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QUALIDADE DE VIDA DE PACIENTES COM DISTROFIA
MUSCULAR DE DUCHENNE: REVISAO SISTEMATICA

QUALITY OF LIFE OF PATIENTS WIH DUCHENNE MUCULAR
DYSTROPHY: SYSTEMATIC REVIEW

A Distrofia Muscular de Duchenne (DMD) € caracterizada por um
comprometimento muscular progressivo e irreversivel, cujas manifestacoes
clinicas interferem negativamente na qualidade de vida dos pacientes. Objetivo:
Realizar uma reviséo sistemética sobre a qualidade de vida (QV) dos pacientes
com diagnostico de Distrofia Muscular de Duchenne. Metodologia: Foram
consultados artigos publicados entre os anos de 2007 e 2017, utilizando-se
Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS) e Medical Subject Headings (MeSH),
através das seguintes bases de dados: SciELO, PubMed e LILACS. Resultados:
De um total de 605 artigos, somente 6 atenderam aos critérios de inclusdo. Os
estudos. foram desenvolvidos no Brasil, Estados Unidos, Taiwan, Ird, Alemanha,
Itélia e Reino Unido. Sete questionarios distintos foram utilizados para avaliar a
QV em individuos com DMD. A incapacidade fisica foi o dominio mais afetado
pelos pacientes e os dominios menos afetados foram a satde mental e relacdes
interpessoais. Concluséo: Os estudos mostraram bons resultados relacionados
a QV, no entanto, muitos deles foram respondidos com ajuda dos cuidadores, o
que dificulta o carater fidedigno dos resultados. Assim, faz-se necessaria a
realizacdo de mais estudos com escalas de facil entendimento aos pacientes, de
modo a serem obtidas respostas sem a interferéncia de terceiros.

Distrofia Muscular de Duchenne; Qualidade de Vida

Introduction: Duchenne Muscular Dystrophy (DMD) is characterizes by a
progressive and irreversible muscular commitment, whose clinical
manifestations interfere negatively in the quality of life of patients. Objective: To
conduct a systematic review of the quality of life (QL) of patients diagnosed with
Duchenne muscular dystrophy. Methodology: Articles published between the
years 2017 and 2017 were consulted, using Descritores em Ciéncias da Saude
(DeCS) and Medical Subject Headings (MeSH), through the following databases:
SciELO, PubMed and LILACS. Results: From a total of 605 articles, only 6 meet
the inclusion criteria.The studies were developed in Brazil, the United States,
Taiwan, Iran, Germany, lItaly and the United Kingdom. Seven distinct
questionnaires were used to evaluate QL in individuals with DMD. Physical
disability was the most affected domain by patients and the least affected
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domains were mental health and interpersonal relationships. Conclusion: The
studies showed good results related to QL, however, many of them were
answered with the help of caregivers, which hiders the reliable character of the
results. Thus, it is necessary to carry out more studies with scales of easy
understanding to patients, in order to be obtained answers without the
interference of third parties.

KEYWORDS: Muscular Dystrophy, Duchenne, Quality of Life

INTRODUCAO

A Distrofia muscular de Duchenne (DMD) corresponde a um grupo de doencas
genéticas neuromusculares de carater autossdmico recessivo ligado ao
cromossomo Xp21, caracterizada por uma perda muscular progressiva
(ARTSMA et al., 2016). O comprometimento muscular progressivo e irreversivel
deve-se a deficiéncia da distrofina, resultando em rompimento da membrana
celular e da lamina basal, impossibilitando o influxo de calcio e levando a perda
da integridade muscular (SIENKIEWICZ et al., 2015).

Estima-se que a ocorréncia da DMD é de 1 para cada 3.600 nascidos vivos do
sexo masculino (OKUBO et al., 2016) e 700 novos casos por ano no Brasil
(FACHARDO et al., 2004). Um estudo epidemioldgico realizado na cidade de
Aracaju evidenciou 9 casos de DMD do sexo masculino com faixa etéria entre 4
e 9 anos (FREITAS et al., 2013).

