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ABREVIERI SI NOTATII CONVENTIONALE

ADN Acid dezoxiribonucleotidic

AMP Asistenta medicala primara

CK Creatinfosfokinaza

CHOP NTEND Children’s Hospital of Fhiladelphia Infant Test of Neuromuscular Diseases
EMG Electromiografia

FR Frecventa respiratorie

IMSP IMC Institutia medico-sanitaro-publica Institutul Mamei si Copilului
HINE Hammersmith Neurological Examinations

HFEMSE Hammersmith Functional Motor Scale Expanded

MSMPS RM Ministerul Sanatatii, Muncii si Protectiei Sociale a Republicii Moldova
PCN Protocol clinic national

PCR Reactie de polimerizare in lant

RFLP Polimorfism de lungime a fragmentului de restrictie

RM Republica Moldova

RMN Rezonanta Magnetica Nucleara

RULM Revised upper limb module

SMA Atrofie musculara spinala

SMN Proteina supravetuirii neuronului motor

SMN1 Gena supravetuirii neuronului motor

SMN2 Pseudogena supravetuirii neuronului motor

SNC Sistem nervos central

SNR Sectia neurorecuperare

UPU Unitatea de primire urgente

USG Ultrasonografia

USMF Universitatea de Stat de Medicina si Farmacie

VCN Viteza de conducere nervoasa

VNI Ventilatie non-invaziva

WHO Organizatia Mondiald a Sanatatii

6MWT The 6 minute walk test

SUMARUL RECOMANDARILOR

Conform Organizatiei Mondiale a Sanatatii, in anul 2017 4,1 milioane din totalul deceselor din
ultimii cinci ani (75%) au avut loc in primul an de viatd. Atrofia musculara spinala (SMA) este
prima cauza a mortalitatii infantile la nivel global, afectand 8,43+0,15:100 000 populatiec in R.
Moldova [1]. SMA este una dintre cele mai frecvente boli intalnite printre ,,bolile rare”.
Incidenta SMA este de la 1 din 6.000 la 1 din 10.000 de nou-nascuti din intreaga lume [18].

SMA (OMIM 253300) este o boalda neuromusculara progresiva cu transmitere autozomal recesiva,
caracterizata prin slabiciune musculara si atrofie cauzate de degenerescenta neuronilor a-motori
din maduva spinarii si din nucleii trunchiului cerebral [2], cu o frecventa a purtatorilor de 1 la 35
in populatia caucaziana (aici se include si populatia R. Moldova) si pana la 1 din 117 in cea
spaniola [3].

SMA este cauzati de mutatii in gena SMN1 care cauzeaza deficienta proteinei SMN, aceasta fiind
responsabila de sinteza unei proteine care mentine contractia musculara normald si controleaza
migcarea membrelor, a muschilor abdominali, a capului, gatului si a muschilor respiratorii [18,
35].

Deficitul acesteia afecteaza in mod predominant neuronii a.-motorii care au ca rezultat degenerarea
lor si paralizia ulterioard a muschilor membrelor si trunchiurilor, progresind pana la moarte in
cazuri grave [4]. Creierul (ca intreg sistemul nervos central) nu este afectat.


https://omim.org/entry/253300
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Cursul bolii este progresiv. In SMA, simptomele bolii se agraveaza din ce in ce mai mult.
Aceasta duce la o deteriorare constantd a starii copilului. Cu cat tipul bolii prin SMA este mai
inferior, cu atat boala progreseaza mai rapid.

Mortalitate ridicata in copiliarie. Rata mortalitatii si/sau morbiditatii atrofiei musculare spinale
sunt invers corelate cu varsta debutului. Ratele mari de deces sunt asociate cu debutul precoce al
bolii. La pacientii cu SMA tip I, in cazul evolutiei naturale a bolii, fara utilizarea unui echipament
special pentru respiratie si hranire, media supravietuirii este de 7 luni, cu o rata a mortalitatii de
95% pana la varsta de 18 luni [19, 35].

Unul din 40 de persoane este purtitor asimptomatic al SMA [2]. SMA este o tulburare
recesiva ereditard. Multi parinti, fiind purtatori, nu cunosc acest lucru. Un copil se naste bolnav
atunci cand la el se gasesc doua astfel de mutatii — din partea mamei si din cea a tatalui. Acest
lucru se intampla in familiile in care, de reguld, nimeni n-a auzit de SMA, nu existau rude bolnave
sau factori nocivi de mediu, ceea ce ar sugera un risc crescut de a avea un copil cu o boala
genetica.

SMA este o boala care pune Tn pericol si care limiteaza calitatea viatii. SMA reduce speranta
de viata si calitatea ei, duce la dizabilitati severe si la dependenta completa de membrii familiei
care Ti acorda ingrijire. Accesele de detresa respiratorie se dezvoltda adesea in SMA, ceea ce poate
duce la moarte subita sau spitalizarea copilului in sectia de terapie intensiva. Respectarea regulilor
speciale pentru prevenirea dezvoltarii situatiilor de criza si a regulilor de ingrijire va imbundtati
calitatea si speranta de viata a unui pacient cu SMA.

Pentru confirmarea diagnosticului este necesara evaluarea complexd multidisciplinarda cu
determinarea statutului molecular-genetic al genei SMN1 (o investigatie de prima linie atunci cand
afectiunea este suspectatd intr-un caz tipic. In situatiile tipice nu este nevoie de o biopsie
musculara).

Principiul general al terapiei pentru SMA reprezinta suplinirea/substituirea nivelului de proteina
SMN, asociat cu ingrijirea paliativa.

Pronosticul in majoritatea cazurilor de SMA este asociat cu tipul bolii si tratamentul utilizat, dar
initierea precoce a tratamentului poate mentine timp indelungat functionarea independentd, creste
calitatea si durata vietii pacientilor cu SMA.

De asemenea, EMG nu este de obicei necesara la copiii cu SMA tipul 1 si 2; aceasta investigatie
poate ajuta in formele cronice in care fenotipul ar putea fi mai putin evidentiat.

Nivelurile serice de CK (cretinfosfokinaza) sunt de obicei normale sau doar usor crescute in SMA;
Ccu toate acestea exista putine exceptii cu niveluri semnificativ ridicate (10%) care sunt inregistrate,
prin urmare, acest test nu exclude neaparat diagnosticul [5].

Un management bun pentru SMA necesita contributia mai multor specialisti in domeniul sanatatii
(Fig. 1). Oricare persoana cu un diagnostic de SMA trebuie sa fie trimisa la medicii specialsti Tn
boli neuromusculare si CU alte specialitati relevante. Acestea pot include specialisti in respiratie
(ingrijire respiratorie), nutritie (gastroenterologie si dieteticd), oase si muschi (ingrijire
ortopedica), reabilitare (fizioterapeuti (FT) si terapeuti ocupationali (TO)).

Prezentarea datelor si a recomandarilor bazate pe consensul expertilor privind diagnosticarea si
gestionarea pacientului cu SMA, pentru: a) eficientizarea recunoasterii simptomelor clinico-
paraclinice in centrele medicilor de familie si serviciilor specializate din RM; b) corectitudinea

bazata pe dovezi in cadrul institutiilor din RM care furnizeaza ingrijiri pentru copiii cu SMA.



Persoana
\ cu SMA |

Fig. 1. Expertiza multidisciplinari necesari pentru o persoana cu SMA (E. Mercuri et al, 2018, p. 106), [6].

PREFATA

Acest protocol a fost elaborat de grupul de lucru al Ministerului Sanatatii al Republicii Moldova
(MS RM), constituit din specialistii Departamentului Pediatric a Universitatii de Stat de
Medicina si Farmacie ,,Nicolae Testemitanu” si ai Laboratorului de Genetica Medicala al IMSP
Institutul Mamei si Copilului.

Protocolul national este elaborat in conformitate cu ghidurile internationale actuale privind
Atrofa Musculard Spinala la copii si va servi drept baza pentru elaborarea protocoalelor
institutionale, in baza posibilitatilor reale ale fiecarei institutii in anul curent. La recomandarea
MS RM pentru monitorizarea protocoalelor institutionale pot fi folosite formulare suplimentare,
care nu sunt incluse in protocolul clinic national.

A. PARTEA INTRODUCTIVA
A.l. Diagnosticul: Atrofie Musculara Spinala (SMA)

Amiotrofia spinala (SMA) este o afectiune neuromusculard determinatd genetic, caracterizata
prin degenerescenta neuronilor motori din cornul anterior, care determina deficit muscular
progresiv si afectare respiratorie ce necesitd tratament toata viata (initial, ventilatie noninvaziva,
ulterior ventilatie invaziva). Spectrul clinic este variabil, in functie de tipul SMA, variind de la
tipul I cu moarte precoce, la tipul IIl cu supravietuire pana in perioada adulta si cu afectare
musculara si respiratorie mai blanda.



Exemple de formulare a diagnosticului clinic:

1. Atrofie Musculara Spinala tip 0 (prenatala).

2. Atrofie Musculara Spinala tip | (infantila acuta sau boala Werdnig-Hoffman), non-
sitters.

3. Atrofie Musculara Spinala tip II (forma cronica infantild), sitters.

4. Atrofie Musculara Spinala tip III (cronic juvenila sau sindromul Kugelberg-
Welander), walker.

5. Atrofie Musculara Spinala tip IV (forma cu debut la adult), walker.

A.2. Codul bolii (G12.0)

G12.0 Atrofia musculara spinala infantila, tip I (Werdning-Hoffman)
G12.1 Alte atrofii musculare spinale ereditare

G12.2 Bolile neuronului motor

G12.8 Alte atrofii musculare spinale si sindroame inrudite

G12.9 Atrofia musculara spinala, nespecificata

A.3. Utilizatorii

e Prestatorii serviciilor de asistentd medicald primard (medicii de familie, asistenti medicali,

personal auxiliar)

e Prestatorii serviciilor de asistentd medicala specializatda de ambulatoriu (medici pediatri,

neuropediatri, pneumologi, cardiologi, asistenti medicali, personal auxiliar)

e Prestatorii serviciilor de asistentd medicald urgentd prespitaliceasca (echipele AMU

specializate de profil general, de felcer, AVIASAN)

e Prestatorii serviciilor de asistenta medicala spitaliceasca: sectiile de neonatologie, pediatrie,
reanimare si terapie intensiva ale spitalelor raionale, municipale (medici neuropediatri,

pediatri, reanimatologi, pulmonologi, cardiologi, asistenti medicali, personal auxiliar)

e Subdiviziunile de neuropediatrie si geneticd medicala republicane (medici neuropediatri,

pediatri, reanimatologi, pulmonologi, cardiologi, asistenti medicali, personal auxiliar)

e Subdiviziunile de reabilitare locale si republicane (medici, asistenti medicali, personal

auxiliar).

e Administratorii, finantatorii si organele de decizie care gestioneaza si furnizeaza ngrijiri

pentru copiii cu SMA.

NOTA: Protocolul la necesitate poate fi utilizat si de alti specialisti, implicati in asistenta

medicala acordata pacientilor cu SMA.

A.4. Obiectivele protocolului
1. A sporidepistarea precoce a cazurilor de SMA printre copii.

2. A imbunatati calitatea asistentei medicale, a examinarii clinice si paraclinice a copiilor cu

SMA.

A spori calitatea examindrii, tratamentului si supravegherii copiilor cu SMA (caz confirmat).

3.
4. A reduce rata de recurenta, complicatii si letalitatea la copiii cu SMA (caz confirmat).
5

A ameliora masurile de profilaxie ale SMA prin scaderea numarului de teste diagnostice
neinformative si eficientizarea diagnosticului diferential, testare prenatald si consilierea

familiilor cu risc crescut pentru SMA.

NOTA: Protocolul la necesitate poate fi utilizat si de alti specialisti, implicati in asistenta medicald acordata

pacientilor cu complicatii ale SMA.

A.5. Elaborat: 2022.
A.6. Revizuire: 2027.
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A.9. Definitii folosite in document:

Atrofia musculara spinala (SMA; OMIM 253300) este o afectiune neuromusculara determinata
genetic caracterizata prin degenerescenta neuronilor motori din cornul anterior a maduvei spinarii,
care determind deficit muscular progresiv si afectare respiratorie ce necesita tratament toatd viata
(initial,ventilatie noninvaziva, ulterior ventilatie invaziva). Spectrul clinic este variabil, in functie de
tipul SMA, variind de la tipul I cu moarte precoce, la tipul III cu supravietuire pana in perioada
adulta si cu afectare musculara si respiratorie mai blanda [19].

Tn cazul SMA se dezvolta o atrofie musculard secundara care se datoreaza unei mutatii genetice
cromozomiale specifice, ca urmare se afecteaza neuronii motorii si nu are loc transmiterea
impulsurilor electrice catre nervii periferici, cu aparitia atrofiei (slabiciunii) musculare si pierderea

masei musculare.




Termenul de atrofie musculard spinala a ajuns sa aiba doud semnificatii separate: una pentru o
boala monogenica specificd si alta ca termen descriptiv pentru un grup de boli presupuse genetic ale
neuronului motor. Ca termen precis, SMA se foloseste pentru afectiunile cauzate de mutatii in gena
SMN (pe cromozomul 5, deletii sau mutatii ale genei SMN 1 — survival motor neuron la nivelul
regiunii SMA 5q). Ca termen generic, el se aplicd unor afectiuni destul de variate, unele mai
specific caracterizate, altele mai putin, in care degenerescenta neuronilor motori din maduva
spinarii si din trunchiul cerebral sunt trasatura predominanta [19]. Exista mai multe tipuri de
amiotrofie spinala in functie de varsta la care au inceput simptomele. Spectrul clinic al patologiei
este variabil, in functie de tipul SMA, variind de la tipul 0 (forma prenatald, necesita suport
ventilator la nastere), urmat de tipul I (cu debut la copilul mai mic de 6 luni) cu moarte precoce, la
tipul II (cu debut la copilul intre 6 si 18 luni), tipul Illa (cu debut la copilul intre 18 luni si 3 ani),
tipul I1Ib (cu debut la copilul mai mare de 3 ani) si forma IV (forma adultului, cu debut la copilul
mai mare de 5 ani) cu supravietuire pana in perioada adulta si cu afectare musculara si respiratorie
mai blanda [9]. Cele mai frecvente sunt tipul 1 si 2 [19]. Recent, alte forme de SMA (tipurile ,,SMA
plus”) caracterizate prin semne clinice atipice, au fost definite ca entitdti separate. Tipurile de
»OMA plus” par sa aiba alte mutatii genetice, fara legatura cu regiunea 5q13 [10].

DEFINITII DE CAZ
1. Caz de SMA tipul 0 (prenatal)

Un _copil care indeplineste urmdtarele criterii clinice:

- debutul simptomelor prenatal

- deficit muscular extins

- tulburari de deglutitie

- tulburari respiratorii

- diplegie facial

- oftalmoplegie posibila

- contracturi musculare

- nu are achizitii motorii

- deces in primele 3 luni de viata

2. Caz de SMA tipul I (forma severa infantile, Werdnig Hoffmann)

Un copil care indeplineste urmdtarele criterii clinice:

- debutul simptomelor de la nastere pana la varsta de 6 luni, frecvent in primul trimestru
- nu achizitioneaza pozitia sezanda

- poate tine capul

- deces de obicei n jurul virstei de 2 ani sau mai devreme

3. Caz de SMA tipul Il (forma intermediara)

Un _copil care indeplineste urmadatarele criterii clinice:

-debutul simptomelor in primul trimestru, frecvent la varsta intre 6 si 18 luni
- permite achizitia initiald a pozitiei sezande

- poate sta Tn ortostatism

- nu achizitioneaza mersul

- deces dupa varsta de 2 ani (intre 10 — 40 ani)

4. Caz de SMA tipul Illa (forma usoara, Wohlfart-Kugelberg-Welander)
Un_copil care indeplineste urmatarele criterii clinice:

- debutul simptomelor intre18 luni si 3 ani

- functia motorie maxima obtinuta — merge independent aproximativ

- expectanta de viatd indefinita

5. Caz de SMA tipul IIIb (forma usoara, Wohlfart-Kugelberg-Welander)
Un_copil care indeplineste urmatarele criterii clinice:

- debutul simptomelor peste varsta de 3 ani (intre 3 si 30 ani)

- functia motorie maxima obtinuta — merge independent 25 de pasi




- expectanta de viatd indefinita

6. Caz de SMA tipul IV (forma adulti)

O persoand care indeplineste urmdtarele criterii clinice:

- debut peste varsta de 5 ani (frecvent n jurul varstei de 30 ani)
- functia motorie maxima obtinuta — merge normal

- expectanta de viata indefinita

A.10. Informatie epidemiologica

SMA este a doua cea mai frecventd cauza de deces la copii si a doua cea mai frecventa boala
neuromusculara ereditard dupa distrofia musculara progresiva tip Duchenne, la fel si una dintre cele
mai importante cauze genetice de dizabilitati, o boald rara autozomald recesiva, iar estimarile
incidentei si prevalentei sale variaza intre studii. Majoritatea acestor studii s-au bazat pe
diagnosticul clinic, mai degraba decat pe cel genetic si au fost adesea efectuate in cohorte mici cu
sediul in Europa. Incidenta SMA este adesea citata ca fiind aproximativ 10 din 100.000 de nasteri
vii [3], in populatia R. Moldova afectand 8,43+0,15:100000 ceea ce este dramatic mai mare decat
valorile reprezentate de Orphanet (2,93) si cele declarate pentru Rusia (0,31 -3.91) [5]. Prevalenta
este estimatd la aproximativ 1 la 2 din 100.000 de persoane si este afectatd de speranta de viata
scurtata drastic in cel mai frecvent tip de SMA [11]. SMA se prezinta in cinci forme diferite,
tipurile SMA 0-4. Cea mai raspandita forma raportata in studiile publicate este SMA tip 1 (~ 55%),
urmata de SMA tip 2 (~ 30%) si 3 (~ 15%); Tipurile SMA 0 si 4 sunt extrem de rare si reprezinta
colectiv mai putin de 1% din cazuri la nivel mondial [12, 20]. Un numar de studii populationale
sugereaza ca pot fi izolate forme genetice in Réunion Island si comunitatea Karaite in Israel si ca
SMA poate avea o baza genetic diferita la negrii din Africa de Sud [13]. Amiotrofiile musculare
afecteaza barbatii si femeile in aceeasi masura; progresia bolii este mai severa la barbati [12].
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B. PARTEA GENERALA

B.1. Nivelul de asistentd medicali primara

Descriere (mdsuri)

Motive (repere)

Pasii (modalititi si conditii de realizare)

1. Profilaxia
primara a SMA si
recunoasterea
semnelor clinice
precoce ale SMA
la copil

- Riscul SMA sporeste progresiv
in familiile cu astfel de cazuri

- Efectuarea examinarilor
molecular genetice este
esentiala, deaceea conlucrarea
cu medicii geneticieni este
importanta

- Recunoasterea semnelor
clinice precoce ale SMA este un
lucru important

Obligatoriu:

e Aprecierea factorilor de risc pentru SMA
(Error! Reference source not found.)

e Colectarea anamnezei (Error! Reference
source not found.)

e Examenul fizic (Error!
Reference source not found.)

o Investigatii paraclinice pentru diagnosticul
SMA si pentru supravegherea evolutiei bolii
(Figura 2, Error! Reference source not
found., Error! Reference source not
found.)

e FElucidarea indicatiilor pentru

consultatia neuropediatrului sau

geneticianului ~ (Error!  Reference

source not found., 7, Tabelul 1

2. Decizia:
consultatia
specialistilor si/sau
spitalizarea.

Diagnosticarea timpurie a
formelor clinice ale SMA
permite initierea precoce a
tratamentului si reducerea
evolutiei nevaforabile a bolii,
deaceea este necesara
conlucrarea cu asa specialisti ca
neuropediatri, pediatri,
geneticieni si alte profesiuni
care ar gestiona complicatiile
posibile ulterioare.

Obligatoriu:

o Identificarea copiilor de virsta fragedd cu
SMA (Casetele 2, 3,4,C1.1,,C.1.2)

o Evaluarea starii generale (Caseta 7)

e Estimarea necesitatii consultului medicului
genetician, etc. (Casetele 6,7,8, 9, 10)

o Estimarea indicatiilor pentru consultul altor
specialisti: pediatru, neurolog pediatru,
pulmonolog, etc. (Figura 3, Tabelul 2)

3. Tratamentul Tn
conditii de
ambulatoriu

Nota: Tratamentul se va
efectua obligatoriu sub
controlul medicului de familie

Obligatoriu:
e Tratamentul general si local (Casetele 12)

4. Monitorizarea
copiilor cu SMA
pe parcursul bolii

Nota: Monitorizarea se va
efectua obligatoriu sub
controlul starii generale si pe
organe si sisteme

Obligatoriu:

e Peste 24 ore dupa externarea din spital (se
poate si la telefon) de evaluat starea
generala (Caseta 10)

o Peste 3 zile de la Tnceputul tratamentului —
la domiciliu

e Apoi peste 7 - 10 zile — la domiciliu (Caseta
10)

5. Supravegherea

5.1.
Supravegherea
temporara in caz
de asociere a
infectiilor

Va recomanda depistarea
semnelor de progresare a
infectiei

¢ Dispensarizarea se va face Tn comun cu
medicul neurolog pediatru la pacientii cu
SMA confirmat (Caseta 21)

o Referirea pacientului pentru internare Tn
sectiile specializate in caz de agravare (Caseta
21)

o La necesitate spitalizare (Caseta 11)
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5.2.

Supravegherea
permanentd a
pacientului pe
parcursul vietii

Tratamentul suportiv va
permite controlul evolutiei
maladiei, manifestarilor clinice
ale bolii si prevenirea aparitiei
complicatiilor de afectare a
organelor interne

Obligatoriu:
Supravegherea corectitudinii si respectarii
tratamentului prescris de specialisti, evaluare in
dinamica a evolutiei bolii si evitarea
complicatiilor SMA (Casetele 15, 16, 17, 18,
19)

6.

Evaluarea

recuperarii

Tratament de recuperare —
masaj, fizio- si kinetoterapie (la
indicatiile specialistilor)

Obligatoriu:
e Conform programelor existente de

recuperare si recomandarilor specialigtilor
(Casetele 18, 19)

B.2. Nivel de asistenti medicali specializati de ambulator (medic neuropediatru, pediatru, genetician)

Descriere (mdsuri)

Motive (repere)

Pasii (modalitati si conditii de realizare)

1. Diagnostic

SMA

1. Suspectarea

Evidentierea cat mai precoce a
semnelor clinice specifice
acestei maladii si efectuarea
examinarilor paraclinice si
genetice pentru diagnosticul
final

Obligatoriu:

Conform programelor existente de diagnostic si

tratament specializat (C1.1, C.1.2. Casetele 20,

21, 22, 23, Tabelul 3.)

e Anamneza  (Error!
source not found.)

e Examenul fizic (Error! Reference source
not found.)

Recomandabil

o Investigatii biochimice, EMG (Error!

Reference source not found.6, 7)

o Trimitere la testare genetica (Error!

Reference

2. Luarea deciziei pentru
confirmarea diagnosticului

Directionare la institutii
specializate (Institutul Mamei si
Copilului) pentru evaluare initiala
(spitalizare primard) si initiere a
tratamentlui specific (care este la
moment Tn curs de elaborare) sau a
complicatiilor, cel mai frecvent
pulmonare ale maladiei.

® Se recomanda estimarea indicatiilor pentru
consultul specialistilor de profil (Error!
Reference source not found.)

e Evaluarea criteriilor de spitalizare (Error!
Reference source not found.)

® Referirea pacientului pentru internare in

sectiile specializate in caz de agravare (Caseta
21)

3. Tratamentul

Pacientii cu SMA deseori se
prezinta cu insuficienta
respiratorie

e Tratamentul de wurgentda, inclusiv pe
perioada transportdrii  pacientului,
obligatoriu si recomandabil (Error!

Reference source not found., 24)
® Tratamentul general si local (Casetele 12)

B.3. Nivelul de asistenta me

dicala spitaliceasca (municipala, republicana)

Descriere (mdsuri)

Motive (repere)

Pasii (modalitati si conditii de realizare)

3.1. Diagnostic
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1. Spitalizarea copiilor cu
suspectie sau diagnostic
confirmat de SMA

Elaborarea programelor
terapeutico-diagnosice n
conformitate cu particularitatile

clinico-evolutive ale  formelor

nozologice de SMA

Obligatoriu:

e Spitalizarea 1n sectiile de pediatrie
specializate, neuropediatrie si/sau in
SATI conform criteriilor de spitalizare
planificata (Caseta 11)

2. Stabilirea diagnosticului
SMA la copiii primar
spitalizati si confirmarea
acestui diagnostic la copiii
suspecti

Diagnosticul precoce si initierea
tratamentului etiopatogenetic de la
etapele precoce poate conditiona
evolutia bolii si micsora incidenta
complicatiilor grave

Monitorizarea reactiilor adverse posibile
n cadrul tratamentului va minimaliza
complicatiile posibile din partea
organelor si sistemelor de organe

® Se recomandd estimarea indicatiilor|
pentru consultul specialistilor de profil
(Caseta 2, 3, 4,5)

® Se recomanda aprecierea factorilor de
risc pentru boala (Error! Reference
source not found.1)

® Colectarea anamnezei (Error!
Reference source not found.)
e Examenul fizic (Error! Reference

source not found.)

