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RESUMO

Introducdo: O diagnostico do déficit auditivo deve ser precoce para possibilitar a reabilitacdo
e 0 adequado desenvolvimento da crianca. A toxoplasmose congénita € fator de risco para
déficit auditivo. A elevada prevaléncia dessa infeccdo no Brasil e a escassez de informacGes
sobre avaliacdo auditiva nessa populacdo motivou o estudo. Objetivos: Avaliar a integridade
da via auditiva eferente em criancas com toxoplasmose congénita, diagnosticadas e tratadas no
primeiro ano de vida, analisando os achados timpanométricos, reflexos acusticos e supressdo
das emissbes otoacuUsticas evocadas por estimulo transiente (EOAT). Comparar o0
comportamento das EOAT entre dois grupos de criancas: com toxoplasmose congénita e sem
indicadores de risco para perda auditiva. Métodos: Trata-se de estudo descritivo transversal,
realizado no Ambulatério de Audiologia do Hospital das Clinicas da UFMG. A populacdo em
estudo foi constituida por 150 criangas com toxoplasmose congénita, na faixa etaria de 3-6
anos, pertencentes a uma coorte diagnosticada pelo Programa Estadual de Triagem Neonatal de
Minas Gerais entre novembro de 2006 e maio de 2007. As criancas realizaram exames de
timpanometria, pesquisa do reflexo acustico, EOAT e supressao de EOAT. Dentre as criancas
da coorte, 23 foram selecionadas aleatoriamente e suas respostas da via auditiva eferente foram
comparadas com 23 criangas sem fatores de risco para perda auditiva. Os dois grupos, com 46
orelhas cada um, realizaram avaliacGes de EOAT e supressdo de EOAT. Para analise estatistica
foi utilizado o software SPSS® versdo 17.0. O projeto foi aprovado pelo Comité de Etica em
Pesquisa da UFMG. Resultados: No total da amostra observou-se predominio do género
masculino (59,3%), presenca de curva do tipo A (91,7%) e reflexo acustico (60-75%).
Entretanto, o reflexo acUstico esteve ausente em 25-40% dos casos independente da frequéncia
testada. Em relacdo a supressdo, verificou-se igual proporcdo para a orelha direita e esquerda
(77,5% de presenca e 22,5% de auséncia). Nao houve discordancia significativa (p=0,87) entre
as respostas relativas a supressao entre as orelhas (66,7% de concordancia). Também néo
houve discordancia significativa entre a presenca do reflexo acustico e a supressao de EOAT,
para as frequéncias testadas na orelha direita e para as frequéncias 0,5; 1,0 e 2,0 KHz na orelha
esquerda. Na comparagdo entre 0os grupos com toxoplasmose congénita e sem fator de risco
para perda auditiva, ndo se observou influéncia da lateralidade na amplitude dos sinais
(p>0,05). O grupo com toxoplasmose congénita apresentou diferenca da amplitude entre as
condicdes de auséncia e presenca de ruido branco significativamente maior que 0 grupo sem

fator de risco (p=0,021). A supressao esteve presente em cerca de 80% das criangas, em ambos



0S grupos e, quando presente, a magnitude do sinal foi significativamente maior (p=0,009) no
grupo sem fator de risco. Conclusdo: No presente estudo, observou-se que criangas com
toxoplasmose congénita na faixa etéria entre 3-6 anos, diagnosticadas e tratadas no primeiro
ano de vida ndo apresentaram altera¢fes na via auditiva eferente. Houve predominio da curva
tipo A e presenca de reflexo acustico na avaliacdo da imitancia acustica. Na comparacdo das
respostas de supressao de EOAT e reflexo acustico, ndo houve discordancia significativa para a
maioria das respostas analisadas. Entretanto, as auséncias de reflexo acustico, principalmente
na frequéncia de 4 KHz, e supressdo de EOAT, ainda que em menor proporcdo, podem estar
associados com disturbio de processamento auditivo (DPA). Assim, SA0 Nnecessarios novos

estudos para avaliar a relacdo entre a toxoplasmose congénita e o0 DPA.

Descritores: audicdo, toxoplasmose congénita, vias auditivas, emissGes otoacusticas

espontaneas, reflexo acustico, testes de impedancia acustica.



ABSTRACT

Introduction: Audiology deficits should be early diagnosed to enable rehabilitation and
adequate child development. Congenital toxoplasmosis is a risk indicator for hearing loss. In
Brazil, the elevated prevalence of this infection and lack of information regarding audiological
assessment of this population motivated this study. Aims: Evaluate the efferent auditory
pathway in children with congenital toxoplasmosis early diagnosed and treated in the first year
of life, through the analysis of tympanometric results, acoustic reflexes and transient
otoacoustic emission suppression, compared to children without risk indicators for hearing loss.
Methods: Cross-sectional descriptive study, that took place in the Audiological service of an
university hospital. Study population were 150 children with congenital toxoplasmosis, with
ages between 3 and 6 years old, from a group diagnosed by the Minas Gerais State Neonatal
screening program between november 2006 and may 2007. Participants were evaluated with
tympanometry, acoustic reflex, transient evoked otoacoustic emissions (TEOAE) and TEOAE
suppression. From the children in the study, 23 were randomly selected and their efferent
auditory responses were compared with 23 children without risk indicators for hearing loss.
Both groups, comprising 46 ears each, had records of TEOAE and suppression of TEOAE.
Statistical analysis was performed with SPSS® software, version 17.0. Research was approved
by the ethics committee of the institution (UFMG). Results: From the sample analysis it was
observed a major incidence of male gender (59,3%), type A tympanometry (91,7%) and
presence of acoustic reflexes (60-75%). However, acoustic reflex was absent in 25-40% of
cases, independently of tested frequency. Regarding suppression, it was observed equal
proportion for right and left ears (77,5% presence and 22,5% absent). There was not
discordance (p=0,87) between the answers relative to suppression among the ears (66,7%
accordance). Also, there was no discordance between acoustic reflex presence and TEOAE
suppression for tested frequencies in the right ear and for the frequencies 0,5; 1,0 e 2,0 KHz in
the left ear. Comparison between the groups did not reveal laterality influence in signal
amplitude (p>0,05). Congenital toxoplasmosis group had elevated amplitude difference
between absence conditions e presence of white noise comparing to the group without risk
indicator (p=0,021). Suppression was present in 80% of children, in both groups and when
present, signal magnitude was significantly bigger (p=0,009) in the group without risk

indicator. Conclusion: In the present study, was possible to observe that children with



congenital toxoplasmosis early diagnosed and treated with ages between 3 and 6 years old did
not present efferent auditory pathway problems. Type A tympanometric curve and presences of
acoustic reflexes were predominant. In the comparison of suppression results and acoustic
reflex there was no discordance for most analyzed responses. However absence of acoustic
reflex in 4000Hz and absence of TEOAE suppression should be considered even in a lesser
proportion. Such findings often relate to auditory processing disorders (APD). New studies are

necessary to evaluate the relation between congenital toxoplasmosis and APD.

Descriptors: hearing, congenital toxoplasmosis, auditory pathway, evoked otoacoustic
emissions, acoustic reflex, tests of acoustic impedance
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1 INTRODUCAO

A audicdo normal é fundamental para o adequado desenvolvimento da linguagem,
além de favorecer a interacdo social e a aquisi¢do de conhecimento. Para tanto, o diagnostico
precoce do déficit auditivo é indispenséavel (1). H& uma diferenca significativamente melhor
no desenvolvimento da linguagem de criancas com identificacdo e intervencdo precoces da
perda auditiva. Estudos relatam que criangas com perda auditiva identificada antes dos seis
meses apresentam escores de linguagem melhor do que as que sdo identificadas apos seis
meses de idade (2,3).

O processamento da informacdo sonora depende de varios fatores. Para que a
mensagem auditiva seja compreendida é necessaria a integridade das vias auditivas. O tipo de
teste e os instrumentos utilizados para essa avaliagdo variam conforme a faixa etéria, a
atitude, a cooperacdo da crianca e a suspeita diagndstica (4).

