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Progressao do desempenho funcional
na Distrofia Muscular de Duchenne:
revisao integrativa

Progression of functional performance in
Duchenne Muscular Dystrophy: integrative review

Resumo: A distrofia muscular de Duchenne (DMD) é um disturbio genético
que consiste na mais grave e a mais comum das distrofias. As disfuncdes
motoras decorrentes da alteracao do gene Xp21 surgem nos primeiros anos
de vida, com evolugdo progressiva e rapida, que afeta gradualmente a forca
muscular e a capacidade funcional. O presente estudo visou revisar a
literatura e descrever a progressdo da funcdo motora na DMD em tarefas
funcionais e analisar os principais testes utilizados para mensurar a
progressao da funcdo motora utilizados nos estudos. Realizou-se uma
revisdo de literatura dos ultimos 10 anos (2014 - 2024) nas bases de dados
PubMed/MEDLINE, SCOPUS e SCIELO utilizando-se os termos "Duchenne
muscular dystrophy" AND "motor function". Apds filtragem por titulo, foram
selecionados 31 estudos, que foram lidos na integra.E interessante observar
que estudos mais antigos utilizaram a medida de fun¢do motora (MFM),
enquanto estudos mais recentes utilizaram a North Star Ambulatory
Assessment (NSAA). A maioria dos estudos avaliaram deambuladores do
que cadeirantes e mais estudos avaliaram tarefas envolvendo membros
inferiores do que membros superiores. O presente estudo descreveu
muitas estratégias para avaliacdo da progressdo da DMD. A corticoterapia e
novas terapias genéticas estdao mudando a histdria natural da doenca e
protocolos precisos de avaliacdo sdo essenciais para mensuracao desses
efeitos. Testes como NSAA, Teste de Caminhada dos 6 minutos, Teste de
Caminhadados 10 metros, Testes cronometrados de funcdo e MFM tém sido
muito utilizados e se mostram eficientes para avaliagdo e seguimento dos
pacientes com DMD.

Palavras-chave: Avaliacao; Distrofia Muscular de Duchenne; Reabilitagdo.

Abstract: Duchenne muscular dystrophy (DMD) is a genetic
disorder that is the most serious and common dystrophy.
Motor dysfunctions resulting from alterations in the Xp21
gene appear in the first years of life, with progressive and
rapid evolution, which gradually affects muscle strength and
functional capacity. The present study aimed to review the
literature and describe the progression of motor functionin
DMD in functional tasks and analyze the main tests used to
measure the progression of motor function used in the
studies. A literature review of the last 10 years (2014 - 2024)
was carried out in the PubMed/MEDLINE, SCOPUS and
SCIELO databases using the terms "Duchenne muscular
dystrophy" AND "motor function". After filtering by title, 31
studies were selected, which were read in full. It is
interesting to note that older studies used the motor
function measure (MFM), while more recent studies used
the North Star Ambulatory Assessment (NSAA). Most
studies evaluated walkers than wheelchair users and more
studies evaluated tasks involving lower limbs than upper
limbs. The present study described many strategies for
assessing DMD progression. Corticosteroid therapy and

new genetic therapies are changing the natural history of the
disease and precise assessment protocols are essential for
measuring these effects. Tests such as NSAA, 6-minute walk
test, 10-meter walk test, timed function tests and MFM have
been widely used and have proven to be efficient for
evaluating and monitoring patients with DMD.

Keywords: Assessment; Duchenne Muscular Dystrophy;
Rehabilitation.

INTRODUCAO

A Distrofia Muscular de Duchenne (DMD) é
classificada como um distUrbio genético de carater
recessivo, ligada ao cromossomo X, em decorréncia
de alteracdo do gene localizado no brago curto do
cromossomo X do locus Xp21'? Esse gene é
responsavel por codificar a proteina distrofina,
fundamental para a manutencao da membrana da
célula muscular. A auséncia ou deficiéncia desta
proteina acarreta o desenvolvimento de lesdes nas
fibras musculares, causando uma ruptura na
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membrana do sarcémero'™. A DMD manifesta-se
predominantemente em individuos do sexo
masculino, com incidéncia de cerca de 1:3500
nascidos vivos, com prevaléncia de 1 em 18.000
homens, sendo considerada a segunda doenca
genética mais comum®”.