® Estimarea indicatiilor pentru consultul

specialistilor: ~ medic  genetician,
neurolog, pulmonolog, cardiolog,
ortoped, etc. (Error! Reference

source not found.6, 7);

Stabilirea diagnosticului (Tabelul 1,
Einiira )

3.1 Tratamentul
medicamentos

Scopul tratamentului este includerea in
veriga etiopatogeneticd a SMA
(tratamentul genetic) si controlul
complicatiilor maladiilor asociate

e Tratamentul simptomatic (Error!
Reference source not found., Error!
Reference source not found., Error!
Reference source not found., Error!
Reference source not found., 27, 31,
Figura 4, Tabelele 4, Error!
Reference source not found., 7, 8)

- P | " "

3.2. Tratamentul
nemedicamentos

Scopul tratamentului este controlul si
ameliorarea functiei motorii

La indi;atii:
® Tratamentul

nonfarmacologic ~ (Error!
Reference  source not
found., 28, 29, 30, 32,

Tahalala 0 10 14 19 19\

4. Externarea

Recomandari privind gestionarea cazului
si respectarea indicatiilor

Extrasul obligatoriu va contine:

e Diagnosticul confirmat
detaliat

® Rezultatele investigatiilor
efectuate

® Recomandarile pentru

medicul de familie

® Recomandarile explicite
pentru pacient privitor la
alimentatie, kinetoterapie,
etc.

13



C.1. ALGORITMI DE CONDUITA

C.1.1. Algoritmul de diagnostic clinic (criterii de includere Tn diagnostic si cele de
excludere)

Trasaturile clinice si paraclinice comune:

slabiciune musculara generala, hipotonie musculara, neindeméanare motorie;

deficitul muscular la nivelul trunchiului si membrelor bilateral, simetric cu
predilectie pentru musculatura proximala, cu un pattern progresiv;

se pot asocia fasciculatii si tremor al membrelor superioare;

tremorul mainilor este frecvent observat, cu particularitagi legate de tipul de SMA
dupa varsta de debut;

areflexie mai ales in extremitati;

adoptarea unei pozitii de broasca,

dificultatea dezvoltarii de baza motorie: sezutul, ridicatul, mersul,

pierderea fortei in muschii pulmonari: tuse slaba, plans slab, acumularea secretiilor in
plamani, detresa respiratorie;

tors In forma de clopot datorita folosirii doar a muschilor abdominali pentru
respiratie;

maini transpirate, fasciculatii ale limbii, dificultatea suptului sau a deglutitiei;
greutate sub normal.

CK normale sau usor crescute.

EMG — traseu neurogen;

Criterii de excludere a SMA sunt:

afectarea musculaturii extraoculare, diafragmatice si miocardice, dipareza faciala
importanta;

tulburari de sensibilitate;

disfunctii ale SNC;

artrogripoza;

afectari senzoriale (auz, vaz);

CK > 10 ori decat valorile normale;

EMG — scaderea vitezei de conducere < 70% din limita inferioara a valorilor
normale sau anomalii ale nervilor senzitivi.

Actiuni suportive:

Atunci cand exista o suspiciune clinica de SMA pacientul trebuie indrumat spre
neurologul pediatru pentru evaluare clinica si paraclinica specifica.

Daca suspiciunea persista, se va recolta sdnge (copilului si parintilor) si proba va fi
trimisa la laboratorul de geneticd pentru confirmarea sau infirmarea diagnosticului.
Dupa confirmarea diagnosticului, familia pacientului este indrumata spre medicul
specialist genetician si neurolog pediatru.
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C.1.2. Figura 2. Algoritmul de conduita si diagnostic diferential:

Exarien clinic Tesl penetic delegie Delidie SMM1 Confirmare diagnostic
caracteristic aumu g SMN1 - hiamazigots - hhiS |5g)
pertru A5
. Repetd examen clinic, Deficit motor
Hegativ EME, VN, CK proximal>distal, CK -N,
EMG rieurogen
- Neuropatie Exarrien clinic Deeficit Friuscular
axpnalh/demislinizantd fiecaracieristic AMS, riesisternatizal ]
- Alectarea joneliunii EMG neurogen EMG, VN, CK .
188 Lt L A CK momala EMN cerebralfspinal Numcir copll SN
- Miopatie Screening metabalic
- Digtradie musculard
2 eopil SMN1 | copie SMNI
| | ¥ l ‘
Biapsie de fenmuschi At bali ale meurarului Secvenliere pentru mutafie
Teste genetice specifice pentru matar, SKARD, ¥-ARS, A3 punctifared SMNA '
rivicpatii, distrafii musculare, distald, SLA juvenila
neuropatii ereditare ‘ '|
Fard Mt
mutatie identificath
l ¥
Diagriostic AMS Diagnstic
riecanfirrat AMS 5
confifmat

Nota. EMG — electromiografie; VCN — viteza de conducere nervoasa; CK — creatinkinaza; SMARD — SMA distala cu
insuficientd respiratorie; SLA — scleroza laterald amiotrofica; SMA — atrofia musculara spinald; SMNL1: gend de supravietuire a

neuronului motor 1; SMIN2: gena de supravietuire a neuronului motor 2; NMD: tulburari neuromusculare; WES — secventierea
ntregului exom; WGS — secventierea intregului genom.
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C.1.3. Criterii de diagnostic molecular genetic [14, 22].

Criterii de diagnostic molecular genetic.

SMA (OMIM 253300) — o maladie mostenita autozomal recesiv (boala se dezvolta daca copilul
are prezente mutatii pe ambele alele ale genei SMN1 — céte una de la fiecare parinte).

Tn 96% din cazuri, exista o absentd homozigoti a exonului 7 si exonului 8 in gena SMN1 (rol
esential in producerea proteinei SMN), rareori — doar exonul 7, in gena SMN1.

La restul de 3-4% dintre pacienti, se gasesc alte mutatii ale genei SMN1 sau sunt asociate cu
mutatii in genele precum VAPB, DYNC1H1 si UBA1L.

Un rol in producerea proteinei SMN 1l are gena SMN2. Aceasta este gena de supravietuire a
neuronului motor 2 (SMN2), denumita uneori ,,gena de rezerva” a SMA.

Numarul de copii ale genei SMN2 poate varia de la o persoana la alta si se poate inscrie intr-un
interval de la zero la opt (0-8).

Un numar mai mare de copii SMN2 este, in general, asociat cu simptome mai putin severe ale

SMA.

Diagnosticul genetic precoce (preventiv aparitiilor manifestarilor clinice asociate) in aceasta
boala are in prezent un impact major datoritd disponibilitatii tratamentelor inovatoare.

C. 2. DESCRIEREA METODELOR, TEHNICILOR SI PROCEDURILOR
C.2.1. Clasificarea clinica a SMA

In functie de varsta de debut, speranta de viata, distributia hipotoniei musculare si dezvoltarea
motorie pe etape a pacientilor, au fost descrise mai multe fenotipuri ale SMA.

Tabelul 1. Tipuri de atrofie musculara spinala 5q

Tip

Denumire

Manifestari clinice

SMA
tip 0

Prenatala
(debut
prenatal)

- 0 varianti a tipului SMA sever (adica a tipului I) [15, 16];

- cu debut intrauterin [15];

- evolutie foarte severa;

- hipotonie majora, globala, paraliticd neonatala;

- areflexie neonatala;

- retractii articulare (picior equin, flexia coatelor, degetelor si genunchilor
fara o modificare reala a axelor, reductibile de reguld prin kinetoterapie
mobilizatoare) [23];

- migcari fetale diminuate Tn timpul sarcinii;

- tipat slab dupa nastere;

- de obicei insuficienta respiratorie dupa nastere;

- deficit de supt si tulburari de deglutitie, ce determina necesitatea gavajului;
- dificultati de adaptare la viata extrauterina;

- asfixie postnatala si encefalopatie;

- uneori dependenta de suportul ventilator;

- uneori diplegie faciala si tulburdri de oculomotricitate;

- deces in primele 3 luni de viata.

SMA
tip |

Infantila
acuta sau
boala
Werdnig-
Hoffmann
(debut Tnaintea
varstei de 6
luni)

- debut Tnaintea varstei de 6 luni (95% sub varsta de 3 luni);

- scaderea motilitatii la nivelul proximal al membrelor, mai accentuat la
nivelul membrelor inferioare;

- deficit motor care se generalizeazd in citeva sdptamani (se constatd O
tetrapareza flasca si simetrica);

- slabiciunea musculara este severa si progresiva asociatd cu hipotonie sau
flaciditate (aspect de “floppy baby™);

- coapsele sunt n flexie-abductie-rotatie externa, genunchii in semiflexie,
piciorul in equin, bratele in rotatie internd, coatele flectate, antebratele in
pronatiec fortatd, pumnii in extensie, degetele flectate (“frog-like
position”);

- frecvent - paralizia muschilor intercostali (respiratie diafragmald), ceea ce
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determinad o deprimare paradoxald a cutiei toracice in inspir in timp ce
abdomenul se expansioneaza (respiratie paradoxald);

uneori slabiciunea este fulminanta in primele zile de viata;
plansul este scurt si fara vigoare, tusea ineficienta;

disfunctia bulbara determina diminuarea suptului;

tulburarile de deglutitie apar destul de tarziu, nu exista
sfincteriene sau de sensibilitate;

deglutitia este redusa,;

apare insuficienta respiratorie;

ne este afectata musculatura fetei si a oculomotricitatii;
sldbiciunea faciala este adesea minima sau absenti;

copiii par alerti, fard semne de afectare cerebrala;

cianoza prelungita este observata la nastere;

uneori se constata tremor postural la nivelul degetelor;

ROT sunt abolite precoce in cursul bolii, ajutdnd la diferentierea de alte
cauze de sindrom hipoton central;

fasciculatiile la nivelul limbii sunt prezente la majoritatea, dar nu la toti
pacientii [17];

slabiciunea severa si disfunctia bulbara precoce sunt asociate cu speranta
scurtd de viata, cu o supravietuire de numai 6 luni;

apar atrofii care adesea nu sunt evidente deoarece exista o tendintd pentru
proliferare compensatorie a tesutului subcutanat;

functiile cognitive sunt normale determinate de privirea vioaie si de
achizitile psihice normale;

in 95% dintre cazuri copiii decedeaza prin complicatii ale bolii la varsta
de 18 luni.

tulburari

forma cronica

Este cea mai comuna forma de amiotrofie spinald, medicii considerand ca
reprezintd un sindrom overlap intre tipurile I si I1

Se poate suprapune peste tipul 1 sau Il1.

Debut la majoritatea copiilor intre 6 si 18 luni.

Cea mai comund manifestare clinica — intdrzierea dezvoltarii motorii
Pacientii au dificultéti in a sta in sezut independenti sau de a se ridica in

SMA infantila . SO A
tip I | (debut intre 6 ortostatism pana la varsta de 1 an. )
si 18 luni) O caracteristica neobisnuita a bolii este tremorul postural care afecteaza
> degetele, determinat probabil de fasciculatiile muschilor scheletici.
p ! 3
Pseudo hipertrofia muschiului gastrocnemian, deformarile muscularo-
p > g
scheletice si insuficienta respiratorie pot aparea.
Durata de viatd a acestor pacienti variaza de la 2 ani pana la 30 de
ani. Infectiile respiratorii reprezintd cauza majoritatii deceselor.
Este o formd usoard de amiotrofie spinald autozomal recesiva care apare
dupa 18 luni.
. Este caracterizata de slabiciunea proximala lent progresiva.
forma cronic P prog”
- venili saua Majoritatea copiilor pot merge si se pot ridica 1n picioare dar au probleme
JuVBolaIa ale aptitudinilor motorii, cum este urcatul si coboratul scarilor.
Kugelber Disfunctia bulbara apare tardiv in evolutia bolii.
SMA ngan de?’ Pacientii pot prezenta semne de pseudohipertrofie.
tip Wohlharti Boala progreseaza lent, pacientii avand o speranta de viata normala.
Masi | Kugelberg La examenul clinic pacientii prezintd deficit muscular de centurd pelvina
b Welander mult mai accentuat decat la nivelul centurii scapulare, cu Gowers pozitiv
I1a - debut si mers leganat.
dups 18 luni — La aproximativ 1/3 din pacienti apare deficit al musculaturii faciale si al
3I;ni' HIb — maseterilor.

dupa 3 ani

ROT sunt diminuate (cele achiliene pot fi prezente pana tarziu in cursul
bolii).

Fasciculatiile pot fi prezente la nivelul limbii sau la nivelul muschilor
centurii scapulare (mai ales dupa testarea fortei musculare).
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- Pseudohipertrofia de moleti se poate intélni.

- Tulburarile de sensibilitate sunt absente.

- Afectiunile pulmonare sunt cauza majora de morbiditate si mortalitate la
pacientii cu SMA tip I si II dar in proportie mica la pacientii cu SMA tip
Ini.

SMA
tip IV

- Debutul este la varsta de 30 de ani de obicei.

- Boala mimeaza simptomele tipului III.

- In general, evolutia bolii este benigna iar pacientii au o speranta de viata
normala.

formacu
debut adult
(dupa 30 ani)

C.2.2. Etiologia SMA (factorii de risc)
C.2.2.1. Factorii de risc (la necesitate) [25]

Caseta 1. Factorii de risc pentru SMA
- de aparitie a maladiei

Populatie cu frecventa ridicata a purtitorilor
Lipsa screeningului purtatorilor
Casatorii consangvinice sau grupuri genetic izolate.

- risc de aparitie a complicatiilor pentru pacientii cu SMA

Exista

cativa factori si obiceiuri ale stilului de viatd care ar putea face mai probabild aparitia

complicatiilor din cauza afectiunii. Factorii stilului de viatd care pot predispune pe cineva cu SMA la
complicatii sau alte probleme de sanatate includ:

Lipsa tratamentului. Cu cat mai devreme este inceput tratamentul, cu atat scade progresia bolii.
Lipsa acordarii ingrijirilor paliative.

Stil de viatd sedentar. Daca este prezenta slabiciunea motorie, inactivitatea poate contribui la
probleme de sdnatate, cum ar fi infectii ale cdilor respiratorii superioare, constipatie si escare
(ulcere de presiune).

Expunerea la boli infectioase. Conditiile cronice precum SMA pot afecta sistemul imunitar.
Evitarea persoanelor bolnave de infectii contagioase va ajuta evitarea complicatiilor potential
grave ale bolilor infectioase.

Dieta nesdndtoasd. O dieta lipsitd de nutritie ingreuneaza organismul sa lupte impotriva
infectiilor. Daca organismul nu obtine energie adecvatd din alimente, poate face ca slabiciunea
musculard din SMA sa se simtd mai intens. Optimizarea starii generale de sanatate cu strategii de
stil de viatd nu poate modifica SMA, dar poate ajuta minimizarea riscului de complicatii si
imbunatatirea calitatatii vietii.
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C.2.3. Screening-ul SMA
C.2.3.1. Screening-ul SMA (la necesitate)

Caseta 2. Screening-ul prin diagnosticul prenatal (DP) al SMA (la necesitate)

Diagnosticul prenatal este o formé de profilaxie a SMA.
Este efectuat Tn caz de:
Prezenta sau posibilitatea existentei maladiei SMA in familie (risc de recurenta fiind de 25%);
Consangvinizare;
ambii parteneri sunt pozitivi la screening-ul purtatorului;
Efectul unor posibili teratogeni (mutageni) pina la sau in timpul primelor 3 luni de sarcina,
Abateri semnificative ale rezultatelor screeningului biochimic;
o Prezenta markerilor ecografici ale bolilor cromozomiale sau malformatiilor congenitale;
Are ca obiective:
Furnizarea parintilor a informatiilor privind sanatatea fatului si nivelul riscului de a se naste un
copil cu SMA;
Tn cazul unui risc crescut — prezentarea informatiei privind posibilitatea de a intrerupe sarcina si
consecintele/urmarile deciziei luate de cétre parinti.
- Asigurarea diagnosticului timpuriu al patologiilor intrauterine i tactica optima de coordonare a
sarcini.
- Determinarea prognozei sanatatii viitorilor copii.

O O O O O

Caseta 3. Screening pentru diagnosticul neonatal al SMA

o forma de profilaxie a SMA

o diagnosticul pre-simptomatic la nou-nascuti permite aprecierea evolutiei maladiei,

o cunoasterea unui rezultat din primele saptdmani de viatd oferd sansa de a elucida cat mai devreme
simptomele caracteristice maladiei,

o scurta fereastra terapeuticd pentru pacientii cu forma cea mai severa de SMA, diagnosticul
neonatal este esential din perspectiva posibilitatii includerii pacientilor diagnosticati (pre-
simptomatic si simptomatic) in studii clinice cu obtinerea tratamentului cat mai curand posibil.

o Nu existd un screening neonatal validat si aprobat pentru atrofie musculara spinald. Conform
reevaluarii recente a criteriilor Wilson-Jungner (2008), SMA a fost adaugata la conditiile de baza
ale panoului de screening uniform recomandat din SUA (RUSP) in 2018.

Criterii de includere:
e Nou-nascutii parintilor purtatori de mutatie,
Nou-nascutii din familiile cu istoric de maladie,
Varsta pana la 3 luni,
Genul: masculin si feminin,
Copii nascuti In IMSP IMsiC.
e Consimtamantul informat semnat de cétre parinte sau reprezentantul legal.
Criterii de excludere:

e Copii ai caror parinti sau reprezentant legal care nu au semnat Consimtdmantul si Acordul
informat,

e Copii ai caror reprezentanti legali refuza participarea,

e Nou-nascutii cu boald acuta sau anomalii congenitale Tn unitatea de terapie intensiva neonatala,

e Serecomantd consultul specialistului neurolog pediatru, genetician.

C.2.4. Conduita copilului cu SMA (obligatoriu)
C.2.4.1. Anamneza

Caseta 4. Repere Tn aprecierea anamnesticului

- General: miscare fetald slaba, hipotonie musculard generalizatd de la nastere, atrofie,
fasciculatie musculara, plans slab, supt lent, disfagie, dezvoltare motorie intarziata; deformarile
si contracturile articulatiilor sunt posibile.

- Debutul bolii rapid, progresiv.

- Anamneza urmareste deasemenea elucidarea caracterului ereditar al acestei maladii (prezenta
in familie a altor cazuri de SMA).
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expunerea mamei la factori teratogeni in perioadd preconceptionala: infectie HIV, TORCH,
expunerea la toxine, medicamente, droguri;
se recomantd consultul specialistului neurolog pediatru, genetician.

C.2.4.2. Examen fizic

Caseta 5. Examen fizic

Starea sistemului neuromuscular - se evalueaza cu scalele si teste standardizate cum ar fi:

Criteriile de evaluare conform standardelor pentru dezvoltarea copilului ale Organizatiei
Mondiale a Sanatatii (sustine capul da/nu, sta asezat da/nu; se deplaseaza da/nu) (WHO)
Evaluari fizice pentru SMA cu debut infantil:

1. aprecierea achizitiilor /progreselor motorice prin scala HINE (Examinarea neurologica pentru

sugari Hammersmith, Sectiunea 2),
2. aprecierea functiei motorice prin scala CHOP INTEND (Spitalul pentru copii din
Philadelphia Testul pentru tulburari neurologice pentru sugari);
Evaluari fizice pentru copii si adulti cu SMA:
aprecierea functiei motorice prin scala Hammersmith extinsa (HFMSE),
aprecierea capacitatii de mers prin testul de mers pe jos timp de 6 minute (6MWT),
aprecierea functiei membrului superior prin modulul revizuit al evaludrii membrelor superioare
(RULM). [26]
Dificultitile de respiratie, supt si inghitire sunt legate de sliabiciunea muschilor intercostali,
lasand diafragma ca muschi respirator in primul rand. dezvoltdndu-se adesea complicatii
respiratorii, care pot fi cauzate de subdezvoltarea pulmonara si tuse slaba, infectii ale cailor
respiratorii, aspiratia de alimente si fluide si probleme de somn cu hipoventilatie.
Obosealii perceputi si oboseald musculard. Tn SMA, termenul este folosit pentru a descrie
slabiciunea musculara si epuizarea rapida in timpul activitatilor zilnice.
Aspiratie: o problema in special in perioadele unor boli respiratorii, in timpul varsaturilor sau in
cazurile in care mestecarea si inghitirea sunt dificile (cauza fiind mancarea sau bautura care intra
in caile respiratorii in locul esofagului).
Prezenta scoliozei, o curburd anormala si progresiva a coloanei vertebrale cauzata de slabiciune
in mugchii spatelui care sustin pozitia coloanei vertebrale. Scolioza este cel mai frecvent simptom
pe care 1l pot intdlni pacientii cu SMA, iar severitatea acesteia este legata de tipul SMA.
Tonus muscular slab. SMA se caracterizeaza printr-o pierdere progresiva a controlului
muscular, migcarea musculard si cresterea slabiciunii musculare. Persoanele cu SMA nu pot
dobandi niciodata sau pot pierde treptat capacitatea de a merge, de a sta sau de a se misca.
Anumite caracteristici clinice sunt usor de identificat, si anume:
o sldbiciunea musculara este de obicei simetrica si mai mult proximal decat distal

sensibilitatea este pastrata
reflexele sunt abolite sau diminuate
slabiciunea musculara este mai accentuata la membrele inferioare decat la cele superioare
severitatea deficitului motor se coreleaza 1n general cu varsta de debut.
Probleme abdominale. Persoanele cu SMA pot suferi de probleme abdominale, cum ar fi diaree,
balonare, scuipat, varsaturi dupd mese, respiratie urat mirositoare, regurgitare si distensie
abdominald. Deoarece aceste simptome variaza in functie de tipul SMA si de severitatea acestuia,
este important ca parintii si asistentii medicali sd evalueze in mod regulat starea nutritionald a
copilului. In situatii extreme, aceste simptome pot contribui la subnutritie.
se recomanta consultul specialistului neurolog pediatru, genetician. [27]

O O O O

C.2.4.3. Investigatii paraclinice de laborator, instrumentale si molecular-
genetice
C.2.4.3.1. Examinari paraclinice de laborator

Caseta 6. Investigatiile paraclinice

SMA nu are un analog bichimic ce ar confirma dezvoltarea maladiei.

Testarea genetica pentru indentificarea mutatiilor la nivelul genei SMNI.

Analize de laborator pentru determinarea creatin kinazei. Creatinkinazele au valori normale sau
usor crescute.
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e Biopsia musculara poate fi necesara pentru a diferentia atrofiile musculare spinale de alte boli
neuromusculare daca testarea genetica nu e relevanta.

C.2.4.3.2. Instrumentale

Caseta 7. Investigatiile instrumentale

e EMG cu traseu neurogen sau cu trasaturi de denervare si scaderea potentialului de actiune
motorie.
Vitezele de conducere nervoasa (VCN) motorii si senzitive sunt normale. VCN este usor scazuta -

o pierdere motorize axonald severa datoritd pierderii fibrelor motorii care sunt conductoare
rapide.
Hipomielinizarea nervilor periferici este observata in forma prenatald, in celelalte tipuri, nervul

are histology normala.

Radiografie.

USG abdomen.

e RMN muscular — atrofia musculara.

C.2.4.3.3. Molecular genetice

Caseta 8. Diagnosticul molecular-genetic

Primul test de diagnostic de nivel pentru un pacient suspectat de a avea SMA este testul genetic
de identificare a deletiei homozigote a genei SMNI1. Absenta exonului 7 SMNI1 (cu sau fara stergerea
exonului 8) confirmd diagnosticul SMA. Testul atinge pand la 95% sensibilitate si aproape 100%
specificitate [18].

Tn cazul Tn care testul de primul nivel este negativ, ar trebui efectuate alte examene de laborator,
inclusiv dozarea creatin kinazelor si teste electrofiziologice, cum ar fi electromiografia (EMG) si studiul
conducerii nervoase. Dacd EMG sugereaza o boald a neuronilor motori, atunci ar trebui continuate teste
suplimentare pentru mutatiile SMN. Testele genetice oferd acum testarea rapida si fiabild a numarului de
copii ale genei SMNI prin utilizarea amplificarii sondei Multiplex ligation-dependent (MLPA) sau PCR
n timp real [17], [19]. Daca pacientul are o singura copie SMN1, este obligatorie secventierea regiunii de
codare a alelei nedepartate pentru a identifica a doua mutatie cauzald, in general variatii de secventa
subtile, inclusiv mutatii punctiforme, insertii si stergeri. Cu toate acestea, la aproximativ o treime din
pacientii cu un tablou clinic tipic si o singurd copie SMN1, a doua mutatie nu se giseste in regiunea
codificatoare SMN1 / SMN2. in cele din urmi, analiza secventei genei SMN1 este sugerati si la acei
pacienti care au un tablou clinic tipic, 2 copii ale genei SMN1 si sunt nascuti de parinti consanguini sau
provin din grupuri genetic izolate [7, 17].

Tn schimb, la un pacient cu 2 copii SMN1 prezente, diagnosticul SMA, legat de mutatiile SMN1
este practic exclus iar alte tulburari ale neuronului motor, cum ar fi atrofia musculara spinala cu suferinta
respiratorie (SMARD1), atrofia musculard spinald legatd de X, SMA distald si scleroza laterald
amiotrofica juvenila ar trebui luate in considerare.
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Figura 3. Algoritm de diagnostic molecular genetic

Persoand suspecta
pentru SMA

Testuf pentru
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(SMA: atrofia muscularda a coloanei vertebrale;, SMNL: supravietuire neuron motor 1; SMN2:
supravietuire neuron motor 2; EMG: electromiografie; NCV: viteza de conducere a nervului; CK: creatin
kinaza niveluri; WES: secventierea intregului exom; WGS: secventierea intregului genom).
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Tabelul. 2. Metode de diagnostic molecular genetic.

Primul pas de diagnostic: testarea Puternic Tnalt MLPA sau qPCR -
deletiei genei SMIN1 standardul de aur

PCR-RFLP acceptabil
Al doilea pas: Daca este A Puternic Tnalt Secventiere de tip Sanger
identificata deletia heterozigota - Standard de aur pentru
in gena SMNI, este necesara diagnostic

secventierea gnei SMN1 pentru
identificarea mutatiilor subtile

Valoarea predictiva a genei B Divizat Mijlociu  Difera in diferite

SMN2 populatii. Necesita studii
suplimentare.

