sunt I si IV, iar varsta de precolo-
nizare este de 7-8 ani, pentru toate tipurile. Cei cu tipul
IT au mai multe exacerbiri, mai multe vizite la medici,
consum crescut de antibiotice etc. Noi antibiotice apar,
precum asocierea nopristini - dalfopristina, daptomici-
nd, ceftarolina si ceftobiprol. Pentru strategia de eradi-
care nu sunt noi indicatii, agteptandu-se rezultatele unui
studiu, ,STAR-too", pentru cei cu o prima colonizare si
a doud studii cu vancomicina in pudra inhalatd
(AeroVanc, NCT01746095)*.

F. Microbiomul si implicatiile sale practice
Noi metode de identificare a speciilor microbiene,
diferite de tehnicile clasice de cultura, aratd o comple-
xitate a microbiologiei cailor aeriene din mucoviscidoza.
Metodele conventionale au o corelatie proasta cu terapia
de baza in ceea ce priveste rezultatul antibiogramelor si
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raspunsul clinic. O explicatie este subestimarea
diversitatii microbiene pe esantioanele din caile aeriene.
Analiza microbiomului respirator (de obicei, microcolo-
nii de Prevotella si Streptococcus anginosus/ Milleri) per-
mite identificarea de specii apartinind florei salivare,
unele chiar aflate in usoara abundenta, care influenteaza
progresia maladiei si permite deschiderea unor noi
posibilitati de strategie terapeuticid®*. O ipoteza ar putea
fi prezervarea comunititilor bacteriene asa-zise sana-
toase si adaptarea interventiilor antibiotice precoce si
optimale.

G. Infectiile virale — rolul lor in
mucoviscidoza

Infectiile virale, precum cele cu virusul sincitial res-
pirator, rinovirus si virusul gripal, au un rol subevaluat,
din cauza lipsei de sensibilitate a metodelor de detectie
clasice. Folosirea recenta de tehnici PCR in exacerbaria
adus un nivel de detectie de 50%. Echipa lui Khan?? a
folosit datele epidemiologice ale Center for Disease
Control legate de virusul sincitial si gripal in anii 2003
s12009 si a comparat nivelul de prelevari pozitive pentru
fiecare virus, in functie de numarul de exacerbari. Au
aratat ca aceste virusuri au un rol potential de factor
favorizant, accentuand severitatea acestora, cu alterari
importante de VEMS. La mucoviscidoza, in vitro s-a ari-
tat ca existd un nivel crescut de replicare in celulele
epiteliale primare, cu o majorare in vitro a proliferarii
piocianicului. De aici se pot construi protocoalele de
preventie a contaminarii pacientilor cu mucoviscidoza
in sezonul de iarni, prin utilizarea vaccinului antigripal,
a unui vaccin contra virusului sincitial respirator si a
rinovirusurilor.

H. Transplantul pulmonar - unde s-a ajuns?

Proportia de pacienti cu mucoviscidoza transplantati
este de 16% din totalitatea transplantatilor in lume?*
2 iar procentul de pacienti care depasesc 8 ani de
supravietuire post-transplant este mai mare decit in
cazul transplantului pulmonar pentru alte indicatii. Cei
cu ,extracorporeal membrane oxygenation® sau cu
ventilatie mecanici au o durata de supravietuire simi-
larid cu transplantatii de alte cauze, iar supravietuirea
la cei care sunt transplantati a doua oard, dupa o
disfunctie cronica de grefon, este la fel de buni ca si
dupa prima grefa®. Raman deschise discutiile legate de
beneficiile medicatiei de inductie la cei cu risc mare de
infectii, indiferent de tipul de tratament utilizat (basi-
liximab, alemtuzamab sau ser antilimfocitar); exista
insa o diferentd de prognosticla 5 ani intre cei colonizati
cu Burkholderia cepacia (supravietuire 31% versus 70%
la cei necolonizati). Atribuirea grefelor se face pe baza
unui scor, ,Lung Allocation Score®, care cuprinde o eva-
luare pe baza combinatiei intre riscul de deces inainte
de transplant si durata de supravietuire dupd; cu toate
acestea, 14,5% mor inainte de a ajunge la transplant?.
O analiza univariata a factorilor asociati decesului a
permis identificarea urmaitoarelor cauze: sexul feminin,
varsta sub 24 de ani, indltimea sub 152 c¢m, indexul
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cardiac crescut. Talia mica, dar si o lipsa de supraveghe-
re corectd a tratamentului imunosupresor sunt factori
de gravitate.

