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A todas as pessoas interessadas na fibrose cistica,

O Registro Brasileiro de Fibrose Cistica (REBRAFC) contém dados demograficos, de diagnostico e tratamento de pa-
cientes com fibrose cistica (FC) do Brasil, com o objetivo de melhorar a atencdo a doenca em nosso pais. Esta iniciativa
completa nove anos com a publicacdo do presente Relatorio, com a participacdo crescente de colegas e cada vez mais
Centros atuando no pais.

Esse relatorio traz mais dados de genética, resultado do projeto de genotipagem coordenado pelo Grupo Brasileiro de
Estudos de Fibrose Cistica (GBEFC). Ja sdo cerca de 80% dos pacientes com estudo genético. Seguimos com uma
proporgao razodvel de pacientes com resultados inconclusivos e negativos de genotipagem, mas estratégias de revi-
sao diagnostica ja estao em andamento, incluindo novos testes do suor com equipamentos distribuidos pelo GBEFC a
diversas Regides do Pais.

Nesse relatorio ha tambem novidades, especiaimente no que concerne as exacerbacoes respiratorias agudas. Como
esse aspecto é atualmente de grande importancia no cenario da FC e representa um desfecho importante da maioria
dos estudos de intervencdo terapéutica, a coleta da informagdo passou a incluir tratamentos por via oral. Além disso, foi
incluido um detalhamento maior quanto a ocorréncia de internacdes hospitalares por motivos distintos de exacerbagado
respiratoria.

Ainda ha muito a se fazer pelos pacientes brasileiros, que sofrem com a falta de acesso a recursos diagnosticos e tera-
péuticos em varias regides do pais. A continuidade e solidez do REBRAFC é de grande importancia neste cenario, pois
representa o principal recurso documentado da real situacao dos pacientes brasileiros, e sua evolugdo ao longo dos
anos — demonstrando, portanto, como a FC esta sendo diagnosticada e tratada no pais.

Seguimos acreditando que esta iniciativa pode contribuir para mudancas na agenda do poder publico, resultando numa
melhor assisténcia a saude dos individuos com FC no pais.

Sobre a Fibrose Cistica e o GBEFC:

A fibrose cistica (FC) € uma doenca de heranca autossomica recessiva com acometimento multissistémico (sistema
respiratorio, gastrintestinal, hepatico e genitourinario). Trata-se de uma doenga complexa, de caracteristica progressiva e
potencialmente letal, ainda pouco conhecida em nosso pais, apesar da existéncia de alguns Centros e profissionais de-
dicados a estuda-la e cuidar dos pacientes ha muitos anos. O fratamento € também complexo e envolve medicamentos
de alto custo, alguns deles custeados pelo Ministério da Saude e outros pelas Secretarias Estaduais de Sadde, de tal
modo que 0 acesso aos medicamentos ndo é uniforme no pais.

O Grupo Brasileiro de Estudos de Fibrose Cistica (GBEFC) € uma organizagdo sem fins lucrativos composta por pro-
fissionais de salde atuantes na area, criada em 05 de novembro de 2003. Entre as atividades do GBEFC, podemos
citar a divulgacdo de pesquisas, treinamento de pessoal e auxilio na implantagdo de Centros de tratamento da FC no
pais, realizagdo de Congressos no pais sobre a doenca e atuacao junto ao Ministério da Saude para a definicdo de um
protocolo nacional de atengéo a FC.

O GBEFC mantém um site de internet (www.gbefc.org.br) que disponibiliza diversas informages sobre a fibrose cistica;
0 presente Relatorio e 0s Relatorios anteriores estdo disponiveis para download gratuito neste site nas versoes de lingua
portuguesa e inglesa.
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INTRODUCAO

Este relatorio descreve dados do Registro Brasileiro
de Fibrose Cistica (REBRAFC), que contém aspectos
demograficos, de diagnostico e tratamento de pacientes
com fibrose cistica do Brasil. Sdo apresentados
0os dados de pacientes com registro e/ou
seguimento durante o ano de 2017, incluidos
no Registro em 2018. Ate 0 momento de geragao
do banco de dados para a andlise, foram registrados
5.128 pacientes, dos quais 4.711 (91,9%) tinham
algum dado de seguimento.

O numero de registros e de seguimentos vem
crescendo anualmente conforme mostra a Figura 1.
Em 2017 foram observados 474 registros novos,
mas 0 numero anual de seguimentos novamente nao
subiu na mesma proporgao gue 0s registros,

Mais de 60% dos pacientes ttm pelo menos trés
anos de seguimento, 76% tém pelo menos 2 anos
de seguimento e quase 40% (1960 pacientes)
tém pelo menos 5 anos de seguimento (Tabela
1). Esses dados deixam clara a continua atualizagdo
do banco de dados da REBRAFC quanto ao
acompanhamento dos casos registrados.
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FIGURA 1

Evolucao do nimero de registros e seguimentos entre
2009 e 2017.
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TABELA 1
Distribuicao dos pacientes quanto ao tempo de seguimento.

TEMPO DE SEGUIMENTO —- % ACUMULADA

9 anos 6.6% 6.6%
8 anos 383 7.5% 14.1%
7 anos 364 7.1% 21.2%
6 anos 426 8.3% 29.5%
5 anos 450 8.8% 38.3%
4 anos 597 11.6% 49.9%
3 anos 652 12.7% 62.6%
2 anos 685 13.4% 76.0%
1ano 817 15.9% 91.9%
Sem Seguimento 8.1% 8.1%
S N N A
Para a descricao dos dados pessoais e diagndstico foram considerados tados os pacientes registrados (n=5. Bw Para a andlise dos dados
de seguimento, foram considerados apenas os dados com ano de referéncia 2017 (inseridos em 2018), QL otalizam 3.378 pacientes.



Do total de 5.128 pacientes, 12 eram estrangeiros
(3 americanos, 2 portugueses, 2 austriacos, um
espanhol, um libanés, um suico, um uruguaio e um
paraguaio).

DEMOGRAFICOS

DADOS
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TABELA 2
Distribuicao dos pacientes segundo Estado
de nascimento, 2017.

Sdo Paulo 1311 25,6% Mato Grosso 1,0%
Minas Gerais 611 11,9% Sergipe 42 0,8%
Rio Grande do Sul 500 9,8% Rio Grande do Norte 37 0,7%
Bahia 454 8,9% Alagoas 36 0,7%
Rio de Janeiro 376 7.3% Piaui 36 0,7%
Parana 329 6,4% Maranhdo 32 0,6%
Santa Catarina 273 5,3% Paraiba 23 0,4%
Para 166 3,2% Tocantins 16 0,3%
Espirito Santo 136 2,7% Amazonas 1 0,2%
Ceara 133 2,6% Rondénia 10 0,2%
Goias 117 2,3% Acre 7 0,1%
Distrito Federal 81 1,6% Amapa 7 0,1%
Pernambuco 76 1,5% Roraima 2 0,0%
Mato Grosso do Sul 61 1,2% Sem informacao / Estrangeiros 194 3,8%

n = ndmero de pacientes.

FIGURA 2
Distribuicao dos pacientes quanto
ao Estado de nascimento, 2017.
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TABELA 3
Distribuicao dos pacientes segundo Regiao
de nascimento, 2017.

REGIAO DE NASCIMENTO

Sudeste 2434 (47,5%)
sul 1102 (21,5%)
Nordeste 869 (16,9%)
Centro-Oeste 310 (6,0%)
Norte 219 (4,3%)
Néo Informado 194 (3,8%)

TOTAL 5.128 (100%)
TABELA 4

Distribuicao dos pacientes por Estado onde se situa
seu Centro de Atendimento, 2017.