As manifestac¢des clinicas se iniciam nos primeiros anos de vida (entre 3 e 5
anos) com quedas frequentes e dificuldades de levantar-se do chdo devido a
fraqueza dos musculos da cintura pélvica, manobra conhecida como sinal de
“Gowers”. Esse quadro evolui para hiperlordose lombar, hipertrofia de
gastrocnémios, marcha anserina e insuficiéncias respiratéria e cardiaca
(FUJINO et al, 2016). Embora existam modificacdes na evolu¢cao do quadro
clinico, geralmente os pacientes com DMD ndo estédo aptos a realizar marcha
apos os 16 anos de idade, uma vez que essa capacidade € perdida entre 12 e
17 anos (RYDER et al., 2017).

Embora existam medidas terapéuticas medicamentosas e fisioterapéuticas para
prolongar a sobrevida, a qualidade de vida (QV) desses pacientes é alterada
negativamente de alguma forma, seja em seu aspecto fisico e psiquico, seja nas
relagdes interpessoais (RYDER et al., 2017). De acordo com a Organizagao
Mundial de Saude (OMS), a QV é definida como a presenga de bem-estar fisico,
mental e social e ndo esta relacionada somente a auséncia de doencas (WHO,
1995).

A salde publica tem apresentado uma abordagem multidisciplinar de QV e,
para que essa assisténcia seja efetiva, faz-se necessaria a aplicacdo de
medidas quantitativas, como questionarios, aos pacientes com DMD, de modo
que possam obter uma melhor percepgao sobre a vida e condi¢Bes de salde.
Nesse contexto, o0 objetivo do presente estudo foi realizar uma revisao
integrativa da literatura sobre a qualidade de vida dos pacientes com diagndéstico
de Distrofia Muscular de Duchenne.
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METODOLOGIA

Trata-se de uma reviséo sistematica norteada pela seguinte pergunta: “Qual a
qualidade de vida dos pacientes com diagnostico de Distrofia muscular de
Duchenne?”.

Foram consultados os Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS) e Medical
Subject Headings (MeSH), combinados da seguinte maneira: “Distrofia Muscular
de Duchenne and Qualidade de Vida”, “Distrofia Muscular de Duchenne and
Calidad de Vida e Muscular Dystrophy”, “Duchenne and Quality of Life, Muscular
Dystrophy, Duchenne and Life Quality”, “Muscular Dystrophy, Duchenne and
Health-Related Quality of Life”.

A busca foi conduzida pelas seguintes bases de dados: SciELO, PubMed e
LILACS. Todo o processo de busca e selecdo dos artigos foi conduzido por dois
pesquisadores independentes. Quando considerados elegiveis
concensualmente, os artigos eram incluidos no estudo; em caso e discordancia,
os pesquisadores discutiam novamente o artigo até chegar a um parecer
comum. Os critérios de incluséo para selecao dos estudos foram: pesquisas que
descreveram a QV de pacientes com diagndstico de DMD; artigos publicados de
2007 a 2017; artigos em portugués, inglés ou espanhol; artigos que fizeram uso
de escalas para avaliagéo de QV.

A defini¢do do intervalo de publicagdo como dos Ultimos dez anos ocorreu por
ser um periodo de tempo amplo e atual, contendo os ultimos estudos relatados
sobre o tema. Foram utilizados como critérios de exclusao: artigos que nao
tiveram como foco principal a avaliacdo da QV em pacientes com diagnostico de
DMD; artigos repetidos; editoriais, cartas, comentarios, dissertacdes ou teses.
Os artigos foram submetidos ao Teste de Relevancia | (TRI), por meio da leitura
dos titulos e resumos. A aplicacédo do Teste de Relevancia | resultou na selegéo
de 17 artigos e exclusdo de 588. Posteriormente, os 17 artigos selecionados
foram submetidos ao Teste de Relevancia Il (TRII), estando todos os artigos na
integra (Figura 1).
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Figura 1. Formulario de aplicagao dos Testes de Relevancial el

Formulario de aplicagao do Teste de Relevancia |

Criterios de inclusao Sim [ Nao

0 estudo aborda a qualidade de vida de pacientes com Distrofia Muscular de
Duchenne?

