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RESUMO




Silva EC. Andlise da funcdo motora de pacientes com distrofia muscular de
Duchenne em corticoterapia através da escala MFM [Dissertacdo]. Sdo Paulo:
Faculdade de Medicina, Universidade de S&o Paulo; 2010.

A procura de novas escalas de simples utilizacdo para mensurar a
funcdo motora € um objetivo comum aos centros de atendimento de doencas
neuromusculares. A nova escala de avaliacado MFM (Berard et al.,, 2005),
validada no Brasil por Iwabe et al. (2008), foi aplicada em 33 pacientes com
DMD, com idades entre seis e dezesseis anos, cadeirantes e deambulantes,
que estavam em seguimento no ambulatério de doencas neuromusculares do
HCFMUSP, recebendo corticoterapia. Os objetivos foram: verificar a
aplicabilidade da escala e analisar a evolucdo da funcdo motora dos pacientes
com DMD em corticoterapia. Os pacientes foram avaliados em cinco visitas ao
longo de um periodo de aproximadamente 18 meses (VO, V1, V2, V3, V4 e V5).
A VO correspondeu a avaliacdo inicial antes do inicio da corticoterapia,
ocorrendo um intervalo de tempo de aproximadamente trés meses até a V2.
Entre V3, V4 e V5, o intervalo de tempo foi de quatro meses. A MFM avalia trés
dimensfes: D1, relativa a posicao ereta e transferéncias, com 13 itens; D2,
relativa a motricidade proximal e axial, com 12 itens; D3 que refere-se a
motricidade distal, com sete itens, e 0 escore total que engloba todas as trés
dimensdes. A fim de analisar funcbes motoras especificas de acordo com a
fase de evolucdo da doenca, foram constituidos trés grupos de pacientes:
deambulantes, cadeirantes e pacientes que perderam a marcha ao longo do
seguimento. Os resultados demonstraram que nos pacientes deambulantes
ocorreu manutencdo do quadro motor até 10 a 14 meses apoOs inicio do
tratamento na D1 e escore MFM total. Notou-se melhora da fun¢cdo motora de
D2 nos primeiros seis meses, com conseqlente piora apos 14 meses, e
ganhos funcionais para D3 em todo o seguimento. Nos pacientes que
perderam a marcha e cadeirantes ocorreram perdas funcionais nas ultimas
visitas, exceto para a motricidade distal (D3) que se manteve estavel ao longo
de todo o seguimento de 18 meses. Concluimos que a escala MFM demonstra-
se eficaz para monitorar a evolucdo da doenca, valorizando periodos de
melhora, assim como de estabilidade funcional frente a tratamentos
especificos, detectando alteracdes a curto prazo, e assim facilitando a adocgao
de intervencbes adequadas ao momento da reavaliagcdo do paciente. A D1 da
escala MFM demonstra-se adequada no acompanhamento dos pacientes que
mantém a marcha, sendo util para prever perdas futuras da funcdo motora do
paciente com DMD.

Descritores: Distrofia muscular de Duchenne; corticoterapia; medida de fungao
motora; escala MFM



SUMMARY




Silva EC. Analysis of motor function of patients with Duchenne muscular
dystrophy (DMD) on steroids therapy through MFM scale [Dissertacédo]. Sao
Paulo: Faculdade de Medicina, Universidade de S&o Paulo; 2010.

The research for new simple evaluation scales has been a common aim
among neuromuscular disease rehabilitation centers. We used the new MFM
scale (Berard et al., 2005), which was validated in Brazil by lwabe et al. (2008)
to evaluate 33 patients with DMD aged 6-16 years, both ambulant and non-
ambulant. All of them were receiving corticosteroid treatment in neuromuscular
disorder center at HCFMUSP. Objectives: to verify the MFM scale applicability
and to analyze the motor function evolution in DMD patients treated by
corticosteroids. The patients were evaluated through five visits spread out over
a period of about 18 months (VO, V1, V2, V3, V4 e V5). The VO was related to
evaluation before the beginning of corticosteroids treatment at intervals of about
3 months until V2. The interval time among V3, V4 and V5 was about 4 months.
The MFM scale evaluates 3 dimensions: D1, relates to standing and transfers
by 13 items; D2, related to axial and proximal motor capacity by 12 items; D3
related to distal motor capacity by 7 items and the total score which includes all
of the three dimensions. In order to analyze the specific motor function
according to the evaluation stage, the patients were divided into 3 groups:
ambulatory, non-ambulatory and those who lost the ability to walk during the
study. The results showed that there was stability in the ambulatory motor
function patients about 10-14 months after the beginning of corticosteroids
treatment in D1 and total score MFM. We saw improvements in D2 for the first
six months followed by some loss after 14 months, and improvement for D3
during all the study. In those patients who lost the ability to walk and were non-
ambulatory, there was functional loss in the last visits, except for distal motor
capacity (D3), which kept stable during 18 months. We conclude that the MFM
scale is an effective tool for detecting the disease progression showing some
improvements periods as well as the stability moments due to specifics
treatments. It is possible to detect changes in a short interval which helps the
choices for the adequate management at the patients’ revaluation. The D1
subscore of MFM scale shows to be appropriate in monitoring ambulant
patients, which is useful for predicting future loss of motor function of patients
with DMD.

Descriptors: Key words: Duchenne muscular dystrophy; corticosteroids;
evaluation, motor activity



1 INTRODUCAO




A Distrofia Muscular de Duchenne (DMD), a grave e frequientes das distrofias
musculares apresenta heranca recessiva ligada ao sexo, acometendo meninos com
incidéncia aproximada de 1:3000 nascidos vivos (Reed, 2005).

O gene envolvido encontra-se no cromossoma Xp21 e codifica a proteina
distrofina que esta ausente nos individuos com DMD (Hoffman et al., 1983). A
distrofina se localiza na superficie interna da membrana do sarcolema e faz parte do
complexo distrofina-glicoproteinas associadas que € responsavel pela integridade e
estabilidade da membrana celular das fibras musculares, através da formacdo de
uma cadeia de proteinas que une o citoesqueleto celular a matriz extracelular. Além
do tecido muscular, a proteina é encontrada também no musculo cardiaco e no
sistema nervoso central nos quais a falta da distrofina acarreta danos, tais como
miocardiopatia e comprometimento intelectual (McDonald et al., 2006; Moxley, 2006,
Ozawa, 2006).

O diagnéstico da DMD é suspeitado pelo quadro clinico e pelos altos niveis
de creatinofosfo quinase (CPK), comumente acima de 10000 Ul/l, sendo confirmado
por analise molecular e, na falta ou na negatividade desta, por bidpsia muscular com
analise imunohistoquimica e quantificacdo por Western Blot da proteina distrofina
(Reed, 2005).

Na maioria dos casos, o inicio dos sintomas ocorre por volta de trés e quatro
anos de idade, podendo ou néo ser referido retrospectivamente um discreto atraso
do desenvolvimento neuropsicomotor. Entre trés e quatro anos de idade, a crianca
passa a apresentar dificuldade para levantar-se do ch&o, andar e correr; sao
evidenciadas quedas frequentes, fadiga, marcha em bascula da bacia, hiperlordose,

hipertrofia de panturrilhas e levantar miopatico peculiar (sinal de Gowers).



O tratamento da DMD é até o momento paliativo, através de medidas de
reabilitacdo fisica e respiratéria, cirurgias ortopédicas corretivas, bem como
corticoterapia (prednisona e deflazacort). A corticoterapia permite preservar a forca
muscular e manter a deambulacdo bem como a funcionalidade por um tempo maior,
assim melhorando a qualidade de vida (Fenichel et al., 1991; Yimaz et al., 2004;
Balaban et al., 2005). Pacientes em corticoterapia tém capacidade de marcha
prolongada por dois ou mais anos, em relacao a historia natural da doenca (Fenichel
et al., 1991; Balaban et al., 2005). Mesmo apds a restricdo a cadeira de rodas, este
tipo de tratamento continua a mostrar efeitos benéficos, por exemplo, na
preservacao da funcdo dos membros superiores (MMSS), da funcao respiratoria e
da postura (Brooke et al., 1989; Balaban et al., 2005), bem como na prevencéo da
escoliose (Alman et al., 2004; YIimaz et al., 2004).

Juntamente com a corticoterapia, o tratamento fisioterapéutico atua da
mesma forma com o objetivo de retardar a evolugcdo da doenca e a progressao da
dependéncia funcional, proporcionando melhor qualidade de vida aos pacientes.

A fim de que se possa monitorar a evolugcdo do tratamento, tanto paliativo
como curativo que venha a surgir, existe constante procura por técnicas de
avaliacdo adequadas que também permitam analisar os estagios de evolucao da
doenca (Scott et al., 2006).

Varias escalas sdo utilizadas para avaliar a forca muscular e a funcionalidade
dos pacientes. Em relacdo a forca muscular, o indice MRC (Medical Research
Council) € amplamente utilizado para acompanhar a evolucdo da doenca ao longo
do tratamento fisioterapéutico e a corticoterapia (Bushbya et al., 2004).

Com relacao a funcionalidade, varias escalas tém sido empregadas: indice de

Barthel, que avalia as atividades de vida diarias (AVD); escala EK (Egen



Klassifikation) para os cadeirantes; escala MIF (Medida de Independéncia
Funcional); avaliacdo funcional de Brooke e Vignos, e avaliacdo das habilidades
motoras pela escala Hammersmith. Cada uma tem suas particularidades e
especificacoes; por exemplo, a escala EK para cadeirantes, a avaliacdo funcional
Brooke para MMSS, e a avaliacdo funcional de Vignos para membros inferiores
(MMII), entre outras.

A manutencdo das habilidades funcionais € um dos principais objetivos do
tratamento dos pacientes com DMD. Avaliacbes quantitativas e qualitativas das
habilidades funcionais e das incapacidades motoras sdo essenciais para o
planejamento dos programas de tratamento e dependem do uso de escalas
especificas, sendo sempre salientada a necessidade de uniformizar e simplificar os
meétodos de avaliacdo (Nair et al., 2001; Bushbya et al., 2004).

Berard et al. (2005), ao observarem que as doencas neuromusculares
requerem instrumentos que avaliem de forma mais global a funcdo motora das
regibes axial, proximal e distal, criaram uma escala especifica, a Medida de Funcao
Motora (MFM) na qual, através de um protocolo com 32 pontos, composto por
diversas atividades que envolvem a funcionalidade do paciente, é possivel avaliar
tanto pacientes cadeirantes como nao cadeirantes.

Esta escala é relativamente nova, de facil aplicacdo, e permite melhor
conhecimento dos estagios de evolucdo da doenca, podendo ser utilizada para
quantificar resultados de intervencbes terapéuticas como terapia fisica e
medicacdes. Avalia todos os graus de gravidade tanto em cadeirantes como em nao
cadeirantes. Diferentemente de outras escalas que avaliam MMSS ou MMII, esta

aborda também a funcdo do movimento da cabeca e do tronco (Bérard et al., 2005).



No ambulatério de DMD do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina
da USP (HC-FMUSP) Parreira et al. (2007) avaliou a forca e a funcionalidade dos
pacientes com DMD, aplicando testes e escalas funcionais. O desenvolvimento e
validacdo da nova escala MFM para avaliacdo da funcdo motora de pacientes com
doencas neuromusculares (Berard et al., 2005) e sua validacdo no Brasil por lwabe
et al. (2008) nos motivou a aplica-la, inicialmente nos pacientes com DMD, a fim de
comparar sua praticidade e eficacia com aquela das metodologias ja empregadas e,
dependendo do resultado, ampliar a sua aplicacdo em pacientes com outras
doencas neuromusculares, particularmente outros tipos de distrofia muscular e

Amiotrofia Espinhal Progressiva (AEP).



2 PRINCIPAIS REGISTROS DA LITERATURA



2.1 Aspectos clinicos e funcionais da DMD.

Para uma melhor compreensdo da evolucdo da doenca, as caracteristicas
fisicas e funcionais tém sido descritas de acordo com a historia natural da doenca.
Por ser uma doenca progressiva, o0 conhecimento dos grupos musculares envolvidos
e as compensacdes musculares adotadas tornam-se importantes para intervencdes
futuras (Allsop e Ziter, 1981).

O envolvimento muscular na grande maioria das distrofias musculares
obedece ao mesmo padrdo. A instalacdo da fraqueza muscular se da de forma
simétrica e previsivel, sendo inicialmente proximal com progressao para distal o que
se reflete nas alteracdes posturais e na marcha da crianca com DMD (Hsu et al.,
1993). Desta forma, a fraqueza e o desequilibrio muscular progressivo geram
adaptacdes e compensacdes posturais que com a evolucdo da doenca levam as
contraturas e encurtamentos musculares. Logo, ha o comprometimento das funcdes
motoras que se agravam com 0 aumento da idade causando dependéncia funcional
(Brooke et al., 1989).

Embora Brooke et al. (1983) considerem a DMD a doenca neuromuscular de
aspecto mais estereotipado, afirmam que, apesar do carater progressivo e evolutivo
da doenca, seu curso natural ndo ocorre de forma homogénea, sugerindo ainda que
tal fato possa ser atribuido as medidas de intervencédo terapéutica ou a um curso
menos progressivo em alguns pacientes. Em seu estudo prospectivo, 0os autores
avaliaram 114 criangas com DMD durante um ano a fim de descrever a evolugéo
natural da doenca: verificaram que houve uma melhora da fungdo motora entre trés

e seis anos de idade, um declinio maior e mais rapido aos oito anos de idade, nao



havendo evidéncia de correlacdo positiva entre forca muscular e funcdo motora
nestes pacientes.

Diversos estudos tém relatado a interferéncia da incapacidade motora nas
atividades funcionais. Steffensen et al. (2002), ao comparar as habilidades
funcionais e a forca muscular entre pacientes com DMD e AEP, ndo deambulantes,
observaram que os sujeitos com DMD apresentam maior perda em sua funcéo,
inclusive de MMSS, por exemplo, a habilidade para fletir os cotovelos contra a
gravidade, o que dificulta atividades que envolvem esse movimento.

Ainda existem divergéncias entre autores quanto a considerar que a
preservacao da forca muscular esta relacionada com as atividades funcionais (Nair
et al., 2001; Uchikawa et al., 2004; Bérard et al., 2005).

Brooke et al. (1983), com relacao a forca muscular, relatam que os musculos
menos envolvidos sdo os inversores dos peés e flexores plantares que apresentam
pouca variacdo ao longo do tempo. Os musculos mais envolvidos sao: flexores de
pescoco, flexores de quadril, extensores de joelho e rotadores de ombro. Por volta
dos seis anos de idade, as contraturas do trato iliotibial, flexores de quadris e
tornozelos séo as mais notadas.

Essas contraturas e deformidades, de maneira geral, podem resultar do
desequilibrio muscular em torno das articulacdes, apresentando os musculos
flexores de quadril e de joelhos maior forca que 0s seus extensores, assim como a
flexdo plantar mais acentuada que a flexdo dorsal. Desta forma, observa-se uma
tendéncia a encurtamentos dos musculos mais fortes, assim ocorrendo distenséo
dos musculos mais fracos do lado oposto, o que gera diminuicdo progressiva da
capacidade de extensédo fisiolégica das articulagcbes dos calcanhares, joelhos e

coxas (Bach, 2004; Brooke et al., 1983; McDonald et al., 2006).



Um sinal caracteristico € o modo de se levantar do chdo, denominado sinal de
Gowers, ja que a fim de compensar a fraqueza de extensores de quadril, joelho e
tronco, a crianca forca sua extensdo apoiando-se na regido proximal dos membros
inferiores com as maos e/ou antebracos como se estivesse escalando sobre si
mesma (Stokes, 2000; Reed, 2005; McDonald et al., 2006).

Assim como o sinal de Gowers, que € uma adaptacdo a fraqueza e
desequilibrio muscular, a postura corporal também é alterada com o mesmo
propésito. A lordose lombar € a primeira alteracdo no alinhamento corporal, quando
em bipedestacdo, como resultado da fraqueza dos musculos extensores do quadril e
extensores da coluna, sendo agravada pela inclinacdo dos ombros e metade
superior do tronco para tras (Shepherd, 1996; Stokes, 2000; Reed, 2005; Mcdonald
et al., 2006).

A inclinacdo do tronco € uma alteracdo biomecéanica utilizada como
mecanismo para que a linha de forca seja mantida atras da articulacdo do quadril
evitando colapso em flexdo. Conforme se acentua a fragueza muscular de
quadriceps, hd uma tendéncia a fixacdo do joelho com manutencdo do centro de
gravidade a frente para evitar quedas. Conseqlientemente, ha aumento do apoio em
equino para a realizacdo da marcha (Hsu et al., 1983; Bach, 2004).

