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Resumo

A fibrose cistica € uma doenga genética crbnica que afeta principalmente os
pulmbes e o sistema digestivo, sendo causada por mutagdes no gene (CFTR), que
prejudicam o transporte de ions e promovem a formag¢ao de muco espesso nas vias
respiratorias. Este trabalho analisa a terapia com moduladores do CFTR,
especificamente a associagao Elexacaftor, Tezacaftor e Ivacaftor (ETI), que atua
corrigindo disfungbes em algumas mutagcdes especificas da fibrose cistica. A
presente revisdo bibliografica narrativa abrange estudos clinicos e revisdes
relevantes, buscando avaliar a eficacia e a segurancga do ETI na melhoria da fungéo
pulmonar, ganho de peso e redu¢ao de hospitalizagées em pacientes com fibrose
cistica. Os resultados dos estudos clinicos mostram melhorias significativas nos
parametros de fungcado pulmonar e absor¢ao nutricional, além de uma diminuicao
expressiva nas exacerbagdes respiratérias e hospitalizagdes, corroborando a
hipétese de que o ETI impacta positivamente a qualidade de vida dos pacientes.
Conclui-se que o ETI representa uma intervencédo transformadora e promissora,
abordando nao apenas os sintomas, mas também tratando algumas mutacdes
especificas da fibrose cistica, destacando seu potencial para uma melhor qualidade
de vida e aumento da mediana de vida para aqueles afetados por essa condi¢cao

genética.

Palavras-chave: Fibrose cistica, regulador de condutancia Transmembrana em Fibrose

cistica, Canais de cloro.
Abstract

Cystic fibrosis is a chronic genetic disease that primarily affects the lungs and
digestive system, caused by mutations in the CFTR gene, which impair ion transport
and promote the formation of thick mucus in the airways. This work analyzes therapy
with CFTR modulators, specifically the combination of Elexacaftor, Tezacaftor, and

Ivacaftor (ETI), which works by correcting dysfunctions in certain specific mutations



of cystic fibrosis. This narrative literature review covers relevant clinical studies and
reviews, aiming to assess the efficacy and safety of ETI in improving lung function,
weight gain, and reducing hospitalizations in patients with cystic fibrosis. Clinical
study results show significant improvements in lung function and nutritional
absorption parameters, along with a marked decrease in respiratory exacerbations
and hospitalizations, supporting the hypothesis that ETI positively impacts patients'
quality of life. It is concluded that ETI represents a transformative and promising
intervention, addressing not only symptoms but also treating specific mutations of
cystic fibrosis, highlighting its potential for a better quality of life and increased

median life expectancy for those affected by this genetic condition.
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INTRODUGAO

A fibrose cistica € uma doenca genética crénica que afeta principalmente os
pulmdes e o sistema digestivo. Causada por uma mutagdo no gene (CFTR),
responsavel pela produ¢cdo de uma proteina que regula o transporte de ions através
das membranas celulares, a fibrose cistica resulta na produ¢cado de muco espesso e
pegajoso, levando a obstrugdes nos ductos pancreaticos, brénquios e outros

orgaos.

Nesse contexto, ” Elexacaftot, Tezacaftor, lvacaftor (ETI)” emerge como uma
terapia inovadora e promissora para pacientes com fibrose cistica. Trata-se de um
modulador do CFTR, projetado para corrigir as deficiéncias causadas pela mutagao
genética subjacente. Ao agir diretamente sobre a proteina defeituosa, o ETI busca
restaurar a funcdo normal do CFTR, reduzindo a produgcdo de muco espesso e

melhorando a conducao de ions através das membranas celulares.

A justificagdo para o estudo do ETI reside na sua capacidade potencial de
transformar significativamente a qualidade de vida dos pacientes com fibrose cistica.
A doenca impbe desafios diarios, desde dificuldade respiratoria até problemas
digestivos, impactando a rotina e limitando as atividades cotidianas. O ETI, ao tratar

algumas mutagdes especificas da fibrose cistica, oferece uma abordagem inovadora



e direcionada, buscando nao apenas aliviar sintomas, mas também melhorar a

funcao pulmonar e reduzir complicagdes associadas.