O artigo foi publicado no periodo de 2007 a 20177
O artigo esta em ingles, portugués ou espanhol?

Criterios de exclusao

E editorial, carta, comentario, revisao, relato de caso isolado, dissertagao ou
tese?
Formulario de aplicagao do Teste de Relevancia Il

Criterios de inclusao

(0 estudo descreve a qualidade de vida de pacientes com Distrofia Muscular de
Duchenne?

(0 artigo utilizou instrumentos para avaliacao da qualidade de vida?

Criterios de exclusao

O artigo n3o tem como foco principal 2 analise da qualidade de vida de pacientes
com Distrofia Muscular de Duchenne?

O risco de viés dos trabalhos selecionados foi classificado como baixo, incerto
ou alto com base nos critérios estabelecidos pela ferramenta da Cochrane
Colaboration, por meio do software RevMan (versao 5.3, The Nordic Cochrane
Centre, The Cochrane Collaboration, Copenhague, Dinamarca, 2014). A analise
foi feita por dois autores de forma independente e qualquer disparidade foi
resolvida por meio de discussdo, com o envolvimento de uma terceira pessoa
caso necessario. Os resultados da qualidade metodolégica foram apresentados
em formato de grafico.

ApoOs busca nas bases de dados, foram identificados 605 artigos. 588 foram
inicialmente descartados pelos titulos, resumos, por estarem duplicados nas
bases de dados e estarem relacionados a tratamentos fisioterapéuticos,
medicamentosos e outras patologias. Das 17 publicagbes selecionadas, 1 foi
excluida por ser um artigo de revisdo sistematica, 2 ndo estavam disponiveis
para leitura completa e 8 foram excluidos por ndo apresentarem como desfecho
principal a andlise da QV em pacientes com diagnostico de DMD (Figura 2).
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Figura 2. Fluxograma das etapas seguidas para selecdo dos artigos.

{N= 605}
Pesquisa nas Bases de Dados
(N=583)
TRI — Excluidos por duplicagao, apos leitura dos
fitulos e resumos
(N=1T)
TRII (N=1)
1 Artigo de revisao
(N=16)
(N=2)
Artigos indisponiveis para leitura
{N=14)
(N=8)
Artigos sem desfecho final sobre GV em
OMD
Selecdo final
(N=6)

A tabela 1 representa o percentual dos artigos encontrados, descartados e
utilizados apds a busca dos descritores conjugados. Nota-se que os descritores
“Dystrophy Muscular, Duchenne; Quality of Life”, “Distrofia Muscular de
Duchenne; Qualidade de Vida” e “Distrofia Muscular de Duchenne e Calidad de
Vida” foram os mais encontrados.
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Tabela 1. Prevaléncia dos destritores conjugados pesquisados nos bancos de dados  SciELO,
PubMed & LILACS.

Artigos Artigos Artigos
enconfrados  descartados ufilizados

Descritores conjugados

Distrofia Muscular de Duchenne
Qualidade de Vida

2RI ' B TR R

Dystrophy  Muscular, Duchenne
Quality of Life

0 b 1% B3 4 6f

Dystrophy  Muscular, Duchenne;
Health-Related Quality of Life A0 B0 00 M0 0

O presente estudo evidenciou 6 publicagGes dentro dos critérios de inclusdo
estabelecidos, as quais avaliaram a QV de pacientes com DMD por meio de
questionérios. A tabela 2 apresenta a descricdo dos resultados obtidos quanto
aos dominios de cada instrumento utilizado pelos avaliadores.
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Tabela 2. Artigos selecionados referentes & descricio da OV de pacientes com disgnostice de DMD.

AUTORMITULOVANOIPALS!

PERFIL DA AMOSTRA!

