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RESUMO - Foram estudados 806 casos de diversas doenças neuromusculares, a fim de verificar se existe 
correlação entre o grau de incapacidade funcional aferida pela escala de Vignos e Archibald (V&A) e enzimas 
séricas (creatinoquinase, desidrogenase lática, aldolase, transaminase glutâmica oxalacética e pirúvica). Foram 
utilizados testes para a análise do coeficiente de correlação simples (Pearson) e múltiplo. Foi encontrada correlação positiva (piora progressiva da incapacidade) da V&A com a idade em algumas doenças, como a distrofia muscular de Duchenne, distrofia fascio-escapulo-umeral, distrofia miotônica, miopatias com defeitos enzimáticos da cadeia respiratória e esclerose lateral amiotrófica. Por outro lado, foi detectada correlação negativa (melhora progressiva dos sintomas) na miopatia do multicore, miopatia benigna da infância com predomínio de fibras do tipo 1, deficiência de carnitina e dermatomiosite. A V&A mostrou maiores correlações (p< 0,05) entre as diversas enzimas sérícas quando estudadas isoladamente na distrofia muscular de Duchenne, distrofia óculo-crânio-somática, polimiositcs e periarterite nodosa. Quando as enzimas foram analisadas em conjunto, através de teste de correlação múltipla, verificou-se pequena correlação entre elas e a V&A. Esta reduzida interrelação sugere que a utilização de diversas enzimas na análise longitudinal das doenças neuromusculares é limitada, não tendo aplicação pratica, embora sejam muito importantes no diagnóstico. 
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Correlation of disability with age and serum enzymes in neuromuscular disorders 

SUMMARY - We attempt to correlate the patient's disability and serum enzymes (creatinekinase, lactic 
dehydrogenase, aldolase, glutamic oxalacetic and glutamic piruvic transaminase) in several neuromuscular 
disorders using the Vignos and Archibald scale (V&A). In 806 cases we studied, serum enzyme levels and the 
V&A disability using a computer for Pearson's correlation and regressive analysis. A good correlation of the 
V&A with age suggested a progressive evolution (increased disability) in Duchenne muscular dystrophy, 
fascioscapulohumeral dystrophy, myotonic dystrophy, myopathies due to respiratory chain enzyme deficiency 
and amyotrophic lateral sclerosis. A negative correlation (decrease disability with age) was found for multicore 
myopathy, benign myopathy of childhood with type 1 predominance, carnitine myopathy deficiency and 
dermatomyositis. It was found a correlation (p< 0.0S) of the V&A and the level of specific serum enzymes with 
Duchenne muscular dystrophy, oculocraniosomatic dystrophies, polymyositis and polyarteritis nodosa. Using 
regression analysis, we found a weak interrelation between serum enzymes studied simultaneously and the 
V&A. These weak relations suggest some limitation in the long term use of the five serum enzymes in the 
evaluation of neuromuscular disorders when compared with V&A; although they are very important in the 
diagnosis. 
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Normalmente na clínica diária, função e força muscular são avaliadas utilizando-se a escala 
do Medicai Research Council. Esta escala avalia cada músculo isoladamente6. Para poder estudar o 
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estádio funcional dos pacientes com miopatia e classificá-los sob o ponto de vista funcional, 
necessitamos escala que seja facilmente executada e disponível, como a escala de Vignos e Archibald 
(V&A)14. A V&A foi montada para avaliar e classificar a incapacidade progressiva dos pacientes 
com distrofia muscular de Duchenne, permitindo obter informações sobre o grau de envolvimento 
da função motora da cintura pélvica e dos membros inferiores inicialmente, e, posteriormente, dos 
membros superiores. Tem pouca ajuda nos casos com comprometimento bulbar, mas permite idéia 
sobre o estádio clínico e a evolução dos pacientes1317. Por outro lado, as enzimas séricas refletem a 
destruição muscular, podendo ser utilizadas no diagnóstico e seguimento dos pacientes com doenças 
neuromusculares, já tendo sido realizados alguns estudos procurando sua correlação com a V&A, 
enfocando principalmente a distrofia muscular de Duchenne4,7'13'16. 

No presente estudo, investigamos a correlação de diversas doenças com o nível de incapacidade 
da V&A entre a idade e as alterações das enzimas séricas creatinoquinase (CK), desidrogenase lática 
(DHL), aldolase (ALD), transaminase glutâmica oxalacética (TGO) e transaminase glutâmica pirúvica 
(TGP). 