Mentionarea numarului copiilor A Divizat Mijlociu  Numarul copiilor SMN2

genei SMN2 trebuie mentionat, dar cu

nota insotitoare n
raportul genetic

C.2.4.4. Diagnosticul diferential

Tabelul 3. Tulburari de luat in considerare in diagnosticul diferential al atrofiei musculare
spinale (SMA) [20]

Caracteristicile clinice ale tulburarii de diagnostic
V&(ljr(‘esgztde Maladia Ge;z;(i(;)nsiau MO Suprapunerec:ucare se diferentiaza
SMA Diferit de SMA
Atrofia
muscularad
' sp}riala ) UBAL XL ] .I-!lpotonle, ' Cc_)ntracturl cc_)r)genltale.
infantila legata slabiciune, areflexie multiple, fracturi intrauterine
de X
(SMAX2)
SMARDI 1 fllsaffl'::lll:rllfé Slabiciune predominanta
. (OMIM IGHMBP2 AR ISunCLent | > apieiine precs .
Congenital 604320) respiratorie, hipo- distala, paralizie diafragmatica
péna la <6 sau areflexie
i . Regiunea Multi
luni Sindromul g . Hipotonia, dificultati .
Prader-Willi cromozomului factor de hrinire * | Efortul respirator slab este rar.
15911.2-913 ial
Distrofia Hipotonie, slabiciune
miotonica de DMPK AD p ’ . Slabiciune faciala marcata
; musculara
tipl
Distrofia . -
! I 3 . AR | Hipotonie, slabiciune | SNC, afectarea ochilor, posibil
musculara Mai multe gene _
. AD musculard tonus crescut
congenitala
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Tulburarea de

Familia de gene

spectrul PEX AR Hipotonie SNC, hepatosplenomegalie
Zellweger
Sindroame CHAT, CHRNE AR Oftalmoplegia, ptoza,
miastenice COLQ, DOKY7 AD Hipotonie insuficienta respiratorie
congenitale GFPT1, RAPSN episodica
Boala Pompe GAA AR Hipotonie Cardiomegalie
Altele: miopatii congenitale, 4 miopatii metabolice / mitocondriale, 5 neuropatii periferice 6
Slabiciune musculard Paralizii nervoase craniene
> 6 luni Botulism NA NA proximala, scaderca .
proeminente, cu debut acut
reflexelor
indromul .. D , implicar
S_ d_o u NA NA | Slabiciune muscularad ebut SUbaCUt. - plicare
Guillain Barre senzoriald
Distrofia Slabiciune . -
< . . Concentratia foarte crescuta in
musculara DMD XL musculara, regresie ’ L .
. ser a creatinkinazei
Duchenne motorie
Deficitul de I Progresi.e lvendté, distonie
hexosaminidaz HEXA AR s progresiva, eigénera‘re
5 A motor inferior spinocerebeloasa, implicare
Copilirie ' cognitiva / psihiatrica
lterioars _ — — — —
uiterioars | sindromul SLC52A2 AR | Paaliziebulbari | ;"m'tf"t la nervii o
. . mMIeriori; progrescaza pana la
Fazio-Londe SLC52A3 progresiva prog b
moarte in 1-5 ani
Amiotrofie . . .
monomelici Predominant cervical; limba
(OMIM Necunoscut Slabiciune musculard | poate fi afectata (rar); alti nervi
602440) cranieni fiind crutati
Altele: neuropatii periferice, 6 distrofii musculare 7
Boala Slabiciune musculara Treptat progresiv;
AR XL L . . . .
Kennedy proximala, muschi ginecomastie, testicular
Maturitate Scleroza AD Poate Tncepe cu Neurodegenerare progresiva,
laterala Mai multe gene AR semne de neuron implica atat neuronii motori
amiotrofica XL motor inferior superiori, cat si cei inferiori

AD = autozomal dominant; AR = autozomal recesiv; MOI = mod de transmitere; SMARD =
atrofie musculara spinala cu insuficienta respiratorie; XL = X-linkat

C.2.4.5. Prognosticul

Caseta 9. Prognosticul copilului cu SMA

- variabil, in dependenta de:
tipul SMA,
numdrul de copii ale genei SMN2,
diagnosticul prenatal,

diagnosticul neonatal,

achizitionarea abilitatii de a sedea nesustinuti,
gradul de afectare al muschilor respiratori si de problemele asociate determinate de afectarea
musculara,

C.2.4.6. Tngrijiri medicale pre-spitalizare [24]
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Caseta 10. Tngrijiri medicale specifice pre-spitalizare

pacientii cu ortopnee se agseaza pe pat cu cu pozitia capului elevata fata de trunchi

ventilatie, de preferat noninvaziva

este contraindicatd succinilcolina (hiperkaliemie, rabdomioliza)

intubarea se realizeaza sub sedare cu propofol

pacientii au frecvent dureri cronice

dificultdti la mobilizare si pozitionare (datorita deformarilor ortopedice)

infectii acute — tratament antibiotic cu spectru larg, folosirea ventilatiei noninvazive

medicatie antireflux— inhibitori de pompa protonica (omeprazol, nexium, lanzap), antihistaminici H2
(ranitidind, famotidind) in caz de varsaturi, dureri abdominale

e internare in serviciul de terapie intensiva sau unitate primiri urgente

C.2.4.7. Criteriile de spitalizare

Caseta 11. Criteriile de spitalizare

- Indicatii pentru spitalizare planificata
o Pentru examinari, daca nu sunt conditii optime la locul de trai
- Indicatii pentru spitalizare de urgenta [24]
e insuficientd acuta respiratorie, agravata de dificultatea de a tusi si de infectii respiratorii
e dificultati de intubare - deformari ortopedice (scolioza, altele)
e acidozd metabolicd — determinata de dilatatia gastrica acuta si deshidratare severa
pseudoocluzie intestinald — consecintd a constipatiei.

C.2.4.8. Tratamentul:

Caseta 12. Tratamente comune utilizate pe termen lung (in functie de forma SMA) [24]

Tratamente comune utilizate pe termen lung:
- Ventilatia noninvaziva,
- Traheostomia,
- Tratament simptomatic pentru protectia functiei respiratorii, gastrointestinale, cardiace) — se
utilizeaza Protocoalele Clinice Nationale privitor la problema existenta).
- Kinetoterapia.

- Medicamentos (descrise in literatura de specialitate): tipuri si descriere

Caseta 13. Tratament mediamentos /terapii utilizate la nivel international in tratamentul SMA

e Terapiile genice sunt discutate pe larg in literatura [21].

e Nusinersenum¥*, este o oligonucleotida anti-sens care se leaga de pre-ARNm al neuronului motor
de supravietuire 2 (SMN2), care permite genei SMN2 sa produca proteina cu lungime completa,
capabila sa actioneze normal. Aceasta Inlocuieste proteina lipsd, ameliorand astfel simptomele
bolii, astfel este utilizat pentru gestionarea atrofiei musculare spinale pentru o gama completd de
pacienti cu atrofie musculara spinald (de la boald cu debut la sugar pana la debut ulterior [29].

e Medicamentul este disponibil sub formad de solutie injectabild, in flacoane de 12 mg. Se
administreaza prin injectie intratecala.

e Onasemnogen abeparvovec* conceput pentru a furniza o copie normala a genei care codifica
proteina SMN este un virus adeno-asociat (AAV) bazat pe terapia genica vectoriald indicata
pentru tratamentul pacientilor cu varsta sub 2 ani cu atrofie musculara spinald (SMA) cauzata de
mutatii bi-alelice In gena de supravietuire a neuronului motor 1 (SMN1), tip I SMA. Tratamentul
se administreaza la copiii sub 2 ani iar administrarea are loc intr-o singurd perfuzie venoasa.
Actioneaza direct la radacina defectului genetic oferind organismului direct copia sdndtoasa a
genei SMN1 [31].

e Risdiplamum (RG7916, RO7034067) este o substanti cu molecula mica, ce modifica gena SMN2,
astfel Tncat aceasta sa produci cantititi din ce in ce mai mari de proteina SMN, fiind astfel unul
din medicamentele destinate sa amelioreze existenta persoanelor suferinde de SMA [32].

Caseta 14. Tratament mediamentos simptomatic

e Salbutamolum, care este de obicei asociat cu tratamentul astmului, a fost testat prin administrare
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pe cale orald sub forma de comprimate sau forma lichida, si a demonstrat rezultate pozitive in ceea
ce priveste forta musculara. Cu toate acestea, nu s-a dovedit Inca dacd are cu sigurantd un efect
benefic. Tn ciuda acestui lucru, este uneori prescris persoanelor care sunt capabile si stea in sezut
(sitters) si sa mearga (walkers).
o Pot fi recomandate medicamente care au ca scop tratarea simptomelor sau efectelor vietii cu
SMA. Printre acestea se numara (dozele preparatelor sunt recomandate in functie de varsta si
necesitatile copilului).

- Preparate de Vitamina D

- Preparate de Calciu.

- Bifosfonati.

- Medicamente antireflux.

- Antibiotice (in conformitate cu protocoalele clinice nationale cu privire la indicatiile si

contraindicatiile acestora).

O alta sursa de info per/tratament [30]

C.3.4.9. Complicatiile

Caseta 15. Complicatiile SMA [24]

Complicatii:
Complicatii determinate de SMA:
e risc de intubare dificila (poate fi nevoie de endoscopie)
e infectii respiratorii frecvente
fracturi
Complicatii gastrointestinale
esofagita — datorata refluxului gastroesofagian
dilatatie gastrica acuta — determind acidozd metabolica si afectare respiratorie
constipatie — poate determina fecaloame si pseudoocluzie intestinala
pneumonie de aspiratie - datorita refluxului gastroesofagian
Complicatii perioperatorii
obstructia de cai aeriene superioare
e hipoventilatie si atelectazii datorate dificultatilor de a tusi si afectdrii clearance-ului mucociliar
determinate de anestezice
Complicatii determinate de anestezie si sedare
e complicatii postanestezie: prelungirea intubatiei, infectii nosocomiale, traheostomie, deces
e durerea postoperatorie poate exacerba afectarea respiratorie
e complicatii asociate managementului respirator - blocarea canulei de traheostoma

C.3.4.10. Evolutia

Caseta 16. Evolutia bolii

Evolutia:

- Variaza n functie de tipul si de gravitatea bolii la diagnosticarea acesteea

- Cea mai severa evolutie o are SMA de tip | (95% dintre copii mor Tnainte de varsta de doi ani)

- Tn functie de Tngrijirea acordata si de gravitatea bolii, unii pacienti de tip | pot trai pana la maturitate
- Copiii cu forme moderate pana la usoare de SMA (tipurile 11 si I11) supravietuesc pana la maturitate
- Evolutia variaza n functie de severitatea simptomelor respiratorii, nutritionale si ortopedice

- Pacientii cu SMA de tip 1V au o durata de viata similara cu a populatiei generale

- Persoanele cu SMA care au mai multe copii ale SMN2 pot avea o forma mai putin severa a bolii decéat
persoanele care au mai putine copii ale genei SMN2

- Gena SMN2 ofera o oportunitate unica pentru dezvoltarea medicamentelor, pentru a sprijini mai bine
neuronii motori si functia musculara.

C.3.4.11. Supravegherea pacientilor

Caseta 17. Supravegherea bolii

e  Gestionarea tulburarilor respiratorii.

e  Gestionarea mobilizarii musculare si a activitatilor zilnice prin atingerea unui nivel optim de
functionare Tn muschii trunchiului, bratului, picioarelor si gatului.

e  Sustinerea functiei motorii si pentru a ajuta la incetinirea sau prevenirea complicatiilor suplimentare.
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Gestionarea alimentatiei si nutritiei.

Sustinerea alimentatiei atunci cAnd copilul nu mai poate Tnghiti, se Theaca si nu mai poate asimila
nutrientii.

Prevenirea si managementul urgentelor copilului.

Tratamentueste de sustinere.

C.3.4.12. Reabilitarea pacientilor

Caseta 18. Reabilitarea

Supravegherea atentd a copilului, insusirea unor tehnici de respiratie si de Tngrijire care sa mentina
permeabilitatea cailor respiratorii si sa minimizeze frecventa si efectele infectiilor pulmonare.
Fizioterapia toracica si, in cazuri avansate, sustinerea adecvata a functiei respiratorii prin aparate de
respiratie (ventilatoare).

Gestionarea mobilizarii musculare si a activitatilor zilnice prin atingerea unui nivel optim de
functionare Tn muschii trunchiului, bratului, picioarelor si gatului.

Elaborarea unui plan de kinetoterapie pentru sustinerea functiei.

Dezvoltarea unui plan nutritional personalizat cu un nutritionist profesionist care sa evite subnutritia
sau, dimpotriva, supraalimentarea copilului.

Introducerea unei sonde nazogastrice sau efectuarea unei gastrostome, pentru sustinerea alimentatiei.
Pregatirca membrilor familiei pentru eventualele urgente medicale, pentru a sti cum sa actioneze ferm,
prompt Tn interesul copilului.

Tratamentele de sustinere au ca scop cresterea calitatii vietii si evitarea complicatiilor (intr-o echipa
medicala multidisciplinara).

C.2.4.13. Ingrijiri palliative

Caseta 19. Ingrijiri palliative

Nr.

Activitate

1

Ingrijirea optimd a unui pacient cu SMA este dificild si implica deseori conflicte in ceea ce
priveste scopul terapeutic. Aceste conflicte sunt amplificate prin implicarea naturald a factorilor
de decizie luate pentru un copil dependent de cei din jur (parinti, frati si surori, alte rude,
ingrijitorii, contribuabili $i comunitatea mai largd).

Exista o responsabilitate imensa de a prezenta optiuni de ingrijire intr-o maniera deschisa,
echitabila si echilibrata, care urmeaza sa fie inceputa la scurt timp dupa diagnostic.

Deciziile care se iau asupra tratamentului de sustinere necesita timp si consult in echipa care
asigura Ingrijirea pacientului. Acestea nu trebuie sa fie invariabile cu circumstantele; vor fi alegeri
oneste, deschise si care pot fi revizuite.

Plasarea unui tub gastric este bine sa se faca din timp, cand existd riscuri asociate mai mici in
scopul de a oferi un suport nutritional stabil si confortabil mai tarziu, cand alimentarea este mult
mai dificila.

Se va discuta din timp si se va actiona adecvat in cazul insuficientei respiratorii ce poate
ameninta viata; resuscitarea, intubatia endotraheald In perioadele critice fara suport respirator in
avans pot fi asociate cu probleme multiple, mai ales atunci cand deciziile nu sunt luate din timp
(in avans). Daca este cazul, alte forme de suport respirator non-invazive ar trebui sa fie introduse
n timp.

Decizia finald nu va fi amanata la nesfirsit, nu trebuie sa fie o decizie neasteptatd, care sa
provoace mai multd suferinta apartindtorilor si se va face cu consimtamantul acestora. Ingrijirea se
va face cu echipa multidisciplinara, va fi asigurat suport medical, psihosocial, inclusiv suport
spiritual.

In situatia in care se opteazi impotriva suportului ventilator se vor lua misuri adecvate pentru
mangementul dispneei terminale pentru a asigura comfortul pacientului si familiei; se pot
folosi narcotice sub forma de nebulizator pentru a evita o mare parte din ingrijorarea cd supradoza
contribuie la moarte si pentru a oferi confort pentru pacient.

C.2.5. Starile de urgenta [14, 22]
C.2.5.1. Indicatii pentru starea de urgenta

| Caseta 20. Indicatii pentru starea de urgenta
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Scopul este acela de a le permite adultilor si familiilor sd-si exprime dorintele si sa
imbunatateascd comunicarea dintre ei, echipele de ingrijire de urgenta si specialistii in ingrijire
medicala pe termen lung.

Infectiile la nivelul toracelui si problemele respiratorii sunt cele mai frecvente probleme care
necesita tratament urgent.

Orice persoand cu SMA care se imbolnaveste trebuie sd aibd un plan de actiune pe care orice
echipa medicala sa-1 poatd urma.

Acest plan trebuie sa fie convenit de medic si adult cat timp acesta se simte bine, sau de catre
medic si parinte cat timp copilul se simte bine.

Copiii trebuie sa fie implicati in discutii daca au un nivel adecvat de intelegere. Acestea trebuie sa
fie consemnate in scris, sub forma unui ,,Plan de ingrijire medicali de urgenta”.

In cazul in care este posibil, serviciile medicale de urgenta locale ar trebui contactate in prealabil
pentru a discuta despre nevoile specifice si echipamentele utilizate la domiciliu.

In caz de urgenta, trebuie sd mergeti la cel mai apropiat spital.

Ori de céte ori este posibil, trebuie utilizat echipamentul care este utilizat la domiciliu, chiar daca
acest lucru are loc intr-o ambulanta bine echipata.

Uneori, persoanele incapabile sa stea in sezut (non-sitters) si cele capabile sa stea in sezut (Sitters)
trebuie sa fie transferate de la un spital la altul, deoarece trebuie sa primeasca ngrijiri la un centru
specializat (tertiar), care este dotat pentru a le asigura ingrijirea.

Echipa clinica responsabila de ingrijirea pe termen lung trebui sa fie intotdeauna informata cu
privire la boala.

Este esential ca asistenta de urgentd sd includd administrarea din timp a lichidelor si
monitorizarea hidratarii, a nivelurilor de saruri si minerale, a functiei renale si a nivelului de
glucoza din sange.

Alimentarea cu proteine trebuie efectuata in interval de sase ore de la debutul bolii si nu trebuie
sa existe perioade lungi de timp fara hrana.

Trebuie acordata atentie deosebitd deglutitiei in timpul unei boli din cauza riscurilor de inhalare a
alimentelor sau lichidelor in plamani (aspiratie) (a se vedea caseta Alimentatia, cresterea si
sandtatea 0soasa).

La scurt timp dupa internare, este necesard initierea discutiilor cu echipa cu privire la
obiectivele care trebuie atinse si la planurile care trebuie puse in aplicare pentru a permite
externarea in siguranta la domiciliu.

Planificarea externarii trebuie sa stabileasca obiective cu dumneavoastra, cu echipa medicald
din spital si cu echipa de asistenta medicala primara.

Terapia fizica si ocupationala, logopedia, serviciile psihosociale si ingrijirea paliativa pot ajuta
la recuperarea in urma bolii si la eforturile pentru mentinerea capacitdatilor.

C.2.5.2. Planul de ingrijire medicald de urgentd

Caseta 21. Informatii necesare pentru Planul de ingrijire medicali de urgenti

Identificarea semnelor de avertizare sau simptomele care ar insemna ca persoana cu SMA trebuie
sa fie dusa la spital.

furnizorii de servicii medicale trebuie sa fie contactati in caz de urgenta.

Preferintele legate de managementul respirator, inclusiv opiniile privind diferitele modalitati de
asistenta respiratorie (asistenta respiratorie prin VNI, intubatie sau traheostomie).

Informatii despre problemele si limitarile mobilitatii gatului si maxilarului.

Tehnicile utilizate pentru eliminarea secretiilor, inclusiv frecventa.

Nevoile nutritionale si de lichide Tn timpul bolii.

Cand si ce antibiotice trebuie folosite.

Ce masuri au fost convenite si vor fi luate dacd este necesara resuscitarea.

C.2.5.3. Evaluarea si asistenta respiratorie in timpul unei urgente.

Caseta 22. Evaluarea si asistenta respiratorie in timpul unei urgente, indicatii.

Managementul trebuie sa includa utilizarea din timp a VNI si eliminarea secretiilor inainte de
administrarea oxigenului.
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- Oxigenul de unul singur nu trebuie sa inlocuiasca VNI si trebuie sa fie suplimentat doar atunci
cand nivelurile de oxigen din sange rdman scazute in timpul utilizarii VNI, iar secretiile sunt
eliminate conform descrierii din Planul de ingrijire medicald de urgentd. Doar atunci se poate
suplimenta oxigenul, la debitul cel mai mic necesar pentru optimizarea oxigenarii, dupa care se
va opri incet In timpul recuperarii in urma bolii.

- Nivelurile dioxidului de carbon trebuie sd fie monitorizate fie printr-o analiza de sange, fie cu
ajutorul unui monitor transcutanat pe perioada de timp n care este administrat oxigen.

- Daca aparent este necesara intubatia, luati in considerare opiniile pacientului, sau, daca pacientul
este un copil, consultati-va cu parintele/tutorele legal al acestuia.

- Daca intubatia nu mai este necesard urmand ca tubul sa fie indepartat, plaméanii trebuie sa fie
complet expansionati, iar oxigenarea trebuie sd fie optimizatd in prealabil. VNI trebuie sa fie
utilizata ca suport intermediar dupa extubare.

- Antibioticele trebuie sa fie administrate copiilor, tinerilor si adultilor doar atunci cand existd o
cauza specifica a bolii, precum septicemia sau infectia la nivelul toracelui.

- Echipele de ingrijire de urgentd trebuie si examineze simptomele la internare, factorii
predispozanti, cum ar fi interventiile chirurgicale recente si cauzele de origine non-respiratorie ale
septicemiei, de exemplu, infectie a cdilor urinare, infectie a pielii etc.

- Daca se impune administrarea unui anestezic, trebuie urmate indrumarile din Caseta 24.

C.2.5.4. Recomandari pentru situatiile de urgenti

Caseta 23. Recomandiri pentru situatiile de urgenta [24]

e debut al unui episod de decompensare respiratorie: pacientii sunt expusi riscului de decompensare
respiratorie acuta chiar si cAnd au o viroza sau rinofaringita

¢ infectie respiratorie acuta

e expunere la riscul de ventilatie invazivd sau la dificultati de intubare si, prin urmare, la
complicatii la pacientii cu deformari ortopedice majore, deschiderea gurii cu acces restrictionat

e complicatii (cateodatd importante) pot fi observate la pacientii care au traheostoma, reprezentate
de obstructia canulei sau singerare traheald semnificativa

e penumonie de aspiratie — determinatd de refluxul gastroesofagian

o dilatatie gastrica acutd — declansate de infectii, stress

e pseudoocluzie intestinald — determinatd de constipatie

o fracturi.

Diagnosticul de urgenta

Evaluati severitatea:

- Semnele de alarma respiratorie: dispnee, ortopnee, tiraj suprasternal, respiratic paradoxala,
obstructie bronsica, desaturare in aerul ambiental sau necesitatea terapiei cu oxigen la pacientul
care e deja ventilat; cresterea timpului de ventilatie la pacientul cu traheostomie - aspiratia
intratraheala devine imposibila sau exista sangerare semnificativa.

- Semne gastrointestinale: varsaturi, regurgitare, dureri abdominale.

Investigatii de urgenta:

e (aze sanguine arteriale (cateodatd capilare): acestea vor permite sa fie analizatd in primul rand
hipoventilatia alveolard (cu sau fara acidoza respiratorie) - 1n practicd PaCO2 > 45 mmHg. De
asemenea permite screeningul pentru hipoxemie.

e Radiografie toracica: screening pentru afectare - parenchimatoasa (boald pulmonara, atelectazie,
edem pulmonar etc.) sau pleurald (pneumotorax, efuzie pleurald, etc.)

e Ecografie abdominala

o Tranzit baritat

Tratament imediat:
Simptomatic:
e Terapie O2 in caz de desaturare /hipoxemie
¢ | Suplimentarea cu O2 poate afecta centrul respirator si exacerba hipercapnia!
¢ Suplimentarea cu O2 se face cu precautie, cu monitorizarea gazelor sanguine (PCO2) si numai
folosind ventilatia noninvaziva si folosirea tehnicilor de clearance brongic (drenaj postural,
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percutie toracicd/dispozitivul de tuse asistatd) pentru a mentine SpO2 -95%!

e Hipoxemia poate fi determinata de: obstructie bronsica, atelectazie, hipoventilatie alveolara —
trebuie facute investigatii pentru determinarea cauzei

e Ventilatie mecanica, noninvaziva (de preferat) (pacient care nu e cu ventilatie noninvaziva sau
care are deja ventilatie pe masca)

e Clearance bronsic fie manual (drenaj postural, percutie toracica), fie folosirea dispozitivului de
tuse asistata

e Intubatie endotraheala sau ventilatie invaziva - indicatiile sunt: nivelul de constienta, stare de soc,
stop respirator sau cardiac

e Pacientii care au traheostomie: schimbarea canulei in caz de obstructie sau folosirea unei canule
cu balon pentru hipoventilatia alveolara

o Infectii respiratorii acute - antibioterapie cu spectru larg, asigurarea unui clearance bronsic,
asigurarea unui aport nutritiv si hidratare adecvata (sonda nazogastrica)

Medicatie antireflux — inhibitori de pompa protonici (omeprazolum, esomeprazolum,
lansoprazolum), antihistaminici H2 (ranitidinum, famotidinum)

Rehidratare parenterala — dilatatie gastrica acuta, ocluzie intestinala

Corectarea acidozei metabolice - dilatatie gastrica acuta

Interactiuni medicamentoase:
o fluidifiantele bronsice sunt contraindicate in caz de obstructie!
e evitarea sedativelor pentru a evita riscul de agravare respiratorie!
e agentii de tip morfina trebuie folositi cu atentie datorita riscului respirator si a celui de ocluzie
intestinala.
e risc de retentie urinara la folosirea medicamentelor anticolinergice.

Anestezia:
e Evitarea succinilcolinei — risc de rabdomioliza si hiperkaliemie
o Se pot folosi relaxantele musculare nondepolarizante
e Sedarea se realizeaza cu propofol
e Pentru mentinerea anesteziei se folosesc opioide cu actiune de scurtd durata (remifentanil)

Masuri preventive:
o Exercitii respiratorii precoce,
e Vaccindrile care sunt prevazute In schema de vaccinare, antigripal, antipneumococica, anti virus
sincitial respirator.

