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Resumo 
 

As doenças neuromusculares estão frequentemente associadas a alterações 

respiratórias do sono, sobretudo quando existe envolvimento diafragmáƟco ou bulbar. A 

distrofia muscular por variante patogénica p.S85C no gene MATR3 tem sido descrita em 

diferentes contextos clínicos, mas a caracterização do sono e respiratória nos doentes com 

esta variante permanece pouco explorada. Este trabalho teve como objeƟvo principal 

caracterizar o sono e o padrão venƟlatório noturno em doentes com mutação patogénica 

p.S85C no MATR3. 

Para tal realizou-se um estudo observacional, transversal, do Ɵpo descriƟvo e 

correlacional, unicentro, em nove doentes pertencentes a três famílias (66.7% do sexo 

feminino; idade média 58.78 ± 6.73 anos) com mutação patogénica p.S85C no MATR3, 

confirmada geneƟcamente, seguidos em consulta mulƟdisciplinar de Doenças 

Neuromusculares. A avaliação integrou polissonografia de nível II com capnografia 

transcutânea, provas funcionais respiratórias, gasometria arterial, extração de parâmetros 

de venƟlação não invasiva (VNI) do disposiƟvo domiciliário e quesƟonários validados de 

sono e de qualidade de vida. 

Os resultados evidenciaram tendência para um padrão venƟlatório restriƟvo, com 

44.4% dos doentes com capacidade vital forçada (CVF) <60% e queda postural da CVF ≥15% 

em 66.7% da amostra. Verificou-se diminuição da pressão inspiratória máxima em todos os 

doentes e da pressão expiratória máxima em 88.9%. O pico de tosse foi ≤270 L/min em 

55.5% dos doentes. Na avaliação objeƟva do sono observou-se uma mediana de 79% na 

eficiência, um aumento do tempo de vigília após o início do sono (mediana 91 minutos), 

redução da percentagem do sono REM (mediana de 13%) e mediana de 2.4/ h do índice de 

distúrbios respiratórios (IDR). Entre os 7 doentes venƟlados, verificou-se uma elevada 

adesão à VNI (100%) e um baixo índice de apneia-hipopneia residual (0.2/ h). Na avaliação 

subjeƟva, 88.9% dos doentes apresentaram má qualidade de sono no Índice de PiƩsburgh 

(mediana 9) e um perfil de insónia maioritariamente subclínica a moderada em 55.6% dos 

doentes, com impacto variável na qualidade de vida. A dor e a ansiedade demonstraram 

associações clinicamente consistentes com a qualidade do sono. Pontuações mais baixas 

no domínio Dor do SF-36v2 (mais dor) correlacionaram-se com pior qualidade subjeƟva e 
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global do sono pelo Índice de PiƩsburgh. Por sua vez, níveis mais elevados na subescala 

Ansiedade do quesƟonário de Insuficiência Respiratória Grave foram associados a pior 

qualidade do sono no Índice de PiƩsburgh (menor duração percebida, menor eficiência e 

pior qualidade) e maior latência ao sono na polissonografia. 

Este é o primeiro estudo a realizar uma caracterização integrada do sono, função 

respiratória e padrão de uƟlização de suporte venƟlatório em doentes com mutação 

patogénica p.S85C no MATR3. Verificou-se que esta patologia neuromuscular se associa a 

alterações respiratórias relevantes e a perturbações significaƟvas do sono, com implicações 

para a vigilância clínica. Estes achados reforçam a necessidade de reavaliação periódica da 

função respiratória e do sono, bem como de intervenções dirigidas a comorbilidades como 

insónia, ansiedade e dor, para maximizar o beneİcio da venƟlação não invasiva e melhorar 

a qualidade de vida destes doentes. 

 

Palavras-Chave: Matrin 3, função pulmonar, qualidade do sono, polissonografia, 

venƟlação não invasiva 
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Abstract 
 

Neuromuscular diseases are frequently associated with sleep-related breathing 

disorders, especially when there is diaphragmaƟc or bulbar impairment. The muscular 

dystrophy due to pathogenic p.S85C variant in the MATR3 gene has been described in 

different clinical contexts, however sleep and respiratory characterizaƟon in paƟents with 

this variant remains underexplored. The primary objecƟve of this study aimed to 

characterize sleep and nocturnal venƟlatory paƩerns in paƟents with the pathogenic 

p.S85C mutaƟon in MATR3. 

To this purpose, a single-center, observaƟonal, cross-secƟonal, descripƟve and 

correlaƟonal study was conducted in nine paƟents from three families (66.7% female; mean 

age 58.78 ± 6.73 years) with geneƟcally confirmed p.S85C MATR3 mutaƟon, followed in a 

mulƟdisciplinary Neuromuscular Diseases outpaƟent care. The assessment included level II 

polysomnography with transcutaneous capnography, pulmonary funcƟon tests, arterial 

blood gas analysis, extracƟon of non-invasive venƟlaƟon (NIV) parameters from the home 

device, and validated sleep and health-related quality-of-life quesƟonnaires. 

Results showed a trend toward a restricƟve venƟlaƟon paƩern, with 44.4% of 

paƟents having a forced vital capacity (FVC) < 60% and a postural FVC drop ≥ 15% in 66.7% 

of the sample. All paƟents had reduced maximal inspiratory pressure and 88.9% had 

reduced maximal expiratory pressure. Peak cough flow was ≤ 270 L/min in 55.5% of 

paƟents. The objecƟve sleep assessment revealed median sleep efficiency of 79%, 

increased awakening aŌer sleep onset (median 91 minutes), reduced REM sleep (median 

13%) and the median respiratory disturbance index (RDI) was 2.4 events per hour. Among 

the seven venƟlated paƟents, adherence to NIV was high (100%) and residual apnoea–

hypopnea index was low (0.2/ h). SubjecƟvely, 88.9% paƟents reported poor sleep quality 

in PiƩsburgh Sleep Quality Index (median 9) and a profile of insomnia ranging mostly from 

subclinical to moderate in 55.6% of paƟents, with variable impact on quality of life. Pain 

and anxiety showed clinically consistent associaƟons with sleep quality. Lower scores on 

the SF-36v2 Pain domain (more pain) correlated with worse subjecƟve and overall sleep 

quality on the PiƩsburgh Sleep Quality Index (PSQI). In turn, higher levels in Severe 

Respiratory Insufficiency Anxiety subscale were associated with worse sleep on the PSQI 
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(shorter perceived duraƟon, lower efficiency, and poorer quality) and longer latency sleep 

latency on polysomnography. 

This is the first study to provide an integrated characterizaƟon of sleep, respiratory 

funcƟon, and use of venƟlatory support in paƟents with the pathogenic MATR3 p.S85C 

mutaƟon. We found that this neuromuscular condiƟon is associated with relevant 

respiratory alteraƟons and significant sleep disturbances, with implicaƟons for clinical 

surveillance. The findings support the need for periodic re-evaluaƟon of respiratory 

funcƟon and sleep, as well as targeted intervenƟons for comorbidiƟes such as insomnia, 

anxiety, and pain, to maximize the benefits of NIV and improve paƟents’ quality of life. 

 

Keywords: Matrin 3, pulmonary funcƟon, sleep quality, polysomnography, non-

invasive venƟlaƟon 
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Introdução 
 

As doenças neuromusculares (DNM) consƟtuem um grupo heterogéneo de 

patologias que podem envolver diferentes componentes da unidade motora, neurónios 

motores, os nervos periféricos, a junção neuromuscular e os músculos, e que parƟlham 

manifestações comuns como fraqueza, fadiga, dor e limitação funcional (Aboussouan, 

2015; BendiƩ, 2019). 

Entre as DNM, as miopaƟas distais destacam-se pela manifestação clínica de um 

padrão de fraqueza predominantemente distal e por marcada heterogeneidade quer no 

genóƟpo, quer no fenóƟpo, frequentemente em idade adulta (Milone & Liewluck, 2019; 

Murtazina et al., 2024). Apesar da diversidade fenoơpica e da variabilidade na idade de 

início e evolução da doença, o envolvimento respiratório é frequente e clinicamente 

determinante (BendiƩ, 2019; Long et al., 2023). A fraqueza dos músculos respiratórios, em 

parƟcular do diafragma e da musculatura expiratória, compromete a venƟlação, agrava a 

eliminação das secreções e aumenta a vulnerabilidade a infeções, com impacto direto na 

morbilidade, mortalidade e qualidade de vida (Milone & Liewluck, 2019; Ogna et al., 2016; 

Savarese et al., 2020a). Tal pode por um lado resultar em alterações da permeabilidade das 

vias aéreas e alterações da eficácia dos reflexos protetores (Bourke & Gibson, 2002; 

Chidambaram et al., 2023; Li et al., 2023; RageƩe et al., 2002a), por outro lado, pode 

culminar na incapacidade da bomba venƟlatória assegurar a sua função (Bourke & Gibson, 

2002; Carmona et al., 2023). 

O sono é um contexto fisiológico parƟcularmente sensível à disfunção venƟlatória 

nas DNM. As alterações do controlo venƟlatório e da mecânica respiratória durante o sono 

favorecem o surgimento de distúrbios respiratórios do sono, nomeadamente 

hipovenƟlação noturna, que em fases mais avançadas evolui para hipovenƟlação diurna e 

atelectasias pulmonares (Angelini et al., 2023; Carmona et al., 2023). Consequentemente, 

estes eventos respiratórios vão ter um impacto na estrutura do sono, levando ao 

surgimento de sintomas diurnos, nomeadamente sonolência, cefaleias maƟnais e fadiga, 

que associados à limitação motora, agravam o fardo global da doença e inevitavelmente, a 

qualidade de vida (Gartman, 2018). 
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Neste grupo de doenças, a distrofia muscular associada à variante patogénica 

p.S85C no gene MATR3 tem merecido uma atenção crescente. Originalmente associada à 

miopaƟa distal com fraqueza das cordas vocais e faringe (VCPDM), esta variante integra 

hoje um espetro clínico mais amplo, onde coexistem caracterísƟcas miopáƟcas e, em alguns 

casos, sinais de aƟngimento do neurónio motor. A baixa prevalência e a dispersão 

geográfica dos casos descritos têm limitado a produção de evidência sistemáƟca, sobretudo 

no domínio respiratório e do sono. (Iradi et al., 2018; Malik & Barmada, 2021; Mensch et 

al., 2018; Murtazina et al., 2024). 

Apesar desta relevância e de exisƟrem estudos que avaliam a presença de DRS, a 

qualidade do sono não é frequentemente estudada nas miopaƟas distais. A literatura 

publicada, até à data, é omissa relaƟvamente a avaliação do sono em doentes com a 

variante patogénica p.S85C do gene MATR3, desconhecendo-se o seu padrão e qualidade 

do sono. Dada a natureza da condição neuromuscular, progressiva e pouco compreendida, 

os doentes enfrentam desafios notáveis na gestão da sua saúde, o que afeta diretamente a 

sua qualidade de vida e bem-estar. A qualidade do sono, muitas vezes subesƟmada, é um 

aspeto crucial que desempenha um papel vital na recuperação e na manutenção da saúde 

İsica e mental. Portanto, são necessários estudos para compreender melhor essa relação e 

os mecanismos envolvidos. 

Este capítulo tem três propósitos. Em primeiro lugar, sinteƟzar os conceitos 

essenciais sobre a DNM com ênfase nas miopaƟas distais e no racional da avaliação 

respiratória. Segundo, enquadrar a biologia do MATR3, a fisiopatologia associada à variante 

p.S85C e a evolução do conhecimento desde os primeiros relatos até à atualidade. Terceiro, 

rever criƟcamente a evidência disponível sobre o perfil respiratório desta variante, 

destacando lacunas que jusƟficam a abordagem integrada desenvolvida nesta tese. Ao 

estabelecer este enquadramento, fundamenta-se a necessidade de estudos que combinem 

polissonografia com capnografia, provas funcionais respiratórias e medidas subjeƟvas de 

sono e qualidade de vida para melhorar o diagnósƟco, o seguimento e a intervenção clínica 

nesta população. 
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Parte I – Enquadramento Teórico 
Capítulo I 

 

1. Doenças neuromusculares 

 

As doenças neuromusculares consƟtuem um grupo heterogéneo de patologias raras 

e individuais, que estão localizados nas células motoras do corno anterior do tronco 

encefálico e medula espinhal, nos nervos periféricos, nas estruturas das placas terminais 

motoras dos músculos estriados ou nas fibras musculares (Benarroch et al., 2025; Deenen 

et al., 2024). Apesar de diferentes formas de apresentação, as DNMs parƟlham algumas 

caracterísƟcas e sintomas em comum: fraqueza muscular, dor, fadiga e limitações nas 

aƟvidades da vida diária (Aboussouan, 2015; Deenen et al., 2024; Khan et al., 2023a). 

Podem ser hereditárias, congénitas ou adquiridas, rapidamente progressivas ou ter uma 

evolução mais lenta, ter uma apresentação aguda, subaguda ou crónica. A distribuição 

anatómica geralmente é disƟnta conforme o local primário da lesão. O impacto na 

respiração, degluƟção, fala e marcha é variável (Khan et al., 2023a). 

DidaƟcamente, as DNM podem ser descritas segundo o local de aƟngimento da 

unidade motora: o neurónio motor, o nervo periférico, a junção neuromuscular ou o 

músculo. No primeiro grupo estão incluídas, entre outras, a esclerose lateral amiotrófica 

(ELA) e a atrofia muscular espinhal. As neuropaƟas periféricas abrangem formas 

hereditárias como a doença de Charcot-Marie-Tooth e as formas adquiridas como a 

síndrome de Guillian-Barré. A miastenia gravis e a síndrome de Lambert-Eaton estão 

incluídas no grupo das doenças da junção neuromuscular. Por fim, o grupo das miopaƟas 

agrega as distrofias musculares, como Duchenne, Becker e das cinturas; as distrofias 

miotónicas 1 e 2, as miopáƟcas congénitas, metabólicas, mitocondriais e distais, entre 

outros (Benarroch et al., 2025; Goutman et al., 2020; Mary et al., 2018). 

Na apresentação clínica, os padrões de fraqueza muscular facilitam a orientar a 

localização. Quando o aƟngimento é proximal, verifica-se dificuldade em subir escadas, 

levantar os braços. Se for distal, o aƟngimento é mais marcado nas mãos e pés. Se axial, 
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constata-se limitação cervical e no tronco. No caso de aƟngimento bulbar/ facial associa-se 

disartria ou disfagia, se ocular, ptose ou diplopia. Pode coexisƟr fadiga, cãibras, dor, 

alterações da sensibilidade (frequente nas neuropaƟas) (Mary et al., 2018). Entre as 

complicações, destaca-se o envolvimento respiratório, por fraqueza da musculatura 

respiratória, em parƟcular do diafragma. A manifestação mais precoce pode ocorrer 

durante o sono sob a forma de hipovenƟlação. Adicionalmente, existe uma predisposição 

para o desenvolvimento de eventos obstruƟvos e eventos pseudo-centrais (Aboussouan, 

2015). Em alguns subgrupos, o aƟngimento cardíaco é uma parƟcularidade (Deenen et al., 

2024; Mauro & AliverƟ, 2016). 

O diagnósƟco, na ausência de história familiar, pode ser moroso. Assenta na história 

clínica e no exame neurológico detalhado. Complementarmente, recorre-se a resultados 

analíƟcos, como a creaƟna quinase (CK) e enzimas musculares; a técnicas de imagem, como 

a ressonância magnéƟca (RM) muscular; à eletromiografia (EMG), com medição da 

velocidade de condução nervosa e à biópsia do músculo quando necessário (Mary et al., 

2018). O estudo cardíaco, nas patologias que o jusƟfiquem é de extrema relevância. A 

genéƟca molecular é central nas formas hereditárias. 

Dada a elevada prevalência do envolvimento respiratório, é recomendável uma 

avaliação da função respiratória com um protocolo ajustado. Deve incluir no mínimo a 

avaliação da capacidade vital (CV) sentado e deitado, determinação das pressões 

musculares inspiratória máxima (PIM) ou inspiratória nasal (SNIP - sniff nasal inspiratory 

pressure) e pressão expiratória máxima (PEM) e pico de fluxo da tosse (PCF). O estudo do 

sono, idealmente deve ser avaliado por polissonografia (PSG) com capnografia, se não, por 

poligrafia cardiorrespiratória. A oximetria ou a oxicapnografia transcutânea são alternaƟvas 

válidas para a vigilância periódica de hipovenƟlação noturna (Khan et al., 2023b). 

O tratamento e seguimento destes doentes requer uma abordagem mulƟdisciplinar 

e a combinação de terapias específicas. Estas terapias funcionam como cuidados de 

suporte: reabilitação İsica, nutrição, gestão de secreções e assistência à tosse, suporte 

venƟlatório, auxiliares da marcha e ortóteses, entre outros. Muito raramente existem 

outras terapias disponíveis, como terapias modificadoras em algumas doenças genéƟcas e 

terapias de subsƟtuição enzimáƟca, como é exemplo na doença de Pompe. Dada a elevada 
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prevalência do envolvimento respiratório, é recomendável uma avaliação funcional 

periódica. 

As miopaƟas distais consƟtuem uma categoria de enƟdades raras, que se 

caracterizam pela perda progressiva de fibras musculares. Trata-se de um grupo 

heterogéneo de doenças, que variam em relação ao início da doença, hereditariedade e 

apresentação clínica (Orphanet: Distal Myopathy, 2015.; Savarese et al., 2020b). Algumas 

variantes de miopaƟas distais comparƟlham sobreposições clínicas ou genéƟcas com outras 

condições musculares, como miopaƟas por corpos de inclusão e distrofias musculares de 

cinturas (Senderek et al., 2009). Neste enquadramento, destaca-se a enƟdade associada ao 

gene MATR3, em parƟcular a variante patogénica p.S85C, uma enƟdade rara, que ilustra a 

intersecção entre a disfunção do processamento do ácido ribonucleico (RNA) e reparação 

do ácido desoxirribonucleico (DNA), com a manifestação de fenóƟpo miopáƟco distal. 

 

 

2. MATR3 com variante patogénica p.S85C 

 

O gene MATR3 codifica a matrin-3, uma proteína nuclear com afinidade pelo RNA e 

DNA, que parƟcipa na regulação da transcrição, splicing, estabilização e exportação de 

ácido ribonucleico mensageiro (mRNA), resposta a danos no DNA e organização da 

cromaƟna. Até à data foi descrita associação de mutações no gene MATR3 com a MiopaƟa 

Distal de Cordas Vocais e Faringe (MDCVF), variantes no gene MATR3 com a Esclerose 

Lateral Amiotrófica familiar Ɵpo 21 (ELA 21) e Demência Frontotemporal (Iradi et al., 2018; 

Malik & Barmada, 2021; Mensch et al., 2018). A revisão mais recente sublinha o papel 

mulƟfuncional e de vulnerabilidade da matrin-3 a desequilíbrios de condensados 

biomoleculares, como um possível ponto de parƟda para a patogénese (Coelho et al., 2015; 

Sprunger et al., 2022; Ward & Pandey, 2022). 

A subsƟtuição Serina-85 para Cisteína (p.S85C; c.254C>G) é uma mutação missense 

recorrente, autossómica dominante, idenƟficada inicialmente em famílias com miopaƟa 

distal com fraqueza das cordas vocais e faríngea. O estudo fundador desta mutação mapeou 

o fenóƟpo para 5q31 e, pouco depois, confirmou a p.S85C no MATR3 como mutação causal, 
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um marco que consolidou a noção de que as proteínas da matriz nuclear são críƟcas para a 

integridade do músculo esqueléƟco (Senderek et al., 2009). 

Trata-se de uma doença neuromuscular de início em idade adulta, entre os 30-63 

anos (média na década de quarenta) (Orphanet, 2018.). Clinicamente caracteriza-se pelo 

envolvimento heterogéneo dos músculos dos membros, com fraqueza progressiva 

predominantemente distal, muitas vezes assimétrica no início, afetando de forma marcada 

os extensores do tornozelo (pé pendente) e extensores do punho e dedos; a disfunção 

bulbar (disfonia e disfagia), pode estar presente desde cedo ou surgir com a progressão 

clínica. O compromisso respiratório com diminuição da capacidade vital, pode evoluir para 

insuficiência respiratória nos estadios mais avançados da doença (Cavalli et al., 2021; Feit 

et al., 1998; Kraya et al., 2015; Mahjneh et al., 2003; Müller et al., 2014; Orphanet, n.d.). A 

laringoscopia pode ser normal apesar de apresentarem alterações da voz, sugerindo que a 

disfunção tem mais componente faríngea ou laríngea do que paralisia das cordas vocais. A 

EMG é habitualmente miopáƟca, a ressonância magnéƟca muscular evidencia infiltração 

gordurosa nos comparƟmentos distais e paravertebrais, e a biópsia mostra alterações 

miopáƟcas e distróficas com vacúolos com “borda” (rimmed vacuoles) em alguns casos 

(Cavalli et al., 2021; Müller et al., 2014). 

Relatos mais recentes ampliam o espetro da p.S85C na MATR3 com fenóƟpos 

escapuloperoneais assimétricos, mas reforçam a homogeneidade de base, quer a idade de 

início, o padrão distal, as queixas bulbares frequentes e, quando estudado, queda anormal 

da CVF em decúbito, sugerindo fraqueza diafragmáƟca. Mundialmente, conƟnuam 

descritos pouco mais de 60 casos na literatura, o que levanta a hipótese da existência de 

subdiagnósƟco e da dependência da suspeita clínica estar essencialmente suportada em 

padrões clínicos (Murtazina et al., 2024). 

A raridade de casos para além da idenƟficação, também limita as invesƟgações da 

patologia nos humanos. Os estudos baseiam-se no fenóƟpo das famílias idenƟficadas, 

através do exame clínico, EMG, biópsia muscular in vivo e no estudo patológico postmortem 

(Malik & Barmada, 2021). Os dados encontrados sugerem que a mutação Ser85Cys pode 

causar miopaƟa ou aƟngimento dos neurónios motores, provavelmente dependendo de 

modificadores genéƟcos ou ambientais não idenƟficados (Kraya et al., 2010; Ward & 

Pandey, 2022). Evidências genéƟcas, clínicas e patológicas indicam que a disfunção e/ ou 
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mutação genéƟca da MATR3 leva à degeneração dos neurónios motores, perda de 

neurónios corƟcais e/ ou miopaƟa (Malik & Barmada, 2021). 

Este amplo espectro fenoơpico e heterogeneidade da p.S85C no MATR3 aliado à 

raridade da patologia, suporta a necessidade de mais invesƟgação, em parƟcular no sono e 

função respiratória noturna, incluindo a função diafragmáƟca. 

 

 

2.1. Fisiologia e fisiopatologia do MATR3 

 

O MATR3 (Matrin 3) é um gene codificador de proteínas, que codifica a matrin-3, 

uma proteína da matriz nuclear. Esta proteína que tem vindo a ganhar destaque nas úlƟmas 

décadas, sobretudo pela sua ligação com doenças neuromusculares e neurodegeneraƟvas. 

 

Figura 1 - Mapa de domínios da MATR3 e estrutura da proteína MATR3 prevista por 
algoritmo, segundo AlphaFold Protein Structure Database 
Legenda do mapa de domínios – SEN: sinal de exportação nuclear; seta: localização da mutação p.S85C na 

sequência; ZnF1 e 2: moƟvos de dedo de zinco 1 e 2; RRMs 1 e 2: moƟvos de reconhecimento de RNA 

(interagem com DNA e RNA); SLN: sequência de localização nuclear (Cheng & et al., 2023). 
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Esta proteína de 125 kDa, localizada no braço longo do cromossoma 5 (5q31.2), 

(Orphanet, 2018), é uma RNA-binding protein que também se associa ao DNA, com vários 

domínios funcionais, dois domínios de reconhecimento de RNA (RRM), dois dedos de zinco 

(ZnF), e regiões intrinsecamente desordenadas (Figura 1) (Coelho et al., 2015; Malik & 

Barmada, 2021). 

Do ponto de vista fisiológico, a MATR3 está envolvida em diversos mecanismos 

celulares fundamentais, parƟcipa na regulação do splicing alternaƟvo, manutenção da 

estabilidade do RNA mensageiro, tem uma possível interação com a estrutura da cromaƟna 

(Figura 2) (Belgrader P, 1991; Malik et al., 2023; Malik & Barmada, 2021; Murtazina et al., 

2024) e está comprovado que desempenha um papel críƟco na miogénese (Cavalli et al., 

2021). A relevância na fisiopatologia emerge quando se consideram mutações em MATR3, 

pois levam a desregulação de agregados citoplasmáƟcos e disfunções no processamento de 

RNA (Murtazina et al., 2024). 

 

 

Figura 2 - Funções moleculares da MATR3 
Esquema conceptual. Adaptado: (Malik & Barmada, 2021; Santos & Park, 2024) 

 

Normalmente, a MATR3 está predominantemente no núcleo celular. Em certas 

mutações ou condições patológicas, há redistribuição para o citoplasma, formação de 

agregados citoplasmáƟcos ou acumulação no núcleo, levando a disfunção do splicing, 
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estabilidade do RNA e regulação transcricional aberrante (Coelho et al., 2015; Malik & 

Barmada, 2021). 

As revisões de Malik e colegas e de Santos & Park apresentam uma visão integrada 

da genéƟca do MATR3, da biologia molecular, domínios e função na homeostase do RNA, 

assim como uma síntese desde a estrutura e propriedades da matrin-3 até às 

consequências patogénicas de variantes como a p.S85C. Este enquadramento fornece uma 

boa base para compreender a diversidade de manifestações clínicas associadas ao gene. 

Atualmente, está bem documentado que o envolvimento da variante p.S85C não se 

limita à VCPDM, também se encontrou associação a quadros fenóƟpos na ELA 21. Em alguns 

modelos “knock-in”, a p.S85C provoca degenerescência neuronal seleƟva, reforçando a 

teoria de que fatores modificadores tecidulares podem direcionar o fenóƟpo para miopaƟa 

ou de doença de neurónio motor (Johnson et al., 2014; Kao et al., 2020). 

Em linha com este efeito, que a alteração da proteína pode afetar múlƟplas funções, 

para além da variante p.S85C, foram descritas outras variantes missense na ELA familiar, 

incluindo a F115C, P154S e T622A, entre outras, reforçando um espetro fenoơpico 

miopaƟa-neurónio motor (Cavalli et al., 2021; Johnson et al., 2014; Manini et al., 2022). 

 

 

2.2. Resenha histórica: da descoberta à atualidade 

 

Em 1998, Feit e colegas descreveram uma grande família americana com miopaƟa 

distal autossómica dominante, com vários indivíduos afetados. O início da doença variou 

entre os 35 a 57 anos, ou seja, na idade adulta. Do ponto de vista histopatológico, estes 

indivíduos apresentavam lesão não inflamatória com vacúolos marginados, provavelmente 

encaixando-se no espectro das miopaƟas de corpos de inclusão. O valor da CK variava entre 

a faixa do normal a 8 vezes superior ao normal. No global, a miopaƟa era ligeira a moderada, 

com fraqueza muscular e atrofia, afetando sobretudo as extremidades distais, com 

comparƟmento anterior dos músculos da perna (miopaƟa distal), fraqueza faríngea e das 

cordas vocais (disfonia e disfagia), sem envolvimento dos músculos oculares. Estes autores 

fizeram a associação do locus 5q31 com o distúrbio e afirmaram ser uma forma de 
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apresentação disƟnta de outras miopaƟas, designando-a de “Vocal Cord Pharyngeal Distal 

Myopathy” (VCPDM). Porém, só em 2009 se idenƟficou a mutação do MATR3 como a 

alteração causadora de patogenicidade, consolidando o vínculo entre o gene e a doença 

(Feit et al., 1998; Senderek et al., 2009). Também idenƟficaram uma segunda grande família 

com o fenóƟpo de VCPDM de ascendência búlgara. 

Paralelamente, Mahjneh e colegas, em 2003, descreveram uma família finlandesa 

com quadro de miopaƟa distal assimétrica (mãos e pés) e alterações na marcha, com perfil 

mais tarde reconhecido como sendo compaơvel com MATR3, fenóƟpo VCPDM (Mahjneh et 

al., 2003). 

Em 2014, Johnson e colegas reexaminaram a família idenƟficada por Senderek e 

observaram agravamento após 15 anos de evolução, com surgimento de insuficiência 

respiratória, assim como, sinais de envolvimento do neurónio motor presentes em alguns 

doentes. Os autores reclassificaram esta família como ELA lentamente progressiva. No 

mesmo trabalho descreveram ainda outras famílias com hereditariedade autossómica 

dominante, de início na meia idade, fraqueza muscular distal, progressão com 

envolvimento bulbar, e em alguns casos insuficiência respiratória, reforçando a noção de se 

tratar de uma mutação responsável por múlƟplas caracterísƟcas fenoơpicas. 

