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RESUMO

A Fibrose Cistica (FC) € uma doencga cronica e progressiva que possui repercussoes
importantes sobre o estado nutricional. A desnutricio esta associada a pior fungao
pulmonar, maior morbidade e impacto negativo na qualidade de vida. Nos ultimos anos, a
introdugdo dos  moduladores de  CFTR, em especial a combinagao
Elexacaftor-Tezacaftor-lvacaftor (ETI), tem promovido avangos significativos no tratamento
da doenca. Nesse contexto, a avaliagdo da composi¢do corporal por Ultrassonografia
point-of-care (POCUS) surge como uma ferramenta promissora para o0 acompanhamento
nutricional desses pacientes. Objetivo: Descrever a espessura muscular e de tecido
adiposo subcutaneo e sua relagdo com o estado nutricional de criangas e adolescentes com
fibrose cistica em uso de ETI. Métodos: Estudo transversal realizado com 17 criangas e
adolescentes com fibrose cistica em uso de Elexacaftor/Tezacaftor/lvacaftor (ETI),
acompanhados em centro de referéncia. Foram avaliados parametros antropométricos e a
composi¢ao corporal por ultrassonografia point of care (POCUS), incluindo espessura
muscular e adiposa do quadriceps femoral. As associagbes entre as variaveis foram
analisadas pelo coeficiente de correlagdo de Spearman. Resultados: A maioria dos
participantes apresentou eutrofia segundo IMC/idade, porém observou-se comprometimento
muscular relevante pela circunferéncia do brago e circunferéncia muscular do braco. A
espessura muscular avaliada por ultrassonografia apresentou correlacdo positiva
significativa com IMC, circunferéncia do brago, dobra cutanea ftricipital e circunferéncia
muscular do brago. Ja a espessura adiposa correlacionou-se apenas com o IMC.
Conclusao: Apesar da predominancia de eutrofia pelo IMC, alteracbes na composicao
corporal foram identificadas, especialmente relacionadas a massa muscular. A POCUS
demonstrou potencial como ferramenta complementar na avaliagado nutricional de criangas e
adolescentes com fibrose cistica em uso de ETI. Palavras-chave: Fibrose Cistica. Avaliagcao
Nutricional. Ultrassonografia. Regulador de Condutancia Transmembrana em Fibrose

Cistica.

ABSTRACT
Cystic Fibrosis (CF) is a chronic and progressive disease that has significant
repercussions on nutritional status. Malnutrition is associated with poorer lung function,

increased morbidity, and a negative impact on quality of life. In recent years, the introduction



of CFTR modulators, especially the Elexacaftor-Tezacaftor-lvacaftor (ETI) combination, has
led to significant advances in the treatment of the disease. In this context, point-of-care
ultrasound (POCUS) assessment of body composition emerges as a promising tool for
nutritional monitoring of these patients. Objective: To describe muscle and subcutaneous
adipose tissue thickness and its relationship with the nutritional status of children and
adolescents with cystic fibrosis using ETI. Methods: This cross-sectional study was
conducted with 17 children and adolescents with cystic fibrosis using
elexacaftor/tezacaftor/ivacaftor (ETI), followed at a referral center. Anthropometric
parameters and body composition were assessed by point-of-care ultrasound (POCUS),
including quadriceps femoris muscle and adipose tissue thickness. Associations between
variables were analyzed using Spearman's correlation coefficient. Results: Most participants
presented with normal weight according to BMI/age, however, significant muscle impairment
was observed based on arm circumference and arm muscle circumference. Muscle thickness
assessed by ultrasound showed a significant positive correlation with BMI, arm
circumference, triceps skinfold thickness, and arm muscle circumference. Adipose tissue
thickness, however, correlated only with BMI. Conclusion: Despite the predominance of
normal weight according to BMI, alterations in body composition were identified, especially
related to muscle mass. POCUS demonstrated potential as a complementary tool in the
nutritional assessment of children and adolescents with cystic fibrosis using ETI. Key-words:
Cystic Fibrosis. Nutritional Assessment. Ultrasound. Transmembrane Conductance

Regulator in Cystic Fibrosis.

INTRODUGCAO

A fibrose cistica (FC) é uma doenga genética autossGmica recessiva, crbnica e
progressiva, caracterizada pelo comprometimento multissistémico.” A doenca é causada por
mutagbes no gene CFTR (cystic fibrosis transmembrane conductance regulator), que
codifica uma proteina de mesmo nome, responsavel por controlar o fluxo de cloreto e
bicarbonato na superficie apical de células de diversos 6rgdos. Em pessoas com FC, as
mutagdes no gene CFTR resultam em uma proteina defeituosa ou na auséncia de sua
expressao, levando ao acumulo de muco espesso e viscoso, o que pode acarretar infecgoes
nos pulmdes, comprometimento na fungao pancreatica e problemas em outros 6rgaos do
corpo.?