Maisuri terapeutice suplimentare si spitalizare:

e Permiteti ca o persoand apropiatd sd-l insoteascd, chiar in camera de urgentd! Persoanele
apropiate acestor pacienti sunt persoanele care sunt familiarizate cu aceasta afectiune si cu
riscurile care pot aparea;

e Nu uitati de dificultatile care apar la mobilizare si pozitionare (trebuie schimbata frecvent pozitia
pacientului) si durerile care le insotesc (saltele adecvate);

e Adesea, alimentarea poate fi realizatd numai in pozitie sezandd; dacad pacientul trebuie sd stea
intins o perioadd mai mare de timp este necesard o sondd nazogastrici;

e Nu uitati de exercitiile de mobilizare (retractii).

C.2.6. Anestezice [14]

Caseta 24. Anestezicele

Anestezicele pot fi utilizate pentru interventiile chirurgicale planificate, precum si din alte motive,
cum ar fi administrarea de noi tratamente medicamentoase.
Recomandarile pentru echipa medicala responsabila:
- examinarea inimii de catre un medic cardiolog numai dacé exista o afectiune preexistenta
cunoscuta.
- evaluare completd inainte de utilizarea oricarui anestezic. Aceasta poate include un studiu de
somnologie si implicarea unui dietetician.
- Evaluarea dificultatilor de intubatie care pot fi cauzate de:
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= Incordarea maxilarului,
= Mobilitatea limitatd a gatului,
= Dificultéti de pozitionare.
- Luarea 1n calcul a anesteziei locale sau a anesteziei regionale; ca reguld generald, anestezia implica
provocari.
- Monitorizarea in permanenta a dioxidului de carbon si a oxigenului din sange, indiferent de metoda
de anestezie utilizata.
- Anticiparea oricdror alte nevoi posibile, cum ar fi utilizarea VNI si a altor metode de interventie
respiratorie.
- Dupad o interventie chirurgicald ar putea fi necesare medicamente pentru managementul durerii.

C.3. Managementul interdisciplinar
C.3.1. Managementul pulmonar
C.3.1.1. Abordarea problemelor pulmonare

Caseta 25. ABORDAREA PROBLEMELOR PULMONARE

Problemele respiratorii cele mai importante in SMA sunt:

1. Tuse ineficientd ce poate duce la acumularea de secretii,
2. Hipoventilatia In somn,

3. Dezvoltare insuficientd a plamanilor si cutiei toracice,
4. Infectiile recurente ce pot exacerba afectarea musculara.

Afectarea pulmonara este cauza majora a morbiditatii si mortalitatii in SMA tip I si Il si poate
aparea in proportie mica la pacientii cu SMA tip III. Refluxul gastroesofagian si tulburarile de deglutitie
sunt factori importanti ce pot contribui la morbiditatea de cauza pulmonara. Disfunctia ventilatorie din
timpul zilei apare de obicei in urma infectiilor respiratorii recurente ce sunt urmate de desaturarea n
oxigen pe timpul noptii, de hipoventilatiec nocturna si ulterior hipercapnie in timpul zilei. Daca apar
tulburari respiratorii In somn ar trebui sd se asigure suport ventilator nocturn si suportul tusei, daca
aceasta este ineficientd. Asigurarea permeabilitatii cailor aeriene. Este extrem de importantd in
managementul acut si cronic al pacientilor cu SMA (Vezi Tabel C.1.).
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Figura 4. Istoricul bolii pulmonare, evaluare si interventie
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C.3.1.2. Evaluarea §i monitorizarea pacientilor in cazul problemelor pulmonare.

Tabelul 4. Evaluarea si monitorizarea pacientilor in cazul problemelor pulmonare

Nonambulatori care

Nonambulatori

EXAMENE nu stau n care stau in sezut Ambulatori
sezut (“non sitters™) (“sitters™)
monitorizarea
monitorizarea eficientei eficientei
monitorizarea eficientei tusei, deformarea cutiei tusei, deformarea
tusei, deformarea cutiei toracice, toracice, efortul cutiei toracice,
Examen fizic efortul respirator, frecventa efortul
respirator, frecventa respiratiei, respiratiei, respirator, frecventa
respiratia paradoxala si coloratia respiratia paradoxald si respiratiet,
tegumentara. coloratia respiratia paradoxala
tegumentara. si coloratia

tegumentara.

Polisomnografia

pentru detectarea
semnelor de hipoventilatie

pentru detectarea
semnelor de hipoventilatie

Pulsoximetria

pentru monitorizarea
saturatiei in oxigen prin senzori
transcutani

pentru monitorizarea
saturatiei Tn oxigen prin
senzori
transcutani

Pneumonii

Se vor monitoriza
frecventa infectiilor si
tratamentul cu

Se va monitoriza
frecventa infectiilor si
tratamentul cu

se va monitoriza
frecventa infectiilor
si tratamentul cu

32




antibiotice Tn ultimele 6 luni

antibiotice Tn ultimele 6 antibiotice Tn
luni ultimele 12 luni

Rx torace

se va face de rutind si in cazul
deteriorarii functiei respiratorii

Scolioza: inspectia si
evaluarea Rx a -
coloanei vertebrale.

Studiul deglutitiei

respiratorie brusca, inexplicabila

Tn deteriorarea

siin
pneumoniile recurente

Teste functionale

Fizioterapia toracicd combinata
cu aparate care eficientizeaza

spirometrie, volume
pulmonare, functia

Medicamente [14]

tusea (de exemplu Cough musculaturii
Assist®, Vital Cough®) respiratorii.
Medicamentele utilizate pentru deschiderea cailor  respiratorii

(bronhodilatatoare nebulizate) trebuie sa fie disponibile daca exista o
suspiciune crescutd de astm, sau daca se observa o imbunétatire clard a respiratiei
dupa ce au fost administrate.

Medicamentele pentru reducerea secretiei Salivare (precum glicopirolatum)
trebuie sa fie utilizate cu prudenta, iar ajustarea dozelor trebuie sa fie realizata
sub indrumare medicald, dupa cum este necesar. Acest lucru este necesar pentru
a evita posibilitatea uscarii excesive a secretiilor, facandu-le mai greu de
eliminat.

Utilizarea zilnicd, pe termen lung, a medicamentelor pentru descompunerea
secretiilor (Pulmozyme® sau solutie salina hipertond) nu este recomandata.
Utilizarea antibioticelor in timpul unei boli trebuie discutatd de la caz la caz cu

echipa medicala.

C.3.1.3. Managementul respirator anticipat

Tabelul 5. Ingrijirea de zi cu zi.

Activitatea

0

Ingelegerea nevoilor de bazi ale copilului.

Recunoagterea semnelor de hipoventilatie si interventie daca este cazul.

Managementul bolilor acute, inclusiv acces rapid la serviciile medicale specializate.

Mentinerea permeabilitatii cdilor respiratorii si aplicarea tehnicilor de mobilizare a secretiilor.

Acces la suport ventilator care sa includa si ventilatia noninvaziva.

Nutritie §i hidratare corespunzdtoare.

Antibioterapia este indicata cu un prag scazut comparativ cu populatia generald.

o~ lwNk=

Imunizarea de rutina va cuprinde: vaccinare antigripald, antipneumococicd, §i profilaxia VSR (virusul
sincitial respirator)

Nota. Este foarte important sd se ofere familiei informatii despre optiunile terapeutice pe termen lung, asupra
managementului bolilor acute si Ingrijirea perioperatorie. Pacientii “non sitters” sunt cei mai fragili si, ca urmare, e nevoie sa
se discute din timp despre posibilitatea ventilatiei noninvazive si despre managementul secretiilor datorita progresiei rapide a
bolii. Se va discuta cu familia si se va stabili de comun acord un plan de ingrijire care va sublinia nevoile minime $i maxime

ale copilului.

C.3.1.4. Managementul cronic

Tabelul 6. Managementul cronic.

1 | Asigurarea
permeabilitatii
cdilor aeriene se
va realiza prin:

Tusea asistata - manual sau mecaniceste recomandata zilnic la pacientii mai
sever afectati. Persoanele care ingrijesc copiii cu SMA vor fi instruifi sa invete
aceste tehnici.

Tehnicile de mobilizare a secretiilor sunt extrem de utile si includ fizioterapia
toracica si drenajul postural.

Oximetria se va utiliza pentru ghidarea terapiei; suctiunea orala poate ajuta in
gestionarea secretiilor dupd tusea asistata.

2 | Suportul

Ventilatia noninvaziva ar trebui combinata cu tehnici de permeabilizare ale
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respirator
(Acesta este
indicat clar in caz
de  hipercapnie
diurna.Ventilatia

noninvaziva
nocturnd  reduce
simptomele si
dificultatilede
respiratie in somn
Si creste
semnificativ

calitatea vietii.)

cailor aeriene.

La pacientii nonambulatori, ingrijirea fara suport ventilator este o optiune,
daci se considera ca povara tratamentului depaseste beneficiile.

CPAP (“continuous positive airway pressure”) este o optiune, ca 0 masura de
tranzitie catre BiPAP.

Utilizarea ventilatiei noninvazive cu BiPAP (“variable/bilevel positive airway
pressure”) chiar si pe perioade mici in timpul zilei poate imbunatati dezvoltarea
cutiei toracice si a plamanilor si poate reduce riscul deformarii cutiei toracice si a
sternului la pacientii nonambulatori.

Traheotomia la ”non sitters “este controversata si reprezintd o dilema etica ; in
general se recomanda evitarea acesteia daca este posibil. Exista un spectru larg de
optiuni ce pot fi furnizate, variind de la nici un suport respirator, la ventilatie
noninvaziva, la traheotomie sau ventilatie mecanica.

Ingrijirea paliativi este o optiune pentru “non-sitters”. Ventilatia noninvaziva
poate fi folosita ca terapie de rutind sau ca un instrument paliativ. Este important
sa se previna sederea in unitatile de terapie intensiva si sa se evite traheotomia
daci este posibil. Daca familia alege suport ventilator, este recomandata
ventilatia noninvaziva.

Nota. Este foarte important sa se discute cu familia despre ingrijirea pe termen lung. Este de preferat ca ingrijirea copiilor
sa se faca la domiciliu pentru cat mai mult timp posibil, pentru a se asigura comfort si o cat mai buna calitate a vietii, daca
familia are resursele necesare.

Scopurile managementului pe termen lung sunt :

mentinerea unui schimb normal de gaze,

imbunatatirea calitatii somnului,

reducerea spitalizarii si mentinerea calitatii vietii pacientilor.
Interventia precoce, agresiva, proactiva, poate prelungi viata fard a compromite calitatea acesteia.

C.3.1.5. Ingrijirea perioperatorie

Pacientii cu SMA prezintd risc crescut pentru complicatii postanestezie, ce pot duce la

intubatie prelungita,

infectii nosocomiale,

traheotomie si deces.

Este extrem de important ca inainte de interventia chirurgicala statusul respirator al pacientului sa fie
optimizat.

Tabelul 7. Tngrijirea perioperatorie.

Evaluarea functiei respiratorii si eficacitatii tusei

Rx pulmonar

Evaluarea tulburirilor respiratorii inh somn.

Evaluarea Se vor lua in considerare si: mobilitatea articulatiei
PREchirurgicala va Examen fizic ; . o o °
cuprinde mandibulare, aspiratia  orofaringiana,  refluxul

gastroesofagian, starea de nutritie, prezenta astmului
bronsic.

In cazul in care rezultatele testelor functiei respiratorii sau studiile de somn sunt anormale, ar putea fi

indicate ventilatia noninvaziva sau tehnici de tuse asistata inainte de interventia chirurgicala.

optica.

Pacientul ar trebui sa fie familiarizat cu aceste tehnici inainte de interventie.
In caz de anchiloza a articulatiei temporomandibulare se indicd intubatia prin bronhoscopie cu fibra

Managementul
POSTchirurgical

Daca tusea asigura un clearence bun si functia musculara e relativ bine
pastrata nu exista un risc crescut pentru complicatii postoperatorii.

Dacid musculatura respiratorie este ineficienta preoperator se recomanda
monitorizare riguroasd si masuri agresive pentru gestionarea functiei
respiratorii.
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Daca a fost necesar suport respirator in timpul somnului, prechirurgical,
acesta va fi necesar si imediat postoperator.

Extubarea se va face gradat, in camera de recuperare. Acest lucru va fi
planificat si coordonat din timp, cu mare atentie. Daca pacientul a necesitat
suport ventilator continuu preoperator (via suport noninvaziv sau prin tubul
de

traheotomie) sau au fost folositi blocanti neuromusculari in timpul
interventiei, este bine ca pacientul sa fie transferat direct in ATI.

Pacientii vor fi incurajati sa-si aduca dispozitivele personale, acolo unde
exista, deoarece in spital poate exista disponibilitate limitata pentru aceste
dispozitive in perioada postoperatorie.

Oxigenul trebuie utilizat cu precautie la pacientii cu SMA. Hipoxemia
datoratd hipoventilatiei poate fi gresit interpretata ca fiind datoratd
atelectaziei sau excesului de mucus. Tnainte de utilizarea oxigenului este
utila monitorizarea Tc CO2 sau ETCO2 sau analiza gazelor sanguine
arteriale.

Controlul adecvat al durerii va ajuta la prevenirea hipoventilatiei.
Managementul durerii se va face cu precautie pentru a permite clearence-ul
cailor respiratorii $i a minimiza riscul de detresd respiratorie. Pentru scurt
timp, poate fi nevoie de suport respirator crescut pentru a controla durerea
postoperatorie.

C.3.1.6. Ingrijirea in situatii acute

Scopul ingrijirii in situatiile acute este acela de a normaliza transferul de gaze sanguine prin
reducerea atelectaziei si cresterea permeabilitatii cdilor aeriene prin suport respirator non-inaziv, acolo
unde este posibil. Monitorizarea gazelor sanguine poate fi benefica.

Tabelul 8. Ingrijirea in situatii acute.

1 Asigurarea
permeabilitatii
cailor

aeriene se poate
face prin:

Tuse manuala asistata sau suctiune orald sau aspiratia cdilor respiratorii.
Tehnicile de tuse asistatd se prefera aspiratiei profunde sau bronhoscopiei.

Oximetria pentru a ghida permeabilizarea cailor respiratorii.

Fizioterapie toracica combinata cu aparate care eficientizeaza tusea (de exemplu
Cough Assist®, Vital Cough®) trebuie sa fie pusa la dispozitia tuturor persoanelor
care nu sunt capabile sa stea in sezut (non-sitters)

Drenaj postural.

Suport
respirator:

Utilizarea ventilatiei noninvazive in situatiile acute poate
redresa decompesarea cauzata de cercul vicios dat de suportul
ventilator, slabiciunea musculara crescuta si de clearence-ul
ineficient al secretiilor.

Daca deja se utilizeaza ventilatia nocturna noninvaziva, acest
suport respirator poate fi necesar si In timpul zilei, alaturi de
tehnici de cleareance ale céilor respiratorii.

Oxigenoterapia trebuie utilizatd pentru a corecta desaturarea in
oxigen, dupa ce s-au stabilit presiunile pozitive optime
inspiratorii i expiratorii si dupa ce tehnicile de permeabilzare
ale cdilor respiratorii sunt optim utilizate.

Pentru pacientii
non-ambulatori:

Daci abordarea noninvaziva nu da rezultate se poate folosi
intubatia si ventilatia mecanica pe termen scurt. Dupa
revenirea dintr-o afectiune acuta, daca saturatia in oxigen s-a
normalizat, se poate trece la ventilatie noninvaziva.

Decizia in ceea ce priveste intubarea va fi planificata din timp,
ca parte a magementului anticipat.

Traheotomia si ventilatia pot fi luate in considerare la
pacientii “non sitters” cu infectii pulmonare recurente; acestea
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insd nu Tmbunatatesc calitatea vietii si nu reduc rata
spitalizarilor. Traheotomia nu este adecvata la “sitters” si nu
este o interventie acuta.

Cu cat functia respiratorie se deterioreaza, cu atat este mai
oportun ca ingrijirea sa fie directionata catre masurile
paliative, Tn special pentru “non-sitters”.

Ventilatia noninvazivi poate fi utilizata intr-o afectiune acuta
in combinatie cu tehnici de mentinere a permeabilitatii cailor
respiratorii.

Terapia cu oxigen si intubatia pe termen scurt pot fi utilizate,
asa cum s-a mentionat mai sus, pentru pacientii
nonambulatori.

Pentru
ambulatori:

Ventilatia noninvaziva pentru uzul la domiciliu se poate lua
in considerare daca aceasta a fost necesara la un moment dat,
in timpul unei afectiuni acute.

C.3.1.7. Managementul adjuvant:

Caseta 26. MANAGEMENTUL ADJUVANT
Pentru pacientii ambulatori si nonambulatori, terapiile suplimentare recomandate sunt:
- Antibioticele (in conformitate cu protocoalele clinice nationale privitor la administrarea lor),
- suportul nutritional adecvat,
- hidratarea corespunzatoare,
gestionarea refluxului gastroesofagian (in conformitate cu protocoalele clinice nationale).

C.3.2. Nutritia si problemele gastrointestinale

Caseta 27. Privire generala asupra nutritiei si problemelor gastrointestinale.

Problemele clinice cheie asociate cu complicatiile gastrointestinale si de nutritie In SMA sunt:

1. Problemele de alimentatie si deglutitie

Disfunctia bulbari este frecventa la pacientii cu SMA care au slabiciune musculara severa si poate duce la
pneumonia de aspiratie, care este una dintre cauzele frecvente de deces.

2. Disfunctia gastrointestinala. Tulburarile de motilitate includ constipatia, evacuare gastrica lenta si reflux
gastroesofagian care poate pune viata in pericol.

3. Cresterea si greutatea. Fira o gestionare optimd, deficitul de crestere este frecvent la pacientii
’nonsitters”, in timp ce excesul ponderal e mai frecvent la pacientii nonambulatori care stau in sezut (sitters)
si ambulatori.

4. Problemele respiratorii. Prezenta complicatiilor respiratorii (tuse ineficientd, cresterea efortului
respirator, dispneea, pneumoniile si cianoza sau desaturarea in timpul alimentatiei) cresc dificultatile de
alimentare si riscul de aspiratie care poate fi amenintator de viata. Efortul respirator crescut poate duce la
consum crescut de energie.

C.3.2.1. Tulburari de alimentatie si deglutitie
Dificultdtile de alimentatie si deglutitie sunt probleme comune intdlnite la categoria de
nonambulatori (sitters si non-sitters) si apar rar la pacientii ambulatori.
Tabelul 9. Aprecierea si evaluarea tulburarilor de alimentatie si deglutitie.

Nr. Activitate

1 Simptomele Mesele prelungite
cheie ale . . .
problemelor Oboseala la alimentatia pe cale orala

de alimentatie si | Senzatie de sufocare sau tuse in timpul sau dupa deglutitie

deglutitie sunt: | Pneumonii recurente: un potential semn ce indica aspiratia, fara a avea

semne directe ca tuse sau senzatie de sufocare

Paralizia corzilor vocale poate fi un semn diagnostic pentru aspiratia laringiana
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Cauze ale Faza pre-orald: | Deschiderea limitatd a orificiului bucal datorita motilitatii
dificultitilor de reduse a mandibulei
hranire: Dificultate in aducerea alimentelor catre cavitatea bucala
(autoservire)
Faza orala: Forta scazuta la muscare
Oboseala crescutd a musculaturii masticatorii

Faza de Control dificil al capului

PR Ineficienta fazei faringiene a deglutitiei

inghitire: : — —— = - - —

’ Coordonare slaba intre inchiderea cdilor aeriene si deglutitie

Evaluarea Evaluarea alimentatiei de catre un specialist in domeniu
tulburirilor de | Observarea in timpul mesei si efectuarea unui jurnal al meselor
alimentatie Examinarea structurilor cavitatii bucale care au impact direct asupra eficientei
si deglutitie va alimentatiei si pozitionarea corectd a capului in timpul meselor este esentiala.
cuprinde: Studii ale deglutitiei prin videofluoroscopie in cazul in care existi dubii cu

privire la functia de

deglutitie si siguranta pacientului, In vederea evaludrii strategiilor terapeutice
Managementul | Modificarea consistentei alimentelor; o dietd semisolida poate
dificultatilor de | compensa 0 masticatie dificild si o duratd prelungitd a meselor. Lichidele cu
alimentatie si consistenta crescutd pot proteja in caz de aspiratie. De preferinta, aceasta
deglutitie interventie va fi evaluata obiectiv prin videofluoroscopie

Tratamentul ar

trebui sa vizeze:

- reducerea
riscului de
aspiratie,

- optimizarea
eficientei
alimentatiei
si

- reducerea
anxietatii in
timpul
meselor.

Interventii
recomandate:

Pozitionarea corecta in timpul meselor si folosirea ortezelor sau

dispozitivelor speciale, cum ar fi cele pentru suportul cotului sau paie speciale
previazute cu supapd, pentru a spori capacitatea de autoservire si pentru a
imbunatati siguranta si eficienta deglutitiei. Acest lucru se va face la indicatia unui
fizioterapeut/specialist in terapie ocupationald, dupa caz.

Maisuri proactive pentru suplimentarea nutritionala din moment ce apar semne
ca alimentarea pe cale orala este inadecvata. Plasarea unui tub gastric va necesita
discutii extensive cu echipa care acorda ingrijirca. Se prefera ca in faza
intermediard alimentarea sia se facid pe sonda nazogastrici sau nazojejunald si
ulterior pe tubul de gastrostoma. Sonda nazojejunald este de preferat atunci cand
exista risc de aspiratie (reflux ge) sau atunci cand pacientul necesitda suport
ventilator. Dificultatile tehnice pot sa nu faca fezabila utilizarea acesteia.

Gastrostoma este metoda optima de hranire in cazul unui aport caloric insuficient
sau al unei alimentatii orale cu risc. Utilizarea acesteia previne potentialul deces si
este indicatd la pacientii cu suport ventilator, la care ar fi greu de utilizat,
concomitent, masca de ventilatie si tubul nazogastric sau

nazojejunal. Plasarea tubului gastric este de preferat sa se facd prin tehnica
laparoscopica care si ofere cadrul cel mai bun posibil pentru extubarea

imediatd sau precoce postoperator. Se va acorda atentie duratei postului
preoperator care trebuie sa fie cat mai scurt, precum si reluarii suportului
nutritional complet cat mai rapid posibil dupa efectuarea procedurii.

C.3.2.2. Disfunctia gastrointestinald

Problemele GI cu care se confrunta pacientii cu SMA sunt:
- refluxul gastroesofagian (RGE),
- constipatia si distensia abdominald/ balonarea.

Refluxul gastroesofagian este un factor determinant important al mortalitatii si morbiditatii la

pacientii cu SMA.
Alimentele cu continut ridicat in grasimi Intarzie tranzitul si cresc riscul RGE.
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Tabelul 10. Disfunctia gastrointestinala.

Nr.or. | Etapa Activitate
1. Simptomele Regurgitarea sau varsaturile frecvente postalimentar
cheie ale RGE: Discomfort abdominal sau toracic
Respiratie urat mirositoare.
Regurgitarea evidenta a alimentelor.
Refuzul alimentatiei cand existd discomfort la inghitit
2 Evaluarea Se vor cauta simptome precoce ale RGE (varsatura, regurgitarea si
disfunctiei borborismele dupa alimentatie).

gastrointestinale | Examinare endoscopici a tubului digestiv superior pentru evaluarea
prechirurgicala in vederea plasarii tubului de gastrostoma, pentru a

exclude in primul rand eventualele anomalii anatomice iar in al doilea rand
pentru a documenta refluxul gastroesofagian.

prin:

Studiul metilitatii, inclusiv scintigrafia,poate fi de ajutor pentru
documentarea unei goliri gastrice intarziate ce poate contribui la RGE si la
satietatea precoce.

3 Managementul | Simptomatice: se pot utiliza antiacide pe termen scurt (ex: magneziu sau
refluxului carbonat de calciu) si/sau inhibitori ai secretiei acide ( agenti antihistaminici
gastroesofagian: | si inhibitori ai pompei de protoni; ex: famotiding, ranitidind si omeprazol).
Uzul prelungit al acestora se poate Insd asocia cu risc mai mare de
gastroenteritd si pneumonie.

In cazul in care golirea gastrica este intarziatd sau motilitatea este diminuata
pot fi utili agentii prokinetici: metoclopramid, eritromicina

Utilizarea de probiotice, cum ar fi lactobacillus sau acidophilus pentru a
ajuta la mentinerea unei flore gastrointestinale sandtoase, in special dupa
antibioterapie sau dupa uzul prelungit al inhibitorilor secretiei acide, este un
domeniu care meritd un studiu mai aprofundat.

La pacientii cu RGE refractar la medicamente se poate realiza interventie
chirurgicala antireflux (fundoplicatura Nissen),

laparoscopic, in timpul plasarii tubului gastric, care poate fi de valoare la
pacientii la care beneficiile depasesc riscurile chirurgicale si anestezice
asociate.

C.3.2.3. Cresterea si greutatea

Caseta 28. Aprecierea cresterii si greutatii.

- Copiii cu SMA prezinta riscuri de deficit de crestere sau dimpotriva, crestere excesiva in greutate.

- Deficitul de crestere este frecvent observat la “non-sitters” si unii “’sitters”, in timp ce obezitatea este
0 problema la unii “strong sitters” si la cei ambulatori.

- Activitatea scazutd si masa musculard deficitard duc la scaderea cheltuielilor energetice in repaus si
risc crescut de obezitate.

Tabelul 11. Managementul cresterii si greutatii.

Nr. | Activitate

1 Scopul este acela de a mentine ritmul propriu de crestere pentru fiecare copil.

2 Monitorizarea periodica a parametrilor de crestere (greutate, raport greutate/ indltime, greutate/
lungime).

3 Evaluarea aportului nutritional de catre dietetician sau alt furnizor de servicii medicale, specialist
in nutritie, este recomandati la fiecare vizita. Intocmirea unui jurnal cu dieta pe 3 zile este un
instrument simplu si exact pentru a evalua aportul nutritional. Chestionarea asupra alimentelor
primite in ultimele 24 de ore este o metoda simpla, practica si care poate orienta catre problemele
majore de alimentatie si utilizarea de suplimente speciale.