ESTADO DO CENTRO DE ATENDIMENTO “ %

Sdo Paulo 1407 27,4
Minas Gerais 650 12,7
Rio Grande do Sul 552 10,8
Bahia 446 8,7
Parana 391 7,6
Rio de Janeiro 370 7.2
Santa Catarina 249 4,9
Para 174 3,4
Espirito Santo 148 2,9
Ceara 134 2,6
Distrito Federal 133 2,6
Goias 123 2,4
Pernambuco 73 1,4
Mato Grosso do Sul 57 1,1
Mato Grosso 39 0,8
Sergipe 38 0,7
Rio Grande do Norte 37 0,7
Alagoas 35 0,7
Piaui 30 0,6
Maranhao 23 0,4
Paraiba 16 0,3
Amazonas 3 0,1

TOTAL m 100%

8
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TABELA 5
Distribuicao dos pacientes quanto ao sexo e raca, 2017.

IS TR

Masculino 2.664 (52,0%)
Feminino 2.464 (48,0%)

TOTAL DE PACIENTES 5.128 (100%)

Branca 3.521 (68,7%)
Parda 1.279 (24,9%)
Preta 312 (6,1%)
Amarela 12 (0,2%)
Indigena 4(0,1%)

FIGURA 3
Distribuicao dos pacientes por Estado onde se situa seu
Centro de Atendimento, 2016 e 2017.

TOTAL DE PACIENTES 5.128 (100%)

n = ndmero de pacientes.
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TABELA 6
Descricao dos pacientes em relacao a idade atual (idade da
ultima espirometria ou antropometria), 2017.

IDADE (EM ANOS)

Média (desvio padrao) 14,58 (11,94)
Mediana (p25-p75) 12,60 (6,11 — 18,98)
TOTAL DE PACIENTES COM INFORMACAO DA IDADE

PACIENTES QUE FORAM A OBITO

PACIENTES SEM ESPIROMETRIA NEM ANTROPOMETRIA

PACIENTES SEM SEGUIMENTO

TOTAL DE PACIENTES

n=ndmero de pacientes; p25 = percentil 25, p75=percentil 75.

FIGURA 4
Distribuicao dos pacientes em relacao a idade atual
(idade da altima espirometria/antropometria), 2017.
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FIGURA 5

Distribuicao dos pacientes em relacao a idade atual
(idade da dltima es7p|rometrlalantropometrla)
segundo sexo, 2017.
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TABELA 7
Distribuicao dos pacientes quanto a faixa etaria atual, 2017.

FAIXA ETARIA N (%)

Até 5 anos 899 (20,6%)
>5a10 904 (20,7%)
>10a15 779 (17,9%)
>15a20 811 (18,6%)
>20a25 382 (8,8%)
>25a30 200 (4,6%)
>30a35 116 (2,7%)
>35a40 90 (2,1%)
> 40 a 45 57 (1,3%)
>452a50 32 (0,7%)
> 50 anos 91 (2,1%)

TOTAL DE PACIENTES 4.361 (100%)
FAIXA ETARIA (PEDIATRICA - ADULTA) N (%)

Menos de 18 anos 3.102 (71,1%)
18 anos ou mais 1.259 (28,9%)

TOTAL DE PACIENTES 4.361 (100%)

n = nGmero de pacientes.

-
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FIGURA 6
Evolucao da idade atual no periodo de 2009 a 2017.
Valores em medianas.
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TABELA 8
Descricao dos pacientes em relacao a idade

ao diagnostico, 2017.

IDADE (EM ANOS)

Média (desvio padrao) 5,74 (10,50)

Mediana (p25-p75) 0,85 (0,17 - 7,15)

TOTAL DE PACIENTES

PACIENTES SEM INFORMA(,'AO * 299
n=numero de pacientes; p25 = percentil 25, p75=percentil 75.

*datas de nascimento/diagndstico com preenchimento incorreto

FIGURA 8
Distribuicao dos pacientes em relacao a idade

ao diagnostico, 2017.
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FIGURA 9
Variacoes da idade do diagnostico ao longo dos anos.
Valores em medianas.

1,6

1,47

-
(%2}

T S T il

B T S S G
0,97
T

0,84
(0

0,7 [ T

(0
0.4 : 037 035 e

0,3

Mediana da idade ao diagnéstico (anos)

0,1

0 —

2009 2010 20M 2012 2013 2014 2015 2016 2017
Ano de diagnéstico
A Figura 9 apresenta a mediana da idade ao diagnostico de acordo com 0 ano em que 0s casos foram diagnosticados,

considerando o periodo entre 2009 e 2017, No grafico pode-se observar que nos Ultimos 6 anos, a mediana manteve-
se abaixo de 4 meses de idade.

TABELA 9
Distribuicao dos pacientes quanto as
condicoes para diagnéstico, 2017.

CONDICOES PARA O DIAGNOSTICO N (%)

Sintomas Respiratérios Persistentes
Déficit Crescimento / Desnutri¢do
Esteatorreia ou Ma Absorcao
Triagem Neonatal (TIR)

Hist6ria Familiar

ileo Meconial Clinico ou Cirtirgico
Doenga Sinusal e/ou Pélipo Nasal
Disttirbio Metabélico

Edema / Anemia

Ictericia Prolongada

Prolapso Retal

Infertilidade

Outras

Condicado Desconhecida

TOTAL DE PACIENTES

15

2.916 (56,9%)
1.862 (36,3%)
1.718 (33,5%)
1.814 (35,4%)
414 (8,1%)
369 (7,2%)
312 (6,1%)
306 (6,0%)
198 (3,9%)
49 (1,0%)
46 (0,9%)
30 (0,6%)
249 (4,9%)
120 (2,3%)

5.128 (100%)

n=nlmero de pacientes.
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TABELA 10
Descricao dos pacientes em relacao ao teste do suor, 2017.

Média (desvio padrao) 90,69 (26,30) 100,7 (20,8)
Mediana (p25-p75) 91,00 (72,25 - 105,50) 103,0 (92,0 - 113,0)
TOTAL DE PACIENTES 4.347 770

p25 = percentil 25, p75=percentil 75. Para cloreto foram consideradas as médias das 2 medidas realizadas.

TABELA 11
Diagnostico através de triagem neonatal -
Dosagem do tripsinogénio Imunorreativo (TIR), 2017.

DOSAGEM DO TRIPSINOGENIO 5 -

Média (desvio padrao) 195,4 (116,5) 196,9 (124,1)
Mediana (p25-p75) 168,0 (119 - 240) 167,0 (114,0 - 243,0)

TABELA 12
Outros exames relatados para o diagnéstico, 2017.

T

Medida da Diferenca de Potencial Nasal 115 (2,2%)

Bidpsia Retal 78 (1,5%)

TOTAL DE PACIENTES 5.128 (100%)

n=ndmero de pacientes.

TABELA 13
Descricao dos pacientes em relacao a idade ao diagnostico
segundo triagem neonatal, 2017.

TRIAGEM NEONATAL

Média (desvio padrao) 8,65 (12,08) 0,44 (1,29) 5,74 (10,50)
Mediana (p25-p75) 4,27 (0,72 - 11,27) 0,14 (0,09 - 0,28) 0,82 (0,17 - 7,15)

p25 = percentil 25, p75=percentil 75.

Assim como nos anos anteriores, verificou-se que a idade ao diagnostico € significativamente menor entre 0s pacientes
que realizam triagem neonatal (p<0,001, Tabela 13 e Figura 10).