A melhoria da qualidade de vida dos pacientes com fibrose cistica € crucial,
considerando os aspectos fisicos, emocionais e sociais da doencga. A capacidade do
ETI em proporcionar alivio e melhorar a fungdo pulmonar pode traduzir-se em
ganhos significativos na autonomia e bem-estar desses pacientes. Assim, explorar e
compreender os beneficios clinicos e os impactos positivos do ETI torna-se
fundamental para promover avangos na abordagem terapéutica da fibrose cistica,
contribuindo para uma melhor qualidade de vida e aumento da mediana de vida para

aqueles afetados por essa condigdo genética.

Por muito tempo, o tratamento clinico da fibrose cistica foi principalmente
destinado aos pacientes pediatricos. Durante o inicio da década de 1940, quando
havia pouco conhecimento sobre a origem da doenca e poucos tratamentos
disponiveis, era raro que os pacientes alcangassem a idade adulta. No entanto, essa

realidade mudou nos dias atuais (Castellani, Kimberly et al, 2021).

Os antibiéticos foram desde o inicio um dos pilares no manejo das
exacerbacdes pulmonares causadas pela FC. A medida que os casos de FC foram
sendo reconhecidos, o uso de antibidticos passou a ser uma das estratégias no
manejo das exacerbacbes, tanto leves quanto graves (Davis et al., 2005). A
fisioterapia toracica vem contribuindo ha varias décadas com suas variedades de

técnicas no manejo das exacerbagdes pulmonares (Flume, et al, 2009)

As terapias de reposicdo enzimatica pancreatica (PERT) como lipase,
protease e amilase, na sua maioria capsulas contendo microesferas, passaram a ser
amplamente utilizadas na insuficiéncia pancreatica exocrina, a fim de melhorar a
absorcao de gordura fecal e diminuir a frequéncia das evacuagdes (Stern et al.,
2000)

No entanto, essas terapias tradicionais apresentavam limitacdes substanciais.
A intervengdo sintomatica ndo tratava a causa subjacente da fibrose cistica,
deixando de lado as mutagdes especificas no gene CFTR. Além disso, muitos
pacientes experimentavam uma progressao continua da doenga, com complicagdes
respiratorias e nutricionais persistentes, mesmo com tratamentos convencionais
(Carnovale et al., 2022).


https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Dickinson%20KM%5BAuthor%5D

A busca por terapias mais direcionadas levou ao desenvolvimento de
moduladores do CFTR, como o lvacaftor, Lumacaftor e Tezacaftor. Embora tenham
representado avancgos significativos, essas terapias ainda enfrentavam limitagdes
relacionadas a eficacia em diferentes mutagcdes genéticas e a capacidade de tratar
integralmente as disfungbes causadas pela fibrose cistica (Dimango et al., 2020;
Douglas et al., 2020).

A chegada do ETI representa um avango extraordinario no tratamento da
fibrose cistica. Como um modulador do CFTR de amplo espectro, o ETI trata
multiplas repercussdes de mutacdes especificas, buscando corrigir as deficiéncias
na proteina CFTR de maneira mais abrangente (Fitzmaurice et al., 2022). Isso
representa uma mudanga de paradigma, indo além do gerenciamento de sintomas
para realmente tratar algumas das mutagdes especificas da doenga (Griese et al.,
2020).

Embora as terapias anteriores tenham proporcionado alivio e melhorado a
qualidade de vida para muitos pacientes, as limitacdes persistentes evidenciaram a
necessidade de abordagens mais especificas e abrangentes. O ETI surge como
uma promissora e inovadora terapia, oferecendo novas perspectivas para a gestao e
tratamento da fibrose cistica (Middleton et al., 2019; Middleton; Taylor-Cousar, 2020).

