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QUEM É AFETADO POR ESSA DOENÇA ?

QUAIS SÃO OS SINTOMAS DA DMD ?

A DMD afeta meninos ainda na infância.
Por ser uma doença relacionada com o
sexo da criança, as meninas não
desenvolvem os sintomas. 

O QUE É A DISTROFIA MUSCULAR DE
DUCHENNE ?

A Distrofia Muscular de Duchenne (DMD)
é uma doença hereditária causada pela
falta da proteína  distrofina nos músculos.
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O QUE É A DISTROFINA ?

A distrofina é uma proteína presente na
membrana celular dos músculos
esqueléticos.

QUAL É A FUNÇÃO DA DISTROFINA ?

A distrofina liga proteínas do interior da
célula muscular a outras proteínas do
exterior, garantindo a estabilidade da fibra
muscular e a transmissão da força de
contração para todo o músculo.

O QUE ACONTECE NA DISTROFIA
MUSCULAR DE DUCHENNE  ?

Não existe distrofina no músculo ou ela não
funciona corretamente. Por causa disso, a
célula muscular não suporta impactos,
inflamando facilmente. O resultado é a
morte progressiva de cada célula
muscular, causando fraqueza.  
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A DISTROFIA MUSCULAR DE
DUCHENNE TEM CURA ?

Atualmente essa doença não tem cura,
porém muitos medicamentos são utilizados
para aliviar os sintomas e melhorar a
qualidade de vida dos portadores.

O OBJETIVO É SUBSTITUIR O GENE
DA DISTROFINA PELO DA
MICRODISTROFINA.

A PRESENÇA DA MICRODISTROFINA
NO MÚSCULO PROTEGE CONTRA
COMPLICAÇÕES NA DOENÇA.

NOVAS FORMAS DE TRATAMENTO
ESTÃO SENDO PESQUISADAS !

ELAS SE BASEIAM NA GENÉTICA !
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DISTROFIA MUSCULAR DE DUCHENNE 

 

 

1. Introdução  

 

A Distrofia Muscular de Duchenne (DMD) é uma doença hereditária 

ocasionada pela ausência da proteína muscular distrofina, a qual é fundamental 

para a estabilização e preservação das fibras musculares.  Por ter caráter 

recessivo ligado ao cromossomo X, essa doença acomete principalmente o sexo 

masculino, pois no sexo feminino não há manifestação de sintomas (BRASIL, 

2018).  

As manifestações clínicas da DMD se iniciam nos primeiros anos de vida 

da criança (1 – 6 anos) e afetam inicialmente a metade inferior do corpo, logo o 

desenvolvimento da capacidade de sentar e ficar em pé é tardio, assim como a 

criança apresenta marcha irregular e dificuldade para subir escadas. A 

panturrilha do portador da doença é aumentada (pseudo-hipertrofia) devido ao 

depósito de tecido adiposo e conjuntivo, e há encurtamento das fibras 

musculares. No período de 6 a 12 anos há declínio da força muscular, sendo 

necessário o uso de cadeira de rodas, e no início da adolescência é observado 

um quadro de cardiomiopatia (coração dilatado) nos indivíduos. Cabe destacar 



que a maioria dos indivíduos com DMD sobrevive até os 30 anos de idade (NIH, 

2013). 

Em relação à epidemiologia da DMD, observa-se uma prevalência 

mundial de 1,7 – 4,2 por 100.000 pessoas (THEADOM et al., 2014). Nos Estados 

Unidos, o valor constatado é de 1, 51 – 2, 5 por 10.000 meninos (ROMOTTI, 

2015). No que diz respeito ao Brasil, falta-se dados que quantifiquem a 

população acometida em âmbito nacional. No entanto, em um estudo realizado 

por Teixeira et al. (2020), cuja amostra utilizada foi de 39 indivíduos vinculados 

a um hospital de referência e à Associação Cearense de Distrofia Muscular 

(ACDM), a prevalência no estado do Ceará foi de 0,44/100.000 adolescentes.  

 

2. Distrofina  

 

A distrofina é uma proteína do citoesqueleto localizada abaixo do 

sacolema (membrana da célula muscular esquelética), a qual apresenta-se em 

formato de bastonete e possui uma cabeça curta e cauda longa (ROSS, 2018). 

Essa proteína tem a função de conectar os filamentos finos de actina F 

(presentes no citoesqueleto) às proteínas integrais de membrana no sarcolema, 

por meio do domínio de ligação de actina N-terminal 1 (ABD1) e C- terminal, 

respectivamente. Esse conjunto de proteínas é denominado de complexo de 

distrofina-glicoproteína (Figura 1) (FLANINGAN, 2014; TORTORA; 

DERRICKSON, 2019). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

                              

Figura 1 - Complexo de distrofina-glicoproteína 

Fonte: KEOPPEN; STANTON, 2009, p. 251. 