16
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FIGURA 10

Distribuicao dos pacientes quanto a idade ao diagnéstico
segundo triagem neonatal, 2017 - considerando apenas
pacientes diagnosticados até 10 anos de idade.
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No periodo de 2009 a 2017 foram diagnosticados 2.441 casos de fibrose cistica, dos quais 1213 (49,7%) foram
diagnosticados por triagem neonatal. Nos anos 2016 e 2017, a friagem neonatal ja foi responsavel por mais de 60%
dos novos diagnosticos.
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DADQS DE GENETICA

Dos 5.128 casos registrados, 4.076 (79,5%) haviam
realizado pesquisa de genotipo. Destes, 2.688
(65,9%) foram positivos (encontro de duas variantes
patogénicas), 483 (11,8%) negativos (nenhuma
variante identificada ou apenas variantes nao
causadoras de FC) e 905 (22,2%) inconclusivos (com
uma variante positiva e outras com significado incerto/
nao causadoras de FC ou pelo menos uma variante
com significado incerto e nenhuma positiva).
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TABELA 14
Descricao dos pacientes quanto ao estudo
genético da fibrose cistica, 2017.

GENOTIPO REALIZADO N (%)

Nao 1.052 (20,5%)
4.076 (79,5%

Sim ( )

Negativo ( Nenhuma Variante Identificada) 483 (11,8%)

Inconclusivo*® 905 (22,2%)

Positivo 2.688 (65,9%)
Com 1 variante patogénica homozigoto 1.098 (26,9%)
Com 2 variantes patogénicas 1.582 (38,8%)
Com 3 variantes patogénicas 8 (2,0%)

TOTAL DE PACIENTES COM GENOTIPO 4.076 (100%)

* com uma variante positiva e outras com significado incerto/ndo causadoras de FC ou pelo menos uma variante com significado incerto e nenhuma positiva.

FIGURA 12
Evolucao da genotipagem dos pacientes ao longo do tempo.

Nao B sim
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TABELA 15
Descricao da frequéncia de estudo genético por Regiao, 2017.

GENOTIPO CENTRO- TOTAI.

68 (31,1%) 293 (33,7%) 62 (20,0%) 406 (16,7%) 167 (15,2%) 1.052 (20,5%)

151 (68,9%) 576 (66,3%) 248 (80,0%) 2028 (83,3%) 935 (84,3%) 4.076 (79,5%)

EREfELN'ﬁS 219 (100%) 869 (100%) 310 (100%) | 2.434 (100%) | 1.102 (100%) | 5.128 (100%)

194 pacientes sem informacao sobre Regido de nascimento.

Entre 0s pacientes com pesquisa de genotipo, mais da metade tinha pelo menos uma copia da variante
FS08DEL (2.096 pacientes, 51,4%). No total, 974 pacientes (23,9%) eram homozigotos e 1.122 (27,5%)
eram heterozigotos para a variante F508del.

TABELA 16
Descricao dos resultados de genotipagem com hase
na frequéncia da variante F508del, 2017.

GENOTIPO - DESCRICAO N (%)

F508del - HOMOZIGOTO 974 (23,9%)
F508del - HETEROZIGOTO 1.122 (27,5%)
Outras variantes patogénicas (sem F508del) 592 (14,5%)
Negativo ou Inconclusivo 1.388 (34,1%)

TOTAL DE PACIENTES COM GENOTIPO 4.076 (100%)

|
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FIGURA 13
Distribuicao dos pacientes quanto ao resultado
do estudo genético (n=4.076), 2017.

@ Negativo ou inconclusivo

@ Outras variantes patogénicas (sem F508del)
F508del - HETEROZIGOTO

® F508del - HOMOZIGOTO

DESCRICAO DAS VARIANTES:

Usando como base a categorizagao da CFTR2 (www.CFTR2.0rg), as variantes foram categorizadas em causadoras
de FC, consequéncia clinica variavel, significado desconhecido ou ndo causadoras de FC. Foram identificados 287
variantes distintas (127 variantes novas em relacdo ao ano anterior). No total, 118 (40,8%) eram causadoras de FC, 19
(6,6%) eram de consequéncia clinica variavel, 10 (3,5%) eram ndo causadoras de FC, 2 (0,7%) eram de significado
desconhecido e 138 (48,4%) ndo estavam na base da CFTR2 (atualizada em 11 de marco de 2019), Tabela 17.
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TABELA 17
Descricao das variantes identificadas
(4076 pacientes — 8152 alelos), 2017.

VARIANTE (NOME LEGADO OU | NUMERO DE | % EM RELACAO AO
m DESCRICAO DO C.DNA) ALELOS TOTAL DE ALELOS CASUALIDADE (CFTR2)
]

F508del 3578 43,89% Causadora de FC
2 G542X 541 6,64% Causadora de FC
3 3120+1G6->A 224 2,75% Causadora de FC
4 R334W 174 2,13% Causadora de FC
5 R1162W 163 2,00% Causadora de FC
6 G85E 130 1,59% Causadora de FC
7 N1303K 101 1,24% Causadora de FC
8 R1066C 97 1,19% Causadora de FC
9 S4X 90 1,10% Causadora de FC
10 M470V 86 1,05% Nao Causadora de FC
1 3272-26A->G 71 0,87% Causadora de FC
12 2184delA 58 0,71% Causadora de FC
13 S549R 56 0,69% Causadora de FC
14 Y1092X 50 0,61% Causadora de FC
15 A561E 49 0,60% Causadora de FC
16 P205S 45 0,55% Causadora de FC
16 W1282X 45 0,55% Causadora de FC
17 1812-1G->A 32 0,39% Causadora de FC
18 5T;TG11 31 0,38% Consequéncia Variavel
19 L206W 30 0,37% Causadora de FC
20 2789+5G->A 28 0,34% Causadora de FC
21 711+1G6->T 27 0,33% Causadora de FC
22 S466X 26 0,32% Causadora de FC
22 V232D 26 0,32% Causadora de FC
23 5T 25 0,31% Consequéncia Variavel
23 1717-1G->A 25 0,31% Causadora de FC
23 R553X 25 0,31% Causadora de FC
24 711+5G->A 22 0,27% Causadora de FC
24 1507del 22 0,27% Causadora de FC
25 A559T 21 0,26% Causadora de FC
26 2183AA->G ou 2183delAA->G 19 0,23% Causadora de FC
26 2184insA 19 0,23% Causadora de FC
26 3849+10kbC->T 19 0,23% Causadora de FC
27 D1152H 18 0,22% Consequéncia Variavel
28 Q1100P 17 0,21% Ausente no CFTR2
29 CFTdele2,3 16 0,20% Causadora de FC
29 c.3874-1G>A 16 0,20% Ausente no CFTR2
30 R1066H 15 0,18% Causadora de FC
30 c.1052C>G 15 0,18% Ausente no CFTR2
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30

31
32
32
33
33
33
34
35
36
36
36
36
36
36
36
37
37
37
37
37
38
38
38
38
38
38
38
39
39
39
39
39
39
39
39
39
39
39
39
39
40
40

VARIANTE S;N.

