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A musculatura esquelética, tecido efetor do sistema motor, tem como principais
funcdes a sustentacdo e a movimentacdo das articulagdes. A fibra muscular, unidade
funcional do musculo esquelético, é uma célula multinucleada que contém miofibrilas
dispostas ao longo do seu eixo maior. As miofibrilas sdo compostas por uma sequéncia
de sarcémeros, formados por um conjunto de proteinas que interagem na presenca de
calcio e resultam na contragdo muscular. A representagdo esquematica de um
sarcOmero, com a identificacdo das proteinas que o compdem, estd apresentada na
figura 1.

As miopatias sdo doengas da musculatura esquelética que podem ser hereditarias
ou adquiridas.

A anamnese e o0 exame fisico sdo essenciais para o estabelecimento do
diagndstico, permitindo o direcionamento das investigagées complementares, assim como

para o acompanhamento da evolugao clinica.

Anamnese

A histéria clinica deve conter dados detalhados sobre: a época de aparecimento
dos sinais e sintomas; o modo de progressao dos mesmos; o efeito da dieta, do exercicio,
da temperatura ambiente ou de medicagdes no quadro clinico; a ocorréncia de alteragao
da coloracdo urinaria sugestiva de mioglobindria e o desenvolvimento neurolégico,
principalmente motor, no caso de sintomas que se iniciaram na infancia.

A historia familiar é de grande importancia pois muitas das doengas musculares
sao hereditarias. A ocorréncia de casamentos consanguineos e o padrao de heranga
poderao contribuir para o diagnéstico.

Os principais sintomas relacionados as miopatias sao:

e dor muscular em repouso. E um sintoma muito comum nos traumatismos musculares
e nas miosites virais (influenza, Coxsackie B e outros), podendo também estar

presente nas miopatias inflamatérias, em algumas formas de distrofia muscular, em



miopatias toxicas, entre outras. Alteracbes musculares secundarias, como espasmos
musculares associados a afecc¢des articulares, bem como neuropatias também podem

cursar com dor muscular;

dor muscular durante o exercicio. Pode ocorrer em individuos normais, apds esforco
fisico exagerado. Em geral esta presente nas miopatias metabdlicas sejam elas
adquiridas, como as de origem enddcrina, ou nas formas hereditarias em que o aporte
energético muscular € restrito, como nas glicogenoses, lipidoses, deficiéncia de
adenilato deaminase e nas miopatias mitocondriais. As distrofias musculares também
podem cursar com dor durante o exercicio, porém este nao costuma ser um sintoma
proeminente. Isquemia muscular secundaria a doencga arterial oclusiva manifesta-se
com dor ao exercicio, devendo ser lembrada, juntamente com as neuropatias

periféricas, no diagndéstico diferencial;

caibras musculares. Sdo contragdes musculares involuntérias e dolorosas que duram
por segundos ou minutos. Podem surgir durante o exercicio ou o repouso e em geral
melhoram com alongamento ou realizagdo de massagem no musculo afetado. Varias
alteragdes sistémicas como desidratacdo, hiponatremia, hipocalcemia e uremia, além
das neuropatias e exposicao a drogas (fenotiazinas, cimetidine, vincristina e outras)
podem ocasionar caibras. Caibras também ocorrem em pessoas normais, sem que
uma causa seja definida. Miopatias sdo causas raras de caibras, devendo ser
consideradas no diagnostico diferencial especialmente se acompanhadas de outros

sinais e sintomas observados nas doeng¢as musculares;

contratura muscular. Diferencia-se das caibras musculares por apresentar, em geral,
duragdo mais prolongada (varias horas). Apds o0 exercicio a musculatura torna-se
dolorosa e rigida, havendo associagdo com fragueza muscular em alguns casos.
Ocorre principalmente nas glicogenoses;

contratura muscular crénica. Também conhecida como retracédo tendinea, decorre de
um rearranjo das fibras de colageno na musculatura, com posterior fibrose. Ocorre em
algumas doencas crénicas neurogénicas ou miopaticas. E particularmente observada