I. Determinarile digestive - o alta provocare

Atingerile digestive pancreatice, hepatice (endocrine si
exocrine) etc. impun colabordri multidisciplinare si
complicatiile extrapulmonare (denutritia si diabetul, in
principal) influenteaza functia pulmonari. Congresul
american de noutiti®® a semnalat o serie de progrese in
domenii ca fiziopatologia bolii, pe plan nutritional si tera-
peutic. Astfel, se stia ci o intarziere de crestere la copiii de
5-7 ani se asociaza cu un risc crescut de mortalitate?®, iar
statusul nutritional la 3 ani se coreleaza cu functia pulmo-
nard la 6 ani?’, cu valoare predictiva legati de functia
pulmonari. O lucrare recenta, pe o cohorti din registrul
american in perioada 1989-1992, a reconfirmat ca talia si
greutatea la 4 ani, in procente, se coreleazd cu functia
pulmonara la 18 ani®” si o interventie nutritionali precoce,
agresiva, poate ameliora prognosticul si functia pulmona-
ra. Este obligatorie mentinerea unui indice de masa cor-
porala peste 22 la femeile adulte si 23 la barbatii adulti si
la 50% pentru copiii si tinerii de la 2 ani la 20 de ani®.
Neintelegerea indicatiilor legate de dietd, imposibilitatea
respectarii lor au fost identificate pe baza de chestionar,
care a aratat cd 90% pot calcula corect indexul de masa
corporali, 70% identifici obiectivele de aport caloric, 71%
pe cele de aport lipidic si vitamine liposolubile, 76% au
definit aportul caloric ca principala sursd energetica in
mod corect i doar 50% grisimile ca ,,macronutriment” cu
aport caloric crescut®. Cei denutriti aveau cea mai mare
problemi de identificare corectd a acestor grasimi si de
catalogare a alimentelor bogate in calorii. Inainte de
exacerbare, 49% din copii aveau o corpolenti sub 50%, iar
dupa exacerbare, 42%; la un an, nu ating greutatea corpo-
rald anterioara®. Peste jumaitate din bolnavi sunt
nemultumiti de greutate, inaltime si imaginea corporala
(fetele mai mult decat baietii) si calitatea vietii este afec-
tata, cu o influenta a vietii cotidiene legata de patologie.
Diabetul, o complicatie care apare de obicei dupa 10 ani si
care este prezent la 50% din cei care ating 30 de ani, se
testeazi prin testul de incircare glucidica cu valori pato-
logice, superioare la 2 gr. ale glicemiei si intoleranti la
glucoza intre 1,4-2gr. HbA1C este putin sensibila la cei cu
diabet secundar mucoviscidozei, dar Holterul glicemic se
dovedeste util. In experimentele pe animale s-a demon-
strat ci nu doar atingerea fibrozanti a pancreasului exo-
crin si endocrin este singura explicatie a instaladrii
diabetului, dar si deficienta de expresie a CFTR-ului, la
nivel de celule B din insulele pancreatice, cu deficiente de
glucagon like peptide 1, de somatostatini, glucagon si
peptide pancreatice®. Ivacaftorul, administrat timp de 4
siptamani, creste secretia de insulina. Determinarile
hepatice sunt a treia cauzi de deces (hepatomegalia este
prezenta la 5% din pacienti, cresterile de enzime hepatice,
la 25-80% din bolnavi, ciroza la 5-10%, cu hipertensiune
portali si hematemeze frecvente), existand si o insuficienta
pancreatici; absenta de proteind CFTR functionala induce
o diminuare de electroliti in bild, favorizand obstructia
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biliara. Acidul urseodeyoxicolic are dovezi insuficiente de
eficacitate la acesti pacienti. In schimb, transplantul hepa-
tic aduce o supravietuire la 5 ani de 76%, la adulti si 83%,
la copii. Microbiomul intestinal este sever afectat prin
repetatele terapii antibiotice, cu coloniziri cu Pseudomonas
Aeruginosa, perturbarile de microflora intestinali afectind
imunitatea, in timp. La copiii cu mucoviscidoza, fata de
fratii si surorile sinitoase, s-a demonstrat existenta unui
microbiom alterat, cu diminuari de diversitate bacteriana
sinivel de Clostridium, Bifidobacterium si Veilonella®®. S-au
identificat microbioame diferite, pulmonare si intestinale,
cu responsabilititi in generarea de boli autoimune, diabet,
boala celiaca si inflamatie intestinal cronica (demonstra-
td cu ajutorul endoscopiei cu capsule video; eritem si
ulceratii de intestin subtire), niveluri crescute de calpro-
tectine fecale (un marker de activare de neutrofile) si un
nivel crescut de elastaze neutrofilice, de interleukine 1
siIL-8, la nivel intestinal si nivel scazut de fosfataze alca-
line intestinale, care normal inactiveaza endotoxine lipo-
solubile cu rol in reducerea permeabilitatii intestinale.