Funcionamento do ETI

O ETI, uma terapia revolucionaria para a fibrose cistica, atua como um modulador do
CFTR, focando-se na correcdo da disfungdo da proteina CFTR associada a doenca
(Middleton et al., 2019). O gene CFTR é responsavel pela producédo dessa proteina,
que desempenha um papel crucial no transporte de ions através das membranas
celulares. Nas pessoas com fibrose cistica, mutacdes especificas resultam em uma
forma defeituosa da CFTR, levando a produgao de muco espesso e pegajoso (Barry
et al., 2021).

O ETI contém trés componentes ativos: lvacaftor, Tezacaftor e Elexacaftor
(Middleton; Taylor-Cousar, 2020). O lvacaftor € um potenciador que melhora a
atividade da proteina CFTR agindo especificamente na membrana celular, nos
canais de cloro e bicarbonato, atuando tanto na funcionalidade quanto na facilitacao
do transporte.O Tezacaftor atua como um corretor, auxiliando na dobra e no

processamento adequado da CFTR. O Elexacaftor € um corretor adicional da fungao



CFTR, aumentando a estabilidade da proteina na membrana celular (Stapleton et
al., 2022).

Em conjunto, esses componentes trabalham sinergicamente para abordar
multiplos pontos de disfungdo na CFTR. O lvacaftor melhora a fungao da proteina ja
presente, enquanto o Tezacaftor e o Elexacaftor colaboram para aumentar a
producao e estabilidade da CFTR. Esse mecanismo de acdo ampla visa corrigir
algumas repercussdes de mutagdes especificas, reduzindo a produgdo de muco
espesso e facilitando o transporte de ions através das membranas celulares (Nichols
et al., 2022).

Ao contrario das terapias anteriores, que se concentravam principalmente no
gerenciamento de sintomas, o ETI representa uma abordagem direcionada e
especifica, visando tratar algumas mutag¢des da fibrose cistica. Essa capacidade de
atuar em diversas mutagdes torna o ETI um avancgo importante, oferecendo
esperanga para uma melhoria substancial na qualidade de vida dos pacientes

afetados por essa condi¢cdo genética crénica (Zaher et al., 2021).

Estudos anteriores sobre a eficacia e seguranca do ETI tém desempenhado
um papel crucial na validacdo e compreensdo da importante contribuicdo deste
tratamento para pacientes com fibrose cistica (Griese et al., 2020). Diversos ensaios
clinicos tém sido conduzidos para avaliar os efeitos do ETI em diferentes
populagdes, proporcionando conhecimentos substanciais sobre sua eficacia e

seguranca.

Resultados de ensaios clinicos iniciais evidenciaram melhorias significativas
na fungcdo pulmonar, uma redugao notavel nas exacerbagdes respiratorias e ganhos
expressivos na qualidade de vida dos pacientes submetidos ao tratamento com ETI
(Stapleton et al., 2022). Esses estudos destacaram a capacidade do medicamento
em atuar em algumas mutagcbes especificas na fibrose cistica, sobretudo as
mutacdes de classe |l que causam processamento anormal da proteina CFTR e Il
que afetam a atividade dos canais. O ETI atua nas mutagdes de classe |l fazendo
com que a proteina CFTR processada anormalmente chegue a superficie celular e
desempenhe algum grau de fungao e na classe lll atuando na funcionalidade dos

canais na membrana celular resultando em beneficios clinicos palpaveis.



Além disso, analises de longo prazo tém permitido uma avaliagdo mais
abrangente da eficacia sustentada do ETI ao longo do tempo (Taylor-Cousar et al.,
2019). Observacdes sobre a estabilidade da melhoria da fungdo pulmonar e a
manutengédo dos beneficios a longo prazo tém consolidado a posigdo do ETI como

um tratamento transformador para pacientes com fibrose cistica.

No que diz respeito a seguranga, estudos tém abordado minuciosamente os
potenciais efeitos colaterais e a tolerabilidade do ETIl (Zemanick et al., 2021).
Embora alguns efeitos adversos possam ocorrer, a maioria € considerada leve a
moderada, e os beneficios substanciais do tratamento geralmente superam os riscos
observados. Essas avaliagdes de seguranca foram fundamentais para orientar a

utilizacdo adequada do ETI na pratica clinica.