4 Din cauza reducerii masei musculare, calcularea BMI (body mass index) poate subestima grisimea
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corporald; aceasta poate duce la recomandari nutritive inadecvate ce pot duce la obezitate.

5 Pacientii cu risc de obezitate trebuie mentinuti pe procente mai mici pentru greutate/inaltime si
BMI.

6 Aportul adecvat de Calciu si Vitamina D trebuie documentat.

7 Monitorizarea nivelului de prealbumina poate ajuta la evaluarea statusului proteic.

C.3.2.4. Managementul nutritiei la pacientii cu afectiuni acute

Tabelul 12. Managementul nutritiei la pacientii cu afectiuni acute.

Nr. | Activitate

1 Pacientii cu SMA, in special “non- sitters” si “sitters”, sunt deosebit de vulnerabili la starile
catabolice si de post, si sunt mai predispusi la a dezvolta hipoglicemie in conditii de post alimentar.
Prin urmare, este necesar sa se evite postul alimentar prelungit, Tn special Tn timpul bolilor acute, la
toti pacientii cu SMA.

2 Aportul caloric va fi optimizat pentru a satisface pe deplin nevoile calorice, in decurs de 4-6 ore
de la internarea pentru afectiunea acuta, pe cale enterald, parenterald sau combinata, dupa cum este
necesar.

3 Suplimentarea caloricd postoperatorie este recomandat sa se facd prompt, pentru a evita
catabolismul muscular, in special la un copil cu depozit de grasime redus; daca aportul enteral nu
este posibil, atunci se va lua in considerare calea IV.

C.3.3 Ortopedie si recuperare functionala

Caseta 29. Notiuni generale asupra ingrijirii ortopedice si strategii de reabilitare in SMA

A. Probleme cheie: Slabiciunea musculara poate duce la contracturi, deformari ale coloanei vertebrale,
si un risc crescut de durere, osteopenie si fracturi.

B. Proceduri de evaluare:
» Gama miscdrilor active segmentare posibile
* Forta si functia musculara
* Pozitia sezdnda si mobilitatea
* Orteze
* Radiografii (coloana si articulatii)
* Evaluare DEXA (osteodensitometrie)
* Interventie chirurgicala ortopedica

INTERVENTIE SI EVALUAREA REABILITARII [6]

Tabelul 13. Maisuri de interventie si evaluarea reabilitarii.

Evaluare Interventie Consideratii in ingrijire
Pozitionare si inviorare
Utilizarea zilnica a sistemelor
de asezare, a suporturilor Pentru a fi eficiente, ortezele
posturale si de pozitionare, a | trebuie aplicate mai mult de 60
Persoanelor | Controlul postural |, .. .  ° L . .
. intaririi toracale si bretele de minute pana peste noapte.
care nu sunt | Scolioza . S L. ~
. . . cervicale pentru sprijinirea Durata sesiunii pentru intinderea
capabile Luxatia soldului . S N RO
< stea in Tolerants la sezut capului. eficienta si amplitudinea miscarii
! NP Protezarea toracica statica ar | depinde de nevoile specifice ale
sezut Deformitati toracice L < . L PR
(no nesi tters) fi trebuit sd includa pacientului, articulatiile si
modificari pentru suportul obiectivele de reabilitare.
respirator, inclusiv decupaje
abdominale.
Contracturi (ROM, | Intinderea Frecventa minima pentru
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goniometrie)

Utilizarea zilnica a ortezelor
pentru orteze ale membrelor
inferioare superioare pentru
intindere si pentru a promova
functia si gama de miscari.
Pentru pozitionare si
intindere se recomanda
orteze statice, imobilizatori
pentru genunchi si atele
pentru maini. AFO-urile si
KAFO-urile pot fi utilizate
pentru intindere si
pozitionare. TLSO-urile sunt
utilizate pentru pozitionare.

intindere si raza de miscare este
de 3-5 ori pe saptamana
Frecventa minima pentru ca
aranjarea sa fie eficienta este de 5
ori pe saptamana.

Slabiciune
musculara (miscari
antigravitationale)
Scari functionale
(CHOP INTEND)
Dezvoltare motorie
(HINE)

Promovarea functiei si
mobilitatii

Utilizarea sistemelor de
sedere si mobilitate
Suportul bratului mobil
pentru a ajuta functia
extremitatilor superioare.

Recomandati jucarii cu
intrerupatoare, zorndituri usoare,
echipamente de baie, paturi
adaptate, dispozitive de asistenta
pentru extremitati superioare,
precum si palante (ascensoare),
Controale de mediu si dispozitive
de urmérire a ochilor pentru
computere $i comunicatii,
Carucioare cu inclinare si
capacitatea de a sta intins, scaune
cu rotile electrice ar trebui sa aiba
sisteme de asezare / inclinare
adaptate

Persoanele

capabile sa

stea in sezut
(sitters)

Controlul postural
Deformitati ale
piciorului si
pieptului

Scolioza si oblicitate
pelviana

Luxatia soldului

Pozitionare si inviorare
Protezarea toracica este
recomandata pentru postura
si pentru a promova functia.
Protezarea/bretelele cervicale
este adesea folosita pentru
sustinerea capului, pentru
sigurantd si transport.

Ortezele trebuie purtate mai mult
de 60 de minute pe timpul noptii.
Frecventa minima pentru intarire:
de 5 ori pe saptamana.

Contracturi (ROM,
goniometrie)

Intinderea

Ortezele sunt utilizate pentru
membrele superioare si
inferioare pentru a promova
functia si ROM

Intindere regula ti pentru
segmente cunoscute a fi cu
risc de contracturi: sold,
genunchi si glezna,
incheietura mainii si mainile
Imobilizatorii pentru
genunchi, KAFO si AFO
sunt recomandati pentru
pozitionare si statu in
picioare. RGO-urile si
KAFO-urile pot fi folosite
pentru ambulatia sustinuta.
TLSO-urile si atelele de
mand sunt utilizate pentru
pozitionare.

Frecventa minima pentru
intindere si ROM: de 5-7 ori pe
sdptamand Cand se Intinde sau se
efectueaza mobilizarea
articulatiilor, asigurati-va ca
segmentele articulare sunt
aliniate pe tot parcursul
tratamentului.

Statul Tn picioare acceptat trebuie
sd fie de pana la 60 de minute, iar
frecventa minima este de 3-5 ori
pe saptamana, optima de 5-7 ori
pe saptdmana.

Scale functionale

Promovarea functiei si

Exercitiul poate avea un efect
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Teste cronometrate
Misura rezistentei
(6MWT)

Caderi

Scale functionale
(HFMSE, RULM)
Slabiciune
musculara (teste de
rezistenta)

Promovarea functiei si
mobilitatii

(HFMSE, RULM, mobilitatii asupra functiei, puterii, ROM-
MFM) Utilizarea sistemelor de ului, rezistentei, ADL-urilor,
Slabiciune sedere si mobilitate. participarii si echilibrului
musculari (teste de | Utilizarea dispozitivelor de Se recomanda inotul, hipoterapia
rezistenta) antrenare a mersului si a si sporturile Tn scaune cu rotile.
dispozitivelor de mabilitate Toti sezatorii trebuie sa aiba
pentru a promova miscarea scaune cu rotile electrice, cu
sustinuta suport postural personalizat si
Suportul bratului mobil sisteme de asezare
pentru a ajuta functia Optiunea de inclinare si / sau
extremitatilor superioare. inclinare si de ridicare a
scaunelor este uneori necesara la
pacientii mai slabi.
Scaunele cu rotile manuale
usoare sau rotile de asistenta
electrica sunt ideale pentru a
promova autopropulsia la
pacientii mai puternici.
Se recomanda exercitii aerobice
Mobilitate si de conditionare generald pentru

pacientii cu SMA ambulanti.
Optiunile includ: inot, mers pe
jos, ciclism, yoga, hipoterapie,
canotaj, eliptice / cross-trainers.
Programul de exercitii fizice
trebuie proiectat si monitorizat de
un terapeut fizic sau ocupational,
familiarizat cu SMA. Durata
optima pentru exercitii aerobice:
cel putin 30 de minute

Ambulant

Contracturi (ROM,
goniometrie)

Tntindere

Frecventa minima: de 2-3 ori /
saptamana, optima: 3-5 ori.
Mentinerea flexibilitatii prin
intindere activa asistata si
includeti utilizarea ortezelor in
functie de nevoile specifice.

Controlul postural
Scolioza
Luxatia soldului

Pozitionare si inviorare

Se recomanda o forma de
exercitiu de echilibru.
Ortezele membrelor inferioare
sunt utilizate pentru postura si
functie la glezna si genunchi,
bretele toracice pot fi utilizate
pentru a promova postura in
sezut.

Caseta 30. Ortotica

- Este important ca specialistul in ortotici, recuperare functionala si familia sa colaboreze si s se
asigure ca ortezele vor fi corect fabricate si astfel vor permite pacientului indeplinirea obiectivului

functional.

- Specialistul in ortotica trebuie sa aiba experienti de lucru cu pacienti cu boli neuromusculare,
s aleagd un material adecvat si s facd adaptari care sa permita "cea mai bund" forma si functie.

- Ortezele vertebrale pot fi utilizate ca suport postural dar nu exista suficiente dovezi pentru a sustine
ca intarzie progresia curburii vertebrale. Daca sunt utilizate, ele trebuie realizate astfel incat sa
permitd excursiile diafragmatice si accesul la gastrostomd, acolo unde este cazul
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Caseta 31. Chirurgia ortopedicia

1. Subluxatia si contracturile.

e Subluxatia de sold in SMAeste rareori dureroasd. Reducerea chirurgicald si osteotomia sunt
frecvent urmate de redislocare. In cele mai multe cazuri acest tip de chirurgie se evita.

e Deformarea gleznei si piciorului face dificila purtarea de incaltaminte din comert si poate fi o
indicatie pentru interventie chirurgicala la acest nivel. La ambulatori, in cazul in care aceste
interventii sunt efectuate, terapia fizica rapida, agresiva poate Tmbunatati rezultatele pe termen
lung.

2. Chirurgia scoliozei.

e Interventia chirurgicala in acest caz ofera beneficii in ceea ce priveste mentinerea posturii,
rezistenta la efort si rezultatele cosmetice. Rezultatele sunt mai bune cu cat se intervine mai
devreme.

e Chirurgia scoliozei pare sa fie benefica la pacientii care au supravietuit dincolo de varsta de doi
ani atunci cand deformarile sunt severe si progresive siar trebui sa fie efectuate in timp ce functia
pulmonara este adecvata.

o Efectele benefice ale chirurgiei scoliozei asupra functiei pulmonare raman controversate desi rata
declinului pulmonar pare a fi incetinita.

e Complicatiile intraoperatorii pot {ine de singerararea excesiva. Cele postoperatorii pot fi: lipsa
corectiei, pseudartroza, prelungirea suportului ventilator, infectii toracice si la nivelul plagii.

e O atentie deosebita va fi acordatd pacientilor cu SMA ambulatori deoarece compromiterea
functiei motorii, respiratorii si a echilibrului poate duce la pierderea mersului independent.

Caseta 32. Managementul perioperator in SMA

1. Managementul preoperator:

e Un plan de interventie ortotici: se va lua In considerare durata realizérii ortezelor si
modificarile necesare.

e Un nou scaun rulant sau modificarea celui existent ( scaun, suport pentru spate, brat, picior
sau cap), pot fi necesare.

e Instructiuni de transfer, inclusiv aranjamente pentru lift mecanic dacé este cazul.

e Pregatirea echipamentului de baie, toaleti si posibile modificari ale hainelor.

e Spirometrie, suport ventilator nonivaziv (BiPAP) preoperator sau dispozitive de tuse
asistatd daca este necesar.

2. Managementul postoperator:

e Programare pentru realizarea unor orteze adecvate, montarea acestora. Se va verifica daca
echipamentul adecvat de adaptare este disponibil iar mobilizarea se va face atat cat este
permis.

e Spirometrie si suport ventilator noninvaziv adecvat.

e Instruirea familiei si personalului de ingrijire asupra transferului, mobilitatii, baie, toaleta,

imbracat.
e Mobilizarea cat mai curand posibil, in functie de cat este permis de chirurg si de procedura
chirurgicala.
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D. RESURSE UMANE SI MATERIALE NECESARE PENTRU
IMPLEMENTAREA PREVEDERILOR PROTOCOLULUI

D. 1. Institutiile
de asistentd
medicald primara

Personal:

medicul de familie certificat;
asistenta medicala.

Aparataj, utilaj:

tonometru;

fonendoscop;

pulsoximetru;

taliometru;

panglica-centimetru;

cantar;

laborator clinico-imunologic standard pentru determinarea CK, CK-
MB, LDH, creatininei serice, hemoglobinei, ALT, AST, bilirubinei
totale si fractiilor ei, fosfatazei alcaline, VSH, sumarului de urina.

Medicamente:

simptomatice.

D.2.
Institutiile/sectiile
de asistentd
medicald
specializati de
ambulator

Personal:

pediatru;
pulmonolog;
Kinetoterapeut;
chirurg;
ortoped;
gastrolog;
cardiolog;
ORL-ist;
neurolog;
genetician;
asistente medicale.

Aparataj, utilaj:

e tonometru;

e fonendoscop;

e electrocardiograf;

spirometru

pulsoximetru

oftalmoscop;

taliometru;

panglica-centimetru;

cantar;

ecocardiograf;

audiometru

oftalmoscop

cabinet de diagnostic functional;

cabinet radiologic;

laborator  clinico-imunologic standard pentru determinarea

creatininei serice, hemoglobinei, CK, CK-MB, LDH, ALT, AST,

bilirubinei totale si fractiilor ei, fosfatazei alcaline, VSH,

sumarului de urina;

e laboratorul molecular-genetic cu utilajul si reactivele pentru
examinarea genei SMAN1 si SMA2, VAPB, DYNC1H1 si UBAL,;
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e cabinet de recuperare medicald;
e cabinet de psihoterapie.

D.3.
Institutiile/sectiile
de asistentd
medicald
spitaliceasca
(municipala,
republicana)

Aparataj, utilaj:
tonometru;
fonendoscop;
electrocardiograf;
spirometru
pulsoximetru
oftalmoscop;
taliometru;
panglica-centimetru;
cantar;
ecocardiograf;
audiometru
oftalmoscop
cabinet de diagnostic functional;
cabinet radiologic;
laborator  clinico-imunologic standard pentru determinarea
creatininei serice, hemoglobinei, CK, CK-MB, LDH, ALT, AST,
bilirubinei totale si fractiillor ei, fosfatazei alcaline, VSH,
sumarului de urina;
e laboratorul molecular-genetic cu utilajul si reactivele pentru
examinarea genei SMAN1 si SMA2, VAPB, DYNC1H1 si UBAL,;
e cabinet de recuperare medicala;
e cabinet de psihoterapie.
Medicamente:
1. Terapia simptomatica.
2. Tratamentul specific cu Spinraza este prescris prin consiliu
medical
- Nusinersenum* conform protocolului de administrare
3. Kinetoterapia
Terapia indreptatd spre imbunatatirea functiei motorii, pulmonare,
miocardului, etc.

Nota: Nivelurile institutiilor medicale vor fi similare celor din partea B.

E. INDICATORII DE MONITORIZARE A IMPLEMENTARII PROTOCOLULUI

Nr. Metoda de calculare a indicatorului

Scopul

Indicatorul

Numarator

Numitor

1. | Sporirea
numarului de
pacienti, carora li
s-a stabilit in
primele 3-6 luni
de viata
diagnosticul de
SMA.

Ponderea pacientilor
cu diagnosticul de
SMA in varsta de
pana la 18 luni, carora
li s-a stabilit
diagnosticul in
primele luni de la
debutul bolii ( Tn %).

Numadrul de pacienti
cu diagnosticul de
SMA 1n varsta de
pand la 18 luni si mai
mari, carora li s-a
stabilit diagnosticul in
primele luni de viata
pe parcursul ultimului
an X 100.

Numarul total de
pacienti cu
diagnosticul de
SMA 1in varsta de
pana la 18 ani
care se afla sub
supravegherea
medicului de
familie pe
parcursul
ultimului an.
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Nr. . Metoda de calculare a indicatorului
Scopul Indicatorul - .
Numarator Numitor

2. | Sporirea calitatii Ponderea pacientilor | Numarul de pacienti | Numarul total de
in examindrile cu diagnosticul de cu diagnosticul de pacienti cu
clinice si SMA in varsta de SMA 1n varsta de diagnosticul de
paraclinice ale pand la 18 luni si mai | pand la 18 ani, care au | SMA 1n varsta de
pacientilor cu mari care au fost fost supusi pana la 18 ani,
SMA. supusi examenelor examenelor clinice si | care se afld sub

clinice si paraclinice | paraclinice supravegherea
obligatorii, conform obligatorii, conform medicului de
recomandarilor din recomandarilor din familie pe
PCN ,,Atrofie PCN ,,Atrofie parcursul
musculara spinala” (in | musculara spinala” ultimului an.
%). (pe parcursul

ultimului an X 100).

3. | Sporirea calitatii Ponderea pacientilor | Numarul de pacienti | Numarul total de
tratamentului la cu diagnosticul de cu diagnosticul de pacienti cu
pacientii cu SMA. | SMA in varsta de SMA in varsta de diagnosticul de

pand la 18 luni si mai | pana la 18 ani, carora | SMA in varsta de
mult, carora li s-a li s-a indicat tratament | pana la 18 ani,
indicat tratament conform care se afld sub
conform recomandarilor din supravegherea
recomandarilor din PCN “ Atrofie medicului de
PCN * Atrofie musculara spinala” pe | familie pe
musculara spinala” (in | parcursul ultimului an | parcursul

%). X 100. ultimului an.

4. | Sporirea Ponderea pacientilor | Numadrul pacientilor Numarul total de
numarului de cu diagnosticul de cu diagnosticul de pacienti cu
pacienti cu SMA | SMA in varsta de SMA in varsta de diagnosticul de
supravegheati pand la 18 luni si mai | pana la 18 luni si mai | SMA in varsta de
conform mult care au fost mult, care au fost pana la 18 ani,
recomandarilor supravegheati supravegheati care sunt
din PCN “ Atrofie | conform conform supravegheati de
musculara recomandarilor din recomandarilor din catre medicul de
spinala”. PCN * Atrofie PCN * Atrofie familie pe

musculara spinala” (in | musculara spinalda” pe | parcursul
%). parcursul ultimului an | ultimului an.
X 100.

6. | Sporirea Ponderea pacientilor | Numarul de pacienti | Numarul total de
numarului de cu diagnosticul de cu diagnosticul de pacienti cu
pacienti cu SMA, | SMA in varsta de SMA in varsta de diagnosticul de
cu minimalizarea | pana la 18 luni si mai | pana la 18 ani, la care | SMA 1in varsta de
complicatiilor mult la care se se previne implicarea | pana la 18 ani,
severe si previne implicarea organelor interne si se | care se afla sub
mentinerea organelor interne si se | mentine activitatea supravegherea
activitatii zilnice. | mentine activitatea zilnica pe parcursul medicului de

zilnica (in %). ultimului an X 100. familie pe
parcursul
ultimului an.
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ANEXA 1

Protocol terapeutic de tratament cu preparatul DCI Nusinersenum*
Protocol terapeutic corespunzator pozitiei nr. 220, cod (M09AX07):

I. DEFINITIA AFECTIUNII

Atrofia musculara spinala (SMA) este o boald neuromusculard progresiva care rezultd din mutatii la
nivelul genei SMN1 din cromozomul 59. O a doua gena, SMN2, situata in apropierea SNMI, este
responsabild pentru o mica parte din productia de proteind SMN. SMA prezintd un spectru de manifestari
clinice ale bolii, severitatea afectiunii fiind corelatd cu numarul mai mic de copii ale genei SMN2 si cu
varsta mai micd in momentul debutului simptomelor.

II. INDICATII TERAPEUTICE
Nusinersenum este indicat pentru tratamentul atrofiei musculare spinale 5q.

I11. CRITERII DE INCLUDERE TN TRATAMENTUL SPECIFIC

Decizia de tratament trebuie sd se bazeze pe o evaluare individualizata, realizatd de un specialist cu
experientd n tratarea pacientilor cu SMA, cu privire la beneficiile tratamentului pentru pacienti, in raport
cu riscurile potentiale al tratamentului cu nusinersen. Evaluarea clinica initiald se va realiza in conditii de
stare stabild a pacientului, fara afectiuni intercurente, pentru a reflecta corect situatia functiei motorii si
respiratorii

A. Pacienti cu SMA Tip |

a. Obiectivele tratamentului
Imbunitatirea functiei motorii si/sau mentinerea functiei motorii precum si ameliorarea functiei
respiratorii care implicd o imbundtitire functionald relevantd (evitarea necesitatii ventilatiei asistate
permanente sau prelungirea timpului pana la aparitia necesitatii unei ventilatii asistate permanente) si
cresterea duratei de supravietuire si calitatii vietii copilului.

b. Criterii de initiere a tratamentului
Se considerd eligibili pentru initierea tratamentului cu nusinersen pacientii care indeplinesc urmatoarele
criterii:
- testarea genetica a demonstrat o mutatie (deletie) homozigota sau heterozigotd compusa a
genei 50 SMN1;
- existenta a cel putin 2 copii ale genei SMN2;
- pacienti cu SMA tip Ib sau Ic.

SAU:

- In situatia in care pacientul a avut tratament cu nusinersen $i acesta a fost intrerupt iar,
dupa 8 luni de la intrerupere, se constatd o inrautitire semnificativa a functiei motorii
asociata acestei intreruperi obiectivata pe scala HINE2 (pierderea cate unui punct la
fiecare dintre criteriile motorii din scala HINE - sectiunea 2 - controlul capului, rasucire,
sedere, mers tarat, sustinere 1n picioare, mers, cu exceptia categoriei miscare de pedalare,
la care se considera semnificativa pierderea a doua puncte) dar pacientul a ramas eligibil
(nu are criterii de excludere si nu are criteriile de intrerupere 2,3,4) tratamentul poate fi
reintrodus.

B. Pacienti cu SMA Tip II si Tip II1

a. Obiectivele tratamentului
Ameliorarea relevantd a functiei motorii si respiratorii care implicd Tmbunatatirea calitatii vietii
pacientilor.

b. Criterii de initiere a tratamentului
Se considera eligibili pentru initierea tratamentului cu nusinersen pacientii care indeplinesc urmatoarele
criterii:
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- testarea genetica a demonstrat o deletie homozigota sau heterozigotd compusa a genei 5q
SMN1

- existenta a cel putin 2 copii a genei SMN2;

- pacienti simptomatici cu diagnostic de atrofie musculara spinala tip II sau III;

- Scor < 54 puncte la masurarea functiei motorii cu ajutorul Scalei Hammersmith Functional
Motor Scale - Expanded (HFMSE)

SAU:
- la pacienti care au primit tratament cu nusinersen, insa s-a decis Tntreruperea acestuia, iar la
8 luni de la oprirea tratamentului se constata o pierdere de > 3 puncte pe scala HFMSE, dar
pacientul a ramas eligibil (nu are criterii de excludere si nu are criteriile de intrerupere
2,3,4) acesta poate fi reintrodus.

Nota: Se considera ca pacientii cu un scor HFMSE al functiei motorii peste 54 puncte nu necesita
tratament si vor beneficia de monitorizare clinica adecvata, considerandu-se eligibili pentru tratament in
situatia 1n care se constata o scadere > 3 puncte la evaluarea cu ajutorul scalei HFMSE.

C. Pacienti cu SMA presimptomatici:

a. Obiectivele tratamentului
Realizarea achizitiilor motorii (sustinerea capului, achizitia pozitiei sezdnde fara sprijin si a mersului
independent), evitarea necesitatii suportului respirator permanent sau prelungirea timpului pana la aparitia
necesitatii unei ventilatii asistate permanente si cresterea duratei de supravietuire si a calitatii vieii
copilului.

b. Criterii de initiere a tratamentului
Se considera eligibili pentru initierea tratamentului cu nusinersen pacientii care indeplinesc urmatoarele
criterii:

- testarea genetica a demonstrat o mutatie (deletic) homozigota sau heterozigotd compusa a
genei 50 SMN1,
- fara simptome clinice,
- existenta a 2 copii sau 3 copii ale genei SMN2,
Nota: pacientii cu 4 copii SMN2 vor fi evaluati la fiecare 3-6 luni si tratati la aparitia prinelor semnne
clinice

V. CRITERII DE EXCLUDERE

A. Pacienti cu SMA Tip |
Nu se recomanda initierea tratamentului cu nusinersen in oricare din urmatoarele situatii:

- pacienti fara confirmare genetica a bolii SMA,

- pacienti cu mai putin de 2 copii SMN2,

- pacienti cu SMA tip 0,

- pacienti care necesita ventilatie asistatd invazivd permanentd (>16 h/zi de ventilatie continua in
ultimele >21 zile sau traheostomie, care nu sunt urmare a unui episod acut reversibil),

- situatii clinice care pot impiedica punctia lombara (spre exemplu, pacienti la care fuziunea
vertebrald Tmpiedica accesul in spatiile intervertebrale) sau la care pot aparea complicatii
importante,

- istoric de afectiuni cerebrale sau medulare care ar putea interfera cu procedura punctiei lombare
sau cu circulatia lichidului cefalo-rahidian. Existenta unui sunt ventriculo-peritoneal sau
ventriculo-cardiac nu va fi considerata criteriu de excludere.

B. Pacienti cu SMA Tip Il sau Tip 111
Nu se recomanda initierea tratamentului cu nusinersen in urmatoarele situatii:
- pacienti care necesitd ventilafie asistate invaziva permanentd (>16 h/zi de ventilatie continuad in
ultimele >21 zile sau traheostomie, care nu sunt urmare a unui episod acut reversibil),
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- situatii clinice care pot impiedica punctia lombard (spre exemplu, pacienti la care fuziunea
vertebrald Tmpiedica accesul in spatiile intervertebrale) sau la care pot aparea complicatii
importante,

- istoric de afectiuni cerebrale sau medulare care ar putea interfera cu procedura punctiei lombare
sau cu circulatia lichidului cefalo-rahidian. Existenta unui sunt ventriculo-peritoneal sau
ventriculo-cardiac nu va fi considerati criteriu de excludere.