A FC é uma doenca hereditaria com maior prevaléncia na raga branca quando
comparada as racas negra e asiatica, com uma incidéncia de 1 em 2000-3000
recém-nascidos. O diagnéstico nem sempre é facil, trata-se de uma doenga complexa, de
carater progressivo e potencialmente letal. A Fibrose Cistica pode ser rastreada pela triagem

neonatal (teste do pezinho), mas alguns dos critérios principais para confirmagdo de
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diagnéstico é o teor de cloro no suor (padrao ouro) apresentar valores superiores ou iguais a
60mmol/L e a presenca de 2 mutagdes no gene CFTR. Em casos de valores limitrofes no
teste do suor (30-59mmol/L) realizados em 2 momentos diferentes, a analise genética se
torna indispensavel para fechar diagnostico.?

No Brasil, o Registro Brasileiro de Fibrose Cistica (REBRAFC) disponibiliza dados
demograficos acerca de como essa patologia acomete o pais. No ano de 2021, o relatério
do REBRAFC registrou 6.427 individuos com a doenca, onde a faixa etaria predominante
era menor de 5 anos, chegando a 27,98% desse numero. A distribuigdo por regido,
mostrava uma predomindncia no Sudeste, com até 44% dos casos e Sao Paulo o estado
com a maior prevaléncia no pais.*

Os tratamentos disponiveis ha varios anos para pessoas com FC incluem a terapia
de reposicao de enzimas pancreaticas, o uso de fluidificantes da secregao respiratéria e as
diversas estratégias de fisioterapia respiratéria, além da antibioticoterapia para controle das
infecgbes respiratorias. °

Porém nos ultimos anos, terapias direcionadas ao CFTR, como a terapia moduladora
genética, vem revolucionando o cuidado de pessoas com fibrose cistica ao reduzir os
impactos da disfungao dessa proteina, resultando em melhora na fungdo pulmonar, ganho
de peso e aumento do indice de massa corporea. Estudos com a combinagdo dos
moduladores Elexacaftor — Tezacaftor — Ivacaftor (ETI) demonstraram impacto extraordinario
em diversos desfechos de saude de pessoas com FC portadores da variante F508del,
mutacdo mais comum dos casos de FC, que provoca um erro na proteina CFTR que resulta
em perda de aminoacidos. A descoberta dos primeiros moduladores de CFTR foram
facilitadas apos a descoberta do gene FC e como diferentes mutagdes causam
anormalidades bioquimicas e funcionais na proteina CFTR. Atualmente, existem duas
classes de moduladores indispensaveis no tratamento de pacientes com FC:
potencializadores e corretores.® O Trikafta é a jungdo de dois corretores (tezacaftor e
elexacaftor) e um potencializador (ivacaftor). Enquanto o elexacaftor e tezacaftor atuam para
melhorar o processamento e transporte, fazendo com que mais proteinas cheguem a
superficie celular, o ivacaftor aumenta a abertura do canal dessa proteina, melhorando o
fluxo dos ions de cloreto e bicarbonato na superficie. Essa combinacido resulta em maior
quantidade do CFTR, com melhor fungédo e atividade, o que na pratica implica um melhor
transporte de os ions nas secrecdes, levando a formagdo de muco menos espesso e
ocorrendo uma hidratagédo mais eficaz.”

Os moduladores ja demonstram ser amplamente eficazes na terapia para a Fibrose
Cistica, um estudo publicado pela European Respiratory Journal mostra que em alguns
ensaios realizados, os pacientes em uso do Trikafta possuem melhora da fungao pulmonar,
sintomas respiratérios, da fungdo CFTR e diminuicdo consideravel na concentragao de

cloreto no suor.?



O tratamento, foi aprovado no pela Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria
(ANVISA) em 2022, teve a incorporagao ao SUS recomendada pela Comissao Nacional de
Incorporagdo de Tecnologias no Sistema Unico de Saude (SUS) — CONITEC em agosto de
2023, para tratamento de pessoas com FC portadoras de pelo menos uma cépia da variante
F508del, com idade igual ou superior aos 6 anos.®

Além do tratamento médico para controle e preveng¢do, o tratamento nutricional
também exerce forte influéncia no desfecho clinico do paciente. Apés o diagnéstico de FC,
recomenda-se que a avaliagdo de parametros antropométricos, como peso, estatura e indice
de massa corporea, que refletem o estado nutricional, faga parte da rotina de cuidado, com o
objetivo de atingir um padrao nutricional. A monitorizagdo é variavel de acordo com cada
paciente, mas algumas diretrizes sugerem que as avaliagdes devem ser feitas a cada 3
meses. Existe uma grande relagdo entre o estado nutricional e o estado clinico, sendo a
desnutricdo e ma fungdo pulmonar as maiores causas de morbidade. Os sintomas
gastrointestinais também podem estar presentes desde o periodo intrauterino, na
associagao entre desnutricdo e FC, muitos fatores estdo envolvidos: aumento do gasto
energético em contraste com uma baixa ingestdo energética, insuficiéncia pancreatica e
supercrescimento bacteriano.™

Uma das terapias nutricionais amplamente utilizadas nesses pacientes sdo a
suplementacdo de enzimas pancreaticas como lipase e proteases, com recomendagdes
variando de acordo com o perfil de cada paciente. De forma padronizada, a abordagem
nutricional na FC se baseia em uma dieta hipercaldrica, podendo chegar a 200% da
necessidade energética, e hiperlipidica, sendo necessario a suplementacdo de vitaminas
lipossoluveis.®

O comprometimento do estado nutricional nas pessoas com fibrose cistica, pode
afetar a forgca muscular nesses individuos, dessa forma, um bom aporte nutricional é
essencial ndo apenas na melhora da fungdo pulmonar e pancreatica como também uma
melhor na avaliagdo qualitativa da quantidade de massa muscular e gordura corporal. Além
dos parametros antropomeétricos, utilizados de maneira usual no acompanhamento dos
pacientes com FC, a avaliagdo da composicdo corporal € outro aspecto que merece
atencéo, pois pode caracterizar de maneira mais precisa alteracées na quantidade de massa
magra desses individuos.