Os estudos anteriores destacam consistentemente a eficacia robusta e a
segurancga relativa do ETI, reforcando seu papel como uma terapia inovadora e
promissora para pacientes com fibrose cistica (Nichols et al., 2022). Essas
descobertas tém implicagdes significativas ndo apenas para o tratamento individual
dos pacientes, mas também para a evolugao das abordagens terapéuticas no campo

da fibrose cistica.
METODO

O método adotado para a revisao bibliografica neste estudo foi fundamentado
em uma revisdo narrativa e abrangente para avaliar criticamente a literatura
existente sobre a fibrose cistica e o tratamento com ETI. O tipo de pesquisa utilizado
foi uma revisdo bibliografica narrativa, com o objetivo de mapear e analisar os

principais avancos cientificos e clinicos relacionados a tematica.

O método adotado envolveu a busca e selegcdo criteriosa de artigos
cientificos, revisdes, ensaios clinicos e outros documentos relevantes que
abordassem a fisiopatologia da fibrose cistica, terapias anteriores e,
especificamente, os efeitos do ETIl. A revisdo foi conduzida seguindo diretrizes

estabelecidas para garantir a qualidade e a validade das informagdes coletadas.

A pesquisa bibliografica foi realizada em diversas bases de dados, incluindo
PubMed, Scopus e outras fontes cientificas reconhecidas. A escolha dessas bases

de dados foi orientada pela sua abrangéncia e relevancia para a area de estudo. O



periodo de anos considerado para a busca de artigos abrangeu dos anos de 2000
-2023, abrangendo um intervalo temporal significativo para capturar a evolugdo do

conhecimento cientifico sobre o tema.

Os critérios de inclusdo adotados para a selegcao de artigos envolveram a
relevancia direta para os objetivos do estudo, a atualidade das informacgdes, e a
qualidade dos estudos. Foram incluidos trabalhos que exploraram aspectos
moleculares da fibrose cistica, terapias anteriores e, em particular, estudos que

investigaram os efeitos do ETI em pacientes com essa condigao.

Por outro lado, os critérios de exclusao foram aplicados a estudos que nao
atendiam aos objetivos especificos da revisdo, apresentavam limitagbes
significativas ou eram considerados obsoletos em relagdo as descobertas mais

recentes.

Dessa forma, o método de revisdo bibliografica adotada neste estudo
proporcionou uma abordagem abrangente para a compilagdo e anadlise critica da
literatura existente, contribuindo para a fundamentacao tedrica sélida necessaria

para a conduc¢ao da pesquisa.
RESULTADOS

Uma das métricas mais cruciais observadas nos estudos clinicos é a funcéo
pulmonar que obteve melhora substancial, o realce primario para o presente estudo
foi a mudancga, desde o inicio na porcentagem do volume expiratério forgcado previsto
em 1 segundo (FEV1) e a melhora relacionada ao estado nutricional apos o
tratamento com ETI (Miller et al., 2022). A terapia com ETI demonstrou beneficios
significativos para individuos com pelo menos uma mutagdo F508del em varios
ensaios clinicos. Isso inclui testes em homozigotos ou heterozigotos F508del com
uma segunda mutagdo de fungdo minima, nos quais a ETI melhorou o volume
expiratorio forcado em um segundo (VEF 1) em 10 a 15 pontos percentuais. Os
sintomas respiratorios melhoraram e as taxas de exacerbagao pulmonar diminuiram
de 63 a 73%, as concentragdes de cloreto no suor diminuiram de 42 a 46mEq/L e 0
indice de qualidade de vida melhorou significativamente (Middleton; Heijerman;
Sutharsan et al., 2019, 2022).



