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Incé la inceputul secolului trecut, Home a descris la sugari o distrofie
specificd, asociatd cu insuficientd pancreatica si scaune steatoreice. In
1905 Landsteiner a stabilit cd existd o legatura cauzald intre degeneres-
centa chisticid a pancreasului si ileusul meconial. Fanconi si colab. au des-
scris in 1935 fibromatoza de pancreas familiald cu bronsiectazie, delimi-
tind aceasta entitate de celiachia adevarata,

Dorothy Andersen, in 1938, a clarificat aspectele clinice, precum si
modificarile anatomice caracteristice pentru aceasti boala. pe care a de-
numit-o fibroza chistici a pancreasului. Farber in 1945 si Glanzmann in
1946 au remarcat ci de fapt boala atinge toate glandele care produc mu-
cus. De atunci s-a incetdtenit termenul de mucoviscidoza.

Constatérile lui Di Sant-Agnese si colab. din 1953, si anume ca glan-
dele sudoripare secretd la acesti bolnavi o sudoare mai bogata in clorura
de sodiu, au insemnat un important progres. Metoda dozarii clorurii de
sodiu in sudoare — testul sudorii — e considerata si azi ca cel mai fidel
test de laborator in mucoviscidoza. Gratie acestei metode s-au putut de-
cela purtatorii heterozigoti ai tarei morbide si astfel s-a definit boala ca
fiind o afectiune ereditara, transmisa recesiv autozom. Pentru depistari
in masa este adecvati metoda Weeb—Geiger.

Mai recent au fost clarificate o serie de aspecte ale mucoviscidozei,
totusi etiopatogenia acesteia nu este inca definitiv elucidata, nu se cu-
noaste inci natura exactd a erorii de metabolism ce sti la baza simptoma-
tologiei bolii.

S-a observat ca saliva submandibulard a mucoviscidoticilor e mai bo-
gatd in calciu. Ca urmare la acesti bolnavi s-a studiat metabolismul calciu-
lui, iar ulterior cel al zincului si al vitaminei A, Interpretarea rezultatelor
acestor investigatii nu este inca definitiva (17). Cercetarile privind elimi-
narea bromului medicamentos prin glandele sudoripare au dus la un re-
zultat mai practic. Testul sudorii pentru brom pare si fie o metoda simpla
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si sensibila in detectarea bolnavilor si a purtatorilor de tard heterozigoti
11).

v In serul mucoviscidoticilor s-a gasit o fractiune euglobulinica denu-
mita ,,factorul ciliar*, deoarece provoaca dischinezia epiteliului ciliar din
traheea animalelor de experienta. Din saliva si sudoarea bolnavilor cu fi-
brozi chistica s-a izolat o substanta cu efect inhibitor asupra reabsorbtiei
de sodiu, in experientele executate pe animale. Nu s-a clarificat inca, daca
acest ,factor de fibroza chistica“ este identic cu ,factorul ciliar* sau e
vorba de doua substante diferite, nici ce rol joaca in patogenia bolii (17).

Recent s-au observat anumite anomalii in biochimia mucopolizahari-
delor si a glicogenului in celulele culturilor de fibroblasti proveniti de la
mucoviscidotici (21), Aceste constatiri au demonstrat cd anomalia muco-
viscidoticd nu se limiteazd numai la glandele exocrine, ci pare sd intere-
seze toate celulele organismului bolnav. De fapt si unghiile acestor bolnavi
contin mai mult sodiu. Plecind de la aceastd constatare. s-a pus la punct
in ultimii ani o metoda adecvatad pentru triajul in masd, anume dozarea
vodiului prin metoda activirii neutronilor in portiunile de unghii taiate de
la persoanele ce urmeaza a fi examinate (14).

In mucoviscidoza tendinta moderna e organizarea unor centre de triaj
in masa unde se pot trimite spre control de la tot{i nou-nascutii de pe un
anumit teritoriu meconiu (22), unghii etc. Se depisteazi astfel inca de la
nastere bolnavii sau purtatorii de tara, iar prin anumite masuri profilac-
tice, menite sa preintimpine complicatiile, se poate asigura o dezvoltare
normala si atingerea virstei adulte pentru acesti copii (20).