Varios sdo os fatores considerados de risco para perda auditiva precoce, nos primeiros
meses de vida da crianga. Entre os fatores de risco infecciosos destaca-se a toxoplasmose
congénita por sua elevada prevaléncia no Brasil e comportamento mais patogénico dos
parasitas que circulam no pais. A toxoplasmose pode ser adquirida pela ingestdo de cistos
contidos na carne mal cozida ou oocistos presentes em alimentos ingeridos crus e
contaminados com fezes de gatos infectados ou, ainda, pela transmissao através da placenta,
levando a infeccdo fetal (5). Essas criancas infectadas na vida intrauterina podem apresentar
comprometimento ainda durante a vida fetal, mas a maioria nasce assintomatica e apresenta
manifestacdes clinicas ao longo do crescimento. As sequelas mais graves dessa infeccéo
congénita sdo os comprometimentos oftalmoldgicos e neurologicos. As informacgdes sobre
perdas auditivas associadas a essa infecgdo ainda ndo permitem uma estimativa de risco real

para as criancas infectadas.
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Em um estudo publicado em 1980, os autores acompanharam, por aproximadamente
oito anos, um grupo de criangas com toxoplasmose congénita ndo tratada com antiparasitarios
no primeiro ano de vida e encontraram entre as manifestacdes, a presenca de déficit auditivo
(6). Em um estudo de revisdo mais recente, encontrou-se até 26% prevaléncia de perda
auditiva neurossensorial na populacdo estudada (5) embora, outros autores que empregaram
metodologia semelhante ndo tenham encontrado alteragcbes auditivas (7). Em relacdo ao
tratamento antiparasitario da toxoplasmose congénita durante o pré-natal, varios estudos
indicam que o diagndstico e tratamento precoces das gestantes sdo de grande importancia para
evitar a infeccdo fetal ou reduzir a severidade das sequelas na crianca (6,8—10). O tratamento
antiparasitario pos-natal também contribui para reducdo do processo inflamatério causado
pelo parasito e melhora o prognostico das criangas, devendo ser 0 mais precoce possivel apos
0 nascimento.

Entre setembro de 2003 e outubro de 2004 foi realizado um projeto piloto para avaliar
0 impacto da toxoplasmose congénita em Belo Horizonte, Minas Gerais, utilizando a
metodologia da triagem neonatal, pela identificacdo de IgM anti-T.gondii em sangue coletado
em papel filtro. A triagem neonatal foi a estratégia utilizada para o diagnostico e tratamento
precoces das criancas infectadas. No periodo estudado foram testadas 30.808 criancas (cerca
de 97% dos nascidos vivos) e identificadas 20 com toxoplasmose congénita. Todas as
criancas foram submetidas ao protocolo de tratamento padrédo que utiliza a administracdo de
pirimetamina, sulfadiazina e &cido folinico durante 12 meses. Além disso, receberam
acompanhamento clinico pediatrico, oftalmoldgico, neurolégico, soroldgico e monitoramento
audiologico periodicos. Dezenove criangas foram avaliadas quanto a questdo auditiva e 4

(21,1%) apresentaram deficit neurossensorial. Destas, duas utilizaram medicacéo
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antiparasitaria regularmente durante 12 meses e apresentaram déficit auditivo, o que esta em
discrepancia com a literatura (11).

Entre novembro de 2006 e maio de 2007 o estudo foi ampliado para o estado de Minas
Gerais e abrangeu todas as criangas participantes do Programa Estadual de Triagem Neonatal
de Minas Gerais (PETN-MG). Dos 146.307 nascimentos neste periodo, 190 criangas tiveram
diagndstico de toxoplasmose congénita e receberam o tratamento precoce de acordo com o
protocolo recomendado. Destas, 178 estdo sendo acompanhadas anualmente pela equipe
multidisciplinar em Belo Horizonte. Foi realizada avaliacdo auditiva dessa populagéo no
periodo entre o diagnostico, nos dois primeiros meses de vida, e aos trés anos de idade. Os
resultados das avaliagbes de 174 criangas mostraram alteracdo do desenvolvimento de
linguagem em 29,6% da amostra, deficit auditivo coclear em 3,4% e déficit auditivo central
em 3,4%. Nesse estudo, a presenca de sequelas neuroldgicas associou-se a presenca de déficit
auditivo central (12).

Essas criancas com toxoplasmose congénita apresentam atualmente idade entre 5-6
anos e, ao completar 4 anos de idade, novos procedimentos de avaliacdo puderam ser
incorporados ao acompanhamento. Esses procedimentos possibilitaram avaliar questfes ainda
ndo esclarecidas, como as alteragdes retrococleares observadas quando da realizacdo da
audiometria de tronco encefalico.

A identificacdo do comprometimento retrococlear indica a necessidade de verificar a
integridade do sistema auditivo eferente, que pode ser examinado por meio de dois métodos
objetivos e ndo invasivos: a pesquisa dos reflexos acusticos, e a supressdo das emissoes
otoacusticas (13). Esse foi 0 objetivo do presente estudo diante de uma coorte de criangas com
toxoplasmose congénita tratada no primeiro ano de vida. A relevancia da investigacdo se

apoia no tamanho da amostra, oriunda de um estudo populacional; as caracteristicas da
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parasitose no Brasil, onde circulam cepas mais patogénicas; e a escassez de informacdes sobre
a audicdo ao longo do crescimento nessas criangas com toxoplasmose congénita.

De acordo com as normas do programa de P6s-Graduacao em Ciéncias da Saude, &rea
de concentracdo em Salde da Crianca e do Adolescente da Faculdade de Medicina da
Universidade Federal de Minas Gerais, essa dissertacdo sera apresentada no formato de
artigos. Ter& uma primeira parte constituida pela revisdo da literatura, objetivos e metodologia
e uma segunda parte constituida pela apresentacdo dos resultados e discussdo na forma de
dois artigos: artigo 1 “Avaliagdo do sistema olivococlear medial em criangas com
toxoplasmose congénita em Minas Gerais” e artigo 2 “Avaliacdo da audig¢do periférica e

central em pré-escolares com toxoplasmose congénita em Minas Gerais”.
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2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 TOXOPLASMOSE CONGENITA

2.1.1 Aspectos Gerais

A toxoplasmose é uma infeccdo causada pelo protozoario Toxoplasma gondii e pode
apresentar-se nas formas adquirida ou congénita. Na forma adquirida, a transmissdo se da
principalmente pela ingestdo de cistos contidos na carne mal cozida ou oocistos presentes em
alimentos ingeridos crus e contaminados com fezes de gatos infectados (1). Na forma
congénita, a transmissdo ocorre pela via hematogénica, através da placenta, geralmente
quando a mée é infectada durante a gravidez (primoinfeccdo). A transmissao na fase crénica
pela reativacdo da infeccdo ou reinfeccdo por outra cepa do parasito é incomum, porém pode
ocorrer em individuos imunocomprometidos ou mesmo em gestantes imunocompetentes,
embora a ocorréncia nesse Ultimo caso seja muito rara. (2,3).

A toxoplasmose é uma infec¢do parasitaria comum em todo o mundo, predominando
em paises tropicais. A transmissdo vertical do parasito, que leva a toxoplasmose congénita,
apresenta prevaléncia mais elevada no Brasil em comparac¢do com paises do hemisfério norte
(4). No Brasil, a prevaléncia da infeccdo congénita varia entre 6 a 15 recém-nascidos
infectados para cada 10.000 nascidos vivos (5). Em Minas Gerais nascem 13 infectados para
cada 10.000 nascidos vivos (6).

O risco de infeccdo fetal durante a primoinfeccdo materna apresenta relagdo direta
com a idade gestacional, sendo esse risco proximo a 100% nas ultimas semanas de gestagéo.
Ja o risco de comprometimento fetal apresenta uma rela¢do inversa com a idade gestacional
de aquisicdo da infeccdo pela mée. Portanto, a severidade das sequelas tende a ser maior

quando a infeccdo € adquirida no inicio do periodo gestacional, com sintomas leves quando
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ocorre no final da gestacdo. A toxoplasmose geralmente é assintomatica na gestante e na
crianca (7,8).

Na toxoplasmose congénita pode-se observar prematuridade, morte fetal e grande
variabilidade nas manifestacdes clinicas ao nascimento ou ao longo do crescimento. Em 1942,
Sabin descreveu a tétrade de sinais clinicos, classicamente associada a toxoplasmose
congénita, e caracterizada por microcefalia ou anencefalia, calcificacOes cerebrais, convulsoes
e coriorretinite, mas esse quadro € pouco observado nos dias atuais (9). Estima-se que
aproximadamente 90% dos recém-nascidos infectados ndo apresentem sinais ou sintomas no
periodo neonatal, podendo apresenté-los ao longo do crescimento. Apds o primeiro ano de
vida, as manifestagdes clinicas em geral limitam-se ao comprometimento ocular ou do sistema
nervoso central (SNC) (10).