Armand et al. (2005) analisaram a marcha de pacientes com AEP tipo Il e de
pacientes com DMD e observaram que estes utilizam estratégias para a realizacdo
da marcha através dos pés em equino e do aumento da lordose lombar com o
objetivo de controlar a postura contra a gravidade. Por outro lado, esta
compensacao facilita o aparecimento das retragdes fibrotendineas nos tenddes de

Aquiles.
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Devido as contraturas musculares, por volta dos sete anos de idade a crianca
apresenta marcha sobre as pontas dos pés e aos oito ou nove anos de idade
necessita de oOrteses para auxilio durante a deambulacdo. Desta forma, juntamente
com as adaptacdes posturais descritas, ha aumento da base de sustentacéo
caracterizando a marcha anserina e digitigrada quando realizada na ponta dos pés
(Ratliffe, 2002; McDonald et al., 2006).

A progressao da fragueza muscular e as contraturas de MMII levam a perda
da marcha e completa dependéncia de cadeira de rodas aos 9,5 anos de idade. A
perda da marcha, por ser a principal habilidade funcional, é considerada o fator
principal da historia natural da doenca (McDonald et al., 2006).

Com a progressdo da doenca, maiores deformidades sdo observadas,
causadas pelas posturas viciosas, fraqueza dos musculos do tronco e desuso; vao
ocorrendo contraturas articulares, agravamento das atrofias musculares, obesidade,
infeccdes respiratdrias e osteoporose que pode predispor a fraturas (Shepherd,
1996; Patten, 2000; Stokes, 2000). Além disso, por volta do inicio da adolescéncia,
nota-se o desenvolvimento progressivo da escoliose e/ou cifoescoliose, que se
acentua apos a perda de marcha (Manzur et al., 2008).

Kinali et al. (2007) afirmam que a progressédo da escoliose apresenta causas
variaveis e multifatoriais, o que torna dificil determinar os fatores de inicio e
determinantes da sua gravidade, podendo estar relacionada com a idade de perda
de marcha, com a funcdo pulmonar e com a corticoterapia.

A medida que os pacientes crescem piora o quadro motor e a imobilidade leva
a complicacdes cada vez mais acentuadas e graves. Desta forma, a progressao nao
tratada da fraqueza muscular leva a uma dependéncia completa da cadeira de rodas

por volta dos 13 anos de idade, seguida de escoliose, insuficiéncia respiratoria,
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cardiomiopatia e 6bito ao final da adolescéncia e inicio da segunda década de vida.
Dificuldades de alimentacdo e perda de peso sdo comuns nos estagios finais da
doenca (Manzur et al., 2009).

Cabe ressaltar que nos ultimos anos estudos tém mostrado aumento da
sobrevida até a fase adulta, sendo sempre citados dentre os fatores causais da
melhora da sobrevida, o uso da ventilacdo nao invasiva noturna (Eagle et al. 2002a;
Kohler et al., 2009; Manzur et al., 2009), que modificou a historia natural da doenca.
Em um estudo recente, Kohler et al. (2009) avaliaram 43 pacientes com idade entre
cinco e 35 anos por um periodo de 5,4 anos, ressaltando média de sobrevida alta
em comparacdo aquela ja referida na literatura dos pacientes que nao fizeram uso
da ventilacdo noturna. Desta forma, a busca por recursos para aumento da
sobrevida e melhora da qualidade de vida tem sido amplamente explorada e, mesmo
que a cura da doenca demore a ser encontrada, espera-se que 0s tratamentos

paliativos cada vez mais consigam desacelerar a progresséo da DMD.

2.2 Tratamento

Até o momento, o tratamento da DMD é somente paliativo. Cabe citar os
testes terapéuticos em continuo desenvolvimento nos Ultimos anos, tais como:
terapia génica, terapia celular, métodos de manipulacdo genémica da mutacéo,
entre outros (Wells et al., 2006; Manzur et al., 2008). No entanto, a utilizacdo da
corticoterapia mantem-se ha anos mo esquema terapéutico da DMD (Dahhan e

Kissel, 2006), basicamente coadjuvada pela fisioterapia.
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2.2.1 Corticoterapia

Embora a literatura indique claramente o beneficio da corticoterapia na
desaceleracdo da progressdo da doenca, ao manter por um tempo maior forca
muscular, funcdo motora, funcdo respiratéria, e prevenir a escoliose, assim
contribuindo para uma melhor qualidade de vida (Dubrovsky et al., 1998; Muntoni et
al., 2002; Ylmaz et al., 2004; Biggar et al., 2006; Dahhan e Kissel, 2006; Manzur et
al., 2009), a acao do corticoide, seja o deflazacort, a prednisona ou outros nas fibras
musculares dos pacientes com DMD ainda € desconhecida,

Em 1991, Fenichel et al., em continuacdo a um prévio estudo duplo cego
randomizado, mantiveram 92 pacientes, com idade de cinco a 15 anos, em uso de
0.75 mg/kg/dia de prednisona por dois anos. Os autores encontraram, em
comparacao ao grupo placebo: melhora da forca muscular nos primeiros seis meses,
seguida de uma queda durante todo o periodo do estudo, sendo esta
significantemente menor no grupo em tratamento; melhora na habilidade de
levantamento de peso e no tempo para a realizagao de fungdes motoras (levantar a
partir de sentado e subir degraus); melhora na funcdo pulmonar e menor declinio
funcional para as atividades de MMSS e MMII.

Apesar do conhecimento do beneficio e do uso, durante décadas da
corticoterapia, estudos tém sido realizados a fim de definir um protocolo padréo para
a dosagem do corticéide, assim como o momento ideal para 0 seu inicio e a
diminuicdo dos efeitos colaterais.

Em 1995, Mc Donald et al. acompanharam 126 pacientes com DMD por um
periodo de 10 anos a fim de estabelecer um perfil de evolugdo das incapacidades

motoras. Ao notarem significantes incapacidades em alguns grupos musculares em
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criancas de cinco anos de idade, os autores ressaltaram e sugeriram a importancia
do inicio de medidas terapéuticas o mais cedo possivel, a fim de preservar a forca,
ganho de funcdo, minimizar as incapacidades e prevenir complicacoes.

Connolly et al. (2002) avaliaram a forca e a funcdo motora de 20 pacientes
com DMD em um protocolo com alta dose semanal de prednisona duas vezes por
semana (5 mg/kg/dose). Os autores observaram o aumento da forca muscular
mantido por um periodo de seis a 12 meses com poucos efeitos colaterais
comparados a administracdo diaria com baixa dose (0,75 mg/kg/d). Os pacientes
gue iniciaram a medicacdo mais jovens apresentaram maior preservacdo das
funcdes motoras.

Ja Biggar et al. (2004) compararam dois protocolos de tratamento (Napoles e
Toronto) com deflazacort em criancas com idades entre oito e 15 anos, as quais
tinham no minimo quatro anos de tratamento. Ambos o0s protocolos tinham grupo
controle. O protocolo Népoles (N) incluiu 56 meninos com inicio da medicacéo entre
quatro e oito anos de idade, em dose Unica de 0,6 mg/kg por dia nos primeiros 20
dias e pausa no restante do més; o protocolo Toronto (T) incluiu 32 meninos com
inicio da medicacgéo entre seis e oito anos de idade, em dose Unica de 0,9 mg/kg, a
qual foi diminuida ao longo do tempo conforme 0s meninos cresciam e aumentavam
em peso e/ou devido a efeitos colaterais. Os autores relataram os beneficios do
deflazacort na mobilidade a longo prazo, os quais puderam ser observados nos
testes de funcdo motora utilizados: levantar-se do chao a partir de supino, subir
quatro degraus, e deambulacdo independente sem aditamentos em ambos o0s
grupos comparados ao controle. A preservacdo da funcdo motora no protocolo T
mostrou-se maior comparada a do protocolo N. No entanto, o efeito colateral mais

presente foi a catarata, observada em todos os meninos em uso da medicacao
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contra nenhum paciente dos grupos controle. Os mesmos autores salientam que a
dose mais efetiva e a frequéncia de administracdo para prednisona ou deflazacort
ainda séo desconhecidas.

Na revisdo de Moxley et al. (2005) foram demonstrados efeitos benéficos do
uso da prednisona no tratamento de DMD quanto a for¢ca muscular e fungdo motora;
os autores afirmaram que esta deveria ser oferecida na dose de 0,75mg/kg/dia, o
mesmo parametro utilizado no estudo de Fenichel et al. (1991). Caso os efeitos
colaterais exigissem uma diminuicdo da dose, baixas doses como 0,3 mg/kg/dia
ainda trariam melhora motora significante.

No mesmo ano, quanto a preservacao da marcha, Balaban et al. (2005)
verificaram a eficacia do uso da corticoterapia em sujeitos com DMD comparados a
um grupo controle: no grupo tratado os pacientes perderam a marcha por volta de 10
anos de idade e no grupo controle, sem corticoterapia, perderam-na por volta dos
oito anos de idade. Outros autores também observaram dados semelhantes
(Fenichel et al., 1991;YImaz et al., 2004).

Em 2006, Biggar et al. compararam o curso clinico de 74 meninos com DMD
e idades entre 10 e 18 anos, sendo 34 tratados com deflazacort e 34 néo tratados.
Ao longo do estudo observaram que dentre as demais fungcdes motoras analisadas,
0S meninos tratados apresentaram marcha preservada por mais trés a cinco anos
em relacdo aos ndo tratados. Além disso, salientam que a funcdo pulmonar,
comparada ao grupo nao tratado, ndo apresentou declinio significante dos 10 aos 15
anos de idade, sendo que somente aos 18 anos observou-se um leve declinio.

Atualmente, observa-se que o0 beneficio da corticoterapia continua apos a

restricdo a cadeira de rodas. Diversos estudos mostram sua influéncia sobre os
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MMSS e na funcdo pulmonar e recomendam a continuidade do tratamento apos a
perda da marcha (Alman et al., 2004; Biggar et al., 2006).

No estudo de Biggar et al. (2006), conforme citado anteriormente, os autores
analisam questbes a respeito da melhor idade para iniciar o tratamento com
corticoide e os beneficios do seu inicio apos a perda de marcha. Alguns estudos
comentam sobre esperar e adiar o inicio da medicacdo no momento do surgimento
de quedas mais frequientes, a fim de diminuir o inicio dos efeitos colaterais.

Pradhan et al. (2006) ao avaliarem 15 criancas em uso de prednisolona
0,75mg/Kg/dia por dois anos (média de idade 8.83 + 1.25 anos) e um grupo controle
de 19 criancas (média de idade 8.18 + 0.64 anos) sugeriram que 0 momento em que
a crianca apresentasse mais de 10 quedas por dia seria um dos critérios de inicio da
medicacao.

Em 2007, Bushby et al. propuseram a revisdo e a preparacao final de um
protocolo ja em andamento (Bushby et al., 2004), a fim de estabelecer o tempo ideal
e um regime adequado de uso. O novo protocolo preconizou as seguintes opcoes:

. prednisona 0,75mg/kg/dia
o deflazacort 0,9mg/kg/dia
. prednisona 0,75mg/kg/dia 10 dias sim e 10 dias nao.

Este estudo foi proposto para durar cinco anos com 300 criancas com idades
de quatro a sete anos, as quais seriam submetidas a um seguimento minimo de 36
meses para verificar a eficacia e a tolerabilidade dos diferentes regimes. As medidas
adotadas como forma de avaliagdo foram: tempo para se levantar do chéo,
capacidade vital forcada e satisfagdo com a medicacéo, que reflete a percepcéo de
beneficios versus desvantagens do tratamento (saltar e correr, perfil dos efeitos

colaterais com os diferentes regimes e qualidade de vida). A frequéncia de
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avaliacdes proposta foi apds trés meses de inicio do protocolo e, posteriormente, a
cada seis meses. Os resultados desse estudo serdo publicados brevemente.

Em 2008, Houde et al. estudaram 79 pacientes com DMD ao longo de oito
anos, sendo 37 deles tratados com deflazacort e 42 sem medicacdo, com média de
idade de inicio da medicacdo de 7.6 + 1.7 anos. Os autores analisaram os efeitos
positivos e negativos da medicacdo. O grupo tratado com deflazacort manteve a
marcha por mais dois anos em comparacdo ao sem medicacdo, além de apresentar
menor grau de escoliose e diminuicdo da queda da capacidade vital. Com relacéo ao
ganho de peso, chamam a atencdo para um discreto aumento em relacdo ao grupo
nao tratado.

No mesmo ano (2008) Manzur et al. ressaltaram que Vvarios pontos
importantes, tais como idade ideal e/ou estagio funcional para o inicio do tratamento,
dose adequada do corticoide e idade para cessar a medicacdo, ainda precisam ser
esclarecidos através de estudos randomizados, o que pode contribuir também para
diminuicdo dos possiveis efeitos adversos, como ja proposto por Bushby et al.
(2007).

Diversos sdo os efeitos adversos do corticdide: excesso de peso,
anormalidades de comportamento, aparéncia cushingéide e hipertricose.
Normalmente o ganho de peso € dado como o efeito colateral mais evidente do uso
do corticéide, podendo influenciar o desempenho motor da crianca ao dificultar sua
mobilidade (Wagner et al., 2007). Contudo, € possivel observar que criangcas que
nao fazem uso da medicacdo também ganham peso, conforme foi constatado no
estudo de Biggar et al. (2006) e Houde et al. (2008). Tal fato pode ser melhor
observado a partir do momento de perda da marcha. Os pacientes aumentam seu

peso a medida que sua habilidade de marcha é perdida (Bushby et al., 2007).
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No entanto, medidas como uma dieta balanceada juntamente ao uso da
medicacdo podem minimizar o aumento de peso. Diversos estudos ressaltam a
importancia dos beneficios do corticéide em relacdo aos efeitos colaterais da
medicacdo devendo estes serem bem administrados na fase inicial da doenca para
gue os efeitos benéficos possam se manter por mais tempo (Dubowitz 2005; Biggar
et al., 2006; Dahhan e Kissel, 2006). O deflazacort é defendido por alguns autores
por ter menos efeitos colaterais, sendo utilizado nos paises em que se encontra
disponivel (Dahhan e Kissel, 2006; Manzur et al., 2008).

Embora ainda ndo haja tratamento curativo, as equipes multidisciplinares
(fisioterapeuta, terapeuta ocupacional, fisiatra, neurologista, ortopedista, psicologo,
nutricionista) em colaboracdo com o paciente e familiares, visando o manejo das
complicacBes multissistémicas e decorrentes do uso do corticéide, tém alterado a
historia natural da DMD. Desta forma, a maioria dos pacientes tem atingido a fase
adulta, passando a ser atendidos pelo neurologista geral (Wagner et al., 2007;

Manzur et al., 2009).

2.2.2 Fisioterapia

Juntamente com a corticoterapia, o tratamento fisioterapéutico atua com o
objetivo de manter as capacidades funcionais dos pacientes, de acordo com o
estagio de evolucdo da doenca, e de promover melhora da qualidade de vida e da
inclusdo social (Zanoteli e Narumia, 2005). Cabe acrescentar a manutencado da
capacidade pulmonar. A fisioterapia desempenha papel importante no curso natural

da doenca e também vem sendo priorizada ha anos. Para estes objetivos, diversas
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condutas podem ser realizadas, desde que ndo haja uma sobrecarga levando a
fadiga muscular que pode contribuir para a progressao da doenca.

Dentre os recursos utilizados e apresentados na literatura estéo a fisioterapia
motora e a hidroterapia, sendo esta ultima considerada uma forma classica de
tratamento fisioterapéutico (Caromano et al., 1998). Contudo, atencdo deve ser dada
com relacdo a hidroterapia em pacientes com maior idade e/ou deformidades
acentuadas de coluna, os quais podem apresentar diminuicdo da capacidade
pulmonar. Uma vez que esta se encontra diminuida pode levar a dificuldades
respiratdrias quando o0 paciente esta submerso em posicdo vertical na agua.
Exercicios de alongamento devem ser enfatizados a fim de prevenir as
deformidades que tornam-se cada vez mais incapacitantes (Otsuka et al., 2005;
Bushby et al., 2010).

Em 1981, Scott et al. acompanharam 59 criancas com DMD com idades entre
quatro e 12 anos durante trés anos com o objetivo de avaliar a eficacia do uso de
orteses e a influéncia do aparecimento de contraturas para a perda da marcha. O
grupo de pacientes que realizavam exercicios de alongamento e usavam Ortese
noturna apresentou menores contraturas, 0 que sugeriu o uso precoce da ortese.

Eagle, em 2002b, relata os resultados do encontro dos profissionais da saude
envolvidos no cuidado da DMD no Reino Unido a fim de rever e discutir evidéncias
sobre as formas de exercicios propostos e as orteses usadas no tratamento das
doencas neuromusculares. Baseados em relatos da literatura, estes propuseram
recomendacdes de objetivos de exercicios para pacientes deambuladores, nao
deambuladores e pacientes adultos, ressaltando a importancia dos exercicios de

alongamento e mostrando as controvérsias em relacdo a exercicios de
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fortalecimento muscular. Sendo assim, as recomendacdes propostas foram as
seguintes:

e Criancas deambulantes: alongamentos didrios do complexo
gastrocnémico e soleo, flexores de quadril e trato iliotibial; incentivo a
exercicios voluntarios na hidroterapia; alinhamento postural, sendo que
atividades excéntricas como correr e descer escadas de maneira
excessiva devem ser evitados;

e Criancas nado deambulantes: mobilizacdo passiva ou ativa assistida
para manter e promover simetria e conforto, podendo ser realizados
em solo ou meio aquaético.

