Editorial

O uso de alfadornase em pacientes com fibrose cistica

Dornase alpha use in patients with cystic fibrosis

Paulo José C. Marostica’

A fibrose cistica (FC) é doenga autossbmica recessiva com
incidéncia estimada de um para 7.500 nascidos vivos no
Brasil, variando em diferentes estados”. O gene em questdo
codifica uma proteina chamada de cystic fibrosis transmem-
brane conductance regulator (CFTR), envolvida no transporte
transepitelial de fons e, ultimamente, de d4gua. Acomete,
assim, os 6rgdos epiteliais, cujas secrecdes sdo espessadas,
com consequente obstru¢do e surgimento das alteracoes
clinicas cldssicas.

Nos bronquios, as secre¢des espessadas predispdem
ao surgimento de infec¢do, que leva a um circulo vicio-
so de aumento da obstruc¢do e da tendéncia a infec¢des
recorrentes. Cerca de 10% do escarro, nesses pacientes,
é constituido de DNA, principalmente proveniente dos
leucécitos que migram para a luz brénquica para combater
a infec¢io®.

Dentro dessa perspectiva, o uso de mucoliticos efica-
zes sempre foi almejado para um melhor manejo da FC,
visando a melhora na qualidade de vida e a reducdo da
morbidade associada.

H4 cerca de duas décadas, a alfadornase tem sido
recomendada para uso em pacientes com FC. Sua acio,
clivando 0o DNA, fluidifica secre¢des, mostrando-se eficaz
para reduzir o declinio da fun¢do pulmonar e diminuir
o ntimero de exacerba¢des pulmonares, conforme ensaio
clinico randomizado publicado em 1994%.

Posteriormente, outros ensaios demonstraram que a
droga era eficaz para reduzir exacerbacdes pulmonares e
melhorar outros desfechos funcionais, mesmo em pacientes

com doenga pulmonar incipiente, ainda com pardmetros
funcionais normais“?.

A comprovada efetividade da alfadornase em tais condi-
¢oes fez com que a mesma fosse incluida em consensos de
manejo da doenga pulmonar da FC para criancas acima
de seis anos de idade*!?.

Nesta edi¢do da Revista Paulista de Pediatria, Rozov ¢z a/.
apresentam um elegante estudo, no qual agregam evidéncia
para o uso de alfadornase em criangas e adolescentes com
FC"?. O estudo multicéntrico brasileiro avaliou pacientes
acima de cinco anos de idade, que ainda ndo recebiam o
farmaco.

A FC é uma doenga genética com evolugdo influenciada
por fatores ambientais. Nesse sentido, hd mérito no referido
estudo, uma vez que demonstra beneficio da alfadornase
em pacientes brasileiros, no que diz respeito a redugio
de atendimentos em emergéncia, um desfecho associado
a qualidade de vida. Anteriormente, os autores ja haviam
publicado resultados de qualidade de vida nesses mesmos
individuos, demonstrando melhora em diversos dominios
ap6s a introdugdo da medicagio™?.

Como limitagdo do estudo, tem-se o fato de o delineamen-
to ser nao controlado. H4 limita¢Ges inerentes aos estudos
desse tipo antes e depois. Pacientes monitorados em pesquisas
tendem a ser mais aderentes e sujeitos ao efeito placebo.
No entanto, restri¢des éticas absolvem os autores quanto a
escolha do desenho, uma vez que j4 havia evidéncias do be-
neficio da droga em maiores de seis anos, desaconselhando-se
um grupo controle com uso de placebo.
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