DESCRICAO DO C.DNA)

C.743+1G>A
5T;TG12
CFTRdele19-21
€.1766G>A
G551D
R347H
€.2552G>T
CFTRdele2
L1077P
V201M
3132delTG
R347P
$1255X
W1089X
€.1045G>C
c.487delA
1078delT
621+1G->T
¢.1936G>T
€.2555_2556insT
C.443T>A
D614G
G576A
R668C
2143delT
3120G->A
M1101K
€.1083_1084insTATGA
L967S
R117H
1898+3A->G
2307insA
2347delG
E92X

11234V
R117C
R764X
R851X
€.3607A>G
C.484A>G
Cc.952T>A
124del23bp
3659delC

OME LEGADO OU

NUMERO DE
ALELOS
15

13
12
12
"
"
"

-
(=]

A A 00 LT LT LT LTI U UT U OO O NN NN 0 000 0w
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% EM RELACAO AO
TOTAL DE ALELOS

0,18%
0,16%
0,15%
0,15%
0,13%
0,13%
0,13%
0,12%
0,11%
0,10%
0,10%
0,10%
0,10%
0,10%
0,10%
0,10%
0,09%
0,09%
0,09%
0,09%
0,09%
0,07%
0,07%
0,07%
0,07%
0,07%
0,07%
0,07%
0,06%
0,06%
0,06%
0,06%
0,06%
0,06%
0,06%
0,06%
0,06%
0,06%
0,06%
0,06%
0,06%
0,05%
0,05%

CASUALIDADE (CFTR2)

Ausente no CFTR2
Consequéncia Variavel
Causadora de FC
Ausente no CFTR2
Causadora de FC
Causadora de FC
Ausente no CFTR2
Causadora de FC
Causadora de FC
Significado Desconhecido
Causadora de FC
Causadora de FC
Causadora de FC
Causadora de FC
Ausente no CFTR2
Ausente no CFTR2
Causadora de FC
Causadora de FC
Ausente no CFTR2
Ausente no CFTR2
Ausente no CFTR2
Consequéncia Variavel
Nao Causadora de FC
Nao Causadora de FC
Causadora de FC
Causadora de FC
Causadora de FC
Ausente no CFTR2
Consequéncia Variavel
Consequéncia Variavel
Causadora de FC
Causadora de FC
Causadora de FC
Causadora de FC
Causadora de FC
Causadora de FC
Causadora de FC
Causadora de FC
Ausente no CFTR2
Ausente no CFTR2
Ausente no CFTR2
Causadora de FC

Causadora de FC
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40

40
40
40
40
40
40
40
40
40
41
41
41
41
41
41
41
41
41
41
41
41
41
41
41
41
41
41
42
42
42
42
42
42
42
42
42
42
42
42
42
42
42

VARIANTE

4005+1G->A
4016insT
H1375P
Q220X
R1158X
Y275X
€.2053_2054insAA
€.580-2A>C
C.772A>G
CFTRdele10
G1069R

P5L
2789+2insA
$1235R
1898+1G->A
3600+2insT
3791delC
E831X
H1054D
Y913X
¢.1399C>T
€.2089delA
€.254G>T
€.2997_3000delAATT
€.3067_3072delATAGTG
€.325T>C
CFTRdele15
CFTRdele4
5T;TG13
D579G
P750L

7T

1148T

L997F

R75Q

V754M
1497delGG
2991del32
3121-1G->A
3171delC
36006->A
3849G->A
4428insGA

NOME LEGADO OU
DESCRICAO DO C.DNA)

NUMERO DE
ALELOS
4

N N N N N N N N N N N N N N N W W W W W W W W w w w w w wwwwwad>2> > 2D Do
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% EM RELACAO AO

TOTAL DE
0,05%
0,05%
0,05%
0,05%
0,05%
0,05%
0,05%
0,05%
0,05%
0,05%
0,04%
0,04%
0,04%
0,04%
0,04%
0,04%
0,04%
0,04%
0,04%
0,04%
0,04%
0,04%
0,04%
0,04%
0,04%
0,04%
0,04%
0,04%
0,02%
0,02%
0,02%
0,02%
0,02%
0,02%
0,02%
0,02%
0,02%
0,02%
0,02%
0,02%
0,02%
0,02%
0,02%

LELOS

CASUALIDADE (CFTR2)

Causadora de FC
Causadora de FC
Causadora de FC
Causadora de FC
Causadora de FC
Causadora de FC
Ausente no CFTR2
Ausente no CFTR2
Ausente no CFTR2
Ausente no CFTR2
Consequéncia Variavel
Consequéncia Variavel
Significado Desconhecido
Nao Causadora de FC
Causadora de FC
Causadora de FC
Causadora de FC
Causadora de FC
Causadora de FC
Causadora de FC
Ausente no CFTR2
Ausente no CFTR2
Ausente no CFTR2
Ausente no CFTR2
Ausente no CFTR2
Ausente no CFTR2
Ausente no CFTR2
Ausente no CFTR2
Consequéncia Variavel
Consequéncia Variavel
Consequéncia Variavel
Nao Causadora de FC
Nao Causadora de FC
Nao Causadora de FC
Nao Causadora de FC
Nao Causadora de FC
Causadora de FC
Causadora de FC
Causadora de FC
Causadora de FC
Causadora de FC
Causadora de FC

Causadora de FC
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42

42
42
42
42
42
42
42
42
42
42
42
42
42
42
42
42
42
42
42
42
42
42
42
42
42
42
42
42
42
42
42
42
42
42
42
42
43
43
43
43
43
43

VARIANTE

541delC
711+3A->G
991del5

A455E
CFTRdele17a-18
E585X

G1244E

1336K

Q715X

Q98X
1465_1466insTAAT
c137C>T
c.15136>T
c.1656delA
¢.1680+1G>A
c.1706A>G
€.2057C>A
€.2476G>T
€.274-2A>G
€.2879_2882delCTAT
c.3011delC
€.3367+2T>A
€.3410T>G
€.3425_3426insAGTA
€.3746G>A
€.3794G>T
¢.3896C>T
c.4061T>G
€.409_412delCTCC
€.4096-1G>A
c.432delC
C.4333G>A
c.4delC
CFTRdele18-20
CFTRdele19-20
CFTRdele25-27
E1409K
621+3A->G
621+3A->G
D1270N

D443Y

F1052V

R1070Q

NOME LEGADO OU
DESCRICAO DO C.DNA)

NUMERO DE
ALELOS
2

N N N N N N N N N N N N N N N N N N N N N N NN NN NNDNMNDNDNDNDNDNNDNDN

25

% EM RELACAO AO
TOTAL DE ALELOS

0,02%
0,02%
0,02%
0,02%
0,02%
0,02%
0,02%
0,02%
0,02%
0,02%
0,02%
0,02%
0,02%
0,02%
0,02%
0,02%
0,02%
0,02%
0,02%
0,02%
0,02%
0,02%
0,02%
0,02%
0,02%
0,02%
0,02%
0,02%
0,02%
0,02%
0,02%
0,02%
0,02%
0,02%
0,02%
0,02%
0,02%
0,01%
0,01%
0,01%
0,01%
0,01%
0,01%

CASUALIDADE (CFTR2)

Causadora de FC
Causadora de FC
Causadora de FC
Causadora de FC
Causadora de FC
Causadora de FC
Causadora de FC
Causadora de FC
Causadora de FC
Causadora de FC
Ausente no CFTR2
Ausente no CFTR2
Ausente no CFTR2
Ausente no CFTR2
Ausente no CFTR2
Ausente no CFTR2
Ausente no CFTR2
Ausente no CFTR2
Ausente no CFTR2
Ausente no CFTR2
Ausente no CFTR2
Ausente no CFTR2
Ausente no CFTR2
Ausente no CFTR2
Ausente no CFTR2
Ausente no CFTR2
Ausente no CFTR2
Ausente no CFTR2
Ausente no CFTR2
Ausente no CFTR2
Ausente no CFTR2
Ausente no CFTR2
Ausente no CFTR2
Ausente no CFTR2
Ausente no CFTR2
Ausente no CFTR2
Ausente no CFTR2
Consequéncia Variavel
Consequéncia Variavel
Consequéncia Variavel
Consequéncia Variavel
Consequéncia Variavel