Nesse contexto, a ultrassonografia point of care (POCUS) esta cada vez mais
inserida no ambiente hospitalar para essas avaliacdes, esse método €& utilizado para
produzir em tempo real imagens em movimento das estruturas e 6rgaos do interior do corpo.
Através dessa técnica é possivel visualizar a espessura do musculo, importante para a
predicdo do volume muscular e a espessura de gordura subcutanea, apresentando-se como
um método de custo baixo, acessivel e que pode ser utilizado a beira do leito, causando o

minimo de desconforto aos pacientes."
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Entretanto, o uso da POCUS para avaliagcao nutricional em pacientes com FC ainda é
pouco explorado na literatura. Assim, o objetivo do estudo é descrever a espessura
muscular e de tecido adiposo subcutaneo e sua relagdo com o estado nutricional de criangas

e adolescentes com fibrose cistica em uso de ETI.

METODOLOGIA

Foi realizado um estudo de corte transversal, descritivo, que foi realizado no Instituto
de Medicina Integral Prof. Fernando Figueira (IMIP), que é centro de referéncia para
tratamento de pacientes com fibrose cistica no estado de Pernambuco. A coleta de dados
ocorreu no periodo de agosto a novembro de 2025 e a populagédo do estudo foi constituida
por criangas e adolescentes com diagnéstico estabelecido de Fibrose Cistica (FC)
acompanhadas de forma regular no Ambulatério de Pneumologia Pediatrica do IMIP, com
idade entre dois e 20 anos, que estavam em uso regular do modulador da CFTR ETI. Foram
excluidos pacientes em uso cronico de drogas imunossupressoras, com diagnéstico prévio
de imunodeficiéncia primaria ou secundaria, de neoplasia maligna ou de diabetes mellitus,
mesmo associado a FC, além de individuos portadores de malformagdes que pudessem
impedir das medidas antropométricas, com comprometimento motor ou incapacidade de
compreensao, pacientes com exacerbacgao do quadro pulmonar no ultimo més e que fizeram
uso de antibioticoterapia venosa. A partir da identificagcdo dos casos e apds o assentimento
e/ou consentimento dos participantes ou dos seus responsaveis foi aplicado um formulario
contendo dados sociodemograficos, clinicos e dados nutricionais.

Para avaliacdo antropométrica foi aferido peso, estatura, medida da circunferéncia
braquial, da dobra cutanea fricipital e circunferéncia muscular do bragco conforme
metodologias recomendadas. E o estado nutricional das criangas e adolescentes foi avaliado
através das curvas de crescimento da OMS de 2007 ', para classificagdo do estado
nutricional foram utilizados os padrdes de referéncia propostos pelo Guia Brasileiro para
Nutricdo na Fibrose Cistica.” Para avaliagdo da composigdo corporal por ultrassonografia
(US) foi utilizado o Scanner de Ultrassom com Sonda Sem Fio modelo CProbe (Guangzhou
Sonostar Technologies Co., Ltd. China) equipado com transdutor linear de 7.5 MHz. A US foi
realizada para mensurar a espessura muscular e da gordura subcutanea do quadriceps
femoral conforme descrito a seguir. O individuo foi posicionado em decubito dorsal, com o
membro inferior avaliado relaxado e completamente estendido, utilizando uma fita métrica
flexivel, foi demarcado o terco distal entre a crista iliaca anterossuperior e a borda superior
da patela, as imagens de US foram adquiridas na perna direita.’* Além disso, as avaliagbes
foram realizadas por um nutricionista treinado e experiente que é membro da equipe de
pesquisa. Todas as medidas ultrassonograficas foram realizadas em ftriplicata e pelo mesmo

avaliador sendo a média dos escores utilizada nas analises finais.



Um gel ultrassonografico foi aplicado na pele e na cabega do transdutor, que foi
posicionado perpendicularmente na face anterior da coxa com orientagdo transversal, ao
local de medicdo, com movimentos circulares minimos (x5 mm) e aplicando compressao
minima, contra 0 membro avaliado obtendo a imagem da espessura da musculatura do
quadriceps femoral. A imagem de US do tecido adiposo subcutaneo foi aferida entre a pele
e a espessura muscular e a medida da espessura muscular foi aferida entre a espessura de
gordura e o 0sso." '® Durante a obtengdo da imagem os sujeitos permaneceram deitados
com o membro avaliado estendido e relaxado. As imagens ultrassonograficas foram

analisadas no software Imaged, do National Institutes of Health (Figura 1).
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Figura 1. Espessura da camada muscular do RF e do vasto intermédio (VI) na regido
anterior. As imagens ultrassonograficas incluiram a mensuracao, da espessura da camada
muscular do quadriceps, da camada de tecido adiposo subcutaneo. A espessura muscular
foi medida como a distancia vertical entre as aponeuroses superficial e profunda. A
espessura total da camada do quadriceps foi calculada pela soma das espessuras do RF e
do VI.