Essas mudancgas ndo apenas sugerem uma reduc¢do na obstrugdo das vias
aéreas, mas também indicam um impacto positivo na progressao da doenga (Terlizzi
et al., 2021). A melhora significativa e sustentada da fungado pulmonar foi constatada
com o tratamento com ETI, além de que nao foram identificadas novas
preocupacgdes de seguranga, a taxa de mortalidade foi 72% menor e a taxa de
transplante pulmonar foi 85% menor em relacdo ao ano anterior a disponibilizagéao
de ETI (Bower et al., 2023).

O ganho de peso é outro indicador notavel que tem sido consistentemente
observado nos dados apresentados pois além da ma absorcdo e disfungao
gastrointestinal, pelo menos dois outros mecanismos contribuem para deficiéncias
nutricionais e falha de crescimento em pacientes com FC: infeccdo pulmonar crénica
e progressiva com bronquiectasia o que leva ao aumento do trabalho respiratorio e
necessidades de nutrientes maiores do que o esperado, e a infecgao crénica pode
reduzir o apetite e causar catabolismo induzido por citocinas (Zemel et al., 2000).
Com isso, pacientes tratados com ETI mostraram melhorias no controle infeccioso e
na absorcao de nutrientes, isso se da uma vez que a funcdo pancreatica pode ser
parcialmente restaurada, o que melhora a absorcdo de vitaminas lipossoluveis em
alguns casos refletindo-se em ganhos de peso significativos. Isso € particularmente
relevante, considerando os desafios nutricionais frequentemente associados a
fibrose cistica, e aponta para a capacidade do ETlI em abordar aspectos
multifacetados da condi¢ao (Douglas et al., 2020). Esses efeitos sdo especialmente
importantes porque um bom estado nutricional esta diretamente relacionado a
melhores desfechos clinicos em pacientes com fibrose cistica, incluindo maior

expectativa de vida e melhor fungdo pulmonar (Douglas et al., 2020).

Dados relacionados a reducao de hospitalizagbes fornecem uma perspectiva
importante sobre o impacto do ETI na gestado global da fibrose cistica (Fitzmaurice et
al., 2022). A diminuicdo das hospitaliza¢des indica ndo apenas uma melhoria nos
sintomas, mas também um potencial redugdo nas complicagées agudas da doenga.
Essa observacao é crucial ndo apenas para a qualidade de vida dos pacientes, mas
também para os sistemas de saude, destacando o potencial impacto econémico

positivo dessa terapia inovadora.



Esses dados relevantes reforcam a narrativa sobre os beneficios amplos do
ETI, indo além da mera gestao de sintomas (Zemanick et al., 2021). Eles destacam
mudancas tangiveis nos aspectos clinicos da fibrose cistica, indicando uma
transformacao significativa na trajetoria da doenca. Essas observagdes respaldam a
importancia continua da pesquisa e aplicacdo do ETlI como uma terapia eficaz e

abrangente para pacientes com fibrose cistica.

Uma das principais constatacdes esta relacionada a melhoria substancial na
funcdo pulmonar dos pacientes tratados com ETI (Griese et al., 2020). Essa
observacdo nao apenas respalda a hipotese de que o medicamento atua
diretamente na disfungdo genética subjacente, mas também sugere uma abordagem
eficaz para mitigar a obstrugdo das vias aéreas e promover uma fungao pulmonar
mais saudavel. Essas mudangas representam uma virada de jogo na gestdo da
fibrose cistica, alinhando-se com a expectativa de que a corregdo genética

direcionada resultaria em beneficios clinicos significativos.

Em conjunto, as descobertas desses estudos preenchem lacunas
importantes no entendimento da fibrose cistica e validam as hipéteses de pesquisa
fundamentais ao desenvolvimento e a aplicagdo do ETI como uma terapia
inovadora e eficaz (Zaher et al., 2021). Esses avangos representam n&o apenas um
progresso significativo na abordagem terapéutica da fibrose cistica, mas também
oferecem esperanga renovada para os pacientes e profissionais de saude

envolvidos no tratamento dessa condi¢gdo genética complexa.