na distrofia muscular de Duchenne e outras distrofias musculares;



miotonia. E uma contragdo muscular sustentada e indolor, caracterizada clinicamente
pela dificuldade no relaxamento muscular apds contragdo voluntaria. Pode ser
acentuada pelo frio e tende a desaparecer durante o exercicio. Ocorre em geral nas
doengas miotdnicas, sendo encontradas mais raramente em algumas miopatias
metabdlicas. A paramiotonia refere-se ao fenémeno miotbnico que se acentua com a

atividade fisica;

fraqueza muscular. Fraqueza muscular é frequentemente observada nas miopatias. A
distribuicdo da fraqueza muscular nas miopatias varia de acordo com a doengca em
questdo. Entretanto, de uma forma geral os grupos musculares proximais sdo mais
acometidos que os distais na maioria das doengcas musculares, levando ao
aparecimento de queixas como dificuldade para correr, subir escadas ou levantar da
cadeira, quando os membros inferiores estdo acometidos; ou dificuldade para pentear
os cabelos no caso de acometimento dos membros superiores. Afec¢des do neurbnio
motor inferior também causam fraqueza da musculatura proximal, devendo ser
considerados no diagnostico diferencial. Em outras miopatias o acometimento pode
ser predominantemente distal nos membros, como na distrofia miotonica tipo1,
doenga com importancia epidemiolégica dentro do grupo das miopatias. A
musculatura facial, incluindo os musculos oculares extrinsecos podem estar
comprometidos em algumas miopatias. O grau de fraqueza varia de acordo com o
tipo de miopatia, bem como com o estagio em que esta se encontra.

fatigabilidade. E definida pela acentuacdo da fraqueza ou pelo aparecimento de
fraqueza muscular durante a atividade fisica. Ocorre tipicamente nas doencas da
juncao neuromuscular, como a miastenia gravis, entretanto pode ser observada nas
miopatias metabdlicas. Deve ser diferenciada da fadiga fisiol6gica, que pode ser mais
precoce na presenga de fraqueza muscular, bem como do enrijecimento e dor

musculares produzidos pelo exercicio nos casos de miopatias metabdlicas;

atrofia muscular. A diminuicdo da massa muscular, da mesma forma que a fraqueza,
ocorre nos grupos musculares proximais na maioria das miopatias. Embora
acentuada em alguns casos, a atrofia ndo € em geral queixa importante para grande
parte dos pacientes, pois a fragueza é sintoma que se sobressai por levar a



incapacidade fisica. Os quadros neurogénicos que levam a desnervagdao muscular

também levam a atrofia, que em geral € mais proeminente do que nas miopatias.

Exame fisico

O exame fisico deve ser completo, assim como o exame neurolégico. Deve incluir

inspecdo e palpagdo da musculatura, avaliagdo da mobilidade articular, pesquisa dos

reflexos profundos e avaliagcdo detalhada da for¢ga muscular. Os principais achados nos

quadros de miopatias sao:

atrofia. Mesmo na auséncia de queixa com relacdo a atrofia muscular, durante o
exame fisico observa-se diminuicdo da massa muscular na maior parte dos quadros
de miopatia. A localizagao da atrofia varia de acordo com a doencga, sendo em geral
proximal, acometendo em alguns casos a musculatura facial. As miopatias
metabdlicas e as inflamatdrias tendem a cursar com pouca atrofia muscular, enquanto

qgue as distrofias e as miopatias congénitas apresentam atrofia mais intensa;

hipertrofia e pseudohipertrofia. Em algumas miopatias observa-se aumento da massa
muscular. Na miotonia congénita, a hipertrofia muscular observada € global e causada
pela ocorréncia das miotonias, com forga proporcional a massa muscular. Nas fases
iniciais de algumas formas de distrofia muscular, como a distrofia muscular de
Duchenne, também se observa hipertrofia muscular, mais restrita a alguns grupos
musculares como os musculos da panturriiha. Com a evolugdo do quadro e a
substituicdo das fibras musculares por tecido conjuntivo e adiposo, pode ser
denominada pseudohipertrofia;