Consequéncia Variavel
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VARIANTE (NOME LEGADO OU NUMERO DE % EM RELACAO AO
43 1

R117H;7T 0,01% Consequéncia Variavel
43 R74W 1 0,01% Consequéncia Variavel
43 R170W 1 0,01% N&o Causadora de FC
43 1161delC 1 0,01% Causadora de FC
43 1248+1G->A 1 0,01% Causadora de FC
43 1341+1G->A 1 0,01% Causadora de FC
43 1609delCA 1 0,01% Causadora de FC
43 1717-8G->A 1 0,01% Causadora de FC
43 1782delA 1 0,01% Causadora de FC
43 185+1G->T 1 0,01% Causadora de FC
43 2372del8 1 0,01% Causadora de FC
43 2711delT 1 0,01% Causadora de FC
43 2869insG 1 0,01% Causadora de FC
43 2942insT 1 0,01% Causadora de FC
43 3905insT 1 0,01% Causadora de FC
43 394delTT 1 0,01% Causadora de FC
43 4374+1G->T 1 0,01% Causadora de FC
43 4382delA 1 0,01% Causadora de FC
43 712-1G->T 1 0,01% Causadora de FC
43 CFTRdele19 1 0,01% Causadora de FC
43 G1249R 1 0,01% Causadora de FC
43 L732X 1 0,01% Causadora de FC
43 M1V 1 0,01% Causadora de FC
43 P67L 1 0,01% Causadora de FC
43 Q2X 1 0,01% Causadora de FC
43 Q493X 1 0,01% Causadora de FC
43 Q552X 1 0,01% Causadora de FC
43 R709X 1 0,01% Causadora de FC
43 R792X 1 0,01% Causadora de FC
43 S1251N 1 0,01% Causadora de FC
43 S549N 1 0,01% Causadora de FC
43 S912X 1 0,01% Causadora de FC
43 S945L 1 0,01% Causadora de FC
43 W1098C 1 0,01% Causadora de FC
43 W1098X 1 0,01% Causadora de FC
43 W576G 1 0,01% Causadora de FC
43 c.1043T>A 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 ¢.1084_1088dup 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 c.1115delA 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 c.1116+1G>T 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 c.1117G>A 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 c.1126C>T 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 c.1135G>A 1 0,01% Ausente no CFTR2
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VARIANTE (NOME LEGADO OU NUMERO DE % EM RELACAO AO
43 1

¢.1210-1Gdel 0,01% Ausente no CFTR2

43 c.1317T>G 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 ¢.147_150delATCT 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 c.1486delT 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 €. 1499G>A 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 c.1505T>G 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 ¢.1525G>C 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 ¢.1530_1531delTT 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 ¢.1547_1548delGA 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 C.1548A>T 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 ¢.1550A>G 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 c.1559T>A 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 c.1654C>A 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 c.166G>T 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 ¢.167_168+3insT 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 c.1687T>C 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 c.1760T>C 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 c.1766+3A>C 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 ¢.1853T>C 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 €.2375G>A 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 c.241delT 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 €.2658-2A>G 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 €.2658-2A>G 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 €.2706C>G 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 €.274-6T>C 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 €.2989-3C>G 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 c.2T>G 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 ¢.3001G>A 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 c.3032T>G 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 c.3110C>A 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 ¢.3115_3116insCAG 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 c.3139G>T 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 c.3188G>A 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 ¢.319G6>C 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 €.3231_3232delGT 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 c.3257C>T 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 C.326A>G 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 €.3331_3333delTTC 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 €.3344_3345insA 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 c.3367+1G>A 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 €.3469-2A>G 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 €.3486_3487delAG 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 €.3569_3570delTT 1 0,01% Ausente no CFTR2
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VARIANTE (NOME LEGADO OU NUMERO DE % EM RELACAO AO
m DESCRI‘;AO DO C.DNA) ALELOS TOTAL DE ALELOS CASUALIDADE (CFTR2)
43 1

C.3728T>A 0,01% Ausente no CFTR2
43 c.3739G>A 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 c.3841C>T 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 c.3874-8T>A 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 c.38C>T 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 €.3925C>T 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 ¢.3999delG 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 c.3G>A 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 €.4028delG 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 c.410T>C 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 C.4242+5G>A 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 c.4399_4477del 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 C.449T>G 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 c.473G>A 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 C.488A>C 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 c.489C>T 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 c.490-1G>T 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 c.51delC 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 c.560delA 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 €.577G>A 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 c.619C>T 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 C.675T>A 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 €.676G>C 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 €.864_868delAAGAC 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 c.870+1G>T 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 €.992T>A 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 CFTRdele10-11 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 CFTRdele10-24 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 CFTRdele12 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 CFTR20-21 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 CFTR21-27 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 CFTR25-26 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 F191v 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 G314E 1 0,01% Ausente no CFTR2
43 $434X 1 0,01% Ausente no CFTR2
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DADOS DE SEGUIMENTO:

Para a descricdo dos dados de seguimento foi considerado apenas o ano de competéncia 2017 (n=3.378 pacientes).
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DADOS

&

ANTROPOMETRICOS

Os dados antropométricos foram obtidos no dia do
exame de funcdo pulmonar ou na Ulima consulta
do ano, nas situagdes em que 0 exame de fungao
pulmonar nao foi realizado.

O cdlculo de percentis e escore /Z dos dados
antropometricos  utilizaram  como  referéncia  0S
dados do CDC — Centers for Disease Control and
Prevention, EUA (disponiveis em http://www.cdc.gov/
growthcharts/).
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TABELA

stro Brasileiro de

Fibrose Cistica 2017

18

Descricao dos pacientes quanto aos dados
antropométricos, 2017.

FIGURA
Evol

Média (desvio padrao) 33,54 (29,79) -0,69 (1,26)
Mediana (p25;p75) 26,00 (6; 56) -0,63 (-1,52; 0,14)

TOTAL DE PACIENTES 2.397 2.397

Média (desvio padrao) 34,37 (28,81) -0,61(1,14)
Mediana (p25;p75) 27,00 (9; 56) -0,60 (-1,36; 0,15)

IMC (kg/m?) VALOR ABSOLUTO (PACIENTES com PERCENTIL NCHS (PACIENTES COM
18 ANOS OU MAIS) MENOS DE 18 ANOS)

Média (desvio padrao) 21,40 (3,78) 42,72 (31,73)

Mediana (p25;p75) 20,94 (18,78; 23,46) 39,00 (13; 70)

n=ntmero de pacientes; p25 = percentil 25, p75=percentil 75.

14
ucao dos percentis medianos de peso, estatura e IMC

de acordo com a idade - pacientes de 2 a 18 anos), 2017.

70%

58%

47%

35%

23%

Percentil mediano

12%

0%

2 3 4 5 6 7 8 9 10 L 12 13 14 15 16 17

Idade (anos)

percentil mediano IMC — percentil mediano peso percentil mediano estatura
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FIGURA 15
Evolucao dos escores Z de peso e estatura de acordo com a
idade - pacientes de 2 a 18 anos), 2017.
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FIGURA 16

Evolucao dos indice de massa corporea de acordo
com a idade - pacientes entre 20 e 50 anos, 2017.
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Os dados de espirometria estavam disponiveis
para 1.635 pacientes (48,4% dos pacientes com
seguimento). No caso de pacientes com mais de um
teste funcional no ano, foram inseridos os dados do
teste com os melhores valores de funcao pulmonar. Os
valores previstos de funcao pulmonar utilizaram como
referéncia 0s parametros estabelecidos pela Global
Lung Function Initiative (https://www.ers-education.
org/guidelines/global-lung-function-initiative.aspx)
Quanjer PH et al. Multi-ethnic reference values for
spirometry for the 3—95-yr age range: the global lung
function 2012 equations.  Eur Respir J 2012; 40:
1324-1343

FUNCAO PULMONAR

DADOS DE
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TABELA 19
Descricao dos pacientes quanto aos
dados de funcao pulmonar, 2017.