Juntamente com o0s exercicios propostos, o fisioterapeuta deve orientar os
pais sobre a correta execucdo de exercicios diarios em domicilio (Otsuka et al.,
2005).

Poucas sao as evidéncias publicadas nesta area o que torna dificil a
padronizacdo de um regime de fisioterapia (Bushby et al., 2007; Bushby et al.,
2010). Contudo, observa-se um consenso nos objetivos estabelecidos.

Para o prolongamento da marcha, o uso de o6rtese KAFO (Knee ankle foot
orthesis) vem sendo discutido por alguns autores, assim como a utilizacdo da AFO
(ankle foot orthesis) e intervencdes cirdrgicas para posicionamento do tornozelo
(Eagle 2002b; Manzur et al., 2008; Telles e Asa, 2010; Bushby et al., 2010).

Desta forma, a escolha dos tratamentos para cada estagio de evolucdo da
doenca, assim como o monitoramento da utilizacdo de medicacdes devem ser
baseadas e acompanhadas através de instrumentos de avaliagdo (Bushby et al.,

2010).
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2.3 Instrumentos de avaliacéo

Ha décadas esta se observando a importancia do desenvolvimento de
protocolos de avaliacéo, a fim de quantificar as fun¢cdes motoras e a forca muscular
nos pacientes com DMD. A busca por métodos de avaliagdes padronizadas através
de testes fidedignos € explorada com intuito de favorecer uma linguagem pratica e
universal entre os pesquisadores e profissionais da area da saude e que possibilite
um efetivo monitoramento da evolu¢do dos pacientes em uso de diferentes testes
terapéuticos.

Muitos séo os testes utilizados e publicados na literatura, alguns validados no
Brasil. A busca pelo teste ideal dependera do objetivo do tratamento proposto e do
estagio da doenca.

Em 1981, Allsop e Ziter recorreram a testes de forca muscular manual,
habilidades funcionais e avaliacdo da presenca de contraturas, a fim de
compreender o curso natural da doenca em 27 pacientes com DMD, média de idade
de 94 meses, examinados com intervalos de trés meses, durante dois anos. Atraves
destes testes, os autores observaram que houve uma queda uniforme da forca
muscular em relacdo a idade, variavel nos diferentes grupos musculares, nao
conseguindo demonstrar relacdo entre a perda de forca muscular e as habilidades
funcionais dependentes dos grupos musculares testados. Baseados nos testes
utilizados, concluem que o teste de forgca muscular manual parece ser o mais Util
para acompanhar o curso natural da doenca.

Com relagcédo a escala funcional de Vignos, a qual avalia a funcdo dos MMiIlI,
0s mesmos autores (Allsop e Ziter, 1981) discutem que, embora ndo empregada em

seu estudo, é util desde que respeitados os cuidados em sua aplicacdo e algumas
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limitagdes, por exemplo, ndo incluir no instrumento a habilidade da passagem de
supino para bipedestacdo, item relevante que reflete a fraqueza muscular de
maneira significante.

O teste de forca muscular manual foi amplamente descrito por Scott et al.
(1982) no seu estudo com 61 pacientes com DMD com média de idade de 7,8 anos,
avaliados por um periodo de trés anos. Juntamente ao teste de forca muscular,
medicdes de contraturas musculares e habilidades motoras também foram
realizadas. Os autores encontraram um declinio progressivo da for¢ca muscular com
o progredir da idade, correlacdo do indice de forca muscular com as habilidades
motoras e relacdo entre a perda de forca muscular e o tempo de manutencdo da
marcha. Através destes achados, estabeleceram um perfil natural de progressao da
doenca, o qual tem servido como base de referéncia para estudos, principalmente a
respeito de variadas intervencoes.

Juntamente com o teste de forca muscular manual, outros testes, incluindo a
avaliacdo da atividade de vida diaria (AVD), sdo também descritos e utilizados por
pesquisadores. Em 2001, Nair et al. tentaram identificar e quantificar as dificuldades
em 31 criangas com DMD com idades entre quatro e 13 anos e correlaciona-las com
as incapacidades. Para isto avaliaram a forca muscular através do indice MRC para
grandes grupos musculares, a fungcdo motora de MMSS e MMII de acordo com o
protocolo sugerido por Brooke que conta o tempo para o desempenho de algumas
fungbes, e as AVDs através do indice de Barthel. Os autores encontraram boa
correlacdo entre: escore total da forca muscular de MMSS e MMMII; forca muscular
e grau de funcdo total bem como tempo da realizacdo das tarefas, e indice de

Barthel e a avaliacdo funcional, mostrando que aquele indice & apropriado para
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DMD. Concluiram que tanto avaliacbes qualitativas como quantitativas s&o
necessarias para estabelecer programas adequados de tratamento.

Uma gama variavel de medidas de funcdo motora é utilizada em pacientes em
fase deambulatéria. Visto que cada medida de avaliacdo deve levar em
consideracdo o estagio da doenca, ha necessidade de atencdo a determinados
aspectos ao se avaliar os pacientes cadeirantes. Assim, Stefensen et al. (2001)
realizaram um estudo de validacdo de uma escala funcional para ndo deambulantes
em 56 pacientes com DMD e 38 com AEP. A escala, denominada EK (Egen
Klassifikation), traduzida da lingua dinamarqués como “nossa classificagao”,
consiste de uma escala ordinal, com variacdo de pontuacdo de 0 a 3, sendo que 0
representa o nivel mais alto de independéncia funcional e 3 0 mais dependente, em
relacdo a avaliacdo de 10 categorias de situacdes. Em 2006 este instrumento foi
validado no Brasil por Martinez et al. em 26 pacientes do HC-FMUSP.

Um ano apés, Steffensen et al. (2002), para descreverem as habilidades
funcionais, forca muscular, Capacidade Vital Forcada (CVF) e eventos clinicos em
pacientes ndo deambulantes, 19 com DMD (idades entre 13 e 24 anos) e 13 com
AEP (idades entre 11 e 57 anos) utilizaram escala EK, grau funcional de MMSS,
forca muscular e testes pulmonares. Nos dois grupos de pacientes puderam
observar que todas as variaveis avaliadas apresentaram declinio em suas funcdes
no periodo de cinco anos. Nos pacientes com DMD as avalia¢des EK, indice MRC e
% de CVF apresentaram mudancas anuais. Ja nagueles com AEP encontraram
baixa correlagéo entre as variaveis da EK e indice MRC e nenhuma correlagao entre
% de CVF e EK ou % de CFV e indice MRC, o que pode ser explicado devido ao

dado da evolugéo da AEP ser menos homogénea que aquela da DMD.
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Em 2004, Uchikawa et al. avaliaram 27 criancas com DMD, de sete a 14 anos
de idade, utilizando a MIF e a escala MRC para avaliacdo das AVDs e da forca
muscular, respectivamente. A MIF foi utilizada devido a sua maior sensibilidade em
relacdo ao indice de Barthel; ambas avaliam a independéncia nas AVDs, porém a
altima possui uma graduacdo de apenas trés pontos enquanto a MIF utiliza um
escore de 7 pontos para cada item avaliado. Uma correlacdo positiva foi observada
entre a soma da MIF e do MRC, indicando que a perda da capacidade de realizar as
AVDs esta diretamente relacionada com a diminui¢do da for¢ca muscular. O grau trés
da escala MRC foi um importante ponto de referéncia para determinar a
probabilidade de perda da independéncia nas AVDs que requerem for¢ca muscular
de MMSS e MMII. Os resultados obtidos da MIF no aspecto motor foram
influenciados pelo aspecto cognitivo das criancas, 0 que ndo ocorreu nos achados
da escala MRC. Apesar da boa correlacdo entre as escalas utilizadas, a influéncia
das contraturas musculares nao foi avaliada, fator que pode ser uma das limitagbes
do estudo.

Berard et al. (2005), ao observarem que as doencas neuromusculares
requerem instrumentos que avaliem de forma mais global a funcdo motora das
regibes axial, proximal e distal, criaram uma escala especifica, na qual através de
um protocolo com 32 pontos, composto por diversas atividades que envolvem a
funcionalidade do paciente, € possivel avaliar tanto pacientes cadeirantes como nao
cadeirantes. Estas atividades sdo de simples compreensdo e realizacdo, sendo
também de baixo custo. O desenvolvimento desta escala teve seu inicio em 1998,
com 75 itens, sendo apresentada para 115 grupos na Europa e América do Norte.
Desde entdo foi testada, estudada e, baseada em criticas e sugestdes, foi realizada

a validacdo da primeira versdao com 51 itens entre maio de 2000 e marco de 2001
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(Bérard et al., 2001; Berard et al., 2005). Apés a validacdo da primeira verséao,
observou-se a necessidade de reduzir alguns itens que ndo haviam sido
significativos durante o estudo, sendo desenvolvida a verséao final com 32 itens. Esta
foi aplicada em 303 pacientes em 18 centros da Franca e um da Suécia. Os
pacientes com idades entre seis e 62 anos, apresentavam as seguintes doencas
neuromusculares: 72 pacientes com DMD; 32 com Distrofia Muscular de Becker; 30
com Distrofia Muscular de Cinturas; 39 com Distrofia Muscular Faciescapulumeral,
29 com Distrofia Miotdnica; 21 com Miopatia Congénita; 10 com Distrofia Muscular
Congénita; 35 com AEP, e 25 com Polineuropatia Hereditaria.

Em 2006, para testar a sensibilidade da verséao final deste instrumento, Berard
et al. acompanharam 152 pacientes pelo periodo de um ano, obtendo resultados
satisfatorios e boa aceitacdo, tanto dos pacientes como dos avaliadores, sendo
observadas também diferencas significantes nos escores dos pacientes com DMD
devido ao grave comprometimento.

Uma revisao de literatura foi realizada por Scott et al. (2006) a respeito dos
diferentes tipos de instrumentos avaliadores existentes para monitorar a evolugéao da
DMD, a fim de discutir os principais aspectos de algumas escalas funcionais e de
forca muscular, tais como: classificacdo de Vignos, escala de membros inferiores de
Brooke, Hammersmith, Gait stairs gowers chair (GSGC), indice de MRC e
dinamometria. Os autores ressaltaram que a maioria dos testes de funcédo motora
desenvolvidos para avaliacdo de pacientes com DMD visam sua fase deambulatéria.
Ja a escala MFM, conforme citado anteriormente, trouxe a vantagem da inclusao de
pacientes tanto cadeirantes como deambulantes que podem ser acompanhados em
estudos longitudinais. Scott et al. (2006) também ressaltaram a importancia de se

conhecer as indicagOes para 0 uso de escalas ordinais ou de intervalo, assim como
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sua sensibilidade, validade e confiabilidade a fim de que seja possivel detectar
alteracdes significantes na evolugcéo da doenca ao longo do tempo. Um dos pontos
de maior atencdo € com relacdo as avaliagcdes da forca muscular e fungdo motora,
por serem dois parametros diferentes. Contudo aconselha-se que sejam avaliados e
medidos em conjunto, principalmente para a monitorizacdo da doenca e efeitos de
tratamento, em especial com glicocorticoides.

Na tentativa de verificar a confiabilidade de variaveis das medidas nos
pacientes com DMD, Mayhew et al. (2007) realizaram um estudo multicéntrico,
recrutando 33 meninos com DMD com idades entre cinco e 16 anos, sendo do
Cooperative International Neuromuscular Research Group (CINRG). Como medidas
de avaliacdo foram selecionados os testes: forca muscular, contragdo muscular
voluntaria isométrica maxima, funcdo pulmonar e tempo de atividades funcionais
(levantar do chéo, subir quatro degraus e caminhada de 10 metros). Os autores
chamam a atencdo para a importancia da padronizagcdo de um protocolo de
avaliacdo, assim como do treinamento dos profissionais envolvidos, ao
demonstrarem que apds um treinamento e padronizacdo, os avaliadores clinicos de
oito diferentes CINRGs foram capazes de obter medidas altamente confiaveis com
relacdo as variaveis avaliadas. Assim, concluem que testes musculares
guantitativos, testes de tempo de funcdo motora e funcdo pulmonar sdo medidas
confidveis que podem ser usadas, devendo-se associa-las a testes de qualidade de
vida em estudos futuros.

Em 2008, Mercuri et al. relataram as consideragdes feitas em trés encontros
do Translational Research in Europe for the Assessment and Treatment of
Neuromuscular Disease (TREAT-NMD), rede neuromuscular européia que tem como

objetivo disseminar informacdes sobre resultados de medidas de avaliacdo
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relevantes com relacdo a progressdo destas doencas. Os autores discutem o0s
diferentes tipos de medidas de avaliacdo existentes e validadas para DMD e AEP;
demonstram que cada medida se adéqua para uma determinada fase e estagio das
doencas, o que deve ser levado em consideracdo no momento da escolha do teste.
Apresentam opinides de diferentes representantes que utilizam tais medidas, sendo
a MFM considerada utilizavel em estudos longitudinais, pois abrange a fase
deambulatéria e cadeirante; contudo, € dada como um instrumento genérico,
podendo ndo discriminar mudancas discretas e ndo ser sensivel para doencas
especificas.

Embora tenha sido um instrumento validado para utilizacdo em diversas
doencas neuromusculares, as investigacdes clinicas que a utilizam séo focadas na
DMD (Vuillerot et al., 2008; Vuillerot et al., 2009) na qual demonstram ser um
instrumento promissor de resultados satisfatérios no monitoramento do tratamento e
da evolucao. Os autores ressaltam a importancia de, além das atividades funcionais,
explorar o tempo gasto nas atividades realizadas no dia a dia pelo paciente.

Em 2008, Iwabe et al. realizaram um estudo de validacdo no Brasil para a
versdo em portugués da MFM, confirmando a confiabilidade de sua aplicacéo. Este
instrumento foi aplicado em 58 pacientes do Hospital de Clinicas da UNICAMP, com
idades de seis a 61 anos e variados tipos de distrofias musculares e miopatias
congénitas: distrofia muscular de cinturas, facio-escapulo-umeral, Duchenne,
Becker, distrofia miotdnica; miopatia mitocondrial, centronuclear, minicore, distal e
desproporgcao congénita de tipo de fibras. Os autores relatam que o instrumento
apresentou boa confiabilidade, ressaltando sua reprodutibilidade que pode facilitar a
inclusdo de pacientes brasileiros em ensaios clinicos internacionais. Desde o

desenvolvimento e divulgacdo deste instrumento, € possivel encontrar relatos de
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testes terapéuticos que utilizam a MFM em diferentes regifes, principalmente na
Europa (Carbonnel et al., 2008; Vuillerot et al., 2008).

Em um trabalho recente, Vuillerot et al. (2009) avaliaram através da MFM a
funcdo motora de pacientes com DMD de 17 centros de reabilitacdo, sendo 16
franceses e um suico, divididos em trés estudos: dois incluiram pacientes que
realizaram apenas tratamento com fisioterapia, sendo 13 avaliados a curto prazo
(trés meses) e 41, a médio prazo (12 meses); o terceiro comparou 12 pacientes com
DMD em uso de corticoide e 12 sem, havendo pacientes cadeirantes e
deambulantes em ambos os grupos. Concluiram que ao longo de 12 meses no
grupo dos pacientes tratados com o corticoide ocorre melhor estabilidade da funcéo
motora em todas as dimensdes analisadas quando comparados com 0s pacientes
sem a medicacdo. Quanto as outras partes do estudo, notaram que o instrumento &
sensivel para identificar alteracbes em todas as fungdes motoras analisadas ao
longo de 12 meses. Os autores concluem que a escala MFM é promissora para
avaliar o efeito de tratamentos e sugerem estudos controles.

A manutencdo das habilidades funcionais € um dos principais objetivos do
tratamento em pacientes com DMD. Avaliagbes quantitativas e qualitativas das
habilidades funcionais e das incapacidades motoras sao essenciais para o0
planejamento dos programas de tratamento e dependem do uso de escalas
especificas. Visto que é enorme a variacdo dos instrumentos de avaliacdo
existentes, deve-se sempre salientar a necessidade de uniformizar e simplificar os

métodos de avaliacdo (Nair et al., 2001; Bushbya et al., 2004).



3 OBJETIVOS
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Através da escala Medida de Funcdo Motora (MFM), descrever a
evolucdo da funcdo motora relacionada a postura em pé e
transferéncias (D1), funcdo motora proximal e axial (D2), funcéo
motora distal (D3), assim como funcdo motora global, em pacientes
com DMD sob corticoterapia, comparando-a a0 momento anterior ao

inicio do tratamento

Verificar a aplicabilidade instrumento de avaliacdo MFM no seguimento

funcional dos pacientes com DMD submetidos a corticoterapia.