- boala n stadii foarte avansate cu scor > 47 pe scala functionala Egen care nu au beneficiu clinic
si nu ar putea fi stabilizati cu ajutorul tratamentului (pacienti cu activitate functionald minima
care necesita asistentd pentru toate activitatile vietii cotidiene, cu traheostomie, etc.), cu afectare
clinica ireversibild, la care nu exista posibilitatea obtinerii unui beneficiu clinic relevant si nu se
considera ca ar putea fi stabilizati cu ajutorul tratamentului.

VI. TRATAMENT

a. Doze si algoritm de administrare
Tratamentul cu nusinersenum trebuie inifiat cit mai curdnd posibil dupd diagnostic, cu 4 doze de
incarcare - cate o doza (1 flacon 5 ml solutie injectabild nusinersen) in zilele 0, 14, 28 si 63. Ulterior
trebuie sa se administreze o doza de intretinere la fiecare 120 de zile.
In situatiile de forta majora (catastrofe naturale, razboi, epidemii, etc) sau alte situatii exceptionale, tinand
cont de bunele practici medicale si siguranta pacientului administrarea tratamentului:

- se poate face cu o intarziere de cel mult 7 zile pentru primele patru administrari si 14 zile (pana la
maxim 30 de zile) dupa a 4-a administrare (date care se regasesc in FORMULARUL PENTRU
VERIFICAREA RESPECTARII CRITERIILOR DE ELIGIBILITATE AFERENTE
PROTOCOLULUI TERAPEUTIC DCI NUSINERSENUM),

- administrarile se pot face mai devreme cu maximum 4 zile (perioada intre administrari minim 10
zile) pentru perioada de initiere (intre dozele 1-3), maximum 7 zile (intre dozele 3 si 4) si
maximum 30 de zile (perioada intre adminstrari minima 3 luni) pentru perioada de continuare,

- in situatiile de mai sus la urmitoarea administrare pacientul reia calendarul lui prestabilit de
injectare, astfel daca a venit cu 30 de zile inainte de 4 luni injectarea urmatoare se va face la 4
luni +30 zile, daca a venit cu o intarziere de 30 zile urmatoarea injectare se va face dupa 3 luni.

b. Mod de administrare

Nusinersenum este destinat administrarii intratecale, prin punctie lombara. Tratamentul trebuie
administrat de catre profesionisti in domeniul sanatatii cu experienta in efectuarea punctiilor lombare.
Nusinersenum se administreaza, conform RCP, sub forma de injectie intratecala in bolus, pe parcursul a 1
pana la 3 minute, folosind un ac de anestezie spinald. Injectia nu trebuie administratd in zonele in care
pielea prezintd semne de infectie sau inflamatie. Se recomanda ca volumul de lichid cefalorahidian (LCR)
echivalent cu volumul de nusinersen solutie injectabila care urmeaza a fi injectat sa fie eliminat inainte de
administrare.

Masuri speciale:
- poate fi necesara sedarea, in functie de starea clinica a pacientului;
- ecografia sau altd tehnicd imagistica pot fi luate Tn considerare pentru a ghida administrarea
intratecala de nusinersen, in special la pacientii cu varsta mai mica si la pacientii cu scolioza;
— analiza LCR la orice administrare: analiza biochimica, celule +\- culturi.
- trebuie utilizata tehnica aseptica la pregatirea si administrarea nusinersen conform instructiunilor
din Rezumatul Caracteristicilor Produsului,

Nota: Pacientii tratati cu nusinersenum vor primi concomitent ingrijirile standard conform Declaratiei de
Consens pentru fingrijirile standard acordate pacientilor cu Atrofie Musculara Spinald (vaccinuri,
profilaxia infectiilor cu virus sincitial respirator, aport nutritional adecvat, suport respirator la nevoie).

VII. CRITERII DE EVALUARE SI MONITORIZARE

A. Pacienti cu SMA Tip |
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Se recomanda evaluarea la initierea tratamentului si la fiecare 4 luni, cu prilejul vizitei pentru
administrarea tratamentului cu nusinersen. Pacientul va fi monitorizat pe Fisa Initiala si Fisa de follow-up
(Anexa 1).

1. Date generale:
- data aparitiei simptomelor,
- data diagnosticului,
- status-ul vaccindrilor conform schemei Ministerului Sanatatii
- date antropometrice (greutate, indltime, IMC), curbele de crestere (WHO),
- respiratie paradoxald DA/NU,
- scolioza: DA/NU,
- retractii musculare: DA (si localizare) /NU

2. Date despre ingrijirile de suport:
- modul de alimentatie: oral/sonda nasogastrica/gastrostomie
- kinetoterapie: DA/NU
- fizioterapie respiratorie: DA/NU
- utilizare cough-assist: DA/NU
- ventilatie asistatd: DA/NU, cu caracter non-invaziv/invaziv, diurna / nocturna

3. Teste de laborator:
Se recomanda efectuarea lor la initierea tratamentului, la 6 luni si la fiecare prezentare pentru continuarea
tratamentului:

- hemoleucograma complete,

- teste de coagulare: INR, TTPa,

- teste ale functiei hepatice: ALT, AST, bilirubina,

- teste ale functiei renale: creatinina, uree, proteinuria,

- ASTRUP, VSH, proteina C reactiva.

4. Criterii de evaluare a eficacitatii a tratamentului
a. Evaluarea functiei musculare:
- criteriile de evaluare conform standardelor pentru dezvoltarea copilului ale Organizatiei Mondiale
a Sanatatii (sustine capul da/nu, std asezat da/nu; se deplaseaza da/nu) (Anexa 2)
- numarul de puncte - Scala Hammersmith Infant Neurological Examination (HINE) - Sectiunea 2
(Anexa 2)
- numarul de puncte - Children’s Hospital of Philadelphia Infant Test for Neuromuscular Disease
(CHOP-INTEND) (Anexa 2)
b. Evaluarea functiei respiratorii
- numarul de ore/zi 1n care este necesar suportul ventilator
c. Alte criterii:
- numarul episoadelor de infectii ale cdilor respiratorii inferioare fatd de vizita precedenta,
- necesitatea internarilor pentru infectii respiratorii - Nu/Da (de cate ori),
- necesitatea internarilor pentru alte motive - Nu/Da (de céte ori).

B. Pacienti cu SMA tip 1l sau Il
Se recomandd evaluarea la initierea tratamentului si la fiecare 4 luni, la momentul vizitelor pentru
administrarea tratamentului. Pacientii vor fi monitorizati pe Fisa Initiald si Fisa de follow-up (Anexa 1).

1. Date generale:
- data aparitiei simptomelor,
- data diagnosticului,
- status-ul vaccindrilor conform schemei Ministerului Sanatatii
- date antropometrice (greutate, inaltime, IMC), curbele de crestere (WHO),
- scolioza: DA/NU,
- retractii musculare: DA (si localizare) /NU

2. Date despre ingrijirile de suport:
- modul de alimentatie: oral/sonda nasogastrica/gastrostomie
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- kinetoterapie: DA/NU

- fizioterapie respiratorie: DA/NU

- utilizare cough-assist: DA/NU

- ventilatie asistatd: DA/NU, cu caracter non-invaziv/invaziv, diurna / nocturna

3. Teste de laborator:
Se recomanda efectuarea lor la initierea tratamentului, la 6 luni si la fiecare a doua prezentare pentru
continuarea tratamentului:

- hemoleucograma completa

- teste de coagulare: INR, TTPa

- teste ale functiei hepatice: ALT, AST, bilirubina

- teste ale functiei renale: creatinina, uree, proteinurie

- ASTRUP, proteina C reactiva

4. Criterii de evaluare a eficacitatii a tratamentului
a. Evaluarea functiei musculare:
- mers DA/NU, independent/dispozitive mecanice
- numarul de ore petrecute in scaunul rulant
- numarul de puncte aferente Scalei Hammersmith Infant Neurological Examination (HINE)
Sectiunea 2 (Anexa 2)
- numarul de puncte aferente scalei Children’s Hospital of Philadelphia Infant Test for
Neuromuscular Disease (CHOP-INTEND) (Anexa 2)
- distanta exprimata in metri obtinuta la testul de mers - 6 Minutes Walking Test (6MWT) (Anexa
2)
- numarul de puncte obtinut la testul pentru functionalitatea membrului superior - Upper Limb
Module (RULM), versiunea revizuita (Anexa 2)
- numarul de puncte aferente Scalei Functionale Motorii Hammersmith Extinse (HFMSE) (Anexa
2)
b. Evaluarea functiei respiratorii
- numarul de ore/zi in care este necesar suportul ventilator;
- spirometria (> 4 ani): FVC si FEV1
c. Alte criterii:
- numarul episoadelor de infectii ale cdilor respiratorii inferioare fata de vizita precedentd;
- necesitatea internarilor pentru infectii respiratorii - NU/DA (de céte ori)
- necesitatea internarilor pentru alte motive - NU/DA (de céate ori)

C. Pacienti cu SMA presimptomatici
Se recomandi evaluarea la initierea tratamentului si la fiecare 4 luni, cu prilejul vizitei pentru
administrarea tratamentului cu nusinersen. Pacientul va fi monitorizat pe Fisa Initiala si Fisa de follow-up
(Anexa 1)
1. Date generale:
- status-ul vaccinarilor conform schemei Ministerului Sanatatii,
- date antropometrice (greutate, inaltime, IMC), curbele de crestere (WHO),
- examen clinic general si neurologic
2. Date despre ingrijirile de suport:
- modul de alimentatie: oral/sonda nasogastrica/gastrostomie
- fizioterapie respiratorie: da/nu
- ventilatie asistata: Da/Nu, cu caracter invaziv/non-invaziv
- ventilatie mecanica: Da/Nu
Nota: date important de mentionat in evolutia pacientului, In cazul in care acesta devine simptomatic.
3. Teste de laborator:
Se recomanda efectuarea lor la initierea tratamentului, la 6 luni si la fiecare prezentare pentru continuarea
tratamentului:
- hemoleucograma completa
- teste de coagulare: INR, TTPa
- teste ale functiei hepatice: ALT, AST, bilirubina
- teste ale functiei renale: creatinina, uree, proteinurie.
- ASTRUP, VSH, proteina C reactiva
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4. Criterii de evaluare a eficacitatii tratamentului
a. Evaluarea functiei musculare:
- criteriile de evaluare conform standardelor pentru dezvoltarea copilului ale Organizatiei Mondiale
a Sanatatii (sustine capul da/nu, sta asezat da/nu; se deplaseaza da/nu) (Anexa 2);
- numarul de puncte - Scala Hammersmith Infant Neurological Examination (HINE) - Sectiunea 2
(Anexa 2)
- numarul de puncte - Children’s Hospital of Philadelphia Infant Test for Neuromuscular Disease
(CHOP-INTEND) (Anexa 2)
b. Evaluarea functiei respiratorii
- suport ventilator: da/nu
- numarul de ore/zi in care este necesar suportul ventilator;
c. Alte criterii:
- numarul episoadelor de infectii ale cdilor respiratorii inferioare fata de vizita precedenta;
- necesitatea internarilor pentru infectii respiratorii - Nu/Da (de cate ori)
- necesitatea internarilor pentru alte motive - Nu/Da (de céte ori)

VIII. CRITERII DE INTRERUPERE A TRATAMENTULUI.
A. Pacienti cu SMA Tip |
Se va lua in considerare intreruperea tratamentului daca:

1) Pacientul prezinta efecte adverse severe asociate cu administrarea nusinersenum;

2) Datorita starii clinice, riscurile induse de administrarea intratecald a nusinersenum pun in pericol
viata pacientului;

3) Efectele adverse ale nusinersenum sau ale administrarii intratecale produc o deteriorare a calitatii
vietii pacientului.

4) Lipsa compliantei la tratament prin neprezentarea la administrarea tratamentului in zilele
programate, cu o intarziere de mai mult de 7 zile pentru primele trei administrari si mai mult de

30 de zile incepand cu a 4-a administrare (pentru situatiile de forta majora)

5) Pacientul sau reprezentantul sau legal (in cazul minorilor) nu mai doreste administrarea
tratamentului si isi retrage consimtadmantul
6) Tnainte de administrarea celei de a V1-a doze (doza de la 10 luni de la initierea tratamentului) sau
ulterior, la evaluarea clinicd, se constatd una dintre situatiile urmatoare:
a. apare o scidere a functiei motorii (masuratd cu Scala HINE sectiunea 2) sau respiratorie (masurata
prin schimbari in suportul ventilator).

- Se considera semnificativd o scddere a functiei motorii sau pierderea unui punct la fiecare
dintre criteriile motorii din Scala HINE - sectiunea 2 (controlul capului, rasucire, sedere, mers
tarat, sustinere in picioare, mers), cu exceptia categoriei miscare de pedalare, la care se
considera semnificativa pierderea a doud puncte.

- Se considera semnificativa o scadere a functiei respiratorii daca este necesarad instituirea
ventilatiei asistate permanente (> 16 h/zi ventilatie continua sau traheostomie, in absenta unui
episod acut reversibil).

Nota: Evaluarea pe baza scalelor mentionate se va face de catre profesionisti in sdnatate cu experienta in
utilizarea lor (medici, kinetoterapeuti).

b. nu s-a inregistrat nici o modificare a functiei motorii (nici scadere nici ameliorare, conform
criteriilor de raspuns prin aplicarea Scalei HINE - Sectiunea 2). La acestia se vor administra incd 2 doze
de nusinersenum (incad 8 luni de tratament). Daca nici dupa aceste doud administrari nu se remarca nicio
imbunatatire a scorului pe Scala HINE sectiunea 2 (pacient este stabil comparativ cu administrarea celei
de a VI-a doze) se va decide oprirea tratamentului.

Notdi: Din acest moment, pacientul va continua monitorizarea clinicd. Daca se produce o inrdutatire a
starii clinice care poate fi corelatd cu intreruperea tratamentului (la 8 luni de la oprirea tratamentului se
produce pierderea unui punct la fiecare dintre criteriile motorii din Scala HINE - sectiunea 2 - controlul
capului, rasucire, sedere, mers tarat, sustinere in picioare, mers, cu exceptia categoriei miscare de
pedalare, la care se considera semnificativa pierderea a doud puncte) se va evalua oportunitatea
reintroducerii tratamentului.

In cazul ameliorarii, se continui tratamentul si se va realiza evaluarea premergitoare administrarii
nusinersen la fiecare 4 luni. Se va avea in vedere discontinuarea tratamentului in cazul in care se
inregistreaza doua scéderi consecutive ale functiei motorii fatd de evaluarea anterioara.

51



B. Pacienti cu SMA Tip Il sau Tip 111

Se va lua in considerare intreruperea tratamentului daca:

1) Nu se produce o imbunatatire de cel putin > 3 puncte pe scala HFMSE la doi ani de la instituirea
tratamentului. La pacientii care au capacitatea de a merge se va lua in considerare suplimentar daca
nu apare o crestere a distantei parcurse la testul mersului in 6 minute (6 MWT) de > 30 metri. La
pacientii care nu au capacitatea de a merge, se va lua in considerare suplimentar, daca nu apare o
crestere cu > 2 puncte pe scala adresata membrelor superioare (RULM). Testarile cu cele doua scale
aditionale se vor face concomitent cu HFMSE.
2) Dupa 8 luni de tratament (2 administrari) de la progresul functional obtinut la 2 ani se constata o
deteriorare pana la nivelul bazal anterior ameliorarii, se are In vedere discontinuarea tratamentului in
functie de rezultatele obtinute dupa inca o noud administrare si o noud evaluare la 4 luni.
3) Dupa 8 luni de tratament (2 administrari) de la progresul functional obtinut la 2 ani se constata o
deteriorare partiala fatda de nivelul bazal anterior ameliorarii, se are in vedere discontinuarea
tratamentului dupa alte doua administrari.
4) Dupi 2 ani de la initierea tratamentului nu se obtine niciun progres functional. In cazul in care
apare o inrdutatire semnificativa a situatiei motorii care se poate atribui discontinuarii tratamentului
(la 8 luni de la oprire se constatd o pierdere de > 3 puncte pe scala HFMSE), se va evalua
oportunitatea reintroducerii tratamentului;
5) In cazul deteriorarii importante a functiei respiratorii, daca este necesard instituirea ventilatiei
asistate permanente (> 16 h/zi ventilatie continud in absenta unui episod acut reversibil sau
traheostomia), fara existenta unei cauze acute.
6) Pacientul prezinta efecte adverse severe asociate cu administrarea nusinersen;
7) Datorita starii clinice, riscurile induse de administrarea intratecald a nusinersen pun in pericol
viata pacientului;
8) Efectele adverse ale nusinersen sau ale administrarii intratecale produc o deteriorare a calitatii
vietii pacientului.
9) Lipsa compliantei la tratament prin neprezentarea la administrarea tratamentului in zilele
programate, cu o intarziere de mai mult de 7 zile pentru primele trei administrari si mai mult de 30
de zile incepand cu a 4-a administrare (pentru situatiile de forta majora)

10) Pacientul sau reprezentantul sdu legal (in cazul minorilor) nu mai doreste administrarea

tratamentului si isi retrage consimtadmantul.

C: Pacientii cu SMA presimptomatici
1) Pacientul prezinta efecte adverse severe asociate cu administrarea nusinersenum;
2) Riscurile induse de administrarea intratecald a nusinersenum pun in pericol viata pacientului;
3) Efectele adverse ale nusinersenum sau ale administrarii intratecale produc o deteriorare a calitatii
vietii pacientului;
4) Lipsa compliantei la tratament prin neprezentarea la administrarea tratamentului in zilele
programate, cu o intarziere de mai mult de 7 zile pentru primele trei administrari si mai mult de 30
de zile incepand cu a 4-a administrare (pentru situatiile de forta majora);
5) Pacientul sau reprezentantul sdu legal (in cazul minorilor) nu mai doreste administrarea
tratamentului si 1si retrage consimtamantul.

IX. PRESCRIPTORI

Tratamentul trebuie initiat numai de catre un medic cu experientd in gestionarea atrofiei musculare
spinale (SMA), din specialitatile neurologie pediatrica sau neurologie.

Administrarea tratamentului se va realiza in unitati sanitare nominalizate pentru derularea programului, Tn
care pot fi asigurate conditiile de asepsie/antisepsie si unde existd echipele multidisciplinare necesare si
specializate 1n ingrijirea pacientilor cu SMA.

Injectarea intratecald se va face de catre profesionisti In domeniul sdnatatii cu experienta in efectuarea
punctiilor lombare.
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ANEXA 2

FISA DE EVALUARE INITIALA
TN AMIOTROFIA SPINALA

Data:
Nume:
Prenume:
CNP:

Tip SMA:

1. Date generale:

Data aparitiei simptomelor:
Data diagnosticului:
Diagnostic genetic:

- deletie homozigota /mutatie heterozigota compusa gena SMNI

- numar copii SMN2

Status-ul vaccindrilor conform schemei Ministerului Sanatatii:

Date antropometrice: G= L=
Temperatura:

FR:

AV: TA:

Curbele de crestere (WHO)
- ascendenta/stationara/descendenta

Respiratie paradoxala:
- DA/NU

Scolioza
- DAJUN
- unghi Cobb:

Interventie chirurgicala pentru scolioza:
- DA/NU
- DATA
- INSTITUTIA

Retractii musculare:
- DA/NU
- Localizare

2. Date despre ingrijirile de suport:
Modul de alimentatie:

- oral

- sonda nasogastrica

- gastrostoma

Fizioterapie respiratorie:
- DA/NU

Kinetoterapie

IMC=
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DA/NU
Nr zile/sapatamana

Dispositive ortotice

Da/nu
Descriere

Utilizare cough-assist:

DA/NU

Ventilatie asistata:

DA/NU
Cu caracter non-invaziv/invaziv
diurnd / nocturna

3. Teste de laborator:

Se recomanda efectuarea lor la initierea tratamentului, la 6 luni si la fiecare a doua
prezentare pentru continuarea tratamentului

hemoleucograma completa

teste de coagulare: INR, TTPa

teste ale functiei hepatice: ALT, AST, bilirubina

teste ale functiei renale: creatinina, uree, proteinurie

ASTRUP

proteina C reactiva

4. Criterii de evaluare a eficacitatii a tratamentului

a. Evaluarea functiei musculare:

Criteriile de evaluare conform standardelor pentru dezvoltarea copilului ale Organizatici
Mondiale a Sanatatii (sustine capul da/nu, std asezat da/nu; se deplaseaza da/nu) (WHO)
mers

- DA/NU

- independent/dispozitive mecanice (ortotice)

numarul de ore petrecute in scaunul rulant

numarul de puncte aferente Scalei Hammersmith Infant Neurological Examination
(HINE) Sectiunea 2

numarul de puncte aferente scalei Children’s Hospital of Philadelphia Infant Test for
Neuromuscular Disease (CHOP-INTEND)

numarul de puncte aferente Scalei Hammersmith FunctionalMotor Scale - Expanded
(HFMSE)

numarul de puncte aferente scalei Clasificarii Egen Versiuea a 2-a (EK 2)

distanta obtinuta in metri la testul de mers - 6 Minutes Walking Test (6MWT)

numarul de puncte obtinut la testul pentru functionalitatea membrului superior - Upper
Limb Module (RULM), versiunea revizuita.

b. Evaluarea functiei respiratorii
e numarul de ore/zi in care este necesar suportul ventilator:
e spirometria (> 4 ani):

- FVC:
-  FEVIL:

c. Alte criterii:
e numadrul episoadelor de infectii ale cailor respiratorii inferioare in ultimele 3 luni:
e necesitatea interndrilor pentru infectii respiratorii - in ultimele 3 luni : NU/DA (de cate

ori)

e necesitatea interndrilor pentru alte motive in ultimele 3 luni: NU/DA (de cate ori)
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) ANEXA 3.
FISA EVALUARE FOLLOW-UP IN AMIOTROFIA SPINALA

Data:

Nume

Prenume

CNP:

Tip SMA:

Numar injectare:

Reactii adverse:
- DA/NU
- Descriere

1. Date generale:
Data aparitiei simptomelor:
Data diagnosticului:
Status-ul vaccindrilor conform schemei Ministerului Sanatatii:

Date antropometrice: G= L= IMC=
Temperatura:

FR:

AV: TA:

Curbele de crestere (WHO)
- ascendenta/stationara/descendenta

Respiratie paradoxala:
- DA/NU

Scolioza
- DAJUN
- unghi Cobb:

Interventie chirurgicala pentru scolioza:
- DA/NU
- DATA
- INSTITUTIA
Retractii musculare:
- DA/NU
- Localizare

2. Date despre ingrijirile de suport:

Modul de alimentatie:
- oral
- sonda nasogastrica
- gastrostoma

Fizioterapie respiratorie:
- DA/NU

Kinetoterapie
- DA/NU
- Nr zile/saptamana
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Dispositive ortotice

Da/nu
Descriere

Utilizare cough-assist:

DA/NU

Ventilatie asistata:

DA/NU
Cu caracter non-invaziv/invaziv
diurnd / nocturna

3. Teste de laborator:

Se recomanda efectuarea lor la initierea tratamentului, la 6 luni si la fiecare a doua
prezentare pentru continuarea tratamentului

hemoleucograma complete

teste de coagulare: INR, TTPa

teste ale functiei hepatice: ALT, AST, bilirubina

teste ale functiei renale: creatinina, uree, proteinuria

ASTRUP

proteina C reactiva

4. Criterii de evaluare a eficacitatii a tratamentului
a. Evaluarea functiei musculare:

Criteriile de evaluare conform standardelor pentru dezvoltarea copilului ale Organizatiei
Mondiale a Sanatatii (sustine capul da/nu, sta asezat da/nu; se deplaseaza da/nu) (WHO)
mers

- DA/NU

- independent/dispozitive mecanice (ortotice)

numarul de ore petrecute in scaunul rulant

numarul de puncte aferente Scalei Hammersmith Infant Neurological Examination
(HINE) Sectiunea 2

numarul de puncte aferente scalei Children’s Hospital of Philadelphia Infant Test for
Neuromuscular Disease (CHOP-INTEND)

numarul de puncte aferente Scalei Hammersmith FunctionalMotor Scale - Expanded
(HFMSE)

numarul de puncte aferente scalei Clasificarii Egen Versiuea a 2-a (EK 2)

distanta obtinuta in metri la testul de mers - 6 Minutes Walking Test (6MWT)

numarul de puncte obtinut la testul pentru functionalitatea membrului superior - Upper
Limb Module (RULM), versiunea revizuita.

b. Evaluarea functiei respiratorii

numarul de ore/zi in care este necesar suportul ventilator:
spirometria (> 4 ani):

- FVC:

- FEV1

c. Alte criterii:

numarul episoadelor de infectii ale cailor respiratorii inferioare in ultimele 3 luni:
necesitatea interndrilor pentru infectii respiratorii - in ultimele 3 luni: NU/DA (de céte
ori)

necesitatea interndrilor pentru alte motive in ultimele 3 luni: NU/DA (de cate ori)
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Anexa 4.

Scala de dezvoltare motorie pe etape (WHO)

Descriere

Da panain
prezent
(varsta- an,
luna)

Niciodata

Da, dar a pierdut-o (varsta- an, luna)

Sustine capul

Se rostogoleste

Sta in sezut independent

Se taraste

Mentine ortostatismul cu ajutor

Mentine ortostatismul independent

Merge cu ajutor

Merge independent
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Nume:
RM:

Data examinarii:

masa:

Data nasterii:
BIPAP o SHR/zi

SCALA CHOP INTEND

Ora examinarii:

Anexa b.