Cazurile grave de mucoviscidoza se recruteaza dintre purtitorii homo-
zigoti al tarei. La acestia boala se manifestd fie la nastere, fie in cursul
primului an de viata. La parintii sau rudele acestora se pot decela adesea
simptome izolate ale bolii. Starea de purtitor heterozigot se confirmi in
aceste cazuri prin testul sudorii.

Incidenta bolii difera dupa distributia geograficid si rasa, Andersen
gaseste o morbiditate generala de 1 6000, iar Di Sant-Agnese de 1/2400.
Incidenta purtétorilor heterozigoti este insid mult mai mare. Triajele in
masi nu au furnizat pina in prezent rezultate concludente (20). In mate-
rialul institutelor anatomo-patologice incidenta mucoviscidozei e de 2—4%
(19).

La noi in tara Alexandru si colab. (1, 2) din 34 de cazuri suspecte au
putut confirma 4, iar dintr-un alt lot de 60 de suspecti, 7. Constantinescu
si colab. (4) au publicat in 1965 primul caz de mucoviscidozad cu localizare
respiratorie. Tipdrescu si colab. (18) din 25 de adulti cu pneumopatii cro-
nice au gasit 3 cu etiologie mucoviscidotica.

Desi anomalia este congenitala simptomele clinice apar uneori abia la
3—4 lunj, citeodata dupa citiva ani. Tabloul clinic prezinti unele caractere
de cronospecificitate. La nou-nascuti boala se manifesta prin ileus meco-
nial. pe cind la sugari, la 1 3 din cazuri, apare sub forma unor dispepsii
cronice distrofizante, la 2/3 dintre bolnavi la aceste semne se mai asociazi
§t 0 pneumopatie cronicd cu accese de tuse chintoasa.

La copiii mai mari, tabloul clinic e dominat de procese pulmonare re-
bele, recidivante, ca bronsitele astmatiforme, cronice, purulente sau de
bronhopneumonii care evolueazi spre supuratii pulmonare sau pleurale.
Ca forme atipice la nou-niscuti sint considerate icterul trenant colostatic
(3, 8. 12), fibrozele endocardice, cardiomegaliile aparent idiopatice, conge-
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nitale (6, 15) iar la sugari, edemele hipoproteinemice si anemiile grave, pe
cind la copiii mai mari, colitele si leziunile hepatice cronice, care pot evo-
lua pina la ciroza cu hipertensiune portala (7, 16).

Printre adultii cu pneumopatii cronice, ulcer peptic sau diabet zaha-
rat s-au depistat cu ajutorul testului sudorii numerosi purtatori hetero-
zigoti de tard mucoviscidotica (18, 23).

De fapt anomalia secretiilor mucoase e veriga decisivad in patogenia
bolii (10). Secretia mucoasa ingrosata, viscoasi mentine un tranzit anor-
mal in canalele excretorii ale pancreasului si in arborele bronsic. Stagna-
rea secretiilor favorizeaza infectiile si inflamatiile care pot fi urmate de
atrofii sau de necroze, fie in organul lezat, fie in cele adiacente. Aceste
procese evolueazd cu ameliordri si agravari, recaderile si suprainfectiile
intercurente dau un tablou clinic foarte variat, diferit de la individ la in-
divid. In urma acestor complicatii, modificidrile organice la heterozigoti
pot fi mult maj grave ca la homozigoti (11).

La sugari sau copii mici aparitia triadei clasice: dispepsie cronica,
distrofie. pneumopatie trenanti recidivanta, trebuie si ne sugereze posi-
hilitatea unei mucoviscidoze. Pentru confirmarea diagnosticului sint deci-
sive pe linga testul sudorii §i rezultatele unor probe de laborator, privind
functiile pancreasului exocrin. In caz de mucoviscidoza sucul duodenal
are o viscozitate crescuta, iar nivelul fermentilor pancreatici e scidzut, atit
in sucul duodenal. cit si in singe, respectiv in urind, La sugarii sanatosi
sudoarea contine 50—60 mEq de clor la litru; la mucoviscidotici aceste
valori se ridicd la 60—160 mEq 1. La persoanele sinitoase, dupa trei zile
de tratament cu ACTH sau cu hormoni corticoizi, nivelul clorului din su-
doare scade cu 20—30%: la mucoviscidotici aceastd scidere e nesemnifi-
cativa, deci repetarea testului sudorii dupa administrare de corticosteroizi
este 0 metoda valoroasa.