Na maioria dos casos, é possivel estabelecer o
diagndstico através da histéria familiar, de achados
clinicos, laboratoriais e genéticos, e ocasionalmente
exames eletrofisioldgicos ou histolégicos. Além disso,
a bidpsia muscular e o estudo do DNA, por meio da
identificacdo de uma dele¢do ou mutacdo do DNA na
regido Xp21 e dos niveis de enzimas musculares
esqueléticas, principalmente a creatinoquinase (CK)
sérica sdao muito utilizados na caracterizacdo da
doenca®®. A auséncia da distrofina acarreta alta
incidéncia de necrose espontanea de fibras
musculares, seguida de inflamacdo, regeneracdo e
fibrose, culminando em atrofia muscular®®. A atrofia é
identificada nos tipos de fibras I, lla e llb. Nos fusos
musculares ocorrem altera¢des degenerativas, atrofia
e desaparecimento de fibras intrafusais e
espessamento da capsula do fuso™.

Clinicamente, a DMD é caracterizada por fraqueza
muscular progressiva e irreversivel resultando na
morte precoce”'’. A doenca apresenta como sintomas
iniciais a perda da forca muscular bilateral, simétrica e
num primeiro estagio costuma ser maior nas regides
proximais do que distais"". O diagndstico geralmente
ocorre entre trés e sete anos de idade, por atraso no
desenvolvimento e dificuldade de deambulagdo™™. As
adaptacbes biomecanicas e musculares explicam
como criancas com DMD sao capazes de caminhar por
algum periodo, com for¢a muscular limitada. A
fraqueza muscular dos glluteos acarreta inclinagdo
anterior da pelve (anteversdo), resultando numa
hiperlordose lombar, geralmente associada a um
desequilibrio de forcas entre dorsiflexores e flexores
plantares, que acarreta a adocdo de uma marcha
digitigrada, ou anserina'*'®. A doenca evolui, tornando
a crianca incapaz de deambular por volta dos doze
anos de idade. A diminui¢do da velocidade da marcha
e da cadéncia indicam a progressdo da doenca™".
Diversas comorbidades podem afetar individuos com
DMD, dentre elas, as cardiomiopatias, a insuficiéncia
respiratoria e o comprometimento cognitivo*".

O aumento da fraqueza muscular e das contraturas
determina um quadro de limita¢cdes dos movimentos.
A adog¢do de movimentos compensatdrios € uma
forma de prolongar a realizacdo das atividades
motoras funcionais'®. E comum que criancas menores
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de quatro anos ja apresentem estratégias atipicas
para manter a capacidade funcional de pular comuma
perna sO, erguer a cabeca isoladamente, adotar a
postura ortostatica a partir da sedestacao”.

A quantificacdo, descricao e mensuracdo do tempo
necessario para a realizacao das tarefas funcionais,
bem como dos movimentos compensatdrios
decorrentes da fraqueza e do encurtamento
muscular, em atividades funcionais é de grande
relevancia clinica. Atividades funcionais, como, por
exemplo, sentar-se e levantar-se da cadeira e do chdo;
subir e descer degraus e deambular por 10 metros,
tém sido utilizadas para a avaliacdo de meninos
deambuladores com DMD**. A avaliacdo da
progressdao da DMD permite melhor acuracia na
tomada de decisdo clinica, por exemplo, na ocasiao da
prescricao da cadeira de rodas, quando piora a funcao
damarcha.”*

Neste contexto, o presente estudo teve por objetivos
revisar a literatura e descrever a avaliacdo da
progressao da funcdo motora na DMD em tarefas
funcionais, como sentar-se e levantar-se da cadeira e
do chdo, realizar trocas posturais, subir e descer
degraus, caminhar, correr, saltar, alcancar, segurar e
transportar objetos. Além disso, o estudo visou
analisar os principais testes empregados para
mensurar a progressdo da fun¢do motora.