Diagnostic:
Varsta gestationala:
Timpul de la ultima

Starea de sanatate actuala: IACRS o Sonda nazogastrica O
SHR fara BIPAP la testare

Punct Pozitie Procedura de testare Raspuns evaluat Punctaj Scor
Miscarea antigravitationala a 4 Partea
1 Decubit Observat pe parcursul | umarului (coatele desprinse de Stg. cea
Miscarea dorsal testului suprafata de contact) mai
spontana Miscare antigravitationala 3 buna:
(extremitate Poate elibera active (mana si antebratul
a membrul sau poate desprinse de suprafata de Dr.
superioara) stimula copilul pentru contact)
a obtine raspunsul Miscarea articulatiei pumnului 2
Miscarea degetelor 1 Stare:
Nici o miscare a membrelor 0
Miscarea antigravitationala a 4 Partea
2 Decubit Observat pe parcursul | soldului (picioarele si genunchii Stg. cea
Miscarea dorsal testului desprinsi de suprafata de mai
spontana contact) buna:
(extremitate Poate elibera Miscarea antigravitationala de 3
a inferioara) membrul sau poate adductie a soldului/ rotatie Dr.
stimula copilul pentru | interna (genunchii desprinsi de
a obtine raspunsul suprafata de contact)
Miscare activa a genunchilor cu 2 Stare:
eliminarea gravitatiei
Miscarea gleznelor
Nici o miscare a membrelor 0
Forta de strangere: Mentine strangerea cu mana, cu Partea
3 Decubit puneti degetul in umarul desprins de pat Stg. cea
Strangerea dorsal palma si ridicati pana Mentine strangerea, cu cotul 3 mai
Cu mana cand umarul se desprins de pat (umerii pe buna:
desprinde de pe suprafata)
suprafata; observati Mentine strangerea, cu 2 Dr.
cand copilul slabeste antebratul desprins de pe
strangerea. suprafata (cotul sustinut pe
Puteti folosi jucarii cu suprafata) Stare:
diametru asemenator | Mentine strangerea doar fara 1
pentru copili mali tractiune
mari. Nu poate mentine strangerea 0
4 Stimularea vizuala Revine de la rotatia maxima pe 4 Stg> | Partea
Capul in Decubit este oferita cu ajutorul linie mediana. Dr. cea
pozitie dorsal, unei jucarii. Daca Intoarce capul partial pana la 3 mai
mediana cu capul pe capul este mentinut pe linia mediana Dr > buna:
stimulare linie linie mediana timp de | Mentine pozitia mediana pentru 2 Stg.
vizuala * mediana 5 secunde: Pozitionati 5 sec. sau mai mult
capul in rotatie Mentine pozitia mediana mai 1 Stare:
maxima si aplicati putin de 5 secunde
stimulul visual pentru ["Capul cade in lateral, nu 0
aincuraja Intoarcerea | jncearca sa revina pe median.
capului pe median.
Mentine genunchii desprinsi de 4 Partea
5 Decubit Coapsele flectate si pe suprafata patului > 5 sec sau Stg. cea
Adductorii dorsal, fara adduse. Picioarele ridica picioarele de pe mai
soldului scutec departate la nivelul suprafata. buna:
soldurilor, coapsele Mentine genunchii desprinsi de 2 Dr.
paralele, genunchii pe suprafata patului intre 1-5
usor departati. Sec. Stare:
Nicio incercare de a mentine 0
genunchii desprinsi de pe
suprafata
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Cand este aplicata tractiunea la Partea
6 Decubit 1. Apucati partea sfarsitul manevrei, se roteste pe La cea
Rotirea: dorsal infericaraa coapsei burta cu redresarea laterala a Stg. mai
provocata (bratele copilului, flectati capului. buna:
dela lateral), soldul si genunchiul si | Se roteste lateral pana pe burta
picioare * mentineti adduceti peste linia fara redresarea laterala a
partea mediana, aducand capului, eliberand bratul La
testata pelvisul vertical, incarcat de greutate pentru a Dr.
deasupra, mentineti tractiunea si finalize rostogolirea.
rotiti opriti-va in aceasta Pelvisul, trunchiul si bratul se
dinspre pozitie. ridica de pe suprafata, capul se Stare:
partea 2. Daca copilul se roteste spre lateral, bratul vine
testata. rostogoleste, aplicati in fata corpulu
tractiune pe diagonala | Pelvisul, trunchiul si bratul se
la 45° si opriti-va ridica de pe suprafata, capul se
pentru a permite intoarce lateral. Bratul ramane
copilului sa incerce sa in spatele trunchiului
deroteze corpul. Pelvisul este ridicat pasiv de pe
suprafata de sprijin
Se roteste pe burta cu redresarea Partea
7 Decubit 1. Tineti copilul de laterala a capului. La cea
Rotirea: dorsal cot, miscati-1 spre Se roteste lateral pana pe burta Stg. mai
provocata (bratele umarul opus, fara redresarea laterala a buna:
de la brate * lateral), mentineti tractiunea capului; trebuie sa elibereze
mentineti asupra membrului si complet bratul incarcat de
partea opriti-va cu umerii greutate pentru a finaliza La
testata vertical, permiteti rostogolirea. Dr.
deasupra, copilului sa deroteze. | Se roteste spre lateral, piciorul
rotiti vine in adductie, aducand
dinspre 2. Daca pelvisul pelvisul vertical. Stare:
partea ajunge la vertical, Capul se intoarce spre lateral,
testata. continuati sa aplicati | umarul si trunchiul se ridica de
tractiune. pe suprafata de sprijin.
Capul se intoarce spre lateral;
corpul ramane moale sau
umarul se ridica pasiv.
Punct Pozitie Procedura de testare Raspuns evaluat Scor
Ridica mana de pe suprafata cu Partea
8 Decubit Prezentati rapid o miscarea antigravitationala a Stg. cea
Flexia lateral, jucarie la lungimea bratului mai
umarului si | bratul de sus bratului in dreptul Capabil sa flecteze umarul la buna:
a cotului si sprijinit pe umarului (se aplica 45° , fara miscare
abductia corp, stimularea si se antigravitationala a bratului. Dr.
orizontala. extensie observa miscarea Flexeaza cotul dupa ce bratul
umar si spontana) cade de pe corp. Stare:
flexie cot Capabil sa ridice bratul de pe
de 30° corp.
(fixati bratul Nicio incercare
de jos daca
€ necesar)
Abduce sau flexeaza umarul la Partea
9 Sezand in Oferiti stimulul pe 60° Stg. cea
Flexia poala sau pe linie mediana si la Abduce sau flexeaza umarul la mai
umarului si 0 suprafata, nivelul umarului, la 30° buna:
a cotului cu sprijinla | lungimea bratului (se Orice flexie sau abducte a
cap si aplica stimularea si se umarului Dr.
trunchi (20° observa miscarea Flexeaza doar cotul
reclinatie) spontana) —— — Stare:
Nici o incercare de a ridica
bratul
Sezand in Extinde genunchiul > 45° Stg.
10 poala sau la Gadilati suprafata
Extensia marginea plantara a piciorului Extinde genunchiul intre 15°-
genunchiulu | suprafetei, sau ciupiti usor 45°
: o iggjslln la degetul mare Orice extensie_ viz!bila a Dr
trunchi (20° genunchiului
reclinatie), Nici o extensie vizibila a
coapsele genunchiului
paralele cu
solul
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Tineti Stg.
11 copilul sprij | Strangeti piciorul sau Flexia soldului sau
Flexia de corpul ciupiti usor degetul genunchiului > 30°
soldului si dvs cu mare
dorsiflexia picioarele Orice flexie de sold sau Dr
piciorului libere, cu genunchi
fata spre
exterior. Doar dorsiflexia gleznei
Sustineti — - -
copilul la Nicio miscare active a soldglw,
niv genunchiului sau gleznei
abdomen,
cu capul
asezat intre
bratul dvs si
torace
Ridica capul vertical din flexie
12 Sezand cu Puneti copilul in si il intoarce stg-dr
Controlul sprijin la sezand rotund cu Mentine capul drept >15 sec
capului * umeri si capul drept si support (oscilatii cap=scor 2)
trunchiul dat la nivelul umerilor | Mentine capul pe median >5 sec
drept (infatasiinspate) | cu capul inclinat pana la 30° in
(puteti amana scorul 1 flexie sau extensie
si 4 pana la finalul Ridica sau roteste capul activ,
testului) din flexie, de 2 ori in 15 sec (nu
luati in considerare daca
miscarea se face o data cu
respiratia)
Niciun raspuns, capul atarna.
Raspunsul la Flexeaza cotul Stg.
13 Decubit tractiune: trageti B _ _
Flexia dorsal copilul insezand cu | Contractie vizibila a bicepsului,
cotului. extensia bratelor la un _fara flexia cotului _
Eval cu item unghi de 45°, pana in Nici o contractie vizibila Dr
14 punctul in care capul
aproape se ridica de
pe suprafata
14 Decubit Raspunsul la Ridica capul de pe pat
Flexia dorsal tractiune: tineti in
gatului. pozitie mediana Contractia vizibila a muschiului
Evaluati cu articulatia pumnului, SCM
item 13 la nivel proximal,
umarul la 45°, pana in Nicio contractie musculara
punctul in care capul
aproape se ridica de
pe suprafata
Suspensie Extinde capul in plan orizontal
15 ventrala: cu | Stimulati de-a lungul sau deasupra
Extensia fata in jos, coloanei vertebrale, Extinde capul partial, dar nu in
capului/ tinutcu o de la gat pana la plan orizontal
gatului mana la sacru. Cand axul Nu face extensia capului
(Landau) nivelul coronal al capului e
abdomenulu paralel cu suprafata
i superior patului =0°
(orizontal)
Stg.
16 Suspensie Stimulati Misca pelvisul catre partea
Incurbarea | ventrala: cu paravertebralii stimulata
spinal fatain jos, toracolombari pe
(Galant) tinutcu o dreapta si apoi pe Contractii musculare Dr
mana la stanga sau gadilati paravertebrale vizibile
nivelul abdomenul sau
abdomenulu | piciorul sau inclinati Nici un raspuns
i superior copilul cu includerea

reflexului Galant.
Pentru copii de peste

10 kg genunchii si

capul pot fi atinse.
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‘ Scor total, cel mai bun scor inregistrat pe fiecare parte pentru fiecare item (maxim 64 de puncte):

*Adaptat dupa Test of Infant Motor Performance, Campbell, SK; et al. 2001 [33].

Contracturi

Stg.o Dr o Flexia genunchiului

Stg. o Dr.o Flexia plantara a gleznei (Genunchiul se extinde <20 de grade)

Stg. o Dr.o Miscarea de adductie a soldului Stg.o Dr. o Contractura BIT
(Notati daca piciorul nu se poate roti si adduce pentru a atinge suprafata in pozitie de decubit
dorsal)

Stg.o Dr.o Elongarea umarului

Stg.o Dr.o Flexia cotului

Stg. o Dr.o Rotatia gatului

Stg. o Dr.o Flexia laterala a gatului

O Plagiocefalie o Curbatura fixa a coloanei vertebrale

Evaluarea starii comportamentale (Brazelton, TB. Neonatal Behavioral Assessment Scale, 2nd
ed.,1984), [34]:

Starea 1 Somn profund

Starea 2 Somn usor

Starea 3 Somnoros sau semi-adormit

Starea 4 Alert, cu privirea vie

Starea 5 Ochii deschisi, activ

Starea 6 Plans
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SCALA HAMMERSMITH

(HINE) - SECTIUNEA 2 - ETAPELE MOTORII

HAMMERSMITH INFANT NEUROLOGICAL EXAMINATION

Anexa 6

0 1 2 3 4 SCOR
Controlul Incapabil sa Balanseaza Tot timpul
capului mentina capul mentinut in pozitie
in pozitie vertical
verticala (normal la 4 luni)
(normal=3luni) (normal la 5 luni)
Sezand Nu poate sta in | Sta cu sprijin la Se sprijina Sta stabil Pivoteaza (se
sezand sold roteste)
~
(normal la 4 luni) | (normal la 6 luni) (normal la 7-8 (normal la 9 luni)
luni)
Prinderea Nu prinde Foloseste toata Index si police. Prinderea pensa
voluntara mana dar cu prindere
imatura
Abilitatea Nu loveste cu | Loveste orizontal. Loveste in sus Atinge piciorul Atinge degetele
de a lovi cu picioarele fara a ridica (vertical de la picioare
picioarele picioarele
(in decubit @A
dorsal)
(normal la 3 luni) (normal la 4-5 lu) | (normal la 5-6 lu)
Rostogolire Nu se Se rostogoleste pe De pe burta pe De pe spate pe
rostogoleste o parte spate burta
(normal la 4 luni) | (normal la 6 luni) | (normal la 6 luni)
Tarare Nu ridica Pe coate Pe mana intinsa Tarare plata pe Tarare pe maini
capul abdomen si genunchi
(normal la 3 luni)
(normal la 4 luni) | (normal la 8 luni) | (normal la 10 lu)
Ortostatism | Nu isi sustine Sustine greutatea Sta cu sprijin Sta fara ajutor
greutatea
(normal la 4 luni) | (normal la 7 luni) (normal la 12 lu)
Mers Topaie/sare Merge lateral Merge
(merge tinandu-se) independent
(normal la 6 luni)
(normal la 12 luni) | (normal la 15 lu)
Scor total: ...... /26
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Nume:

SCALA HAMMERSMITH EXTINSA (HFMSE)

Data nasterii:

Data evaluarii:
Timpul pt completarea testului:
Data chirurgiei spinale:

Evaluator:

Anexa 7.

Incercuiti cel mai mare nivel de mobilitate independenta
LDC = limitat de contracture
Nici unul - Seroteste - Se taraste pe fese - Se taraste/Merge in patru labe - Merge cu carje/

cadru/ cadru cu roti - Merge cu OGGP/OGP - Merge independent

(010) 131531 L1
Test Instructiuni 2 1 0 L S Comentarii
D =
C S= scor

1. Pozitia a. Poti Poate sta Are nevoie Are nevoie b. Elementul 1
sezanda pe sta in sezut pe | in sezut sd se sprijine | sd se sprijine Postura predominanta
suport/ scaun. masa de fara a se pe 0 mana pe ambele a coloanei vertebrale

tratament/scau | sprijini pe | pentru a-si maini pentru c.
Poate fi la n, fard sd te maini 3 mentine a-si mentine d O
marginea sprijini pe secunde echilibrul echilibrul e. )4 @
suportului sau mdini, pand sau peste timp de 3 f. < -
pe suport/podea. | numar la 3? secunde Nu poate sta g. ~
Notati cel mai (Fara sprijin in sezut h.
bun rezultat la spate/labele i Postura

picioarelor predominanti a

+/- sprijin) picioarelor

iO O O

2. Pozitie Poti sta in Poate sa Poate sa Poate sa k. |4 |4 I‘
sezanda cu sezut pe sada pe sada pe sadd cu l. <\ < T
picioarele podea/masa podea/mas | podea/masa | picioarele - m
ntinse de tratament, | ade de tratament | ntinse n.

fard sd te tratament | cu picioarele | sprijinindu- Incercuiti postura
Picioarele sprijini pe cu drepte se pe ambele predominantd a
ntinse = maini, cu picioarele | sprijinindu- | maini timp coloanei vertebrale si
genunchii pot fi | picioarele drepte fard | seintr-o de 3 secunde cea a picioarelor
flexati, rotulele | drepte, pana ase mana timp

Tndreptate in numar la 3? sprijini pe | de 3 secunde | Sau nu poate

sus, gleznele maini timp sa sada cu
departate la < 10 de 3 picioarele
cm intre ele secunde intinse

3. O mani pe Poti duce o Poate sa Poate duce Nu-si poate Dr/ Stg
cap in pozitie mand pe cap duci o ména pe cap | duce ména la
sezanda fara sa ifi mana pe doar dacéd isi | cap nici daca
Mainile trebuie | Tndoi gatul ? cap. Capul | flexeaza foloseste

sd atinga capul si trunchiul | capul migcari ale
deasupra raman capul si
nivelului stabile trunchiului
urechilor

4. Doua maini | Pofi duce Poate pune | Poate pune Nu poate

pe cap in ambele méini | ambele mainile pe pune ambele

pozitie sezinda | pe cap in maini pe cap, dar maini pe cap
Mainile trebuie | acelasi timp cap, numai prin

sa atingd capul | fard sd-fi indoi | bratelenu | flexie a

deasupra gatul ? ating capului sau
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nivelului partile prin
urechilor laterale. inclinare
Capul si laterala sau
trunchiul prin
raman miscarea de
stabile catarare a
mainilor in
Sus sau prin
punerea lor
pe rand
5. Rotire din Te poti roti pe | Poate sa Poate sa faca | Nu poate sa Umerii
decubit dorsal | o parte in faca o 0 jumadtate faca o perpendiculari pe
n decubit ambele jumatate de rotire jumatate de podea. Trunchiul si
lateral directii? de rotire doar in rotire in soldurile aliniate la
Incearca sa din decubit | partea nicio parte corp
nu-ti folosesti | dorsal ih dreapta sau
mainile ambele in cea stanga
parti
Test Instructiuni 2 1 0 L S Comentarii
D =
C S= scor
6. Rotire din Se intoarce | Se intoarce Nu se poate
decubit ventral | Te poti roti de | in pozitie in pozitie de | intoarce in
n decubit pe burtd pe de decubit | decubit decubit
dorsal spre spate in dorsal cu dorsal dorsal
dreapta ambele bratele folosindu-si
directii? libere spre | bratele
dreapta pentru a se
Tmpinge/trag
e
7. Rotire din Se intoarce | Se intoarce Nu se poate
decubit ventral in pozitie | Tn decubit intoarce n
n decubit de decubit | dorsal decubit
dorsal spre dorsal cu folosindu-si | dorsal
sténga bratele bratele
libere spre | pentru a se
stanga mpinge/
trage
8. Rotire din Se intoarce | Se intoarce Nu se poate
decubit dorsal | Te poti roti de | in pozitie | in pozitie de | intoarce in
n decubit pe spate pe de decubit | decubit decubit
ventral spre fatd in ambele | ventral cu | ventral ventral
dreapta directii? bratele impingand/
libere spre | tragandu-se
dreapta in brate
9. Rotire din Se intoarce | Se intoarce Nu se poate
decubit dorsal in pozitie | in pozitiede | intoarce in
n decubit de decubit | decubit decubit
ventral spre ventral cu | ventral ventral
sténga bratele impingand/
libere spre | tragandu-se
stanga in brate
10. Din pozitie | Te poti intinde | Se poate Se poate Nu poate sau
sezanda in in mod intinde in | intinde prin | cade
pozitie intinsa | controlat din | culcatin cadere in
pozitie mod fata si rotire
sezanda? controlat, catre lateral
prin lateral
sau
folosindu-
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se de haine

11. Sprijinire Te poti sprijini | Poate sa se | Mentine Nu poate
pe antebrate pe antebrate si | sprijine pe | pozitia cand
sa ramdi asa coate, cu este asezat,
pdnd numar la | capul timp de 3
3? ridicat, secunde
timp de 3
secunde
12. Ridicarea | Iti poti ridica | Poate si-si | Isi ridica Nu poate
capului din capul, tindnd | ridice capul cu
decubit ventral | bratele in capul ih bratele
lateral, pana decubit pozitionate
numar la 3? ventral, cu | Tnainte, timp
bratele jos | de 3 secunde
pe langa
corp, timp
de 3
secunde
13. Sprijinire Te poti sprijini | Poate sa Poate sa Nu poate
pe bratele cu bratgele sprijine pe | sprijine pe
ntinse intinse pand bratele bratele
numar la 3? intinse, cu | intinse, daca
capul este
ridicat, pozitionat,
timpde3 | timpde3
secunde secunde
14. De la Poti trece din | Poate, cu Se intoarce Nu poate
pozitia intinsd | pozifia intinsa | redresare n decubit
in pozitia in pozifia prin lateral | ventral sau
sezanda sezdndd fard catre podea
sd te rasucesti
pe burta?
15. Statul In Te poti aseza | Poate sta Mentine Nu poate
patru labe pe mdini §i n patru pozitia cand
genunchi cu labe - este asezat,
capul sus i sa | capul sus timp de 3
stai asa pana | timp de 3 secunde
numar la 3? secunde
16. Deplasare Te poti Poate sd se | Misca toate | Nu poate
n patru labe deplasa in fata | deplaseze | cele patru
n patru labe? | n patru membre 0
labe in fatd | singura datd
- migca
toate cele
patru
membre de
doua sau
mai multe
ori
Test Instructiuni 2 1 0 L S Comentarii
D =
C S=scor
17. Ridicarea | Iti poti ridica | In decubit | Capul este Nu poate
capului din capul si sate | dorsal, ridicat, dar
decubit dorsal | wifi la degetele | capul prin flexie
de la picioare | trebuie s | laterald sau
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cu bratele se ridice pe | fara flexia
Incrucisate linia gatului.
pdna numar la | mediana. Mentine
3? Barbia se pozitia timp
deplaseaza | de 3 secunde
cétre piept.
Mentine
pozitia
timp de 3
secunde
18. Pozitia in Poti sta in Poate sta Poate stain | Poate sta
picioare cu picioare n picioare | picioare cu sprijinindu-
sprijin sprijinindu-te | sprijinindu | sprijin se pe mana,
cu o mana -secuo minim la avand
pdnd numar la | mana timp | nivelul nevoie si de
3? de 3 trunchiului sprijin
secunde (nual suplimentar
soldului) lanivel
timp de 3 genunchiului
secunde / soldului,
timp de 3
secunde
Sau nu poate
19. Pozitia in Poti sta in Poate sta Sta in Sta in
picioare fara picioare fard a | In picioare | picioare in picioare doar
sprijin te sprijini de n mod mod scurt timp
nimic pand independe | independent | (mai putin
numdr la 3? nt peste 3 | timp de 3 de 3
secunde secunde secunde)
Sau nu
poate
20. Pisire Poti merge Poate face | Poate face 2- | Nu poate
fara niciun peste 4 4 pasi fara
ajutor sau pasi fara ajutor
aparat de ajutor
sustinere?
Arata-mi!
21. Flexia Iti poti aduce | Se obtine | Initiaza Nu poate
soldului drept | genunchiul flexia flexia
n decubit drept la piept? | completia | soldului
dorsal soldului drept sia
genunchiului
(peste 10%
din rangul de
miscare
disponibil)
22. Flexia Iti poti aduce | Se obtine | Initiaza Nu poate
soldului stang genunchiul flexia flexia
n decubit stang la piept? | completd a | soldului
dorsal soldului sting si a
genunchiului
(peste 10%
din rangul de
miscare
disponibil)
23. Din pozitie | [fi poti ridica | Utilizeazi | Mentine Nu poate
inalta pe genunchiul bratele standul pe
genunchi, In stang astfel pentru un genunchi,
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pozitia de stat | incét laba tranzitie, sprijinindu-
pe genunchiul | piciorului sa bratele se pe un brat
drept stea lipita de sunt libere | timp de 10
sol, fara a-ti cét std intr- | secunde
folosi bratele, | un singur
si sa ramdi genunchi
asa pand timp de 10
numar la 10? | secunde
24. Din pozitie | Ifi poti ridica | Utilizeaza | Mentine Nu poate
inalta pe genunchiul bratele standul pe
genunchi, Tn drept astfel pentru un genunchi
pozitia de stat | Tncat laba tranzitie, sprijinindu-
pe genunchiul | piciorului sa bratele se pe un brat
stang stea lipita de sunt libere | timp de 10
sol, fara a-ti cét std intr- | secunde
folosi bratele, | un singur
si sa ramdi genunchi
asa pand timp de 10
numar la 10? | secunde
Test Instructiuni 2 1 0 L S Comentarii
D =
C S= scor
25. Din pozitie | Te poti ridica | Poate, fara | Poate Nu poate
inalta pe n picioare din | ajutorul transfera
genunchi, Tn aceastd bratelor greutatea de
pozitia in pozitie, la nivelul
picioare, pornind cu ambilor
pornind cu piciorul stang, genunchi (cu
piciorul stang | fard a te folosi sau fara
de méini? sprijin in
Poate necesita brate)
demonstratie
26. Din pozitie | Te poti ridica | Poate, fara | Poate Nu poate
inalta pe n picioare din | ajutorul indeparta
genunchi Tn aceasta bratelor greutatea de
pozitia in pozitie, la nivelul
picioare, pornind cu ambilor
pornind cu piciorul drept, genunchi (cu
piciorul drept | fara a te folosi sau fara
de méini? sprijin Tn
Poate necesita brate)
demonstratie
27. Din pozitia | Te pofi aseza | Poate sa se | Se asaza pe Nu poate
n picioare In pe podea, in aseze fard | podea dar isi
pozitia sezdnda | mod a folosi foloseste
controlat? bratele si bratele sau
Incearca sa fara a se se
nu-ti folosesti | prabusi prabuseste
bratele!
28. Ghemuire Te poti Efectueaza | Initiaza Nu poate
ghemui? ghemuirea | ghemuirea initia
Imagineaza-ti | fara (peste 10%),
cd te agezi pe | ajutorul foloseste
un scaun bratelor sprijinul pe
foarte jos (flexeaza brate
soldurile si
genunchii
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la cel putin
90°)

29. Saltin fatd | Pofi sari cat Sareintre 5 | Nu poate
30 cm mai mult, cu Sare cel si 27,5 cm, sari cu
ambele putin 30 cu ambele ambele
picioare, de la | cm, cu picioare picioare
aceastd linie ambele simultan simultan.
pdnd la picioare
cealalta? simultan
30. Urcarea Poti urca pe Urca 4 Urca 2-4 Nu poate
treptelor trepte? Te poti | trepte trepte, urca 2 trepte
folosind folosi de o folosind folosind o folosind o
balustrada balustrada balustrada | balustrada, balustrada
si pasind n orice mod
alternativ | de a pasi
31. Coborarea | Poti coboripe | Coboard4 | Coboara2-4 | Nu poate
treptelor trepte? Te poti | trepte trepte, cobori 2
folosind folosi de o folosind folosind o trepte
balustrada balustrada balustrada | balustrada, folosind o
si pasind n orice mod | balustrada
alternativ | de a pasi
32. Urcarea Poti urca pe Urci 4 Urca 2-4 Nu poate
treptelor farid a | trepte? trepte cu trepte, cu urca 2 trepte
folosi Incearcd s nu | bratele bratele cu bratele
balustrada te folosesti de | libere si libere, n libere
balustrada pasind orice mod de
alternativ | a pasi
33. Coborarea | Poti coboripe | Coboard4 | Coboara 2-4 | Nu poate
treptelor fari a | trepte? trepte cu trepte, cu cobori 2
folosi Incearcd sd nu | bratele bratele trepte cu
balustrada te folosesti de | libere si libere, in bratele libere
balustrada pasind orice mod de
alternativ | a pasi
SCOR Rezultate | Rezultate Rezultate TOT
de2= del= de0= AL =
166
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TESTUL DE MERS 6 MINUTE (6MWT)

Anexa 8.