A retinocoroidite € a manifestacdo clinica mais comum e sequela mais frequente nessa
infeccdo congénita (8,11). Em Minas Gerais foi realizado estudo de base populacional que
observou retinocoroidite em 80% de 190 criangas com toxoplasmose congénita examinadas
no 2° més de vida (6). O parasito tem predilecdo pela méacula e com freqliéncia compromete
ambos os olhos, podendo levar a déficit visual. Estudo comparando criancas brasileiras e
européias com a infeccdo congénita relataram maior ocorréncia e maior gravidade da
retinocoroidite no Brasil, o que foi atribuido, entre outros fatores, a maior diversidade e
patogenicidade das cepas do parasito que circulam no pais (4).

O comprometimento neurolégico ocorre mais frequentemente nas criangas infectadas
no primeiro ou segundo trimestre da gestacdo. Nesses casos podem ser observadas alteracéo
no volume craniano (microcefalia, macrocefalia), hidrocefalia e calcificacGes cerebrais em
20-30% dos infectados (12). Convulsbes podem estar presentes ja no primeiro ano de vida.

Acredita-se que a toxoplasmose congénita possa estar associada com a deficiéncia mental,
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entretanto pouco se conhece sobre a caracterizagdo das manifestacfes tardias da doenca
(11,13).

O esquema terapéutico recomendado para o tratamento da toxoplasmose congénita € a
associacdao de sulfadiazina, pirimetamina e &cido folinico. Essa associagdo apresenta acao
sinérgica contra o parasito e deve ser utilizada durante todo o primeiro ano de vida (12). Essas
drogas apresentam a¢do parasiticida contra a forma de replicacdo do parasito (taquizoitos),
mas é ineficaz contra os cistos tissulares (cistos com bradizoitos). Como a crianga com
infeccdo congénita pode apresentar parasitemia prolongada, semanas a meses, 0 tratamento se
justifica para reducdo do processo inflamatério e sequelas da doencga. O estudo realizado em
Minas Gerais entre 2006-07 mostrou parasitemia presente no segundo més de vida (6) e pelo
menos metade das lesbes oculares (retinocoroidite) na fase aguda inflamatdria, com evidencia
de beneficio do tratamento.

Quanto mais precoce o diagnostico e tratamento da crianca infectada, menor o efeito
destrutivo do parasita sobre os tecidos e, consequentemente, melhor o progndstico. Embora
ndo possam ser realizados estudos utilizando delineamento de ensaio terapéutico randomizado
para avaliar a eficacia do tratamento da gestante com toxoplasmose aguda, estudos de coorte
multicéntricos tém associado o tratamento precoce no pré-natal a menor risco de transmissdo
e, principalmente, a menor comprometimento do concepto (2). Pesquisadores acreditam que 0
tratamento precoce das criancas, ainda na vida fetal e com medicamentos que atinjam nivel
terapéutico no sistema nervoso central do feto, contribua de maneira significativa para o
melhor prognostico do que quando as drogas séo utilizadas apenas no periodo pos-natal (14).

Em paises com elevada prevaléncia da parasitose, como o Brasil, faz-se necessario o
estabelecimento de programas para o controle da toxoplasmose congénita. Nesse caso, muitos

pesquisadores entendem que a associacdo entre medidas educativas e triagem pré-natal
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constituiria o programa de controle mais adequado. As medidas educativas reduziriam o risco
de exposicdo e infeccdo aguda naquelas gestantes suscetiveis a parasitose, e a triagem pre-
natal contribuiria para identificacdo precoce da toxoplasmose gestacional, possibilitando o
inicio precoce do tratamento antimicrobiano e prevencgdo da transmissao transplacentaria. Na
impossibilidade de evitar a transmissdo vertical, os danos para o feto podem ser reduzidos
através do diagnostico e tratamento fetal ou, ainda, pela triagem neonatal, seguida por
tratamento antimicrobiano de recém-nascidos infectados. Os programas devem levar em
consideracdo as caracteristicas epidemioldgicas e culturais de cada regido de modo a
determinar os fatores de risco em cada populacdo e estratégias adequadas de promogédo a
salde. Portanto, estabelecer uma conduta orientada e com respaldo técnico, implicard na
adocdo de medidas que, certamente, resultardo em diminuigcdo da toxoplasmose congénita e

suas sequelas, com ganhos sociais e economia aos cofres publicos (15).

2.1.2 Comprometimento Auditivo

A presenca do parasito na mastoide e orelha interna, e as altera¢fes inflamatorias e
patoldgicas que o acompanham tém sido consideradas as causas da surdez na toxoplasmose
congénita (16,17). No estudo da associacao entre a infeccdo e a perda auditiva, calcificacdes
difusas observadas nos cérebros das criangas com toxoplasmose congénita foram encontradas
no ligamento espiral e coclea (17). Além disso, o comprometimento do tronco cerebral
afetando o nucleo auditivo pode levar a alteragcdes no processamento auditivo. Ao nascimento
o0 sistema auditivo periférico apresenta-se totalmente formado, entretanto o sistema auditivo
central ird amadurecer até os dois anos de idade (18).

Desde os estudos de seguimento de Eichenwald (19) e outros (20) grande numero de

dados clinicos e histoldgicos (16,17,21-23) foram disponibilizados para mostrar que a
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infecgdo congénita pelo T. gondii pode levar a surdez. Casos bem documentados de surdez
profunda tém sido quase totalmente relacionados as criangas com manifestagdes clinicas
graves da doenca, porem Wilson et al. relataram, em um grupo de criangas com infeccéo
subclinica ao nascimento, 17% de perda auditiva (20). Em alguns casos, pesquisas pelo teste
cutaneo ou sorologia entre pacientes surdos tém sugerido uma relagdo causal (24), enquanto
em outros, tal relagdo ndo foi encontrada (25). Observou-se associacdo entre epilepsia,
paralisia cerebral, e surdez neurossensorial, com a presenca de anticorpos anti-T. gondii no
soro de criancas israelenses (risco relativo 2,5, p=0,03; risco relativo da surdez
neurossensorial 7,1, p=0,01) (26).

Estudo mais recente relaciona a toxoplasmose congénita a sintomas como convulsoes,
paralisias, crescimento ou retardo mental, deficiéncia visual, deficiéncia auditiva, dificuldades
de aprendizagem, organomegalia, linfadenopatia, febre, e erupgédo cuténea (27). Feinmesser e
Landau relataram um caso clinico em que a perda auditiva e 0 comprometimento visual foram
associados a toxoplasmose. Ao exame de imagem, o paciente ndo apresentou calcificacbes
cerebrais (sinais sugestivos da doenca), entretanto verificou-se sinais de leve esclerose
localizada no processo mastoide do lado direito (28).

Muitos estudos freqiientemente séo sujeitos a critica, principalmente pela escolha dos
grupos controle. Assim, ndo existem dados satisfatérios disponiveis para apoiar a afirmativa
de que a toxoplasmose congénita pode ser uma causa frequente de surdez (29). Kaye, revendo
a literatura, relata a dificuldade de se definir a associacdo entre a perda auditiva e a
toxoplasmose congénita devido aos diferentes resultados alcancados em estudos com
metodologias diversas (30). No estudo colaborativo de Chicago, em junho de 2010, foram

identificadas criancas ndo tratadas com antiparasitarios que apresentaram perda auditiva
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neurossensorial (31). Uma crianga com lesdo no tronco cerebral envolvendo o nicleo auditivo
teve dificuldade na percepcdo auditiva.

Apesar das dificuldades encontradas na definicdo dos métodos para chegar a
resultados concordantes, Wilson et al, apds avaliar 19 pacientes, encontrou perda auditiva
neurossensorial de grau leve em trés pacientes e perda moderada em dois (20). Ao avaliar o
mesmo numero de criangas, Andrade et al. verificaram 21% (4/19) de criangcas com perda
auditiva neurossensorial (18), mas duas dessas criangas apresentavam outros fatores de risco
para perda auditiva além da toxoplasmose. Em 2006-07 esse estudo foi ampliado para o
estado de Minas Gerais e foram incluidas na avaliacdo auditiva 174 criangcas com
toxoplasmose congénita. Observou-se alteracdo do desenvolvimento de linguagem em 29,6%
da amostra, 3,4% apresentaram déficit auditivo coclear e 3,4% déficit auditivo central. Nesse
estudo, a presenca de sequelas neuroldgicas associou-se a presenca de déficit auditivo central
(32).