O complexo distrofina-glicoproteína é formado por dois grupos de 

proteínas: α e β-distroglicanos; α, β, γ e δ-sarcoglicanos (ROSS, 2018). Ambos 

ligam a distrofina às proteínas laminina e agrina, presentes na matriz extracelular 

que por sua vez é composta de tecido conjuntivo, o qual envolve as fibras 

musculares. Esse sistema confere sustentação ao sarcolema e auxilia na 

propagação da tensão gerada pelos sarcômeros aos tendões na contração 

muscular (KEOPPEN; STANTON, 2009; TORTORA; DERRICKSON, 2019). 

A Figura 2 exibe o padrão de distribuição da distrofina em um corte 

transversal de músculo esquelético de um indivíduo sadio, retratado pelo método 

de imunoperoxidase.  

 

Figura 2 - Corte histológico transversal de músculo esquelético sadio 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Observa-se a distribuição uniforme da distrofina ao redor do sarcolema 

das células musculares, assim como a regularidade no tamanho dessas – 

diferentemente da figura seguinte. 

 

 

 

 

 

Fonte: PAWLINA, 2016, p. 327. 



3. Fisiopatologia da doença 

 

 

A ausência da proteína distrofina no portador da Distrofia Muscular de 

Duchenne (DMD) (Figura 3) provoca a desestabilização do sarcolema frente a 

choques mecânicos, o que resulta na inflamação, fibrose e necrose da fibra 

muscular. Além disso, o próprio processo de contração muscular gera 

microrrupturas no sarcolema, as quais estão em maior proporção nesses 

indivíduos (PÉRÉON; MERCIER; MAGOT, 2015). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Nesse sentido, através dessas microrrupturas o íon Ca2+ extracelular 

penetra na fibra muscular, como também por meio de canais de vazamento, 

canais ativados por estiramento (devido ao alongamento excessivo do 

sarcolema não fixado) e canais SOCE. O aumento da concentração de Ca2+ 

citosólico ativa variadas vias de sinalização celular e enzimas intracelulares que 

degradam a fibra muscular. Um exemplo de enzima ativada é a proteinase 

calpaína-dependente de Ca2+ que decompõe proteínas, contribuindo para a 

Figura 3 - Corte histológico transversal de músculo 
esquelético de portador de DMD 

Fonte: PAWLINA, 2016, p. 327. 



morte da célula muscular (PÉRÉON; MERCIER; MAGOT, 2015; 

SILVERTHORN, 2017). 

Por outro lado, essas microrrupturas provocam o extravasamento do 

conteúdo intracelular, originando um processo inflamatório com o recrutamento 

de linfócitos T e B. Esses eventos geram inúmeros ciclos de degeneração e 

regeneração muscular até que o potencial regenerativo do músculo seja 

esgotado, culminando na fibrose e no depósito de tecido adiposo no local 

atrelados à fraqueza muscular progressiva (CARR et al., 2018). 

 

 

4. Tratamento 

 

A Distrofia Muscular de Duchenne (DMD) é uma doença que atualmente 

não dispõe de tratamentos que resultam na cura do indivíduo, ao invés disso 

corticosteroides são comumente utilizados com o intuito de minimizar os 

sintomas e promover uma melhor qualidade de vida ao usuário (MATTHEWS et 

al., 2016). Entretanto novas abordagens genéticas estão em ascensão, as quais 

fundamentam-se na substituição dos genes de DMD. 

O tratamento genético é amplamente estudado, pois é aplicável a todos 

os portadores de DMD sem, contudo, limitar-se às variabilidades das mutações 

genéticas dessa doença. Ao mesmo tempo, possui a vantagem de tratar 

sistemicamente a todos os tipos musculares envolvidos na DMD, diferentemente 

de outras perspectivas de tratamentos moleculares (GUIRAUD et al., 2015). 

A terapia genética está baseada na inserção intravenosa do gene da 

microdistrofina por meio dos vetores de vírus adeno-associados (AVV). O gene 

de DMD (11,5 kB) não é utilizado na terapia, pois o seu tamanho (11,5 kb) excede 

a capacidade de empacotamento do vírus (5 kb). Por outro lado, o gene da 

microdistrofina (4 kb) pode ser transportado pelo vírus e, apesar de não resultar 

na expressão da distrofina endógena, há comprovações que a presença da 

microdistrofina nos portadores tem efeito protetor frente às complicações da 

doença (DUAN. 2018). Tal resultado é devido à abundância de resíduos de 

cisteína na microdistrofina, o que possibilita a sua ligação à actina intracelular e 

ao complexo distrofina-glicoproteína, estabilizando a miofibrila (RODGERS et al., 

2020). 



  

5. Conclusão 

 

 

A Distrofia Muscular de Duchenne (DMD) é uma doença de origem 

hereditária de caráter recessivo ligada ao cromossomo X, por isso os indivíduos 

acometidos são majoritariamente do sexo masculino. A DMD é ocasionada pela 

ausência da proteína distrofina e se manifesta ainda na infância, sendo 

observada fraqueza muscular progressiva e complicações cardíacas. 

Atualmente, o tratamento é de caráter paliativo, porém estudos de base genética 

estão em desenvolvimento a fim de reconstituir a distrofina nos portadores de 

DMD. 
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