Cunoscind problema mucoviscidozei am urmarit intre anii 1964—1968
un numdir de 21 copii, suspecti de aceastd boala (tabelul nr. 2). In unele
cazuri am extins examinarile si la parinti. Simptomele clinice si probele
de laborator au confirmat acest diagnostic in 3 cazuri. pe care le relatam
in cele ce urmeaza (tabelul nr. 1).

Obs. nr. 1: G. J. sugar de sex feminin, de VII luni, (F.O. 899 1964).
Nascuta din a treia graviditate cu 3200 g primeste alimentatie naturali
pina la VI luni. De la intdrcare stagneazi in dezvoltare, are scaune dia-
reice frecvente, Se interneazi cu un indice ponderal de 0,79, prezinta
semne de bronsiti astmatiforma, fiind suspectd de bronhopneumonie.
Chiar si dupa 24 zile de tratament adecvat, bolvana prezinti dispnee, tahip-
nee, raluri crepitante in regiunea supradiafragmaticd dreaptd. Pe baza
acestuj tablou clinic suspectim o mucoviscidoza. Dozarea clorului din su-
doarea recoltatd cu metoda foliei de plastic dad un rezultat de 109 mEq/l.
Dupa 3 zile de administrare de Prednison 1 mg/kg corp gdsim 108 mEq clor
la litru. Amilazemia 2 U.W. amilazuria 4 UW., glicemia 70 mg"e. Dupa
continuarea tratamentului starea copilului se amelioreazi. La examenul
de control se prezintd o feti{d cu constitutie gracila. care a mai facut dupa
externare episoade repetate de infectii ale cdilor respiratorii si prezinti
constant raluri bronsice.

Obs. nr. 2: J. V. sugar de sex masculin, de III luni (F.O. 889 1964).
Nascut din a IV-a graviditate a fost alimentat natural numai 2 luni. Nici
in aceasta perioadd nu s-a dezvoltat satisficidtor. De cind e alimentat arti-
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Tabelul nr, 1

Valori Bolnava Bolnavul Bolnavul
Simptome si date . normale G. 1 1. V. P. B.
‘ |

Indice ponderal 1007, 0.79 0,54 0,74
Simptome pulmonare + R 4
Dispepsia N R I
mEg, C11 in sudoare 50—70 mEq | 109 mEq 155 mEq 115 mEq
Repetat dupa Scadere de
Prednison 20—30°, 108 mEq 144 mEq 112 mEq
Amilazemia 32—64 UW.{ 2UW. 4U.W. 4U.W,
Amilazuria 16—64 U W +UW, 6 UW. 8UW,
Glicemia 100 mg®, | 70 mg", 75 mg', 110 mg?,
Nr. zile spitalizare 46 297 92
Nr. zile necesare
pentru stabilirea
diagnosticului 24 120 32

ficial are frecvent scaune diareice, fetide, tuseste mult. Se interneazi
pentru enterocolitd, bronsitad astmatiforma si distrofie gradul II. In cursul
celor 297 zile de spitalizare e aproape incontinuu dispeptic, face recidive
repetate ale proceselor inflamatorii bronhopulmonare, distrofia nu se ame-
lioreaza. Radiografia pulmonari arati un desen bronhovascular mult ac-
centuat si umbre micronodulare diseminate. In sudoarea copilului gasim
155 mEq clor la litru, valoare ce dupa testul cu Prednison se modifica
abia la 144 mEq/l. Amilazemia 4 U.W.. amilazuria 6 U.W., glicemia 175
mg®%. La tatal acestui bolnav gasim o excretie crescutd de clor, in sudoare
(76 mEq 1). La examenul de control copilul este tot distrofic, suferind de
bronsitd cronica,

Obs. nr. 3: P. B. sugar de sex masculin, de V luni (F.O. 301/1965).
Din a V-a graviditate se naste cu 3400 g. Mama a mai niscut doi feti
morti, iar unul dintre frati moare la 2 ani, suferind de distrofie si bron-
hopneumonie. Bolnavul a fost alimentat artificial de la a III-a luna. In
anamneza prezintd repetate episoade diareice si bronhopneumonii. Se in-
terneaza cu un indice ponderal de 0.74, cu bronhopneumonie si dispepsie.
In cursul celor 92 zile de spitalizare suferd de tulburari dispeptice acute,
iar procesul pulmonar evolueazi cu recaderi. Nivelul clorului in sudoare
115 mEq/l; dupa Prednison 112 mEql Amilazemia 4 UW., amilazuria
4 U.W,, glicemia 110 mg¥.