Na analise das manifestacdes clinicas da doenca, Eichenwald encontrou perda auditiva
de grau profundo em 15 de um total de 105 pacientes (19). J& no estudo colaborativo de
Chicago, ndo foi encontrada perda auditiva na populacdo submetida a tratamento
antiparasitario no primeiro ano de vida (33). Estudo colaborativo realizado nos EUA avaliou
dois grupos de criancas, sendo que um era composto por 13 criangas com infeccao subclinica
confirmada (grupo a); e 0 outro era composto por 11 criangas com sequelas oftalmolégicas ou
neuroldgicas, mas que ao nascimento ndo foram identificadas como infectadas (grupo b).
Dessas 24 criangas, 5 no grupo (a) e 6 no grupo (b) nunca receberam tratamento, e as outras
criancas foram tratadas por periodo muito curto (menor que um més). Nesse estudo foram
encontrados 30% de perda auditiva no grupo (a) e 22% no grupo (b). Uma crianca em cada

grupo teve perda unilateral moderada (34). Entretanto, quando avaliado quanto a sua
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metodologia, este estudo apresentou limitagcbes que poderiam resultar em dados
superestimados quanto a propor¢éo das perdas auditivas encontradas (12).

Portanto, € necessario que criangas com toxoplasmose congénita sejam acompanhadas
e avaliadas quanto a audicdo a fim de que alteracBes, tanto da audicdo periférica quanto
central, sejam diagnosticadas e tratadas em tempo para minimizar as sequelas de linguagem.

O Joint Committee on Infant Hearing 2007 Position Statement cita a toxoplasmose
congénita como um dos fatores de risco para perda auditiva neurossensorial e sugere o
acompanhamento audiol6gico destas criancas para deteccdo de possiveis perdas auditivas e

intervencdo precoce, prevenindo distarbios ou atrasos de linguagem (35).

2.2 AVALIACAO AUDITIVA

2.2.1 Fisiologia da Audicao

O sistema auditivo pode ser classificado como periférico e central, o limite entre eles é
0 espaco sinaptico entre os axonios distais do nervo auditivo e os corpos celulares do nucleo
coclear. O sistema auditivo periférico € constituido pelas orelhas externa, média e interna e

nervo auditivo até sua conexdo com nucleo coclear (Figura 1).
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ORELHA MEDIA

Figura 1 — Esquema da estrutura de uma orelha humana
Fonte: http://www.hear-the-world.com/br/brazil/sobre-a-audicao/sobre-a-perda-auditiva.html

A orelha externa é responsavel pela captacdo e condugdo do som, a orelha média
transmite, amplifica e protege a orelha interna contra sons intensos. Na orelha interna ocorre a
transducdo sonora dos impulsos mecanicos em elétricos, as ondas sonoras se convertem em
impulsos nervosos codificados eletricamente e sdo transmitidos pelo nervo auditivo até as vias
auditivas centrais que se iniciam nos nucleos cocleares.

A orelha externa é composta de pavilhdo auditivo, meato acustico externo e membrana
timpanica. O pavilhdo coleta as vibracdes sonoras, direcionando-as para 0 meato acustico que
se estende até a membrana timpanica, fazendo-a vibrar. A orelha média é formada pela
cavidade timpanica, ossiculos, musculos e ligamentos, e estabelece limites com a membrana
timpanica, janela oval, janela redonda e faz comunicagdo com a tuba auditiva.

Entre a membrana timpanica e a janela oval temos respectivamente o0s seguintes

ossiculos: martelo, bigorna e estribo. O musculo tensor do timpano € inserido na parte
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cartilaginosa da tuba e é inervado pelo trigémeo. O musculo estapédio esta inserido no colo
do estribo sendo inervado pelo facial. A acdo destes musculos se faz pela contracdo reflexa
em resposta a sons de alta intensidade, como mecanismo de protecdo da orelha interna,
aumentando a impedancia da orelha externa. O tensor do timpano contrai a membrana
timpéanica medialmente e masculo estapédio traciona a platina do estribo lateralmente.

A orelha interna € constituida por duas partes, uma responsavel pela audigdo, que
contém o 6Orgdo da coOclea, e outra responsavel pelo equilibrio, composta pelos canais
semicirculares, saculo e utriculo. Quanto a audicdo, temos a coclea como um 6rgdo que tem o
formato de um caracol, sendo trés tubos enrolados em espiral, um dos quais contém o 6rgédo
de corti (Figura 2). O 6rgdo de corti é formado por uma série de células epiteliais que se
estendem ao longo da coclea apoiadas na membrana basilar. As células sensoriais sdo
denominadas células ciliadas externas (CCE) e celulas ciliadas internas (CCI) e apresentam
um feixe de estereocilios em sua superficie apical. Quando a janela oval vibra em funcdo da
captacdo do som pelo mecanismo auditivo (orelha externa e média), as ondas de pressdo que
se propagam pelo fluido existente na céclea fazem vibrar a membrana tectorial e basilar,
movendo as células ciliadas e causando a deflexdo dos estereocilios. A transducdo mecano-
elétrica ocorre quando o feixe estereociliar deflete-se como um todo, e esta deflexdo abre 0s

canais i6nicos responsaveis pelo potencial de acdo, tdo importante neste processo.
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Membrana Tectéria Celulas _ci]iada? externas Cléulas de Hensen
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internas

Fibras nervosas Membrana baszilar

Figura 2 — Esquema da estrutura do érgéo de corti
Fonte: http://pedromangabeira.blogspot.com.br/2011/03/membrana-tectoria.html

As contracdes rapidas funcionam como um sistema amplificador. Por meio da
realimentacdo do movimento vibratério da membrana basilar e do consequente estimulo das
CClI ocorre aumento de até 50 dB de intensidade, o que auxilia também na discriminacdo de
frequéncia. Este processo € responsavel pelo aparecimento das emissfes otoacusticas, devido
a liberacdo de energia produzida pela contracdo e alongamento das CCE.

As contracBes lentas sdo moduladas pelo sistema eferente medial, controlam a
tonicidade das CCE e as propriedades mecanicas da membrana basilar.

A inervacdo aferente das CCE tem como principal funcdo o controle das contracdes
rapidas dessas células e possivelmente desencadeiam um sistema de alerta na presenca de
ruido intenso. A inervacao eferente é composta pelo sistema medial e lateral. A estimulacéo
do sistema medial tem como funges: a elevagdo do limiar das respostas do nervo acustico, a
reducdo das respostas intracelulares das CCIl, o reforco do mascaramento ipsilateral,
diminuindo o traumatismo acustico lateral e funciona, supostamente na regulacdo da

contracdo lenta das CCE, atenuando as contracOes rapidas.
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A via auditiva eferente age por meio do controle do retorno auditivo, sendo realizado
através de dois mecanismos. Os reflexos musculares de protecdo contra sons intensos, que
tem aferéncia na via auditiva, passando pelos nucleos periolivares e voltando a orelha média
via nervo facial, e a via olivococlear, que se origina nos nucleos olivares lateral e medial

terminando nas células ciliadas externas em sua maioria contralaterais (36).

2.2.2 Avaliacdo das Vias Eferentes da Audicao

A via auditiva aferente € avaliada por varios testes clinicos funcionais (audiometria,
imitanciometria, potenciais auditivos evocados). Quanto a avaliacdo auditiva eferente, o feixe
olivococlear merece especial atencdo, cerca de um terco das fibras eferentes mediais responde
a estimulacéo auditiva (37).

A funcdo coclear € modificada através da via eferente envolvendo as fibras do feixe
olivococlear como componente do reflexo olivococlear. As fibras auditivas eferentes viajam
pelo feixe olivococlear ao nivel do complexo olivar no tronco cerebral através do nervo
vestibulococlear em direcdo a coclea. As fibras do trato olivococlear medial terminam
primariamente nas CCE, e a supressao corresponde a inibicdo da atividade contratil das CCE
que equivale ao reflexo olivococlear (38).

Detalhadamente, temos que as fibras eferentes que se originam dos diversos pontos do
sistema nervoso auditivo central organizam-se no nivel do complexo olivar superior (COS). A
partir desse ponto, descem em direcdo a coOclea através de dois tratos, o Trato Olivococlear
Medial (TOM), que inervam as CCE e o Trato Olivococlear Lateral (TOL), responsavel pela
inervacéo das CCI.

As fibras auditivas descendentes partem do cortex auditivo primario, que envia as suas

projecdes para 0 COS de forma indireta, através do talamo e do coliculo inferior. A partir
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desse ponto, as fibras caminham em direcdo ao COS juntamente com a eferéncia vestibular e
dividem-se em fibras que cruzam a linha média na altura do assoalho do IV ventriculo, e nas

que descem ipisilateralmente, como pode ser visto na Figura 3. (39).

fissura lateral
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(giro temporal transverso)
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Figura 3 — Representacdo esquematica das vias auditivas

Fonte: http://musicaeadoracao.com.br/21584/testando-a-sua-audicao/
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A ativacdo da via eferente estimula o TOM que reduz a resisténcia das CCE a
membrana basolateral, desviando efetivamente o potencial receptor das CCE e reduzindo o
ganho da amplificacdo coclear (40).