Um marco importante foi a publicação de Müller e colegas, nesse mesmo ano, que 

relataram uma série de dezasseis doentes, de seis famílias alemãs não relacionadas, todos 

com p.S85C, com um predomínio de fraqueza distal, sobretudo nos dorsiflexores do 

tornozelo, mãos e dedos. Alguns indivíduos com disfonia, disfagia, o aumento da CK era 

variável e apresentavam um padrão eletromiográfico miopáƟco. A RM muscular mostrou 

exisƟr subsƟtuição gordurosa nos músculos das pernas e coxas e as biópsias musculares 

mostraram alterações miopáƟcas variáveis, incluindo variação no tamanho das fibras, 

núcleos internos e subsƟtuição gordurosa. Nesta série de doentes, não foram 

documentados sinais consistentes de doença do neurónio motor e a análise de haplóƟpos 

sugeriu um efeito fundador na variante na população estudada (Müller et al., 2014). 

A primeira família asiáƟca foi reportada por Yamashita e colegas em 2015, que 

apresentou um relato de duas meias irmãs com aƟngimento respiratório significaƟvo e 

necessidade de suporte venƟlatório (Yamashita et al., 2015). Esta publicação reforçou uma 

distribuição geográfica mais alargada do fenóƟpo. 
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O primeiro caso francês de MATR3 com variante p.S85C compaơvel com o fenóƟpo 

VCPDM foi publicado em 2018, com descrição clínica, imagiológica e histopatológica (Barp 

et al., 2018). Mais recentemente, ChiƟmus e colegas descreveram os três primeiros doentes 

de origem portuguesa, a residir em França, dois irmãos e uma mulher sem relação familiar 

com os dois homens. Todos com fraqueza muscular distal, os homens com disfonia e 

disfagia. Também nestes casos se verificou um padrão miogénico na EMG, infiltração 

gordurosa em alguns grupos musculares das pernas e vacúolos com bordas na biópsia 

muscular (ChiƟmus et al., 2025). 

A mutação p.S85C foi descrita pela primeira vez por autores italianos por Cavalli e 

colegas, com documentação detalhada da biópsia muscular e RM muscular, em 2021, numa 

mulher sintomáƟca. No ano seguinte, Manini e colegas descrevem mais um caso clínico 

italiano com espectro fenoơpico de VCPDM associado a MATR3 variante p.S86C, 

acompanhado de polineuropaƟa sensiƟvo-motora, sublinhado a heterogeneidade 

fenoơpica (Manini et al., 2022). 

Mais recentemente, Murtazina e colegas publicaram uma série de casos de três 

famílias russas com fenóƟpo escapuloperoneal assimétrico na MATR3-VCPDM (Murtazina 

et al., 2024). 

A figura 3 resume a distribuição geográfica com casos publicados de MATR3 com 

variante patogénica p.S85C no mundo. 

Em síntese, o conjunto destes relatos sustenta a existência de um espectro 

fenoơpico miopaƟa-neurónio-motor, dependente de um contexto genéƟco e tecidular, com 

variabilidade na idade de início e na gravidade. A ausência de sinais patognomónicos e a 

heterogeneidade genéƟca das miopaƟas distais dificultam o diagnósƟco diferencial, sendo 

relevante não só uma caracterização clínica, mas também genéƟca. 
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Figura 3 - Distribuição geográfica de casos publicados com variante p.S85C MATR3 no 
mundo 
(Países: Estados Unidos da América, Bulgária, Finlândia, Alemanha, Japão, França, Itália, Rússia e *Portugal - 

origem dos 3 doentes descritos por ChiƟmus, 2025) 

 

 

2.3. Perfil respiratório da variante patogénica MATR3 p.S85C – 
Revisão da literatura 

 

Nos relatos e séries de casos publicados, apenas quatro fazem referência a algum 

Ɵpo de dados relaƟvamente à função respiratória. 

A única publicação com o foco na função respiratória foi a de Kraya e colegas, em 

2015. Descreveram uma avaliação funcional completa de 8 doentes, com determinação da 

capacidade vital máxima; volume expiratório forçado (VEF1); pico de fluxo expiratório, 

queda postural de CV da posição sentada para a supina (CVF supina), pressão muscular 

inspiratória máxima (PIM), pressão de oclusão da boca após 100 ms, pico de fluxo de tosse 

e gasometria. Os doentes foram monitorizados aos 6 e 12 meses e todos apresentavam 

compromisso da função respiratória. Seis relataram dispneia a esforços, cinco Ɵnham 

diminuição da CV, sete PIM diminuída e cinco apresentavam diminuição da pressão parcial 

de oxigénio (PaO2). Em 12 meses, os parâmetros respiratórios deterioraram-se de forma 
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não significaƟva. Nenhum paciente necessitou de venƟlação não invasiva (Kraya et al., 

2015). 

A publicação de Müller e colegas de 2014 descreve dezasseis pacientes de 6 famílias 

e refere compromisso venƟlatório em cinco indivíduos, disfagia em seis e anormalidades 

vocais leves em sete dos dezasseis (Müller et al., 2014). 

Em 2016, Palmio e colegas, relataram uma série de casos com quatro irmãos 

americanos afetados. Dois deles não apresentavam sintomas respiratórios. enquanto os 

outros dois apresentavam dispneia ao esforço, CVF diminuída (50%), ou ambos. Não Ɵnham 

sintomas bulbares (Palmio et al., 2016) 

No caso reportado por Cavalli e colegas, em 2021, a doente de 40 anos Ɵnha a 

capacidade vital foi preservada (98% do previsto) e não foi detetada diferença significaƟva 

entre a CV sentada e deitada. A degluƟção não também não se encontrava afetada (Cavalli 

et al., 2021). 

Nos seis casos descritos por Murtazina e colegas, em 2024 verificou-se exisƟr 

diferenças entre a CVF sentado e deitado nos três doentes submeƟdos à espirometria 

(redução de mais de 15%), indicando fraqueza diafragmáƟca e a CV foi inferior a 75% do 

valor de referência em dois doentes. Dois indivíduos relataram dificuldades respiratórias 

moderadas com a posição supina durante a noite. Cinco doentes apresentaram disfagia e/ 

ou disfonia. Estes autores, para além da descrição dessa série de casos, também 

compilaram os estudos publicados até à data da submissão e apresentaram um resumo das 

caracterísƟcas clínicas. Com base nessa revisão, esƟmaram o envolvimento respiratório em 

14 de 37 doentes (38%) e patologia da voz, disfagia e/ ou disartria em 33 de 50 (66%). Os 

denominadores diferem, pois nem sempre estava disponível toda a informação para todas 

as variáveis (Murtazina et al., 2024). 

Entre as séries publicadas, apenas Müller e colegas quanƟficaram a necessidade de 

suporte venƟlatório, reportando três casos a carecer de venƟlação e um de oxigenoterapia. 

Na família asiáƟca descrita por Yamashita e colegas, uma doente necessitou de venƟlação 

não invasiva por insuficiência respiratória hipercápnica. O pai teve necessidade de 

venƟlação invasiva por traqueostomia, por agravamento gradual da função respiratória, 

acabando por falecer aos 73 anos com IR (Yamashita et al., 2015). 



 

14 

Estes achados, embora escassos, reforçam a importância de uma monitorização 

periódica da função respiratória nos doentes com a variante patogénica p.S85C. Destaca-se 

a queda anormal da CVF com o decúbito, sugesƟva de aƟngimento diagramáƟco. Para além 

desta vigilância, também é crucial realizar um exame objeƟvo da degluƟção. A presença de 

queixas respiratórias à noite, junto com as alterações funcionais respiratórias jusƟficam 

uma invesƟgação do sono, pelo menos da oximetria e do CO2, para despiste de 

hipovenƟlação. De salientar, que nenhuma das publicações apresentou dados de estudo do 

sono, oximetria, capnografia transcutânea ou das caracterísƟcas do suporte venƟlatório, o 

que reforça a originalidade e relevância da presente invesƟgação, centrada na qualidade do 

sono, caracterização funcional respiratória e função diafragmáƟca desta enƟdade. 
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Capítulo II 

1 O sono 

 

O sono desempenha um papel crucial na vida humana. Um sono de boa qualidade 

é fundamental para a realização de aƟvidades normais, para a manutenção do equilíbrio 

mental e da saúde em geral. 

Num processo rítmico, quem vive sem problemas relacionados com o sono, transita 

da cadência do sono para a vigília quase sem notar a sua importância. 

Desde a AnƟguidade que filósofos, pensadores e médicos se quesƟonam sobre o 

porquê de dormir. Hoje sabemos que não é inércia, mas sim uma aƟvidade orquestrada, 

sincronizada por sinais neurológicos, autonómicos e fisiológicos únicos. Nele o cérebro 

seleciona memórias, repara tecidos, o sistema imunitário afina-se e as emoções equilibram-

se. Ele ocupa cerca de um terço da nossa vida. Quando falha, falha também a atenção, o 

humor, o desempenho e, em úlƟma análise, a saúde. Entrelaça duas forças, que serão 

abordadas mais à frente, e são as responsáveis por o fazerem voltar à sua regularidade, 

mesmo quando ele é maltratado. É neste enquadramento que a seguir se vai definir o sono 

e as algumas das suas funções essências. 

Daniel J Buysse, em 2014, propôs a seguinte definição de saúde do sono: 

“A saúde do sono é um padrão mulƟdimensional de sono-vigília, adaptado às 

necessidades individuais, sociais e ambientais, que promove o bem-estar İsico e mental. 

Uma boa saúde do sono é caracterizada por saƟsfação subjeƟva, momento apropriado, 

duração adequada, alta eficiência e estado de alerta constante durante as horas de vigília.” 

 

 

1.1 Definição e função 

 

O sono é um processo biológico vital e complexo, imprescindível para assegurar e 

regular diversas funções fisiológicas. Designadamente, recuperação e reparação muscular, 

desenvolvimento neurológico, neuroplasƟcidade, funções imunológicas e metabólicas, 
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consolidação da memória, regulação do humor, síntese de proteínas, limpeza de resíduos 

do cérebro pelo sistema glinfáƟco (Buysse, 2014; Hablitz et al., 2020; Ramar et al., 2021). 

O sono e a vigília são uma díade, que alternam entre si ciclicamente, fortemente 

influenciados pela rotação do nosso planeta em torno de seu eixo. A interação entre a 

pressão de sono, ou também chamado processo homeostáƟco (Processo S), e o processo 

circadiano (Processo C), que organiza o ritmo em 24 horas, determina a propensão ao sono 

e à vigília (Borbély, 2022; Deboer, 2018). Estes processos são modelados por fatores 

ambientais, que sincronizam ritmos biológicos, como exposição à luz solar, aƟvidade İsica, 

horário das refeições, entre outros. 

O processo homeostáƟco refere-se à “pressão de sono”, que aumenta ao longo do 

tempo em vigília e diminui durante o sono, sobretudo depois de sono de ondas lentas, 

determinando a quanƟdade e profundidade do sono. Assim, a diminuição da pressão do 

sono ao longo da noite, reinicia o ciclo do dia seguinte (Almeida et al., 2020; Borbély, 2022; 

Deboer, 2018). O Processo S explica como após um período de privação de sono, aumenta 

a propensão para adormecer e a profundidade inicial do sono (Deboer, 2018). 

O Processo C, regulado pelo ritmo circadiano e sincronizado pela esƟmulação da luz, 

assegura a manutenção da vigília durante o dia e favorecido pelo início vesperƟno da 

secreção de melatonina, vai induzir o início do sono à noite (Almeida et al., 2020; Borbély, 

2022; Hablitz & Nedergaard, 2021; Kennaway, 2023). 

Uma das caracterísƟcas do sono relaciona-se com as suas dimensões. Essas 

dimensões associam-se à duração e quanƟdade de sono obƟdas nas 24 h; à capacidade de 

manutenção da vigília; à facilidade em iniciar, manter, conƟnuidade e arquitetura do sono; 

ao ritmo, à consolidação e fragmentação, à regularidade e posicionamento do sono nas 24 

h; e em úlƟma análise a saƟsfação e qualidade subjeƟva (Ramar et al., 2021a). 

Dada esta subjeƟvidade, a qualidade do sono não tem uma definição única e 

universal. Aceita-se uma visão mulƟdimensional que integra as dimensões mencionadas e 

encaixa num conceito mais amplo de “saúde do sono” (Buysse, 2014). Segundo a Academia 

Americana de Medicina do Sono (AASM), o sono é essencial para a saúde e a insuficiência 

de sono e os distúrbios do sono não tratados são prejudiciais à saúde, ao bem-estar e à 

segurança pública (Ramar et al., 2021b). A posição da AASM refere que, além da duração 
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adequada do sono, o sono saudável requer boa qualidade, horário apropriado, regularidade 

e ausência de distúrbios do sono. GaranƟndo estas condições é possível melhorar a saúde, 

a produƟvidade, o bem-estar, a qualidade de vida e a segurança (Ramar et al., 2021b) 

 

1.2  Arquitetura do Sono 

 

O sono no ser humano é um processo rítmico que se organiza em ciclos alternados 

entre sono sem movimentos rápidos dos olhos (NREM) e sono com movimentos rápidos 

dos olhos (REM). O sono NREM subdivide-se em três estadios (N1, N2 e N3). A arquitetura 

do sono corresponde à sucessão e proporção destes ciclos do sono ao longo da noite e da 

vigília, marcados por sinais neurológicos, autonómicos e fisiológicos únicos, que disƟnguem 

cada fase. Numa noite ơpica, ocorrem cerca de quatro a cinco ciclos, cada um com 90 a 110 

minutos. Em adultos saudáveis, o sono NREM ocupa aproximadamente três quartos do 

tempo total. Ao longo da noite, a duração do sono REM tende a aumentar, enquanto o sono 

de ondas lentas se torna menos abundante (Safwan Badr & MarƟn, 2021). 

A base para o estadiamento objeƟvo das fases do sono é a eletroencefalografia. 

Através de um registo conơnuo da aƟvidade elétrica corƟcal, permite descrever a evolução 

da arquitetura ao longo da noite. Por sua vez, a polissonografia (PSG) é o exame gold 

standard para a avaliação do sono, pois permite uma análise completa e objeƟva, 

registando simultaneamente múlƟplas variáveis fisiológicas. A PSG inclui ainda o eletro-

oculograma (EOG), eletromiografia do mento e membros inferiores, oximetria, 

eletrocardiografia, sensores de fluxo de ar, esforço respiratório, microfone e gravação de 

vídeo, entre outros (AASM, 2023; Frase et al., 2023; Safwan Badr & MarƟn, 2021). 

1.3 As fases do Sono 

 

A vigília caracteriza-se por apresentar no eletroencefalograma (EEG) aƟvidade de 

fundo de frequência mista e amplitude relaƟvamente baixa com os olhos abertos. Com 

olhos fechados, em 90% dos indivíduos, o fundo é caracterizado pelo ritmo posterior 

dominante (ritmo alfa), com frequência entre 8-13 Hz (AASM, 2023; Louis et al., 2016). A 

amplitude alfa geralmente é simétrica e variável entre 30-50 µV. Quando se está relaxado 
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em vigília com os olhos fechados, tende a ter maior amplitude na região occipital, é reaƟvo 

e torna-se mais anterior na sonolência. Na vigília, associam-se ainda a estas 

parƟcularidades, tónus muscular mentoniano elevado, piscar e movimentos oculares 

rápidos (AASM, 2017, 2023; Safwan Badr & MarƟn, 2021). 

O sono N1 é um período de transição durante o qual o indivíduo ainda pode ter 

alguma consciência do seu ambiente. O sono N1 é caracterizado por uma diminuição das 

frequências de fundo do ritmo do EEG de vigília com predominância de aƟvidade de baixa 

amplitude em 4–7 Hz (frequentemente chamada de aƟvidade teta). Geralmente observam-

se movimentos oculares lentos durante o sono N1, mantendo-se o tónus muscular. É breve, 

representando uma pequena percentagem do tempo total de sono (TTS). A análise 

espectral durante a sonolência apresenta frequências com menos de 50% de aƟvidade de 

frequência alfa num período de 30 segundos e ondas de vérƟce (AASM, 2023; Louis et al., 

2016; Safwan Badr & MarƟn, 2021). 

A fase do sono N2 apresenta frequências teta mais lentas e algumas frequências 

delta (por definição, menos de 20% da faixa delta) no fundo do EEG. A presença de 

complexos K e fusos do sono são as marcas registadas de N2, exprimem os circuitos tálamo-

corƟcais, que protegem a conƟnuidade do sono e parƟcipam nos processos da consolidação 

da memória. Os complexos K são ondas delta amplas bifásicas, que duram mais do que 0,5 

segundos e disƟnguem-se do ritmo de fundo, com um componente negaƟvo bem delineado 

e acentuado, seguido por um componente posiƟvo lento. Os fusos do sono variam 

Ɵpicamente de 11 a 16 Hz, mais Ɵpicamente entre 12-14 Hz e duram cerca de 0,5 a 3 

segundos, com máxima amplitude nas derivações centrais. Esta fase prolonga-se nos 

sucessivos ciclos, sendo a mais prevalente, aproximadamente 45-55% do TTS, dando-se a 

regulação da temperatura corporal e a diminuição da frequência cardíaca (AASM, 2017, 

2023; Louis et al., 2016; Safwan Badr & MarƟn, 2021). 

O sono de ondas lentas (N3) é o período de maior sincronia, contendo mais de 20% 

de frequências delta (0,5-2 Hz) com amplitude superior a 75µV, numa época de 30 

segundos. Acompanha-se por uma redução significaƟva de complexos K e fusos do sono em 

cada época de 30 segundos. Este estadio tem o maior limiar de excitação. O sono N3 

associa-se a processos reparadores, como regeneração dos tecidos e fortalecimento do 

sistema imunológico. Tem também um papel importante, ondas lentas que coordenam a 
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consolidação da memória declaraƟva impulsionam as oscilações no fluxo sanguíneo e no 

líquido cefalorraquidiano do cérebro (AASM, 2017, 2023; Hablitz & Nedergaard, 2021; Louis 

et al., 2016; Safwan Badr & MarƟn, 2021). 

O sono REM caracteriza-se por um fundo de baixa amplitude e frequências mistas, 

dessincronizado. Os grafo-elementos ơpicos são as ondas dente de serra de contornos 

níƟdos, dominantes das derivações centrais. Ocorre aƟvação corƟcal e hipocampal e pode 

conter frequências alfa. Apresenta caracterisƟcamente movimento rápido dos olhos (REM) 

e diminuição do tónus muscular, exceto dos músculos oculares e diafragma. Complexos K e 

fusos ausentes. Nesta fase do sono, a aƟvidade simpáƟca aumenta e a aƟvidade 

parassimpáƟca diminui. A venƟlação é mais irregular e surgem flutuações autonómicas, tais 

como, na frequência cardíaca e na pressão arterial. Em regra, a primeira época de REM 

surge aos 90-110 minutos de sono, sendo as primeiras mais curtas e as úlƟmas mais longas. 

Esta fase associa-se a aƟvidade onírica e à memória processual (AASM, 2017, 2023; Ahuja 

et al., 2018; Louis et al., 2016; Safwan Badr & MarƟn, 2021). 

 

1.4 Valores de referência para a arquitetura do sono no adulto 

 

Na literatura e na práƟca clínica, a interpretação da arquitetura e conƟnuidade do 

sono em adultos baseia-se em valores de referências provenientes essencialmente de duas 

fontes, uma meta-análise de parâmetros do sono ao longo do ciclo de vida, que estabelece 

tendências e intervalos previstos por idade (Ohayon et al., 2004) e os dados de referência 

polissonográficos e subjeƟvos em adultos publicados por Hertenstein e colegas, em 2018. 

Este estudo, inclui percenƟs e estraƟficação por idade/ sexo. 

Estes trabalhos sustentam a interpretação e validação dos valores e padrões obƟdos 

nos registos do sono, enquadrando-se na variabilidade normal da arquitetura do sono. 

Como já referido, o sono alterna entre em fases NREM (N1, N2, N3) e REM em ciclos 

de cerca de 90-110 minutos. Nos adultos, o sono NREM representa em média 

aproximadamente 75% do TTS, com predomínio do N2 (Quadro 1). O N3 concentra-se na 

primeira metade da noite, ao passo que os períodos de sono REM tendem a ter um maior 

predomínio e a alongar-se nos ciclos finais. Com o envelhecimento, verifica-se uma redução 
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do TTS, progressiva de N3 e um ligeiro aumento de N1 e N2, assim como, uma maior 

fragmentação do sono, aumento do tempo acordado após o início do sono (WASO: Wake 

AŌer Sleep Onset) e menor eficiência do sono com a idade (Hertenstein et al., 2018; Ohayon 

et al., 2004; Safwan Badr & MarƟn, 2021; Watson et al., 2015). 

 

Quadro 1 - Valores de referência para a arquitetura do sono no adulto 

Descrição Definição Valores de 
referência (Intervalos) 

Tempo total de sono (TTS) Soma de todas as épocas de sono 
NREM e REM 

7-9 horas 

Eficiência do Sono (ES) Proporção de tempo de sono 
efeƟvo face ao tempo na cama 

> 80% 

Latência início do Sono (LS) Tempo desde “luz apagada” até à 
primeira época de sono 

< 30 min 

Latência ao sono REM 
(LSREM) 

Tempo desde o início do sono até 
à primeira época de sono REM 

~60–120 min 

Índice de microdespertares 
(arousals) 

Número de microdespertares por 
hora de sono 

<10–25/h 

Tempo acordado após o 
início do sono (WASO) 

Tempo total em vigília após início 
do sono e antes de acordar 
definiƟvamente 

≤35 minutos 

Distribuição das fases do 
sono (por TTS) 

Percentagem de tempo de cada 
fase do sono, relaƟvamente ao 
tempo total de sono 

NREM N1 ~2-5% 

NREM N2 ~ 45–55% 

NREM N3 ~ 13–23% 

REM ~20–25%  

Adaptado de: (Hertenstein et al., 2018; Ohayon et al., 2004; Watson et al., 2015) 

 

Em 2017, após avaliação de evidências cienơficas, consenso e votação, um painel 

mulƟdisciplinar de especialistas reunido pela NaƟonal Sleep FoundaƟon, formalizou 

recomendações de duração do sono para 9 faixas etárias. As durações de sono 

recomendadas foram as seguintes: 14-17 horas para recém-nascidos, 12-15 horas para 

bebés, 11-14 horas para crianças pequenas, 10-13 horas para idades pré-escolares, 9-11 
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horas para crianças em idade escolar e 8-10 horas para adolescentes. Para jovens adultos e 

adultos são recomendadas 7-9 horas e 7-8 horas de sono para adultos mais velhos 

(Hirshkowitz et al., 2015). 

 

1.5 Tipologia de estudo do sono 

 

As normas internacionais disƟnguem quatro níveis estudo do sono, classificados 

pelo grau de complexidade e pela supervisão técnica. O de maior grau de complexidade e 

considerado gold-standard é a PSG em laboratório ou de nível I e realiza-se sob supervisão 

técnica. Convencionalmente, é realizada para o diagnósƟco ou diagnósƟco diferencial de 

diversos distúrbios do sono. Quando clinicamente indicado, pode-se realizar um protocolo, 

conhecido como split-night, onde a noite pode ser dividida, a primeira metade da noite em 

diagnósƟco e a outra em terapêuƟca. Também pode haver a indicação de se realizar uma 

noite inteira terapêuƟca (AASM, 2017, 2023; Kapur et al., 2017). 

Outra é a PSG nível II, semelhante à PSG nível I em número de canais, ou seja, com 

o mesmo conjunto de sensores (≥ 7 canais), mas não vigiada por um técnico. A PSG nível II 

pode ser realizada fora do laboratório, desde que se assegurem as condições de qualidade 

técnica. Esta Ɵpologia difere dos outros estudos de ambulatório, ditos limitados, que não 

incluem EEG, designados de nível III (≥ 4 canais) e nível IV (≤ 2 canais) (Collop et al., 2007). 

Desde que esta tecnologia ficou disponível, surgiram alguns estudos, sobretudo 

mais recentemente com o desenvolvimento de novas tecnologias a explorar a viabilidade e 

aceitabilidade da PSG nível II. Esta permite uma avaliação abrangente do sono, confiável 

sobretudo para o diagnósƟco de apneia obstruƟva do sono (AOS) e é uma opção 

interessante para indivíduos com estudo do sono nível III negaƟvo (Bruyneel & Ninane, 2014; 

Kapur et al., 2017). Não só em adultos, como também em idades pediátricas. Um estudo 

muito recente, mostrou a exequibilidade da PSG nível II em crianças. Neste estudo, o IAH 

obƟdo na PSG nível II revelou forte correlação com o IAH obƟdo na PSG nível I (Stefanovski 

et al., 2025). Uma revisão sistemáƟca salientou os beneİcios de acesso e custos, pois 

quando os padrões técnicos são cumpridos, a necessidade de repeƟção do exame é baixa 

(Lachance & Bailey, 2023). 
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NA DNM, a evidência sobre esta abordagem “fora do laboratório” tem crescido. Em 

2014, Crescimanno e colegas demonstraram num grupo de indivíduos com DNM sob VNI, 

que a PSG domiciliária não vigiada foi exequível, com baixa taxa de falha e melhor aceitação 

do que a PSG hospitalar. A preferência foi manifestada por 82% dos indivíduos. 

(Crescimanno et al., 2014). Withers e colegas mostraram a exequibilidade da PSG nível II 

com capnografia transcutânea (TcCO2) no domicílio, em crianças com distúrbios 

neuromusculares. O estudo consisƟu na comparação da polissonografia domiciliar com CO2 

com a polissonografia laboratorial. Os resultados sugeriram uma melhor qualidade do sono 

em casa e viabilidade da medição TcCO₂ no domicílio, porém a sensibilidade para o 

diagnósƟco de distúrbios respiratórios do sono foi muito baixa (Withers et al., 2025). 

Em síntese, embora os consensos internacionais estabeleçam a PSG nível I como a 

referência, a PSG nível II e a monitorização, incluindo a TcCO2 são exequíveis e úteis em 

contextos selecionadas, desde que se assegurem os padrões de qualidade e seja 

interpretada por equipas treinadas. Na literatura sobressai uma mensagem, a necessidade 

de que para haver um melhor entendimento, de como se deve proceder à seleção e quais 

os critérios uƟlizados, são necessários estudos mais robustos, randomizados e com um 

maior número de doentes, o que pode ser complexo de se concreƟzar em doenças raras. 

 

 

2 O sono nas doenças neuromusculares 

 

Os doentes com DNM têm um espectro clínico de distúrbios do sono muito 

abrangente, devido aos mecanismos que combinam fraqueza muscular respiratória e das 

vias aéreas superiores, dor, cãibras, imobilidade, alterações autonómicas e comorbilidades. 

Algumas revisões sumarizam esse espetro e apontam os distúrbios mais comuns como 

sendo a insónia, a síndrome de pernas inquietas (SPI), movimentos periódicos dos 

membros (PLMS), síndrome de apneia obstruƟva do sono (SAOS) e hipovenƟlação noturna 

(Angelini et al., 2024; Basseƫ & Boentert, 2023). 

A quinta edição do Manual de DiagnósƟco e EstaơsƟco de Transtornos Mentais 

define a insónia como um distúrbio com compromeƟmento predominante da conƟnuidade 
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do sono, pelo menos 3 noites por semana, apesar da oportunidade adequada de sono, e 

com compromeƟmento diurno significaƟvo (DSM-5, 2013; Frase et al., 2023). O 

compromeƟmento diurno traduz-se por sonolência, fadiga, sintomas somáƟcos, distúrbios 

do humor e distúrbios cogniƟvos ou ocupacionais (Frase et al., 2023). Segundo a 

Classificação Internacional dos Distúrbios do Sono (ICSD-3), a caracterísƟca essencial da 

insónia crónica é uma dificuldade frequente e persistente em iniciar ou manter o sono, 

resultando numa insaƟsfação geral com o sono (Darien, 2014). Este distúrbio do sono é 

frequente na população em geral, e nas DNM tende a ser mulƟfactorial. Isso deve-se à 

coexistência de dor, cãibras, rigidez muscular, miotonia, limitação postural, ansiedade, 

diminuição do humor e, quando existem distúrbios respiratórios do sono, à inerente 

fragmentação do sono (Morse et al., 2022). Quando se aplicaram quesƟonários a doentes 

com distrofia muscular, verificou-se pior qualidade do sono e maior gravidade de insónia 

quando comparados com grupo de controlo. Também se se verificou exisƟr um impacto 

relevante desse resultado na qualidade de vida (Morse et al., 2022). 