MATERIAL EMETODOS

Foi feita uma revisao de literatura dos ultimos 10 anos
(2014 - 2024) nas bases de dados PUBMED/ MEDLINE,
SCOPUS e SCIELO. Foram utilizados os termos
"Duchenne muscular dystrophy" AND "motor
function" A pergunta norteadora foi: Como evoluem
motoramente as pessoas com distrofia muscular de
Duchenne? Foram incluidos estudos de histdria
natural e com interven¢des também. Foram excluidos
estudos que ndo tinham a evolugao motora como foco
central, estudos que nao estivessem publicados em
inglés e duplicatas.

Foram localizados 163 resultados. Foram eliminados
os duplicados (n=33) e os que ndo abordavam o tema
do presente estudo (n=82).

Na primeira etapa de avaliagao, os resultados foram
filtrados por titulo, restando 48 selecionados. Na
segunda etapa de avaliagdo, os 48 resumos foram
lidos e foram mantidos 28 estudos, que foram lidos na
integra. Os 20 estudos eliminados nao discutiam a
evolugdo de pacientes com DMD, ou nédo
apresentavam avalia¢des padronizadas. Essa etapa foi
realizada por dois examinadores, que avaliaram cada
um dos 48 resumos. Foram incluidos mais trés



estudos, localizados nas referéncias, que abordavam
o assuntodo presente estudo.

Estudos identificados nas
buscas

N=163

Eliminados os duplicados
(N=33), restando N=130

v

Eliminados os que ndo
abordavam o tema do
presente estudo (N=82),

restando N=48

Eliminagdo de estudos
gue ndo apresentavam
avaliagOes padronizadas
(N=20), restando N=28

v

Acrescentados estudos
localizados nas
referéncias (N=3),
totalizando N=31

Figura 1. Fluxograma que descreve a inclusao e exclusao dos artigos na revisao descritiva.

Os dados foram extraidos dos 31 estudos RESULTADOSEDISCUSSAO

(informacdes gerais, método, resultados e A seguir, apresentamos, por meio de tabelas
conclusdes) e sdo apresentados por meio de tabelas ~ descritivas, objetivo principal e os resultados
descritivas, apresentadas a seguir. principais de cada um dos estudos incluidos.
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do estudo usando o TC6 e a NSAA, 3 meninos (3%)

perderam a capacidade de realizar o TC6 em 12 meses, outros 13 entre 12 e

24 meses (14%) e 11 entre 24 e 36 meses (12%).

6s o inicio
o tratamento com esteroides. Achados semelhantes foram encontrados com a

As alteragdes foram diferentes nos dois grupos de idade basal e de acordo com
os valores iniciais do teste de caminhada de 6 minutos (abaixo e acima de 350
m). As altera¢Bes também foram significativamente diferentes de acordo com
avaliagdo ambulatorial com a NSAA. Estudos de acompanhamento de longo
prazo sdo fundamentais e estao se tornando disponiveis.

4 e 36 meses ap

Acompanhou a histéria natural

O TCé6 foi escolhido
como medida de resultado primario, assim | de criancas com DMD.

como em outros ensaios clinicos
multicéntricos internacionais com
pacientes deambuladores com DMD.

Estudo observacional.

Quadro 1. Revisdo descritiva dos estudos

Pane M, et al.

2014%
[talia

Legenda: ADM: amplitude de movimento. DMD: distrofia muscular de Duchenne. DMB: distrofia muscular de Becker. m: metros. EB: escore de Brooke. GMFM: medida da fungdo motora
grossa. MFF: fragdo média de gordura. MFM: medida de fungéo motora. NSAA: North Star Ambulatory Assessment. RM: ressonancia magnética. TC6": Teste de caminhada dos seis minutos.

