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1. National Institutes of Health. Genetics Home Reference Handbook. http://ghr.nlm.nih.gov/handbook/inheritance.pdf. Published November 9, 2015.

Fibrose Quística (FQ)
◦ Dça genética AR mais frequente 

e mais letal na população 
caucasiana

◦ Frequência 1/2000-3000 nados 
vivos

◦ Sobrevida mediana prevista nos 
EUA 39.3 anos (IC 95%) 2014
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Incidência global

~85,000 doentes em

todo o mundo

~ 32,000 na Europa

~ 34,000 nos EUA

Graphic adapted from World Health Organization. The molecular genetic epidemiology of cystic fibrosis. Report of a joint meeting of WHO/ECFTN/ICF(M)A/ECFS, June 2002. 

1. CFF Patient Registry Annual Data Report, 2013.

2. ECFS Patient Registry Annual Data Report, 2010.

3. Canadian Cystic Fibrosis Annual Report 2013.

4. 15th Annual Report from the Australian Cystic Fibrosis Data registry, 2012..

5. Cystic Fibrosis Foundation (CFF) Patient Registry. 2013 Annual Data Report. Bethesda, MD: CFF; 2014



CFTR “Cystic Fibrosis
Transmembrane Condutance Regulator”



> 2000 mutações

identificadas

Transcrição gene

Processamento e “tradução” da proteína

Transporte proteína

Expressão superfície

1. MacDonald KD et al. Paediatr Drugs 2007;9:1–10; 2. Lommatzsch ST & Aris R. Semin Respir Crit Care Med 2009;30:531–8; 
3. Rogan MP et al. Chest 2011;139:1480–90; 4. Derichs N. Eur Respir Rev 2013;22:58–65

Tirar



CFTR



Classificação do Defeito do CFTR

Adaptado de “Progress in therapies for cystic fibrosis”, Kris De Boeck, Margarida D Amaral; Lancet Respir Med 2016



Adapted de “Progress in therapies for cystic fibrosis”, Kris De Boeck, Margarida D Amaral; Lancet Respir Med 2016



Mutação Genética FQ

Disfunção CFTR

Anomalia transporte iões

Alteração Secreções Vias aéreas

Infeção

Lesão 
tecidular

Inflamação



FQ clássica

# Atingimento de 1 
ou mais sistemas 
órgãos

# Cl >=60 mmol/l na 
prova do suor

FQ não-clássica

# Critérios de 
diagnóstico de FQ 
mas prova do suor 
com valores Cl-
normais/intermédios

# Diagnóstico 
depende análise de 
DNA





Rastreio Neonatal
 EUA (desde 2000)

 2014: 63% diagnósticos

 Portugal
 Estudo piloto Outubro/2013

 Inclusão definitiva em 2016

 Incidência estimada: 1/8000

Sintomas/Sinais
 Ileum meconial (20%)

 Sintomas respiratórios (45%)

 Má evolução ponderal (28%)

 Outros

Diagnóstico



Diagnóstico

 Estudo genético
 Painel de pesquisa: cerca de 50 mutações

 Sequenciação do gene possível

 Facilita o “screening” de outros familiares e permite o aconselhamento genético; 
identifica portadores

 Permite  o diagnóstico em casos com provas do suor duvidosas

 Terapêuticas específicas de algumas mutações

 Elastase fecal
 Deve ser pedida em todos os casos



Diagnóstico

 Prova suor
 Possibilita diagnóstico em 98% casos

 Indicações de realização

 Hx/ achados clínicos compatíveis com FQ

 Irmão de paciente com FQ

 Clínica suspeita e familiar mais distante com FQ

 Iontoforese- Macroduct®

Prova suor Normal Cl- < 30 mmol/l

Prova suor duvidosa (necessário 
repetição)

Cl- 30 a 60 mmol/l

Fibrose Quística (2 provas suor) Cl- >60 mml/l



 Dça relacionada com CFTR
 Patologias influenciadas pelos genótipo CFTR

 Rinossinusite crónica; bronquiectasias idiopáticas; pancreatites crónicas idiopáticas; APBA

 Ausência de critérios de diagnóstico de FQ

 S. metabólico relacionado com CFTR (CRMS) ou “CF screen positive, 
inconclusive diagnosis” (CFSPID)

 Rastreio NN FQ positivo 

 Cl- com valores intermédios (2x) e menos de 2 mutações causadoras de FQ
 Provas do suor N e 2 mutações CFTR com pelo menos 1 não claramente classificada com 

causadora de FQ



Objectivos do tratamento na FQ
 Prevenir e controlar a evolução da doença

 Envolvimento pulmonar é o principal factor de morbi e mortalidade, não esquecendo o 
seu caracter multissistémico

 Manter função pulmonar

 Reduzir o nº de exacerbações

 Melhorar estado nutricional

“O principal objetivo da abordagem terapêutica da FQ é prevenir e controlar a progressão da
doença, devendo ser integral, dada a natureza multissistémica da mesma, mas tendo sempre em
consideração que o envolvimento pulmonar é o principal fator responsável pela morbilidade e
mortalidade atribuída a esta patologia, pelo que, evitar ou diminuir a lesão pulmonar irreversível é o
principal condicionante do prognóstico.
(DGS – Normas para o Tratamento e Seguimento da Fibrose Quística em Idade Pediátrica e no
Adulto, actualização 09/06/2015)”



MRSA

Achromobacter
xyloxidans spp

S. Maltophilia

MDR Pa

Microorganismos na FQ





2 H/DIA PARA 
ADMINISTRAÇÃO DE 
FÁRMACOS



Terapêutica
 Respiratória

 Cinesiterapia respiratória (desde idades precoces)

 Mucolíticos
 Rhdnase

 Soro hipertónico

 Broncodilatadores

 Antibióticos (inalados, entéricos, parentéricos)
 De acordo com o microorganismo isolado

 Antifúngicos

 Corticoides

 Oxigenioterapia

 VNI

 Transplante

Projecto de 
fisioterapia 

respiratória ao 
domicílio



Terapêutica

 Gastrointestinal

 Enzimas pancreáticas (pancreatina)

 Suplementos vitamínicos (Vitaminas ADEK, Vitamina D)

 Cálcio

 Terapêuticas anti-refluxo

 Ácido ursodesoxicólico

 Insulina (se DRFQ)



“Novos” fármacos

 Aumento da hidratação VA’s

 Diminuição processo inflamatório

 Melhorar combate às infecções respiratórias

 Modeladores CFTR: Correctores e Potenciadores
 Tratamento efetivo disponível para as mutações class III (5% pacientes em todo o 

mundo)

 Em alguns países, disponível para F508del homo (40-45% pacientes)

 Terapia génica/Terapia celular/Activação canais iónicos alternativos com 
“bypass” CFTR



Adaptado do ERS Cystic Fibrosis course 2016



Etiopatogenia



Tratamento com ivacaftor

Adaptado do ERS Cystic Fibrosis course 2016



Adaptado de NACFC 2016



Adaptado de conferência de Milla C. ECFSC/2016

Tratamento com lumacaftor/ivacaftor



Adaptado de conferência de Milla C. ECFSC/2016

Tratamento com lumacaftor/ivacaftor



Adaptado de conferência de Milla C. ECFSC/2016

Tratamento com lumacaftor/ivacaftor
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Registo europeu FQ



Seguimento

 Profissionais com experiência

 Abordagem multidisciplinar é essencial
 Médicos treinados

 Enfermeiras especialistas

 Dietistas

 Fisioterapeutas

 Psicólogos

 Farmacêuticos

 Assistentes Sociais

 Outros





Obrigada!!!