4 CASUISTICA E METODOS
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41 Casuistica

Foram avaliados 44 pacientes (deambulantes e cadeirantes) com DMD, com
diagnéstico confirmado por estudo molecular e/lou analise qualitativa
(imunohistoquimica) e quantitativa (Western blot) da distrofina na biopsia muscular,
de idade variando entre seis e 16 anos, em acompanhamento meédico no
Ambulatério de Neurologia do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da
USP (HC-FMUSP). Todos os pacientes eram recém admitidos e estavam realizando
0s exames laboratoriais de rotina antes do inicio da corticoterapia que incluiu dois
esquemas possiveis: deflazacort, na dose de 1 mg/kg/dia ou prednisolona, na dose
de 0,75mg/kg/dia, em esquema intermitente de uso continuo por 10 dias e intervalo
de 10 dias.

O termo de consentimento livre e esclarecido (Anexo 1) foi aplicado, assinado
pelos pais e/ou responsaveis e previamente aprovado pela Comisséo de Etica para
Andlises e Projetos e Pesquisas- CAPPesp da Diretoria Clinica do HC-FMUSP sob o

namero 0456/07 (Anexo II).

4.1.1 Critérios deinclusao:

e Pacientes que estivessem iniciando a corticoterapia no periodo de janeiro de

2007 a julho de 2008, aptos a colaborar ativamente nos testes aplicados e

concordantes com a inclusdo no estudo.
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4.2 Métodos

Durante o periodo de um ano e meio, totalizando 288h, a pesquisadora
participou ativamente da rotina do ambulatorio de Doencas Neuromusculares do HC-
FMUSP, realizando avaliacdo fisioterapéutica paralelamente a avaliacdo médica.
Este periodo foi necessario para treinamento e aperfeicoamento da aplicacdo do
teste utilizado, e dominio do uso do seu manual de pontuacéo cedido e enviado pela
autora do instrumento de avaliacao.

Durante o seguimento, os pacientes que ndo eram regularmente atendidos
em um centro de reabilitacdo, receberam encaminhamento a tratamento de
reabilitacdo fisica (fisioterapia motora, hidroterapia e terapia ocupacional) e
orientaces quanto ao uso correto de Orteses, cadeiras e adaptacdes, bem como
realizacdo de exercicios em casa. Para alguns pacientes foram feitas solicitacdes de
orteses suropodalicas. Além disso, sempre que necessario para esclarecimento de
davidas e orientacBes foi estabelecido contato com os profissionais da equipe de
reabilitacdo, responsaveis pelo paciente.

Os procedimentos deste estudo foram realizados em uma sala disponivel
para avaliacdes fisico-funcionais no Ambulatério de Neurologia do HC-FMUSP e
foram divididos em trés partes: preparacdo dos materiais e instrumentos, avaliacéo

dos pacientes e coleta dos dados.

4.2.1 Preparagdo dos materiais e instrumentos

Foram utilizados os seguintes materiais para a realizacdo do estudo: tapete

de borracha de EVA (dois metros de largura e comprimento), uma cadeira, um CD,
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10 moedas de 10 centavos, uma bola de ténis, um lapis 2B, uma folha de papel A4,
um crondémetro, uma linha de seis metros de comprimento e dois centimetros de

largura (tracada no chéo do corredor).

4.2.2 Avaliacado dos pacientes

Foi realizada uma avaliacdo inicial (Anexo IlI) antes de cada visita
ambulatorial, contendo dados pessoais, data de inicio da corticoterapia, idade de
perda da marcha (para os ndo deambulantes), realizacdo ou ndo de algum tipo de
terapia fisica e, em caso de resposta positiva, tempo de tratamento e frequéncia
semanal.

Em seguida foi avaliada a funcdo motora, mediante autorizacdo por escrito,
através de e-mail, dos autores franceses Berard et al. (2005), aplicando a escala
MFM (Anexo V). As avaliacdes foram realizadas pela mesma fisioterapeuta durante
todas as visitas do paciente. O manual da escala pode ser encontrado no endereco:

http://www.mfm.nmd.ord.

Descricdo do teste

Medida da funcdo motora:

A avaliacdo da fungdo motora dos pacientes foi realizada através da escala
MFM (Anexo 1V), a qual contém 32 itens que avaliam de forma completa e detalhada
as funcdes motoras nas posicoes deitada, sentada e em bipedestacédo, estando
divididos em trés dimensoes:

D1: posicéo ereta e transferéncias, com 13 itens;


http://www.mfm.nmd.ord/
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D2: motricidade proximal e axial, com 12 itens;

D3: motricidade distal, com sete itens, dos quais seis se referem ao membro
superior.

Esta escala apresenta uma pontuacao de 0 a 3 para cada atividade realizada,

seguindo a seguinte graduacao:

0= nao inicia 0 movimento ou ndo consegue manter a posicao inicial,

1= completa o exercicio parcialmente;

2= completa o exercicio com compensacdes, vagarosidade e nitida
dificuldade;

3= completa o exercicio com um padréo adequado.

Ao somar os 32 itens avaliados, o escore total varia de 0 a 96 pontos.

A partir da pontuacéo obtida em cada um dos 32 itens avaliados foi realizado
um célculo que possibilitou a avaliacdo do paciente, de forma especifica (em cada
uma de suas dimensdes e funcdes) e de forma global (que incluiu todas as

dimensodes. D1, D2 e D3) através da formula descrita abaixo:

Resumo de pontuacgao

Dimensdes Célculo das pontuacdes em % por dimensao
D1. Posicéo ereta para transferéncias Total da Dimensdo 1=__ X100 =
39 39
D2. Motricidades proximais e axiais Total Dimensdao 2= __ X100 =
36 36
D3. Motricidade Distal Total Dimensdo 3=__ X100 =
21 21
ESCORE TOTAL = Total das pontuagcfes X 100=

32X3
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Nos pacientes deambulantes foram avaliados todos os itens. Nos pacientes
gue nao eram capazes de se manter de pé, mesmo com apoio, no caso, 0S
pacientes cadeirantes, os itens 11,12 e 24 a 32 nao foram utilizados, pois envolviam
as funcdes que exigiam postura em pé e transferéncias, assim registrando-se
escores zero, sendo estes pontuados, porém ndo contabilizados. Portanto, neste
grupo apenas 21 itens foram utilizados.

Caso ndo conseguissem na primeira tentativa, os pacientes eram solicitados a
repetirem o teste, até duas vezes, sendo considerado o melhor resultado. Quando
ocorria davida entre dois escores, 0 menor era anotado, de acordo com as
recomendacdes do manual de instrucdo. Em caso de ndo compreenséo da atividade
solicitada pelo paciente, a fisioterapeuta demonstrava o movimento ao seu lado.

Além disso, o instrumento também relata o nivel de cooperacdo do paciente
(nulo, moderado e bom) e de fadiga (sim e ndo) durante a realizacéo das atividades.

A avaliacdo da funcdo motora foi realizada com o paciente utilizando roupas
leves, de forma a néo dificultar a realizacdo dos movimentos propostos.

Para as atividades realizadas foram utilizados os materiais anteriormente
descritos, sendo os pacientes posicionados conforme cada item descrito pela escala:
posicdo deitado, sentado e em bipedestacdo. Para a posicdo sentado, foram
utilizadas cadeiras com altura que permitia ao paciente manter os pés apoiados,
com quadris e joelhos flexionados a 90° de acordo com o manual da escala (Manual
do usuario), disponivel em Inglés, Francés, Espanhol e em Portugués, no endereco:

http://www.mfm-nmd.org. Também foi utilizado um corredor de 10 metros para

avaliar a capacidade de correr e/ou o andar rapido do paciente, e foi tracada no
chéo, com fita crepe, uma linha de seis metros de comprimento para avaliar o andar

em linha reta.


http://www.mfm-nmd.org/
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4.2.3 Coletados dados

As avaliacdes foram realizadas nos dias das consultas médicas, em uma sala
separada, sendo os pacientes liberados apds os procedimentos.

As criancas foram avaliadas e acompanhadas ao longo de um periodo de
aproximadamente 18 meses através de cinco visitas (VO, V1, V2, V3, V4 e V5). AVO
correspondeu a avaliacao inicial antes do inicio da corticoterapia. Entre VO, V1 e V2
houve um intervalo de tempo de aproximadamente trés meses. Entre V3, V4 e V5, o

intervalo de tempo foi de quatro meses (Quadro 1).

Quadro 1. Freqgiiéncia de visitas dos pacientes com DMD.

Més 0 3 6 10 14 18

Visita 0 1 2 3 4 5

4.3 Andlise estatistica

Para as variaveis qualitativas foi calculada a frequéncia absoluta e relativa
(nimero de casos e porcentagens).

A analise de distribuicdo dos dados coletados das variaveis estudadas ao
longo do tempo mostrou que 0os mesmos possuiam distribuicdo normal. Portanto,
foram utilizados testes estatisticos paramétricos. Os resultados encontram-se
apresentados graficamente em “Box — plot”, contendo os valores de médias, desvios
padrdes, valores maximos e minimos. Para a confeccdo do mesmo foi utilizado o

aplicativo STATISTICA for Windows verséao 8.0.
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A analise estatistica de significancia foi realizada a partir do teste paramétrico
ANOVA para medidas repetidas, seguido de técnicas de comparacdes multiplas com
teste de TUKEY. Para avaliar a relacédo entre as variaveis de interesse foi utilizada a
analise de correlacdo de matrizes e seu respectivo intervalo de confianca de 95%
(IC 95%).

Em toda a anadlise estatistica foi adotado um nivel de significancia de 5%

(@=0,05).



SRESULTADOS
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No periodo de janeiro de 2007 a setembro de 2009 foram incluidos 44
pacientes com DMD em corticoterapia, dos quais 11 ndo completaram o estudo
(sete ndo compareceram regularmente nas avaliacdes; dois desistiram do
acompanhamento ambulatorial; um ndo manteve regularmente a medicacdo e um
faleceu). Desta forma, apenas 33 pacientes completaram o periodo de seguimento
do estudo, sendo 22 deambulantes, seis cadeirantes e cinco que perderam a
marcha ao longo do estudo (Anexo V).

Para melhor compreensdo, os resultados abaixo estdo apresentados em
formas de graficos e tabelas. Dentre os graficos, um correlaciona a idade final dos
pacientes e o escore total da MFM e 11 referem-se a média da porcentagem das
funcdes motoras. As tabelas sdo descritivas e contém valores para média, desvio
padrdo e valores maximos e minimos. Os graficos de porcentagem da funcéo
motora estdo divididos em trés grupos de pacientes para cada dimensao de funcao
motora analisada: pacientes deambulantes, pacientes cadeirantes e pacientes que
perderam a marcha. Como a dimenséo 1 (D1) informa a fungdo motora que envolve
a postura em pé e transferéncias, a maioria ndo atingiu valores acima de 0, ndo
sendo esta dimensao analisada para o grupo de pacientes cadeirantes.

Na tabela 1 estdo descritas as médias da idade (em anos) no inicio e no final
do tratamento dos 33 pacientes, divididos em deambulantes (66,7%), que perderam
marcha (15,1%) e cadeirantes (18,2%).

Na tabela 2, pode-se observar a funcdo motora no momento de perda da
marcha de cada um dos cinco pacientes, assim como a idade e a visita
correspondente. Analisando-se individualmente o0s pacientes, notou-se que
apresentaram valores de porcentagem de funcdo motora semelhantes para D1 (dois

pacientes com 20,51%, dois com 17,95% e apenas um com 30,71%), D2 (trés
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pacientes com 91,67%, um paciente com 94,44% e um paciente com 86,11%), D3
(dois pacientes com 95,25% e 90,48%, respectivamente, e um paciente com
85,71%) e todos os pacientes apresentaram valores do escore total da MFM entre

59,38% e 65%.

Tabela 1: Distribuicdo dos pacientes quanto as idades médias iniciais e finais

Pacientes Idade Desvio  Minimo- Idade Desvio  Minimo- N (%)
média padrdo  Maximo média padréo Maximo
inicial €3] final ()
(anos) (anos)
Deambulantes 7,6 1,2 6-10 8,9 1.3 7-11 22
(66,7%)
Perderam a 10 0,7 9-11 11,2 11 10-13 5
marcha (15,1%)
Cadeirantes 12,5 3,1 8-16 14,1 2,3 11-17 6
(18,2%)
Total 33

Tabela 2: Quantificacdo das dimensdes de fungdo motora no momento de perda da
marcha

Visita Casos *D1(%) *D2(%) *D3(%) Escore Idade
Total (%) (anos)
2 4 20,51 94,44 95,25 64,58 9
2 25 20,51 91,67 90,48 62,5 10
3 32 30,71 91,67 95,25 65,63 11
4 33 17,95 86,11 90,48 59,38 10
4 21 17,95 91,67 85,71 60,42 12
Média 22,01 92,22 91,43 63,12 10,4
Desvio padréo (z) 4,97 1,24 3,99 2,03 1,1

*D1: postura em pé e transferéncias; D2: fungdo motora proximal e axial; D3: fungdo motora distal.

Na tabela 3 observa-se que a maioria dos pacientes realizava alguma forma
de tratamento fisioterapéutico (90,9%), sendo que a mais freqientemente

empregada foi a fisioterapia motora (54,5%). Nenhum paciente freqientava apenas
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sessOes de hidroterapia, a qual estava sempre associada com a fisioterapia motora
(36,4%). Observou-se que além das terapias tradicionais (fisioterapia motora e
hidroterapia), 36,4% estavam sendo atendidos em outros tipos de atividades: terapia
ocupacional, psicologia, pedagogia, fonoterapia e musicoterapia. Apenas 9,1% nao

realizavam nenhum tipo de terapia fisica.

Tabela 3: Distribuicdo da frequéncia dos diferentes tipos de reabilitacdo nos 33
pacientes com DMD

Reabilitagéo Frequéncia
N (%)
Fisioterapia motora 18 (54,5%)
Hidroterapia 0
Fisioterapia + Hidroterapia 12 (36,4%)
*QOutros 12 (36,4%)
Nenhuma 3 (9,1%)

*Terapia Ocupacional, psicologia, pedagogia, fonoterapia, musicoterapia

Na tabela 4 estdo descritas as médias das variacbes de perdas e/ou ganhos
de funcdo motora para cada dimensao ao longo do seguimento de aproximadamente
18 meses. Os valores negativos traduzem as perdas ocorridas, sendo que D1
mostrou maior variagao de porcentagem de perda de funcdo motora ao longo deste
periodo, D2 variagdo menor de perda e apenas D3 mostrou ganhos de porcentagem

de funcdo motora.
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Tabela 4: Variacdo da porcentagem de funcdo motora dos pacientes deambulantes ao
longo de 18 meses

Média Desvio Minimo Maximo
Padrao (t)
*D1 -11,77 9,74 -30,77 7,7
*D2 -1,26 5,12 -8,33 11,12
*D3 4,42 5,67 -9,53 14,29
Escore total da MFM -4,26 49 -14,58 6,23

N=22

*D1: postura em pé e transferéncias; D2: funcdo motora proximal e axial; D3: fun¢cdo motora

distal.

5.1 Grupo de pacientes deambulantes

Os graficos abaixo apresentam as comparacfes das médias de porcentagem
de funcdo motora dos pacientes deambulantes, demonstrando periodos de
manutencdo do quadro motor por volta de 10 e 14 meses apdés o0 inicio do
tratamento na D1 e MFM. Nota-se melhora da funcao motora de D2 nos primeiros
seis meses, com consequente piora apés 14 meses e ganhos funcionais para D3 em
todo seguimento (p< 0,05).

De acordo com o grafico 1, comparando-se a média de porcentagem de
funcdo motora dos pacientes deambulantes na visita inicial (VO) com as demais
visitas, observa-se que o0 instrumento de avaliagdo detecta um periodo de
manutencdo da funcdo motora relacionada a postura em pé e transferéncias até a
V3, ou seja, auséncia de perdas funcionais até dez meses, seguida de um declinio

funcional a partir desse momento. No entanto, ao se comparar as visitas entre si,
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nota-se periodos de oscilacdo de perdas desta funcdo motora, o que foi confirmado

pela andlise estatistica (p< 0,05).

Gréafico 1: Comparacdo da média de porcentagem de funcdo motora D1 (postura em pé e
transferéncias) na visita inicial (V0) e em cada uma das visitas subsequentes no grupo de 22
pacientes deambulantes

110

100

iy

20

8

Valores em Porcentagem (%)

[l Média- Desvio Padréo

VO Vi V2 V3 V4 V5 L L.
T Minimo- Maximo
Visitas

Nota-se diferencas estatisticamente significantes entre VO e V4, V5 (p<0,002); V1 e V3, V4, V5 (p<0,001); V2 e
V4, V5 (p<0,002); V3 e V5 (p<0,002). Nao houve diferengas estatisticamente significantes entre VO e V1, V2, V3
(p>0,05).