Abreviacoes: RF = reto femoral; VI = vasto intermédio.

As analises estatisticas foram realizadas utilizando o software Stata® (versao 19;
StataCorp, College Station, TX, EUA). Inicialmente, foi conduzida analise descritiva das
variaveis. As variaveis continuas foram descritas como média e desvio padrdao (DP) ou
mediana e intervalo interquartil (11Q), conforme a distribuicdo dos dados, enquanto as
variaveis categoricas foram apresentadas como frequéncias absolutas e relativas (%). A
normalidade das variaveis continuas foram avaliada por meio do teste de Shapiro-Wilk,
apropriado para amostras pequenas. Variaveis com distribuicdo aproximadamente normal

Rev Nutr. 202X; XX:eXXXXX
7



foram descritas como média + DP, enquanto aquelas com distribuicdo assimétrica foram
apresentadas como mediana (1IQ). A associacdo entre as variaveis continuas foram
avaliadas utilizando o coeficiente de correlagdo de Spearman (p), considerando a presenca
de variaveis com distribuicdo ndo normal, o tamanho amostral reduzido e a possibilidade de
relagdes nao lineares entre os parametros analisados. Em todas as analises, adotou-se nivel
de significancia de 5% (p < 0,05).

Estudo faz parte da tese de doutorado, intitulada “Avaliacdo da resposta imune,
composigao corporal e fungdo pulmonar em criangas e adolescentes com fibrose cistica”. O
trabalho encontra-se aprovado pelo comité de ética em pesquisa do IMIP, com o
CAAE77233824.2.0000.5201. Além disso, todos os participantes ou responsaveis legais
concordaram em participar do estudo e assinaram o termo de consentimento livre e
esclarecido. Os participantes também assinaram o termo de assentimento quando

necessario.

RESULTADOS
A amostra foi composta por 17 criangas e adolescentes com fibrose cistica em uso
de modulador do CFTR, elexacaftor/tezacaftor/ivacaftor (ETI), com idade média de 10,1 %
2,7 anos, apresentando distribuicdo semelhante entre os sexos (52,9% do sexo masculino e

47,1% do sexo feminino) (Tabela 1).

Em relacdo as caracteristicas clinicas, a maioria dos participantes nao apresentou
exacerbacgdes respiratorias nem histérico recente de internagdes. Quanto as manifestagdes
gastrointestinais, 82,4% dos individuos nao relataram sintomas, enquanto esteatorréia e dor
abdominal foram observadas em 11,8% e 5,9% dos casos, respectivamente. O tempo de
uso da terapia moduladora CFTR (ETI) apresentou distribuicdo ndo normal, com mediana de
13,6 meses (11Q: 12-15).

O peso médio e IMC revelados na avaliagdo antropométrica foram descritos na
tabela 2. A maioria dos participantes foi classificada como eutréfica segundo o IMC/idade,
enquanto 11,8% apresentaram baixo peso e 11,8% sobrepeso. Em relagao a estatura/idade,

88,2% foram classificados como eutroficos e 11,8% apresentaram baixa estatura.

Entretanto, ao avaliar indicadores de composicdo corporal, observou-se
comprometimento relevante da massa muscular. A circunferéncia do brago indicou
desnutricdo em 43,8% dos participantes, enquanto a circunferéncia muscular do brago
demonstrou comprometimento em 50% da amostra. Por outro lado, a prega cutanea tricipital
nao apresentou variabilidade, com todos os individuos classificados como eutrdficos,

conforme descrito na tabela 3.



As medidas obtidas por ultrassonografia demonstraram espessura muscular média
de 27,4 £ 7,9 mm e espessura adiposa com distribuicdo assimétrica, com mediana de 8,2
mm (11Q: 6,1-10,2). Na andlise de associacao (Tabela 3), a espessura muscular apresentou
correlacido positiva e estatisticamente significativa com todas as variaveis antropométricas
avaliadas, incluindo IMC (p = 0,68; p = 0,005), circunferéncia do braco (p = 0,71; p = 0,003),
prega cutanea tricipital (p = 0,58; p = 0,019) e circunferéncia muscular do braco (p = 0,70; p
= 0,004). Por sua vez, a espessura adiposa apresentou correlagao significativa apenas com
o IMC (p = 0,59; p = 0,017). Nao foram observadas associag¢des significativas com a
circunferéncia do brago (p = 0,36; p = 0,166) ou com a prega cutanea tricipital (p = 0,23; p =
0,382), sendo observada apenas tendéncia de associacdo com a circunferéncia muscular do
braco (p = 0,48; p = 0,062).