ESCORE Z - CVF

Média (desvio padrao) -1,57 (2,05)
Mediana (p25;p75) -1,28 (-2,93; -0,06)

PERCENTUAL DO PREVISTO - CVF

Média (desvio padrao) 81,76 (23,71)
Mediana (p25;p75) 84,62 (65,09; 99,30)

ESCORE Z - VEF1

Média (desvio padrao) -2,14 (2,18)
Mediana (p25;p75) -1,97 (-3,87; -0,45)

PERCENTUAL DO PREVISTO - VEF1

Média (desvio padrao) 73,24 (27,52)
Mediana (p25;p75) 76,23 (51,38; 94,72)

VEF1/CVF

Média (desvio padrao) 0,76 (0,14)
Mediana (p25;p75) 0,78 (0,67-0,87)

ESCORE Z - VEF1/CVF

Média (desvio padrao) -1,38 (1,56)
Mediana (p25;p75) -1,38 (-2,59; -0,27)

p25 = percentil 25, p75=percentil 75. CVF: capacidade vital forcada, VEF1: volume expiratério forcado.
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FIGURA 17
Porcentagem do predito de VEF1 de acordo com a idade

em pacientes entre 6 e 30 anos, 2017 -
curvas suavizadas pelo método Lowess.
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Mais de 40% dos pacientes avaliados em 2017 tinham obstrugdo moderada ou grave (Tabela 20). Este percentual é
menor na faixa etaria entre 6 e 17 anos e maior nos pacientes com 18 anos ou mais, 10go, € na fase adulta que se
observa maior proporcao de pacientes com perda funcional significativa.

TABELA 20
Grau de obstrucao segundo faixa etaria, 2017.

FAIXA ETARIA

GRAU DE OBSTRUCAO 6A17ANOS | 18A30ANOS | MAIS DE30 ANOS |  TOTAL

Normal (%VEF1 predito>=90% 389 (41,5%) 68 (15,5%) 32 (16,7%) 489 (31,2%)
Leve (%VEF1 predito>70% e <90%) 285 (30,4%) 107 (24,4%) 35 (18,2%) 427 (27,2%)
Moderado (%VEF1 predito>=40% e <70%) 178 (19,0%) 156 (35,5%) 71 (37,0%) 405 (25,8%)
Grave (%VEF1 predito <40%) 85 (9,1%) 108 (24,6%) 4 (28,1%) 247 (15,8%)

TOTAL DE PACIENTES 937 (100%) 439 (100%) 192 (100%) 1.568 (100%)

35



Registro Brasileiro de

Fibrose Cistica 2017

FIGURA 18
Distribuicao dos pacientes quanto ao grau de obstrucao
segundo faixa etaria, 2017.
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Analisando a evolugao da funcao pulmonar ao longo dos anos (2009 a 2017), observamos que os valores de VEFT e
CVF sofrem poucas variagdes com ligeira queda ao longo dos anos (Figura 19).

FIGURA 19
Variacoes nas porcentagens médias dos valores preditos de
CVF e VEF1 no periodo de 2009 a 2017.
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O gréaficos a seguir mostram a relacdo entre indices nutricionais e funcdo pulmonar, tanto na faixa etéria pediatrica
(percentil de IMC x valores de VEF1), quanto em adultos (valor de IMC x VEF1), Figuras 20 e 21.
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FIGURA 20
Porcentagem do predito de VEF1 de acordo com o

percentil de IMC em pacientes entre 6 e 18 anos,
2017 - curvas suavizadas pelo método Lowess.
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FIGURA 21

Porcentagem do predito de VEF1 de acordo
com o IMC em pacientes entre 20 e 40 anos,
2017 - curvas suavizadas pelo método Lowess.
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DADOS

MICROBIOLOGICOS

Os dados microbioldgicos referem-se a identificacdo
do patbgeno em questdo pelo menos uma vez no ano.
As amostras de trato respiratorio podem corresponder
a escarro, swab de orofaringe, lavado broncoalveolar
ou aspirado traqueal. Como ndo ha padronizagao
referente as tecnicas de processamento e cultura
de amostras de trato respiratorio de pacientes com
fibrose cistica em nosso meio, 0s dados devem ser
interpretados com cautela.
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TABELA 21
Descricao dos microorganismos identificados, 2017.

MICROORGANISMO IDENTIFICADOS — %

Staphylococcus aureus oxacilina sensivel 1.993 59,0%
Pseudomonas aeruginosa 1.430 42,3%

Pseudomonas aeruginosa nao mucoide 1.040 30,8%

Pseudomonas aeruginosa mucoide 628 18,6%
Complexo Burkholderia cepacia 263 7,8%
Haemophilus influenzae 269 8,0%
Staphylococcus aureus oxacilina resistente 234 6,9%
Stenotrophomonas maltophilia 177 5,2%
Candida sp. 170 5,0%
Aspergillus fumigatus 117 3,5%
Klebsiella pneumoniae 98 2,9%
Achromobacter sp. 64 1,9%
Serratia sp. 59 1,7%
Escherichia coli 49 1,5%
Outras Pseudomonas 48 1,4%
Mycobacterium tuberculosis 10 0,3%
Mycobacterium ndo tuberculosis 9 0,3%

TABELA 22

Microorganismos identificados segundo a faixa etaria, 2017.

MICROORGANISMOS IDENTIFICADOS

S. aureus Pseudomonas | Pseudomonas . Complexo S. aureus Stenotro
FAIXA oxacilina PZ?;‘J”;;’Z?:’ aeruginosa aeruginosa Hﬂ;,'zg%'ygs Burkholderia oxacilina phomonas N*
ETARIA sensivel g mucoide ndo mucoide cepacia resistente maltophilia

Até 5 anos 58,4% 34,3% 5,6% 30,5% 14,1% 4,1% 7,5% 6,6% 787
>5a10 70,5% 34,7% 9,1% 29,9% 9,9% 6,4% 7,3% 5,5% 729
>10a 15 67,3% 42,0% 16,6% 33,4% 8,7% 8,8% 6,4% 7,8% 578
>15a20 58,7% 48,8% 28,6% 33,9% 5,0% 9,5% 7,7% 3,4% 504
>20a 25 52,0% 51,3% 36,9% 29,0% 2,5% 13,6% 6,5% 4,7% 279
>25a30 44,9% 49,0% 36,7% 27,2% 0,7% 12,9% 6,8% 2,0% 147
>30a 35 44,3% 49,4% 36,7% 29,1% 0,0% 13,9% 5,1% 2,5% 79
>35 anos 33,1% 50,3% 34,9% 27,4% 1,1% 5,1% 5,1% 2,3% 175

* total: 3.278 pacientes (100 pacientes sem informagao sobre idade)
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FIGURA 22
Prevaléncia de patogenos identificados
por faixa etaria, 2017.
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FIGURA 23

Porcentagens de pacientes com Pseudomonas aeruginosa
no periodo de 2009 a 2017.
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No ano de 2017, foram realizadas 14.318 consultas,
com um valor mediano de 4 consultas por paciente.

&

TRATAMENTO CLINICO

DADOS DE
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FIGURA 24

Distribuicao dos pacientes quanto ao numero de consultas
realizadas no ano de 2017.
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Nos dados com ano de referéncia 2017, foram observados 50 6hitos.
TABELA 23

Obitos.