DISCUSSAO

A interpretacdo dos resultados a luz dos objetivos do estudo revela
conquistas substanciais e implicagdes significativas para a abordagem terapéutica
da fibrose cistica. O principal objetivo do estudo era avaliar o impacto do ETI na
qualidade de vida dos pacientes, considerando mudangas na fungdo pulmonar,

ganho de peso e redugao de hospitalizagdes.

Os resultados relacionados a fungao pulmonar apontam para uma melhoria
expressiva, confirmando a eficacia do ETlI em abordar a disfungdo genética

subjacente (Middleton et al., 2019). Essa observacéo valida o objetivo de alcancar



melhorias clinicamente relevantes na capacidade respiratéria dos pacientes com

fibrose cistica, representando um marco significativo na gestdo da doenca.

O ganho de peso observado entre os pacientes tratados com ETI corrobora a
hipétese de que o medicamento ndo apenas influencia aspectos respiratorios, mas
também otimiza a absor¢ao de nutrientes (Terlizzi et al., 2021). Isso esta alinhado
com o objetivo mais amplo de promover uma abordagem abrangente para melhorar
a saude nutricional dos pacientes, combatendo as complicacdes associadas a ma

absorcéao.

A redugdo consistente nas hospitalizagdes, conforme evidenciado nos
resultados, sustenta a expectativa de que o ETI teria um impacto positivo na redugao
de complicagbes agudas e, consequentemente, na carga sobre os sistemas de
saude (Fitzmaurice et al.,, 2022). Isso se alinha diretamente com o objetivo de
promover uma gestao mais eficaz da fibrose cistica, melhorando a qualidade de vida

dos pacientes e reduzindo a necessidade de intervencdes hospitalares frequentes.

Portanto, a interpretagdo desses resultados demonstra que os objetivos do
estudo foram atingidos de maneira significativa. O ETI ndo apenas mostrou eficacia
na melhoria da fungdo pulmonar e ganho de peso, mas também apresentou um
impacto positivo na redugcado de hospitalizacbes. Essas descobertas fortalecem a
posicao do ETI como uma terapia ampla e eficaz para pacientes com fibrose cistica,
marcando avangos importantes na busca por tratamentos mais efetivos para essa

condicao genética complexa (Terlizzi et al., 2021).

A discussao das implicagdes clinicas revela o potencial transformador do uso
do ETI na gestao da fibrose cistica, com impactos significativos na qualidade de vida
dos pacientes. A melhoria observada na funcdo pulmonar € particularmente notavel,
sugerindo que a intervengao precoce com ETI pode ndao apenas aliviar sintomas
respiratorios, mas também retardar a progressao da doencga. Isso representa uma
mudanga importante no tratamento da fibrose cistica, deslocando o foco de
abordagens sintomaticas para a correcdo de mutagdes especificas (Douglas et al.,
2020).

O ganho de peso associado ao uso do ETI refor¢ca a ideia de que a terapia
ndo se limita apenas aos aspectos respiratérios, abordando igualmente as

complicagdes nutricionais (Douglas et al., 2020). Isso tem implicagées diretas na



qualidade de vida dos pacientes, mitigando preocupag¢des relacionadas a

desnutricdo e proporcionando melhorias tangiveis na saude geral.

A reducdo de hospitalizagcbes € um resultado clinicamente relevante,
destacando a capacidade do ETI em reduzir complicagdes agudas e, por
conseguinte, aliviar a carga sobre os sistemas de saude (Fitzmaurice et al., 2022).
Essa observacdo n&o apenas beneficia os pacientes individualmente,
proporcionando uma experiéncia de vida mais estavel, mas também tem implicacbes
econbmicas importantes, apontando para potenciais reducbes nos custos

associados aos cuidados de saude para a fibrose cistica.