tonus muscular. Define-se o tonus pelo grau de tensdao muscular em repouso. Pode
ser avaliado pela palpacdo e pela extensibilidade musculares, pela amplitude do
movimento passivo das articulagées e pelo balanco distal dos membros, assim como
pela postura assumida pelo paciente. A posicao de batraquio, com abducédo completa
do quadril na posi¢ao supina, evidencia hipotonia dos adutores do quadril; a queda do
tronco para frente na posicdo sentada é causada por hipotonia da musculatura de
sustentagdo da coluna; ombros caidos, escapula alada, cotovelos hiperextendidos e

genu recurvatum sao outros sinais que sugerem hipotonia. Hipotonia muscular é



observada nas miopatias acometendo pacientes em qualquer faixa etaria, entretanto,
€ em geral mais intensa nas miopatias que se manifestam nos primeiros meses de
vida. A pesquisa de hipotonia é de especial importancia na avaliacdo de recém-
nascidos e lactentes, que nao colaboram com o exame de forga muscular. A hipotonia
nao € alteracdo exclusiva das doengas musculares, podendo ser observada também
em doencas do sistema nervoso central, em doengas neurogénicas, ou quadros

sistémicos como desnutrigao;

palpacao muscular. A palpagdo muscular é importante para corroborar a existéncia de
hipotonia, pois a musculatura torna-se amolecida; diferenciar entre hipertrofia e
pseudohipertrofia, nesta ultima observa-se consisténcia irregular e endurecida; avaliar

contraturas; definir areas dolorosas;

contraturas musculares crbnicas ou retragdes tendineas. Durante o exame fisico é
importante a avaliacdo da mobilidade articular na busca de contraturas, especialmente
nos casos de distrofia muscular, pois a deteccdo precoce das mesmas permite
orientacao e conduta no sentido de evitar maiores deformidades que tendem a piorar

a qualidade de vida do paciente;

marcha anserina. A fraqueza da musculatura proximal dos membros inferiores resulta
em uma marcha com balango caracteristico que, associada a uma postura de
hiperlordose compensatéria devido a fraqueza proximal, constitui a marcha anserina.
Embora tipica de miopatias que cursam com fraqueza proximal, esta anormalidade da
marcha podera estar presente em qualquer afeccdo que cause paresia flacida da

musculatura proximal de membros inferiores;

sinal de Gowers. Quando o paciente é colocado em decubito dorsal e solicitado que
fique em pé, a necessidade do apoio das maos nos membros inferiores até completar
a elevacao do tronco é chamada de sinal de Gowers. Ocorre quando ha fraqueza da

musculatura proximal dos membros inferiores e do tronco;

forca muscular. Deve ser pesquisada de forma detalhada, incluindo musculatura da
face, musculatura ocular extrinseca e lingua. A gradacao da forga muscular é feita de
acordo coma escala MRC ("Medical Research Council"), onde: 0 = auséncia de



contracdo; 1 = contracdo presente porém sem movimentagcdo da articulacdo; 2 =
movimentagdo ativa quando a for¢ca da gravidade é eliminada; 3 = movimentagao
ativa contra a forca da gravidade e auséncia de movimentacao contra resisténcia; 4 =
movimentagao contra resisténcia, porém com certo grau de fraqueza; 5 = normal. As
miopatias cursam em geral com diminuicdo da forga muscular proximal, porém em
alguns casos como na distrofia miotnica, o envolvimento da musculatura da face e

do pescoco é acompanhado de fraqueza distal nos membros;

e fatigabilidade. E pesquisada avaliando-se a variagdo do grau de fraqueza ap6s

contragdo muscular repetida;