TC10: Teste de caminhada dos 10 metros. TFT: testes funcionais cronometrados. TMM: teste muscular manual. QV: qualidade de vida.

—
~
0o

Em relacao aos instrumentos de avaliacdo utilizados
para a avaliacdo da funcdo motora, é interessante
observar que os estudos mais antigos utilizaram a
MFM,”*" enquanto estudos mais recentes” ***
utilizaram a NSAA. Mais estudos avaliaram
deambuladores do que cadeirantes. Mais estudos
avaliaram tarefas envolvendo membros inferiores do
que membros superiores (quadro 2).

O presente estudo revisou a literatura e descreveu a
progressao da funcdo motora na DMD em tarefas
funcionais, como por exemplo, sentar-se e levantar-se
da cadeira e do chao, realizar trocas posturais, subir e
descer degraus, caminhar, correr, saltar, alcancgar,
segurar e transportar objetos. Meninos com DMD
apresentamtrajetéria heterogénea dafuncdo motora,
0 que representa um obstaculo significativo ao
monitoramento. Ensaios clinicos tém evidenciado a
necessidade de estudos de histéria natural, definindo
aprogressdo da DMD #8433

Estudos de histéria natural podem informar as
caracteristicas da DMD e os dados desses estudos
podem ser usados para planejar e projetar ensaios
clinicos e como controles externos para estudos de
longo prazo®. Em estudos comparativos, os efeitos do
tratamento sdao normalmente avaliados num
momento especifico. Quando os dados sdo coletados
periodicamente, pode ser utilizada uma abordagem
alternativa e clinicamente significativa para avaliar a
totalidade dos efeitos do tratamento. Dessa forma,
esse estudo se justifica, pois, a compreensao da
evolugdo clinica-funcional da DMD e dos fatores que
interferem, ao longo do tempo, na realizagdo de
atividades funcionais, por meio da analise do tempo
das atividades funcionais®*’, dos movimentos
compensatérios™® e da idade®™*’, sdo aspectos
importantes para auxiliar no planejamento e
acompanhamento de intervencbes e pesquisas
clinicas com criancas com DMD.

A descricdo de movimentos compensatoérios pode ser
util para a tomada de decisdo envolvendo atividades
clinicas, incluindo locomogdo e atividades funcionais
em geral, de pacientes com DMD.”* Escalas
funcionais sao utilizadas para fornecer uma avaliacao
geral de atividades funcionais especificas’. Escalas
classificatoérias, como Vignos e Brooke, permitem o
estadiamento da doenca e abordam atividades
funcionais que envolvem os membros inferiores e
superiores que sdao consideradas como marco no
processo da evolucdo dadoenca®”. Testes envolvendo
a medida do tempo de atividades motoras também
sdo utilizados para avaliar a evolu¢cao da DMD. O
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tempo é afetado quando ocorre o aumento do
nidmero de movimentos compensatoérios na
realizacdo das atividades, podendo ser um indicativo
daprogressdo®.

A DMD é caracterizada por um aumento inicial na
funcdo motora seguido por uma fase de plato e
depois entrando em uma fase de declinio constante.
Em estudo realizado aolongo de um ano com criancas
com DMD observou, na avaliagdo inicial, uma alta
correlacdo entre idade, tempo para levantar-se do
chdo e tempo de execucdo do teste de caminhada de
seis minutos (Tc6). Foram observadas evolugdes
diferentes das atividades e muitos pacientes
perderam a capacidade de levantar-se do chdo sem
apoio, mas continuaram a apresentar marcha. O
tempo necessario para levantar-se do chdao pode
associado ao TC6 e a idade, como fatores
progndsticos da DMD?.