A SPI tem uma maior expressão em subgrupos como neuropaƟas hereditárias ou 

adquiridas (Basseƫ & Boentert, 2023). Uma meta-análise de 2021 esƟmou exisƟr uma 

prevalência média de 21.5% (IC95% 18.6-24.5) nos doentes com neuropaƟa periférica 

(Jiménez-Jiménez et al., 2021). Na doença de Charcot-Marie-Tooth uma série mostrou 

valores de aproximadamente 40.9%, bem acima do grupo controlo (16.4%) (Boentert et al., 

2014). Também houve uma maior prevalência na polineuropaƟa desmielinizante 

inflamatória crónica (SPI 40% vs controlos) (Rajabally & Shah, 2010). Este distúrbio pode 

fragmentar o sono, que por sua vez vai condicionar sonolência e fadiga. 

O distúrbio do sono mais comum nas DNM é a apneia obstruƟva do sono, devido à 

fraqueza dos dilatadores da via aérea superior, obesidade, alterações do controlo 

venƟlatório e alterações craneoencefálicas presentes em algumas patologias ou 

secundárias ao uso prolongado de venƟlação não invasiva (VNI), sobretudo quando 

necessária desde idades pediátricas. Nestas idades, os DRS são mais prevalentes do que na 

população geral e são subdiagnosƟcados, se não se realizar PSG com capnografia, pois na 

criança com DNM, a hipovenƟlação noturna é frequentemente o primeiro sinal de alerta 

(Basseƫ & Boentert, 2023; Chidambaram et al., 2023). 
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A hipovenƟlação é a marca respiratória nas DNM. O diafragma é o principal músculo 

a assegurar a venƟlação, sobretudo durante o sono e o decúbito. Na presença de disfunção 

diafragmáƟca, a hipovenƟlação vai inicialmente instalar-se no sono REM, estender-se ao 

sono NREM e, por fim, manter-se em vigília (Aboussouan, 2015; Voulgaris et al., 2019). 

Associada à hipovenƟlação e às alterações da venƟlação/ perfusão, também é frequente o 

surgimento respiração paradoxal, eventos respiratórios obstruƟvos ou pseudo-centrais e, 

com eles, o aumento do índice de microdespertares (Basseƫ & Boentert, 2023). O tempo 

total do sono diminui, há maior fragmentação do sono e pior qualidade do sono. Isso, por 

sua vez, resulta em fadiga e sonolência diurna. Com o tempo, com a privação de sono 

persistente e fragmentação do sono, a resposta dos quimiorrecetores ao CO2 diminui e a 

hipovenƟlação mantém-se (AASM, 2023; Aboussouan, 2015). 

Embora o “gold-standrad” para detetar hipovenƟlação noturna e outros DRS 

conƟnue a ser a PSG com monitorização do CO2, seguindo as normas da AASM, não há 

evidências ou orientações de qual a frequência ou o momento para a sua realização. A 

decisão deve basear-se na clínica e nos sintomas, em conjunto com os resultados das provas 

funcionais respiratórias e da gasometria arterial. A oxicapnografia noturna transcutânea ou 

end-Ɵdal são uma alternaƟva, se disponíveis, pois permitem detetar precocemente a 

hipercapnia, de forma a iniciar ou a ajustar a VNI. A oximetria noturna também tem um 

papel importante. O custo é baixo, é facilmente repeơvel, avalia a dessaturação de O2. Se < 

88% por mais de 5 minutos, é indicação para VNI mesmo na ausência de AOS (DGS, 2015). 

Também permite monitorizar a adaptação do suporte de VNI, de forma a garanƟr que as 

saturações de oxigénio se mantêm > 90% por > 90% do tempo sob VNI (Khan et al., 2023a). 

Nos adultos, se as provas funcionais respiratórias e a oximetria noturna apontarem para a 

necessidade de iniciar VNI, a realização de PSG não é obrigatória. O estudo do sono torna-

se úƟl se exisƟr alguma suspeita de outro distúrbio do sono ou se as PFR e a oximetria não 

revelam resultados que fundamentem os sintomas. Em pediatria recomenda-se pelo menos 

uma PSG completa ao longo do seguimento (Khan et al., 2023b). 

Nas miopaƟas, o risco e a expressão dos distúrbios do sono são heterogéneos e 

dependem do padrão de fraqueza, do envolvimento bulbar e diafragmáƟco, e de 

comorbilidades estruturais da parede torácica. Apesar de exisƟr alguma evidência de dados 

para algumas enƟdades mais prevalentes, a evidência específica relaƟva às miopaƟas 
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distais permanece limitada, sobretudo estudos que combinem polissonografia com 

capnografia e avaliação da qualidade do sono. Esta lacuna dificulta a definição de 

estratégias de rastreio e de intervenção dirigidas. 

 

 

3 MiopaƟas e distúrbios respiratórios do sono 

 

A prevalência de distúrbios respiratórios do sono nas miopaƟas é consistentemente 

superior, quando comparado à população em geral. Porém, varia segundo a patologia e 

aumenta se o TcCO2 for medido durante o sono (Chidambaram et al., 2023; Li et al., 2023). 

Numa coorte de diversas distrofias musculares (DM): distrofia muscular de 

Duchenne (DMD), distrofia muscular de Becker (DMB), distrofia muscular de cinturas 

(DMC), distrofia muscular congénita e distrofia miotónica foram analisadas 104 PSGs de 73 

doentes. Destes, 73% Ɵveram apneia do sono e 43% hipovenƟlação, com maior prevalência 

observada na DM congénita (67%), DMD (48%) e distrofia miotónica (44%). A relação entre 

apneia do sono e hipovenƟlação foi fraca, sugerindo que é necessário pesquisar e trata 

ambas em paralelo quando presentes (Li et al., 2023). 

Na doença de Pompe de início tardio, os DRS são muito prevalentes, sobretudo 

devido ao envolvimento diafragmáƟco e consequente hipovenƟlação, predominante em 

REM e, por vezes, SAOS. De uma forma geral, a gravidade acompanha o grau de disfunção 

diafragmáƟca, traduzida pela diminuição de CV deitada em relação à CV sentada (Boentert 

et al., 2016; El Haddad et al., 2023). 

Nas miopaƟas distais por MATR3 faltam esƟmaƟvas robustas de prevalência, 

contudo, como já mencionado, uma série de oito doentes documentou aƟngimento 

venƟlatório, com tendência de agravamento nas avaliações aos 12 meses, apesar de 

nenhum doente necessitar de VNI nesse intervalo. Estes achados suportam a necessidade 

de rastreio da função respiratória, com avaliação da CV supina, determinação da PIM ou 

SNIP e PEM, pico de fluxo da tosse, avaliação da saturação de O2 e do CO2 durante o sono. 
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Capítulo III 

1 Avaliação do sono 

 

A avaliação do sono baseia-se numa abordagem complementar entre medidas 

objeƟvas e subjeƟvas. As primeiras descrevem a fisiologia do sono e caracterizam a 

arquitetura do sono e os eventos respiratórios. As subjeƟvas compreendem a experiência 

do indivíduo, tais como qualidade do sono percebida, impacto diurno, queixas de insónia 

ou sonolência diurna, entre outros. Em conjunto permitem diagnosƟcar, estraƟficar 

gravidade e monitorizar a resposta a tratamentos, algo fundamental nas DNM, onde 

alterações noturnas podem ser subƟs e a progressão, para além de progressiva, por vezes, 

pode ser imprevisível. 

 

 

1.1  Avaliação objeƟva: Polissonografia 

 

Na avaliação objeƟva, a polissonografia é o meio complementar de diagnósƟco e 

terapêuƟca de referência para caracterizar a macro e micro-estrutura do sono, idenƟficar 

eventos respiratórios, padrão respiratório e movimentos. O registo laboratorial mulƟcanal, 

com técnico presencial, habitualmente é estadiado em épocas de 30 segundos, seguindo 

as regras da AASM. O manual desta academia define montagens padronizadas, com o 

posicionamento dos elétrodos uƟlizando o sistema 10-20 e especificações técnicas e 

digitais, como amostragem, filtros recomendados e valores de impedância aceitáveis 

(AASM, 2017, 2023; Safwan Badr & MarƟn, 2021). 

A avaliação neurofisiológica da polissonografia inclui o registo conơnuo do EEG em 

derivações referenciais frontais, centrais e occipitais recomendadas e contralaterais, como 

alternaƟva, se necessárias. O EOG bilateral colocado junto aos cantos externos dos olhos e 

EMG submentoniano com três elétrodos. Este conjunto de canais permite estadiar com 

fiabilidade os estádios NREM e REM e detetar microdespertares. As derivações alternaƟvas 
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e os requisitos de qualidade do sinal asseguram a padronização do registo (AASM, 2017, 

2023; Safwan Badr & MarƟn, 2021). 

A componente respiratória integra a medição do fluxo aéreo recorrendo a um 

transdutor de pressão nasal, que será o sinal de referência para classificar as hipopneias, e 

a um sensor térmico oronasal, que será uƟlizado para classificar as apneias. A avaliação do 

esforço torácico e abdominal realiza-se por vários métodos, sendo o mais comum a 

pleƟsmografia de indutância. A PSG integra ainda a oximetria de pulso conơnua, registo da 

posição corporal, eletrocardiograma e microfone ou outro sistema para avaliação do ronco 

(AASM, 2017, 2023; Safwan Badr & MarƟn, 2021). Em conjunto, estes canais permitem 

diferenciar apneias de hipopneias e discriminar eventos obstruƟvos de eventos centrais, 

com base no padrão respiratório, existência ou não de respiração paradoxal e ronco (AASM, 

2023). 

Nos casos de populações em que há probabilidade de hipovenƟlação, como por 

exemplo nos indivíduos com DNM, a monitorização do CO2 é recomendável, pois permite 

idenƟficar e quanƟficar hipercapnia noturna (Khan et al., 2023b). Considera-se haver 

hipovenƟlação, segundo os critérios AASM se a PaCO2 for > 55 mmHg por ≥ 10 minutos ou 

se verificar um aumento ≥ 10 minutos da PaCO2 for > 50 mmHg por ≥ 10 minutos, nos 

adultos. Em idades pediátricas, considera-se hipovenƟlação se a PaCO2 for > 50 mmHg 

durante mais de 25% do tempo total de sono (AASM, 2023). 

Os movimentos e a aƟvidade dos membros são capturados recorrendo à EMG Ɵbial 

anterior, bilateralmente. Quando se pretende uma invesƟgação mais detalhada, como na 

suspeita do comportamento no sono REM ou bruxismo, é possível adicionar elétrodos para 

registo da EMG dos membros superiores ou dos masséteres, respeƟvamente (AASM, 2023). 

O registo de vídeo e áudio é úƟl, em especial para o controlo de artefactos e registo 

de parassónias (AASM, 2023). 
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1.2  Avaliação subjeƟva: QuesƟonários 

 

A avaliação subjeƟva do sono procura captar as dimensões que por vezes escapam 

à medição objeƟva, tais como a perceção da qualidade do sono, a gravidade dos sintomas, 

o impacto diurno, traduzido na fadiga, alterações mnésicas, cogniƟvas e do humor. Quando 

estes sintomas se tornam relevantes acabam por diminuir a qualidade de vida. Dada a 

natureza mulƟdimensional do sono, que integra perceções, expectaƟvas e contexto 

psicossocial, os instrumentos para a avaliação subjeƟva devem ser escolhidos e 

interpretados com um propósito clínico e devem ser dirigidos à população alvo (Cudney et 

al., 2022). 

Dado o elevado número de instrumentos validados disponíveis, para a realização 

deste trabalho, propõe-se organizar em quatro eixos (Marques D et al., 2012): 

- Qualidade do sono, que correspondem aos instrumentos que quanƟficam a 

qualidade global de sono, latência, duração e eficiência autorreferida. O Índice de 

Qualidade do Sono de PiƩsburgh (PSQI) e o QuesƟonário Global de Avaliação do Sono 

(GSAQ) são exemplo desses instrumentos validados e sensíveis à mudança (Buysse et al., 

1989; Mollayeva et al., 2016; Roth et al., 2002); 

- Gravidade da insónia, fornecendo os índices e critérios de gravidade e impacto 

funcional, como por exemplo o PSQI e o Índice de Gravidade da Insónia (ISI) (BasƟen et al., 

2001; Manzar et al., 2021); 

- Impacto respiratório e sintomas relacionados, recorrendo a escalas de dispneia, 

ortopneia, cefaleias maƟnais, despertares por dispneia e conforto sob suporte venƟlatório, 

sendo exemplos o QuesƟonário S3-VenƟlação Não Invasiva (S3-NIV) e o QuesƟonário de 

Insuficiência Respiratória Grave (SRI) (Dupuis-Lozeron et al., 2018; Ribeiro et al., 2017, 

2022); 

- Qualidade de vida e estado global de saúde, que avaliam medidas genéricas, 

esƟmando o peso do sono e da venƟlação na funcionalidade, quer İsica, quer mental, como 

por exemplo a Escala de Impressão Clínica Global (EICG) e o QuesƟonário de Estado de 

Saúde (SF-36v2) (Domingues & Cruz, 2011; Roser et al., 2019). 
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Dado que esta abordagem é de natureza psicométrica, estas ferramentas devem 

demonstrar fiabilidade, consistência interna, validade e sensibilidade à mudança. Sempre 

que possível, a interpretação deve basear-se em valores de referência e pontos de corte 

publicados para a população e língua em uso, tendo a noção que os limiares são guias e não 

diagnósƟcos (Nielson et al., 2025). 

A literatura sublinha a possibilidade de exisƟr discrepância entre a avaliação 

subjeƟva e a objeƟva (BellofaƩo et al., 2023; Morse et al., 2022; Nielson et al., 2025). Um 

indivíduo pode relatar dormir muito bem e ter um estudo do sono com elevada 

fragmentação do sono, devido a uma AOS grave ou um outro relatar uma “noite mal 

dormida” com uma PSG normal. Estas diferenças refletem o alvo de cada teste, a PSG 

descreve fisiologia, os quesƟonários fornecem contexto, descrevendo experiências e 

consequências, e assim, complementam-se. 

Nos indivíduos com DNM, a interpretação dos quesƟonários requer atenção a 

fatores confundidores, tais como dor, cãibras, limitação postural, disfunção bulbar, 

sialorreia, ortopneia, escoliose e outras comorbilidades (BellofaƩo et al., 2023; Morse et 

al., 2022). Nesta população, as escalas específicas do impacto respiratório e qualidade de 

vida permitem uma melhor caracterização do doente, relacionando a perceção do sono 

com a função respiratória, a adesão à VNI e respeƟvo conforto (Dupuis-Lozeron et al., 2018; 

Ribeiro et al., 2022). As medidas globais de impressão clínica e qualidade de vida permitem 

ancorar a relevância do estado de saúde global do doente e na sua trajetória temporal 

(Domingues & Cruz, 2011). 
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Parte II - Contribuição Pessoal 
 

Capítulo I 
 

1 Conceptualização do estudo 

 

As doenças neuromusculares associam-se a um elevado número de alterações 

respiratórias do sono, sobretudo quando há disfunção diagramáƟca e/ ou bulbar. Várias 

publicações cienơficas têm abordado as caracterísƟcas clínicas, nomeadamente 

envolvimento muscular, fisiológicas, radiológicas e histológicas sobre a mutação patogénica 

p.S85C no MATR3. RelaƟvamente ao aƟngimento da função respiratória, as publicações são 

relaƟvamente escassas (Kraya et al., 2015; Murtazina et al., 2024). Até à data, não se 

encontrou qualquer estudo publicado onde houvesse uma avaliação formal do sono em 

doentes com mutação patogénica em MATR3. Adicionalmente, em Portugal, ainda não foi 

descrita por equipas nacionais nenhuma família. Os três casos de origem portuguesa 

relatados numa série internacional são residentes em França. 

A realização deste estudo pretendeu preencher lacunas no conhecimento atual, 

oferecendo pela primeira vez uma caracterização integrada do sono, função respiratória e 

padrão de uƟlização de suporte venƟlatório em doentes com mutação patogénica p.S85C 

no MATR3. 

O estudo foi conduzido pelo invesƟgador principal, no contexto da sua tese de 

Mestrado, contando com a supervisão académica do Professor Doutor Telmo Pereira, do 

seu orientador, o Professor Doutor Paulo Caseiro e do seu coorientador Professor Doutor 

Miguel Gago, diretor do Serviço de Neurologia da ULS Alto Ave, EPE. Este trabalho envolveu 

a Unidade Local de Saúde do Alto Ave, EPE (ULS Alto Ave) (Consulta MulƟdisciplinar de 

Doenças Neuromusculares, Serviço de Neurologia, Serviço de Pneumologia), a Escola 

Superior de Tecnologia de Saúde de Coimbra e a colaboração da empresa de cuidados 

respiratórios domiciliários Gasoxmed, com a cedência temporária de um registador 

polissonográfico Nox A1S™, uma unidade Nox C1™ e um Resmed TxLink™. 
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O estudo foi aprovado pela Comissão de ÉƟca da Unidade Local de Saúde Alto Ave, 

EPE, a 02 de abril de 2024, com o n.º de referência para controlo da proteção de dados 

PIC_134/2024, e pelo Conselho Técnico-Cienơfico da Escola Superior de Tecnologias de 

Saúde de Coimbra, a 08 de novembro de 2023. 

 

1.1 ObjeƟvos 

 

ObjeƟvo principal 

Caracterizar o sono e o padrão venƟlatório noturno em doentes com mutação 

patogénica p.S85C no MATR3 

 

ObjeƟvos secundários 

Descrever a arquitetura do sono relaƟvamente à eficiência, latências, distribuição 

de sono NREM e REM, índice de microdespertares, índice de dessaturação de O2, índice de 

distúrbios respiratórios ou índice de distúrbios respiratórios residual, predomínio em REM 

ou posicional. 

Caracterizar funcionalmente a amostra, através de provas funcionais respiratórias e 

gasometria arterial. 

Avaliar a proporção de doentes com hipovenƟlação do sono segundo critérios 

AASM. 

Relacionar métricas de qualidade de vida e de qualidade de sono com as provas 

funcionais respiratórias. 

Caracterizar a eficácia do suporte venƟlatório noturno com perfil de TcCO2, CT90 e 

índice de distúrbios respiratórios residual. 

Descrever o perfil de uƟlização de suporte venƟlatório, juntamente com outras 

intervenções associadas, quando aplicável. 
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Avaliar a perceção do doente relaƟvamente à qualidade do sono, insónia, qualidade 

de vida e impacto respiratório do tratamento, quando aplicável, através de instrumentos 

validados. 

 

1.2  População 

 

Doentes adultos com miopaƟa por mutação patogénica p.S85C no MATR3, 

confirmada geneƟcamente, seguidos na consulta mulƟdisciplinar de Doenças 

Neuromusculares, da Unidade Local de Saúde do Alto Ave, EPE (ULS Alto Ave). Este estudo 

pode-se definir como sendo de natureza observacional, transversal, do Ɵpo descriƟvo e 

correlacional, unicentro, com inclusão consecuƟva de doentes elegíveis. 

 

 

2 Metodologia e procedimento 

 

2.1  Amostra 

 

Os critérios de inclusão contemplaram as seguintes caracterísƟcas: ter mutação 

patogénica p.S85C no MATR3, confirmada geneƟcamente; ser capaz de dar consenƟmento 

informado assinado conforme descrito no Anexo I. 

Os critérios de exclusão foram: parƟcipantes inadequados para parƟcipação, 

incluindo condições médicas (ex: cogniƟvas) ou clínicas; parƟcipantes potencialmente em 

risco de incumprimento dos procedimentos do estudo; por vontade expressa do doente. 

Os parƟcipantes foram contactados presencialmente, de modo a assegurar o seu 

interesse e disponibilidade para parƟcipar no estudo. O consenƟmento informado foi 

preenchido após um período de reflexão. O período de recolha dos dados decorreu entre 

junho de 2024 e agosto de 2024. A coorte de amostra foi de conveniência, não aleatória. 
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De um total de 11 doentes com miopaƟa por mutação patogénica p.S85C no MATR3, 

inscritos na consulta MulƟdisciplinar de Doenças Neuromusculares da ULS Alto Ave, 1 

recusou parƟcipação, outro não reunia condições clínicas para uma boa avaliação da 

qualidade do sono, devido a doença oncológica concomitante, e 9 doentes aceitaram 

parƟcipar no estudo. 

 

2.2 Recolha de dados demográficos e clínicos 

 

Para a recolha de dados demográficos, foi uƟlizado um QuesƟonário 

Sociodemográfico construído especificamente para recolher os dados relaƟvamente à 

idade, sexo, peso, altura, área de residência, escolaridade (Anexo II). Tendo em conta os 

objeƟvos da presente invesƟgação foi ainda incluída uma secção de variáveis clínicas: idade 

da manifestação da doença, ritmo de evolução da doença, tempo para perda de marcha 

autónoma/ alectuamento, grau de parentesco com outros portadores da doença para 

mapeamento gráfico da história e do padrão familiar, comorbilidades, tratamento 

venƟlatório, adesão à VNI, modo venƟlatório, interfaces, marca/ modelo do venƟlador 

uƟlizado, fuga não intencional, índice de apneia e hipopneia (IAH) residual, terapêuƟca 

inalatória, oxigénio adjuvante. 

Para a avaliação clínica funcional foram uƟlizadas as versões portuguesas dos 

seguintes quesƟonários (Anexo III): Índice de Qualidade de Sono de PiƩsburgh (Buysse et 

al., 1989); Escala de Sonolência de Epworth; (Santos CR et al., 2001.); o QuesƟonário Global 

De Avaliação Do Sono (Mollayeva et al., 2016; Roth et al., 2002), o Índice de Gravidade da 

Insónia (BasƟen et al., 2001; Manzar et al., 2021); o QuesƟonário S3-VenƟlação Não 

Invasiva, o QuesƟonário de Insuficiência Respiratória Grave (Dupuis-Lozeron et al., 2018; 

Ribeiro et al., 2017, 2022); a Escala de Impressão Clínica Global e o QuesƟonário de Estado 

de Saúde (Domingues & Cruz, 2011; Roser et al., 2019). Todos de autopreenchimento. 
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2.2.1 Índice de Qualidade de Sono de PiƩsburgh 

 

Um dos instrumentos uƟlizados para medir a qualidade do sono foi a versão 

portuguesa do Índice de Qualidade de Sono de PiƩsburgh (PiƩsburgh Sleep Quality Index - 

PSQI) (Del Rio João et al., 2017). Este quesƟonário é composto por 19 questões que medem 

os diferentes aspetos da qualidade do sono e distúrbios do sono referentes e percecionados 

no úlƟmo mês. Agrega 19 itens em 7 componentes: qualidade subjeƟva do sono, latência 

do sono, duração do sono, eficiência habitual do sono, perturbações do sono, uso de 

medicamentos para dormir e disfunção diurna. O resultado global resultou da soma da 

pontuação nos 7 componentes e varia de 0 a 21. Quanto mais elevado o valor da pontuação 

global, pior a qualidade de sono. A classificação foi atribuída de acordo com o descrito pelos 

autores originais: “má qualidade de sono” quando a pontuação > 5 e “boa qualidade de 

sono” quando resultado < 5. (Buysse et al., 1989). Adicionalmente, na recolha dos dados do 

índice de avaliação da qualidade do sono de PiƩsburgh, também se recolheram variáveis 

como a latência ao sono e a média de horas dormidas percecionadas por noite no úlƟmo 

mês. 

 

2.2.2 Escala de Sonolência de Epworth 

 

A Escala de Sonolência de Epworth (EES) é um quesƟonário que esƟma a propensão 

para adormecer em oito situações do quoƟdiano, com cada item cotado de 0 a 3. O valor 

mais elevado pode ser 24, que indica maior sonolência diurna. Os pontos de corte uƟlizados 

foram: 0 a 5 (sonolência diurna normal-baixa), 6 a 10 (sonolência diurna normal-elevada), 

11 a 12 (sonolência diurna excessiva ligeira), 13 a 15 (sonolência diurna excessiva 

moderada) e 16 a 24 (sonolência diurna excessiva grave) (Santos CR et al., 2001) 

 

2.2.3 QuesƟonário Global de Avaliação do Sono 

 

O QuesƟonário Global de Avaliação do Sono (GSAQ) é um instrumento de rasteio 

que permite idenƟficar de forma rápida vários distúrbios do sono. Com 11 itens referentes 
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às úlƟmas 4 semanas, cotados numa escala de frequência “nunca, às vezes, 

frequentemente, sempre”. Os itens abrangidos são Insónia primária, Insónia associada a 

transtorno mental, OSA, Síndrome de pernas inquietas, Movimentos Periódicos de Pernas, 

Parassónias, Distúrbio de Trabalho por Turnos. A interpretação baseou-se na combinação 

de itens, que sinalizam a probabilidade para determinada categoria. Para cada domínio, 

calculou-se a média dos valores recodificados dos itens que o compõem e normalizou-se à 

escala 0–100, dividindo-a pelo valor máximo possível (3) e mulƟplicando por 100. O ponto 

de cutoff 1 foi a média da pontuação para o grupo sem diagnósƟco; o ponto de cutoff 2 foi 

a média da pontuação para o grupo com diagnósƟco. Quanto maior a classificação, maior 

o grau de queixas de sono e maior a probabilidade de distúrbio do sono (Mollayeva et al., 

2016; Roth et al., 2002) 

 

2.2.4 Índice de Gravidade da Insónia 

 

O Índice de Gravidade da Insónia (ISI) avalia a gravidade da insónia nas úlƟmas 2 

semanas e sintomas, gerando uma pontuação total entre 0 e 28, sendo os valores mais 

elevados sugesƟvos de insónia mais grave. Os indivíduos foram categorizados como não 

tendo evidências de insónia clinicamente significaƟva (pontuações de 0 a 7), insónia 

subliminar (pontuações de 8 a 14), insónia clínica moderada (pontuações de 15 a 21) ou 

insónia clínica severa (pontuações de 22 a 28). Segundo a bibliografia, pontuações totais ≥ 

15 correlacionam-se com um diagnósƟco médico de insónia (BasƟen et al., 2001; Manzar 

et al., 2021). 

 

2.2.5 QuesƟonário S3-VenƟlação Não Invasiva 

 

O S3 VenƟlação Não Invasiva (S3 NIV) é um instrumento específico desƟnado a 

doentes sob VNI referente ao período das úlƟmas 4 semanas. Os 11 itens foram cotados 

numa escala Likert de 0 a 4 e a pontuação total foi calculada como a média de todos os 

itens respondidos mulƟplicada por 2,5. A pontuação mais baixa possível (0) correspondeu 

ao maior impacto da doença e do tratamento, enquanto a pontuação mais alta possível (10) 
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correspondeu ao menor impacto da doença e do tratamento. A estrutura contemplou duas 

subescalas: “Sintomas respiratórios” e "Sono e efeitos colaterais” (Dupuis-Lozeron et al., 

2018; Ribeiro et al., 2022). 

 

2.2.6 QuesƟonário de Insuficiência Respiratória Grave 

 

O QuesƟonário de Insuficiência Respiratória Grave (SRI) é instrumento específico de 

qualidade de vida referente à semana anterior, relacionada com a saúde de doentes com 

insuficiência respiratória crónica e desenvolvido no contexto da VNI. Integra 49 itens 

distribuídos por 7 dimensões: queixas respiratórias, capacidade İsica, sintomas e sono dos 

acompanhantes, relações sociais, ansiedade, bem-estar psicológico e funcionamento 

social. Os itens foram cotados numa escala Likert de 0-5 pontos e cada subescala foi 

transformada para 0-100, onde pontuações mais elevadas corresponderam a melhor 

estado. Calculou-se uma pontuação sumária, que é a média aritméƟca das pontuações das 

subescalas. Uma pontuação total elevada indicou boa qualidade de vida relacionada com a 

saúde (QVRS). Os valores foram comparados aos valores de referência dos DNM do estudo 

que desenvolveu e validou a tradução profissional e a adaptação cultural do SRI para 

português (Ribeiro et al., 2017). 