E crucial reconhecer as limitacdes inerentes ao estudo que podem influenciar
a generalizagdo dos resultados. A heterogeneidade genética dos pacientes com
fibrose cistica pode introduzir variabilidade nos efeitos do ETI, destacando a
importancia de investigar respostas especificas em subgrupos genéticos. Além
disso, o estudo pode ser influenciado por viés de selecdo, uma vez que o0s
participantes podem ter diferentes niveis de aderéncia ao tratamento. Avaliacbes
mais aprofundadas sobre a adesao e seus efeitos nos resultados poderiam fornecer

insights adicionais.

Para futuras pesquisas, explorar os efeitos a longo prazo do ETI, incluindo a
progressao da doencga ao longo dos anos, seria valioso (Burgel et al., 2021). Além
disso, investigagdes mais detalhadas sobre potenciais efeitos colaterais a longo
prazo podem contribuir para uma compreensao mais abrangente do perfil de

seguranga do ETI.

Embora os resultados apresentem implicacdes clinicas promissoras, a
consideragao cuidadosa das limitacbes do estudo e a orientagdo para futuras
pesquisas sao essenciais para informar praticas clinicas e avangar no conhecimento

sobre o impacto do ETI na fibrose cistica (Griese et al., 2020).
CONSIDERAGOES FINAIS

Em resumo, as principais descobertas deste estudo destacam o papel
transformador do ETI na gestdo da fibrose cistica. A analise abrangente revelou

melhorias substanciais na fun¢cdo pulmonar, ganho de peso significativo e uma



notavel reducdo nas hospitalizacbes em pacientes submetidos ao tratamento com
ETI.

A importéncia clinica dessas descobertas ndo pode ser subestimada. A
melhoria na fungdo pulmonar representa uma mudanga significativa na trajetéria da
doencga, sugerindo que o ETIl n&do apenas alivia sintomas, mas também aborda
repercussdes de algumas mutacdes especificas da fibrose cistica. O ganho de peso
observado é um indicador vital de melhorias nutricionais, impactando positivamente

a saude global dos pacientes.

A reducao consistente nas hospitalizagées n&o apenas alivia a carga sobre os
sistemas de saude, mas também reflete uma melhoria na qualidade de vida dos
pacientes. Essa observacao sugere que o ETIl ndo apenas trata os sintomas, mas
também reduz a frequéncia e a gravidade das complicagdes associadas a fibrose

cistica.

A énfase na importancia do ETI na gestdo da fibrose cistica € evidente,
representando um avancgo significativo na abordagem terapéutica da doencga. Este
medicamento ndo apenas melhora a qualidade de vida dos pacientes, mas também
redefine as expectativas para o tratamento da fibrose cistica, oferecendo uma
perspectiva mais otimista e promissora.

Para médicos, os resultados deste estudo sugerem a consideragao do ETI
como uma opcao terapéutica de primeira linha para pacientes com fibrose cistica. A
monitorizagao regular da fungéo pulmonar, do peso corporal e a avaliagao do estado

de saude global sado indicadas para otimizar os beneficios do tratamento.

Para pesquisadores, as descobertas abrem portas para investigacoes
adicionais, especialmente em relagdo aos efeitos a longo prazo do ETI e sua
aplicabilidade em diferentes subgrupos genéticos. Explorar ainda mais o potencial

do ETI em diferentes estagios da doenga pode fornecer insights valiosos.

Para pacientes, a mensagem €& de esperanca e empoderamento. Os
resultados sugerem que o ETI ndo apenas trata os sintomas, mas também pode
alterar positivamente a trajetoria da fibrose cistica. A adesdo ao tratamento e a
comunicagao regular com os profissionais de saude sdo fundamentais para otimizar

os beneficios desta terapia inovadora.



Um novo regime de combinagéo tripla composto por (vanzacaftor, tezacaftor,
deuticaftor) surge como uma nova terapia promissora para a fibrose cistica, segundo
resultados de estudos clinicos de fase 3. Esses estudos indicam que o vanzacaftor,
tezacaftor, deuticaftor sdo comparaveis ao tratamento atual ETI na melhora da

funcdo pulmonar e na reducéo dos niveis de cloreto no suor.
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