Tabela 1. Caracteristicas clinicas de criangcas e adolescentes com fibrose cistica
acompanhadas no ambulatério de pneumologia pediatrica do Instituto de Medicina Integral
Professor Fernando Figueira (IMIP) - Recife, 2026. (n = 17)

Variavel Resultado

Idade (anos) 10,1+ 2,7

Sexo, n (%)
Feminino 8 (47,1)

Masculino 9 (52,9)

Exacerbacgodes, n (%)
Sim 3(17,6)

N&o 14 (82,4)

Internagées, n (%)
Sim 2(11,8)
Nao 15 (88,2)
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Manifestagcoes gastrointestinais, n (%)
Esteatorréia
Dor abdominal

Nenhum

Tempo de uso de ETI (meses)

2 (11,8)
1(5,9)

14 (82,4)

13,6 (11Q: 12 — 15)**

Dados apresentados como média + desvio padréo para variaveis com distribuigdo normal e mediana
(intervalo interquartil — 11Q) para variaveis com distribuicdo ndo normal. Varidveis categéricas séo
apresentadas como frequéncia absoluta e percentual. ** Distribuicdo n&do normal (Shapiro—Wilk p <

0,05).

Tabela 2. Caracteristicas antropométricas e diagndstico nutricional de criangas e
adolescentes com fibrose cistica acompanhadas no ambulatério de pneumologia pediatrica
do Instituto de Medicina Integral Professor Fernando Figueira (IMIP) - Recife, 2026. (n = 17)

Variavel

Peso (kg)

IMC (kg/m?)

Espessura muscular (mm)

Espessura adiposa (mm)

Circunferéncia do brago (cm)
Dobra cutanea tricipital (mm)

Circunferéncia muscular do brago(cm)

Resultado
31,4182
16,7 £2,2
274 +7,9

8,2 (llQ: 6,1 -10,2)*

195257

11,5+23+¢

15,9 £2,0 1
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IMCl/idade, n (%)

Baixo peso 2 (11,8)
Eutrofia 13 (76,5)
Sobrepeso 2 (11,8)

Estatural/idade, n (%)
Baixa estatura 2 (11,8)

Eutrofia 15 (88,2)

Circunferéncia do brago, n (%)
Desnutricao 7 (43,8)

Eutrofia/Sobrepeso 9 (56,2)

Dobra cutanea tricipital, n (%)

Eutrofia 16 (100)

Circunferéncia muscular do brago, n (%)
Desnutricao 8 (50,0)
Eutrofia/Sobrepeso 8 (50,0)

Dados apresentados como média + desvio padréo para variaveis com distribuigdo normal e mediana
(intervalo interquartil — 1lQ) para variaveis com distribuicdo ndo normal. Variaveis categéricas sédo
apresentadas como frequéncia absoluta e percentual.

* Distribuicdo ndo normal (Shapiro—Wilk p < 0,05)
Tn=16

Tabela 3. Associacdao entre pardmetros de composicao corporal avaliados por
ultrassonografia e indicadores antropométricos em criangas e adolescentes com fibrose
cistica acompanhadas no ambulatério de pneumologia pediatrica do Instituto de Medicina
Integral Professor Fernando Figueira (IMIP) - Recife, 2026. (n = 16)

Variavel IMC CcB PCT cmMB
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Espessura 0,68 (p=0,005) 0,71 (p=0,003) 0,58 (p=0,019) 0,70 (p=0,004)

muscular (mm)

Espessura 0,59 (p=0,017) 0,36 (p=0,166) 0,23 (p=0,382) 0,48 (p=0,062)
adiposa (mm)

IMC: indice de massa corporal; CB: circunferéncia do brago; PCT: prega cutanea tricipital; CMB:
circunferéncia muscular do brago. Os dados sao apresentados como coeficientes de correlagéo de

Spearman (p) e valores de p. A escolha do teste ndo paramétrico baseou-se na distribuicdo das
variaveis. Valores de p < 0,05 foram considerados estatisticamente significativos.

DISCUSSAO

O presente estudo observacional examinou o estado nutricional de 17 criangas com
fibrose cistica em uso da terapia tripla ETI (elexacaftor/tezacaftor/ivacaftor), acompanhadas
em um centro de referéncia no estado de Pernambuco. Evidéncias cientificas sugerem que
a terapia com moduladores da CFTR produz efeitos favoraveis em pacientes com fibrose
cistica, incluindo melhora da fungdo pulmonar e redugdo de exacerbagdes', dados que

corroboram com os presentes resultados.

Dados nacionais do Grupo Brasileiro de Estudos de Fibrose Cistica recentes
evidenciam melhora da fungédo pulmonar, evolugao positiva do estado nutricional, além da
reducdo no numero de hospitalizagées e do uso de antibidticos intravenosos, refletindo uma
melhora global do quadro clinico e diminuigdo das exacerbagbes da doencga.'” Nesse
contexto, a estabilidade clinica observada pode justificar a baixa frequéncia de sintomas

relatados na amostra.

Adicionalmente, é importante que esse cenario seja interpretado a luz da crescente
incorporacédo dos moduladores, especialmente a combinacao elexacaftor/tezacaftor/ivacaftor
(Trikafta), que é considerada atualmente a terapia mais eficaz para a Fibrose Cistica. No
Brasil, 0 medicamento foi incorporado ao sistema Unico de saude, para criangas a partir dos
seis anos de idade com pelo menos uma cépia da mutagdo FS508DEL, com ampliagao

crescente de acesso no sistema publico de saude desde 2024.