J. Ameliorarea aderentei pacientilor

Pentru observarea acesteia, s-a folosit indicatorul
»medication possession ratio“ (MPR), pentru fiecare
medicament, pe o perioadd de 12 luni, pe baza datelor de
reaprovizionare primite de la farmacii si pe ansamblul
medicatiei®, la care, ca si criterii secundare, s-au adiu-
gat: indicele de masa corporali, exacerbarile pulmonare
din registrele de evidentd pacienti, ,Cystic Fibrosis
Questionnaire Revised®, teste de cunostinte legate de
boala si evaluari de tratamente si scala de anxietate si
depresie - ,Hospital Anxiety and Depression Scale®. S-a
comparat interviul motivational versus actiunea educa-
tiva, plus interviu de rezolvare a problemelor, constatan-
du-se absenta cresterii aderentei, aceasta ajungand la
50%. In schimb, o retea sociala cu website poate ameli-
ora gestionarea bolii, nutritia si integrarea sociala a aces-
tor adolescenti. Programele globale de ameliorare a
aderentei pot ameliora, de asemenea, drenajul respirator.

K. Impactul programelor de ameliorare a
calitatii ingrijirilor, in cadrul programului
pus la punct de United States Cystic
Fibrosis Foundation (USCFF)

Acest program de ameliorare a ingrijirilor, elaborat
in SUA, a cuprins si 84 de centre de cercetare. Aceste
programe, dezvoltate de 10 ani in SUA, au avut ulterior
o difuzare internationald in Canada, Marea Britanie,
Franta. La nivelul acestora®, s-au reperat factori-cheie
ai cresterii eficacitatii cercetarii, in cazul acestor tipuri
de pacienti, precum:

- definirea si aplicarea proceselor bune de validare,
formalizare si partajare;

- dispunerea de resurse umane adecvate (stabile, for-
mate, motivate);

- crearea de beneficii ale cercetarii clinice si amelio-
rarea calitatii acesteia, prin sisteme de informare, comu-
nicare, leadership etc.
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L. Programe pentru pacienti si familii
Principiul care st la baza acestor programe este cel
de gasire a unui mentor care si insoteasca bolnavii/
familia, pe firul greu si in punctul-cheie al evenimente-
lor din viata acestora®. Introducerea unui program de
»mentoring“ are multiple avantaje: ameliorarea rezulta-
telor legate de sidnitatea pacientilor, cu reducerea
anxietatii, cresterea aderentei, o mai buni comunicare
cu echipa de ingrijire, furnizand o alternativa prefera-
bild cercetarilor solitare de informare pe Internet, dimi-
nuarea stresului echipei de ingrijiri etc. Programul ,, Peer

Pneumologia

REVISTA SOCIETATII ROMANE DE PNEUMOLOGIE

2 peer®, dela Stanford, recruteaza pacienti mentori pen-
tru cei cu mucoviscidozi si pentru cei transplantati. S-a
reusit, astfel, crearea unui post permanent, intr-un ser-
viciu de pneumologie pediatrici, in apropierea centrelor
de ingrijiri, centrate pe pacienti si familie.

Mucoviscidoza este o boala care are incd multe necu-
noscute. Progresele in domeniu sunt lente dar impor-
tante si congresele din ultimii ani demonstreaza un
anumit avans pe care l-a luat scoala americanai, atat in
domeniul diagnosticului, dar si al managementului aces-
tei afectiuni. W
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