e miotonia. E caracterizada pelo retardo do relaxamento muscular apés contragcdo
voluntaria ou percussdo da massa muscular. Deve ser pesquisada mesmo na
auséncia de historia sugestiva, pois muitas vezes passa desapercebida pelo paciente,
e, quando presente, é de grande ajuda para o diagnéstico. A miotonia pode ser
observada apds percussao muscular ou quando solicitamos que o paciente contraia
um grupo muscular (por exemplo apertando a mao do examinador, ou fechando os
olhos com forga) e logo em seguida rapidamente produza um movimento contrario ao
inicial (por exemplo soltando rapidamente a mao do examinador, ou abrindo
rapidamente os olhos). Na presenca de miotonia o paciente sera incapaz de relaxar
imediatamente a musculatura, estando impossibilitado de realizar o movimento

antag6nico;

e reflexos profundos. Nas miopatias que cursam com fragueza muscular e/ou hipotonia

em geral se observa hiporreflexia.

Exames complementares

A dosagem sérica das enzimas musculares, especialmente da creatinaquinase
(CK ou CPK), pode dar informacdes quanto a integridade das fibras musculares, ja que
lesbes que promovam o extravasamento do conteudo da fibra para o meio extracelular
resultardo em aumento dessas enzimas no sangue periférico. Além da CK, as enzimas
aldolase, lactato desidrogenase (LDH) e as transaminases glutamico oxalacética e
glutédmico pirtvica (TGO e TGP) também sdo constituintes do tecido muscular e podem

se elevar na presenca de lesédo da fibra muscular.



A eletroneuromiografia e o estudo histolégico e histoquimico da biépsia muscular
sao importantes na definicdo do diagnostico das doencas musculares. Nos casos das
miopatias metabdlicas, a analise bioquimica demonstrara o defeito enziméatico.

Estudos de genética molecular sdo empregados de forma rotineira no diagnéstico
de algumas miopatias como a distrofia muscular de Duchenne, a distrofia muscular de
Becker, a distrofia miotdnica e outras.

Nos Uultimos anos os exames de imagem tém sido mais valorizados na
investigacao das miopatias, especialmente a ressonancia magnética, que permite estudo
amplo e tem sido importante na identificacdo dos padrées de distribuicao do envolvimento
de diferentes grupos musculares nas diversas doengas musculares.

Principais doencas musculares

Serao abordadas as miopatias hereditarias dos grupos das distrofias musculares,
miopatias congénitas, sindromes miotbnicas, paralisias periddicas e miopatias
metabdlicas, além das miopatias adquiridas decorrentes de processo inflamatério

autoimune ou associadas a disfuncao endécrina.

Distrofias musculares:

As distrofias musculares sao doencas hereditarias de carater degenerativo. Sdo varias as
doencas classificadas dentro desse grupo e a seguir serdo descritas algumas delas:

e a distrofia muscular de Duchenne, causada por mutagdo no gene da distrofina, é
caracterizada por um padrdo de heranca ligada ao X, recessiva, na qual as mulheres
transmitem a doenca aos filhos do sexo masculino; inicio dos sintomas por volta dos 4
anos de idade; envolvimento predominante da musculatura das cinturas pélvica e
escapular; presenca de hipertrofia, especialmente da musculatura das panturrilhas;
progressdo do quadro com perda da capacidade de deambulacdo em geral entre os
10 e 12 anos de idade; envolvimento cardiaco; retardo mental associado em alguns
casos; dosagem sérica das enzimas musculares muito elevada, devido a ocorréncia
de necrose de fibras, exceto nas fases finais da doencga, quando a massa muscular ja
estd bastante reduzida; 6bito na segunda ou terceira década de vida por faléncia
respiratoria em geral associada a infeccao pulmonar, ou faléncia cardiaca; padrao



caracteristico da biopsia muscular com necrose de fibras, substituicdo das fibras
musculares por tecido conjuntivo e adiposo e auséncia da proteina distrofina na fibra

muscular;