MATERIAL E MÉTODOS 

Entre 1500 biópsias musculares do Serviço de Doenças Neuromusculares do Hospital de Clínicas 
da Universidade Federal do Paraná, foram selecionados 806 pacientes, envolvendo diversos tipos de 
doenças, cujo diagnóstico foi firmado por dados clínicos, laboratoriais, eletromiográficos, bioquímicos 
e histológicos. Esses pacientes foram classificados quanto à incapacidade motora na V&A, conforme a 
incapacidade funcional14: 0 - Pré clínico. Todas as atividades são normais; 1 - Caminha normalmente. 
Não corre normalmente; 2 - Defeito na postura ou marcha; 3 - Sobe escadas apenas com corrimão; 4 -
Deambula sem ajuda. Não sobe escadas; 5 - Deambula sem ajuda. Não levanta de cadeiras; 6 - Caminha 
só com muletas ou outro tipo de ajuda; 7 - Não deambula. Senta-se ereto em cadeiras. Consegue 
movimentar cadeira de roda, come e bebe sem auxílio; 8 - Senta-se em cadeira em apoio. Não movimenta 
cadeira de roda e não bebe em copo sem auxilio; 9 - Não senta ereto sem suporte e é incapaz de beber ou 
comer sem auxilio; 10 - Confinado ao leito, necessita auxilio para todas atividades (Tabela 1). 

Foram registrados os valores plasmáticos (número de vezes aumentado em relação as valores normais) 
para a CK, DHL, ALD, TGO e TGP de todos os casos. Para facilitar alguns cálculos, as enzimas foram agrupadas 
em quatro categorias: 1. Normal, quando os valores estavam dentro dos limites normais; 2. Aumento leve, 
quando os níveis se situavam entre o normal e até duas vezes o valor normal; 3. Aumento moderado, quando o 
nível estava acima de duas vezes e iam até 10 vezes o valor normal; 4. Aumento importante quando estavam 
acima de 10 vezes o valor normal. 

Para a análise estatística foi utilizado computador, sendo realizadas correlações através do coeficiente 
de correlação de Pearson e pelo ajuste de equações lineares múltiplas3. 

RESULTADOS 

1. Correlações da escala de Vignos e Archibald com idade. Foram encontradas correlações 
com probabilidade (p)<0,001 em distrofia muscular de Duchenne, p<0,01 em dermatomiosite, p<0,05 
em distrofia fáscio-escápulo-umeral, distrofia miotônica, miopatia do multicore, miopatia por 
deficiência de carnitina e miopatias por deficiências de enzimas da cadeia respiratória. Devido ao 
grande número de casos, a significância estatística fica alta, apesar do coeficiente de Pearson ser 
relativamente baixo em valores absolutos (Tabela 2, Figs 1,2 e 3). Nas outras doenças, a correlação 
foi muito pequena ou não houve correlação estatisticamente significante. Nas tabelas estão 
relacionadas unicamente as doenças que tiveram algum significado estatístico. 

2. Correlações entre a escala de Vignos e Archibald e enzimas séricas. Na análise das 
enzimas divididas nas categorias de normal, aumento discreto, moderado ou importante, notamos 
que existiram correlações em graus variáveis em diversas doenças, com probabilidade diferentes. 







Tiveram probabilidade com p<0,05 em pelo menos uma enzima a distrofia muscular de Duchenne, 
distrofia muscular da infância com herança autossômica recessiva, distrofia óculo-crânio-somática, 
miopatias com deficiência de enzimas da cadeia respiratória, polimiosites, periarterite nodosa, atrofia 
muscular espinhal infantil tipo 2 e atrofia peroneal progressiva (Tabela 3). 





3. Correlação múltipla entre as enzimas e a escala de Vignos e Archibald. Tendo em vista 
as correlações simples obtidas e a fim de verificar a correlação múltipla entre as variáveis, foi realizada 
a análise de regressão linear múltipla entre todas as enzimas e a V&A. Foi possível o cálculo em 
somente algumas doenças, porque nem todos os casos possuíam todas as enzimas. Não houve 
uniformidade de correlações com a V&A, sendo que em algumas doenças a única enzima com 
significado estatístico (p<0,05) foi a CK (distrofia muscular de cinturas pélvica e escapular, distrofia 
óculo-crânio-somática, deficiência de carnitina-palmitil-transferase e miastenia grave), a DHL (atrofia 
muscular espinhal infantil tipo 2), a ALD (polimiosite e atrofia peroneal) e a TGO (distrofia muscular 
fascio-escápulo-umeral e distrofia muscular da infância com herança autossomica recessiva). Houve 
combinação de enzimas CK e TGP (distrofia muscular de Becker), DHL e ALD (periarterite nodosa) 
CK, DHL e TGO (distrofia muscular de Duchenne) (Tabela 4). 



COMENTÁRIOS 

Obtivemos correlações da idade e V&A em poucas doenças, sugerindo que, em algumas, os 
pacientes aumentavam o grau à medida em que a idade aumentava (correlação positiva) e, em outras, 
diminuía à medida em que os pacientes ficavam mais velhos (correlação negativa). 

Existe dificuldade em obter uma escala que englobe todas as doenças e grupos musculares 
para termos de comparação. Mesmo a escala do Medicai Research Council Memorandum para 
graduação da força muscular é falha pois o grau 4, quando comparado a medidas em dinamômetros, 
é responsável por 95% da força empregada8,9. Esta dificuldade fez com que grupos de investigação 
em distrofia muscular de Duchenne montassem um protocolo específico para esta doença. 
Subdividiram a escala do Medicai Research Council conforme o grau de mobilidade das articulações 
e, no teste funcional, além de utilizarem a V&A, também utilizaram critérios para os braços e 
ombros1,2,7. Para avaliações a curto prazo, principalmente no estudo de medicações, V&A não é 
adequada, sendo preferível utilizar testes manuais da força muscular ou com dinamômetro3. 