O controle central é exercido na via auditiva periférica por dois reflexos eferentes. O
reflexo muscular da orelha média que controla o0 musculo estapédio e o tensor do timpano e o
reflexo olivococlear que controla a porcao da coclea. O reflexo muscular da orelha média é
caracterizado por contracdo binaural do musculo estapédio a alta intensidade sonora. Ele é
mediado pelo arco reflexo do ramo coclear no nervo vestibulococlear via VII nervo (facial)
que inerva 0 musculo estapédio. O reflexo do musculo estapédio € mensurado clinicamente

para avaliar a funcdo da orelha média e integridade do arco reflexo (38).

2.2.2.1 Imitancia Acustica

Para examinar as repostas de orelha média e indiretamente avaliar suas estruturas,
realizamos as medidas de imitancia acustica. A imitancia acustica € um termo geral utilizado
para designar a impedancia que é a oposicao ao fluxo de energia acustica, ou reciprocamente,
a admitancia. Dois testes comp8em a imitancia acUstica: a timpanometria e a pesquisa do
reflexo acustico (41).

A aplicacdo clinica das medidas de imitancia teve inicio em um hospital na Dinamarca
na década de 40. L4, Oton Mertz desenvolveu um trabalho sobre a impedancia de orelhas

normais e patoldgicas, seus estudos foram aprimorados por outros pesquisadores mais tarde.

2.2.2.1.1 Timpanometria

Na pratica clinica a timpanometria é habitualmente realizada com sonda de frequéncia
unica de 226 Hz. Os timpanogramas sdo analisados tanto qualitativamente como

quantitativamente. As caracteristicas incluem a forma timpanomeétrica, a admitancia acustica
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estatica, a largura timpanométrica (gradiente), a pressao timpanométrica do pico e volume
equivalente do meato acustico externo.

Quanto a forma do timpanograma, sdo comumente classificados de acordo com a
altura e localizacdo do pico timpanométrico segundo Jerger (42). Um timpanograma do tipo A
tem altura e localizag&o no eixo da pressdo normais. Um timpanograma do tipo B € horizontal
e do tipo C tem o pico deslocado para as pressdes negativas.

Essas caracteristicas, quando avaliadas em conjunto, sdo capazes de refletir a
integridade da orelha média, sendo um importante instrumento de triagem na identificacdo de

patologias de orelha média na populagéo (43).

2.2.2.1.2 Reflexo acustico

O reflexo acustico (RA) ou reflexo do musculo estapédio é definido como uma
contracdo involuntaria dos masculos da orelha média em resposta a um estimulo sonoro e sua
pesquisa pode ser efetuada de forma ipsilateral (mesmo lado ao estimulo sonoro) ou
contralateral (lado oposto ao estimulo sonoro) a orelha avaliada. Quando o estimulo acustico é
eliciado, os musculos de ambas as orelhas contraem-se ao mesmo tempo, e apesar de o tensor
do timpano parecer exercer mais forca, o estapédio parece ser o musculo mais eficiente. Esta
contracdo altera as propriedades mecanicas da orelha interna e a resisténcia gerada nessa
transmissdo pode ser medida de forma indireta. Esse mecanismo torna o reflexo aclistico um
valioso instrumento clinico na pesquisa auditiva em seres humanos. Habitualmente o RA ¢
analisado nas frequéncias de 500, 1000, 2000 e 4000 Hz e é gerado em intensidades de cerca
de 80 ou 90 dB acima do limiar auditivo (44,45).

As alteracdes do reflexo acustico podem refletir danos no processamento auditivo.

Estudos afirmam que os mecanismos do musculo estapédio estdo diretamente relacionados
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com a deteccéo dos sons da fala entre outras habilidades auditivas, a melhora da relacéo sinal
ruido se traduz em melhor inteligibilidade de fala (45,46).

O funcionamento neural das vias do reflexo acustico se da atraves do arco reflexo
acustico. A partir da entrada do estimulo sonoro de alta intensidade, as células sensoriais
transmitem a informacdo acuUstica ao nervo acustico que segue para o nlcleo coclear. Para a
estimulacéo contralateral, ap6s atingir o nicleo coclear, os impulsos seguem para o complexo
olivar superior medial onde ocorre o cruzamento para o nucleo motor facial contralateral,

atingindo assim o musculo estapéedio contralateral (47).

2.2.2.2 Emissbes Otoacusticas Transientes

As emissdes otoacusticas (EOA) sdo sons de origem coclear que podem ser captados
por meio de uma sonda acoplada a um microfone, inserido no meato auditivo externo
espontaneamente ou evocados por meio de estimulacdo acUstica. Quando evocadas, as
emissdes podem ser classificadas como transientes, estimulos frequénciais e por produto de
distorcdo (48).

As EOAs fazem parte da bateria de testes audioldgicos e podem contribuir para o
diagnostico audiologico diferencial, monitoramento dos efeitos de tratamentos
medicamentosos, e podem ser Uteis para a selecdo de aparelhos auditivos e de opcdes
cirurgicas.

A pesquisa das EOAs é um método simples, objetivo, eficiente e ndo invasivo de
avaliacdo da funcdo coclear. As emissdes otoacuUsticas evocadas por estimulo transiente
(EOAT) sdo altamente sensiveis a patologia coclear e estdo presentes em limiares auditivos de
até 20-30 dB NA. Devido a esta sensibilidade, é amplamente utilizado na triagem da audicao

de recém-nascidos em programas de rastreio universal (49).
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2.2.2.3 Supressdo de Emissdes Otoacusticas Transientes

Na busca da melhor compreensdo a respeito do funcionamento da via eferente, a
supressdo de emissdes otoacusticas tem sido amplamente estudada, especialmente a supressao
de EOAT. A supressdo € caracterizada pela reducdo na amplitude da emissdo. A supressao
pode ser obtida com a aplicacdo de um estimulo auditivo (Banda larga de ruido ou qualquer
outro estimulo sonoro) na orelha contralateral, na mesma orelha ou em ambas as orelhas.
Devido a sua relativa simplicidade, a supressdo obtida por estimulacéo contralateral ¢ um dos
métodos mais utilizados, principalmente no estudo com recém-nascidos (50).

A supressdo de emissdes otoacusticas transientes é resultado de um sistema auditivo
eferente maduro e saudavel. Estudos relatam que é possivel captar a supressao em prematuros
por volta da 302 semana pds-concepcdo. O limite de idade na qual a maturagéo esta concluida
ndo é definido, no entanto acredita-se que esteja finalizada antes dos 5 anos de idade (51,52).

Vaérios fatores podem influenciar o efeito supressao na via eferente. Vinay comprovou
o efeito negativo do fumo sobre a amplitude da supressdao de EOAT em relacdo a idade (53).
Luiz et al encontrou mais auséncias de supressdo em um grupo de criancas com
aproveitamento escolar ruim, sugerindo que essa falha pode ser um preditivo de transtorno do
aproveitamento escolar em escolares (54). Outro estudo relata que apesar de ndo se
compreender bem 0s mecanismos causadores da neuropatia auditiva, pacientes com
neuropatia podem apresentar medidas normais de supressdo (55). As variadas aplicacGes do
método de supressdo e os resultados encontrados nos levam a acreditar que mais estudos séo

necessarios para melhor definigdo diagndstica e uso clinico.
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3 OBJETIVOS

3.1 GERAL

Avaliar a integridade da via auditiva eferente de criancas com toxoplasmose congénita

diagnosticas e tratadas precocemente

3.2 ESPECIFICOS

e Analisar a integridade da via auditiva eferente das criangas com toxoplasmose
congénita diagnosticas e tratadas precocemente por meio da avaliacdo da supressao
contralateral de emissdes otoacusticas evocadas por estimulo transiente e compara-
las com criancas sem indicadores de risco para perda auditiva;

e Analisar os achados timpanométricos, do reflexo acustico estapediano e da
supressdéo das EOAT na coorte de criangcas com toxoplasmose congénita
diagnosticas e tratadas precocemente;

e Avaliar a concordancia dos achados da supressdo das emissGes otoacusticas
evocadas por estimulo transiente com a pesquisa do reflexo estapediano em

criancas com toxoplasmose congénita diagnosticas e tratadas precocemente.
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4 METODOS

4.1 DELINEAMENTO DO ESTUDO

Trata-se de um estudo transversal, descritivo, realizado no Ambulatério de Audiologia
do servigo de atendimento fonoaudioldgico do Hospital das Clinicas da Universidade Federal
de Minas Gerais. O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica desta instituicdo sob o nimero

ETIC 0259/09.