Em contraste, paises como Estados Unidos e membros da Unido Europeia ja
apresentam critérios mais amplos de elegibilidade, incluindo um maior numero de variantes
do gene CFTR, além de maior consolidagdo do uso em larga escala.'® Essa discrepancia
pode impactar em desfechos clinicos e nutricionais quando observados e comparados em
diferentes populagdes, evidenciando a relevancia de politicas publicas que ampliem o

acesso a essas terapias no cenario nacional.
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A Diretriz Brasileira de Nutrigdo em Fibrose Cistica destaca que o estado nutricional
esta diretamente relacionado ao prognéstico clinico, sendo observado que individuos com
maior indice de massa corporal e maior massa muscular apresentam melhor fungao
pulmonar e sobrevida. Além disso, recomenda-se que a avaliagdo nutricional inclua nao
apenas parametros antropométricos tradicionais, mas também a analise da composi¢ao
corporal, devido a sua maior sensibilidade na deteccdo de alteragdes nutricionais nessa

populagdo.™

No presente estudo, apesar da maioria dos participantes apresentarem classificagdo
de eutrofia segundo o IMC, observou-se comprometimento de massa muscular em parcela
significativa da amostra, evidenciado principalmente pela circunferéncia do brago e
circunferéncia muscular do brago. Esses achados sugerem que indicadores antropométricos
tradicionais, como o IMC, podem nao refletir adequadamente alteragbes na composi¢cao
corporal de criangas e adolescentes com FC, especialmente na atual era dos moduladores
da CFTR.

Estudos recentes demonstram que o tratamento com elexacaftor/tezacaftor/ivacaftor
(ETI) esta associado ao ganho ponderal e & melhora do IMC, principalmente em individuos
previamente desnutridos. Burgel et al. (2021) em um estudo com cerca de 245 pacientes
durante a terapia com ETI, observaram aumento significativo do peso corporal em cerca de
4,2kg e tendéncia a normalizagdo do IMC apés o inicio da terapia moduladora, sugerindo
que esses efeitos estejam relacionados a melhora da funcéo da proteina CFTR, redugao do

gasto energético e melhora da absorgéo intestinal."

Esses dados podem justificar a elevada frequéncia de eutrofia observada em nossa
amostra. Entretanto, embora o IMC possa apresentar melhora apés o uso dos moduladores,
ele nao diferencia os compartimentos corporais, como massa magra e tecido adiposo.
Dessa forma, individuos classificados como eutréficos podem ainda apresentar
comprometimento muscular, caracterizando alteragdes de composi¢ao corporal que ndo séo

detectadas pelo peso corporal isoladamente.

Nesse contexto, medidas antropométricas como a circunferéncia do braco e a
circunferéncia muscular do brago tornam-se relevantes por refletirem indiretamente reservas
musculares e componentes da massa magra. A literatura demonstra que a circunferéncia do
braco pode ser uma ferramenta Util para rastreamento nutricional, especialmente pela

praticidade, baixo custo e boa capacidade de detectar desajustes nutricionais.?

Truccolo et al. (2024), destacam a CB como um parametro viavel para triagem
nutricional em diferentes cenarios clinicos, particularmente em populagdes pediatricas.?'

Embora existam menos estudos avaliando esses parametros em criangas e adolescentes
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com FC, o presente estudo reforga a importancia de métodos complementares ao IMC na
avaliagdo nutricional dessa populagdo, sobretudo diante das mudangas no perfil clinico e
nutricional promovidas pelos moduladores da CFTR. Nesse contexto, a avaliagado
ultrassonografica da espessura muscular e do tecido adiposo subcutdneo pode
complementar os métodos antropométricos tradicionais, permitindo uma analise mais

especifica das alteracbes de composicao corporal.

Embora tradicionalmente o IMC seja utilizado como métrica para categorizar o peso,
ele ndo leva em consideracdo a composi¢cdo corporal nem predisposicdo genética a
disturbios metabdlicos. O achado na amostra refor¢a a limitagédo do uso isolado do IMC e
destaca a importancia de uma avaliagdo mais detalhada da composi¢do corporal no
acompanhamento desses pacientes, ja que foi observado um comprometimento muscular
mesmo em pacientes eutréficos, sendo consistente com estudos, como o de Bass et al.
(2021), que demonstram que a massa livre de gordura pode estar reduzida mesmo em
individuos com IMC dentro da normalidade, podendo caracterizar uma deplegao oculta de
massa magra, a qual costuma estar associada pior fungdo pulmonar e maior gravidade

clinica.?

O comprometimento da massa muscular, mesmo em individuos eutréficos, pode ser
explicado por caracteristicas fisiopatoldgicas da fibrose cistica, como o aumento do gasto
energético, inflamagéao crénica, alteragdes na absorgéo de nutrientes, baixa fungao pulmonar
e, por consequéncia, baixa quantidade de atividade fisica. Além disso, a redugdo da massa
muscular esta associada a pior progndstico clinico, o que reforgca a relevancia do seu
monitoramento. Arpini et al. (2025), ao avaliarem pacientes menores de 18 anos com FC
simultaneamente através do IMC e da Bioimpedancia Elétrica, observaram que 20,5% dos
participantes classificados dentro da normalidade pelo IMC, apresentavam algum nivel
alterado de tecido adiposo e massa livre de gordura, evidenciando alteragdes de
composicdo corporal ndo identificadas pelo indice de massa corporal isoladamente.?? Esses
achados corroboram os resultados do presente estudo, no qual pacientes classificados
como eutroficos também apresentaram comprometimento muscular identificado por

parametros antropométricos.