a distrofia muscular de Becker € também causada por mutagdo no gene da distrofina,
entretanto diferencia-se da distrofia muscular de Duchenne por nao apresentar
auséncia completa da proteina, mas sim anormalidade da mesma. Desta forma,
apresenta um curso mais benigno, havendo grande variagdo quanto a idade de inicio
dos sintomas e a progressao do quadro; o padrdo de heranca e a distribuicdo dos
grupos musculares afetados assemelham-se aos da distrofia muscular de Duchenne;
em geral ha elevacdo da dosagem sérica das enzimas musculares em decorréncia da
necrose de fibras musculares; a biopsia muscular mostra graus variados de
acometimento das fibras musculares e substituicdo das mesmas por tecido adiposo e

conjuntivo, além de um padrdao anormal de marcagao da proteina distrofina;

a distrofia muscular facioescapuloumeral é de transmissdo autossémica dominante; a
idade de inicio varia desde a infancia até a fase adulta; ha envolvimento inicial da
musculatura facial, especialmente do orbicular da boca, e da cintura escapular, assim
como da porcao distal dos membros inferiores (flexdo dorsal dos pés), de forma
assimétrica; a por¢ao proximal dos membros inferiores pode vir a ser acometida com
o evoluir da doenca; o grau de progressao € variavel, com tendéncia a progressao
lenta; a dosagem sérica das enzimas musculares é normal ou levemente aumentada;

a biépsia muscular ndo auxilia no diagnéstico pois ndo ha alteracdes especificas.

o termo distrofia muscular de cinturas refere-se a um grupo de doencas musculares
que cursam com um quadro de fraqueza e atrofia musculares acometendo as cinturas
e porcdes proximais dos membros; podem apresentar heranga autossdémica recessiva
ou dominante; o quadro tem progressao variavel; a dosagem sérica das enzimas
musculares estd em geral elevada, em decorréncia da necrose de fibras musculares;
avaliagdo da expressdo de proteinas especificas na bidépsia muscular e estudos
genéticos sao utilizados para classificacdo mais precisa das diferentes entidades
nosolégicas;



o termo distrofia muscular congénita agrupa algumas doengas com caracteristicas
clinicas e patologicas comuns que surgem nos primeiros meses de vida; a fraqueza
muscular € mais acentuada na regido proximal, com varia¢gdes conforme a doenga em
questao; hipotonia esta em geral presente; contraturas crénicas (retracoes tendineas)
de mudltiplas articulagbes sao comuns; a progressdao € em geral lenta; a dosagem
sérica das enzimas musculares pode estar normal ou elevada; a bidpsia muscular
nos casos de acometimento acentuado mostra, entre outras alteragées, substituicao
das fibras musculares por tecido conjuntivo; a associagdo com alteracdes especificas
oculares e/ou cerebrais define algumas das doencas englobadas sob esta

denominagao.

Miopatias congénitas:

As miopatias congénitas sdo doencas hereditarias que se caracterizam por hipotonia
e fraqueza generalizadas presentes desde os primeiros meses de vida, com hipotrofia
muscular global; alteragdes dismorficas leves como facies alongada, deformidade
toracica, escoliose e outras podem estar presentes; a dosagem sérica das enzimas
musculares € normal na maioria dos casos e em geral nao ha progressao evidente do
quadro. As alteragdes morfolégicas encontradas a bidpsia muscular permitem a
diferenciacdo das miopatias congénitas em: miopatia nemalinica, doenga com central
core, doengca com multiminicores, miopatia centronuclear, despropor¢ao congénita

dos tipos de fibras e outras. Nao se observa necrose de fibras musculares.