4.2 POPULACAO DE ESTUDO

Este estudo faz parte de um projeto realizado pelo Grupo Brasileiro de Toxoplasmose
Congénita da UFMG (CTBG-UFMG) com apoio do Nucleo de Ag¢des e Pesquisas em Apoio
Diagnostico da UFMG (NUPAD), que é responsavel pelo Programa Estadual de Triagem
Neonatal em Minas Gerais. Nesse projeto todos os recém-nascidos do estado de Minas Gerais
que realizaram a triagem neonatal pelo Programa Estadual de Triagem Neonatal (PETN-MG),
no periodo entre novembro de 2006 a maio de 2007, tiveram suas amostras de sangue seco
testadas para presenca de IgM anti-T. gondii.

Durante o periodo proposto, 95% dos nascidos vivos em todos os 853 municipios do
estado realizaram a triagem pelo PETN-MG. As criangas com resultado positivo ou
indeterminado no teste de IgM em sangue seco, assim como suas maes, foram submetidas aos
testes confirmatdrios (1gG, IgM e IgA anti-T.gondii) em soro. O diagndstico de toxoplasmose
congénita foi confirmado pela presenca de IgM e/ou IgA nos primeiros seis meses de vida e a
persisténcia de IgG ao final de um ano. As criangas com infec¢do confirmada foram
submetidas ao tratamento com pirimetamina, sulfadiazina e acido folinico iniciado nos dois

primeiros meses de vida e mantido por 12 meses. Além do tratamento medicamentoso as
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criangas receberam acompanhamento periédico realizado nas clinicas de imagem, pediatria,
oftalmologia e fonoaudiologia.

No periodo de realizacdo da coleta de dados todas as criangcas foram convidadas a
participar do estudo, entretanto apenas 164 mantiveram 0 acompanhamento com a
regularidade requerida.

A fim de facilitar a compreensdo das etapas dessa pesquisa, ela foi dividida em duas
partes. A principio realizou-se um estudo comparativo para avaliacdo da via auditiva eferente
entre as criangas com toxoplasmose congénita e criangas que nao apresentavam fator de risco
para perda auditiva. Em um segundo momento realizou-se a descricdo da avaliacdo do
comportamento auditivo de todas as criancas participantes da coorte com diagnéstico de
toxoplasmose congénita.

Parte 1 — Estudo comparativo para avaliacdo da via auditiva eferente em um grupo de
criangas com toxoplasmose congénita e outro sem fatores de risco para perda auditiva.

Para avaliar o comportamento dos testes auditivos aplicados nas criangas com
toxoplasmose congénita, optou-se por realizar um estudo comparativo com um segundo grupo
constituido por criancas na mesma faixa etaria que o grupo das infectadas e sem fatores de
risco para déficit auditivo. Os grupos foram denominados respectivamente “grupo caso” e
“grupo referéncia”. Todos os pais e/ou responsaveis, apos serem orientados, concordaram em
assinar o termo de consentimento livre e esclarecido- TCLE (Apéndice 1).

O grupo referéncia foi constituido por criangas com EOAT presentes, sem alteragdes
otologicas no momento da aplicacdo dos testes auditivos e investigacdo dos fatores de risco
para toxoplasmose congénita, apresentando emissfes otoacusticas transientes bilateralmente e
isentas de fatores de risco para perda auditiva, segundo os critérios do Joint Committee on

Infant Hearing (1). Estas criangas foram selecionadas dentre as encaminhadas para realizagéo
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de exames audioldgicos na instituicdo publica em que o estudo foi realizado, de acordo com a
idade e os critérios de inclusdo acima discriminados. Foram incluidas 23 criancas (46 orelhas)
com idade variando entre dois e nove anos (média de cinco anos). O grupo caso foi
constituido por 23 criangcas (46 orelhas) com toxoplasmose congénita, selecionadas
aleatoriamente dentre as 164 participantes da coorte de Minas Gerais, diagnosticadas e
tratadas precocemente, com idade média de cinco anos e em acompanhamento médico nesta
instituicao.

Parte 2 — Estudo descritivo da audicdo nas criangas com toxoplasmose congénita
participantes da coorte de Minas Gerais

Para avaliacdo do comportamento auditivo especifico das criancas com toxoplasmose
congénita, todas as criangas pertencentes a coorte com idade entre trés e seis anos, foram
convidadas a participar do estudo. Entretanto, devido a irregularidade no comparecimento ao
servico e dificuldades na realizacdo de todos os exames propostos, foram incluidas no
presente estudo 150 criangas que possuiam avaliagfes audiolégicas completas e cujos pais

e/ou responsaveis, apds serem orientados, concordaram em assinar o0 TCLE (Apéndice 1).

4.3 PROCEDIMENTOS

Para a realizacdo das avaliagdes, as criancas, acompanhadas de seus pais e/ou
responsaveis, foram encaminhadas a uma sala acusticamente tratada onde se realizaram: a
anamnese, a fim de conhecer o histérico de saude do paciente (Apéndice 2); a meatoscopia,
para verificar possiveis impedimentos para realizacdo dos exames como excesso de cerumen
ou presenca de secre¢do, e 0s exames audiologicos (imitdnciometria, pesquisa do reflexo
acustico, EOAT e supressdo de EOAT). Todas as avaliagbes foram realizadas pela

pesquisadora responsavel pelo estudo.
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A pesquisa das emissfes otoacusticas evocadas por estimulo transiente (EOAT) foi
realizada por meio do equipamento ILO 292 com entrada para dois canais, software verséo
V6. Todas as coletas foram obtidas de modo bilateral simultdneo com sondas especificas para
realizacdo do teste transiente (UGS TEOAE). Foram analisados os valores de resposta global
que se relacionam a energia total gravada por toda gama de frequéncias. As EOAT foram
consideradas presentes quando a relagdo sinal/ruido foi > 6 dBNPS (decibéis de nivel de
pressdo sonora), reprodutibilidade > 50% e estabilidade > 70%. (2)

Os estimulos foram gravados em uma janela de tempo de 20 ps (microssegundos) e
apresentados a uma intensidade de 80 dBNPS (DP=4). Para a apresentacdo do ruido
contralateral, utilizou-se ruido branco (banda larga) oferecido a uma intensidade de 59 dBNPS
(DP=1,6). Quando necessario, utilizou-se um filtro passa baixo préprio do software para
reduzir o efeito do ruido ambiental. Foi estabelecido um nivel de rejeicdo de até 8 mPa
(milipascal) (52 dBNPS).

Para avaliar a integridade auditiva, descartando assim possiveis perdas, realizou-se a
avaliacdo das EOAT utilizando o estimulo click ndo linear no modo Quickscreen (janela de
12 milissegundos). Quando as EOAT estiveram presentes para o click ndo linear foi realizada
entdo a testagem da supressao.

Para a analise deste efeito, utilizou-se estimulo no modo linear, 0 mesmo é
considerado mais sensivel a supressdo contralateral, e é capaz de gravar o sinal mais fraco de
EOAT ao nivel mais baixo de estimulo (3). O ILO V6 estabelece um modo de gravacdo em
que o ruido é enviado a sonda contralateral de forma alternada durante o teste, intercalando as
respostas e separando-as para comparacao.

A supressdo define-se pela diferenca da amplitude da resposta da EOA obtida sem e

com estimulacdo acustica contralateral e o valor dessa diferenca representa, em termos
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quantitativos, a magnitude da supressdo. Portanto, foi considerada presente, quando a
diferenga foi positiva e houve reducdo da amplitude da resposta com a estimulagdo acustica.
Da mesma forma a supressdo foi considerada ausente quando a diferenca apresentou-se nula
ou negativa (4).

Para a avaliagdo da imitancia acustica foram realizados os procedimentos de
timpanometria e pesquisa do reflexo acustico contralateral. Foi utilizado o analisador de
orelha média AT 235h (marca Interacoustics e fabricagdo Assens, Dinamarca) acoplado a uma
sonda com estimulo de 226 Hz. As curvas timpanométricas foram classificadas segundo
Jerger (5). A pesquisa do RA contralateral foi realizada nas frequéncias de 500, 1000, 2000 e
4000 Hz (Hertz) e os reflexos foram testados com intensidades de 70 a 120 dBNA e
classificados quanto a sua presenca ou auséncia.