IDIOMA/PERIODICO OBJETIVOS INSTRUMENTOS RESULTADOS REFERENTES A GV

-25 pacizntes -Bam-astar geral: aurmeriba

-Zimon 2t al. -Faixs etariz entre 5 & 17 anos significativa em pacientes com faia
-Cuchenne  musculsr  dystrophy: -Divididos em 4 grupos por idades efaria entre 2-10 anos apis & meses

quslity of We among 35 patients

evalualed using the Lie Safisfsction Cuantificar 3 O em criangas com

index for Adolescents
=301

-Brasil

-Inglés

-Arguivos de Meuropsiguiatria

-Melo =t 5l
-Evalualion of fhe gqualify of life of

children with Duchenne’s progressive  Ayaliar a QW de pacientes com DMD 2

musciiar dystrophy
=200T

-Brasil

-Inglés

-Revista de Meuralogia

-Lus= et al.
- Gually of Ife of palients with

Luchenne muscular dysirophy: from Avaliar a @Y de adolescenies 2 jovens

sdolescence o young men
-2017

OMD em diferentes idades

seus cuidadores

com DMD

-Mivel educacional: 2 pacientes nunca
frequentaram escola, 3 com ensing
media, 32 com nivel primario

-12 cadeirantes

-Instrurnento: Life Safisfsefion index
for Adolescents (LSI-4) (4 avaliacies
com intenvalo de 3 meses)
-Zusstiondric  respondido pelos
pacientes

-14 pacientes avaliados com média de
2.9 anos de idade

Mivel educacional: £ nao frequaniam
escola e 05 pacientes que
frequentavam escola, 50°%
encontraram-se em nivel primario
-TE%  dos  pacientzs  ndo
deambulavam

Instrumienta:  AUQE! gqusltatve =
quantitative
~Juesstionario
pacientes

respondido pelos

-41 pacientes com faiba etara de 15,2
anos

-Facientes da departamenta
neurolegico do hospital de Taiwan

de acompanhamenita

-Desenvalvimento pessosl, salisfacdo
p=ssoal, [3zer & recreacdo: auments
significative em todas as faixas etdrias
-Mao houve perda d= OV entre as
criangas mais velhas com perda de
capacidsde funcianal

-AUQEl  quantitative:  domdnios
funcicnalidade e familis aprezentaram
a5 maiores medianas

-AUQEl qualitativo: percepcdn de
felicdzde 30 movimentarem-s= com
35 cadeiras de rodas de medeo
ind=pendents. infelicidade devido a
ncapacidade fisica, tristeza por ndo
poderem reslizar atividades de lszer

-5F-38: dominio mais afetsdo foi a
funcionalidsde & a salde mental o
menos prejudicado

SWHOZOL-BREF: sadde fisica foi o
dominio mais baixo do grupo com
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-lalwan
-nglés
-Disshility snd Rehabiltation

-Zarnani et al.

-The gualily of life m boys wih
Cuchanne muscular dystophy

-2016

ra

-Inglés

-Meuromuscular Disorers

-Landfildt et al.
-Heaith-reizfed  qually of e in

Avaliar a3 QV de pacientes com
diagnostico de DMD

patients wih Duchenne musculsr Ayaliar a QV de pacientes com

dystrophy & muitinsfional,  cross-
sectional study

-2015 .

-Alemanha, ltalis, Reino Unido =
Estados Unidos

-Inglés

-Developmental Medicine and Ghild
Meurslogy

diagnostica de OMD

-Instrummenta; SF-20 e WWHOGOL-
BREF
Questionario
paciantes

respondidas pelos

-25 pacientes com madia de 12,6 anos
de faia =tarnia

-Instrumenta: KIDSCREEN-27
“Jusstionario  respondido pelos
pacientes & cuidadores

-770 pacientes com OMD

-Facientes com faixa etara minima de
& anos d3 Alemanha, Estados Unidas,
italiz & Reing Unida

-Diagnastico: teste genetico
-Instrurnenta: Peds0L

-Qusstionario resgondido juntaments
com s2us cuidadores

-£7% responderam 3o questionano
sem ajuda de seus cuidadaras

DCIEMIES  Mals  |ovens &
relacionamentas interpessoais fol o de
menor pontuscac entre o5 pacientes
de maior faia etaria