Doencas miotdnicas:

As doencas musculares hereditarias que cursam com miotonia clinica podem ser
divididas em dois grupos: as formas multissistémicas degenerativas (distrofias
miotOnicas) e as formas nao degenerativas, decorrentes de distarbio de canais ibnicos

(miotonias congénitas).

as distrofias mioténicas, em especial a distrofia mioténica tipo 1, € uma das miopatias
mais frequentes do adulto, sendo transmitidas de forma autossémica dominante; ha
grande variabilidade na apresentagao clinica e progressdao do quadro, com tendéncia
ao agravamento de geragdao a geracao (fendbmeno de antecipacado); a fraqueza
muscular acomete a face, a flexdo do pescoco e a regiao distal dos membros; outros

sinais e sintomas incluem apatia, retardo mental, calvicie precoce, diabetes, atrofia



testicular, anormalidades do musculo liso, catarata, entre outros, pois constituem
doengas multissistémicas; a miotonia em geral ndo faz parte das queixas do paciente,

sendo observada ao exame fisico;

e a distrofia miotbnica congénita acomete filhos de maes portadoras de distrofia
miotOnica; observa-se hipotonia, faléncia respiratéria e dificuldade de alimentacao do
recém-nascido; paresia ou plegia facial conferindo aparéncia caracteristica;
contraturas podem estar presentes; o diagnéstico é feito pela pesquisa de miotonia na

mae; o prognéstico varia conforme a gravidade da apresentacao clinica inicial;

e a miotonia congénita ocorre nas formas autossémica dominante (doengca de
Thomsen) ou recessiva (miotonia de Becker); a miotonia € o principal sintoma
podendo ocorrer em qualquer regido corporal, incluindo pdalpebras, lingua e
mandibula, sendo mais proeminente na forma autoss6mica recessiva; hipertrofia
muscular & frequente, principalmente na forma autossémica recessiva; ndo ha
fraqueza muscular significativa; o quadro é benigno, com curso estavel apos a
puberdade, embora possa ocorrer certo grau de progressdo do quadro na forma

autossdmica recessiva.

Paralisias periddicas
e as paralisias periddicas sdao doencas decorrentes de disfuncdo de canais ibnicos nas
quais

Miopatias metabdlicas hereditarias:
Varias doengas metabdlicas envolvem o musculo esquelético, causando sintomas
como dor muscular, cdimbras ou contraturas desencadeadas pelo exercicio fisico,
mioglobinuria, graus variados de fraqueza muscular, além de sintomas extra
musculares que variam conforme a doenga. Estdo agrupadas nesta categoria as
alteracées do metabolismo do glicogénio, dos lipidios e os disturbios da cadeia

respiratoria.

Miopatias endécrinas:
A musculatura esquelética pode estar acometida em casos de hipo ou
hipertireoidismo, hipo ou hiperparatirecidismo e doencas acometendo glandulas



suprarenais e pituitaria. As principais manifestagdes clinicas consistem de mialgia e

fadiga precoce.

Miopatias inflamatdrias:

As miopatias inflamatdrias sdo doengas autoimunes que apresentam fisiopatologia
distinta.

e a polimiosite € uma doenca autoimune mediada por células T, na qual a reagao
autoimune é dirigida a fibra muscular; clinicamente caracteriza-se por fraqueza
muscular de predominio proximal, com inicio subagudo; os grupos musculares mais
envolvidos sao os proximais, incluindo musculatura cervical; ocorréncia de disfagia €
frequente; a atrofia tende a ser leve; os reflexos profundos em geral estédo
preservados; a dosagem sérica das enzimas musculares esta elevada em decorréncia
do processo inflamatério com necrose das fibras; a bidpsia muscular mostra
degeneracao e regeneracao das fibras musculares, bem como infiltrado inflamatério

onde predominam linfécitos T CD8+;

e a dermatomiosite caracteriza-se pela presenca de rash cuténeo associado ao quadro
de fraqueza muscular proximal; as alteragbes a bidpsia muscular caracterizam-se

como ocorréncia de atrofia perifascicular e infiltrado inflamatério perivascular;
e a miosite com corpos de inclusdo € uma forma de miopatia inflamatéria que acomete

os individuos acima de 50 anos e é caracterizada pela presenca de atrofia e fraqueza
do quadriceps, além de outros grupos musculares proximais e distais dos membros.
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