 

2.2.7 Escala de Impressão Clínica Global 

 

A Escala de Impressão Clínica Global (EICG) é uma medida global de cotação 

concebida para resumir o estado clínico e a evolução do doente, de uma forma sumária e 

padronizada. Inclui apenas duas dimensões, a escala de gravidade (EICG-S) e a escala de 

melhoria (EICG-I), numa escala de 1 a 7. Pode-se incluir o índice de eficácia, mas não foi 

uƟlizado. Foram solicitadas duas perspeƟvas ao doente (EICG 1 NMD, EICG 1 RespD) e ao 

clínico (EICG 1 NMM e EICG 1 RespM), abordando-se o estado da gravidade atual da DNM 

e a mudança global. QuesƟonou-se ainda o estado da gravidade atual (questão 1) e a 

mudança global (questão 2), em relação ao tratamento venƟlatório dos doentes sob VNI ao 

doente (EICG 2 NMD, EICG 2 RespD) e ao clínico (EICG 2 NMM e EICG 2 RespM), pelo que a 
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dois indivíduos este estado não foi avaliado, por não estarem venƟlados. A EICG-S de cada 

perspeƟva distribuiu-se por categorias e a proporção de doentes com melhoria 

clinicamente relevante, arƟculando os resultados com as restantes medidas subjeƟvas e 

objeƟvas (Domingues & Cruz, 2011). 

 

2.2.8 QuesƟonário de Estado de Saúde SF-36v2 

 

O QuesƟonário de Estado de Saúde SF-36v2 foi validado para a população 

portuguesa por Pedro Lopes Ferreira, em 2000, é um quesƟonário genérico que permite 

avaliar a QVRS, nas úlƟmas quatro semanas. Neste instrumento há a necessidade de 

recodificar alguns itens com pontuação reversa. Contém 36 itens agregados em oito 

domínios: Função Física, Desempenho Físico, Dor Corporal, Saúde Geral, Vitalidade, Função 

Social, Desempenho Emocional, Saúde Mental. Contém ainda um item relacionado com a 

perceção de mudança em relação ao ano anterior, a Transição Autoavaliada. As pontuações 

foram converƟdas numa escala de orientação posiƟva de 0 (pior estado de saúde) a 100 

(melhor estado de saúde), para posteriormente serem transformadas em z-scores para a 

escala de cada domínio. Finalmente, foram converƟdas em dois sumários psicométricos, a 

Componente Física (SCF) e a Componente Mental (SCM), que foram calculados conforme o 

procedimento descrito por Ferreira e colaboradores (valores de z obƟdos com médias e 

desvios padrão nacionais por subescala e combinação com pesos fatoriais portugueses), 

seguidos de conversão para T-scores (Ferreira P, 2000; Ferreira PL, 2000; Quality Metric, 

2009; Roser et al., 2019). 

 

2.3  Local de realização do estudo do sono e provas respiratórias 

 

As provas funcionais respiratórias e gasometria foram realizadas no Laboratório de 

Estudo Funcional Respiratório, do serviço de Pneumologia da ULS Alto Ave. Foi proposto a 

todos os indivíduos a realização de polissonografia nível I ou nível II. Todos os que aceitaram 

parƟcipar no estudo optaram por realizar polissonografia nível II. 
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2.3.1 Polissonografia nível II 

 

Os estudos do sono foram realizados em regime domiciliário, recorrendo a um 

sistema de polissonografia que tem dupla flexibilidade para estudos de sono em laboratório 

e em ambulatório. Por cada doente, foi montado um “posto” de aquisição portáƟl 

consƟtuído por um computador (para configuração, monitorização e download); um 

registador do sono Nox A1s™, com 10 entradas unipolares (2 para EOG, 6 para EEG e 2 

mastoides), 3 entradas EMG submentonianas unipolares, entradas bipolares configuráveis 

(termístor, ECG, EMG), pressão da cânula nasal e da máscara, posição e aƟvidade do 

acelerómetro 3D integrado, conexão bandas RIP (calibrada), pulso, SpO2 e pletora de formas 

de onda do oxímetro habilitado para Bluetooth® e tecnologia Bluetooth® BLE 5.0 integrada; 

uma unidade Nox C1™, para permiƟr que os sinais gravados do Nox A1s fossem transmiƟdos 

sem fio; Resmed Tx Link™ para integração dos sinais dos venƟladores; capnógrafo 

transcutâneo Sentec® e router (ligação de rede segura). Não foi adaptada câmara de 

videovigilância (Figura 4). 

 

 

Figura 4 - Posto de aquisição portáƟl com PC, Nox C1™, Resmed TxLink™, capnógrafo e 
router 
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A instalação foi realizada no domicílio, na noite previamente combinada. Após 

explicação do procedimento, efetuou-se a colocação dos sensores segundo as 

recomendações da AASM, versão 3, com a montagem recomendada. Nos doentes que 

estavam sob VNI, o sinal de fluxo foi obƟdo através da máscara, nos restantes foi através da 

cânula nasal e termístor. O sensor transcutâneo de CO2 foi calibrado de acordo com as 

instruções do fabricante, com preparação cutânea e colocado no lobo da orelha ou testa, 

conforme a melhor qualidade do sinal. Realizou-se a biocalibração padrão para confirmar a 

qualidade do sinal e a sincronização dos canais. 

Concluída a montagem, iniciou-se a monitorização em tempo real através da ligação 

ao router, permiƟndo integração dos sinais do venƟlador e/ ou do capnógrafo. O contacto 

da invesƟgadora principal ficou disponível para alguma intervenção (sem eventos 

reportados durante o estudo). O polígrafo e o capnógrafo manƟveram o registo local 

redundante, garanƟndo a preservação dos dados, no caso de alguma falha de comunicação. 

Na manhã seguinte, à hora previamente combinada, procedeu-se à 

desmonitorização do doente e desmontagem do posto, arquivo e encriptação dos ficheiros 

brutos. As intercorrências foram documentadas; num estudo não houve registo da 

capnografia por falha técnica e um doente reportou dificuldade em manter o sensor da 

TcCO2 fixo, devido a sudorese cutânea, comprometendo assim a qualidade do sinal. 

Os estudos do sono foram estadiados posteriormente pela invesƟgadora principal, 

segundo as regras de estadiamento da AASM, versão 3. Os relatórios registraram as 

principais alterações do traçado polissonográfico e hipnograma, o índice de distúrbios 

respiratórios (IDR), IDR em posição supina, IDR em posições não-supinas, IDR durante sono 

REM, IDR durante sono NREM, índice apneias obstruƟvas/ h, índice apneias centrais/ h, 

índice hipoppneias/ h, índice de dessaturação da oxihemoglobina (IDO), SpO₂ média 

durante o sono, SpO₂ mínima, tempo cumulaƟvo com SpO₂ < 90% (CT90), tempo total de 

sono, a latência do sono, a latência do sono REM, a eficiência do sono, tempo acordado 

após o início do sono, percentagem de sono REM (%REM), percentagem de sono N1 (%N1), 

percentagem de sono N2 (%N2), percentagem de sono N3 (%N3), índice de 

microdespertares, contagem absoluta de arousals na PSG, movimentos periódicos de 

pernas durante o sono e os valores do CO₂ transcutâneo médio, mínimo e máximo. 
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2.3.2 Provas de Funcionais Respiratórias 

 

As Provas de Funcionais Respiratórias foram realizadas num equipamento Vyntus™ 

Body Pletysmograph, com análise pelo SentrySuite™, procedendo-se diariamente à 

verificação de erro previsto nos seus diferentes módulos e às calibrações de roƟna. O 

objeƟvo foi obter os seguintes parâmetros: capacidade vital forçada (CVF), volume de ar 

expirado no primeiro segundo (FEV1), relação FEV1/ FVC, capacidade pulmonar total (CPT), 

volume residual (VR), relação VR/ CPT (%VR/ CPT) e Difusão alvéolo-capilar pelo CO (DLCO) 

e DLCO corrigida para o volume alveolar (KCO). Cada parâmetro foi apresentado no valor 

absoluto, valor percentual (relaƟvo à equação de referência) e valor z-score. 

A espirometria foi realizada segundo as linhas de orientação e padronização 

European Respiratory Society/ American Thoracic Society (ERS/ ATS) 2019, assegurando-se 

que os critérios de aceitabilidade e reproduƟbilidade de qualidade A eram cumpridos. A 

pleƟsmografia corporal total cumpriu as guidelines ERS/ ATS 2023 e a determinação da 

DLCO foi efetuada de acordo com os critérios ERS/ ATS 2017, reportando-se a média das 

medições aceitáveis e reproduơveis (Bhakta et al., 2023; Graham et al., 2017, 2019). 

As equações de referência adotadas foram as da Global Lung IniƟaƟve (GLI) para a 

espirometria, volumes pulmonares e DLCO (Hall et al., 2021; Quanjer et al., 2012; Stanojevic 

et al., 2017). 

Para todos os parâmetros considerou-se um z score > −1.645 como normal 

(Stanojevic et al., 2022). A alteração venƟlatória restriƟva foi definida quando a CPT se 

encontrava diminuída, classificando a gravidade pelo z-score da CPT (Barkous et al., 2024; 

Stanojevic et al., 2022): em ligeira (se z-score entre -1.65 e -2.5); moderada (se z-score entre 

-2.51 e -4) e grave (se z-score ≤ -4) (Barkous et al., 2024; Stanojevic et al., 2022). Para 

classificação do grau de compromisso da capacidade de difusão, foi classificada pelo valor 

z-score da DLCO: em ligeira (-1.65 e -2.5), moderada (-2.51 e -4) e grave (≤ -4) (Stanojevic et 

al., 2022). 

No âmbito do protocolo de seguimento dos doentes com DNM insƟtuído na roƟna 

do laboratório, colheu-se sangue arterial para realização de gasometria, por punção radial, 

de forma a avaliar o equilíbrio ácido-base, bicarbonato sérico e as pressões arteriais de O2 
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e CO2. Adicionalmente, avaliou-se o pico de fluxo de tosse, medido após inspiração máxima 

e com pelo menos três manobras aceitáveis (Laveneziana et al., 2019). Também se realizou 

a avaliação da queda postural da CVF, calculada a parƟr da diferença entre a CVF em posição 

sentada e em decúbito, servindo como indicador indireto de disfunção diafragmáƟca. Por 

fim, obteve-se o valor das pressões musculares máximas, com a PIM (a parƟr do VR) e a 

PEM (a parƟr da CPT), segundo as recomendações ATS/ ERS (ATS/ERS, 2002; Laveneziana et 

al., 2019).  

Todos os meios de diagnósƟco respeitaram os critérios de qualidade definidos nas 

normas, assim como critérios de aceitabilidade e reproduƟbilidade. 

Não foi possível determinar os volumes pulmonares por pleƟsmografia corporal 

num dos parƟcipantes, por impossibilidade de transferência segura da cadeira de rodas 

para a cabine. Em alternaƟva e apesar de se conhecerem as diferenças entre os dois 

métodos, considerou-se a CPT, o VR e a relação VR/CPT obƟdos pela diluição do hélio (He). 

Estes testes foram interpretados de acordo com as recomendações da ATS/ ERS. 

 

2.4 VenƟlação não invasiva e outras terapêuƟcas: variáveis e 
procedimento 

 

Nos parƟcipantes sob VNI domiciliária, procedeu-se à recolha sistemáƟca dos dados 

dos disposiƟvos. As variáveis foram agrupadas em quatro blocos: 

1 – Data de início da VNI, critério e equipamentos de cuidados respiratórios 

domiciliários disponíveis (disposiƟvos de assistência à tosse, como o ressuscitador manual 

e o in-exsuflador mecânico), por se tratarem de intervenções com potencial impacto na 

tosse eficaz, gestão de secreções e, por consequência, na qualidade do sono. 

2 – Parâmetros e programação do venƟlador: modo venƟlatório, pressão 

inspiratória posiƟva (IPAP); pressão expiratória posiƟva (EPAP), frequência respiratória (FR) 

e tempo inspiratório (TI). 

3 – Máscara uƟlizada: modelo, número de máscaras, devido ao impacto nas fugas e 

ruído. 
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4 – Leitura de cartão: percenƟl 95 da fuga de ar na máscara de VNI (L/min), volume 

corrente (mL), volume/ minuto (L/ min), nº de noites em que o disposiƟvo foi uƟlizado > 

4 h, % horas uso. Considerou-se o período de 30 dias prévio à PSG nível II, para ser 

coincidente com o período de evocação do PSQI. 

Na noite do exame, os parƟcipantes que cumpriam VNI uƟlizaram o venƟlador com 

a configuração habitual e a sua máscara preferencial. O equipamento foi conectado ao 

sistema de aquisição através do TxLink™, permiƟndo a integração dos sinais do venƟlador 

no traçado da PSG, de forma a ser possível a sua interpretação em conjunto com os sinais 

da PSG e do CO2. Não se procedeu a qualquer Ɵpo de Ɵtulação ou ajustes de parâmetros 

durante a noite, o exame decorreu de forma totalmente observacional. Na manhã seguinte, 

efetuou-se a desmontagem e a extração dos ficheiros do venƟlador para consolidação com 

a PSG. 

 

 

3 Procedimentos estaơsƟcos 

 

A análise estaơsƟca dos dados foi realizada no soŌware de estaơsƟca IBM SPSS 

StaƟsƟcs 29.0.1.0. O nível de significância estaơsƟco adotado foi de 5% (α=0.05). 

A análise exploratória de dados foi efetuada com a frequência absoluta (n) e relaƟva 

(%) para as variáveis qualitaƟvas. Atendendo à dimensão amostral, as variáveis conơnuas e 

ordinais foram descritas por mediana (Md), interquarƟs (IQR), valores mínimo (Mín) e 

máximo (Máx) para as variáveis quanƟtaƟvas, e quando aplicável com a média (M), desvio-

padrão (DP), coeficiente de variação (CV) para comparabilidade com estudos de validação 

e normas, (p.ex., SRI, S3-NIV, SF-36v2). Os sumários SCF e SCM do SF-36v2 foram reportados 

como T-scores normalizados. 

O estudo da correlação entre variáveis foi efetuado pelo coeficiente de correlação 

de Spearman (rs). A interpretação da magnitude da correlação foi feita segundo o intervalo 

de correlação apresentado em Pestana & Gageiro (2014, p.347), conforme apresentado 

abaixo: 
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|rs|  0.19 correlação muito fraca 

0.20  |rs|  0.39 correlação fraca 

0.40  |rs|  0.69 correlação moderada 

0.70  |rs|  0.89 correlação forte 

0.90  |rs|  1.0 correlação muito forte 

A consistência interna dos constructos latentes foi verificada pelo α -Cronbach (α C) 

(Pestana & Gageiro, 2014), de acordo com a seguinte classificação: 

Muito boa C  0.90 

Boa 0.80  C < 0.90 

Razoável 0.70  C < 0.80 

Fraca 0.60  C < 0.70 

Inadmissível C < 0.60 
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Capítulo II 
 

1 Resultados 

 

1.1 Caracterização do Pedigree 

 

A amostra foi consƟtuída por indivíduos de três famílias, compreendendo um total 

de 9 parƟcipantes, 3 indivíduos do sexo masculino (33.3%) e 6 do feminino (66.7%). 

As figuras 5, 6 e 7 representam os genogramas das três famílias e as setas indicam 

os probandos nas famílias. 

 

Todos os probandos são originários de Guimarães e residem em freguesias 

próximas. Porém, não foi possível estabelecer a ligação das famílias, devido a casos de 

paternidade desconhecida. Uma família relata que um Ɵo foi deixado na “roda” (Família I – 

2:1), outra menciona que o avô foi abandonado pela mãe (Família II). De acordo com relato 

da Família III, o avô era uma pessoa reservada em relação aos seus antecedentes familiares 

e, desta forma, não foi possível idenƟficar mais relações familiares. 

 

Família I 

ParƟciparam cinco elementos, três mulheres e dois homens, idenƟficados no 

genograma como P3:3, P4:1, P4:2, P4:3 e P4:9, com 72, 62, 60, 57 e 48 anos, respeƟvamente 

(Figura 5). Os parƟcipantes P4:2 e P4:3 são residentes em Paris, França, a maior parte do 

ano, onde têm também seguimento periódico. O doente P4:8 não foi incluído por moƟvos 

clínicos (patologia oncológica aƟva), não reunindo critérios de elegibilidade. 

Ressalva para as gerações 1 e 2, a classificação de “afetado” baseia-se no relato 

familiar, convergente entre todos os parƟcipantes. Na geração III existe um caso 

documentado, a doente P3:1 foi seguida nas consultas de Neurologia, Fisiatria e de Doenças 

Neuromusculares/ VenƟlação Não Invasiva de Pneumologia, desde 2012 até ao seu 
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falecimento, com fenóƟpo ơpico da doença, com perda da marcha (cadeira de rodas) e 

necessidade de VNI. 

 

Figura 5 – Genograma da Família I 

 

Segundo a história familiar, o indivíduo P2:5 apresentava manifestações compaơveis 

com a doença e o mesmo terá provavelmente ocorrido com os dois descendentes (P3:4 e 

P3:5). Contudo, estes três familiares perderam o contacto regular com a restante família. 

Os descendentes, ainda vivos, não têm seguimento na consulta de MulƟdisciplinar de 

Doenças Neuromusculares da ULS Alto Ave, pelo que não foi possível obter avaliação clínica, 

desconhecendo-se o seu status e não foram incluídos no presente estudo. No genograma, 

P3:4 e P3:5 estão assinalados como “afetado suspeito”, devido à incerteza do diagnósƟco 

baseada no relato familiar. 

Nas gerações V e VI, à data do estudo, nenhum elemento realizou teste genéƟco ou 

apresentava manifestações clínicas compaơveis com a doença. 

 

Família II  

Da Família II parƟcipou um homem e uma mulher: P3:7 e P3:10, com 55 e 58 anos, 

respeƟvamente (Figura 6). 
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Figura 6 – Genograma da Família II 

 

O indivíduo P3:1 encontra-se em seguimento na consulta, mas recusou parƟcipar 

após esclarecimento. O P3:5 é residente em França, segundo relato de familiar tem 

acompanhamento local. Também segundo relato de familiar, o P3:6 tem seguimento 

regular na ULS S. João. Nunca Ɵveram seguimento nas consultas de Neurologia ou de 

Doenças Neuromusculares/ VenƟlação Não Invasiva de Pneumologia da ULS Alto Ave. 

Tal como na Família I, as gerações 1 e 2, a classificação de “afetado” baseia-se no 

relato familiar, convergente entre os parƟcipantes e nenhum elemento da geração VI, à data 

do estudo, Ɵnha realizado teste genéƟco ou apresentava manifestações clínicas 

compaơveis com a doença. 

 

Família III  

Da Família III parƟciparam duas mulheres: P3:2 e P3:5, com 58 e 52 anos, 

respeƟvamente (Figura 7). 

No genograma, a classificação P3:6 foi assinalado como “afetado suspeito” baseada 

no relato familiar, que referiu sinais compaơveis com a doença. Porém, recusa qualquer Ɵpo 

de tratamento ou seguimento, pelo que não existe confirmação clínica ou genéƟca 

disponível. 
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Figura 7 – Genograma da Família III 

 

À semelhança do observado nas Famílias I e II, as gerações 1 e 2, a classificação de 

“afetado” assenta no relato familiar convergente entre os parƟcipantes. Na geração IV, 

apenas o indivíduo P4:6 realizou teste genéƟco, que confirmou a variante patogénica pS85C 

no MATR3, sem manifestação clínica à data. De salientar que este resultado genéƟco foi 

emiƟdo após a recolha dos dados do presente estudo. 

 

1.2 Caracterização sociodemográfica 

 

A idade média total da amostra foi de 58.0 ± 6.73 anos (idade mínima de 48 e 

máxima de 72). Quanto ao estado civil, a maioria são casados(as) (55.6%). 

Em termos de escolaridade, existe um ligeiro predomínio de sujeitos com o ensino 

básico 1º ciclo (1º-4º ano) (33.3%), seguindo-se um equilíbrio entre restantes graus 

académicos (22.2%). 

A maioria dos sujeitos reside em zona urbana (66.7%), sendo todos naturais do 

concelho de Guimarães. 

Os agregados familiares são maioritariamente formados por 2 pessoas (44.4%). 

 

A Tabela 1 apresenta os valores de frequência absoluta (n) e relaƟva (%) na 

caracterização sociodemográfica da amostra em estudo. 
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Tabela 1 – Caracterização sociodemográfica da amostra: frequência absoluta e relaƟva 

Variáveis n % 
+ Sexo   
Masculino 3 33.3 
Feminino 6 66.7 

+ Estado civil   
Solteiro(a) 1 11.1 
Casado(a) 5 55.6 
Viúvo(a) 3 33.3 
+ Escolaridade   
Ensino Básico 1.º ciclo (1º-4º ano) 3 33.3 
Ensino Básico 2.º ciclo (5º-6º ano) 2 22.2 
Ensino Básico 3.º ciclo (7-9º ano) 2 22.2 
Secundário 2 22.2 
+ Residência   
Zona urbana 6 66.7 
Zona suburbana 1 11.1 
Zona rural 2 22.2 
+ Concelho   
Guimarães 9 100 
+ Com quantas pessoas mora?   
0 2 22.2 
1 1 11.1 
2 4 44.4 
3 2 22.2 

 

1.2.1 Caracterização socioprofissional 

 

A Tabela 2 apresenta os valores de frequência absoluta (n) e relaƟva (%) na 

caracterização da aƟvidade laboral, onde se verifica que a maior parte dos sujeitos estão na 

situação de reforma por invalidez (66.7%). De todos, dois sujeitos encontram-se no aƟvo, 

realizando trabalho como empregada domésƟca e florista. 

 

Tabela 2 – Caracterização socioprofissional da amostra: frequência absoluta e relaƟva 

Variáveis n % 
+ AƟvidade laboral   
Sim 2 22.2 
Reformado(a) por invalidez 6 66.7 
Reformado(a) 1 11.1 
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1.3  Caracterização clínica e de saúde autorrelatada 

 

A Tabela 3 apresenta os valores de frequência absoluta (n) e relaƟva (%) na 

caracterização clínica e de saúde da amostra, relaƟvamente a comorbilidades e sintomas. 

A maior parte dos sujeitos são não-fumadores (77.1%). 

A principal comorbilidade que afeta os sujeitos da amostra é a hipertensão arterial 

(33.3%). Para além das indicadas, 2 sujeitos mencionaram, ainda, que têm alergia a pólenes 

e árvores, e espondilite anquilosante. 

Os sintomas da doença surgiram, para a maioria dos sujeitos entre os 31 e os 40 

anos de idade, sendo que na perceção dos doentes em termos de evolução da doença, 

existe um equilíbrio entre uma evolução lenta e rápida (44.4%) desde o seu surgimento. 

Verificou-se uma grande variedade de descrições compaơveis com os primeiros sinais/ 

sintomas, destacando-se a descrição “pouca força geral” (44.4%). 

Das diversas queixas, as descrições sintomáƟcas com maior impacto funcional 

foram: dificuldade a caminhar (66.6%), falta de força geral (33.3%) e dores (membros 

inferiores e superiores) (33.3%). 

Quando quesƟonados sobre a existência de sintomas relacionados com a doença 

que afetam o seu sono, a maioria dos sujeitos (55.6%), respondeu “não se aplica”. Entre 

aqueles onde se aplica, destacam-se: o “cansaço respiratório e membros inferiores”, 

“dormir pouco”, “sede” e “dores”. 

 

- Capacidade de Marcha e Deambulação autorrelatada 

Quanto à capacidade de marcha, apenas um parƟcipante referiu ausência de 

alterações da marcha (P3:10, Família II). Nos restantes, as alterações surgiram a parƟr dos 

35 anos (média idade de início: 45.38±6.07 anos). Um doente ficou dependente de cadeira 

de rodas aos 50 anos (P3:7, Família II) e dois passaram a necessitar de auxiliares da marcha 

aos 50 anos e aos 45 anos (P4:2 e P4:9, Família I, respeƟvamente) (Tabela 3). 
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Tabela 3 – Caracterização do estado de saúde autorrelatado: comorbilidades e sintomas 

Variáveis n % 
+ Tabagismo   
Não fumador(a) 7 77.8 
Fumador(a) 1 11.1 
Ex-fumador(a) 1 11.1 
+ Comorbilidades   
Hipertensão arterial 3 33.3 
Depressão 2 22.2 
Outra(s) doença(s) 2 22.2 
Rinite 2 22.2 
+ Faixa etária em que surgiram os primeiros 

sintomas da doença 
  

31 a 40 anos 4 44.4 
41 a 50 anos 3 33.3 
51 a 60 anos 2 22.2 
+ Ritmo de evolução da doença   
Lento 4 44.4 
Rápido 4 44.4 
Muito rápido 1 11.1 
+ Primeiros sinais/sintomas   
Falta de força geral 4 44.4 
Cansaço 2 22.2 
Falta de força nos membros inferiores 1 11.1 
Falta de força nas mãos 1 11.1 
Problemas na marcha 1 11.1 
+ Três principais sintomas ou limitações que 

o(a) afetam mais 
  

Dificuldade a caminhar 6 66.6 
Dores (membros inferiores) 3 33.3 
Falta de força geral 3 33.3 
Falta de equilíbrio 2 22.2 
Falta de força de preensão das mãos 1 11.1 
Dores nos membros superiores e inferiores 1 11.1 
Pé pendente 1 11.1 
Cansaço se falar muito tempo 1 11.1 
Manter-se de pé 1 11.1 
Subir escadas 1 11.1 
+ Sintomas relacionados com a sua doença 

que afetam o seu sono 
  

Não se aplica 5 55.6 
Outro 4 44.4 
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- Disartria e Disfagia autorrelatada 

Em relação à fala, a maior parte dos sujeitos não reportou dificuldades (66.7%). Os 

restantes assinalaram ligeira dificuldade, sendo compreensível. As alterações foram 

mencionadas por três sujeitos (P4:2 e P4:9 da Família I e P3:2 da Família III, com início aos 

55, 40 e 50 anos de idade, respeƟvamente) (Tabela 4). 

 

Tabela 4 – Caracterização do estado de saúde autorrelatado: disartria e disfagia 

Variáveis n % 
+ RelaƟvamente à fala   
Fala sem dificuldades 6 66.7 
Fala com ligeira dificuldade, sendo 

compreensível 
3 33.3 

+ RelaƟvamente ao grau à dificuldade de 
degluƟção 

  

DegluƟção é normal, sem dificuldades 3 33.3 
Leve dificuldade de degluƟção, engasga 

raramente 
6 66.7 

+ Com que idade começou a ter alterações na 
degluƟção? 

  

Sem alterações 6 66.7 
55 anos 1 11.1 
58 anos 1 11.1 
66 anos 1 11.1 
+ Com que frequência se engasga ao comer ou 

beber? 
  

Nunca 1 11.1 
Raramente 4 44.4 
Às vezes 4 44.4 
+ Depois de comer tem sensação:   
De enfartamento 1 11.1 
De não fazer bem a digestão 5 55.6 
Nenhuma das anteriores 3 33.3 
+ Já necessitou de uma intervenção para 

ajudar na degluƟção? 
  

Não 8 88.9 
Sim, modificações na dieta (alimentos 

triturados, líquidos espessados) 
1 11.1 

   

 

No grau de dificuldade de degluƟção, a maioria dos sujeitos (66.7%) referiu 

dificuldade ligeira, com engasgamento raro e os restantes casos descreveram a degluƟção 

como normal, sem dificuldades. Nos casos com alterações (P3:3 e P4:2 da Família I e P3:2 
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da Família III), o início dos sintomas surgiram aos 66, 58 e 55 anos de idade, respeƟvamente. 

A frequência de engasgamento ao comer ou beber distribuiu-se entre “raramente” (44%) e 

“às vezes” (44.4%), mesmo entre os que descreveram a degluƟção como normal, sem 

dificuldades. A necessidade de uma intervenção para ajudar na degluƟção foi necessária 

apenas num sujeito (P3:2 da Família III). Após as refeições, mais de metade dos sujeitos 

referiu que não faz bem a digestão (55.6%) (Tabela 4). 

Nenhum dos parƟcipantes tem gastrostomia percutânea endoscópica ou sonda 

nasogástrica. 

 

- Uso autorrelatado de venƟlação mecânica não invasiva e outras intervenções 

A maior parte dos sujeitos cumpre venƟlação mecânica (n=7; 77.8%). Destes, 3 

fazem < 8 horas/ dia e 4 fazem entre 8 a 12 horas/ dia (Tabela 5). 

 

Tabela 5 – Caracterização do uso autorrelatado de venƟlação não invasiva 

Variáveis n % 
+ Cumpre venƟlação mecânica não invasiva?   
Sim 7 77.8 
Não 2 22.2 
    . Se Sim, quantas horas/dia?   
< 8 horas 3 42.9 
8 a 12 horas 4 57.1 
+ Faz peça bucal?   
Sim 1 14.3 
Não 6 85.7 
+ Quantas máscaras tem?   
1 máscara 6 85.7 
2 máscaras 1 14.3 
+ Qual o modelo (de máscara) que uƟliza na 

maior parte das noites? 
  