Além de melhorias significativas na fungdo pulmonar, os pacientes tratados com
moduladores demonstram também alteragdes significativas na antropometria. Um estudo de
Bass R et al. (2021) também relatam um aumento positivo no IMC e ganho ponderal apds o
inicio da terapia com o ETI, em um ensaio clinico fase 3, demonstraram aumento médio de
0,6 kg/m? no IMC e ganho ponderal médio de 1,6 kg apds quatro semanas de tratamento.
Entretanto, o ganho de peso observado nos grupos estudados tiveram aumentos tanto em
massa livre de gordura como em tecido adiposo.® A literatura também ja descreve casos de

peso excessivo em pacientes com FC, que antes era tipicamente associada a um balancgo
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energético negativo, desnutricdo e aumento exacerbado do gasto caldrico. Dentre as causas
possiveis para o ganho de peso nesses pacientes podem ser citadas dietas hipercaldricas,
restricdo de atividade fisica devido aos sintomas pulmonares e o uso dos moduladores. Este
ultimo, com destaque para o ivacaftor, parece demonstrar melhor absorcdo de gordura,
reducdo da inflamacao intestinal e diminuicdo do gasto energético em repouso. De modo
geral, a melhora do desconforto gastrointestinal pode contribuir para o ganho de peso

durante a terapia moduladora.?

Nossos achados, evidenciaram uma espessura média do quadriceps femoral de
27,4mm % 7,9, e de tecido adiposo subcutaneo de 8,2mm (lIQ: 6,1 — 10,2), Souza, et al.
(2018), em um estudo com criancas e adolescentes de 6 a 18 anos com fibrose cistica,
descreveu em seus resultados uma espessura muscular do quadriceps de 24mm 0,7 e
uma espessura de tecido adiposo subcutdaneo de 8mm + 0,3, destaca-se ainda nesse
estudo, que sua populagdo apresentava-se predominantemente eutréfica segundo o indice
de massa corporea, com um z-score de IMC/I de -0.05+1.2, dados que também corroboram
com nossos achados, porém um dado importante em sua amostra foi a auséncia da terapia
moduladora da CFTR."

No presente estudo, a espessura muscular avaliada por ultrassonografia apresentou
correlagao positiva e estatisticamente significativa com todos os indicadores antropométricos
analisados, sugerindo que essa medida reflete de forma consistente o estado nutricional dos
pacientes. Por outro lado, a espessura do tecido adiposo subcutaneo apresentou correlagao
significativa apenas com o IMC, sem associacdes consistentes com os demais indicadores
antropométricos. Esse achado pode indicar maior variabilidade na distribuicdo do tecido
adiposo ou menor sensibilidade desse compartimento para refletir alteragées nutricionais

quando comparado ao tecido muscular.

Esses resultados sao compativeis com os achados de Souza et al. (2018), que
observaram correlacdo positiva entre a espessura muscular do quadriceps avaliada por
ultrassonografia e parémetros relacionados a composigdo corporal (r=0,424; p<0,01) e
funcdo pulmonar em criangas e adolescentes com fibrose cistica. Além disso, os autores
identificaram associagcdo significativa entre a gordura subcutdnea avaliada por
ultrassonografia e as pregas cutaneas, reforgcando a aplicabilidade do método na avaliagéo
da composigdo corporal nessa populagdo.” Além disso, revisdes recentes, como a de
Ribeiro et al. (2026), apontam que a ultrassonografia vem sendo amplamente utilizada para
avaliacdo da composicao corporal em diferentes populagdes, como em casos de sarcopenia
e esportes, bem como para diferentes faixas etarias, permitindo identificar alteracbes que

muitas vezes ndo sdo detectadas por indicadores antropométricos tradicionais.?®
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Um ponto de destaque do presente estudo € que as analises de ultrassom utilizadas
avaliaram de forma quantitativa a massa muscular e o tecido adiposo subcutaneo, através

da espessura da musculatura do quadriceps e da espessura da camada de tecido adiposo.

Estudos tém demonstrado que a avaliagdo quantitativa por ultrassom foi comparada com os
padrbées ouro, para avaliagdo de composicdo corporal, como DEXA e tomografia
computadorizada, revelando uma boa correlagao, porém em termos praticos a auséncia de
pontos de corte pré definidos, é necessario que essas medi¢cdes sejam interpretadas
considerando a populagdo avaliada.?* Entretanto, algumas limitagbes devem ser
mencionadas: Ainda ndo existem valores de corte disponiveis para referéncia de espessura

muscular em criancas e adolescentes."