De acordo com o grafico 2, comparando-se a média de porcentagem de
fungcdo motora de D2 dos pacientes deambulantes na visita inicial (VO) com as
demais visitas, o instrumento detecta um periodo de melhora desta funcdo motora
axial e proximal nos seis primeiros meses de acompanhamento apds o inicio da
medicacdo. No entanto, ao se comparar as demais médias de porcentagens de
funcdo motora entre si, a escala MFM mostra periodos de perdas funcionais
principalmente nas Ultimas visitas, indicando que a perda dessa funcdo motora
ocorreu principalmente nas ultimas visitas (V4 e V5).

De acordo com o grafico 3, comparando-se a média de porcentagem de
fungcdo motora de D3 dos pacientes deambulantes na visita inicial (VO) com as
demais visitas, o instrumento detecta um periodo de melhora da fungdo motora distal

em cada uma das visitas (V1, V2, V3, V4 e V5) (p< 0,05).
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Gréafico 2: Comparacdo da média de porcentagem de funcdo motora D2 (funcdo motora
proximal e axial) na visita inicial (VO) e em cada uma das visitas subseqiientes no grupo de 22
pacientes deambulantes
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Nota-se diferengas estatisticamente significantes entre VO e V2 (p<0,02); V1 e V5 (p<0,003); V2 e V4, V5

(p<0,04); V3 e V5 (p<0,0002) N&o houve diferencas estatisticamente significantes entre VO e V1, V3, V4 e V5
(p>0,05).

Grafico 3: Comparacédo da média de porcentagem de funcdo motora D3 (fun¢do motora distal)
na visita inicial (VO) e em cada uma das visitas subseqiientes no grupo de 22 pacientes
deambulantes
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Nota-se diferencas estatisticamente significantes entre VO e V1, V2, V3, V4, V5 (p<0,04). Nao houve diferengas
estatisticamente entre as demais comparagdes (p>0,05).
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No grafico 4, ao se comparar a média de porcentagem do escore total da
MFM dos pacientes deambulantes na VO com as médias das demais visitas, é
possivel observar, através do instrumento de avaliacdo, perda da fungdo motora ao
final de 18 meses, em relagcdo ao momento inicial do tratamento. Ao se comparar as
demais médias de porcentagens de fungdo motora entre as visitas observa-se que

apesar das perdas terem ocorrido entre todas as visitas, em relagédo a fungdo motora
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global houve maior perda funcional a partir das ultimas visitas (V4 e V5), o que pode

ser observado através da andlise estatistica (p< 05).

Gréfico 4: Comparacédo da média de porcentagem do escore total da MFM (medida de funcao
motora) na visita inicial (VO) e em cada uma das visitas subseqiientes no grupo de 22
pacientes deambulantes
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Nota-se diferengas estatisticamente significantes entre VO e V5 (p<0,0001); V1 e V4, V5 (p<0,0002 e p<0,0001,
respectivamente); V2 e V4, V5 (p<0,006 e p<0,001, respectivamente; V3 e V5 (p<0,0001); V4 e V5 (p<0,04).

Os resultados individuais do grupo de pacientes deambulantes podem ser

encontrados no anexo VI.

5.2 Grupo de pacientes cadeirantes

De uma maneira geral, observa-se neste grupo de pacientes cadeirantes
manutenc¢ao das funcdes motoras analisadas pela escala (D1, D2 e escore total da
MFM) com perdas funcionais nas ultimas visitas, exceto para a motricidade distal
(D3) que se mantém estavel ao longo de todo o seguimento, ou seja, durante 18
meses.

De acordo com o grafico 5, comparando-se a média de porcentagem de

funcdo motora de D2 dos pacientes cadeirantes na visita inicial (visita 0) com a
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média das demais visitas, o instrumento detecta piora da funcdo proximal e axial
entre VO e V5, ou seja, ao término do seguimento de 18 meses, indicando
manutencao da funcdo motora por um periodo de 14 meses (V4). Ao se comparar as
meédias de porcentagem de funcdo motora entre as visitas, o instrumento também
demonstra quedas funcionais a partir das ultimas visitas, que ocorrem por volta de

14 e 18 meses (V4 e V5).

Grafico 5: Comparacdo da média de porcentagem de funcdo motora D2 (funcdo motora
proximal e axial) na visita inicial (VO) e em cada uma das visitas subseqlentes no grupo de
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Nota-se diferencas estatisticamente significantes entre VO e V5 (p<0,006); V2 e V5 (p<0,001); V3 e V4, V5
(p<0,003). Nao houve diferengas estatisticamente significantes entre VO e V1, V2, V3 e V4 (p>0,05).

Grafico 6: Comparacdo da média de porcentagem de funcdo motora D3 (fungdo motora distal)
na visita inicial (V0) e em cada uma das visitas subseqlientes no grupo de seis pacientes
cadeirantes
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N&o houve diferengas estatisticamente significantes entre todas as comparagées (p>0,05).
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De acordo com o grafico 6, ao se comparar os valores médios de
porcentagem de funcdo motora de D3 dos pacientes cadeirantes na visita inicial
(visita 0) com as demais visitas, 0 instrumento demonstra manutencdo do quadro
funcional da motricidade distal durante todo o periodo do tratamento.

De acordo com o grafico 7, ao se comparar os valores medios de
porcentagem de funcdo motora global da VO dos pacientes cadeirantes com as
demais visitas é possivel observar manutencdo do quadro motor funcional, com
excecdo entre V1 e V5, indicando que, em relacdo a V1, houve perda da funcéo

motora apenas aos 18 meses de seguimento.

Grafico 7: Comparacdo da média de porcentagem do escore total da MFM (medida de funcéo
motora) na visita inicial (VO) e em cada uma das visitas subseqlentes no grupo de seis

pacientes cadeirantes.
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Nota-se diferencas estatisticamente significantes entre V1 e V5 (p<0,02). Nao houve diferencas estatisticamente
significantes entre as demais comparagdes (p>0,05).

Os resultados individuais do grupo de pacientes cadeirantes podem ser

encontrados no anexo VII.
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5.3 Grupo de pacientes que perderam a marcha

E possivel notar através dos graficos abaixo que no grupo dos pacientes que
perderam a marcha, as dimensdes analisadas comportaram-se da seguinte forma:
piora da funcdo motora para D1 a partir da visita 3, entdo evoluindo para uma fase
nao deambulatéria; piora da funcdo motora de D2 e do escore total da MFM nas
Gltimas visitas; e manutencdo da funcdo motora distal (D3) durante todo o
seguimento.

De acordo com o grafico 8, ao se comparar os valores médios de
porcentagem de funcdo motora de D1 entre os pacientes que perderam a marcha
em cada uma das avaliagbes com a média observada na VO, o instrumento de
avaliacao indica que houve manutencéo dessa fungdo motora até seis meses apos o
inicio do tratamento, seguida de perdas funcionais ao longo do seguimento a partir
de V3. A mesma condicdo foi observada na comparacdo das médias de
porcentagem de funcdo motora entre as visitas indicando progressdo a fase
cadeirante ao longo do estudo.

De acordo com o grafico 9, comparando-se entre 0s pacientes que perderam
a marcha, o valor médio de porcentagem de funcdo motora de D2 com o observado
na avaliagcdo inicial (V0), nota-se perda da funcdo motora apenas ao longo de 18
meses (V5), em comparacdo ao momento inicial do tratamento. No entanto, ao se
comparar as demais médias de porcentagens de funcdo motora entre si, observou-
se que as maiores perdas funcionais ocorreram nas ultimas visitas (V4 e V5: 14 e 18
meses, respectivamente), o que indica estabilidade desta fungdo motora durante um

periodo aproximado de 10 meses.
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Gréafico 8: Comparacdo da média de porcentagem de funcdo motora D1 (postura em pé e
transferéncias) na visita inicial (VO) e em cada uma das visitas subseqiientes no grupo de
cinco pacientes que perderam a marcha
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e V5 (p<0,03). N&o houve diferengas estatisticamente significantes entre VO e V1, V2 (p>0,05).
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Grafico 9: Comparacdo da média de porcentagem de funcdo motora D2 (funcdo proximal e
axial) na visita inicial (VO) e em cada uma das visitas subseqlientes no grupo de cinco
pacientes que perderam a marcha
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Nota-se diferengas estatisticamente significantes entre VO e V5 (p<0,002); V1 e V4, V5 (p<0,005 e p<0,001,
respectivamente); V2 e V5 (p<0,001); V3 e V5 (p<0,002). Nao houve diferencas estatisticamente significantes
entre VO e V1, V2, V3, V4 (p>0,05).

De acordo com o grafico 10, ao se comparar os valores médios de
porcentagem de funcdo motora de D3 dos pacientes que perderam a marcha, nota-
se manutencdo do quadro funcional da motricidade distal durante todo o periodo do

tratamento.



50

Grafico 10: Comparacédo da média de porcentagem de funcdo motora D3 (funcdo motora distal)
na visita inicial (V0) e em cada uma das visitas subsequentes no grupo de cinco pacientes que

perderam a marcha
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Nao houve diferengas estatisticamente significantes entre todas as comparacgdes (p>0,05).

Grafico 11: Comparacdo da média de porcentagem do escore total da MFM (medida de funcéo
motora) na visita inicial (VO) e em cada uma das visitas subseqgiientes no grupo de cinco
pacientes que perderam a marcha
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Houve diferencas estatisticamente significantes entre VO e V4, V5 (p<0,007 e p<0,001, respectivamente); V1 e
V4, V5 (p<0,005 e p<0,001, respectivamente); V2 e V5 (p<0,001); V3 e V5 (p<0,02). Ndo houve diferencas
estatisticamente significantes entre VO e V1, V2, V3 (p>0,05).

De acordo com o grafico 11, comparando nos pacientes que perderam a

marcha, o valor médio de porcentagem do escore total da MFM com o observado na

avaliacdo inicial (V0), nota-se declinio funcional a partir da V4 (14 meses). Além
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disso, ao se comparar as demais médias de porcentagens de funcdo motora entre
si, as maiores perdas funcionais foram observadas nas ultimas visitas (14-18
meses), existindo anteriormente estabilidade da funcdo motora por um periodo de 10
meses.

Os resultados individuais do grupo de pacientes que perderam a marcha

podem ser encontrados no anexo VIII.

5.4 Correlacdo entre o escore total da MFM e a idade dos pacientes com

DMD no final do seguimento

Grafico 12: Grafico da disperséo entre escore total da MFM e a idade no final seguimento dos
pacientes com DMD
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De acordo com o grafico 12, foi possivel observar que houve correlagcéo

negativa entre a idade e o escore total da MFM no final do seguimento, indicando
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gue a medida que a idade cronolégica aumenta, ocorre um declinio no escore total

da MFM.

5.5 Andlise descritiva

Durante o seguimento, algumas observa¢des ndo mensuraveis foram feitas e
anotadas com relacdo aos pacientes avaliados:

e Todos os pacientes cadeirantes realizavam atividade de jogar video game,;

e Observou-se superacao dos pacientes ao realizarem as tarefas solicitadas;

e Todos os pacientes se apresentaram colaborativos durante a aplicacdo; no
entanto, muitos eram residentes de regifes distantes, podendo a fadiga ter
interferido em determinadas tarefas;

e O item 32 da escala MFM, no qual o paciente é solicitado a agachar-se e
levantar-se duas vezes consecutivas sem apoio, quando possivel,
apresentou-se como o item de maior dificuldade para todos os deambulantes,

exceto para o paciente 24.



6 DISCUSSAO
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Considerando que todos os pacientes sao submetidos a corticoterapia, 0
instrumento de avaliacdo nao foi empregado com a finalidade de observar os efeitos
benéficos da medicacdo na evolucdo da doenca, mas para demonstrar sua
efetividade e aplicabilidade para monitorar a evolucédo funcional dos pacientes com
DMD sob tratamento.

O incentivo para utilizar a MFM em nossa populacdo se deu devido a sua
especificidade, baixo custo, facil reproducéo e grande aceite pelos pacientes, além
da perspectiva de futuramente expandir a sua aplicacdo para as demais doencas
neuromusculares.

Por ser um instrumento que analisa separadamente trés funcdes motoras do
paciente (D1: postura em pé e transferéncias; D2: fungcdo motora proximal e axial,
D3: funcdo motora distal) e fornece um escore global de funcdo motora, que reldne
as trés dimensdes (escore total MFM), nos traz informacdes especificas em relacéo
a cada nivel da funcdo motora do paciente; pode-se assim avaliar o beneficio do
tratamento, ou seja, de que maneira evolui a doenca ao longo de um periodo de
tratamento.

A literatura pertinente a esta metodologia ndo apresenta um numero
expressivo de publicagbes por se tratar de um instrumento de avaliacdo novo.
Contudo, é possivel acompanhar a sua difusdo através do site MFM Collaborative
Study Group (disponivel em: http://www.mfm-nmd.org/mfm-in-the-world.aspx), o qual
reune trabalhos de diversos centros, entre 0s quais este, e tem apresentado em
congressos internacionais os resultados parciais da sua aplicacdo em pacientes com
DMD e AEP. Tais estudos multicéntricos, ainda em andamento, serdo publicados

com diferentes prazos.
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Durante a andlise ao longo do seguimento os pacientes foram divididos em
trés grupos: deambulantes, cadeirantes e 0s que perderam a marcha, pois os itens
avaliados pelo instrumento possibilitam tal separacdo. A divisdo nestes grupos
contribuiu para uma melhor observacéo da eficacia do instrumento de avaliacdo em
mapear a evolucdo da doenca em diferentes estagios. As avaliacbes foram
realizadas em intervalos curtos, até 4 meses, 0 que possibilitou um
acompanhamento mais detalhado através do instrumento que, em alguns casos,
detectou variacdes nas fungdes motoras entre uma visita e outra.

E importante salientar que neste estudo, que avalia pacientes com doenca
neuromuscular progressiva em que a perda da forca muscular e da fungcdo motora
sdo inevitaveis, nem sempre o0s valores que se apresentam estatisticamente
significantes no sentido de piora podem ser considerados pontos negativos, além de
resultados sem significancia estatistica poderem indicar auséncia de alteracdo. Em
outras palavras para alguns pacientes, o fato de n&o sofrerem perdas e/ou ganhos
estatisticamente significantes podem ser interpretados como uma estabilizacdo do
quadro motor e funcional, sendo isto um fator positivo.

Portanto, na andlise da dimensdo 1 (D1) dos pacientes deambulantes, que
envolve a postura em pé e as transferéncias posturais, o fato de nao terem ocorrido
mudancas estatisticamente significantes entre a VO, inicial, e as demais visitas, € um
dado positivo, demonstrando que nos pacientes com DMD o instrumento de
avaliacdo MFM detecta a preservacdo da funcdo motora com 0 uso da
corticoterapia. Levando ainda em consideracdo que esta funcdo esta também
relacionada com a funcdo de marcha, este fato vai de encontro com a literatura que
refere a eficacia da medicacdo em prolongar esta funcéo por pelo menos seis meses

até dois anos (Fenichel et al., 1991; Mc Donald et al., 1995; Connolly et al., 2002;
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Balaban et al., 2005; Biggar et al., 2006) e demonstra que nesta dimenséo
especifica (D1) nos pacientes deambulantes o instrumento de avaliacdo é eficaz
para mapear a evolucéo da doenca.

Com base nos dados encontrados através da escala MFM, pode-se inferir que
a funcdo de D1 nos pacientes deambulantes com idade inicial de corticoterapia na
média de 7,6 anos se mantém preservada até aproximadamente um ano. Foi
também possivel calcular a porcentagem de variacdo de perda funcional ao longo
deste seguimento (18 meses), que foi de -11,77% (tabela 4). Nesta dimensédo que
envolve habilidades de transferéncias e postura em pé, incluindo principalmente a
marcha, conhecendo-se a perda percentual de funcdo motora ao ano, este dado do
instrumento pode propiciar um melhor conhecimento do quadro funcional do
paciente, assim auxiliando no planejamento da reabilitacéo fisica. Relativamente aos
demais instrumentos de avaliacdo, tais como indice MRC e escalas de habilidades
funcionais, o conhecimento da perda de forca muscular ao ano, também é
enfatizada como marco importante na avaliacdo da evolugdo (Scott et al., 1982;
Mcdonald et al., 1995).

Quanto a D2, que envolve a funcdo motora proximal e axial, foi possivel notar
melhora no grupo de pacientes deambulantes nos primeiros seis meses de
corticoterapia, ocorrendo a partir desse momento decréscimo linear desta funcéo.
Contudo, o resultado final na dltima avaliacdo ndo apresentou queda
estatisticamente significante em relagéo a avaliacao inicial, indicando que a melhora
gue ocorre nos seis primeiros meses contribui para a desaceleracdo da doenca, de
maneira que entre perdas e ganhos, ao término de aproximadamente 18 meses, 0
paciente mantém um quadro semelhante ao do inicio da corticoterapia. Apesar de

neste estudo nédo ter sido avaliada a forga muscular para correlaciona-la com a
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funcdo motora, Parreira et al. (2007), em estudo realizado em nosso ambulatorio,
mostrou que a forca muscular dos meninos com DMD, avaliada através do indice
MRC, também apresenta melhora nos primeiros seis meses de uso do corticoide,
seguida de manutencéo e posteriormente queda nos pacientes deambulantes. Desta
forma, observa-se que ambos os instrumentos demonstram resultados concordantes
com relacdo a este periodo de seguimento e avaliacéo.