Nao 3.328 (98,5%)
Sim 50 (1,5%)

TOTAL DE PACIENTES 3.378 (100%)

Idade no 6bito (anos)

Média (desvio padrao) 17,4 (9,26)

Mediana (p25-p75) 15,7 (10,5-22,2)

minimo-maximo 0,4-40,6
Causa Respiratoria 43 86,0%
Complicactes do Transplante 3 6,0%
Causa Gastro-Intestinal / Hepatica 3 6,0%
Outras Causas 1 2,0%

Obs: neste relatorio e nos anteriores, o percentual de obitos foi calculado considerando apenas o total de pacientes acompanhados no ano de referéncia. Esta
estimativa nao representa a sobrevida dos pacientes. Convém ressaltar que a andlise dos Obitos mais adequada é a que utiliza curvas de sobrevida mediana.
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TABELA 24

Escore de Shwachman-Kulczycki: Escore total por faixa etaria
(pacientes até 18 anos de idade, n=1.738), 2017.

FAIXA ETARIA

ESCORE TOTAL ATE 5 ANOS >5A10 >10A 15 >15A 18 TOTAL

Grave (< 40) 1(0,2%)- 9 (1,7%) 16 (3,8%) 15 (5,9%) 41 (2,4%)
Moderado (41 a 55) 9(1,7%) 25 (4,7%) 37 (8,8%) 31 (12,1%) 102 (5,9%)
Médio (56 a 70) 45 (8,5%) 83 (15,7%) 79 (18,8%) 60 (23,4%) 267 (15,4%)
Bom (71 a 85) 173 (32,5%) 178 (33,6%) 163 (38,7%) 94 (36,7%) 608 (35,0%)
Excelente (86-100) 304 (57,1%) 234 (44,2%) 126 (29,9%) 6 (21,9%) 720 (41,4%)

FIGURA 25

Intervalos de confianca (95%) para os escores médios de
Shwachman-Kulczycki segundo faixa etaria
(somente pacientes até 18 anos de idade), 2017.
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TABELA 25
Complicacoes / comorhidades em 2017.

COMPLICACOES / COMORBIDADES NO ULTIMO ANO

Asma 469 (13,9%)
Doenca do Refluxo Gastroesofagico 321 (9,5%)
Evidéncias de Acometimento Hepatico 267 (7,9%)
Polipose Nasal 189 (5,6%)
Diabetes 153 (4,5%)
Osteopenia / Osteoporose 92 (2,7%)
Atelectasia Cronica 82 (2,4%)
Colelitiase 43 (1,3%)
Hipertensao Pulmonar Cor pulmonale 40 (1,2%)
Cirrose com Hipertensao Portal 39 (1,2%)
Sindrome de Obstrucao Intestinal Distal 27 (0,8%)
Aspergilose Broncopulmonar Alérgica 25 (0,7%)
Pancreatite 19 (0,6%)
Hematémese 2 (0,1%)
Invaginagdo Intestinal 2(0.1%)
Estenose colonica 1(0.03%)

TOTAL DE PACIENTES 3.378 (100%)

n=ntmero de pacientes.

TABELA 26
Transplantes.
Transplante Pulmonar 43 (1,27%)
Doador Cadaver 40
Intervivos 3
0Obs: ndo houve registro de transplante hepético.
TABELA 27
Oxigenoterapia.
Nao 3.222 (95,4%)
Sim 156 (4,6%)
Continua 89 (2,6%)
Noturna 67 (2,0%)

TOTAL DE PACIENTES 3.378 (100%)
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TABELA 28
<
Insulina.
USO DE INSULINA N (%)
N0 3.212 (95,1%)
Sim 166 (4,9%)
TOTAL DE PACIENTES 3.378 (100%)
TABELA 29

Medicamentos Inalatorios.

BRONCODILATADORES N (%)

Beta 2 agonista curta a¢do 1.308 (38,7%)
Beta 2 agonista longa acao 756 (22,4%)
Anticolinérgico 108 (3,2%)

CORTICOSTEROIDE INALATORIO N (%)

Sim 974 (28,8%)
2.404 (71,2%)

ANTIBIOTICOS N (%)

=z
N
=]

Tobramicina inalatéria 300mg 1.164 (34,5%)
Colimicina 567 (16,8%)
Tobramicina Inalatéria em P6 Seco 105 (3,1%)
Amicacina 21 (0,6%)
Gentamicina 21 (0,6%)
Tobramicina injetavel 10 (0,3%)
Vancomicina 6 (0,2%)
Aztreonam 13 (0,4%)
Outros 20 (0,6%)
Alfadornase 2.428 (71,9%)
N Acetil Cisteina 111 (3,3%)
Solucao salina 0,9% 502 (14,9%)
Solucdo salina hiperténica 3% 216 (6,4%)
Solugao salina hipertonica 5% 250 (7,4%)
Solucdo salina hiperténica 7% 769 (22,8%)

TOTAL DE PACIENTES 3.378 (100%)

n=ndmero de pacientes.
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TABELA 30
Medicamentos de uso oral.

Enzimas Pancredticas 2.723 (80,6%)
Menor que 5.000 U/kg/dia 866 (31,8%)
5.000 - 10.000 U/kg/dia 1.607 (59,0%)
Maior que 10.000 U/kg/dia 207 (7,6%)
Desconhecido 43 (1,6%)
Suplementos Nutricionais 2.080 (61,6%)
oral 1.816 (87,3%)
Gastrostomia 81 (3,9%)
Sonda nasogastrica 18 (0,9%)
Desconhecido 165 (7,9%)
Azitromicina 1.333 (39,5%)
Inibidores de Bomba de Prétons 777 (23,0%)
Acido Ursodesoxicélico 575 (17,0%)
Corticosteroide 208 (6,2%)
Bloqueadores H2 238 (7,0%)
Ibuprofeno ou Outro AINH (Artropatia) 6 (0,18%)
Ibuprofeno ( Doenga Pulmonar) 8 (0,24%)
Droga modificadora da CFTR (Orkambi) 4(0,12%)

n=ntmero de pacientes. *as porcentagens referentes as doses de enzima ou tipo de
suplemento foram calculadas com base no(s) subgrupo(s) que usa(m) enzimas/suplemento

TABELA 31
Tratamento de erradicacao de P. aeruginosa.

TRATAMENTO DE ERRADICACAO DE P. AERUGINOSA N (%)

Sim 791 (23,4%)

Ndo 1.815 (53,7%)

Sem Informacao 772 (22,9%)
TABELA 32

Cateter venoso implantado.

CATETER VENOSO IMPLANTADO

N3o 3.349 (99,1%)
Sim 29 (0,9%)
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EXACERBACOES RESPIRATORIAS AGUDAS:

Em quase metade dos pacientes (49,3%) houve pelo menos um episodio de exacerbacdo respiratoria aguda no ano
de 2017, Na maior parte dos episodios (71,5%) foi utilizado tratamento oral, enquanto 28,5% das exacerbacoes
foram tratadas por via intravenosa. O uso do tratamento intravenoso parece aumentar a medida que os episodios ficam
mais frequentes (na Figura 26 observa-se que, entre 0s pacientes com 4 ou mais exacerbagoes por ano, 0 percentual
de episodios tratados por via intravenosa supera 35%). O tempo mediano de tratamento foi de 14 dias, tanto para o
tratamento oral quanto para o intravenoso.

TABELA 33
Exacerbacoes respiratorias agudas.