Nasal 5 71.4 
Facial 2 28.6 
+ Tem humidificação?   
Não 3 42.9 
Sim, integrado no venƟlador 3 42.9 
Sim, humidificador externo 1 14.2 
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Apenas um sujeito faz peça bucal (P4:9, Família I), cumprindo 3 horas por dia. 

Em relação ao número de máscaras, a maior parte dos sujeitos dispõe de apenas 

uma (85.7%). Em relação ao modelo da máscara usado durante as noites, a maioria referiu 

ser do Ɵpo nasal (71.4%), seguido de facial (28.6%) (Tabela 6). 

A maioria dos sujeitos que cumprem VNI tem humidificação (57.1%), dos quais 

42.9% têm humidificador integrado no venƟlador (Tabela 5). 

A maioria dos sujeitos cumpre ambu/ manobra de air stacking (55.6%), sendo que 

a maioria fá-lo apenas 1 vez por dia (Tabela 6). 

 

Tabela 6 – Caracterização do uso autorrelatado de outras terapêuƟcas respiratórias 

Variáveis n % 
+ Cumpre ambu/manobra de air stacking?   
Sim 5 55.6 
Não 4 44.4 
    . Se sim, quantas vezes por dia?   
1 vez 2 40 
3 vezes 1 20 
Não respondeu 2 40 
+ Cumpre in-exsulflação mecânica?   
Sim 2 22.2 
Não 7 88.9 
+ Cumpre oxigénio?   
Não 9 100 
+ Cumpre terapêuƟca inalatória?   
Sim 1 11.1 
Não 8 88.9 

 

A in-exsulflação mecânica é realizada por 22.2% dos sujeitos (Tabela 6). 

Nenhum dos parƟcipantes cumpre oxigenoterapia e apenas um cumpre terapêuƟca 

inalatória (Tabela 6). 

 

- Consumo autorrelatado de fármacos com efeito no sono 

RelaƟvamente, ao uso de fármacos com efeito no sono, 66.7% reportou consumo 

habitual de fármacos como benzodiazepinas, anƟdepressivos da classe dos inibidores 



 

55 

seleƟvos de recaptação de serotonina e anƟpsicóƟcos, e 55.6% referiu consumo de 

relaxantes musculares e anƟ-inflamatórios não esteroides (Tabela 7). 

 

Tabela 7 – Caracterização do consumo autorrelatado de fármacos com efeito no sono 

Variáveis n % 
+ Cumpre medicação para dormir ou 

calmantes/ ansiolíƟcos? 
  

Sim 6 66.7 
Não 3 33.3 
+ Cumpre medicação como relaxantes 

musculares ou para a dor? 
  

Sim 5 55.6 
Não 4 44.4 

 

 

1.4 QuesƟonários de avaliação do sono, venƟlação e qualidade de 
vida 

 

Neste capítulo serão apresentados os resultados obƟdos a parƟr da aplicação dos 

seguintes instrumentos: Índice de Qualidade de Sono de PiƩsburgh (PSQI); Escala de 

Sonolência de Epworth (ESE); o QuesƟonário Global de Avaliação do Sono (GSAQ), o Índice 

de Gravidade da Insónia (ISI); o QuesƟonário S3-VenƟlação Não Invasiva (S3-NIV), o 

QuesƟonário de Insuficiência Respiratória Grave (SRI); a Escala de Impressão Clínica Global 

(EICG) e o QuesƟonário de Estado de Saúde (SF-36v2). 

Estes dados foram analisados segundo estaơsƟcas específicas e em cada objeƟvo as 

estaơsƟcas uƟlizadas serão referenciadas. 

 

1.4.1 Índice de Qualidade do Sono de PiƩsburgh 

 

Os resultados específicos de cada componente do sono na estaơsƟca descriƟva do 

PSQI foram analisados e estão apresentados na Tabela 8, com detalhe para a mediana, 
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amplitude interquarƟl (AIQ), valores mínimo e máximo das subescalas e a escala global do 

Índice de Qualidade do Sono de PiƩsburgh. 

 

Tabela 8 – Caracterização do quesƟonário de Índice de Qualidade do Sono de PiƩsburgh 

Componentes Amostra (N= 9) 
Md AIQ M DP CV (%) Mín Máx 

Qualidade subjeƟva do 
sono 1.00 1.00 1.22 0.67 54.7 0 2 

Latência do sono 2.00 1.00 1.56 0.88 56.5 0 3 
Duração do sono 0.00 1.00 0.56 0.73 129.6 0 2 
Eficiência do sono 0.00 2.00 0.78 0.97 124.6 0 2 
Distúrbios do sono 1.00 1.00 1.56 0.73 46.5 1 3 
Uso de medicação para 
dormir 3.00 3.00 2.00 1.50 75.0 0 3 

Sonolência e disfunção 
diurnas 

1.00 2.00 1.00 0.86 86.6 0 2 

PSQI global 9.00 5.00 8.67 3.64 42.0 2 14 
Legenda: Md: Mediana, AIQ: Amplitude InterquarƟl, M: Média, DP: desvio-padrão, CV: coeficiente de 
variação, Mín e Máx: valores mínimo e máximo, da escala global e das subescalas do Índice de Qualidade 
do Sono de PiƩsburgh 

 

A análise detalhada dos componentes do PSQI revelou uma pontuação global 

mediana de 9 (mín-máx: 2-14) e média de 8.67±3.64, classificando 88.9% dos parƟcipantes 

(8/9) acima do cut off > 5, indicaƟvo de má qualidade de sono. As pontuações médias e 

medianas das sete subescalas variaram, indicando diferentes aspetos afetados pela 

qualidade do sono dos parƟcipantes. 

Nas roƟnas do úlƟmo mês, a hora de deitar distribuiu-se entre as 21:00 e as 

23:30h, com moda bimodal de 22:30 e 23:00h. A hora de levantar mais frequente foi 09:00h 

(44.4%), variando das 07:00 e as 9:00h. A latência ao sono teve uma mediana de 30 minutos 

e uma média de 42.8±39.4 min (mín-máx: 15-120 min). A duração do sono variou entre as 

5 e 8 horas, com uma mediana de 7:25 horas e média de 06:42 horas. Cinco dos 

parƟcipantes (55.6%), reportaram o tempo total de sono > 7 h, e 22.2% referiram que 

dormiam 5 a 6 horas por noite. 

RelaƟvamente às subescalas, nas quais se pontua de 0 a 3, sendo 3 pior, 

observaram-se valores mais desfavoráveis para a Latência do sono, com 88.9% dos doentes 

a pontuar ≥1, com uma mediana de 2 [AIQ 1 [mínimo 0 e máximo 3)] e 100% a pontuar ≥1 
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na subescala Distúrbios do sono, com uma mediana de 1 [AIQ 1 (mínimo 1 e máximo 3)]. 

Em contraparƟda, 44% dos doentes pontuaram ≥1 na subescala Duração do sono e na 

Eficiência do sono, com uma mediana de 0, [AIQ 1 [mínimo 0 e máximo 2)] e [AIQ 2 [mínimo 

0 e máximo 2)], respeƟvamente. O Uso de medicação para dormir foi frequente, com 66.7% 

dos doentes a pontuar ≥1 e predomínio da categoria 3 [AIQ 1 [mínimo 0 e máximo 3)]. Na 

subescala Sonolência/ disfunção diurna 66.7% pontuou ≥1 [AIQ 2 [mínimo 0 e máximo 2)]. 

Por fim, a Qualidade subjeƟva do sono, a mediana de 1 [AIQ 1 [mínimo 0 e máximo 2)] e 

88.9% dos doentes reportaram alguma queixa (pontuação ≥1). 

Verificou-se elevada variabilidade interindividual (CV>30%), sugerindo que o 

comportamento dos sujeitos é fortemente heterogéneo. 

Em termos sintomáƟcos, de destacar que, 3 dos 9 parƟcipantes (33.3%) 

assinalaram dor como sintoma noturno; 4 apontaram (44.4%) despertares noturnos/ 

precoces, 3 (33.3%) indicaram latência ao sono > 30 minutos e 6 (66.7%) relataram 

medicação para dormir ≥3x/ semana ou mais. 

 

1.4.2 Escala de Sonolência de Epworth 

 

De acordo com a Escala de Sonolência de Epworth, nenhum parƟcipante 

apresentou sonolência diurna excessiva, com mediana 1.54 (AIQ de 2) e média 2.9±1.5, 

num intervalo entre 2 e 6, ou seja, com todas as pontuações abaixo do ponto de corte (≥11). 

 

1.4.3 QuesƟonário Global de Avaliação do Sono 

 

No QuesƟonário Global de Avaliação do Sono (GSAQ) pontuações mais elevadas 

indicam maior o grau de queixas de sono e maior a probabilidade de distúrbios do sono. 

A Tabela 9 apresenta a mediana, amplitude interquarƟl, média, desvio-padrão, 

coeficiente de variação, valores mínimo e máximo, Cutoff 1 e 2 para as subescalas do GSAQ, 

permiƟndo analisar o perfil médio, que aponta para baixa probabilidade de distúrbios 

específicos a nível de rastreio, mas com grande variabilidade individual. 
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Tabela 9 – Caracterização do QuesƟonário Global de Avaliação do Sono 

Subescalas Md AIQ M DP CV (%) Mín Máx Cutoff 
1 

Cutoff 
2 

Insónia primária 11.1 44.44 24.7 27.65 112.0 0 67 56 67 
Insónia associada a 
transtorno mental 22.2 22.22 29.6 21.52 72.6 0 56 41 56 

OSA 0.0 16.67 9.3 16.90 182.5 0 50 14 41 
Síndrome pernas 
inquietas 33.3 33.33 25.9 22.22 85.7 0 67 46 65 

Movimentos 
periódicos de 
pernas 

0.0 0.00 7.4 14.70 198.4 0 33 20 47 

Parassónias 0.0 0.00 7.4 14.70 198.4 0 33 45 65 
Distúrbio de 
trabalho por 
turnos 

0.0 33.33 18.5 29.40 158.7 0 67 8 63 

Legenda: Md: Mediana; AIQ: Amplitude InterquarƟl M: Média, DP: desvio-padrão, CV: coeficiente de 
variação, Mín e Máx: valores mínimo e máximo, das subescalas do QuesƟonário Global de Avaliação do 
Sono 

 

Na amostra, todas as subescalas apresentaram medianas abaixo do Cutoff 1, 

indicando baixa probabilidade média dos respeƟvos diagnósƟcos. Porém, observou-se 

elevada heterogeneidade em todas as subescalas (CV>30%), dois doentes com pontuação 

acima do Cutoff 2 para insónia primária, um doente para OSA e outro para síndrome pernas 

inquietas. Dois apresentaram pontuação no limite do Cutoff 2 para insónia associada a 

transtorno mental. 

A subescala “Distúrbio de trabalho por turnos” não é clinicamente aplicável na 

amostra (parƟcipantes sem trabalho por turnos), moƟvo pelo qual, a pontuação dessa 

subescala não foi interpretada para inferência clínica. 

 

1.4.4 Índice gravidade da insónia 

 

Pela classificação do ISI, 4 dos 9 parƟcipantes (44.4%) foram categorizados como 

sem insónia clinicamente significaƟva (0-7 pontos), 2 (22.2%) como insónia sublimiar (8-14 

pontos), 3 (22.2%) como insónia de gravidade moderada (15-21 pontos) e não se 

observaram casos de insónia clínica severa (22-28 pontos) (Tabela 10). 
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Tabela 10 – Caracterização do Índice Gravidade da Insónia 

Categoria n % 
Sem insónia clinicamente significaƟva (0-7 pontos) 4 44.4 
Insónia sublimiar (8-14 pontos) 2 22.2 
Insónia clínica (gravidade moderada) (15-21 pontos) 3 33.3 
Insónia clínica severa (22-28 pontos) 0 0.0 
Legenda: n: número - Frequência absoluta, %: percentagem - Frequência relaƟva 

 

A pontuação total mediana foi de 11 com amplitude interquarƟl de 12 e média foi 

de 10.4±7.28 (mín-máx: 0-19), situando a amostra, em média, no patamar de insónia não 

clinicamente significaƟva. O coeficiente de variação de 70% confirma elevada 

heterogeneidade interindividual (Tabela 11). 

 

Tabela 11 – Pontuação total do Índice Gravidade da Insónia 

 

1.4.5 QuesƟonário S3-VenƟlação Não-Invasiva 

 

No S3-NIV, observaram-se valores de medianas com valores > 6, compaơveis com 

boa adaptação à VNI. A subescala de sintomas de Sintomas respiratórios apresentou uma 

mediana de 7.73 [AIQ 3.63 (mín–máx: 3.5–9.5)] e na subescala Sono e efeitos colaterais, a 

mediana foi 6.5 [AIQ 2.25 (mín–máx: 2.1–9.6)]. O S3-NIV total mostrou uma mediana de 

7.5 [AIQ 4.59 [mín–máx: 2.7–8.6)]. Em conjunto, os resultados sugerem melhor 

desempenho no domínio respiratório e variabilidade mais acentuada nos itens relacionados 

com sono/ efeitos colaterais, mantendo-se, ainda assim, um perfil global favorável de 

adaptação à terapia venƟlatória (Tabela 12). 

É de referir que parƟciparam apenas 7 sujeitos, uma vez que 2 não estavam 

venƟlados, não sendo por isso elegíveis para responder ao quesƟonário. 

 

 

 

Subescalas Md AIQ M DP CV (%) Mín Máx 
ISI total 11 12 10.4 7.28 70.0 0 19 

Legenda: Md: Mediana; AIQ: Amplitude InterquarƟl; M: Média, DP: desvio-padrão, CV: coeficiente de 
variação, Mín e Máx: valores mínimo e máximo, da escala Índice Gravidade da Insónia 
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Tabela 12 – Caracterização do quesƟonário S3-NIV 
Escala/Subescalas Md AIQ M DP CV (%) Mín Máx 
Sintomas respiratórios 7.73 3.63 6.6 2.05 31.2 3.5 9.5 
Sono e efeitos colaterais 6.5 2.25 6.2 2.97 48.0 2.1 9.6 
S3-NIV total 7.5 4.59 6.4 2.37 37.2 2.7 8.6 

Legenda: Md: Mediana; AIQ: Amplitude InterquarƟl; M: Média, DP: desvio-padrão, CV: coeficiente de 
variação, Mín e Máx: valores mínimo e máximo, da escala global e das subescalas do S3-NIV 

 

No S3-NIV, uma pontuação alta corresponde a menor impacto da doença e do 

tratamento, assim valores > 6 sugerem, em média, um impacto baixo a moderado da 

doença ou da terapêuƟca, com controlo razoável dos sintomas. A dispersão foi importante, 

sobretudo no domínio “Sono e efeitos colaterais” (CV 48%), indicando heterogeneidade 

interindividual, com subgrupos a reportar maior carga de queixas, apesar da mediana 

favorável. 

 

1.4.6 QuesƟonário de Insuficiência Respiratória Grave 

 

No SRI, considera-se melhor qualidade de vida relacionada com a saúde, quanto 

maior a pontuação. Na amostra, as medianas evidenciaram preservação dos domínios 

sociais e maior variabilidade nos domínios İsico, respiratório e psicológico (Tabela 13). 

 

Tabela 13 – Caracterização das subescalas do SRI 
Subescalas Md AIQ M DP CV (%) Mín Máx 
Queixas respiratórias 78.67 50.0 72.2 28.00 38.8 28.6 100.0 
Função İsica 54.17 16.7 59.7 22.05 36.9 25.0 91.7 
Sintomas associados e 
sono 57.14 17.9 52.0 25.51 49.1 7.1 78.6 

Relações sociais 83.33 12.5 78.2 15.42 19.7 50.0 100.0 
Ansiedade 45.00 35.0 50.1 25.62 51.2 10.0 80.0 
Bem-estar psicológico 55.56 19.4 55.1 20.95 38.0 22.2 94.4 
Função social 71.43 28.1 66.3 20.52 31.0 34.4 100.0 
Escala Sumário 53.57 32.4 61.6 5.98 29.2 36.2 84.7 
Legenda: Md: Mediana; AIQ: Amplitude InterquarƟl; M: Média, DP: desvio-padrão, CV: coeficiente de 
variação, Mín e Máx: valores mínimo e máximo, das subescalas do quesƟonário Insuficiência Respiratória 
Grave 
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O domínio Relações sociais apresentou a pontuação mais elevada, com uma 

mediana de 83.33 [AIQ 12.5 (mín–máx: 50.0–100.0)], seguido de Função social, com 

mediana de 71.43 [AIQ 28.1 (mín–máx: 34.4–100.0)]. O domínio Queixas respiratórias 

mostrou mediana considerável, com valor de 78.67; mas com dispersão acentuada, 

traduzida por uma AIQ 50.0 (mín–máx: 28.6–100.0). Nos restantes domínios, observaram-

se valores intermédios: Sintomas associados e sono com mediana de 57.14 [AIQ 17.9 (mín–

máx: 7.1–78.6)], Bem-estar psicológico com mediana de 55.56 [AIQ 19.4 (mín–máx: 22.2–

94.4)] e Função İsica com mediana de 54.17 [AIQ 16.7; (mín–máx: 25.0-91.7)]. O domínio 

com menor mediana foi Ansiedade com um valor de 45.00 [AIQ 35.0 (mín–máx: 10.0–80.0)] 

e apresentando uma maior heterogeneidade entre parƟcipantes. Em conjunto, o padrão 

aponta para bom desempenho nas dimensões sociais, com variação mais marcada nos 

componentes respiratórios, de sono e psicológicos. 

Em quase todas as subclasses, observaram-se mínimos muito baixos, indicando 

que pelo menos um parƟcipante apresenta impacto substancial da doença nessa dimensão. 

A variabilidade interindividual foi marcada na maioria das subescalas, evidenciando 

heterogeneidade do impacto clínico entre os doentes. 

A Escala Sumário do SRI teve mediana de 53.57, com amplitude de 32.4, situando-

se num nível global intermediário de qualidade de vida, mas com grande dispersão entre 

parƟcipantes. 

 

1.4.7 Escala de Impressão Clínica Global 

 

Na Escala de Impressão Clínica Global foram solicitadas duas perspeƟvas, ao 

doente e ao clínico, abordando-se o estado da gravidade atual (questão 1 A) e a mudança 

global (questão 2 A) da DNM. QuesƟonou-se ainda o estado da gravidade atual (questão 1 

B) e a mudança global (questão 2 B), em relação ao tratamento venƟlatório dos doentes 

sob VNI. De referir que foi atribuída a classificação de “não avaliado” a dois doentes, por 

não estarem sob venƟlação não-invasiva. 

A Tabela 14 apresenta a frequência relaƟva (%) de casos na avaliação da Escala de 

Impressão Clínica Global relaƟvamente à doença neuromuscular perspeƟva do doente 
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(NMD), relaƟvamente à componente respiratória perspeƟva doente (RespD), relaƟvamente 

à doença neuromuscular perspeƟva do médico (NMM) e relaƟvamente à componente 

respiratória perspeƟva do médico (RespM). A bold estão destacadas as frequências 

relaƟvas (%) de respostas mais altas em cada questão dada por médicos e doentes. 

 

Tabela 14 – Frequência relaƟva de sujeitos em cada opção de resposta da Escala de 
Impressão Clínica Global 

+ Questão 1 NA NED ML Leve Mod Ace Gr EG 

A CGI1 NMD 0.0 0.0 0.0 0.0 44.4 33.3 22.2 0.0 
CGI1 NMM 11.1 0.0 11.1 0.0 22.2 33.3 22.2 0.0 

 

         

B CGI1 RespD 22.2 0.0 0.0 0.0 11.1 44.4 22.2 0.0 
CGI1 RespM 33.3 0.0 11.1 0.0 22.2 11.1 11.1 11.1 

          

+ Questão 2 NA MM ModM LM SA LP ModP MP 

A CGI2 NMD 0.0 11.1 11.1 22.2 22.2 11.1 0.0 22.2 
CGI2 NMM 11.1 0.0 0.0 0.0 22.2 11.1 55.6 0.0 

          

B CGI2 RespD 22.2 11.1 44.4 11.1 11.1 0.0 0.0 0.0 
CGI2 RespM 33.3 22.2 22.2 11.1 11.1 0.0 0.0 0.0 

NA, não avaliado  NED, não está doente ML, muito leve 
Mod, Moderada  Ace, acentuada  Gr, grave 
EG, extremamente grave MM, muito melhor ModM, moderadamente melhor 
LM, levemente melhor SA, sem alterações LP, levemente pior 
ModP, moderadamente pior MP, muito pior 

 

RelaƟvamente à questão 1 A, gravidade atual da DNM, segundo a perspeƟva do 

doente (CGI1 NMD) predominou a gravidade moderada (44.4%), seguida de acentuada 

(33.3%) e grave (22.2%). Na perspeƟva do médico (CGI1 NMM) predominou a gravidade 

acentuada (33.3%), seguida de moderada e grave (ambas com 33.3%) e muito leve (11.1%).  

Em relação ao tratamento venƟlatório sob VNI, questão 1 B, segundo a perspeƟva 

do doente (CGI1 RespD), entre os avaliados, salientou-se a gravidade acentuada (44.4%), 

seguida de grave (22.2%) e moderada (11.1%). Na perspeƟva do médico (CGI1 RespM) entre 

os avaliados, verificou-se um quadro heterogéneo, com gravidade moderada (22.2%) e 

categorias extremamente grave, grave, acentuada e muito leve (11.1% cada). 

Na segunda questão, a mudança global da gravidade da DNM, questão 2 A, na 

perspeƟva do doente (CGI2 NMD) as opiniões foram dispersas: levemente melhor, sem 

alterações e muito pior, com 22.2% cada e restantes categorias com 11.1%. Na perspeƟva 
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do médico (CGI2 NMM) predominou a gravidade moderadamente pior (55.6%), seguida de 

sem alterações (22.2%) e levemente pior (11.1%). 

Em relação ao tratamento venƟlatório sob VNI, questão 2 B, segundo a perspeƟva 

do doente (CGI2 RespD), entre os avaliados, sobressaiu moderadamente melhor (44.4%), 

com muito melhor, levemente melhor e sem alterações (11.1% cada). Na perspeƟva do 

médico (CGI2 RespM) entre os avaliados, verificou-se uma tendência para melhoria (muito 

melhor e moderadamente melhor com 22.2% cada, levemente melhor e sem alterações 

com 11.1% cada); não houve respostas nas categorias de agravamento. 

 

1.4.8 QuesƟonário de Estado de Saúde SF-36v2 

 

No SF-36 v2, as medianas dos domínios variaram entre 30.0 e 87.5. De notar que 

valores mais elevados traduzem qualidade de vida relacionada com a saúde. Observaram-

se pontuações medianas mais baixas nos domínios İsicos e mais altas nos psicossociais 

(Tabela 15). 

A Tabela 15 apresenta as medianas, intervalo interquarƟl, médias, desvio-padrão, 

coeficiente de variação, valores mínimo e máximo, das subescalas do SF-36 v2 1. Em todas 

as subescalas, os valores variam entre 0 e 100. 

Em concreto, entre os domínios İsicos observaram-se valores baixos na Função 

İsica, com uma mediana de 30.0 [AIQ 30.00 (mín–máx: 0.0-65)], Dor com mediana de 30.0 

[AIQ 10.00 (mín–máx: 0.0–50.0)], Saúde em geral com mediana de 35.0 [AIQ 30.00 (mín–

máx: 10.0–75.0)], e o Desempenho İsico apresentou uma mediana de 37.5 [AIQ 25.00 

(mín–máx: 6.3–100.0)]. Nos domínios psicossociais, o domínio Função social evidenciou 

valores elevados com mediana de 87.5 [AIQ 50.00 (mín–máx: 25.0–100.0)], tal como 

Desempenho emocional com mediana de 66.7 [AIQ 58.3 (mín–máx: 8.3–100.0)] e Saúde 

mental com mediana de 65.0 [AIQ 15.0 (mín–máx: 25.0–80.0)]; Vitalidade mostrou valores 

intermediários com mediana de 43.8 [AIQ 31.3 (mín–máx: 18.8–75.0)]. Em conjunto, o 

 
1 Atualmente há três nomes diferentes: RAND 36-Item Health Survey 1.0, SF-36 Health Survey (MOS SF-36) e 
Health Status Questionnaire (HSQ). 
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padrão sugere um maior impacto nos domínios İsicos e preservação das dimensões sociais 

e emocionais. 

 

Tabela 15 – Caracterização das subescalas do SF-36 v2 

Subescalas Md AIQ M DP CV (%) Mín Máx 
Função İsica 30.0 30.00 31.1 24.72 79.5 0.0 65.0 
Desempenho İsico 37.5 25.00 41.0 29.00 70.8 6.3 100.0 
Dor 30.0 10.00 30.0 15.81 52.7 0.0 50.0 
Saúde em geral 35.0 30.00 36.7 20.31 55.4 10.0 75.0 
Vitalidade 43.8 31.25 45.1 22.05 48.8 18.8 75.0 
Função social 87.5 50.00 73.6 28.94 39.3 25.0 100.0 
Desempenho 
emocional 

66.7 58.33 67.6 32.93 48.7 8.3 100.0 

Saúde mental 65.0 15.00 58.3 19.36 33.2 25.0 80.0 
Sumário Componente 
Física 

25.4 14.62 27.1 10.50 38.9 13.1 46.4 

Sumário Componente 
Mental 

56.8 8.25 54.3 9.75 17.9 35.7 66.2 

Legenda: Md: Mediana; AIQ: Amplitude InterquarƟl; M: Média, DP: desvio-padrão, CV: coeficiente de 
variação, Mín e Máx: valores mínimo e máximo 

 

Em termos de variabilidade, todas as subescalas registaram forte dispersão 

(CV>30%), o que indica que, não obstante a maior parte das subescalas revelar a existência 

de limitações, existem subgrupo(s) com desempenho(s) mais favorável(eis). 

De acordo com as normas portuguesas do SF-36v2, os resultados demonstraram 

um compromeƟmento İsico importante, traduzida por uma mediana de 25.4 [AIQ 14.62, 

(mín–máx: 13.05–46.40)] para a Componente Física (SCF), com todos os doentes abaixo da 

média populacional portuguesa (<50); 88.9% abaixo de 40 e 66.7% abaixo de 30. Em 

contraparƟda, a Componente Mental (SCM) manteve-se globalmente preservada, com 

mediana de 56.8 [AIQ 8.25 (mín–máx: 35.67–66.24)]. Por outras palavras, encontrava-se 

ligeiramente acima da média e compaơvel com relaƟva preservação dos domínios 

psicossociais no grupo, pois 77.8% dos doentes Ɵveram média ≥50 e apenas 11.1% <40, o 

que define o perfil mental como globalmente preservado (Tabela 15). 

 



 

65 

1.5 Métodos Complementares de DiagnósƟco e TerapêuƟca 

 

Seguem-se os resultados das diversas variáveis relacionadas com a função 

respiratória, polissonografia e dados de uƟlização e adesão da venƟlação não invasiva. 

 

1.5.1 Função Respiratória 

 

A Tabela 16 apresenta a mediana, amplitude interquarƟl, média, desvio-padrão, 

coeficiente de variação, valores mínimo e máximo para as variáveis relacionadas com as 

provas funcionais. 