Todas as criancas avaliadas quanto a timpanometria que apresentaram resultados
discordantes da normalidade, tais como presenca de curvas timpanométricas B ou C associada
ou ndo a auséncia de EOAT, foram encaminhadas para avaliacdo otorrinolaringoldgica e
convidadas a repetir os exames audioldgicos apés tratamento médico. Assim, a apresentacao
dos dados finais considerou as melhores respostas apresentadas pela crianca ao longo das

avaliacdes que se seguiram.

4.4 ANALISE ESTATISTICA

Para a construcdo do banco de dados e anélise foi utilizado o software SPSS® versdo
17.0. Para descricao das variaveis clinicas e auditivas foi realizada distribuicdo de frequéncia,
absolutas e relativas, estimativas da média, desvio padrdo (DP), mediana, limites minimo e
maximo, e percentis (P25, P50, P75). Foi empregado o teste T para comparacao de médias de
variaveis continuas em amostras pareadas, como a verificacdo da influéncia de lateralidade. O

teste T também foi aplicado para comparar médias de variaveis continuas em amostras
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independentes. Quando os dados ndo apresentavam distribuicdo normal (gaussiana), foi
utilizado o teste ndo paramétrico de Mann-Whitney. O teste qui quadrado foi utilizado para
comparar propor¢des para variaveis categdricas, como a presenca de supressao nos grupos e
proporcéo de géneros. O teste McNemar foi utilizado para comparar propor¢des em amostras
pareadas, como na avaliacdo das concordancias de respostas relativas a supressdo, e a
presenca do reflexo estapediano e supressdo de emissdes otoacusticas evocadas por estimulos
transientes (EOAT).

Todas as anélises consideraram um nivel de significancia de 5% (p < 0,05) e intervalo

de confianca (IC) de 95%.
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5 RESULTADOS E DISCUSSAO

Os resultados e a discussdo desta pesquisa serdo apresentados sob a forma de dois

artigos cientificos.
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RESUMO

A infec¢do causada pelo protozoario Toxoplasma gondii durante a gravidez pode
trazer prejuizos ao desenvolvimento do feto. As sequelas mais conhecidas sdo as
oftalmoldgicas e neuroldgicas, desconhecendo-se a extensdo das alteragdes auditivas
provenientes da infeccdo. A auséncia de protocolos definidos para obtencdo da supressao
aponta para a necessidade de comparar o padrdo de resposta em criangas com e sem fatores de
risco para perda auditiva. Este estudo teve como objetivo analisar a integridade da via auditiva
eferente das criangas com toxoplasmose congénita por meio da avaliacdo da supressdo
contralateral de emissbes otoacUsticas evocadas por estimulo transiente e compara-las com
criancas sem indicadores de risco para perda auditiva. Trata-se de um estudo transversal
realizado no Ambulatério de Audiologia do Hospital das Clinicas da Universidade Federal de
Minas Gerais, e aprovado pelo Comité de Etica da instituicdo. Comparou-se 0 comportamento
auditivo de dois grupos de criancas. O grupo caso, composto por 23 criangas com
toxoplasmose congénita diagnosticada e tratada no primeiro ano de vida, e o grupo referéncia
com 23 criangas sem fator de risco para perda auditiva e na mesma faixa etaria, em média 5
anos de idade. Os dois grupos, com 46 orelhas cada um, realizaram avaliacfes de emissdes
otoacusticas evocadas por estimulo transiente e supressao dessas emissdes. Na comparacao
entre os grupos caso e referéncia nao se observou influéncia da lateralidade na amplitude dos
sinais (p>0,05). O grupo com toxoplasmose congénita apresentou diferenca da amplitude
entre as condi¢Oes de auséncia e presenca de ruido branco significativamente maior que o
grupo sem fator de risco (p=0,021). A supressdo esteve presente em cerca de 80% das
criancas de ambos os grupos e, quando presente, a magnitude do sinal foi significativamente
maior (p=0,009) no grupo sem fator de risco. Concluimos que ndo ha diferenca entre a

presenca e auséncia de supressdo entre os grupos referéncia e de estudo, o que revelou
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integridade do sistema eferente medial em ambos 0s grupos. Entretanto observa-se que tanto a
diferenga entre os sinais com e sem ruido, quanto o valor da supressao definido pela mediana,

s&0 mais expressivos no grupo referéncia.

Descritores: audicdo, toxoplasmose congénita, vias auditivas, emissdes otoacusticas

espontaneas
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Introducéo

A toxoplasmose é uma infeccdo causada pelo protozoario Toxoplasma gondii. A
transmissao vertical do protozoario atraves da placenta resulta em infec¢do congénita capaz
de trazer comprometimentos ao feto. Entretanto, ressalta-se que aproximadamente 90% dos
bebés com toxoplasmose congénita ndo apresentam sinais ou sintomas no periodo neonatal,
podendo mais tarde, desenvolver lesdes progressivas (1).

O sistema auditivo é formado por uma rede de neurdnios que interagem entre si e com
outros sistemas como o da linguagem e emocGes. Esta interacdo é realizada através de nucleos
nervosos e conexdes aferentes e eferentes (2). Desde a década de 1950 pesquisadores tem
associado o T.gondii a lesfes das vias auditivas (3). Calcificagdes difusas observadas nos
cérebros das criangas com toxoplasmose congénita foram encontradas no ligamento espiral e
coclea (4).

Sabe-se que a atividade coclear € modulada pelo sistema auditivo aferente por meio
das fibras que formam o ganglio espiral e pelo sistema eferente por meio da via neural
olivococlear. A via eferente é composta por fibras do feixe olivococlear medial que terminam
principalmente nas células ciliadas externas (CCE), consideradas amplificadores mecanicos; e
pelo feixe olivococlear lateral, que termina principalmente nas células ciliares internas (CClI),
responsaveis pela recepcédo e codificacdo dos estimulos sonoros (2,5).

A via olivococlear medial (OCM) pode ser analisada através da mensuracdo da
mudanga nas emissdes otoacusticas evocadas (EOAE) na presenca de um estimulo
mascarador. O efeito dessa ativacdo € a reducdo da amplitude da emissdo, processo conhecido
como supressdo das EOAE. (5) O papel da via OCM tem sido associado as habilidades
auditivas como a localizacdo da fonte sonora, discriminacdo, lateralizacdo auditiva,

reconhecimento e compreenséo de fala no ruido (6,7).
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Em Belo Horizonte foram estudadas 19 criancas com toxoplasmose congénita
identificadas pela triagem neonatal, observando-se perda auditiva neurossensorial em 21,1%
(4/19) delas. Mas dois desses casos apresentavam outros fatores de risco para perda auditiva
(8). Recentemente, esse estudo foi ampliado para Minas Gerais, sendo avaliadas 174 criancas
diagnosticadas e tratadas precocemente, observando-se redugédo da proporcao de criangas com
perda auditiva - coclear em 3,4% e central em 3,4%. (9). Entretanto, criangas com
toxoplasmose congénita podem desenvolver sintomas tardiamente e pouco se sabe sobre o
desenvolvimento auditivo ao longo do tempo, quando as mesmas apresentam limiares
normais ao nascimento.

O presente estudo teve como objetivo analisar a integridade da via auditiva eferente
das criangas com toxoplasmose congénita por meio da avaliagdo da supresséo contralateral de
emissOes otoacusticas evocadas por estimulo transiente. Para suprir a auséncia de protocolos
definidos para obtengdo da supressdo, optou-se por comparar as respostas das criancas com
toxoplasmose congénita com as respostas de criangas sem indicadores de risco para perda
auditiva.

Metodologia

Trata-se de um estudo transversal descritivo realizado no Ambulatério de Audiologia
do servico de atendimento fonoaudioldgico do Hospital das Clinicas da Universidade Federal
de Minas Gerais. O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica desta instituicdo sob o nimero
ETIC 0259/09.

A amostra estudada pertence a uma populagdo constituida por 164 criangas com
toxoplasmose congénita, diagnosticadas no periodo neonatal e tratadas precocemente. Essas
criancas fazem parte de uma coorte identificada pela triagem neonatal dentre os nascidos

vivos em Minas Gerais no periodo de novembro 2006 a maio 2007. Para avaliar o
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comportamento dos testes auditivos aplicados nas criangas com toxoplasmose congénita, foi
constituido um segundo grupo, de criangcas com meédia de idade semelhante ao grupo das
criangas infectadas e sem fatores de risco para déficit auditivo. Os grupos foram denominados
respectivamente “grupo caso” e “grupo referéncia”. Todos os pais e/ou responsaveis, apos
serem orientados, concordaram em assinar o termo de consentimento livre e esclarecido.