EXACERBADES

Nenhuma Exacerbacao 1.100 (32,6%)
Pacientes com pelo menos uma Exacerbacdo 1.665 (49,3%)
Desconhecido / Sem Informacao 613 (18,1%)

TOTAL DE PACIENTES 3.378 (100%)

NUMERO DE EPISODIOS (TRATAMENTO ORAL OU INTRAVENOSO

1 687 (41,3%)
2 435 (26,1%)
3 247 (14,8%)
4 134 (8,0%)
82 (4,9%)
Mais de 5 80 (4,8%)

TOTAL DE PACIENTES COM EPISODIOS “

Média (desvio padrao) 16,3 (7,9) 15,6 (8,9)

Mediana (p25-p75) 14 (14-20) 14 (13-16,5)
i N N

TRATAMENTO

TOTAL DE PACIENTES QUE UTILIZARAM TRATAMENTO INTRAVENOSO 22 (0,7%)

DOMICILIAR
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FIGURA 26

Distribuicao dos pacientes quanto ao numero de
exacerbacoes respiratorias agudas no ano de 2017
(n= 2.765 pacientes, excluidos pacientes com numero
desconhecido / sem informacoes).
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FIGURA 27

Distribuicao da modalidade de tratamento (oral ou
intravenoso) de acordo com o niimero de exacerbacoes
respiratorias agudas no ano de 2017 (n= 1.665 pacientes).
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TABELA 34
Complicacoes da fibrose cistica -
hemoptise e pneumotorax, 2017.

HEMOPTISE N (%)

N° de episodios de hemoptise

Um 58 (56,3%)
Dois 29 (28,2%)
Trés ou mais* 16 (15,5%)

TOTAL DE HEMOPTISE 103 (3,0%)
PNEUMOTORAX N (%)

N° de episodios de pneumotoérax

Um 8
Dois 1
Trés 1

TOTAL DE PNEUMOTORAX 10 (0,3%)

Houve ainda 181 pacientes (5,4%) com internagdes por motivo distinto de exacerbagao respiratoria
aguda, apresentados na Tabela abaixo:

TABELA 35
Admissoes hospitalares por motivos distintos de exacerbacao

respiratoria aguda, 2017.

"OsTURBIO | o qoNDicRO,
METABOLICO
34 52 51

Ndmero de pacientes

Nimero de episddios no ano

1 27 41 45
2 5 7 4
3 ou mais 2 4 2

DIAS (POR EPISODIO)

Média (desvio padrao) 11(18,7) 9(11,2) 9 (11,1)
Mediana (p25-p75) 6 (3-11) 6 (3-10) 5 (3-15)

Obs: 0s pacientes podem ter sido admitidos por mais de uma causa néo-respiratéria durante o perfodo.
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TABELA 36
Antibioticos por via intravenosa — Drogas utilizadas, 2017.

DROGAS UTILIZADAS IR R

Ceftazidima 411 12,2%
Amicacina 378 11,2%
Oxacilina 224 6,6%

Imipenem / Meropenem 208 6,2%

Ciprofloxacina 101 3,0%

Sulfa-Trimetoprim 98 2,9%
Cefepima 82 2,4%
Vancomicina 81 2,4%
Suprimir Injetavel 71 2,1%
Piperacilina / Tazobactam 70 2,1%
Gentamicina 43 13%

Linezolida 31 0,9%
Levofloxacino 30 0,9%
Colimicina 24 0,7%
Teicoplanina 24 0,7%
Ticarcilina / Piperacilina 7 0,2%
Cefuroxima 2 0,1%
Tigeciclina 2 0,1%
Aztreonam 1 0,03%
QOutros 72 2,1%

TOTAL DE PACIENTES 3.378 100%

n=ndmero de pacientes.

TABELA 37

Dados especificos da populacao adulta,2017.

Azoospermia / Hipospermia* 2 (14,0%)

Gravidez - 9 (2,0%) 9
Anticoncepcional oral ou injetavel - 70 (15,3%) 70
Unido Estavel 65 (14,7%) 106 (23,1%) 171 (19,0%)
Emprego 116 (26,2%) 99 (21,6%) 215 (23,9%)

TOTAL DE PACIENTES COM IDADE > 18
ANOS

ntes com relato de investigagdo
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SOBREVIDA

Do total de 4711 casos com seguimento, foram
observados 299 obitos (6,3%), entretanto, em 9
deles a causa era desconhecida (5 casos) ou nao
relacionada a doenca (4 mortes de forma acidental
ou violenta). Esses casos foram censurados na
andlise de sobrevida. A analise da sobrevida utilizou a
mesma metodologia adotada pela organizacao norte-
americana Cystic Fibrosis Foundation (CFF).

A Figura 28 mostra a curva de sobrevida considerando
todos 0s pacientes observados nesse periodo.
Entre 2009 e 2017 foram observados 290 0bitos
relacionados a fibrose cistica. A sobrevida mediana
corresponde a idade em que a curva (estimativa de
probabilidade) chega a 50%. Nesse caso a sobrevida
estimada aos 43,8 anos foi de 0,50994 e aos 54,9
anos de 0,49516. Com isso sabemos que a curva
chega a 50% entre essas duas idades. A sobrevida
mediana ficou entre 43,8 anos e 54,9 anos (limite
inferior - estimativa minima do intervalo de confianca-
de 41,6 anos).
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FIGURA 28

Curva de sobrevida pelo método de Cox, 2009 a 2017.
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Jl-gz(r)lseqlrtgl dos Servidores do Estado Rio de Rio de Janeiro R 35 Daniela de Souza Paiva Borgli
%e\lntro de Referéncia em Fibrose Cistica do Natal RN 0 Vepie [T BEiTaG

HOS?'taI das Clinicas de Porto Alegre - Porto Alegre RS 114 Paulo de Tarso Roth Dalcin
Hospital das Clinicas de Porto Alegre Porto Alegre RS 103 Paulo Cauduro Maréstica
Hospital Sao Lucas Porto Alegre RS 89 Leonardo Aratijo Pinto

Santa Casa de Porto Alegre Porto Alegre RS 44 Gilberto Bueno Fischer

TOTAL DE SEGUIMENTOS EM 2017 3.378 _
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Hospital Infantil Joana de Gusmao Florianépolis Noberto Ludwig Neto

Hospital Nereu Ramos Florianépolis SC 18 Concetta Esposito

Hospital Infantil Jeser Amarante Faria Joinville SC 17 TBIeaﬁg\?eﬁS}/ﬁsd\elergztg Rafaela C.
Hospital Santa Isabel Blumenau SC 10 Glaunir Maria Foletto

Hecisg[?;)tgl Universitario da Univ Federal de Aracaju SE 38 Daniela Gois Meneses

Santa Casa Sdo Paulo SP 174 Neiva Damaceno

Instituto da Crianga Sdo Paulo SP 161 Joaquim Carlos Rodrigues
Unicamp Campinas SP 153 Antonio Fernando Ribeiro
Hospital das Clinicas da FMUSP - Adultos Sdo Paulo SP 108 Eggﬁigé) Athanazio e Samia
Hospital das Clinicas da USP Ribeirao Preto Ribeirao Preto SP 103 Lidia Alice Gomes M. M. Torres
UNIFESP Sao Paulo SP 93 Sonia Mayumi Chiba

UNESP Botucatu SP 78 Giesela Fleischer Ferrari
Hospital de Base Fac Med de SJ Rio Preto sdo J(F))sre(;t%o Rio SP 25 Katia Izabel de Oliveira
Consultério Fabiola Adde Sdo Paulo SP 22 Fabiola Vilac Adde

Centro de Puericultura - CPAP S0 Paulo SP 3 %Hihzovicente Ribeiro R. da Silva
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