Para obter dados precisos da evolucdo do paciente, associadamente a
avaliacdo de funcdo motora, é adequado utilizar o indice MRC por se tratar de uma
escala de forca muscular internacionalmente e amplamente aceita na literatura
(Beenaker et al. 2005). Embora ndo tenha sido usada neste estudo que teve o
objetivo de verificar a utilizacdo do novo instrumento de avaliacio MFM, outros
estudos recentes tém usado esta associacdo (Benaim et al., 2010; Diniz, 2010).

Neste grupo de pacientes deambulantes, a variavel D3, que avalia a funcéo
motora distal, mostra melhora em todas as visitas quando comparadas com a inicial
(V0). Das sete tarefas avaliadas por esta dimenséo, apenas uma esta relacionada a
fungcdo motora distal inferior, sendo as demais relacionadas aos MMSS. Cabe
ressaltar que a DMD mostra acometimento predominante de musculatura axial e
proximal, sendo a musculatura distal acometida mais tardiamente. Uma
consideracao interessante na descricdo da funcao motora distal D3 € o aprendizado
e aquisicdo de habilidade motora, uma vez que a média de idade inicial e final da
nossa populagdo deambulante foi de 7,6 anos e 8,9 anos, respectivamente, faixa de
idade na qual ocorre amadurecimento da fungcdo motora distal. A melhora dessa
fungcdo motora também foi observada, através do mesmo instrumento de avaliagdo

MFM, por outros autores (Carbonnel et al., 2008; Vuillerot et al., 2009).
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Esses detalhes especificos ndo sdo detectados através de outros
instrumentos de avaliacdo da evolucdo da doenca focados em motricidade
grosseira, como € o caso da escala Hammersmith, da avaliacdo de grau funcional de
Brooke e Vignos, e em fases mais avancadas da DMD, da escala EK para
cadeirantes, as quais ndo apresentam itens avaliativos para motricidade distal
(Allsop e Zitter, 1981; Martinez et al., 2006; Scott et al., 2006).

O escore total da escala MFM, o qual envolve a variacdo das trés dimensdes,
independentemente de ganhos ou perdas da fungcdo motora em todas ou uma das
dimensdes avaliadas, informa como o paciente se comporta e lida com possiveis
compensacgoes.

Em nosso estudo, nos pacientes deambulantes o escore total demonstrou
manutencdo do quadro motor global ao longo de 12 meses, 0 que vai de encontro
aos achados de Vuillerot et al. (2008) que nos pacientes em corticoterapia também
relataram estabilizacdo do escore total da MFM ao término de 12 meses.

De uma maneira geral, a escala MFM demonstra-se adequada no
acompanhamento dos pacientes deambulantes, particularmente quando submetidos
a tratamentos especificos, sendo que a dimensdo D1 caracteriza melhor essa
populacdo no que diz respeito a marcha, destacando e valorizando periodos de
melhora, assim como de estabilidade funcional.

Ja no grupo de pacientes que perderam a marcha, a escala MFM mostra que
nesta fase ocorrem maiores beneficios em relacdo as demais variaveis das funcdes
motoras: a dimensdo D2 mostrou estabilidade do quadro funcional por volta de 10
meses, seguida de perdas funcionais e a D3 mostrou manutencéo ao longo de todo
0 seguimento. No entanto, ao analisarmos descritivamente e individualmente a

funcdo motora de D1 neste grupo de pacientes (n=5) que perderam a marcha ao
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longo do estudo (tabela 2), notou-se tendéncia a um valor médio de corte para a
perda da marcha com relacdo a D1 (22,01%) e com relacdo ao escore total
(63,12%).

Em nossa casuistica de pacientes que perderam a marcha ao longo do
seguimento (tabela 2), os valores designados como pontos de corte assemelham-se
aos preconizados por Vuillerot et al. (2008). Neste estudo, cuja casuistica de
pacientes que perderam a marcha ao longo do periodo (n=6) € comparavel a nossa,
0S autores ressaltam a possibilidade de predizer a perda da marcha com
antecedéncia de um ano, utilizando a funcdo motora de D1 e a MFM como pontos
de corte: 25% e 63,6%, respectivamente. Baseados na variacgdo média dos
pacientes deambulantes, os autores sugerem um valor prévio de porcentagem de
funcdo motora para D1 e escore total da MFM, de 50% e 75% respectivamente,
valores estes apresentados um ano antes da perda de marcha.

Em um estudo mais recente, os mesmos autores (Vuillerot et al., 2009),
utilizaram o instrumento MFM também em pacientes com AEP, sendo nove AEP tipo
[, 44 AEP tipo Il e 59 AEP tipo IlIl, a fim de verificar a sua utilidade na indicagdo de
pacientes para testes terapéuticos e demonstrar as possiveis influéncias na funcéo
motora. Determinaram que o valor de 40% de funcdo motora de D1 separa 0s
pacientes deambulantes e ndo deambulantes.

Em concluséo, conjuntamente com a D1, o escore total da MFM nos
pacientes que perderam a marcha parece auxiliar com relagdo ao momento desta
perda funcional, estabelecendo uma nota de corte e, consequentemente,
favorecendo ao paciente um periodo de adaptacéo psicolégica e, eventualmente,
ambiental e financeira. No entanto, este aspecto deve ser melhor investigado em

futuros estudos.
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Visto que o escore total envolve todas as demais dimensdes (D1, D2 e D3) de
funcdes motoras e que o paciente com DMD utiliza estratégias compensadoras,
observa-se que esta variavel depende da evolugcdo e/ou progressdao das demais.
Nota-se que para ambos 0s grupos, deambulantes e que perderam a marcha, a
variavel D1 apresenta um declinio ao longo do tempo. Contudo, a MFM permite
observar que a manutencdo e/ou melhora funcional de D2 e D3 sdo também
importantes para a manutencao da funcdo motora global representada pelo escore
total, desacelerando a sua perda, além de manter a integridade muscular para que
estas funcdes se compensem. Para o0 planejamento fisioterapéutico, esta
informacéo, obtida pela escala MFM, auxilia no enfoque das metas do tratamento, ja
que apesar da queda da variavel D1 ser inevitavel, sabe-se que o0 escore total
depende de todas as funcBes motoras envolvidas. Sendo assim, sugere-se énfase
em exercicios que envolvem as demais variaveis (D2 e D3) de maneira a atingir a
maior independéncia funcional possivel, principalmente nos pacientes
deambulantes.

O instrumento de avaliacdo MFM fornece pontuacbes especificas para a
incapacidade ou a dificuldade de realizagcdo de uma funcdo motora em decorréncia
de encurtamentos musculares e deformidades que podem dificultar a adogcédo da
posicéo inicial para a avaliacdo, consequentemente levando a uma baixa pontuacao.
Assim, a escala MFM nao apenas detecta as perdas e/ou ganhos de fungéo motora,
como também sinaliza as alteracdes prejudiciais ao quadro funcional, auxiliando a
conduta de reabilitacdo em diferentes estagios de evolugcéo da doenca e enfatizando
a necessidade de realizacdo de exercicios de alongamento muscular para

preservacao das ADM’s e prevencao de encurtamentos musculares e deformidades.
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No grupo de pacientes cadeirantes, ndo foi possivel analisar a D1 que se
refere a postura em pé e transferéncias, e recebe pontuacdo zero nos itens
referidos. Ao analisarmos o comportamento da variavel D2 ao longo do seguimento,
notou-se que oscilacdes das porcentagens de funcdo motora entre as visitas foram
responsaveis por assegurar a manutencdo do quadro motor ao término do
seguimento, observando-se retardo da progressédo da doenca neste grupo em fase
cadeirante.

Vuillerot et al. (2008) publicaram dados preliminares utilizando o instrumento
MFM para acompanhamento de intervencdo medicamentosa através da comparacéo
de 12 pacientes com e sem corticoterapia no periodo de um ano. Os autores
mostraram que a MFM foi capaz de detectar a estabilizacdo da funcdo D2 para os
pacientes tratados, e perda estatisticamente significante desta funcdo no grupo
controle. Estabilizacdo semelhante foi observada em todos os grupos da nossa
casuistica, com énfase para a melhora significativa nos pacientes deambulantes em
torno de seis meses de tratamento. Embora aqueles autores nao analisem pacientes
cadeirantes e deambulantes separadamente, de uma maneira geral em todos o0s
grupos analisados em nossa casuistica notou-se estabilidade da D2 por um periodo
de aproximadamente um ano, em concordancia com Vuillerot et al. (2008) que
consideram a D2 mais informativa apds a perda de marcha.

O instrumento de avaliagdo MFM foi capaz de detectar alteragbes a curto
prazo de intervencdo medicamentosa e/ou da propria evolucdo da doenca,
facilitando assim o planejamento das intervencbes adequadas ao longo das
reavaliacbes do paciente e quanto as necessidades futuras no contexto emocional e

social.
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Assim como o grupo de pacientes que perderam a marcha, o grupo dos
cadeirantes também apresentou manutencdo do quadro motor com relacdo a D3,
sem alteracdes estatisticamente significantes em nenhum momento entre as visitas;
este é um dado positivo, pois o instrumento de avaliacdo demonstra que mesmo
iniciando a corticoterapia ap0s a perda da marcha, observou-se estabilizacdo dessa
funcdo motora. Embora a funcdo motora no grupo de pacientes cadeirantes néo
tenha sido avaliada anteriormente ao inicio do estudo, ainda foi possivel observar o
seu padrao de variabilidade ao longo deste seguimento: diminuicdo da perda motora
proximal e axial, bem como estabilizacdo da funcdo motora distal apds o inicio da
corticoterapia, em comparacao a evolucao natural da doenca (Allsop e Ziter, 1981,
Scott et al., 1982, Brooke et al., 1983).

A manutencdo destas funcdes motoras ao longo de um ano também foi
observada por Carbonnel et al. (2008) que analisaram 22 pacientes com DMD em
corticoterapia, sendo nove deambulantes e 13 cadeirantes, porém nao considerados
separadamente.

Outro dado interessante observado em nosso estudo e que merece ser
investigado € o uso do video game por estas criangas, principalmente na fase
cadeirante. Partindo-se do principio que suas atividades de lazer estdo diminuidas
devido ao comprometimento da locomocédo, fraqueza muscular global e, até,
privagdo social, muitos tém essa atividade como principal forma de lazer durante
varias horas ao longo do dia. Sabe-se que as posturas adotadas para a realizacéo
destes movimentos especificos favorecem o encurtamento muscular de flexores de
cotovelo, superficiais e profundos de dedos, flexores de punho e de polegar, bem
como o aparecimento de desvio ulnar. No entanto, mesmo reconhecendo estas

alteracdes, que podem ser melhor prevenidas, os movimentos necessarios para a
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utilizacdo do controle do video game sdo uma forma de estimulagdo da funcéo
motora distal nestes pacientes.

Wagner et al. (2007) também enfatizaram que preservacdo da musculatura
distal das extremidades superiores, especialmente dos flexores dos dedos, permite o
desempenho de habilidades tais como controlar o joystick de uma cadeira de rodas
motorizada, jogar videogame e usar o teclado do computador. Assim, cabe aos
profissionais responsaveis por estes pacientes enfatizar exercicios de alongamento
muscular dos segmentos distais, a fim de minimizar e retardar encurtamentos e
deformidades nos flexores de cotovelo, pronadores de antebraco e flexores de
dedos. Os pacientes devem ser orientados quanto a importancia da realizacdo os
exercicios de alongamento antes e depois daquelas atividades ocupacionais ou de
lazer.

Além de ser um instrumento de avaliacdo sensivel para detectar perdas ou
ganhos de fungdo motora, a escala MFM também fornece ao fisioterapeuta dados
para a avaliacdo das alteracdes biomecanicas em todos os estagios de evolucédo da
doenca, assim indicando pontos importantes para o tratamento fisioterapéutico. Por
exemplo, Wagner et al. (2007) e Bushby et al., (2010) enfatizam que mesmo nesta
fase da doenca devem ser realizados exercicios de alongamento das extremidades
dos membros inferiores em flexores de quadril, de joelho e plantares de tornozelo,
pois promovem alivio dos sintomas de rigidez e das dores.

De uma maneira geral, ndo se observam momentos de melhora do escore
total da MFM nos trés grupos ao longo do seguimento. No entanto, os que mais
demonstram manutencdo do quadro global ao longo do seguimento sdo os
cadeirantes. Estes, apesar de apresentarem perdas motoras entre as Vvisitas,

passam por oscilagdes que ocorrem durante todo o seguimento, caracterizadas por
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aumento dos valores de porcentagem meédia de fungcdo motora, o qual mesmo nao
sendo estatisticamente significante, parece contribuir para a manutencédo do quadro
motor proximo ao do momento inicial; ou seja, durante o periodo de 12 a 15 meses
0s pacientes tém oscilacbes de funcdo e ao término do periodo podem apresentar
funcdo semelhante ao seu quadro inicial, porém sem alteracdes estatisticamente
significantes entre 0 momento inicial da medicacao e a ultima visita do seguimento.

O uso da corticoterapia para desaceleracdo da doenca e prolongamento da
marcha esta fundamentado ha anos. No entanto, seu maior beneficio é relatado na
fase deambulatéria quanto a mobilidade e na fase cadeirante quanto a funcéo
pulmonar (Alman et al., 2004; Balaban et al., 2005; Reed, 2005; Biggar et al., 2006).
Através dos achados do presente estudo utilizando o instrumento de avaliagdo MFM,
pode-se observar que, apesar de menores, ainda ocorrem beneficios na funcéo
motora dos pacientes cadeirantes que iniciaram a medicacdo com média de idade
de 12,5 anos.

Sendo assim, é vantagem deste novo instrumento permitir uma avaliacdo
especifica e detalhada de cada funcdo motora, diferenciando os pacientes
cadeirantes dos deambulantes e otimizando o esquema de tratamento em cada
fase. Além disso, ao referir a porcentagem de funcdo motora que o paciente
apresenta em determinadas dimensofes, possibilita um detalhamento funcional do
paciente assim como permite antecipar como poderdo se comportar estas fungdes
motoras dentro de um ano.

Apesar do curso progressivo da doenca, existe alguma heterogeneidade de
evolugado na fungédo motora entre os pacientes. Quando analisados caso a caso, ndo
necessariamente a progressao esta relacionada a idade dos pacientes. Todos

passam pelas mesmas perdas funcionais que, no entanto, n&do ocorrerao
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necessariamente na mesma faixa etaria, conforme descrito por Brooke et al. (1983).
Contudo, no presente estudo, ao se analisar o grupo de pacientes como um todo,
com relacdo a idade e ao escore total da MFM ao final do seguimento, observou-se
declinio de funcéo proporcional ao aumento da idade. Tal fato foi referido por outros
autores (Conolly et al., 2002; Parreira et al., 2007; Biggar et al., 2006; Peduto, 2008;
Vuillerot et al., 2009).

Além do uso da corticoterapia, nota-se que a maioria dos pacientes esta
inserido em programas de reabilitacdo, sendo a fisioterapia motora a mais frequiente
(tabela 3). Embora se reconheca o papel fundamental desta na manutencdo da
capacidade funcional, torna-se dificil analisd-la como uma variavel durante o
seguimento devido a grande heterogeneidade de métodos, frequéncia semanal e
locais de aplicacdo. Foram realizados contatos com os profissionais responsaveis na
tentativa de padronizar os principais objetivos e condutas do tratamento, assim como
esclarecer eventuais duvidas, sendo também fornecidas orientacdes aos cuidadores
quanto a exercicios em casa. Mesmo sendo de dificil analise em nosso meio, 0
tratamento de reabilitacdo, oferecido a maioria dos pacientes, contribui com a
corticoterapia na desaceleracéo da progressao do quadro motor.

Outro aspecto observado durante a aplicacdo deste instrumento nos
pacientes, aspecto este também referido por Bérard et al. (2006) € a superacao na
realizacdo das tarefas solicitadas. Muitos, antes de tentar, afirmam que nao
conseguirdo e se surpreendem apoOs a realizacdo, 0 que indica que o paciente
desconhece o nivel que é capaz de atingir e deve receber reforco afetivo-emocional
guanto a isso por parte dos familiares e dos profissionais da equipe multidisciplinar.
O grau de colaboracdo dos pacientes se mostra adequado para a realizacdo das

atividades propostas que sao bem aceitas por eles. Porém, um fator importante a ser
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salientado relativo ao nosso meio € que muitos pacientes sdo residentes de regides
distantes do centro hospitalar, de modo que, em alguns momentos, 0 cansaco e a
fadiga gerados pela viagem podem ter interferido no desempenho de algumas
provas.

Dentre os 32 itens do instrumento, observou-se que o item bipedestacao e
transferéncias, pertencente a dimensao 1, apresenta um grau de dificuldade quase
nao superada pela nossa populacdo. Apenas uma crianca em todo o seguimento
manteve pontuacdo maxima no item 32, no qual a crianca € solicitada a agachar-se
e levantar-se duas vezes consecutivas sem apoio externo.