-HIDECREEN-27: GV mais baixa nos
dominics afividade fisica e saude,
humor 2 sentimenios & amizades
quando comparado 3 grupo conirole.
Os dominios familia & tempo lvre,
escola & aprendizado apresentaram-
@ sirnilares em ambas o5 grupas

-Escore medio semelhantz em fodos
05 palses

-Pacientes skemaes e ialianos
indicararn problemas mais frequenies
durante a noite

-Pacientes do Reino Unido, alem do
cansago, apresentaram  problemas
mais frequentes em suas familias
-Pacientes dos  Estades  Unidos
indicararn 3 maioria dos problemas
com dar nos membros infesiones




247

-Uzarg et al.

-Heaflf-Refsted Qualty of Life i Avaliar 3 @V de pscientes com
Chidren  and  Adolescents  With  diagnostico de DMD

Duchenne Muscular Dystrophy

-2015

-Texas

-Inglés

-Pedizfrics

-117 pacientes com OMD do sexo
masculing

-Faixa etariz media de 10,4 anos
0% dos  pacientes de  rags
caucasiana

-R5% faziam uso de fratamento com
esternides

£8% necessifavam de ajuda pars
locomogdn

-Instrumento; PedsCL

-Questionario respondido com ajuda
dos cuidadares

-Aspectos fisicos e psicossociais
foram prejudicadas significativaments
guando comparados a0 grupo
controke

Dominio  psicossocial  mais
prejudicado em pacientes com faia
efaria entre 13-15 anos.
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A figura 3 mostra o gréfico do risco de viés dos estudos selecionados. Todos 0s
estudos ndo dispuseram de informacg@es suficientes para avaliar se existiam
outros importantes riscos de viés. Desse modo, observa-se que a qualidade
metodoldgica foi considerada moderada nos 4 dominios avaliados. A
aplicabilidade foi considerada em relagdo ao presente estudo de reviséo
sistematica, que avaliou a QV em pacientes com diagnostico de DMD.

Figura 3. Grafico da andlise do risco de viés e aplicabilidade dos estudos
selecionados, apresentado como porcentagens em fodos os estudos incluidos.

Patient Selection - - _
ndexTest [ T
Reference Standard | - :—
Flow and Timing - -
;

B 5% S0%  75% 100% 0% 5% S0% 7% 100%
Risk of Bias Applicability Concerns

Wi [[] unclear | [

A Distrofia Muscular de Duchenne (DMD) acomete mais 0 sexo masculino por
ser uma doenca genética com heranca recessiva ligada a alteracéo no gene X
(SIMON et al. 2011; LUE et al., 2016), corroborando com os 6 estudos incluidos
em que somente foram encontrados meninos para serem avaliados. De acordo
com Darras et al. (2014), as mulheres portadoras possuem uma chance de
transmitir 50% do variante genético em cada gestacdo. Somente filhos homens
herdardo a doenca, sendo as meninas portadoras assintomaticas. O teste
genético molecular para deteccdo de pode estabelecer o diagnéstico de uma
distrofinopatia sem biopsia muscular na maioria dos individuos com esta
patologia.  Achados clinicos, histéria  familiar, concentracdo de
creatinafosfoquinase (CPK) no soro ou bidpsia também sdo métodos de
diagnosticos precoces.

Para Gongalves et al. (2008), trata-se de uma doenga irreversivel, incapacitante
e com impacto negativo na qualidade de vida (QV), visto que os
comprometimentos ultrapassam o dominio motor. Embora haja estudos com a
avaliacéo de QV desses individuos, a maioria dos estudos se da com ajuda de
seus cuidadores, o que modifica a percepgdo do proprio paciente. Esse fato é
evidenciado e ratificado nas pesquisas cientificas de Zamani et al. (2016),
Landfeldt et al. (2015) e Uzarq et al. (2015).