 

Tabela 16 – Resultados das Provas Funcionais Respiratórias 

Variáveis Md AIQ M DP CV (%) Mín Máx 
+ Provas 
funcionais 

       

FEV1 (%) 63.40 19.6 64.89 15.60 24.0 45.6 91.8 
FEV1 (ZSc) -2.15 1.78 -2.03 1.07 52.5 -3.43 -0.57 
CVF (%) 63.40 15.20 63.26 15.37 24.3 44.4 90.2 
CVF (ZSc) -2.75 1.77 -2.61 1.18 45.2 -3.99 -0.66 
%FEV1/CVF 81.80 6.63 81.41 4.80 5.9 71.66 86.82 
        
CPT (%) 82.50 21.50 83.31 18.69 22.4 49.1 114.3 
CPT (ZSc) -1.33 1.99 -1.44 1.56 108.1 -4.36 0.97 
VR (%) 136.40 19.60 125.36 23.62 18.8 74.3 143.2 
VR (ZSc) 1.32 0.79 0.93 0.90 96.7 -1.05 1.69 
%VR/CPT 148.10 10.60 155.14 25.09 16.2 123.9 204.9 
%VR/CPT (ZSc) 2.22 1.06 2.72 1.14 42.1 1.59 4.91 
DLCO (%) 64.70 26.1 60.87 24.21 39.8 12.5 95.1 
DLCO (ZSc) -2.61 1.87 -1.82 1.83 100.4 -4.00 2.00 
        
 CV sup -18 10 -19.67 7.33 37.3 -31 -12 
PIM (mmHg) 35.35 16.63 -31.82 9.11 28.6 -42.8 -19.5 
PEM (mmHg) 36.80 19.55 47.94 22.68 47.3 21.7 83.3 
PCF (L/min) 245 155 257.78 114.87 44.6 115 430 

Legenda: Md: Mediana; AIQ: Amplitude InterquarƟl; M: Média, DP: desvio-padrão, CV: coeficiente de 
variação, Mín e Máx: valores mínimo e máximo, FEV1: Volume de ar expirado no 1º segundo; ZSc: Z score, 
CVF: Capacidade vital forçada, %FEV1/ CVF: Relação FEV₁/CVF (%), CPT: Capacidade pulmonar total, VR: 

Volume residual, VR/CPT: Relação VR/ CPT, DLCO: Difusão alvéolo-capilar pelo monóxido de carbono,  CV 
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Variáveis Md AIQ M DP CV (%) Mín Máx 
sup: Queda capacidade vital forçada com decúbito, PIM: Pressão inspiratória máxima, PEM: Pressão 
expiratória máxima, PCF (Peak Cough Flow): Pico de fluxo de tosse  

 

O coeficiente de variação proporciona informação em relação à variabilidade dos 

resultados obƟdos. A relação FEV1/ CVF registou fraca dispersão (CV<15%), ao passo que 

nos restantes grupos estão presentes variáveis com fraca, moderada e forte dispersão 

(CV>30%). 

Analisando os resultados segundo as normas ERS/ ATS, 2022, verificou-se que 

44,4% dos doentes apresentavam um padrão restriƟvo e uma elevada frequência de 

aprisionamento aéreo, traduzido por uma relação VR/ CPT aumentada em 8 dos 

parƟcipantes (Md: 148.10%, com uma amplitude de 10.60 e Zsc mediano de 2.22), 

compaơvel com fraqueza muscular na capacidade de esvaziamento pulmonar (Tabela 16 e 

17). Todos os doentes Ɵnham a relação FEV1/ CVF dentro dos critérios da normalidade, ou 

seja, nenhum apresentava obstrução das vias aéreas. 

 

Tabela 17 – Caracterização do padrão venƟlatório por PleƟsmografia Corporal Total 

Padrão venƟlatório - PleƟsmografia N % 

Alteração venƟlatória restriƟva ligeira 3 33.3% 

Alteração venƟlatória restriƟva moderada complexa 1 11.1% 

Air trapping 4 44.4% 

Volume residual aumentado 1 11.1% 

 

Analisando os dados espirométricos, 77.8% apresentavam uma CVF diminuída 

pelos z scores (Tabela 18). 

 

Tabela 18 – Caracterização do padrão espirométrico 

Padrão venƟlatório - Espirometria N % 

CVF z score > -1.645 2 22.2% 

CVF z score -1.65 a -2.5 (Padrão restriƟvo ligeiro) 2 22.2% 

CVF z score -2.51 a <-4 (Padrão restriƟvo moderado) 5 55.6% 
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Ao analisar a DLCO verificou-se que 66.7% dos parƟcipantes apresentavam 

alterações na transferência alvéolo-capilar, 22.2% dos quais com uma diminuição grave 

(Tabela 19). Porém, quando corrigida ao volume alveolar, apenas um doente apresentava o 

valor diminuído. 

 

Tabela 19 – Caracterização de alteração da Difusão Alvéolo-capilar pelo CO 

DLCO N % 

Sem alterações 3 33.3% 

Diminuição ligeira 1 11.1% 

Diminuição moderada 3 33.3% 

Diminuição grave 2 22.2% 

KCO (DLCO/VA)   

Sem alterações 8 88.9% 

Diminuição grave 1 11.1% 

Legenda: DLCO - Capacidade de transferência alvéolo-capilar por monóxido de carbono; KCO - Capacidade 
de difusão corrigida para o volume alveolar. 

 

Atendendo que a elegibilidade para início de VNI, implementar estratégias de 

proteção da via aérea (p. ex., insuflação–exsuflação mecânica) e ponderar realizar 

gastrostomia percutânea endoscópica assenta em limiares de referência e não nos z-scores, 

analisou-se a proporção de doentes que cumprem esses limiares. A Tabela 20 apresenta a 

frequência absoluta e relaƟva da percentagem em relação ao teórico da CVF, variação da 

CVF com o decúbito, PIM e PEM em cmH2O e PCF em L/ minuto, pelos cutoffs considerados 

para DNM (Tabela 20). 

Considerando então os valores percentuais, observou-se um padrão venƟlatório 

restriƟvo generalizado, onde 88.9% dos doentes, apresentaram CVF <80% e 44.4% CVF 

<60% (Tabela 20). 

A variação postural da CVF com o decúbito foi frequente, com 66.7% dos doentes 

a registarem ΔCV ≥15%, incluindo 22.2% com queda >25%, sugerindo compromisso 

diafragmáƟco relevante. Em associação com uma PIM abaixo dos-40 cmH2O em 77.8% dos 

doentes, é consistente com fraqueza inspiratória. 
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Quanto ao PCF, 55.6% dos doentes obƟveram valores ≤270 L/ min, dos quais 22.2% 

≤160 L/ min, indicando risco acrescido de tosse ineficaz e dificuldade na eliminação de 

secreções. Dos restantes, 44.4% Ɵveram ≥271 L/ min e 22.2% >360 L/ min, dentro de 

intervalos geralmente considerados mais eficazes para a depuração brônquica. Estes 

valores revelaram um compromisso da PEM em 88.9% dos doentes, demonstram um 

padrão a fraqueza muscular expiratória importante na maioria dos doentes. 

 

Tabela 20 – Frequência absoluta e relaƟva de cutoffs de CVF, queda da CVF com decúbito, 
PIM, PEM e pico da tosse 

Variáveis n % 
+ CVF   

<80% 8 88.9 
<60% 4 44.4 
   

+  CV supina   
10-14 3 33.3 
15-19 3 33.3 
20-24 1 11.1 
>25 2 22.2 

   

+ PIM   
<-40 7 77.8 

+ PEM   
<80 8 88.9 
<60 6 66.6 
<40 5 55.6 
   

+ PCF   
≤160 2 22.2 
161-270 3 33.3 
271-360 2 22.2 
>360 2 22.2 

Legenda: CVF: capacidade vital forçada,  CV supina: Queda CVF com decúbito, 
PIM: Pressão inspiratória máxima, PEM: Pressão expiratória máxima PCF (Peak 
Cough Flow): Pico de fluxo de tosse  

 

Em conjunto, estes resultados apontam para envolvimento significaƟvo da 

musculatura respiratória, com repercussão na venƟlação, parƟcularmente em decúbito, e 

na eficácia da tosse. 
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A Tabela 21 apresenta a mediana, amplitude interquarƟl, média, desvio-padrão, 

coeficiente de variação, valores mínimo e máximo para as variáveis relacionadas com a 

gasometria. Todas as variáveis da gasometria registaram fraca dispersão (CV<15%). 

 

Tabela 21 – Resultados da Gasometria Arterial 

Variáveis Md AIQ M DP CV (%) Mín Máx 
+ Gasometria        

pH 7.383 0.02 7.40 0.02 0.3 7.371 7.423 
pCO2 37.78 3.78 40.29 3.27 8.1 35.1 45.7 
pO2 83.00 12.00 85.22 7.33 8.6 74 94 
HCO₃⁻ 24.15 2.63 24.87 1.89 7.6 22.4 27.5 
SpO2 97 1 96.22 0.83 0.9 95 97 

Legenda: Md: Mediana; AIQ: Amplitude InterquarƟl; M: Média, DP: desvio-padrão, CV: coeficiente de 
variação, Mín e Máx: valores mínimo e máximo, PaCO2: Pressão parcial de dióxido de carbono arterial, 
PaO2: Pressão parcial de oxigénio arterial, HCO₃⁻: Bicarbonato sérico, SpO2: Saturação periférica de oxigénio 

 

RelaƟvamente à gasometria, verificou-se que a mediana do pH (Md=7.383, 

AIQ=0.02), PaCO2 (Md=37.7, AIQ=3.78), PaO2, (Md=88.0, AIQ=12.00), HCO3
- (Md=24.15, 

AIQ=2.63) e SpO2 (Md=97, AIQ=1) se encontravam dentro dos valores de referência (Tabela 

21). 

 

1.5.2 Polissonografia 

 

A Tabela 22 apresenta a mediana, amplitude interquarƟl, média, desvio-padrão, 

coeficiente de variação, valores mínimo e máximo para as variáveis relacionadas com a 

Polissonografia nível II, com capnografia transcutânea. 

No que diz respeito à conƟnuidade do sono, a eficiência mediana foi de 79%, 

ligeiramente abaixo do valor de referência, com um WASO médio elevado (91.1 min), o que 

indica sono fragmentado. A latência do sono, por sua vez, apresentou grande variabilidade, 

traduzida por um mínimo e máximo de 3.4 e 63.2 minutos, respeƟvamente, com uma 

mediana de 10.5 min. 

Na avaliação da arquitetura do sono, verificou-se uma diminuição do sono REM e 

ligeiro aumento do sono NREM N1, com a seguinte distribuição das percentagens 
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medianas: N1 7.9%, N2 54.5%, N3 26.2% e REM 13%. O índice de microdespertares 

mediano foi de 15.4 por hora de sono. 

 

Tabela 22 – Caracterização dos resultados da Polissonografia nível II com capnografia 
transcutânea 

Variáveis Md AIQ M DP CV (%) Mín Máx 
+ Estudo do 
sono 

       

RDI 2.4 7.0 5.52 4.86 88.0 0.8 15.0 
RDI sup 8.3 7.93 9.14 6.64 72.7 0.8 22.0 
RDI nsup 2.5 4.6 4.06 3.96 97.5 0.0 9.5 
RDI REM 13.7 25.4 13.90 14.06 101.1 0.0 36.2 
RDI NREM 2.5 4.6 4.30 4.30 100.1 0.0 13.4 
TTS (h) 6.8 1.6 7.1 0.37 15.7 5.1 8.45 
LS (min) 10.5 17.2 19.60 18.80 95.9 3.4 63.2 
LS REM (min) 119.9 165.6 192.52 123.86 64.3 62.8 436.2 
ES (%) 79 12.1 79.38 9.52 12.0 65.3 91.2 
WASO 91.1 12.1 94.19 49.04 52.1 28.8 154.3 
% REM 13 6.3 11.93 7.10 59.5 2.2 26.1 
% N1 7.9 3.9 6.83 3.12 45.6 1.1 10.3 
% N2 54.5 11.3 54.38 9.81 18.0 38.0 68.3 
% N3 26.2 11.8 26.86 7.85 29.2 18.5 43.2 
IDO 3.2 6.5 5.12 4.99 97.4 0.8 16.2 
SpO2 média 92.2 1.2 92.69 1.23 1.3 91.4 94.8 
SpO2 mín 86 6.0 85.13 3.83 4.5 78 90 
CT90 0.6 3.7 13.62 28.76 211.1 0.0 89.0 
PLMS 2.4 7.1 5.36 6.93 129.3 0.0 21.0 
Índ. Arousal 15.4 4.0 15.64 5.71 36.5 8.8 25.3 
N.º Arousal 99 68 113.00 51.16 45.3 60 214 
IAO 0 0.2 0.26 0.51 198.7 0.0 1.5 
IAC 0 0 0.01 0.03 300.0 0.0 0.1 
IH 2.4 5.5 5.20 4.63 89.0 0.8 14.8 
TcCO2 médio 40.4 5.6 39.36 3.26 8.3 35 43 
TcCO2 máx 47.7 1.5 47.66 3.12 6.5 43 53 

Legenda: Md: Mediana; AIQ: Amplitude InterquarƟl; M: Média, DP: desvio-padrão, CV: coeficiente de 
variação, Mín e Máx: valores mínimo e máximo, IDR: Índice de distúrbios respiratórios, IDR sup: Índice de 
distúrbios respiratórios em posição supina, IDR nsup: Índice de distúrbios respiratórios em posições 
não-supinas, IDR REM: Índice de distúrbios respiratórios durante sono REM, IDR NREM: Índice de distúrbios 
respiratórios durante sono NREM, TTS: Tempo total de sono, LS: Latência ao sono em minutos, LS REM: 
Latência ao sono REM em minutos, ES: Eficiência do sono em percentagem, WASO (Wake AŌer Sleep 
Onset): Tempo acordado após o início do sono em minutos, %REM: Percentagem de sono REM, %N1: 
Percentagem de sono N1, %N2: Percentagem de sono N2, %N3: Percentagem de sono N3, IDO: Índice de 
dessaturação de oxigénio, SpO2 média: Saturação periférica de oxigénio média durante o sono, SpO2 mín: 
Saturação periférica de oxigénio mínima, CT90: Tempo cumulaƟvo com Saturação periférica de oxigénio 
inferior a 90%, PLMS: Movimentos periódicos de pernas durante o sono, Índ Arousal: Índice de 
microdespertares por hora de sono, N.º arousal: Contagem absoluta de microdespertares na 
polissonografia, IAO: Índice Apneias ObstruƟvas por hora, IAC: Índice Apneias Centrais por hora, IH: Índice 
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Variáveis Md AIQ M DP CV (%) Mín Máx 
hipoppneias por hora, TcCO2 médio: Dióxido de carbono transcutâneo médio, TcCO2 mín: Dióxido de 
carbono transcutâneo mínimo, TcCO2 máx: Dióxido de carbono  transcutâneo máximo 

 

Dos achados na PSG, observou-se aumento aƟvidade beta em dois parƟcipantes e 

um parƟcipante apresentou aƟvação alternada dos músculos das pernas e mioclonia 

fragmentária excessiva. Entre os sete venƟlados, na PSG não se idenƟficaram-se 

assincronias em 57.1%. Naqueles que se idenƟficaram, apenas se observou double 

triggering. 

A presença de eventos respiratórios mediano global foi de 2.4/ h. No total, cinco 

dos parƟcipantes evidenciaram um RDI inferior a 5/ h. Os dois não venƟlados, exibiram 

índice de distúrbio respiratório do sono obstruƟvo ligeiro, com predomínio dos eventos em 

sono REM. No grupo dos venƟlados, um apresentou um IDR residual próximo de 8/ h e 

outro parƟcipante evidenciou um IDR de 15/ h, relacionado com o decúbito dorsal e com o 

sono REM. O predomínio dos eventos respiratórios eram hipopneias. 

A mediana da saturação de O2 foi de 92.2%, com CT90 mediano de 0.6%, mas 

heterogéneo (mínimo e máximo de 0 a 89%), sugerindo que alguns parƟcipantes Ɵveram 

dessaturações de O2 prolongadas, enquanto outros não. 

A presença de movimentos periódicos dos membros de uma forma global esteve 

abaixo do limiar clínico (2.4/ h), com um caso isolado com um índice de 21/ h. 

Neste grupo não se registaram episódios de hipovenƟlação noturna pela 

capnografia transcutânea (mediana de TcCO2 médio 40.4 mmHg e TcCO2máximo 47.7 

mmHg). Em dois doentes registaram-se TcCO2 pico de 49 e 53 mmHg, um deles com IDR > 

5/ h. De salientar que num doente não foi possível obter o registo por dificuldades técnicas 

e noutro foi rejeitado por má qualidade do sinal. 

 

1.5.3 VenƟlação Não Invasiva 

 

A Tabela 23 apresenta a mediana, amplitude interquarƟl, média, desvio-padrão, 

coeficiente de variação, valores mínimo e máximo para as variáveis relacionadas com o uso 

de venƟlação não invasiva. A maior parte dos sujeitos são venƟlados (77.8%). Todos os 
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venƟlados com o modo venƟlatório espontâneo-temporizado (ST). Foram uƟlizados 

diversos disposiƟvos domiciliários. 

 

Tabela 23 – Caracterização do uso da venƟlação não invasiva pela análise de dados do 
disposiƟvo domiciliário 

Variáveis Md AIQ M DP CV (%) Mín Máx 
+ VenƟlação        

IAH residual 0.2 0.95 1.91 4.08 213.0 0.0 11.1 
IPAP (cmH2O) 16 6 17.43 3.95 22.7 12 22 
EPAP (cmH2O) 6 1 5.57 0.98 17.5 4 7 
FR backup 14 0.5 14.14 1.21 8.6 12 16 
TI mín (seg) 1.05 0.25 1.02 0.19 19.1 0.7 1.2 
TI máx (seg) 1.6 0.1 1.54 0.08 5.10 1.4 1.6 
Fuga P95 (L/min) 10 8.8 11.39 8.37 73.5 0.5 24.0 
VM (L/ min) 7.4 1.40 8.20 1.59 19.3 7.1 11.3 
VC (mL) 490 130.5 563.00 154.67 27.5 410 870 
%Spont Trig 21.5 10.0 23.17 11.16 48.2 12 43 
%Spont Ciclag 24.5 16.13 22.75 11.10 48.8 8 36 
Uso médio (h:m) 8:58 8:25 08:47 02:08 24.28 06:17 11:10 
Adesão > 4H 100 8.25 95.33 7.47 7.8 83 100 

Legenda: Md: Mediana; AIQ: Amplitude InterquarƟl; M: Média, DP: desvio-padrão, CV: coeficiente de 
variação, Mín e Máx: valores mínimo e máximo IPAP: Pressão aérea inspiratória posiƟva, EPAP: Pressão 
aérea expiratória posiƟva, FR: Frequência respiratória, TI: Tempo inspiratório, Fuga P95 - PercenƟl 95 da 
fuga de ar na máscara de VNI, VC: Volume corrente em mililitros, VM: Volume minuto, %Spont Trig: 
Percentagem de respirações espontâneas desencadeadas pelo doente, %Spont Ciclag: Percentagem de 
transições da inspiração para a expiração iniciadas pelo doente, Adesão > 4H: Percentagem de noites em 
que o disposiƟvo foi uƟlizado mais do que 4 horas 

 

Na leitura de cartão, registou-se um bom controlo dos eventos respiratórios, com 

um IAH residual de 0.2/ h, com amplitude de 0.0-11.1/ h, no global bem controlado, mas 

com heterogeneidade entre doentes. 

O valor da mediana da IPAP foi 16 cmH2O, variando entre 12 e 22 cmH2O e da 

EPAP 6 cmH2O, variando entre 4 e 7 cmH2O, a FR de backup de 14 cpm, variando de 12 a 

16 e o TI mín e máx de 1.0 e 1.6, respeƟvamente. A amplitude destes parâmetros reflete os 

disƟntos graus de compromisso da bomba venƟlatória, compaơvel com doentes em 

diferentes fases da evolução da doença. 

RelaƟvamente, às fugas, a P95 mediana foi de 10 L/ min, variando entre 0.5 e 24.0 

L/ min. Os valores mais elevados foram registados nos parƟcipantes com interfaces 

oronasais. 
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A volume minuto foi de 7.4 L/ min, variando entre 7.1 e 11.3 L/ min e um volume 

corrente mediano de 490 mL, variando entre 410 e 870 mL, associado a uma certa 

dependência do início e transição de ciclo de venƟlador, 21.5% e 24.5%, respeƟvamente, 

compaơvel com predomínio de ciclos mandatórios no modo ST. 

Na adesão verificou-se um uso diário mediano de 8h47 min, oscilando entre as 

6h17min e as 11h10 min, em 100% das noites com mais de 4h de uƟlização, revelando uma 

elevada adesão ao tratamento. 

 

Achados adicionais 

Durante a monitorização da polissonografia, observou-se sinais sugesƟvos de 

alopécia em 7 doentes, dos quais 3 pertencem à família I, perfazendo um total 5 mulheres 

e 2 homens. 

 

Comparação com valores de referência 

 

A Tabela 24 apresenta a frequência absoluta e relaƟva de sujeitos cujos registos 

estão situados nos valores de referência. Verifica-se que em diversas variáveis a maior parte 

dos sujeitos da amostra não alcançam o valor de referência, parƟcularmente nas variáveis: 

tempo total de sono, eficiência do sono, estadios e arquitetura do sono, índice arousal 

(fragmentação do sono), PIM e PEM. 

 

Tabela 24 – Frequência absoluta e relaƟva de casos face ao valor de referência em algumas 
variáveis relacionadas com o sono 

 n % 

+ Tempo total de sono   
Normal: 7-9 h 4 44.4 

+ Eficiência do sono   
Normal: >80% 4 44.4 

+ Latência do sono   
Normal: <30 min 8 88.9 

+ Latência do sono REM   
Normal: 60-120min 5 55.6 
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 n % 

+ Estádios e arquitetura do sono   
2-5% N1 2 22.2 
45-55% N2 3 33.3 
13-23% N3 3 33.3 
20-25% REM 1 11.1 

+ Índice arousal   
Normal: 10-25h 7 77.8 

+ IDR   
IDR: normal <5 5 55.6 
IDR: ligeira 5-14.9 3 33.3 
IDR: moderada 15-29.9 1 11.1 
IDR: grave 30 0 0.0 

+ Movimento dos membros   
PLMs normal: <15 8 88.9 

+ Gasometria   
pH: 7.35-7.45 9 100 
PaO2: 80-100 mmHg 8 88.9 
PaCO2: 35-45 mmHg 9 100 
HCO₃⁻: 22-26 mmol/L 6 55.7 
SpO2: >92% 9 100 

Legenda: n: Frequência absoluta de casos, %: Frequência relaƟva de casos %N1: Percentagem de sono N1, 
%N2: Percentagem de sono N2, %N3: Percentagem de sono N3, %REM: Percentagem de sono REM, Índ 
Arousal: Índice de microdespertares por hora de sono, IDR: Índice de distúrbios respiratórios, PLMS: 
Movimentos periódicos de pernas durante o sono, pH: potencial de hidrogénio iónico. PaCO2: Pressão 
parcial de dióxido de carbono arterial, PaO2: Pressão parcial de oxigénio arterial, HCO₃⁻: Bicarbonato sérico, 
SpO2: Saturação periférica de oxigénio 

 

 

1.6  Análise bivariada/ correlações 

 

Decorrente do tamanho muito pequeno da amostra, optou-se pelo coeficiente de 

correlação de Spearman, o qual para além de não exigir o pressuposto da normalidade, é 

mais robusto quer a desvios da normalidade quer à presença de valores extremos (Retzer, 

2025). Para além disso, testar a normalidade com uma amostra muito pequena tem 

reduzida potência, ou seja, reduz a capacidade de detetar um efeito real (erro Ɵpo I) 

(Columb & Atkinson, 2016). A potência de um estudo aumenta com o aumento do tamanho 

da amostra (Altman D, 1980; Retzer, 2025). 
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A Tabela 25 apresenta as correlações entre o PSQI global com o ISI total, SRI Escala 

Sumário e subescalas com valores significaƟvos. 

 

Tabela 25 – Correlações de Spearman significaƟvas entre o PSQI com o ISI e SRI 

 PSQI global 

Escala rs Spearman 

+ ISI total 0.874** 
  

+ SRI Escala Sumário -0.828** 

SRI Função Física -0.847** 

SRI Queixas respiratórias -0.732* 

SRI Ansiedade -0.688* 

SRI Bem-estar psicológico -0.836** 

** p<0.01 * p<0.05 

 

O PSQI global correlacionou-se fortemente com o ISI total (rs = 0.874, p<0.01) e 

com o SRI Escala Sumário (rs= -0.828; p<0.01), indicando que pior PSQI se associa a insónia 

mais grave e a pior qualidade de vida respiratória. Também se correlacionou negaƟvamente 

com algumas das subescalas do SRI: fortemente com a Função İsica (rₛ=−0.847; p<0.01), 

Bem-estar psicológico (rₛ=−0.836; p<0.01) e Queixas respiratórias (rₛ=−0.732; p<0.05) e 

moderadamente com Ansiedade (rₛ=−0.688; p<0.05). 

Em conjunto, estes resultados reforçam a coerência clínica entre queixas de sono 

e impacto funcional/ qualidade de vida, ainda que, pela natureza observacional e pela 

dimensão amostral, devam ser interpretadas como associações. 

 

A Tabela 26 apresenta as correlações de Spearman entre o SF-36v2 Função İsica e 

Dor com o PSQI global, PSQI Qualidade subjeƟva do sono, ISI total, SRI Escala Sumário, SRI 

Ansiedade e SRI Bem-estar psicológico, Latência e Eficiência do sono pela polissonografia 

No SF-36v2, o domínio Função İsica apresentou correlação moderada e negaƟva 

com o PSQI (rs=-0.667; p<0.05), indicando que a pior qualidade de sono se associa a maiores 

limitações İsicas. 
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Observaram-se correlações negaƟvas significaƟvas de Spearman entre Dor e 

Qualidade subjeƟva no PSQI (rs= 0.849) e PSQI global (rs= 0.797), indicando que quanto pior 

a dor, pior a qualidade do sono. 

 

Tabela 26 – Correlações de Spearman significaƟvas entre o SF-36v2 Função İsica e Dor com 
o PSQI, do SRI e da polissonografia 

  SF-36v2 
  Função Física Dor 

PSQI 
Global -0.667* -0.797* 
Qualidade subjeƟva do sono 0.524 -0.849** 

SRI 
Escala Sumário 0.563 0.794* 
Ansiedade 0.508 0.905** 
Bem-estar psicológico 0.116 0.797* 

SF-36v2 Função Física - 0.999* 

PSG 
Latência do sono (%) 0.655 -0.707* 
Eficiência do sono (%) 0.201 0.776* 

** p<0.01 * p<0.05 

 

Na PSG, observaram-se correlações de Spearman negaƟvas significaƟvas entre Dor 

e Latência do sono (rs= -0.707) e posiƟvamente com a Eficiência do sono (rs= 0.776), 

sugerindo que menor dor se acompanha de adormecer mais rápido e um sono mais 

eficiente. 

Em coerência, o cumprimento de medicação para dor/ relaxantes musculares 

apresentou correlação forte e posiƟva com Dor (rs =0.896; p<0.001) e correlação negaƟva 

com o PSQI global (rs =-0.783; p<0.05), compaơvel com melhor controlo álgico e melhor 

perceção de sono.  

Não se idenƟficaram associações significaƟvas entre Dor e os marcadores de 

dessaturação ou hipoxémia noturna. 

 

Não se observaram associações estaƟsƟcamente significaƟvas entre o PSQI e os 

parâmetros objeƟvos da PSG (tempo total de sono, eficiência e latência do sono), função 

respiratória (CVF, ΔCV decúbito dorsal, DLCO, PIM, PEM, PCF e PaCO2), medicação, sintomas 

diurnos, qualidade de vida e venƟlação (nomeadamente com a P95 da fuga), 
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independentemente da sua magnitude e orientação, são não-significaƟvas (p>0.05) 

(Apêndice II). 

 

A Tabela 27 apresenta as esƟmaƟvas do coeficiente de correlação de Spearman 

entre o ISI total (i.e., qualidade do sono), bem como a subescala SRI: sintomas associados 

ao sono com o PSQI global e as suas subescalas.  

 

Tabela 27 – Correlação de Spearman entre o ISI total e SRI: sintomas associados ao sono 
com a escala global e as subescalas do PSQI 

PSQI ISI total 
SRI: Sintomas associados e 

sono 
Qualidade subjeƟva do sono 0.823** -0.646 
Latência do sono 0.418 -0.556 
Duração do sono 0.786* -0.412 
Eficiência do sono 0.805** -0.412 
Distúrbios do sono 0.786* -0.412 
Uso de medicação para dormir -0.138 -0.046 
Sonolência e disfunção diurnas 0.688* -0.582 
Qualidade do sono (global) 0.874** -0.609 
** p<0.01 * p<0.05 

 

Apenas se verificam correlações estaƟsƟcamente significaƟvas com o ISI total, 

sendo estas correlações de orientação posiƟva, pelo que ao aumento do valor de uma 

variável tende a ocorrer um aumento do valor da outra variável. Destacam-se as correlações 

do ISI total com a qualidade subjeƟva do sono, duração do sono, eficiência do sono, 

distúrbios do sono e qualidade global do sono, todas de forte magnitude. Já a correlação 

com a subescala sonolência e disfunção diurnas é de moderada magnitude. As restantes 

correlações são não-significaƟvas (p>0.05). De notar que, não obstante a não-significância 

estaơsƟca, todas as correlações do SRI: sintomas associados ao sono com o PSQI têm 

orientação negaƟva. 

 

Na análise das esƟmaƟvas do coeficiente de correlação de Spearman entre 

variáveis ligadas à polissonografia constatou-se que não existem correlações 
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estaƟsƟcamente significaƟvas (p>0.05), ainda que a correlação entre PSQI: PSQI: latência 

do sono vs tempo total de sono, PSQI: duração do sono vs latência do sono e PSQI: duração 

do sono vs eficiência do sono, sejam de moderada magnitude (Apêndice III). 