Portanto, com base em dados e relatos da literatura, as aferições e graduações devem ser 
específicas para cada doença, devem incluir medidas em que a força ou a incapacidade estejam 
próximas ao normal e, em casos de protocolos terapêuticos, utilizar pacientes com o nível de força 
semelhante8,12,18. 

Existem relatos de diversos autores de correlações entre o grau funcional dos pacientes baseado 
na V&A com enzimas sérícas, especialmente a CK e a piruvatoquinase e, menos, com outras 
enzimas4 , 9 1 3 , 1 6. Comparando nossos resultados com os da literatura, verificamos que se assemelham 
ao de Vassella e col., que acharam correlação entre o grau funcional baseado na V&A e CK para 
evolução da distrofia muscular de Duchenne; as outras enzimas seriam menos sensíveis; não relatam 
relação em outras doenças13. Munsat e col. conseguiram obter correlações fracas entre o grau funcional 
dos pacientes, utilizando critérios da V&A, na distrofia muscular de Duchenne, distrofia de cinturas 
pélvica e escapular e fáscio-escapulo-umeral. No entanto, em todos estes casos, o "r" estava entre 
-0.39 e -0.34, com nível de p em torno de 0.05 8. Fowler & Pearson obtiveram correlação entre o 
grau funcional dos pacientes e de alguns critérios da V&A com a CK, DHL, ALD, TGO e TGP na 
distrofia muscular de Duchenne, mas não na distrofia fáscio-escápulo-umeral, de cinturas pélvica e 
escapular e na miotônica4. No entanto, em outros estudos, como no de Niebrój-Dobosz e col., não 
foi encontrada correlação em nível significante entre os níveis de enzimas, idade dos pacientes e 
duração da doença; utilizaram uma escala própria de graduação, que não era a V&A10. Okinaka e 
col. utilizando uma escala própria, acharam relação da CK e ALD com a idade e agravamento da 
doença na distrofia muscular de Duchenne e não notaram elevação em doenças neurogênicas11. 
Também Zitter e col. acreditavam que a CK e o declínio da força muscular da distrofia muscular de 
Duchenne, baseado na V&A, relacionava-se mais com o grau de atividade física que com a progressão 
da doença17. 

Como verificamos neste estudo, as enzimas sérícas podem se reduzir conforme aumente a 
incapacidade na V&A, como na distrofia muscular de Duchenne. Com a evolução, na distrofia 
muscular de Duchenne a massa muscular vai se perdendo, com conseqüente redução da oferta de 
enzimas para a circulação; esta redução tem relação com a V&A. Outras doenças podem também ter 
redução das enzimas sérícas e diminuição da incapacidade, conforme respondam ao tratamento ou 
fazendo parte da história natural da doença, como ocorre com a dermatomiosite e deficiência de 
carnitina, por preservar as fibras musculares da necrose e impedir a passagem das enzimas para a 
circulação. Este fenômeno não é uniforme para todas as doenças, pois vai depender muito do processo 
patogênico e da capacidade de depuração das enzimas de cada paciente. 

Encontramos maiores correlações das enzimas e a V&A na distrofia muscular de Duchenne, 
distrofia óculo-crânio-somática, polimiosites e periarterite nodosa. Na interrelação das diversas 



enzimas com a evolução na V&A, verificamos significância estatística no grupo das distrofias 
musculares e miopatias imunológicas-inflamatórias. A falta de interrelação nas outras doenças pode 
ser devida ao fato de que a V&A foi feita para a distrofia muscular de Duchenne. Como a distrofia 
muscular de Duchenne, no início, compromete principalmente os membros inferiores e só tardiamente 
os membros superiores, a V&A reflete esta evolução. Somente aparece na escala o acometimento 
dos membros superiores após o grau 8 e, portanto, casos de distrofia fáscio-escápulo-umeral ou 
óculo-crânio-somática entrariam no registro muito tarde, no estádio final. A presença de discriminação 
de algumas enzimas em algumas doenças e a falta noutras podem ser devidas ao metabolismo diferente 
de cada enzima e à gravidade do processo patogênico. 

Se não é possível obter correlação adequada com todas as enzimas nas doenças 
neuromusculares, a elevação de determinadas enzimas auxilia no diagnóstico. Embora as enzimas 
não permitam fazer uma projeção adequada da evolução em todas as doenças que envolvem o sistema 
muscular, são úteis principalmente no grupo das distrofias musculares e miopatias imunológicas-
inflamatórias. Devemos sempre lembrar que as enzimas devem ser avaliadas em conjunto com os 
dados clínicos, pois cada doença tem época de inicio, apresentação clínica, evolução, duração e 
tratamento diferentes. 
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