Um estudo de coorte com 92 pacientes com DMD
descreveu que 21 perderam a marcha apés 36 meses
do inicio do estudo. Trinta e cinco dos 92 pacientes
tinham menos de 7 anos de idade e 57 tinham 7 anos
ou mais. No TC6 foi encontrada diferenca entre os
meninos que iniciaram o estudo abaixo ou acima dos
7 anos de idade apds 24 e 36 meses de
acompanhamento. Trinta e quatro dos 92 pacientes
percorriam uma distancia abaixo de 350m na
avaliacdo inicial. Nenhuma diferenca nos valores
médios do TC6 foi encontrada entre pacientes com ou
sem esteroides no inicio do estudo ou ap6s 12,24 e 36
meses™.

Em outro estudo, com 96 meninos, 0 TC6 mostrou um
declinio geral médiode 215 m(DP 77 m)em 12 meses,
de 259 m (DP 126 m)em 24 meses e de 104 m (DP 146
m) em 36 meses, o que foi estatisticamente
significativo. As alteracdes foram diferentes em
grupos comidade basal abaixo ou acima de sete anos.
Meninos abaixo de sete anos permaneceram na
média estavel, com leve aumento aos 12 meses e aos
24 meses e diminuicdo apds 36 meses. Meninos
acima de sete anos apresentaram diminuicdo de
cercade 30 mjaapds 12 meses de acompanhamento,
de cercade 100 m apds 24 meses e de cercade 150 m
apos 36 meses. O TC6 diminuiu mais rapidamente de
acordo com o valor basal (acima ou abaixo de 350m).
As altera¢des foram diferentes de acordo com o
tratamento com esteroides: meninos que ndo fizeram
tratamento tiveram maiores perdas ao longo de 36
meses”.

Acredita-se que a auséncia de distrofina no cérebro
seja agravada pelos quadros cognitivos presentes na

DMD. Os desafios cognitivos e motores observados na
DMD poderiam potencialmente dificultar a execucao
de tarefas duplas, que sdo muito comuns no dia a dia®.
O desempenho de sentar-se, levantar-se e caminhar
por trés metros pode ser avaliado pelo Timed Up and
Go (TUG) nas condicBes de tarefa Unica e dupla (motor-
motora, cognitivo-motora). O nivel funcional foi
avaliado por meio da MFM, da escala de Brooke para
membros superiores e da escala de Vignos. O
equilibrio pode ser avaliado por meio do Balance
Master System e do teste de alcance funcional
pediatrico (Pediatric Functional Reach Test, PFRT).
Existe correlacdo entre desempenho em tarefa dupla,
mobilidade funcional e equilibrio em criancas com
DMD. Pontuag¢des mais baixas na MFM em criancas
com DMD estao correlacionadas com pior
desempenho no TUG. Os desafios de tarefa dupla em
individuos com DMD tém natureza multifacetada. Essa
compreensdo mais profunda das implicacdes da
tarefa dupla é fundamental para as estratégias de
reabilitacdo™.

Dentre as tarefas mais avaliadas nos estudos
revisados estd a marcha (tanto em estudos que
verificam a eficacia de medicamentos, quanto em
outros tipos de estudo). Como o maior foco foi o
estudo da marcha, poucos estudos incluiram
cadeirantes. O teste de caminhada dos 6 minutos
(TCe)* 2031 3339304280454752 - 9 North Star Ambulatory
Assessment, Escala de Avaliacdo para Deambuladores
de North Star (NSAA)7?82021333438425% "4 Timed Function
Tests, testes de fungdo cronometrada
(TFT)?>27:2830353741.444750 = 9 Motor Function Measure,
Medida de Funcdo Motora (MFM)?2637294046435152 o o Ten
Meters Walking Test, teste de caminhada dos 10
metros (TC10)**?"***3"** envolvem avaliacdo da
marcha. Levantar-se do chdo, levantar-se da cadeira e
subirdegraus estdo entre as outras tarefas avaliadas.
O esforco do grupo brasileiro de pesquisa sobre
recursos de avaliagdo da funcionalidade na
DMD"™*"***garou uma escala (FES-DMD) que permite
a avaliacao de atividades de vida diaria de forma a
pontuar todas as compensac¢des posturais e de
movimento realizadas pelos pacientes, permitindo
desta forma, uma compreensdo detalhada da
evolugao funcional. A FES-DMD sugere a gravacdo da
atividade (como sentar e levantar do chdo e da cadeira
ou a caminhada de 10 metros) para posterior analise
de video, evitando assim a fadiga do paciente e
promovendo um registro comparavel, editavel e mais
facil de ser pesquisado pelo clinico.