A literatura sugere que, apesar de ainda pouco utilizada, a ultrassonografia como
método complementar a avaliacdo antropométrica pode contribuir para a deteccao precoce
de alteracdes na composigdo corporal, mesmo em individuos clinicamente estaveis,®
representando uma abordagem inovadora e potencialmente aplicavel, especialmente por se
tratar de uma alternativa nao invasiva, de baixo custo e de facil execugao. Esses resultados
reforcam que a ultrassonografia pode fornecer informacgdes relevantes sobre a composigao
corporal, mesmo na auséncia de alteragdes significativas no IMC, destacando sua utilidade

na pratica clinica.®

CONCLUSAO

Embora a maioria dos pacientes com Fibrose Cistica em uso de ETI apresentasse
eutrofia segundo o IMC, os achados deste estudo evidenciaram altera¢des importantes na
composigao corporal, especialmente relacionadas a massa muscular, reforcando as
limitagbes de uso isolado de indicadores antropométricos como indice de massa corporal.
Além disso, a espessura muscular avaliada por ultrassonografia apresentou uma
correlagdo significativa com os principais indicadores antropométricos. Essa relacao
sugere que a POCUS pode ser uma ferramenta complementar util na avaliagao nutricional
dessa e de outras populacdes. Por se tratar de um método néo invasivo, de baixo custo e
aplicavel a beira do leito, sua utilizacdo pode contribuir para a detecgdo precoce de

alteragdes na composicao corporal, mesmo em pacientes clinicamente estaveis.

Apesar de resultados promissores, o tamanho reduzido da amostra e a auséncia de
valores de referéncia especificos para a populacao pediatrica com FC limitam os achados

desta pesquisa. Dessa forma, estudos com amostras maiores e acompanhamento
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longitudinal sdo necessarios para consolidar o uso da ultrassonografia como ferramenta de

avaliagdo da composic¢ao corporal na pratica clinica.
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DIRETRIZES GERAIS

1) Redacao dos nomes dos autores: os nomes devem ser escritos por extenso, sem
abreviaturas;

2) Todos os autores devem informar seu ORCID, e-mail, nimero de telefone e
titulacao;
3) Artigo de preprint. Informe na capa se o artigo foi apresentado em um repositério de

preprints. Em caso afirmativo, fornegca o nome do repositério e a referéncia completa

do artigo;

4) Acrénimos: No seu primeiro encontro, eles devem ser precedidos por seu significado
completo;

5) As palavras destacadas devem ser colocadas entre aspas "...", reservando italico para
palavras em outros idiomas; Informar a cidade e o pais da empresa fornecedora de
todas as ferramentas® utilizadas;

6) Pesquisa com seres vivos: Pesquisas relacionadas a seres humanos e animais
devem ser acompanhadas de cépia da aprovacao do parecer de um Comité de
Etica em Pesquisa.

7) Citagcoes e referéncias: Devem ser padronizadas de acordo com o estilo Vancouver
adaptado pela Revista: Ndo sdo aceitas referéncias de monografias ou resumos
publicados em anais de eventos.

e Cite pelo menos 80% das referéncias dos ultimos 5 anos e periddicos
indexados e 20% dos ultimos 2 anos.

e Eles devem ser numerados consecutivamente, seguindo a ordem em que sao
mencionados pela primeira vez no texto, no estilo Vancouver.

e Referéncias secundarias, ou seja, a citagdo de uma citagao (apud) do autor
original, ndo serao aceitas. Exceto no caso de obras raras de dificil acesso;

e Para artigos em artigo no prelo cujo autor seja um dos autores do
manuscrito, sera necessario incluir uma carta de aceite da revista que
publicara o artigo. [item obrigatério] - Veja o exemplo na pagina 7.

Exemplos de citagdes literais na pagina 5.

e Para exemplos mais comuns de referéncias aceitas pelo Journal, consulte a
pagina 7 (para outras situagdes, consulte o estilo Vancouver)

8) llustragoes - Os seguintes itens sao obrigatérios e 0 ndo cumprimento de todos
os itens a seguir impossibilita a continuidade do processo de avaliagao (analise de
mérito):

e Um maximo de 5 ilustragbes por artigo (incluindo todos os tipos: tabela, tabela,
grafico, foto, mapa, desenhos, diagramas, etc.) - SEM PAISAGEM, graficos em
formato de pizza e graficos com elementos 3D (barras);

e Eles devem ser citados no texto (por exemplo, Figura 1) e inseridos apés
o ponto de referéncias. Envie-os separadamente e abertos/editaveis no
programa em que foram feitos. Sao aceitos os seguintes programas:
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Excel, GraphPrism, Corel Draw Suite X7, lllustrator. Em caso de elaboragao
em outros programas, as ilustragées devem ser jpg, 600 DPI, tamanho
entre 10 e 16¢cm (largura ou altura); Arial 1- tamanho 7,5; ndo use texto
maiusculo;

e Devem apresentar titulo curto e conciso, sem siglas (as tabelas e graficos
devem informar a cidade e o ano da pesquisa). No caso de siglas ou énfases
especificas, como o uso de negrito, asterisco, entre outras, é obrigatério
incluir uma explicagdo em nota de rodapé da ilustragéo.

e Para obter exemplos de configuragcao das ilustragdes, consulte:

https://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_issuetoc&pid=1415-52732021
0001 &Ing=pt&nrm=iso

9) Agradecimentos: E necessario enviar uma declaracdo assinada pelas pessoas
mencionadas nos agradecimentos que demonstre sua concorddncia com a
divulgagao de seu nome

Rev Nutr. 202X; XX:eXXXXX
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