Subiect: Data testului (zz/IWWaa): _ /| _
Evaluator:
Lista de verificare pre-test: Da Nu Nu se
aplica
1. Pacientul poarta incaltaminte adecvata? m m
2. Pacientul nu poarta nicio orteza deasupra gleznei? m m
3. Subiectul s-a odihnit timp de10 minute? m m
4. KT a demonstrat mersul? m m
5. Asistentul ,,urmaritor” este considerat competent de O O
catre KT?
6. A fost oferita oportunitatea de a merge la baie? m m
Raspunsurile 1- 6 trebuie sa fie da pentru a continua cu m m
6MWT
Care este locatia testului?
Locatie =
Este aceeasi locatie ca la testele anterioare? O | o IE
Care este suprafata podelei?
Suprafata podelei =
Pacientul poarta talonete adaugate in pantofi? Descrieti O | o \
Tipul insertiei =
Aceasta este o0 repetare a testului pentru ca primul test a fost m m
nevalid?

DETALII DESPRE CADERE
Nr | Distanta | Timpul Nr | Distanta | Timpul Timpul Timpul
(M) (m:ss) (M) (m:ss) caderii | revenirii
(m:ss) (m:ss)
0 0 0:00 20 500 _:__ | Caderea A L o
1 25 L 21 525 _ .| CadereaB L L
2 50 L 22 550 .| CadereaC L L
3 75 o 23 575 . | Caderea D | _: _ o
4 100 L 24 600 _:__ | Pacientul a
5 125 L 25 625 _:__ |cazutin o Da o Nu
6 150 L 26 650 _ .| timpul
7 175 I 27 675 _1__ | testului?
Daca da, va
rog sa
furnizati
detalii in
tabelul de
mai sus.
8 200 L 28 700 L
9 225 L 29 725 _:__ | NOTITE:
10 250 L 30 750 L
11 275 L 31 775 L
12 300 L 32 800 L

69




13 325 33 825
14 350 34 850
15 375 35 875
16 400 36 900
17 425 FIN| ___
18 450

19 475
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MODELUL REVIZUIT DE EVALUARE A MEMBRELOR SUPERIOARE PENTRU

SMA (RULM)

Anexa 9.

Data evaluarii: oo/oo/oooo
Z Z LL AAAA Ora inceperii (HH:MM):
Bratul preferat: o Drept o Stang 0O Ambidextru

Contractura cot drept: o Da o Nu format 24 ore
Contractura cot stang: o Da o Nu

Salbutamol: o Da o Nu Numele pacientului:

Chirurgie spinala: o Da o Nu

Partea testata: o Dreapta o Stanga Numele evaluatorulut:

Semnatura evaluatorului:

Comentarii:
EK 2 18M12/:08
Scala Clasificirii Egen Versiunea a 2-a
Steffensen 2008
Murme:

Diata evaludric
Evaluator:

MNOTA: *Naotati cele mai bune rezultate pe care le-ati avut in ultimele 2 saptamani, mai ales dac3 exista variatii intre “zilele bune” si “zilele rele”.

[v& rog s& incercuiti)

1 Abilitatatea de a utiliza scaunul cu rotile. Cum va deplasati in interor si in exterior? NIA
Capabil de a utiliza scawnul manual cu rotile pe teren plan, 10 m < minut o
Capabil de a utiliza scaunul manual cu rotile pe teren plan, 10 m > minut 1
Inzapabil de a utiliza un scaun manual cu rotile, necesitd scaun cu rotile electric 2
Utilizeaza scaun cu rotile electric, dar ocazional are dificultdti in meniinerea directiei 3

2 Abilitatea de a se transfera din scaunul cu rotile. Cum w3 transferati din scaunul dvs. cu rotile in pat? N/A
Capabil 53 se transfers din seaunul cu rotile fard sjutor 1
Capabil 53 se iransfere independent din scaunul cu rotile, necesitind ustensile ajutitoare (hoist, easy glide) 1
Mecesitd asistenia pentru transfer cu sau fard ustensile ajutdtoars (hoist, sasy glide) 2
Mecesitd suportul capului atunci cind este ridicat si transferat din scaunul cu rotile 3

3 Abilitatea de a sta in picioare. Stati uneori in picicare? Cum facef asta? NiA
Capabil 53 stea in picicare cu supert al genunchilor, ca atunci cand utilizeazs bretele 0
Capabil 53 stea in picicars cu suport al genunchilor si coapselor, ca atunci cand utilizeazi wstensile ajutdtoare 1
Capabil 53 stea in picicars cu suport al intregului cop 2
Incapabil de a sta in picioare 3

4 Abilitatea de a-si mentine echilibrul in scaunul cu rotile. V3 putedi apleca in fald siin lateral si 53 reveniti in pozitie vericala? NIA
Capabil 53 se impinga in pozitie vericald din flexie anterioard completd prin impingerea in sws cu mainile o
Capabil 53 miste pariea superioard a corpului 2 207 In toate directile din pozitia vertical3, dar nu se poate impings vertical, ca in descriersa de 1
mai sus
Capabil 53 miste parea superioard a corpului £ 307 dintr-o parte in cealahtd 2
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| Incapabil de a schimba pozitia partii superioars a corpului, nu poate sta fird suport total al trunchiului si capului

tn

Abilitatea de a misca bratele. Puteti misca degetele. miinile si bratele impotriva gravitatiei?

Capabil =3 ridice bratele deasupra capului cu sau fard miscin compensatorii

Incapabil 53 ridice bratele deasupra capului, dar capabil sa ridice antebratele impotriva gravitatiei. de ex. mdinile la gura cw/fard suport al

coatelor

Incapabil =3 ridice antebratele impotriva gravitatiel, dar capabil 3 isi foloseased mainile impotriva gravitatisi atunei cdnd antebratele sunt
sustinuie

Incapabil =3 wtilizeze mainile impotriva gravitatiei dar capabil 53 isi wilizeze degetels

Abilitatea de a-si utiliza mainile si bratele pentru a manca. Putefi descrie cum mancati?

NIA

Capabil 55 bea =i 53 m3nance f3rd suport al coatelor

M3nanc3 si bea eu suport al coatelor

M3andncs si bea cu suport al coatelor, cu ajutorul suplimentar sl mdinii cpuse silsaw al ustensilelor ajutitoars

Trebuie hranit

Abilitatea de a se intoarce in pat. Cum v3 infoarceti in pat pe parcursul noptii?

Capabil 53 se intoarcd in pat cu asternuturi

Are nevoie de ajutor 3 se intoarcd in pat sau se poate infoarce in anumite directi

Incapabil 53 se intoarc3 in pat. Trebuie intors de 0 — 3 ori pe parcursul nopii

Incapabil 53 se intoarcd in pat Trebuie intors de 2 4 ori pe parcursul noptii

Abilitatea de a tusi. Cum tusiti atunci cand trebuie s3 o faceti?

Poate tusi eficient

Are dificultiti in a tusi 5i uneor necesit ajutor suplimentar manual. Capabil 53 isi curste gtul

Mecesitd mereu ajutor cind trebuie s3 tuseascl. Este posibil s3 tuseased in anumite pozidii si cu ajutor suplimentar manual, ustensile
ajutitoare (air-stacking) etc

Incapabil =3 tuseasci. Necesit3 aspiratie si'sau tehnici de hiperventilatie sau respiratie intermitert3 cu presiune pozitivi (IPFE) pentru a putea
mentine clile aerens libere

Abilitatea de a vorbi. Puteti vorbi in asa fel inc3t cesa ce spunati 53 fie inteles dacd stati in punctul c2l mai indep3rtat al unei camere mari?

N/A

Discurs puternic. Capabil 53 cante sau 53 vorbeasca tare

orbeste normal, dar nu poate ridica tonul

orbeste cu ton scizut si necesitd o respiratie dupd 2 — 5 cuvinte

orbirea este greu de inteles de cdire cei care nu fac parte dintre rudele apropiate

wlr =2

[1o

| Stare de bine fizicd. Aceasts se referd doar la insuficienta respiratorie (vezi manualul). Utilizeaz3 categeriile ca intrebari.

[ M

Mu se plange, se simte bine

Oboseste usor. Are dificultati in a se odihni intr-un scaun sau in pat

A pierdut in greutate, si-a pierdut pofta de mancare, i este fricd s3 adoamma noaptea, doarme prost

La cele de la scorul 2 se adaugd simptome aditionale: schimbari in starea de spirit, durer abdominale, palpitatii, transpiratii

il |=|e

Fatigabilitate pe parcursul zilei. Trebuie 53 va organizati ziua sau 53 va odihnifi pentru a evita 53 deveniti prea cbositi?

NIA

Mu devine obosit pe parcursul zilei.

MNecesitd limitarea activititi pentru a evita 53 devind prea cbosit

Mecesitd limitarea activitatii si o perioad3 de pauza pentru a evita 53 devind prea cbosit

Dievine obosit pe parcursul zilei chiar dacs se odihneste si isi limiteazs activitatea

s | pa| =

Conirolul capului. De cat suport al capului aveli nevoie in scaunul dvs. cu rotile?

NIA

MNu necesitd suport al capului

Mecesitd suport al capului atunci cind urci sau coboari o pant3 (o rampa standard de 15 =)

MNecesitd suport al capului atunci cind conduce scaunul cu rotile

Atunci cénd std nemiscat intr-un scaun cu rofile necesitd suport al capului

walry | = |

Abilitatea de a controla o maneta (joystick). Ce tip de maneta folositi pentru a controla scaunul?

NIA

Foloseste ¢ manet3 clasic, fard adaptari speciale

Foloseste o manets adaptatd sau are scaunul modificat ca s3 poats folosi maneta

Foloseste alte metode peniru directionarea scaunului decit maneta, cum ar fi sisteme de suflat/aspirat sau conducerea prin scanare

MNu poate folosi scaunul cu rotile; are nevoie de altd persoand pentru manevrares lui

wipa = |

Consistenta mancirii. Este nevoie de modificarea mancdrii in orice fel pentru a o putea consuma?

NIA

Poate consuma mancarur cu orice consistentd

Mandnca3 feliat sau bucitele mici de mancare sau evitd mancarea tare sau gumoas3

Mandncd doar mincarea ficutd piure sau tocatd

Principala metod3 de hrinire este cu ajutorul unui pai

wilra|= o

Mancatul (cu sau fird asistentd). Cat dureazi 53 manance o masa intreaga?

NIA

Poate manca o masd intreaga simultan cu ceilalii participanti la masa

[=]

Poate manca o masa intreagd simultan cu ceilalfi doar dacd este incurajat sau are newoie de timp adifional (aproximativ 10 min)

Poate manca o masd intreagd dar necesitd substantial mai mult timp fats de ceilalti care consum3 aceeasi mas3 (15 min sau mai mult)

Mu poate manca o masa intreaga nici dacd i se oferd timp aditional sau asistenta

(5] [ =

[18

| Inghitire. Aveti weodatd probleme la inghitit 7

HIA
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Mu are niciodatd problems cind inghits si nu s2 insacd niciodatd cu mancare sau ouw apd 0
Poate avea ocazional (mai rar de o dati pe luni) probleme la inghitirea anumitor alimente sau se ineac3 ocazional 1
Are regulat probleme la eonsumul mancirii sau al biuturii sau se ineacd cu mancare sau bawturd (mai frecvent decit o dats pe lund) z
Are probleme la inghitirea salivei sau a secrefiilor 3
17 Folosirea mainii. Pe care dintre aceste activititi le puteti face 2 N/A
Poate desface capacul unei sticle de apd sau a wnui sue, desficand sigiliul D
Poate scrie doud randuri sau 53 foloseascd tastatura caloulatorului 1
Se poate semna sau poate trimite un mesaj text sau poate folosi telecomanda 2
Mu poate folosi mainile 3

SCOR TOTAL / 51

Comentarii. Motive pentru care intrebarile de mai sus nu s-au putut aplica. (MiA}

Interventie chirurgicald (rugam mentionarea datei si tipului operatiei)
Data inceperii folosirii ventilatiei asistate si tipul.

Indltime.

Greutate.

FVC (capacitatea vitald fortatd)

FWC%

scorul Brooke
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Anexa 10

Fisa standardizata de audit medical bazat pe criterii din protocol

DATE GENERALE

1 | Numarul fisei pacientului
2 Data nagterii pacientului 77Z/LL/AAAA sau 9 = nu se cunoaste
3 Sexul pacientului 1 Baiat
2 Fata
4 Mediul de resedinta 1 Urban
2 Rural
9 Nu se cunoaste
INTERNARE
5 Data debutului simptomelor ZZ/LL/IAAAA sau 9 = nu se cunoaste
6 Institutia medicala unde a fost solicitat ajutorul 1 AMP
medical primar 2 AMU
3 Sectia consultativa
4 Spital
5 Institutie medicala privata
9 Nu se cunoaste
7. | Data adresdrii primare dupa ajutor medical Z27/LL/AAAA sau 9 = nu se cunoagte
8. | Timpul adresarii primare dupa ajutor medical OO:MM sau 9 = nu se cunoaste
9. | Data sosirii la spital ZZILLIAAAA
10. OO:MM sau 9 = nu se cunoaste
11. | Departamentul in care s-a facut internarea 1 Sectia de neurologie
2 Sectia de terapie intensiva
3 Alte
DIAGNOSTIC
12. | Locul stabilirii diagnosticului 1 AMP
2 Sectia consultativa
3 Centrul Sanatatea
reproducerii si Genetica
Medicala
4 Spital
5 Institutie medicala privata
13. | Investigatii genetice efectuate pentru stabilirea 1 Nu
diagnosticului 2 Da
9 Nu se cunoaste
ISTORICUL PACIENTULUI
14. | Prezenta clinicii similare la rudele pacientului 1 Nu
2 Da
9 Nu se cunoaste
15. | Prezenta patologiilor asociate 1 Nu
2 Da
9 Nu se cunoaste
Examenele aditionale pentru stabilirea diagnosticului
16. | ENMG (electroneuromiografia) 1 Nu
2 Da
17. | Data stabilirii diagnosticului 0OO0O:MM sau 9 = nu se cunoaste
18. | INTERVENTIA TERAPEUTICA
19. | Initierea tratamentlui genetic specific |1 | Nu
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2 | Da

20. | Data initierii tratamentului genetic ZZILLIAAAA
21. | Timpul tratamentului Denumirea preparatului
22. | Durata de timp de la momentul stabilirii OO0:MM
diagnosticului si initierea tratamentului
23. | Pacientul primeste numai tratament 1 Da
mediacamentos simptomatic 2 Nu
24. | Pacientul primeste numai tratament de recuperare | 1. Da
2. Nu
25. | Parintii pacientului au bneficiat de consultul 1. Da
psihilogului 2. Nu
EXTERNARE SI TRATAMENT
26. | Data externarii (ZZILLIAAAA)
27. | Data transferului interspitalicesc (ZZILLIAAAA)
28. | Data decesului (ZZ/ILLIAAAA)
29. | Deces in spital 1 Nu
2 Da
3 Deces survenit ca urmare a
patologiilor asociate
9 Nu se cunoaste
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Anexa 11
Ghidul parintelui si copilului cu AVC
GENERALITATI

Atrofia musculara spinala (SMA; OMIM 253300) este o afectiune neuromusculara determinata
genetic caracterizata prin degenerescenta neuronilor motori din cornul anterior a maduvei
spindrii, care determind deficit muscular progresiv si afectare respiratorie ce necesita tratament
toatd viata (initial,ventilatie noninvaziva, ulterior ventilatie invaziva). Spectrul clinic este
variabil, in functie de tipul SMA, variind de la tipul I cu moarte precoce, la tipul III cu
supravietuire pana in perioada adulta si cu afectare musculara si respiratorie mai blanda.

Tn cazul SMA se dezvolta o atrofie musculara secundari care se datoreazi unei mutatii genetice
cromozomiale specifice, ca urmare se afecteaza neuronii motorii si nu are loc transmiterea
impulsurilor electrice catre nervii periferici, cu aparitia atrofiei (slabiciunii) musculare si
pierderea masei musculare.

Exista mai multe tipuri de amiotrofie spinala in functie de varsta la care au inceput simptomele.
Spectrul clinic al patologiei este variabil, in functie de tipul SMA, variind de la tipul 0 (forma
prenatala, necesitd suport ventilator la nastere), urmat de tipul I (cu debut la copilul mai mic de 6
luni) cu moarte precoce, la tipul II (cu debut la copilul intre 6 si 18 luni), tipul IIla (cu debut la
copilul intre 18 luni si 3 ani), tipul IIIb (cu debut la copilul mai mare de 3 ani) si forma IV
(forma adultului, cu debut la copilul mai mare de 5 ani) cu supravietuire pana in perioada adulta
si cu afectare musculara si respiratorie mai blanda. Cele mai frecvente sunt tipul 1 $i 2 .

Recent, alte forme de SMA (tipurile ,,SMA plus”) caracterizate prin semne clinice atipice, au
fost definite ca entitdti separate. Tipurile de ,,SMA plus” par sd aibd alte mutatii genetice, fara
legatura cu regiunea 5q13 .

CAUZE

SMA este o boala genetica.

- SMA (OMIM 253300) — o maladie mostenitid autozomal recesiv (boala se dezvoltd
daca copilul are prezente mutatii pe ambele alele ale genei SMN1 — cate una de la fiecare
parinte).

- In 96% din cazuri, existi o absenti homozigota a exonului 7 si exonului 8 in gena SMN1
(rol esential in producerea proteinei SMN), rareori — doar exonul 7, in gena SMN1.

- La restul de 3-4% dintre pacienti, se gasesc alte mutatii ale genei SMN1 sau sunt asociate
cu mutatii in genele precum VAPB, DYNC1H1 si UBAL.

- Un rol in producerea proteinei SMN il are gena SMN2. Aceasta este gena de supravietuire
a neuronului motor 2 (SMN2), denumita uneori ,,gena de rezerva” a SMA.

- Numarul de copii ale genei SMN2 poate varia de la o persoand la alta si se poate inscrie
intr-un interval de la zero la opt (0-8).

- Un numar mai mare de copii SMN2 este, in general, asociat cu simptome mai putin severe
ale SMA.

SIMPTOMELE SMA SUNT DIFERITE
in functie de varsta copilului:

SMA tipul 0 (prenatal)

- debutul simptomelor prenatal
- deficit muscular extins

- tulburari de deglutitie

- tulburari respiratorii

- diplegie facial

- oftalmoplegie posibila
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https://omim.org/entry/253300

- contracturi musculare

- nu are achizitii motorii

- deces in primele 3 luni de viata

SMA tipul I (forma severa infantile, Werdnig Hoffmann)

- debutul simptomelor de la nastere pana la varsta de 6 luni, frecvent in primul trimestru
- nu achizitioneaza pozitia sezanda

- poate tine capul

- deces de obicei Tn jurul virstei de 2 ani sau mai devreme

SMA tipul I (forma intermediara)

-debutul simptomelor in primul trimestru, frecvent la varsta intre 6 si 18 luni
- permite achizitia initiald a pozitiei sezande

- poate sta Tn ortostatism

- nu achizitioneaza mersul

- deces dupa varsta de 2 ani (intre 10 — 40 ani)

SMA tipul IlIa (forma usoara, Wohlfart-Kugelberg-Welander)

- debutul simptomelor intre18 luni si 3 ani

- functia motorie maxima obtinuta — merge independent aproximativ
- expectanta de viatd indefinita

SMA tipul IIIb (forma usoara, Wohlfart-Kugelberg-Welander)
- debutul simptomelor peste varsta de 3 ani (intre 3 si 30 ani)

- functia motorie maxima obtinutd — merge independent 25 de pasi

- expectanta de viatd indefinita

SMA tipul IV (forma adulta)

- debut peste varsta de 5 ani (frecvent n jurul varstei de 30 ani)

- functia motorie maxima obtinuta — merge normal

- expectanta de viatd indefinita

DIAGNOSTICUL SMA presupune diagnosticarea clinica si testarea genetica. Diagnosticul
genetic precoce (preventiv aparitiilor manifestarilor clinice asociate) in aceastd boald are in

prezent un impact major datoritd disponibilitdtii tratamentelor inovatoare.

. SMA nu are un analog bichimic ce ar confirma dezvoltarea maladiei.

. Testarea genetica pentru indentificarea mutatiilor la nivelul genei SMNI1.

. Analize de laborator pentru determinarea creatin kinazei. Creatinkinazele au valori
normale sau usor crescute.

J EMG cu traseu neurogen sau cu trasaturi de denervare si scaderea potentialului de actiune
motorie.

. Biopsia musculara poate fi necesara pentru a diferentia atrofiile musculare spinale de alte

boli neuromusculare daca testarea genetica nu e relevanta.

o Primul test de diagnostic de nivel pentru un pacient suspectat de a avea SMA este testul
genetic de identificare a deletiei homozigote a genei SMN1. Absenta exonului 7 SMN1

(cu sau fara stergerea exonului 8) confirma diagnosticul SMA. Testul atinge pana la 95%

sensibilitate si aproape 100% specificitate.

TRATAMENTUL SMA la copii este deficil, costisitor.

Terapiile genice sunt discutate pe larg in literatura. Nusinersenum* este o oligonucleotida care
permite genei SMN2 sa produca proteina cu lungime completa, capabila s actioneze normal.
Aceasta inlocuieste proteina lipsa, ameliorand astfel simptomele bolii, astfel este utilizat pentru
gestionarea atrofiei musculare spinale pentru o gama completa de pacienti cu atrofie musculara

spinala (de la boala cu debut la sugar pana la debut ulterior. Onasemnogen abeparvovec*



conceput pentru a furniza o copie normald a genei care codificad proteina SMN este indicata
pentru tratamentul pacientilor cu varsta sub 2 ani cu atrofie musculara spinald (SMA) actioneaza
direct la radacina defectului genetic oferind organismului direct copia sindtoasa a genei SMN1.
Risdiplamum (RG7916, RO7034067) este o substanti cu moleculd mica, ce modifica gena
SMN?2, astfel incat aceasta sa produci cantititi din ce in ce mai mari de proteina SMN, fiind
astfel unul din medicamentele destinate sa amelioreze existenta persoanelor suferinde de SMA.
Tratamentele simptomatice constau din administrarea Salbutamolum care a care este de obicei
asociat cu tratamentul astmului, a fost testat prin administrare pe cale orald sub forma de
comprimate sau forma lichida, si a demonstrat rezultate pozitive in ceea ce priveste forta
musculara. Cu toate acestea, nu s-a dovedit Inca daca are cu sigurantd un efect benefic.Pot fi
recomandate medicamente care au ca scop tratarea simptomelor sau efectelor vietii cu SMA.
Printre acestea se numard (dozele preparatelor sunt recomandate in functie de varsta si
necesitatile copilului).

- Preparate de Vitamina D

- Preparate de Calciu.

- Bifosfonati.

- Medicamente antireflux.

Antibiotice (in conformitate cu protocoalele clinice nationale cu privire la indicatiile si
contraindicatiile acestora) la asociere de infectii.

Profilaxia SMA la copil se bazeaza pe diagnosticul prenatal care se efectuiaza daca este:
o Prezenta sau posibilitatea existentei maladiei SMA in familie (risc de recurentd fiind de
25%);
o Consangvinizare;
ambii parteneri sunt pozitivi la screening-ul purtatorului;
o Efectul unor posibili teratogeni (mutageni) pina la sau in timpul primelor 3 luni de
sarcind;
o Abateri semnificative ale rezultatelor screeningului biochimic;
o Prezenta markerilor ecografici ale bolilor cromozomiale sau malformatiilor congenitale;
Are ca obiective:
- Furnizarea parintilor a informatiilor privind sanatatea fatului si nivelul riscului de a se
naste un copil cu SMA;
- Tn cazul unui risc crescut — prezentarea informatiei privind posibilitatea de a intrerupe
sarcina si consecintele/urmarile deciziei luate de catre paringi.
- Asigurarea diagnosticului timpuriu al patologiilor intrauterine si tactica optima de
coordonare a sarcinii.
REGULI DE URMAT IN CAZUL SMA
Tn cazul in care copilul suspect pentru o afectiune neuromuscularad cu simptomatica descrisa
anterior este necesar ca parintii sa se adreseze specialistului neuropediatru si genetic, care va
efectua toate procedurile necesare conform ghidului pentru gestionarea cazului.

O

STILUL DE VIATA DUPA STABILIREA DIAGNOSTICULUI

e Tratament suportiv pentru a mentine functia musculard si a preveni infectiile respiratorii
care se asociaza frecvent

e Tratamentul de recuperare cu implicarea unor specialisti in domeniu si evaluarea
posibilitatilor pentru tratament genetic

e Asistenta psihologicd a familiei si copilului

e Consultatia neurologului pediatru si altor specialisti dupa indicatii in dependenta de
evolutia bolii si prezenta complicatiilor;

e Evidenta la medicul de familie la locul de trai.
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