Consideram bolnavii nostri ca mucoviscidotici, doarece, pe linga
triada simptomaticad clasicd, au mai prezentat si un nivel ridicat de clor in
sudoare, in timp ce nivelul fermentilor pancreatici a fost foarte scazut.
Pentru natura ereditara a bolii pledeaza faptul ca au fost gasite valori de
clor crescute si la unii parinti.

Cazurile prezentate dovedesc ca tara mucoviscidoticid se intilneste si
la populatia teritoriului deservit de institutia noastra. Proportia cazurilor
pozitive din materialul nostru concorda cu rezultatele altor autori din tara
(1, 18).
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Tabelul nr. 2

Rezultatele ,testului sudorii* la bolnavii si suspectii de mucoviscidoza

Nr. Date personale iSex Diagnostic mEq Cl. 1

1. G. I III luni F. Mucoviscidoza 109, 108

2. L V. VI lunj B. Mucoviscidoza 155, 186, 144

3. L V.45 ani B. Tatal bolnavului I. V. 76

4. P. B. VI luni B. Mucoviscidoza 32, 115, 165

5. V. D. VIII luni B. Dispepsie cron.. distrofie 109

6. B. I 6 ani B. Bronsiectazie 135

7. Gy. A. III luni F. Bronsita, distrofie | 37, 190, 43

8. B. E 2 ani F. Sindrom malabsorbtie | 28, 40 )
9. B. E. 25 ani F. Mama bolnavei B. E. 30 :
100 B. I. 7 ani B. Bronhopneumonie bilat. | 87

11. B. L. II luni B Bronhopneumonie \ 27 !
12. H. M, II luni F. Dispepsie cron. ! 42

13. B. E. II luni B. Bronhopneumonie ’ 39

14. P. M. 12 ani F. Bronsita i 26

15. L. Z. 5 ani B. Pleuritd interlob. | 48

16. A E. 9 ani F. Bronsiectazie ' 66

17 K. L. VII luni B. Bronsita ' 49

18. F. I. IV luni B. Enterita cron. ‘ 49

19. F. 1. 7 ani F. Bronsita recidivanta : 60

20. K. A, XI luni B. Bronhopneumonie i 40

21, J. M. III luni P. Dispepsie trenanta | 61

Bineinteles mucoviscidoza nu are un tratament etiologic. Cel paliativ-
preventiv vizeaza pe linga substituirea fermentilor pancreatici, tratarea
$i prevenirea infectiilor bronhopulmonare, eventual compensarea pierde-
rilor excesive de clor. Unii autori subliniazi efectul pozitiv al curelor cu
tetraciclina, respectiv importanta tratamentelor si controalelor bronho-
logice (5, 13). Van Geffel (9) propune tratamente de duratd cu N. acetil
cisteina, substantad cu efect mucolitic. O altad substantid. cromoglicatul di-
sodic, pare a fi utila in manifestirile astmatice ale copiilor mucoviscido-
tici (Romano, 15 a).

Prognosticul mucoviscidozei depinde de depistarea cit mai precoce,
precum si de eficienta tratamentului profilactic. Dispensarizarea activa
poate modifica decisiv evolutia tabloului clinic si poate prelungi viata bol-
navilor. Literatura de specialitate mentioneaza cazuri urmarite de la virsta
de 2 ani pini la 30—40 ani (23).

In ce priveste prognosticul genetic notim urmaétoarele: fiind vorba
de o boala cu ereditate recesiva, daca incidenta bolii e intr-adevar intre
1/1000 si 1/10000, atunci frecventa purtatorilor de gene patologice trebuie
sd fie situatad intre 1/15 si 1 50. Daca ambii parinti sint purtatori hetero-
zigoti pot da nastere la un bolnav homozigot. Dacd un cuplu a avut un
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copil bolnav, sansele de boald pentru copilul urmator vor fi de 1/4, iar
probabilitatea purtatorilor de gene morbide intre frati va fi de 2/1 (19).

Sosit la redactie: 23 ianuarie 1971
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