O instrumento parece ser de boa aplicacdo nos pacientes com DMD,
traduzindo sua evolucao através do quadro funcional. Embora seja considerado por
alguns autores um instrumento genérico (Mercuri et al., 2008), demonstra-se capaz
de detectar a efetividade da corticoterapia na desaceleracdo da doenca,
possibilitando a observacdo do comportamento de funcdes motoras especificas.
Sendo assim, sugere-se analisar sua aplicabilidade e especificidade na avaliacdo da
funcdo motora de outras populacdes com doencas neuromusculares, ndo somente

AEP, como também outras distrofias musculares.



7 _CONCLUSOES
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A aplicacédo da escala MFM foi eficaz no acompanhamento da evolucédo dos

pacientes em corticoterapia, evidenciando que:

Nos pacientes deambulantes o instrumento ressalta periodos de melhora da
funcdo motora proximal e axial nos primeiros meses (dimensdo D2), assim
como ganho funcional da motricidade distal (dimensdo D3) durante o
seguimento.

O escore total e a dimensédo D1 em conjunto podem sinalizar precocemente o
momento de perda da marcha, faciltando a adogdo de condutas
fisioterapéuticas de acordo com as necessidades individuais do paciente.
Tanto no grupo de pacientes que perderam a marcha quanto nos cadeirantes,
0 instrumento mostrou o beneficio da corticoterapia na manutencdo e
desaceleracdo do quadro evolutivo da doenca, através da estabilidade do
guadro motor, principalmente na funcdo motora distal (D3).

O instrumento de avaliacdo mostrou-se aplicavel para pacientes com DMD
submetidos a corticoterapia, mapeando a evolucdo da doenca, sinalizando
momentos de melhora, piora e estabilidade do quadro motor em diferentes
estagios de evolucdo da doenca a curto e médio prazo, bem como auxiliando
no planejamento da reabilitacdo e evidenciando excelente aceitacdo pelos
pacientes.

O instrumento mostrou superacdo dos pacientes na realizacdo das tarefas
propostas, o que pode ser utilizado a nivel familiar e profissional em medidas
de suporte afetivo-emocional dos pacientes.

Novos estudos envolvendo outras doengas neuromusculares e por um tempo

de seguimento maior devem ser realizados.
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ANEXO I- Termo de Consentimento Livre Esclarecido

Anexo |

HOSPITAL DAS CLINICAS
DA
FACULDADE DE MEDICINA DA UNIVERSIDADE DE SAO PAULO

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

(Instrucdes para preenchimento no verso)

| - DADOS DE IDENTIFICACAO DO SUJEITO DA PESQUISA OU RESPONSAVEL
LEGAL

DOCUMENTO DE IDENTIDADE N° @ ...oiiiiiiiiiiiieeeeeeeeeeeeeee SEXO: MZ FZ
DATA NASCIMENTO: ........ [ l......

ENDEREQCO ...oiiiiiii e NO
APTO: ..,

NATUREZA (grau de parentesco, tutor, curador etc.)

DOCUMENTO DE IDENTIDADE :......coovviiiiiiiiiies SEXO: MZ frZ

DATA NASCIMENTO.: .../ ...

ENDEREGO: ...t NO s APTO: ..o,
BAIRRO. .....coiuiiiiiniiieeieseiseies e CIDADE: ...
CEP! et TELEFONE: DDD (............ s

Il - DADOS SOBRE A PESQUISA CIENTIFICA

1. TITULO DO PROTOCOLO DE PESQUISA Avalia¢do da fungdo motora de pacientes com Distrofia Muscular de
Duchenne (DMD) €M USO A€ COMICOTEIAPIA. ... .c..uvvterurrieiieee it e ettt ettt et e e bttt e e e s s b e e an e e e s e e s b e e s eeesnbeeennneeeenneeeas

PESQUISADOR: . Umbertina Conti Reed

CARGO/FUNCAO: Professor titular........... INSCRICAO CONSELHO REGIONAL N° 17.145; matricula:
12.553/6....c.cccccuvennn.

UNIDADE DO HCFMUSP: Neurologia
3. AVALIACAO DO RISCO DA PESQUISA:

SEMRIsCO Z RISCO MiNIMO Z X RISCO MEDIO Z
RISCOBAIXO Z RISCO MAIOR Z

(probabilidade de que o individuo sofra algum dano como consequéncia imediata ou tardia do estudo)

4.DURACAO DA PESQUISA : .2 anos
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lll - REGISTRO DAS EXPLICACOES DO PESQUISADOR AO PACIENTE OU SEU
REPRESENTANTE LEGAL SOBRE A PESQUISA CONSIGNANDO:

1. justificativa e os objetivos da pesquisa; 2. procedimentos que serdo utilizados e
propasitos, incluindo a identificacdo dos procedimentos que sédo experimentais;
3. desconfortos e riscos esperados; 4. beneficios que poderédo ser obtidos: 5.
procedimentos alternativos que possam ser vantajosos para O
individuo:

A fim de observar se o paciente que esta usando o corticdide estd melhorando
nas suas atividades motoras, precisamos de testes de fisioterapia que consigam
medir todas as fungcbes motoras e atividades que o paciente possa realizar nas
posicbes deitado, sentado e em pé. Esta avaliacdo especifica deve ser realizada
durante as consultas médicas para aproveitar a vinda do paciente e nao
sobrecarrega-lo com outra consulta. Por este motivo, convido o seu filho a
participar deste estudo, que tem como objetivo testar uma avaliagdo nova que
estd sendo muito usada na Europa devido a ser mais pratica e mais facil do que
os testes de fisioterapia normalmente usados, a fim de conseguir demonstrar se
ha melhora nas funcdes motoras com o uso do corticoide. O teste MFM (medida
da funcdo motora) avalia grupos de exercicios e movimentos realizados pelo
paciente durante as suas atividades. Essa avaliacdo é simples e sera realizada
com o seu filho nas posi¢Oes deitado no chédo sobre o tapete, sentado no tapete,
sentado na cadeira e em pé. Sera pedido para o paciente fazer algumas
atividades, por exemplo: rolar no tapete; rodar a cabeca e levanta-la do chao até
gue dé para encostar 0 queixo no peito; sentar-se no tapete; levantar-se do chao;
sentar-se na cadeira; colocar os bragos na mesa e na cabeca; pegar 10 moedas
na mesa; levantar-se da cadeira; agachar-se; pular num pé s0O; andar pisando
numa linha reta no ché&o, tentar correr em uma distancia de 10 metros, e outros.
Durante os exercicios realizados pelo paciente, a fisioterapeuta a fim de entender
as principais dificuldades, ira observar como o paciente os realiza, se mostra
dificuldade ou se nao consegue realiz-los.
Os materiais utilizados durante o teste serdo: moedas, um CD, cadeira, mesa,
crondmetro, lapis, papel em branco, bolinha de ténis e tapete para por no chéo.
Este estudo ndo causara nenhum risco a saude de seu filho; porém, durante os
exercicios, se o paciente ficar cansado, podera descansar e tentar de novo. Além
disso, poderdo ocorrer quedas devido a perda de equilibrio, mas estaremos
vigilantes para preveni-las ao maximo. Caso a queda ocorra estaremos prontos a
auxiliar o paciente imediatamente. Esta avaliacdo nos ajudar4 a saber se o
paciente esta melhorando com o corticoide e em quais atividades apresenta mais
dificuldades e necessita de orientagdo especial. Também nos ajudaré a saber se
€ pratico e viavel utilizar esse tipo de avaliagdo no ambulatério para
acompanhamento do tratamento com o corticéide. Durante este estudo, o
paciente e sua familia receberédo informacdes sobre a evolugdo do quadro e
possiveis orientacbes para melhora do tratamento fisioterapeutico. Nos
pacientes que tomam o medicamento, é necessario utilizar métodos que avaliem
se o corticOide esta sendo eficaz para cada caso individualmente. Assim, sempre
sera necessaria a aplicacdo de um outro método fisioterapico para quantitificar
melhora, estabilizagc&o ou piora.
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I
V - ESCLARECIMENTOS DADOS PELO PESQUISADOR SOBRE GARANTIAS DO
SUJEITO DA PESQUISA CONSIGNANDO:

O (a) senhor(a) (responsavel legal) recebera informacfes sobre a importancia da
realizacdo deste estudo e como seré realizado, podendo desistir do estudo a
qualquer tempo e também liberdade para solicitar esclarecimentos sobre
eventuais duvidas que surjam. Serdo também informados sobre o que deve ser
feito caso ocorra algum tipo de dano fisico. Podera desistir da pesquisa em
qualguer momento, ficando claro que esta desisténcia ndo impedira o paciente
de continuar com o acompanhamento meédico no ambulatorio de doencas
neuromusculares do HCFMUSP. Os dados sobre os resultados dos testes em
cada paciente serdo mantidos em sigilo, assim como a identidade dos
participantes deste estudo. E muito improvavel que o estudo cause danos, porém
se 0 paciente sofrer alguma queda sera imediatamente atendido e auxiliado pela
pesquisadora. Os responséaveis pelo estudo, Dra Elaine Cristina da Silva e Dra
Umbertina Conti Reed estardo disponiveis para eventuais duvidas durante todo o
estudo no ambulatério de doengcas neuromusculare do HCFMUSP. Caso ocorra
algum dano fisico, nos responsabilizaremos em prestar assisténcia imediata e
tomar as providéncias cabiveis nos ambulatérios ou enfermarias da
Diviséo de Clinica Neuroldgica.
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V. INFORMAQ@ES DE NOMES, ENDERECOS E TELEFONES DOS
RESPONSAVEIS PELO ACOMPANHAMENTO DA PESQUISA, PARA CONTATO
EM CASO DE INTERCORRENCIAS CLINICAS E REACOES ADVERSAS.

Elaine Cristina da Silva. R. Séo Jorge, 659. Sao Vicente. CEP: 11380-310. Vila Voturua. SP. Tel: (13) 35612840

Umbertina Conti Reed. Av. Dr. Enéas de Carvalho Aguiar, 255. 5°andar. CEP: 05403-900. Cerqueira Campos. SP.
Tel: (11) 30697877 Ramal: 5131.

VI. OBSERVACOES COMPLEMENTARES:

VIl - CONSENTIMENTO POS-ESCLARECIDO

Declaro que, apGs convenientemente esclarecido pelo pesquisador e ter entendido o
gue me foi explicado, consinto em participar do presente Protocolo de Pesquisa

Sao Paulo, de de 200

assinatura do sujeito da pesquisa ou responsavel legal assinatura do pesquisador
(carimbo ou nome Legivel)



ANEXO lI- Carta do comité de ética

D& URIVERSIDADE DE SA0 PaULG

APROVACAO

4 gaad :
F \ et dos i e
L o ACULDADE DE MEDICINE

A Comisséo de Etica para Andlise de Projetos de
Pesquisa - CAPPesq da Diretoria Clinica do Hospital das Clinicas e da
Faculdade de Medicina da Universidade de Sao Paulo, em sessdo de
01/08/2007, APROVOU o Protocolo de Pesquisa n° 0456 /07, intitulado:
"AVALIACAO DA FUNGAO MOTORA DE PACIENTES COM DISTROFIA
MUSCULAR DE DUCHENNE EM CORTICOTERAPIA ATRAVES DA ESCALA
MFM" apresentado pelo DEPARTAMENTO DE NEUROLOGIA, inclusive o

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido.

Cabe ao pesquisador elaborar e apresentar
CAPPesq, os relatérios parciais e final sobre a pesquisa (Resolucdo do
Conselho Nacional de Saude n° 196, de 10/10/1996, inciso 1X.2, letra

"n_n

)
Pesquisador (a) Responsdvel: Profa. Dra. Umbering Conti Reed
Pesquisador (a) Executante: Elaine Cristina da Silva

CAPPesq, 08 de Agosto de 2007
G

Prof. Dr. Eduardo Massad

Presidente da Comissdo

de Etica para Andlise de
Projetos de Pesquisa

Comissao de Etica para Anélise de Projetos de Pesquisa do HCFMUSP e da FMUSP Diretoria Clinica do Hospital das
Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade de S@o Paulo Rua Ovidio Pires de Campos, 255, 5° andar - CEP 05403
010 - S@o Paulo - SP Fone: 011 3069 6442 Fax: 011 3069 6492 e-mail: cappesq@hcnet.usp.br /

secretariacappesa2@hcnet.usp.br -sol
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ANEXO llI- Ficha de avaliacéo

Nome:

Data de nascimento: / /

Data da avaliacao: / / Inicio da corticoterapia:___ /[
Visita: Telefone: ()

Deambulador:

()Sim ( ) Nao

Idade da perda da marcha:

Tratamento Fisioterapeutico:

() Sim () N&o

() Hidroterapia Tempo:

( ) Fisioterapia Motora ~ Tempo:

QOutros:
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Tempo:




ANEXO IV- Escala MFM

\ D1 D2 D3
Itens-Parte 1
1. SUPINO: mantém a cabeca na 0
linha média e gira completamente 1
para um lado e, posteriormente, para 2
0 outro.
3
Comentérios:
2. SUPINO: levanta a cabeca e a 0
mantém levantada. 1
L 2
Comentarios:
3
3. SUPINO: flexiona o quadril e 0 0
joelho acima de 90° levantando os 1
pés do tapete (chao). 2
Comentarios:
3
Lado: Direito; Esquerdo.
4. SUPINO: com os membros 0
inferiores apoiados pelo examinador, 1
a partir de uma flexao plantar, realiza 2
uma flexdo dorsal a 90° em relacdo a 3
perna
Comentérios:
Lado: Direito; Esquerdo.
5. SUPINO: levanta uma méao do 0
tapete (chdo) e a leva ao ombro 1
oposto. 2
Comentarios:
3
Lado: Direito; Esquerdo
6. SUPINO: membros inferiores 0
semiflexionados, patela na linha 1
meédia e pés sobre o tapete (chéo): 2
levanta a pelve, coluna lombar com 3
pelve e coxas alinhadas e pés
aproximados.
Comentéarios:
7. SUPINO: rola para decubito 0
ventral e mantem membros 1

superiores livres.
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Comentarios: 2
Lado: Direito; Esquerdo: 3
8. SUPINO: sem apoio dos 0
membros superiores senta-se sobre 1
0 tapete. 2
Comentarios:

3
9. SENTADOS SOBRE O TAPETE: 0
sem apoio dos membros superiores 1
mantém a posicdo sentada sendo 2
capaz de manter aproximacao entre
as duas maos. 3
Comentarios:
10. SENTADOS SOBRE O TAPETE: 0
A bola de ténis colocada na frente do 1
sujeito: sem apoio dos membros 2
superiores inclina-se adiante, toca a
bola e a seguir alinha-se novamente. 3
Comentérios:
11. SENTADOS SOBRE O TAPETE: 0
pde-se de pé sem apoio dos 1
membros superiores. 2
Comentérios:

3

| D1=
TOTAL

Itens - Parte 2
12. DE PE: sem apoio dos membros 0
superiores, senta-se na cadeira 1
mantendo pés posicionados 2
proximamente.
Comentérios: 3
13. SENTADOS NA CADEIRA: sem 0
apoio dos membros superiores e sem 1
apoiar-se no encosto da cadeira, 2
mantém a posicdo sentada com cabeca 3

e tronco na linha média.
Comentarios:

14. SENTADOS NA CADEIRA OU NA
CADEIRA DE RODAS: Cabeca
posicionada em flexdo: a partir de uma
completa flexdo, levanta a cabeca e a

WNEFO
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mantém na linha média durante a
realizagdo do movimento e manutengao
da posicéo.

Comentérios:

15. SENTADOS NA CADEIRA OU NA
CADEIRA DE RODAS: antebracos sobre
a mesa sem 0s cotovelos apoiados: leva
ao mesmo tempo as 2 maos sobre a
cabeca. A cabeca e o tronco devem
permanecer alinhados.

Comentérios:

WNEFO

16. SENTADOS NA CADEIRA OU NA
CADEIRA DE RODAS: com o lapis
colocado sobre a mesa: alcanga o lapis
com uma mao com o0 cotovelo em
extensdo completa.

Comentérios:

Lado: Direito; Esquerdo:

WNEFkO

17. SENTADOS NA CADEIRA OU NA
CADEIRA DE RODAS: 10 pecas de
moedas colocadas sobre a mesa:
apanha sucessivamente e armazena 10
pecas numa méo por 20 segundos.
Comentérios:

Lado: Direito; Esquerdo

WNPEFkO

18. SENTADOS NA CADEIRA OU
CADEIRA DE RODAS com um dedo no
centro de um CD fixo: contorna a borda
completa do CD com um dedo, sem
apoio da mao sobre a mesa.

Lado: Direito; Esquerda

Comentarios:

WN PO

19. SENTADOS NA CADEIRA OU NA
CADEIRA DE RODA com o lapis sobre a
mesa: apanha o lapis colocado ao lado
da sua mao e seguidamente desenha
uma série continua de anéis de um cm
de altura num quadro de quatro cm de
comprimento.