Na auséncia de um tratamento curativo paraa DMD, a
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Quadro 2. Instrumentos de avaliacdo utilizados nos estudos da revisao.

Parametro de Avaliacdo

Instrumento

Estudos

Teste de caminhada dos 6 minutos

24 -26,
31,33,35,39,42,44,45,47,52

Capacidade e
Independéncia Funcional

Teste de caminhada dos 10 metros

28,31,33,35,37,52

Escala de Vignos (EV)

36

NSAA

27,28,30,31,33,34,38,42,43,4
5

Teste de funcdo cronometrada (TFT)

25,27,28,30,35,37,41,44,47,5
0

Funcdo Motora

Medida de Fun¢ao Motora (MFM)

32,36,37,39,40,46,49,51,52

Escala de Brooke (MMSS) 29,36,54
Funcao motora grossa (GMFM) 41,50
Bruininks Oseretsky Test 45
Forca por resisténcia manual (MMT) 48,51
For¢ca Muscular - -
Dinamometria 36,54
Provas de func¢do pulmonar 27,53
Fung¢ao Cardiopulmonar -
Ecocardiograma 27,53
Amplitude de Movimento Goniometria 29,35,42,48
Timed Up and Go 36
Equilibrio
Plataforma de forca 36
Questionario autoadministrado EuroQolL 5
Qualidade de Vida Dimension versao de trés niveis (EQ-5D-3L) 27

corticoterapia (prednisona, deflazacort) tem sido
adotada como padrdo de tratamento, pois retarda a
progressao da fraqueza muscular e permite maior
retencdo da mobilidade funcional.’"**"*** O
desenvolvimento continuo de novos agentes
farmacoldgicos que visam o defeito genético
subjacente a DMD oferece esperanca de uma
alteracdo significativa na progressao da doenca; no
entanto, a comprovacdo da eficacia terapéutica
revelou-se um desafio. Altera¢des na progressao da
doenca secundarias a corticoterapia ndo estdo bem
descritas, tornando dificil determinar os beneficios de
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novos agentes, muitas vezes tomados
concomitantemente com corticosteroides. Os
corticosteroides sdo eficazes para melhorar a fungao
motora em pacientes com DMD, mas ndo ha consenso
sobre um regime que equilibre eficacia e efeitos
colaterais.

CONCLUSAO

O presente estudo descreveu muitas estratégias para
avaliacao da progressao da DMD. A corticoterapia e
novas terapias genéticas estao mudando a histéria
natural da doenca e protocolos precisos de avaliagao




sdo essenciais para mensuracao desses efeitos.
Testes como North Star Ambulatory Assessment, Teste
de Caminhada dos 6 minutos, Teste de Caminhada
dos 10 metros, Testes cronometrados de funcgdo e
Medida de Funcdo Motora tém sido muito utilizados e
se mostram eficientes para avaliacdo e seguimento
dos pacientes com DMD. Estudos mais recentes tém
substituido a Medida de Fung¢do Motora pela North
Star Ambulatory Assessment em protocolos que
avaliam apenas deambuladores. Escala brasileira esta
disponivel para avaliagdo funcional cinesiolégica
detalhada.
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