 

A convergência entre instrumentos foi marcada no que diz respeito a algumas 

subescalas do SRI e os sumários do SF-36v2. A Tabela 28 apresenta a correlação de 

Spearmen entre essas variáveis. 

 

Tabela 28 – Correlação de Spearman entre o SRI e os sumários do SF-36v2 

  SF-36v2 
  Sumário Componente 

Física 
Sumário Componente 

Mental 

SRI 

Queixas respiratórias 0.220 0.831** 
Função İsica 0.692* 0.802** 
Sintomas associados e sono 0.100 0.644 
Relações Sociais 0.230 0.434 
Ansiedade 0.546 0.580 
Bem-estar psicológico 0.502 0.921** 
Funções sociais 0.650 0.417 
Escala Sumário 0.500 0.883** 

** p<0.01 * p<0.05 

 

O Sumário Componente Física (SF-36v2) mostrou associação moderada sobretudo 

com a Função Física (SRI) (rₛ=0.692; p<0.05), sendo residuais as ligações com os restantes 

domínios. Já o Sumário Componente Mental (SF-36v2) correlacionou-se fortemente com 

Queixas respiratórias (rₛ=0.831; p<0.01), Função İsica (SRI) (rₛ=0.802; p<0.01), Bem-estar 

psicológico (rₛ=0.921; p<0.01) e com o SRI Escala Sumário (rₛ=0.883; p<0.01). 

 

Observou-se convergência entre a adaptação e tolerabilidade à VNI medida pelo 

S3-NIV e a qualidade de vida respiratória medida pelo SRI, com correlações posiƟvas em 

vários domínios (valores mais elevados traduzem melhor estado) (Tabela 29). 
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A pontuação total do S3-NIV teve uma correlação muito forte com o SRI Escala 

Sumário (rₛ=0.955; p<0.01), bem como com as Queixas respiratórias (rₛ=0.927; p<0.01) e o 

Bem-estar psicológico (rₛ=0.901; p<0.01), e moderadamente com a Função İsica (rₛ=0.826; 

p<0.05). 

 

Tabela 29 – Correlações de Spearman entre o SRI e o S3-NIV 

  S3-NIV 
  

Total 
Sintomas 

respiratórios 
Sono e efeitos 

colaterais 

SRI 

Queixas respiratórias 0.927** 0.891** 0.703 
Função İsica 0.826* 0.633 0.655 
Sintomas associados e sono 0.523 0.757* 0.393 
Relações Sociais 0.486 0.202 0.455 
Ansiedade 0.436 0.373 0.126 
Bem-estar psicológico 0.901** 0.847* 0.643 
Funções sociais 0.523 0.523 0.321 
Escala Sumário 0.955** 0.955** 0.714 

** p<0.01 * p<0.05 

 

O domínio “Sintomas respiratórios” do S3-NIV apresentou um padrão semelhante: 

associação muito forte com o SRI Escala Sumário (rₛ=0.955; p<0.01), forte com Queixas 

respiratórias (rₛ=0.891; p<0.01) e Bem-estar psicológico (rₛ=0.847; p<0.05); adicionalmente, 

associou-se a Sintomas associados e ao sono (rₛ=0.757; p<0.05). Já o “Sono e efeitos 

secundários” apresentou associações mais modestas, com os domínios Queixas 

respiratórias, Relações sociais, Ansiedade e Funções sociais do SRI a não aƟngirem 

significância estaơsƟca, apesar de correlações posiƟvas de baixa a moderada magnitude. 

Em conjunto, estes resultados sugerem que melhor perceção de eficácia e 

tolerabilidade da VNI se traduz em melhor qualidade de vida respiratória, sobretudo nos 

sintomas respiratórios, bem-estar psicológico e estado global. 

 

A Tabela 30 apresenta as correlações de Spearman significaƟvas entre o SRI 

Ansiedade e os parâmetros do sono pelo PSQI e pela polissonografia nível II. 
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Tabela 30 – Correlação de Spearman significaƟvas entre o SRI Ansiedade e os parâmetros 
do sono pelo PSQI e pela polissonografia 

   
  PSQI Polissonografia 

SRI 
Ansiedade 

Vs Duração do sono -0.789* 0.311 
Vs Latência do sono 0.027 -0.773* 
Vs Eficiência do sono -0.686* 0.790* 
Vs Qualidade do sono global -0.688* - 
Vs Qualidade subjeƟva -0.836** - 

** p<0.01 * p<0.05 

 

Na análise de correlação de Spearman, o domínio Ansiedade do SRI apresentou 

uma correlação negaƟva com a duração do sono percebida (PSQI: rs = −0,789; p<0,05), com 

a eficiência do sono (PSQI: rs = −0,686; p<0,05), com a qualidade global (PSQI: rs = −0,688; 

p<0,05) e, de forma mais acentuada, com a qualidade subjeƟva (PSQI: rs = −0,836; p<0,01), 

bem como correlação negaƟva com a latência para o início do sono na polissonografia (rs = 

−0,773; p<0,05) e posiƟva forte com a eficiência do sono (rs = 0,790), indicando que maior 

ansiedade se associou a menor eficiência do sono. Não se verificaram associações 

significaƟvas com a latência no PSQI (PSQI: rs = 0,027) nem com a duração (tempo total de 

sono) na polissonografia (rs = 0,311). 

 

A Tabela 31 apresenta as correlações de Spearman significaƟvas entre as variáveis 

ligadas à arquitetura do sono vs função respiratória. 

 

Tabela 31 – Correlações de Spearman significaƟvas entre arquitetura do sono pela 
polissonografia e a função respiratória 

Escala rs Spearman p-value 

+ LS (min) vs CVF(%) -0.700 p<0.05 
   

+ IDR vs ΔCVF supina -0.722 p<0.05 
   

+ IDR vs (PCF) -0.669 p<0.05 
   

Legenda: IDR: LS: Latência ao sono em minutos, IDR: Índice de distúrbios Respiratórios da polissonografia, 
CVF: capacidade vital forçada, CV supina: Queda da capacidade vital forçada com decúbito, PIM: Pressão 
inspiratória máxima, PCF (Peak Cough Flow): Pico de fluxo de tosse, PaCO2: Pressão arterial de dióxido de 
carbono 
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Na análise das correlações de Spearman entre o sono e a função respiratória, 

observou-se um padrão coerente de associações. A latência do sono correlacionou-se forte 

e negaƟvamente com a CVF (% do previsto) (rₛ=−0,700; p<0,05), ou seja, latências mais 

prolongadas associaram-se a menor CVF (padrão venƟlatório restriƟvo mais importante). O 

IDR apresentou uma correlação forte e negaƟva com a variação da CVF em posição supina 

(rₛ=−0,722; p<0,05), indicando que um maior número de eventos respiratórios está 

associado a uma maior queda da CVF em decúbito (valores mais negaƟvos de ΔCVF supina 

traduzem maior queda), achado sugesƟvo de fraqueza diafragmáƟca. Adicionalmente, o 

IDR correlacionou-se negaƟvamente de forma moderada com o PCF (rₛ=−0.669; p<0.05), 

sugerindo que mais eventos respiratórios se associam a tosse menos eficaz. Nestes casos, 

parece haver uma interdependência entre as variáveis do sono medidas pela 

polissonografia e da respiração, relevantes para a avaliação do sono, embora devam ser 

interpretados como associações (e não causalidade direta), atendendo à dimensão 

amostral e à natureza exploratória das análises. 

 

Na análise das esƟmaƟvas do coeficiente de correlação de Spearman entre as 

variáveis S3-NIV: sono e efeitos colaterais vs percenƟl 95 da fuga de ar na máscara de VNI, 

apesar de forte magnitude e com orientação negaƟva, verificou-se não foram significaƟvas 

(p>0.05) (Apêndice IV). Uma vez que neste caso a amostra é igual a 7, pois apenas 

parƟciparam os sujeitos venƟlados, provavelmente estará na base da não-significância 

estaơsƟca da correlação. 

 

Ao analisar as esƟmaƟvas do coeficiente de correlação de Spearman entre as 

escalas PSQI/ISI vs variáveis relacionadas com a venƟlação, para sujeitos venƟlados 

verificou-se que todas as correlações são não-significaƟvas (p>0.05) (Apêndice V). 

 

Também se verificou que a correlação de Spearman entre a escala SRI total e a 

variável Nº de noites em que o disposiƟvo foi uƟlizado > 4 h, para sujeitos venƟlados, é não-

significaƟva (p>0.05) (Apêndice VI). 
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A Tabela 32 apresenta as esƟmaƟvas do coeficiente de correlação de Spearman 

entre variáveis da venƟlação vs variáveis da PSG, em sujeitos venƟlados.  

 

Tabela 32 – Correlação de Spearman entre variáveis da venƟlação vs variáveis da PSG, com 
sujeitos venƟlados 

 
TTS LS (min) 

LS REM 
(min) ES (%) 

Índice de 
arousals 

N 
arousals  

TcCO₂ médio 0.144 -0.577 -0.559 0.523 -0.682 -0.565 
TcCO₂ máx. 0.637 -0.865* -0.342 0.775* -0.564 -0.360 
IPAP 0.618 -0.109 -0.154 0.273 0.382 0.327 
P 95 fuga 0.054 -0.036 -0.396 0.162 -0.414 -0.450 
VC 0.126 0.108 -0.180 0.108 0.054 0.603 
Trigger-Spont 0.029 -0.829* -0.371 0.829* -0.314 -0.086 
IAH 0.739 -0.192 0.641 0.144 0.531 0.403 
Legenda: TcCO₂ médio: Dióxido de carbono transcutâneo médio; TcCO₂máx. Dióxido de carbono 
transcutâneo máximo; IPAP: Pressão inspiratória posiƟva; P95 fuga: PercenƟl 95 da fuga de ar na 
máscara de venƟlação não invasiva; VC: Volume corrente; Trigger-Spont: Trigger espontâneo; IDR: 
Índice de Apneia Hipopneia no venƟlador, TTS: Tempo total de sono, LS: Latência ao sono em minutos, 
LS REM: Latência ao sono REM em minutos, ES: Eficiência ao sono em minutos, Índ Arousal: Índice de 
microdespertares por hora de sono, N.º arousal: Contagem absoluta de arousals na polissonografia 

*p<0.05 

 

Verificou-se que não obstante a forte magnitude de algumas correlações, apenas 

as relações entre as variáveis CO₂ transcutâneo máximo vs latência do sono (min), CO₂ 

transcutâneo máximo vs Eficiência do sono (%), Trigger espontâneo vs latência do sono 

(min) e Trigger espontâneo vs Eficiência do sono (%) são estaƟsƟcamente significaƟvas 

(p<0.05). Todas de forte magnitude. A primeira e a terceira com orientação negaƟva, as 

restantes com orientação posiƟva. As restantes correlações foram não significaƟvas. De 

notar que nesta tabela, o tamanho da amostra oscilou entre 6 e 7 sujeitos. 
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Capítulo III 
 

1 Discussão 

 

Neste estudo caracterizou-se o sono e o padrão venƟlatório noturno em 9 doentes 

provenientes de três famílias com variante patogénica MATR3 p.S85C, 3 indivíduos do sexo 

masculino (33.3%) e 6 do feminino (66.7%), com idade entre os 48 e os 72 anos e média 

total de 58.0 ± 6.73 anos (idade mínima de 48 e máxima de 72). Todos os probandos são 

originários de Guimarães e residem em freguesias próximas. Porém, não foi possível 

estabelecer a ligação das famílias, devido a casos de paternidade desconhecida. Tal como 

descrito na literatura, as primeiras manifestações da doença surgiram em idade adulta, a 

parƟr da 3.ª década, e a progressão tem sido lenta (Feit et al., 1998; Johnson et al., 2014; 

Müller et al., 2014; Yamashita et al., 2015). 

Do ponto de vista respiratório, 77.8% dos parƟcipantes estavam sob venƟlação 

mecânica não invasiva (n=7; 77.8%), com adesão elevada, traduzida por uma mediana de 

uƟlização > 4 h em 100% das noites. A proporção de doentes venƟlados é superior à visível 

nas descrições clínicas reportadas na literatura, onde a necessidade de VNI ocorreu em 

apenas casos isolados, apesar de serem relatados casos de fraqueza diafragmáƟca através 

da função respiratória, embora também eles escassos (Johnson et al., 2014; Müller et al., 

2014; Murtazina et al., 2024; Yamashita et al., 2015). Esta diferença poderá ser estar 

relacionada com estadios mais avançados da doença na nossa amostra ou poderá ser 

reflexo do protocolo de seguimento do serviço, com foco na vigilância de surgimento de 

hipovenƟlação noturna nas DNM, em linha com as recomendações atuais (Khan et al., 

2023b). Tal como o recomendado pelas diretrizes internacionais, todos os doentes deste 

estudo são acompanhados seguindo um protocolo com gasometria e PFR seriadas, que 

engloba avaliação da CVF sentada e deitada, avaliação das pressões musculares e do pico 

da tosse. Para a avaliação do sono, realizam oximetria noturna ou oxicapnografia noturna 

periódicas ou na presença de sinais/ sintomas de novo, sendo esta uma abordagem 

preconizada, que permite o rastreio de hipovenƟlação em REM e antecipação da 

necessidade de VNI (Khan et al., 2023b). 
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Este trabalho confere um valor incremental ao já publicado, ao integrar a 

polissonografia nível II com capnografia transcutânea e monitorização da VNI, fornecendo 

uma leitura e análise do sono real e do suporte venƟlatório. Tal como observado noutros 

estudos envolvendo doentes com DNM, a PSG nível II foi viável, com baixa taxa de falha 

apenas na capnografia, com os doentes a demonstrarem preferência por esta, quando dada 

a opção entre PSG em laboratório ou no domicílio (Crescimanno, Greco, et al., 2014; 

Withers et al., 2025). 

Na ausência de publicações com foco nesta população de doentes, procurou-se 

detetar semelhanças de padrões com outras DNM. 

RelaƟvamente ao objeƟvo principal, que era caracterizar o sono e o padrão 

venƟlatório noturno em doentes com mutação patogénica p.S85C no MATR3, os resultados 

apontaram para um padrão noturno onde a mediana da eficiência do sono estava 

ligeiramente diminuída (79%), com compromeƟmento da manutenção do sono, traduzido 

por WASO aumentado (91.1 minutos), diminuição da percentagem de sono REM (13.0%), 

ligeiro aumento do sono NREM N1 (7.9%) e predomínio dos eventos respiratórios em REM 

em 3 doentes (33.3%), um deles também posicional (11.1%). 

Della Marca e colegas, num estudo que incluiu doentes com Distrofia Muscular 

Facioscapulohumeral (FSH), detetou um padrão do sono com latências de sono mais longas, 

maior percentagem de vigília durante o sono e menor percentagem de sono com 

movimentos rápidos dos olhos, sem aumento do número de despertares em comparação 

a controlos. Esse perfil de “dificuldade em iniciar e manter” o sono é semelhante aos 

achados nesta amostra, sugerindo um fenóƟpo de fragmentação predominantemente não 

respiratória quando a venƟlação está controlada (Della Marca et al., 2010). Embora faltem 

estudos polissonográficos recentes na FSH, trabalhos contemporâneos recorrendo a 

acƟgrafia e a quesƟonários na FSH e noutras distrofias, mostram elevada proporção de má 

qualidade de sono no PSQI e menor eficiência do sono, em linha com o observado nesta 

amostra (Basseƫ & Boentert, 2023; Morse et al., 2022). 

Na ELA, meta-análises recentes mostraram alterações na macroestrutura do sono, 

com diminuição da latência e eficiência do sono, do tempo total do sono, aumento no 

tempo de vigília após o início do sono e redução das percentagens de sono NREM e REM, 

mesmo antes do surgimento de hipercapnia (Zhang et al., 2023). Diaz-Abad e colegas 
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idenƟficaram má qualidade do sono em 63% dos doentes com ELA recém diagnosƟcada, 

em não venƟlados. Os autores correlacionaram a qualidade do sono com sintomas de 

depressão e com a incapacidade do doente se virar na cama e ajustar a roupa de cama, 

sublinhando que o sono é um determinante clínico mesmo antes da hipovenƟlação se 

instalar (Diaz-Abad et al., 2018a). Para além disso, tem sido proposto que a má qualidade 

do sono pode comprometer a depuração glinfáƟca e favorecer a acumulação de proteínas 

neurotóxicas nestes doentes, e podendo assim modular a progressão da doença (Lang, 

2025). Com este pano de fundo, importa notar que a mutação p.S85C do MTR3 parƟlha 

algumas similaridades com a ELA. Em vários doentes observa-se o envolvimento do 

primeiro e segundo neurónio motor, que inclui sintomas bulbares, aƟngimento dos 

músculos dos membros e, nas fases mais avançadas, insuficiência respiratória. À luz dos 

estudos mais recentes na ELA, onde mecanismos neurobiológicos e alterações do sono têm 

sido propostas como biomarcadores precoces e moduladores potenciais da progressão da 

doença, torna-se perƟnente integrar, de forma sistemáƟca, a avaliação do sono na 

compreensão e seguimento das formas associadas à MATR3. 

Em populações neuromusculares sob VNI, a classificação de qualidade subjeƟva 

do sono é frequentemente heterogénea, variando com a patologia. Num estudo 

desenvolvido por Crescimanno e colegas, 66% dos indivíduos com diversos subƟpos de 

DNM já venƟlados, classificaram o sono como “mau” (Crescimanno, Misuraca, et al., 2014). 

Estudos com polissonografia na distrofia miotónica Ɵpo 1 e na doença de Pompe de início 

tardio não mostraram deterioração da macroestrutura do sono após iniciar VNI, reforçando 

a ideia de que, quando bem ajustada, a venƟlação protege o sono (Boentert et al., 2016; 

Spiesshoefer et al., 2019). 

A literatura mostra que a VNI, quando corretamente ajustada, tende a melhorar a 

qualidade do sono, a sintomatologia da hipovenƟlação e a sobrevida (BendiƩ, 2019; 

Simonds, 2025). Revisões e estudos de séries de casos em DNM com insuficiência 

respiratória recentes demonstraram melhor sono autorrelatado e um beneİcio global do 

descanso noturno após o início da VNI (Carmona et al., 2023; Shah et al., 2024; Valko et al., 

2020). Em paralelo, as guidelines apontam para um efeito globalmente favorável da VNI na 

qualidade do sono e nos desfechos clínicos, sobretudo nas doenças de progressão rápida 

(Khan et al., 2023b; Shah et al., 2024). 
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Na amostra, o IDR mediano foi de 2.4/ h, compaơvel com um IDR residual 

controlado na maioria dos venƟlados (71.4%) e um padrão obstruƟvo do sono ligeiro nos 

os dois doentes não venƟlados. Dois dos venƟlados careceram de reajustes de parâmetros 

venƟlatórios. Curiosamente, pela análise de dados do venƟlador, a necessidade de reajuste, 

apenas sobressaiu num doente onde o IAH residual era 11/ h. Por sua vez, a saturação de 

O2 noturna global, embora com valores medianos aceitáveis (92,2%), revelou-se 

heterogénea (CT>90% entre 0 e 15.9%). Este padrão é congruente com a literatura, que 

descreve a VNI como sendo benéfica, mas com persistência de eventos residuais em alguns 

doentes (Shah et al., 2024). Em conjunto, estes achados reforçam, tal como consta nas 

recomendações internacionais, a importância de um rastreio estruturado para detetar a 

necessidade de afinações finas na venƟlação, recorrendo a simples oximetria noturna, ou 

quando indicado realizando poligrafia ou polissonografia (Khan et al., 2023a). A 

programação individualizada da VNI deve ser privilegiada, estratégia que a literatura associa 

a ganhos adicionais na qualidade do sono e de vida, devendo-se prestar atenção à 

oƟmização fina dos parâmetros, seleção adequada da interface, higiene brônquica e do 

próprio sono (Carmona et al., 2023; Crescimanno, Misuraca, et al., 2014; Simonds, 2025). 

No global, apesar de uma mediana do PSQI compaơvel com má qualidade de sono 

e de uma eficiência ligeiramente diminuída (79%), não se registaram episódios de 

hipovenƟlação do sono segundo critérios AASM, o que plausivelmente estará relacionado 

com o facto da maioria dos doentes já se encontrarem sob VNI. A carga hipercápnica 

detetada pela TcCO2, permaneceu dentro dos padrões da normalidade durante o sono, 

excluindo-se hipovenƟlação diurna pela gasometria arterial. Contudo, dois doentes Ɵveram 

registo de TcCO2 pico a ≥49 mmHg, sendo um deles não venƟlado. Segundo Ogna e colegas, 

o pico noturno de TcCO2 ≥ 49 mmHg foi o melhor preditor para início de VNI, num grupo de 

124 doentes neuromusculares não venƟlados (Ogna et al., 2016). 

De notar que não foi possível avaliar a capnografia transcutânea no sono em dois 

doentes. Por esse moƟvo, as correlações encontradas entre a TcCO2máx e a eficiência e 

latência do sono devem ser interpretadas com cautela, pois podem levar ao risco de 

confundimento e ausência de inferência causal. 

Em doentes com insuficiência respiratória hipercápnica crónica, a VNI tem o 

potencial de melhorar a qualidade do sono, no entanto as assincronias entre doente-
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venƟlador ou a presença de fuga não intencional fragmentam o sono, resultando num 

impacto negaƟvo (Schwarz et al., 2017). Nesta amostra, a análise não evidenciou 

correlações significaƟvas entre a presença de assincronias e os parâmetros da arquitetura 

do sono. A fuga, de uma forma geral, não teve amplitudes elevadas e também não se 

correlacionou com os parâmetros da arquitetura do sono. Este padrão é compaơvel com 

uma adaptação globalmente adequada, ainda assim, não foi possível excluir efeitos subƟs 

que possam ter ficado por detetar, devido ao tamanho da amostra e à heterogeneidade 

interindividual. 

Dada a ausência de PSG pré-VNI em todos os doentes, não foi possível quanƟficar 

a direção e magnitude das alterações após o início da venƟlação, não sendo possível inferir 

causalidade entre VNI e qualidade do sono neste grupo. No entanto, embora a amostra 

apresente uma má qualidade de sono, os resultados sugerem que, à parƟda, não resulta da 

uƟlização de VNI. 

Não se verificaram casos de sonolência diurna neste grupo (mediana 2.0 na ESE). 

Nas DNM, a sonolência diurna excessiva pode ser frequente, mas é muito variável nas 

diferentes patologias e nem sempre é um marcador sensível de má qualidade do sono 

(Basseƫ & Boentert, 2023; Diaz-Abad et al., 2018b). A maioria dos doentes deste grupo já 

se encontrava venƟlada, o que pode jusƟficar o controlo deste sintoma diurno. 

 

Para complementar os resultados objeƟvos do sono e da venƟlação, avaliou-se a 

perceção do doente relaƟvamente à qualidade do sono, insónia, qualidade de vida e 

impacto respiratório do tratamento, quando aplicável, através de instrumentos validados. 

Os quesƟonários captaram um compromisso relevante da qualidade do sono e um 

impacto predominantemente İsico e da dor na qualidade de vida. 

Como já referido, pelo PSQI, a maioria dos doentes (88,9%) apresentou uma má 

qualidade do sono, traduzida por uma pontuação global > 5 (mediana 9.0). Esta proporção 

é superior à descrita noutras miopaƟas. Morse e colegas, como já mencionado atrás, num 

estudo envolvendo adultos com distrofias musculares, reportaram má qualidade do sono 

de 50 a 81%, consoante o subƟpo (distrofia muscular de Becker, DMC ou FSH), com uma 
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pontuação global entre 5.5 na DMC e 10.3 na FSH (Morse et al., 2022). Esta com valores 

próximos do valor central da nossa amostra. 

A maioria dos doentes classificou a qualidade geral de sono como boa, apesar da 

pontuação do PSQI global ser alta (consistente com má qualidade de sono). A causa desta 

discrepância, também verificada na literatura, não está bem explicada. Uma possibilidade 

é que os doentes possam estar sobrecarregados pela perda da função motora e 

incapacidade İsica e negligenciam os sintomas noturnos (Diaz-Abad et al., 2018b). 

Quanto à insónia, no ISI observou-se uma pontuação total de 10.4, ou seja, no 

patamar de insónia não clinicamente significaƟva, onde a maioria se enquadrou entre a 

insónia sublimiar e insónia clínica moderada (22.2% e 33.3%, respeƟvamente), com os 

restantes sem insónia clinicamente significaƟva. Estes resultados são concordantes com os 

resultados publicados em séries de doentes com distrofias musculares, onde 8 a 27% 

apresentaram insónia moderada e uma proporção substancial dos doentes pontuou acima 

do normal no ISI, sugerindo que sintomas de insónia clinicamente relevantes ocorrem 

nestes subgrupos, mesmo quando a venƟlação noturna está insƟtuída (Angelini et al., 2023; 

Morse et al., 2022). No presente estudo, a interpretação seguiu os pontos de corte do ISI, 

incluindo a validação portuguesa (Clemente et al., 2021). 

Para detetar eventuais distúrbios do sono subclínicos, recorreu-se ao GSAQ, pois 

trata-se de um instrumento mulƟdimensional que cobre vários domínios do sono (Roth et 

al., 2002). À escala do grupo, nenhum domínio se destacou, com médias e medianas abaixo 

dos pontos de corte, porém alguns doentes pontuaram acima do Cutoff 2 para insónia 

primária, OSA e síndrome pernas inquietas e dois apresentaram pontuação no limite do 

Cutoff 2 para insónia associada a transtorno mental. Este perfil sugere a necessidade de 

avaliação individualizada quando os sintomas o jusƟficam, mas também é compaơvel com 

a literatura relaƟvamente às DNM, que descreve elevada, mas frequência heterogénea dos 

sintomas de insónia, OSA e de síndrome de pernas inquietas ou PLMS (Aboussouan, 2015; 

Jiménez-Jiménez et al., 2021; Williams et al., 2025). Revisões recentes mencionam uma 

prevalência elevada de insónia, em diferentes grupos: doença do neurónio motor, distrofias 

musculares genéƟcas e doença de Charcot-Marie-Tooth. Os estudos analisados reportavam 

frequentemente valores ≥50%, o que apoia a presença de casos posiƟvos, mesmo com 

mediana baixa (Basseƫ & Boentert, 2023). 
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De forma a captar o impacto da VNI na sintomatologia e nos efeitos do tratamento 

sobre o sono, na perspeƟva do doente, aplicou-se o S3-NIV. Entre os venƟlados, pelo S3-

NIV não houve diferenças entre o estudo de validação para a população portuguesa de 

DNM e na amostra nos componentes dos Sintomas respiratórios com (6.5) e o Sono e 

efeitos colaterais (7.5). Na pontuação total esteve ligeiramente acima (7.7 vs 7.0) (Ribeiro 

et al., 2022), compaơvel com tolerabilidade e perceção de eficácia da VNI. 

Para dar conƟnuidade à avaliação do impacto clínico, recorreu-se ao SRI, um 

quesƟonário aplicado em específico na insuficiência respiratória crónica e adequado a 

doentes sob VNI. A pontuação média da Escala Sumária foi de 61.56 e a mediana de 53.57, 

sendo por isso compaơveis com uma qualidade de vida moderada sob VNI. Observaram-se 

pontuações intermédias a baixas na Função Física, nos Sintomas Associados e Sono, no 

Bem-estar Psicológico e Ansiedade, com relaƟva preservação das Relações Sociais e das 

Queixas Respiratórias. Este padrão é consistente com os estudos de validação e estudos de 

coortes na insuficiência respiratória crónica sob VNI (Hazenberg et al., 2016; Ribeiro et al., 

2017; Valko et al., 2020). Entre as DNM, a exceção é a ELA, onde se relatam pontuações da 

componente Relações Sociais por vezes baixas, provavelmente relacionadas com a 

progressão rápida e o declínio funcional acentuado da doença (Hazenberg et al., 2016). No 

estudo de Valko e colegas, a pontuação geral da Escala Sumário permaneceu estável, nas 

subescalas Função İsica, Função social e Relações sociais os valores foram os mais 

diminuídos. Os autores propuseram que a VNI pode ser uma técnica válida de cuidados 

paliaƟvos na ELA, mesmo nos casos em que não é possível comprovar uma melhoria 

significaƟva da esperança de vida ou da QVRS (Valko et al., 2020). 