Comentéarios

Ensaion® 1

Ensaio n°2

WNPEFkO

20. SENTADOS NA CADEIRA OU NA
CADEIRA DE RODAS com a folha de
papel colocada nas méaos: rasga a folha
dobrada em 4 comecando pela dobra.

WN PO
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| Comentérios: | | |

| D1= | D2= | D3=

TOTAL

Itens — Parte 3

21. SENTADOS NA CADEIRA OU NA
CADEIRA DE RODAS com a bola de
ténis colocada sobre a mesa: apanha a
bola da mesa e gira a mdo com a bola
de maneira que o dorso da m&o encoste
na mesa.

Comentarios:

Lado: Direito; Esquerdo.

WNPEFkO

22. SENTADOS NA CADEIRA OU
CADEIRA DE RODAS com um dedo
colocado no centro de um quadrado fixo:
eleva o dedo e o coloca sucessivamente
no centro dos oito quadrados do
diagrama sem tocar nas linhas.
Comentérios:

Lado: Direito; Esquerdo:

WN PO

23. SENTADOS NA CADEIRA OU NA
CADEIRA DE RODAS com os membros
superiores ao longo do corpo: coloca ao
mesmo tempo os dois antebracos e/ou
as maos sobre a mesa.

Comentérios

WNEFO

24. SENTADOS NA CADEIRA: pobe-se
de pé, sem apoio dos membros
superiores, com 0s pés préoximos.
Comentérios:

WNEF O

25. EM PE, COM APOIO DOS
MEMBROS SUPERIORES: consegue
manter-se em pé, retirando o apoio dos
membros superiores, com 0S pés
ligeiramente  separados, tronco e
membros alinhados.

Comentérios:

WNPEFLO

26. DE PE, COM APOIO DOS
MEMBROS SUPERIORES: sem apoio
dos membros superiores levanta um pé
e 0 mantem por 10 segundos no ar.

Nk~ O




Comentarios: 3
Lado do pé sem apoio: Direito;
Esquerdo.
27. DE PE: sem apoio, se agacha ou
inclina-se, toca o0 chdo com uma mao e 0
seguidamente retorna a posigéo inicial. 1
Comentérios: 5
3
28. DE PE SEM APOIO: caminha 10 0
passos sobre ambos os calcanhares. 1
Comentérios: 2
3
29. DE PE SEM APOIO: caminha 10 0
passos sobre uma linha reta. 1
Comentérios: 2
3
30. DE PE SEM APOIO: corre 10 0
metros. 1
Comentérios 2
3
31. DE PE SEM APOIO: sobre um pé 0
sem apoio: salta no mesmo lugar por 10 1
vezes. 2
Comentérios: 3
Lado: Direito; Esquerdo
32. DE PE SEM APOIO: Sem apoio dos 0
membros superiores, abaixa-se préximo 1
ao chdo e se levanta duas vezes 2
seguida. 3

Comentérios:

| D1=

| D2=

| D3=

TOTAL
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RESUMO DE PONTUACAO

DIMENSOES CALCULO DAS PONTUACOES
EM % POR DIMENSAO

D1. Posicédo ereta para transferéncias Total da Dimensdo1=__ X100 = ...
39 39
D2. Motricidades proximais e axiais Total Dimenséo 2 = X100 = ...
36 36
D3. Motricidade Distal Total Dimenséo 3 = X100 =...
21 21
ESCORE TOTAL = Total das pontuagbes X 100

32 X3
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Anexo V- Identificacdo dos pacientes.
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Idade inicial
Casos Iniciais (anos) Grupo de pacientes

2 LSR 7 deambulante

3 RLA 14 cadeirante

4 PTF 9 perda de marcha
5 JFS 7 deambulante

6 RSL 11 cadeirante

7 RSBC 8 deambulante

8 BGS deambulante
10 DGP 15 cadeirante

11 AHM 12 cadeirante

12 JJE 9 deambulante
14 MC 6 deambulante
15 TMS 16 cadeirante

16 KMS 7 deambulante
17 BRO 5 deambulante
19 EFM 9 deambulante
21 AS 11 perda de marcha
22 GCS 7 deambulante
23 BFS 9 deambulante
24 LG 7 deambulante
25 GPS 9 perda de marcha
26 BSV 9 deambulante
27 HLL 6 deambulante
28 VLL 8 deambulante
29 ABG 7 deambulante
30 LCS 9 deambulante
31 MMM 7 deambulante
32 ALOR 10 perda de marcha
33 JFQM 10 perda de marcha
34 JVBS 5 deambulante
35 GSR 8 deambulante
36 NN 8 cadeirante

39 AFLT 8 deambulante
42 LGSL 7 deambulante
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ANEXO VI- Evolucéo individual das dimensdes D1, D2, D3 e escore total da MFM (%) das seis visitas (incluindo a visita
inicial 0) ao longo do periodo de tratamento ) dos 22 pacientes deambulantes.

Escore | Escore | Escore | Escore | Escore | Escore

D1 D1 D1 D1 D1 D1 D2 D2 D2 D2 D2 D2 D3 D3 D3 D3 D3 D3 total total total total total Total

) | ) | ) | @) | ) | @) ]| (0 | (%) @) | @) | ) | O] ) | () | ) | () ) | (%) (%) (o) (%) (%) (%) (%)

Caso VO V1 V2 V3 V4 V5 VO V1 V2 V3 V4 V5 VO V1 V2 V3 V4 V5 VO V1 V2 V3 V4 V5
2 64,10 | 74,36 | 64,10 | 66,67 | 66,67 | 58,97 | 88,89 | 97,22 | 97,22 97,22 97,22 | 91,67 95,24 | 95,24 |85,71| 87,71 | 90,48| 85,71] 80,20| 87,50 81,25| 8229| 8333| 77,00
5 58,98 | 51,28 | 51,28 | 51,28 | 48,72 | 35,90 | 83,33 | 86,11 | 91,67 | 91,67 91,67 |91,67|85,71 |80,95|90,47| 90,48 | 8571| 90,48] 73,96| 70,83| 7500| 7500| 7292| 68,75
7 56,41 | 61,54 | 58,97 | 51,28 | 46,15 | 48,72 88,89 | 91,67 | 97,00 | 94,44 | 94,44 | 88,89 | 66,67 | 76,18 | 71,43 | 71,43 | 71,43| 76,19] 71,89| 76,00| 76,00| 71,88| 69,79| 69,79
8 79,49 | 74,36 | 64,10 | 61,54 | 56,41 | 48,72 | 94,44 | 97,22 | 100,00 | 97,22 | 97,22 | 94,44 ] 90,48 | 90,48 | 95,24 | 100,00 | 100,00 | 100,00] 87,50 | 86,46 | 84,37 | 83,33| 81,25| 77,08
12 | 64,10 | 51,28 | 48,72 | 48,72 | 53,85 |53,85]91,66 | 91,66 | 91,66 | 88,89 | 91,67 | 88,89]80,95 | 85,71 [80,95| 85,71 | 90,48 | 8571| 78,12| 7396| 7189 | 7189| 76,04| 7396
14 |61,54|69,23|71,79|66,67|71,80|69,23]97,22 97,22 | 97,22 |97,22 94,44 94,44]71,43 85,71 90,48 | 90,48 | 90,48 | 84,38| 77,10| 83,33| 8542| 8333| 84,38| 8333
16 | 76,92 |84,62|82,00|79,49|76,92|71,79]86,11 | 94,44 | 97,22 | 94,44 | 94,44 | 91,67] 90,47 | 90,47 | 90,47 | 95,24 | 100,00 | 95,24| 83,33 | 89,58 | 89,58 | 88,54| 86,46| 84,38
17 | 74,36 | 66,67 | 74,36 | 74,36 | 66,67 | 69,23 97,22 | 97,22 | 94,44 | 97,22 94,44 91,67]76,19 | 76,19 85,71 | 90,48 | 85,71 | 90,48| 83,33| 80,21 | 84,38| 8646| 8125| 8229
19 |51,28|61,53 |58,97 | 41,00 | 38,46 | 43,59 | 80,55 | 97,22 | 97,22 | 94,44 | 91,67 | 91,67] 90,47 | 90,47 | 90,47 | 85,71 | 9524 | 90,48| 70,83 | 81,24| 80,21| 7083| 7083| 71,88
22 ]69,23|66,67 | 69,23 | 69,23 | 64,10 | 56,41 ]94,45|94,45| 94,45|94,45|88,89 | 94,45]| 87,71 |90,48 | 90,48 | 90,48 | 9524 | 9524] 82,29 | 82,29| 83,33| 8229| 80,21| 78,13
23 | 74,36 87,18 84,61 |79,49 | 64,10 | 61,54]97,22 197,22 | 97,22 |97,22|97,22|91,67]90,48 | 90,48 90,48 | 9524 | 9524 | 90,48] 86,46 | 91,67 | 90,62| 8952| 8333| 7917
24 |79,49|82,00|84,61|80,77 | 76,92 | 71,79]97,22 | 97,22 | 97,22 |94,22 91,67 | 97,22 90,48 | 90,48 | 90,48 | 90,48 | 90,48 | 85,71] 88,54| 8958| 90,62| 88,00| 8542| 84,38
26 |53,85|53,85|56,41 |56,41 | 53,85 |41,00]88,89|83,33| 91,67 |91,67 (88,89 |83,33]95,24 90,48 |73,96| 90,48 | 9524 | 9524 76,04| 7292| 77,00 77,00| 76,00| 68,75
27 |84,61|84,61| 76,14 | 67,67 | 69,23 | 69,23]97,22|97,22| 97,22 97,22 94,44 | 94,44] 80,95 | 85,71 | 85,71 | 85,71 | 80,95| 80,95] 8854| 8958| 8594| 8230| 8125| 81,25
28 |74,36|76,92| 74,35|71,79 | 61,54 | 61,54|97,22 | 97,22 | 97,22 97,22 97,22 97,22 76,19 | 80,95 83,31 | 85,71| 80,95| 80,95| 83,33| 8542| 8490| 8438| 8021| 8021
29 97,43 194,87 94,87 |94,87 | 82,05 | 66,67 | 97,22 197,22 | 97,22 97,22 | 94,44 | 88,89] 90,48 | 90,48 | 90,48 | 95,24 | 90,48 | 95,83 9583 | 94,79| 94,79| 9583| 8854 | 81,25
30 |64,10|66,67 | 66,67 | 58,98 | 51,28 | 48,72]97,22 | 97,22 | 97,22 97,22 91,67 | 91,67 90,48 | 95,24 | 95,24 | 95,24 | 9524 | 9524] 82,29| 84,37| 84,37| 8125| 76,00| 75,00
31 |61,54|58,97 | 61,54 |56,41|48,72|43,59]|91,67|94,44| 97,22|91,67|91,67|86,11]76,19|90,48|85,71| 9524|100,00| 8571] 76,00| 79,17| 80,21| 78,13| 76,00 68,75
34 46,15 | 46,15 | 51,28 | 53,85 | 48,721 53,85191,67 | 91,67 | 94,44 97,22 191,67 |94,44]71,43|80,95|80,95| 85,71 | 8571 | 76,19 68,75 70,83 | 73,96 77,10 71,88 73,96

Continua
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ANEXO VI- Evolucéo individual das dimensdes D1, D2, D3 e escore total da MFM (%) das seis visitas (incluindo a visita
inicial 0) ao longo do periodo de tratamento ) dos 22 pacientes deambulantes. (Continuag&o)

92,31 89,74 | 87,18 | 92,31 | 87,18 97,22 | 97,22 | 97,22 97,22 | 97,22 97,22 95,24 | 95,24 | 95,24 | 95,24 | 9524 | 9524 94,79| 94,79| 93,75| 92,75| 94,79| 92,71

90,48 [85,71| 85,71 | 90,48 | 90,48] 84,38| 88,54| 8229| 80,21| 77,10| 75,00
90,48 190,48 | 90,48 | 85,71| 85,71] 81,25| 84,38| 8125| 78,13| 77,10| 73,96

35 ]9231
39 74,36 86,11 | 69,23 | 64,10 | 56,41 | 53,85 97,22 | 97,22 | 94,44 | 94,44 | 91,67 | 88,89 ] 80,95

42 169,23 | 71,79 | 69,23 | 61,54 | 61,54 | 53,85] 94,44 | 94,44 | 88,89 | 88,89 | 88,89 | 88,89 ] 80,95
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ANEXO VII- Evolucéao individual das dimensdes D1, D2, D3 e escore total da MFM (%) das seis visitas (incluindo a visita
inicial 0) ao longo do periodo de tratamento ) dos seis pacientes cadeirantes.

Escore | Escore | Escore | Escore | Escore | Escore

D1 | D1 D1 D1 D1 D1 D2 D2 D2 D2 D2 D2 D3 D3 D3 D3 D3 D3 total total total total total total

@D | @ | | % | | @ | @ %] % % | % | % | | %] % (%) (%) (%) (%) (%)

Caso|] VO | V1 V2 V3 V4 V5 VO V1 V2 V3 V4 V5 VO V1 V2 V3 V4 V5 VO V1 V2 V3 V4 V5
36 ]7,69[5,13| 513| 7,69| 5,13| 5,13]80,55|80,55| 77,78 | 75,00 | 64,10 | 64,10 95,24 | 85,71 | 85,71 | 80,95 | 76,19 | 76,19] 54,17| 51,04| 50,00 | 4896| 44,79| 44,79
3 0,00/0,00| 0,00| 0,00 0,00 0,00]38,88|47,22|47,22|52,78|47,22|38,89]66,67|71,42|71,42|71,43|71,43|66,67] 29,17| 33,33| 33,33| 3542| 33,33| 2917
0,03]0,00f 0,00|] 0,00 0,00 0,00]63,89 |63,89|61,10]|61,10 | 61,10 | 47,22] 71,43 |71,43|76,19 | 76,19 | 76,19 | 66,67 | 40,62 | 39,58 | 39,58 | 39,58 | 39,58 | 32,29
10 J0,00(0,00] 0,00] 0,00] 0,00f 0,00]13,88|13,88|11,11|13,88|11,11| 8,33|47,62|42,86|42,86|23,81|23,81|23,81|] 15,62| 14,58| 13,54 9,38 9,38 8,33
11 ]0,00|0,00| 0,00 0,00]| 0,00| 0,00]38,88|41,67 38,89 |38,89]|27,78|2500] 61,90 | 80,95]|76,19|76,19 | 66,67 | 57,14 28,12| 33,33| 31,25| 31,25| 2500| 21,89
48,96

15 }7,69]7,69]10,26)10,26| 5,13 | 5,13]69,44 | 83,33 | 77,78 | 83,33 | 66,67 | 63,89 85,71 | 95,24 | 95,24 | 100|90,48 |95,24] 39,58| 5520| 54,17| 57,29| 45,83
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ANEXO VIlI- Evolucéo individual das dimensfes D1, D2, D3 e escore total da MFM (%) das seis visitas (incluindo a visita

inicial 0) ao longo do periodo de tratamento dos cinco pacientes que perderam a marcha.

Escore | Escore | Escore | Escore | Escore | Escore

D1 D1 D1 D1 D1 | D1 | D2 D2 D2 D2 D2 D2 D3 D3 D3 D3 D3 D3 total total total total total total

@) | ) | ) | ) | () | (W] ) | 0 | ) | ) | (%) | ) | ) | ) | ) | ) | (%) | (%) | (%) (%) (%) (%) (%) (%)

Caso|] VO V1 V2 V3 V4 V5 VO V1 V2 V3 V4 V5 VO V1 V2 V3 V4 V5 VO V1 V2 V3 V4 V5
4 128,20 |25,64|20,51|10,25| 7,69 |7,69]86,11|91,67|94,44|88,89|86,11 |86,11]90,48 | 85,71 | 95,24 90,48 (85,71 |76,19] 63,54| 63,54| 64,58| 57,30| 54,17| 52,10
25 |33,33|33,33|28,20|20,51|20,51|7,69]94,44 | 94,44 | 94,44 | 94,44 | 94,44 |83,33] 90,48 90,48 | 90,48 |95,24 |95,24|90,48| 68,75| 68,75| 66,67 | 64,58| 6458| 54,17
32 ]30,77|30,77|30,77 30,77 | 17,95 | 7,69 88,89 | 88,89 | 91,67 | 91,67 | 86,11 | 72,22 | 95,24 | 95,24 | 100,00 | 95,24 | 90,48 | 85,71| 66,67 | 66,67 | 68,75| 6563 | 59,38| 48,96
33 ]12564|17,95(10,26| 7,69| 7,69|7,69]94,48|91,67|91,67|91,67|88,89|86,11]90,48|85,71| 90,48 |85,71|85,71|85,71] 6250| 6042| 5833| 56,25| 55,21 | 54,17
21 ]48,71]48,71|20,51]10,26 |10,26|7,69]94,44 | 97,22 91,67 | 91,67 | 88,89 | 88,89] 80,95 | 95,24 | 90,47 | 95,24 | 90,47 | 90,47 72,91| 77,00| 6250| 60,42| 57,29| 56,25