A avaliacdo da QV torna-se uma dificil area para pesquisa, visto que, apesar do
seu conceito envolver o bem-estar fisico, mental e social, € muito abstrato e
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subjetivo. Em uma visao geral, definir QV envolve quatro esferas: esfera global,
representada pela sociedade; esfera externa, composta por condicdes
socioecondmicas; e uma esfera pessoal, com enfoque para as condigdes fisicas,
mentais e espirituais16. Além disso, os dominios utilizados em cada escala de
QV tém como objetivo analisar a percepcao de satude dos individuos, norteando
as agles de intervencdo (VAGETTI et al., 2013).

Zamani et al. (2016) evidenciou que, apesar do avanco da doenga, houve
similaridade de resultados nos dominios familia e tempo livre, escola e
aprendizado em comparacéo ao grupo sadio. Simon et al. (2011) notou que a
estabilidade nos dominios de QV ap6s aplicacéo do questionario LSI-A ocorreu
devido ao apoio social dos pais, juntamente com o conhecimento da perspectiva
de vida mais positiva dos seus filhos.

Com relacéo ao dominio lazer, Melo et al. (2007) evidenciou que as criangas se
sentiam melhor pela capacidade de brincar com os amigos, ir para a escola e
moverem-se pela casa, discordando dos achados de Lue et al. (2016), em que
a saude fisica, psicoldgica e social apresentaram impactos de moderados a
graves.

Os instrumentos para avaliagdo de QV servem para garantir a precisdo dos
dados colhidos, e, por esse motivo, a maioria tem como critério de exclusédo
individuos com déficit cognitivo, observado nos estudos de Simon et al. (2011),
Lue et al. (2016) e Zamani et al. (2016). Nesse sentido, € necessario a criagdo
de escalas de maior aplicabilidade e entendimento, como o estudo de Melo et
al. (2009), que utilizou escala AUQEI, com objetivo de facilitar a compreenséo
do teste direcionado para criancas de 4 a 12 anos e seus respectivos
cuidadores.

No que se refere a instrumentos especificos que avaliem a QV em pacientes
com DMD, o LSI-A foi desenvolvido por Reid e Renwick (1994) com foco em
doencas neuromusculares. Composto por 45 questdes, com escala de 1 a 5,
abrange dominios como bem-estar geral, relacionamento interpessoal,
satisfacdo pessoal, lazer e recreagéo. Simon et al. (2011) aplicaram o LSI-A em
95 criangas com DMD com faixa etéria entre 5 e 17 anos. Os resultados obtidos
mostraram que € uma escala eficiente, capaz de qualificar e quantificar a QV
destes pacientes ao longo do acompanhamento, por haver uma diversidade de
abrangéncias.

No entanto, embora a LS| seja especifica para DMD, o presente estudo
evidenciou que a escala mais utilizada com os pacientes portadores de DMD foi
a PedQL (UZARK et al.,, 2012; LANDFELDT et al.,, 2016). Trata-se de um
instrumento promissor para avaliar a QV em criangas de 2 a 18 anos, com
avaliacéo e aplicac@o progressiva. Apresenta confiabilidade e validade por ser
traduzido para muitos idiomas e amplamente usado em mais de 60 paises. Por
possuir uma propriedade psicométrica satisfatdria, como o auto-relato da crianca
e dos cuidadores, o PedQL torna-se uma boa medida de investigacdo e
avaliacdo (FENG et al., 2011).

CONSIDERACOES FINAIS

Embora uma doenca neuromuscular e irreversivel como DMD influencie na
capacidade fisica, é necessario um gerenciamento multidisciplinar com foco em
medidas preventivas, bem como intervencdes ativas para abordar as
complicacBes primarias e secundarias resultantes dessa desordem. Além disso,
arealizagdo de instrumentos para avaliacao da QV tem importancia fundamental
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na participacéo de atividades referentes a idade e promogéo geral da satde. Os
resultados do presente estudo ressaltam a necessidade de instrumentos mais
eficazes e de melhor entendimento para que o préprio portador da DMD possa
ter a capacidade de obteng&o de resposta sem influéncia direta ou indireta de
familiares ou cuidadores.
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