Em síntese, analisando os resultados obƟdos nestes dois quesƟonários, o S3-NIV 

encontrou-se no intervalo esperado para boa adaptação ao tratamento e o SRI revelou uma 

qualidade de vida respiratória moderada, com relaƟva preservação das Relações sociais e 

menor impacto no domínio Queixas respiratórias. 

Adicionalmente, observou-se uma associação robusta entre maior ansiedade e 

pior sono percebido, traduzido por uma pontuação no PSQI: menor duração, menor 

eficiência e pior qualidade subjeƟva e global. Por outro lado, nos dados objeƟvos, a latência 

para adormecer foi o parâmetro mais sensível à ansiedade, sugerindo uma dissociação 

entre a perceção e as métricas polissonográficas da duração do sono. 
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Através da Impressão Clínica de Mudança Global, observou-se alguma dissociação 

entre doentes e médicos. Os clínicos idenƟficaram um agravamento moderado da DNM 

como um todo, mas tendência para melhoria da componente respiratória nos doentes 

venƟlados, considerando como uma resposta favorável resultante do tratamento, enquanto 

os doentes descreveram trajetórias heterogéneas. Em consonância, o S3-NIV apontou para 

uma boa adaptação à VNI e o SRI para uma qualidade de vida respiratória moderada, com 

impacto limitado nos domínios sociais. Esta divergência não é inusitada. A experiência 

acumulada com outras DNM e a janela temporal de observação, permite aos médicos ter 

uma perceção diferente da progressão da doença. Acresce que o conhecimento das 

consequências do não tratamento orienta os clínicos para marcadores objeƟvos, aliado ao 

efeito específico da VNI na componente respiratória, que miƟga sintomas noturnos e 

diurnos. Estudos qualitaƟvos mostram que os clínicos valorizam fortemente os 

constrangimentos organizacionais e de segurança na prestação da VNI, o que pode deslocar 

o foco para esses marcadores e para a componente respiratória (Perry et al., 2023). 

Por fim, no autorrelato da qualidade de vida (SF-36v2), a dimensão İsica surgiu 

como a principal determinante da limitação funcional, sugerindo que limitações para a 

realização de aƟvidades habituais decorrem de maiores problemas na saúde İsica, tais 

como, limitações na realização de aƟvidades İsicas e realização de tarefas mais simples. 

Esta limitação na saúde em geral, com maior carga de dor e uma perceção de saúde 

desfavorável resulta numa pior qualidade de vida relacionada com a saúde İsica. 

Por sua vez, os componentes psicossocias, apesar de mais heterogéneos entre 

indivíduos, traduziram melhor integração social e um desempenho emocional 

relaƟvamente preservado. Esta direção é coerente com a literatura e séries de casos de 

diferentes DNM, onde a dimensão İsica tende a estar mais compromeƟda e são 

consistentes com a progressão clínica, ao passo que as componentes psicossocias variam 

nos diferentes estadios e subgrupos de doenças e são dependentes da capacidade de 

superação individual (Endo et al., 2019; Guber et al., 2018; Jacques et al., 2019; Landfeldt 

et al., 2019). 

Pelas normas portuguesas do SF-36v2, no sumário da Componente Física todos os 

doentes apresentaram medianas abaixo de 50, resultando numa mediana 

significaƟvamente abaixo da média populacional, enquanto que o sumário da Componente 
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Mental foi discretamente acima da média. Este desfasamento, é congruente com o descrito 

por Jacques e colegas, num estudo envolvendo adultos com distrofias musculares, onde 

todas as subescalas İsicas do SF-36v2 foram inferiores aos controlos, enquanto as 

dimensões psicossociais permaneceram relaƟvamente mais preservadas (Jacques et al., 

2019). Geirdal e colegas descreveu o mesmo perfil em doentes com distrofia miotónica, 

onde 62% dos doentes apresentaram SCF < 40, refleƟndo compromisso İsico clínico 

relevante (Geirdal et al., 2015). 

Na análise variada de correlação entre instrumentos, encontrou-se um padrão de 

maior alinhamento entre o SCM e os domínios psicossociais e respiratórios do SRI e 

associação do SCF com a Função İsica do SRI. Este padrão é consistente com o estudo de 

validação português, que também descreveu boa validade concorrente entre os sumários 

do SF-36 e as subescalas nucleares do SRI. No estudo de validação nacional do SRI, a 

qualidade de vida em pacientes venƟlados ao domicílio encontrava-se globalmente 

diminuída, com o SRI Escala Sumário em valores intermediários da escala e com o SF-36 

cerca de 20 pontos abaixo da população geral em quase todas as subescalas, sobretudo na 

Função Física. Além disso, os autores mostraram convergência entre os instrumentos, com 

correlações significaƟvas entre os sumários e domínios do SF-36 (İsico e mental) e as 

subescalas SRI Função İsica, SRI Funções sociais e o SRI Escala Sumário (Ribeiro et al., 2017). 

 

A análise bivariada evidenciou coerência clínica entre medidas subjeƟvas e 

impacto funcional. O PSQI global correlacionou-se fortemente com o ISI global, 

confirmando que pior qualidade de sono se associa a mais sintomas de insónia, 

correlacionou-se fortemente de forma inversa com o SRI global, sugerindo que pior sono se 

relaciona com pior qualidade de vida respiratória e correlacionou-se moderadamente de 

forma negaƟva com a função İsica de SF-36 v2, estabelecendo uma potencial ligação entre 

a ineficiência do sono e a limitação funcional na vida diária. Este sinal convergente entre 

PSQI, ISI, SRI e função İsica sustenta a relevância clínica e a necessidade de alerta para a 

vigilância da qualidade do sono neste genóƟpo. 

Apesar das limitações funcionais motoras, os doentes reportaram bons níveis de 

Função social e Desempenho emocional, quer na escala do SRI e quer no SF-36v2, refleƟndo 
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a ausência de compromisso cogniƟvo e comportamental, provavelmente devido à garanƟa 

de suporte dos cuidados de saúde, e/ ou desenvolvimento de estratégias de “coping” social. 

A dor sobressaiu como um determinante transversal do sono nesta amostra. 

Na PSG, a Dor do SF-36v2, correlacionou-se negaƟvamente com a latência ao sono 

(rs=-0.707; p<0.05) e posiƟvamente com a eficiência do sono (rs=0.776; p<0.05), indicando 

que menor dor se acompanhou de adormecer mais rápido e sono mais eficiente. Este 

padrão é consistente com a literatura que descreve uma relação bidirecional entre sono e 

dor. Estes achados convergem com a revisão de Basseƫ & Boentert, que descreve 

prevalências de dor >40% em DMC, DMD e FSH e 65% na distrofia miotónica Ɵpo 1, e dor 

predominantemente neuropáƟca distal e simétrica na doença de Charcot-Marie-Tooth. 

(Basseƫ & Boentert, 2023). Estas prevalências reforçam a necessidade de abordar a 

intervenção analgésica e a sua relação com o sono. 

Pontuações mais baixas no domínio Dor do SF-36v2, onde valores mais baixos se 

traduzem em mais dor, foram associadas a pior qualidade subjeƟva e global do sono 

observadas no PSQI (rs=-0.849 e rs=-0.797, p<0.05, respeƟvamente). Em patologias, como 

a ELA ou a distrofia muscular de cinturas, onde revisões recentes apontam para uma 

prevalência significaƟva de queixas de dor, foi descrita a importância de abordar estas 

queixas, pois associa-se a maior sofrimento psicológico e a menor qualidade de vida 

(Hurwitz et al., 2021; Stokholm et al., 2022; van Vliet et al., 2018). O impacto desse 

sofrimento pode estar na origem de insónia e associar-se a uma pior qualidade do sono, 

mesmo na ausência de hipovenƟlação noturna evidente. No estudo de Stokholm e colegas, 

a venƟlação de mecânica não foi preditor de dor crónica em doentes com DMC, embora 

44.7% dos doentes reportassem dor crónica persistente superior a 3 meses (Stokholm et 

al., 2022). 

Relacionando a Dor do SF-36v2 com o SRI, verificou-se que a dor se associou a pior 

SRI total e a piores domínios psicológicos e İsicos. Isso também é consistente com o 

descrito em doentes sob VNI com insuficiência respiratória crónica, a dor afeta 

negaƟvamente o bem-estar e a função, mesmo quando a venƟlação é tecnicamente eficaz 

(Hazenberg et al., 2016; Valko et al., 2020). 
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Embora a dor na variante MATR3 p.S85C não esteja ainda bem quanƟficada num 

estudo dedicado, estes resultados sugerem que a sua avaliação sistemáƟca e o seu 

tratamento, associado a medidas de conforto noturno, merecem uma atenção no 

seguimento de roƟna. 

 

Adicionalmente, para uma melhor compreensão dos padrões de sono, examinou-se 

a fisiologia respiratória diurna, permiƟndo assim responder a dois objeƟvos secundários e 

caracterizando funcionalmente a amostra. Através de provas funcionais respiratórias e 

gasometria arterial, analisou-se a sua relação com métricas de qualidade de vida e de 

qualidade de sono. 

Na amostra, globalmente, o padrão funcional dominante foi o restriƟvo (55.6% 

moderado), com aprisionamento de ar, traduzido por uma relação VR/ CPT aumentada em 

8 dos parƟcipantes (Md: 148.1% e mediana Zsc: 2.22), compaơvel com fraqueza muscular 

na capacidade de esvaziamento pulmonar. Analisando os dados espirométricos, 77.8% 

apresentaram uma CVF diminuída pelos z scores, 44.4% dos quais com valores <60% aos 

valores de referência, demonstrando uma predominância importante do padrão associado 

a fraqueza muscular e condicionando limitação restriƟva. Como marcador indireto de 

fraqueza diafragmáƟca, a queda da CVF de sentado para decúbito foi parƟcularmente 

informaƟva, 66.6% dos doentes Ɵveram queda superior a 15%, dos quais 22.2% superior a 

25%. Verificou-se uma diminuição generalizada da PIM em todos os parƟcipantes (100%), 

77.8% dos quais com valores abaixo dos 40 mmHg. Também se verificou diminuição da 

musculatura expiratória, traduzida pelo compromisso da PEM em 88,9% dos casos e do pico 

de tosse em 77.8%. Ao analisar a DLCO verificou-se que 66.7% dos parƟcipantes 

apresentavam alterações na transferência alvéolo-capilar. No entanto, quando corrigida ao 

volume alveolar, apenas um doente apresentava o valor diminuído. Este desfasamento em 

doentes neuromusculares sugere que a redução da DLCO resulta sobretudo da restrição 

extrapulmonar por fraqueza da musculatura venƟlatória e menor capacidade de insuflação 

pulmonar, mais do que de um défice primário da membrana alvéolo-capilar ou da 

vasculatura pulmonar (Neder et al., 2019; Stanojevic et al., 2022). Estes resultados reforçam 

a prioridade de estratégias que oƟmizem a insuflação, tais como manobras de air stacking 

e ajuste da VNI. 
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A evidência disponível mostra que a PIM é mais sensível do que a CVF na deteção 

de hipovenƟlação. Os valores da PIM na amostra explicam a proporção de doentes 

venƟlados. Logo, nesta amostra, a normocapnia deve ser interpretada como efeito do 

tratamento venƟlatórios e não como ausência de hipovenƟlação subjacente. A mesma 

interpretação deve ser feita em relação ao valor de índice de distúrbios respiratórios. 

Em doentes com patologia neuromuscular, RageƩe e colegas demonstraram, que 

para além da PIM, uma CVF < 60% associa-se a presença de DRS com predomínio em REM, 

propondo limiares prediƟvos para o início de VNI (RageƩe et al., 2002b; Simonds, 2025). 

Essa relação também foi descrita por Weinberg e colegas. Neste estudo, não se verificou 

essa correlação entre a CV<60% e o IDR, pois dada a proporção de doentes venƟlados, a 

expressão dos eventos foi atenuada. Em contraparƟda, observou-se associação significaƟva 

com parâmetros da arquitetura do sono, nomeadamente a latência e a eficiência do sono, 

(rs 0.779, p<0.05), achado não relatado por esses autores (Weinberg et al., 2003). Não é 

possível excluir que, em doentes venƟlados, marcadores da arquitetura do sono possam 

captar um efeito residual da disfunção diafragmáƟca, pois dada a sobreposição com outros 

fatores, como por exemplo dor ou quadros de ansiedade, não é possível estabelecer 

causalidade nesta amostra. O mais plausível, é que em conjunto, estes resultados sugerem 

que a VNI poderá miƟgar quadros de hipovenƟlação, enquanto fatores não respiratórios 

como dor e limitação funcional conƟnuam a condicionar o sono, como descrito na literatura 

(Diaz-Abad et al., 2018a). 

O IDR correlacionou-se também com um menor pico de fluxo de tosse, significando 

que mais eventos respiratórios se associou a PCF mais baixo, ou seja, a uma eficácia de 

tosse pior. O PCF, sendo um marcador de eficácia de tosse, diminui com a debilidade 

expiratória e da musculatura bulbar e, abaixo de 270 L/min, relaciona-se a retenção de 

secreções e risco de infeção. Ambos os eixos refletem o mesmo compromisso muscular 

respiratório, jusƟficando a correlação negaƟva observada com a obstrução da via aérea 

(Basseƫ & Boentert, 2023; Brennan et al., 2022) 

De uma forma geral, quando se pesquisa disfunção diafragmáƟca, quedas que não 

ultrapassam os 10% não são significaƟvas, já ∆CV supina acima de 20% é um cutoff válido 

para confirmar a presença de disfunção diafragmáƟca (Kever et al., 2025). Na presença de 

DNM, diminuição superior a 15% sugere compromisso do diafragma, e > 25% tem 
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sensibilidade de 90% e especificidade de 79% para o diagnósƟco de fraqueza diafragmáƟca, 

sendo por isso, um preditor úƟl de insuficiência respiratória (Fromageot et al., 2001). Na 

amostra, vários doentes apresentaram valores clinicamente significaƟvos (6 doentes com 

∆CVF supina >15%, 2 deles >25%), o que sustenta a vulnerabilidade venƟlatória noturna na 

fase REM e apoiam a indicação de venƟlação. 

A interpretação dos dados gasométricos e noturnos deve atender ao facto da 

maioria estar sob VNI, o que contribui para a PaCO₂ diurna preservada. 

Alguns doentes referiram dismoƟlidade gastrointesƟnal, como dificuldade no 

esvaziamento gástrico e sensação de enfartamento, o que pode promover distensão 

abdominal, refluxo e levar a microdespertares, agravando a fragmentação do sono e o 

desconforto em decúbito, com possível agravamento dos sintomas respiratórios noturnos. 

Outro achado foi a alopécia em 7 doentes, 3 na família I, que poderá refleƟr fatores não 

diretamente relacionados com a p.S85C, mas com comorbilidades endócrinas, porém 

merece averiguação sistemáƟca. Em conjunto, estes sinais sugerem comorbilidades 

potencialmente modificáveis com relevância para a qualidade do sono. Embora não façam 

parte dos objeƟvos, são achados biologicamente plausíveis no contexto de uma DNM, um 

deles com potencial impacto no sono. 

Em resumo, estes resultados reforçam o padrão descrito noutras miopaƟas, que 

descrevem uma elevada prevalência de sono de má qualidade através do PSQI, confirmado 

na polissonografia, com um tempo total de sono mediano ligeiramente abaixo do ideal, 

apesar de ser dada a oportunidade para dormir. Confirmou-se também aumento no tempo 

de vigília após o início do sono e da proporção de sono NREM N1, redução da percentagem 

de sono REM e diminuição da eficiência do sono, coexisƟndo com indicadores objeƟvos 

heterogéneos e com influência potencial da ansiedade, da dor e de limitações İsicas. Estes 

paralelos ajudam a contextualizar o fenóƟpo MATR3 p.S85C no espectro mais amplo das 

doenças neuromusculares. 
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2 Conclusões 

 

Este estudo descreve, de forma sistemáƟca, o sono e a função respiratória em 

adultos portadores da variante patogénica p.S85C do MATR3, integrando polissonografia 

de nível II com capnografia transcutânea, provas funcionais respiratórias, parâmetros de 

venƟlação não invasiva, com quesƟonários validados do sono e qualidade de vida.  

Neste grupo de doentes, esta mutação associou-se a uma doença debilitante, com 

um fenóƟpo que integra caracterísƟcas miopáƟcas, traduzidas por um compromisso da 

motricidade fina e da marcha livre, e diminuição significaƟva da função respiratória. Do 

ponto de vista respiratório, predominou o padrão venƟlatório restriƟvo, frequentemente 

associado a aprisionamento aéreo, compaơvel com fraqueza dos músculos expiratórios e 

limitação na capacidade de esvaziamento pulmonar. No sono, observou-se diminuição da 

eficiência do sono, apesar de oportunidade para dormir, da percentagem do sono REM, 

dificuldade em iniciar e na manutenção do sono na maioria dos doentes, com compromisso 

na qualidade do sono. Estes resultados são suportados pela polissonografia e pelos 

quesƟonários, apesar de controlo venƟlatório mecânico global. 

De salientar, que a perceção subjeƟva de qualidade do sono pode ser 

incorretamente percecionada, tal como observado ao analisar o PSQI, o que reforça a 

necessidade e importância da avaliação objeƟva com polissonografia. Neste quesƟonário 

constatou-se uma mediana global elevada, em linha com o que é descrito noutras DNM, 

quando coexistem fragmentação, ansiedade, dor, limitação İsica ou despertares. 

Em linha com o que é descrito noutras DNM sob VNI, verificou-se uma adesão 

elevada à VNI entre os doentes venƟlados, com IAH residual baixo e assincronias pouco 

frequentes, com double triggering quando presentes. 

Verificou-se ainda que a latência do sono prolongada se associa a CVF mais baixa, 

indicando que sintomas noturnos e de desconforto funcional dificultam o início do sono. O 

padrão de DRS foi obstruƟvo ligeiro, com predomínio em REM, o que reforça a necessidade 

de vigiar a progressão da fraqueza diafragmáƟca e tratar precocemente a hipovenƟlação. 

Observou-se beneİcio clínico da VNI quando bem ajustado, com uma qualidade de vida 

respiratória global moderada e relaƟva preservação das relações sociais. Por fim, a insónia, 



 

97 

a dor e a ansiedade emergiram como fatores adicionais de agravamento do sono e da 

qualidade de vida. 

Em conjunto, estes sinais convergentes apoiam uma abordagem de seguimento 

que integre reavaliações periódicas de parâmetros respiratórios, um rastreio sistemáƟco 

das comorbilidades, como insónia, quadros de ansiedade e dor, e uma intervenção dirigida 

nos fatores que fragmentam o sono em doentes venƟlados, maximizando o ganho objeƟvo 

e subjeƟvo do suporte venƟlatório. 

Este estudo fornece informação pioneira relaƟvamente à qualidade do sono e à 

caracterização funcional respiratória em doentes com mutação patogénica p.S85C no 

MATR3. Até onde é do nosso conhecimento, trata-se da primeira caracterização dedicada a 

este tópico, colmatando uma lacuna da literatura sobre a p.S85C MATR3. Estes resultados 

acrescentam evidência original, consƟtuindo uma base sólida para invesƟgações futuras, 

contribuindo com informação para o conƟnuum fenoơpico miopaƟa-neurónio motor na 

MATR3 e reforçando a necessidade de rastreio respiratório e do sono, mesmo em perfis 

maioritariamente miopáƟcos. 

 

 

Limitações 

 

Este trabalho apresenta um conjunto de limitações que importa considerar. Em 

primeiro lugar, a dimensão da amostra. A raridade da mutação no gene MATR3 torna a 

inclusão de parƟcipantes limitada, o que aumenta a vulnerabilidade a flutuações 

estaơsƟcas e reduz a possibilidade de idenƟficação de associações subƟs, condicionando a 

generalização dos resultados. 

Em segundo lugar, trata-se de um estudo transversal, que permite a idenƟficação 

de associações, mas não permite estabelecer relações causais. Portanto, não é possível 

concluir definiƟvamente se as alterações na macroestrutura do sono resultam diretamente 

de fatores inerentes à mutação p.S85C ou de fatores associados, como dor ou condições 

psicológicas. Por conseguinte, as inferências devem ser interpretadas com prudência. 

DemonstraƟvamente, observou-se que a latência do sono aumentada se associa a valores 
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de CVF mais baixos, sugerindo que sintomas noturnos e desconforto funcional podem ter 

um papel no início do sono, mas não permite inferir causalidade. 

Outra limitação prende-se com a heterogeneidade clínica dos parƟcipantes. 

Diferenças na duração e progressão da doença, faixa etária, esƟlo de vida e uso de 

medicação podem influenciar os resultados adversos e o sono. Uma amostra pequena não 

permite um controlo completo desses fatores de confusão. 

Adicionalmente, seria relevante correlacionar as medidas de força muscular pela 

escala do Medical Research Council (Apêndice VII) com parâmetros funcionais respiratórios 

e variáveis do sono, de modo a esclarecer relações e a idenƟficar preditores clínicos de 

disfunção respiratória noturna, sendo uma sugestão para uma invesƟgação futura. A 

documentação objeƟva de fraqueza diafragmáƟca, orofaríngea e de disfunção degluƟtória 

também merece ser alvo de estudo e serem correlacionadas com métricas do sono. O 

estudo da avaliação diafragmáƟca poderá ser complementado com a ecografia 

diafragmáƟca. 

A uƟlização de VNI por grande parte dos doentes consƟtui uma outra limitação. 

Embora clinicamente necessária, dificulta a caracterização natural da hipovenƟlação 

noturna e condiciona a interpretação. 

Por fim, destaca-se a ausência de um grupo de controlo ou comparação com outras 

doenças neuromusculares, que poderia ajudar a esclarecer se o padrão idenƟficado é 

específico da mutação MATR3 ou parƟlhado com outras miopaƟas. 

Para futuro, sugere-se efetuar um estudo de genoƟpagem, de forma a esclarecer 

a eventual interligação genéƟca entre as três famílias. A origem comum em freguesias 

próximas de Guimarães, sugere, sem o comprovar, um eventual efeito fundador, fenómeno 

descrito noutros agregados familiares europeus para a mesma variante. 
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Anexos 
 

Anexo I – ConsenƟmento Informado 

 

O papel do sono na miopatia distal por mutação de MATR3  

Eu, abaixo-assinado ______________________________________________, ou E u ,  
abaixo- assinado ______________________________________________, na qualidade 
de representante legal de ______________________________________________ 
[conforme o caso]: 
Fui informado de que o Estudo de Investigação acima mencionado se destina a avaliar a 
qualidade de sono e a presença de doenças do sono, nomeadamente de distúrbios 
respiratórios durante o sono na miopatia distal por mutação de MATR3. 
Sei que neste estudo está prevista a realização de polissonografia, provas de função 
respiratória, capnografia e questionários, tendo-me sido explicado em que consistem e 
quais os seus possíveis efeitos. 
Foi-me garantido que todos os dados relativos à identificação dos Participantes neste 
estudo são confidenciais e que será mantido o anonimato. 
Sei que posso recusar-me a participar ou interromper a qualquer momento a participação 
no estudo, sem nenhum tipo de penalização por este facto. 
Compreendi a informação que me foi dada, tive oportunidade de fazer perguntas e as 
minhas dúvidas foram esclarecidas. 
Aceito participar de livre vontade no estudo acima mencionado ou Autorizo de livre 
vontade a participação daquele que legalmente represento no estudo acima 
mencionado. [conforme o caso] 
Concordo que sejam efetuados os exames e a colheita de amostras de sangue para realizar 
as análises que fazem parte deste estudo. [se for o caso] 
Também autorizo a divulgação dos resultados obtidos no meio científico, garantindo o 
anonimato. 

Nome do Participante no estudo [ou do seu representante legal, se for o caso]. 

Data Assinatura 

 / /    

 
Nome do Médico Responsável ou Nome do Investigador 

Responsável [conforme o caso] Data Assinatura 
 / /    
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Anexo II – QuesƟonário Sociodemográfico 
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Anexo III - QuesƟonários aplicados 
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Apêndices 
 

Apêndice I – Caracterização do grau de parentesco com outros portadores de 

miopaƟa 

Variáveis n % 
+ Grau de parentesco com outros portadores 

de miopaƟa 
  

Mãe 5 55.5 
Avó materna 3 33.3 
Pai 2 22.2 
Avô paterno 1 11.1 
+ Para além dos já mencionados, enumere o 

grau de parentesco com outros portadores da 
doença (por favor, incluir filhos, primos e Ɵos) 

  

Tio(s) 4 44.4 
Primo(s) 4 44.4 
Tia(s) 2 22.2 
Irmão(s) 1 11.1 
Irmã(s) 1 11.1 
Sobrinho(s) 1 11.1 
Filho(s) 1 11.1 
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Apêndice II – Correlação de Spearman entre o PSQI (global) e diversas variáveis 

relacionadas com a PSG, função respiratória, medicação e sintomas diurnos 

 PSQI: Qualidade do sono 
(global) 

+ PSG  
Tempo total de sono 0.268 
Eficiência do sono (%) -0.377 
Latência do sono (min) 0.444 
Latência do sono REM (min) 0.351 
Índice de microdespertares/ hora de sono 0.206 
Contagem absoluta de arousals na PSG 0.268 

+ Função respiratória  
Índice de distúrbios respiratórios 0.155 
Capacidade vital forçada (%) -0.259 
Queda decúbito dorsal (%) -0.072 
Difusão alveolo-capilar pelo CO 

[mmol(min*kPa)] 
0.000 

Pressão inspiratória máxima (mmHg) -0.092 
Pico de fluxo de tosse (L/ min) 0.050 
Pressão parcial de CO₂ arterial -0.293 

+ Medicação  
Uso de hipnóƟcos 0.092 

+ Sintomas diurnos  
Escala Sonolência de Epworth 0.584 

+ VenƟlação  

PercenƟl 95 da fuga de ar na máscara de 
VNI (L/min) 

0.595 
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Apêndice III – Correlação de Spearman entre variáveis do sono pelo PSQI e PSG 
  PSG 
  Latência do 

sono (min) 
Eficiência do 

sono (%) 
Tempo total 

de sono 

PSQI 
Latência do sono -0.009 0.434 0.638 
Duração do sono 0.410 -0.410 -0.149 
Eficiência do sono 0.298 -0.373 0.037 
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Apêndice IV – Correlação de Spearman entre S3-NIV: sono e efeitos colaterais vs percenƟl 
95 da fuga de ar na máscara de VNI, com sujeitos venƟlados. 

 ISI PercenƟl 95 da fuga (L/min) 

S3-NIV: Sono e efeitos colaterais -0.685 0.154 
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Apêndice V – Correlação de Spearman entre as escalas PSQI/ ISI com algumas variáveis 
relacionadas com a venƟlação, envolvendo a amostra de sujeitos venƟlados. 

  
Horas/noite 

VNI 
PercenƟl 95 da fuga 

(L/min) 
IAH 

venƟlador 
PSQI: Qualidade do sono (global) -0.400 0.410 -0.154 
ISI (global) -0.245 0.158 -0.289 
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Apêndice VI – Correlação de Spearman entre a escala SRI (global) e a variável nº de noites 

em que o disposiƟvo foi uƟlizado > 4h, com sujeitos venƟlados. 

  
Nº de noites em que o disposiƟvo foi 

uƟlizado > 4 h 
SRI (global) -0.304 
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Apêndice VII - Avaliação da força muscular por segmentos, segundo escala MRC - Medical Research Council 

 

    Direito Esquerdo 
    Mediana AIQ (Q1-Q3) %MRC<4 %MRC<3 Mediana AIQ (Q1-Q3) %MRC<4 %MRC<3 

MS 
Proximal 

Ombro 
Abdução 4 4-4+ 

19.4 11.1 

4 3-4+ 

22.2 5.6 
Adução 4 4-4+ 4 4-4+ 

Cotovelo 
Flexão 4+ 4-4+ 4 4-4+ 
Extensão 4 4-4+ 4 4-4+ 

Distal Mão 
Preensão 3+ 3-4 

64.7 23.5 
4 3-4 

47.1 23.5 
Extensão 3 2-3 3 2-4 

MI 
Proximal 

Anca 
Flexão 4 4-4 

17.1 14.3 

4 3-4 

32.4 11.8 
Extensão 4+ 4-4+ 4 4-4+ 

Joelho 
Flexão 4 3-4 4 3-4 
Extensão 4 4-4+ 4 3-4+ 

Distal Pé 
Flexão 2 1-4 

52.9 41.2 
3 1-4 

55.6 38.9 
Extensão 3 2-4 3 2-4 

Legenda: MS: membro superior, MI: membro inferior, AIQ: amplitude interquarƟl, Q1: primeiro quarƟl, Q3: terceiro quarƟl, %: percentagem de doentes, MRC: 
Medical Research Council 