O grupo referéncia foi constituido por criancas sem alteragdes otolégicas no momento
da aplicacdo dos testes auditivos e investigacdo dos fatores de risco da toxoplasmose
congénita, apresentando emissdes otoacusticas transientes bilateralmente e isentas de fatores
de risco para perda auditiva, segundo os critérios do Joint Committee on Infant Hearing (10).
N&o foi realizado teste diagnéstico para confirmar ou afastar a infeccdo pelo T. gondii. Estas
criangas foram selecionadas dentre as encaminhadas para realizacdo de exames audioldgicos
na instituicdo publica em que o estudo foi realizado, de acordo com a idade e os critérios de
inclusdo acima discriminados. Foram incluidas 23 criancas (46 orelhas) com idade variando
entre 2 e 9 anos (média de 5 anos de idade). O grupo caso foi constituido por 23 criancas (46
orelhas) com toxoplasmose congénita, selecionadas aleatoriamente dentre as 164 participantes
da coorte de Minas Gerais, diagnosticadas e tratadas precocemente, e em acompanhamento
meédico nesta instituicéo.

Para as avaliagdes, as criancas, acompanhadas de seus pais e/ou responsaveis, foram
encaminhadas a uma sala acusticamente tratada para realizacdo da anamnese, a fim de
conhecer o historico de saude do paciente; a meatoscopia, para verificar possiveis
impedimentos para realizacdo dos exames como excesso de cerimen ou presenca de secre¢ao;
e 0s exames audiologicos: emissdes otoacusticas evocadas por estimulo transiente (EOAT) e

supressdo de EOAT.
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A pesquisa das EOAT foi realizada por meio do equipamento ILO 292 com entrada
para dois canais, software versdo V6. Todas as coletas foram obtidas de modo bilateral
simultdneo com sondas especificas para realizacdo do teste transiente (UGS TEOAE). Foram
analisados os valores de resposta global que se relacionam a energia total gravada por toda
gama de frequéncias. As EOAT foram consideradas presentes quando a relagéo sinal/ruido foi
> 6 dBNPS (decibéis de nivel de pressdo sonora), reprodutibilidade > 50% e estabilidade >
70%. (11).

Os estimulos foram gravados em uma janela de tempo de 20 ps (microssegundos) e
apresentados a uma intensidade de 80 dBNPS (DP=4). Para a apresentacdo do ruido
contralateral, utilizou-se ruido branco (banda larga) oferecido a uma intensidade de 59 dBNPS
(DP=1,6). Quando necessario, utilizou-se um filtro passa baixo préprio do software para
reduzir o efeito do ruido ambiental. Foi estabelecido um nivel de rejeicdo de até 8 mPa
(milipascal) (52 dBNPS).

Para avaliar a integridade auditiva, descartando assim possiveis perdas, realizou-se a
avaliacdo das EOAT utilizando o estimulo click ndo linear no modo Quickscreen (janela de
12 milissegundos). Quando as EOAT estiveram presentes para o click ndo linear foi realizada
entdo a testagem da supressao.

Para a analise deste efeito, utilizou-se estimulo no modo linear, o mesmo é
considerado mais sensivel a supressdo contralateral, e é capaz de gravar o sinal mais fraco de
EOAT ao nivel mais baixo de estimulo (12). O ILO V6 estabelece um modo de gravagdo em
que o ruido é enviado a sonda contralateral de forma alternada durante o teste, intercalando as
respostas e separando-as para comparacao.

A supressdo define-se pela diferenca da amplitude da resposta da EOA obtida sem e

com estimulacdo acustica contralateral e o valor dessa diferenca representa, em termos
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quantitativos, a magnitude da supressdo. Portanto, foi considerada presente, quando a
diferenga foi positiva e houve reducdo da amplitude da resposta com a estimulagdo acustica.
Da mesma forma a supressdo foi considerada ausente quando a diferenca apresentou-se nula
ou negativa (13).

Para a construcdo do banco de dados e andlise foi utilizado o pacote estatistico SPSS
(versdo 17.0). Para descri¢do das variaveis foi utilizada estatistica descritiva como média,
desvio padrdo, minimo, maximo, mediana e percentis. Foi empregado o teste T pareado para
comparar dados dependentes, como a verificacdo da influéncia de lateralidade. O teste T para
amostras independentes foi utilizado para comparagéo dos grupos caso e referéncia. Quando a
suposicdo de normalidade na distribuicdo dos dados ndo foi verificada, foi utilizado o teste
ndo paramétrico Mann-Whitney. O teste qui-quadrado foi utilizado para verificar associacdo
entre duas ou mais varidveis, como a presenca de supressdo nos grupos e proporcao de
géneros. Todas as anélises consideraram um nivel de significancia de 5% (p<0,05) e intervalo
de confianca (IC) de 95%.

Resultados

Inicialmente foram comparadas as amplitudes dos sinais nas orelhas das criangas em
cada grupo nas condic@es sinal com ruido, sinal sem ruido e diferenca dos sinais com e sem
ruido contralateral. N&o foram encontradas diferengas significativas que pudessem confirmar
a influéncia da lateralidade na amplitude dos sinais (p>0,05). Nao houve diferenca
significativa entre os dois grupos em relagdo ao género (p=0,376) e média de idade (p=0,093).

A amplitude do sinal foi analisada em cada grupo (Tabela 1), sob duas condigdes:
auséncia e presenca de ruido branco (banda larga) apresentado contralateralmente a orelha
testada. As meédias apresentadas ndo diferiram significativamente entre os grupos para as

condigdes sem ruido (p=0,580) e com ruido (p=0,694).
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Tabela 1 - Comparacdo entre as médias da amplitude do sinal de acordo com a presenca ou hao de
ruido em criangas com toxoplasmose congénita (grupo caso) e criancas sem fatores de risco para perda
auditiva (grupo referéncia), atendidas no HC-UFMG

Condicéo Grupo N Média DP p
Caso 46 19,58 3,96
Sem ruido 0,580
Referéncia 46 20,06 4,30
Caso 46 19,34 3,92
Com ruido 0,694
Referéncia 46 19,67 4,25

* Teste T para amostras independentes

Verificou-se também, a diferenca da amplitude entre as condi¢cdes de auséncia e
presenca de ruido branco entre os grupos caso e referéncia para cada orelha (Figura 1). O
grupo caso apresentou mediana de 0,20 dBNPS enquanto o grupo referéncia obteve 0,35

dBNPS, sendo a diferenca significativa (p=0,021).
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Figura 1 - Boxplot comparando a diferenca do sinal com/sem ruido entre dois grupos - criangas com
toxoplasmose congénita (caso) e grupo sem fatores de risco para perdas auditivas (referéncia),
atendidos no HC da UFMG

De um total de 46 orelhas avaliadas em cada grupo, 87% (40) do grupo referéncia e
82,6% (38) do grupo caso tiveram presenca de supressdo (Figura 2). Ao analisarmos essa
diferenca considerando-se a presenca ou auséncia de supressao, observamos que ambos 0s

grupos ndo diferem quanto a esse critério. (p=0,562).
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Figura 2 - Comparagéo da diferenca entre dois grupos - criangas com toxoplasmose congénita (caso) e
sem fatores de risco para perdas auditivas (referéncia), atendidos no HC da UFMG, de acordo com a
presenca ou auséncia de supressdo

Quando a supressdo esteve presente nos grupos, os valores das medianas foram 0,4
dBNPS para o grupo referéncia e 0,3 dBNPS para o grupo caso, 0 que demonstrou que a

magnitude do sinal é significativamente maior (p=0,009) no grupo referéncia (Tabela 2).
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Tabela 2 — Valor médio da magnitude da supressdo no grupo de criangas com toxoplasmose congénita
(caso) e no grupo sem fatores de risco para perda auditiva (referéncia), no HC-UFMG

n Média DP Mediana Min  Max P25 P75 p

Supressdo 40
Referéncia (87%) 0,485 0,045 0,400 0,1 1,0 0,225 0,700

0,009
Supressao 38

Caso (82,6%) 0,316 0,031 0,300 0,1 0,9 0,175 0,500

* Teste Mann-Whitney

Discusséo

As criangas incluidas no grupo caso pertenciam a uma populacdo com longo tempo de
seguimento, diagnosticadas no periodo neonatal e tratadas durante todo o primeiro ano de
vida. Como a populacdo do grupo referéncia foi selecionada no periodo da realizagdo do
estudo, ndo foi possivel excluir a possibilidade da toxoplasmose congénita, 0 que poderia
constituir uma limitacdo a pesquisa. Entretanto, estudo realizado em 2003-04 informa que a
prevaléncia dessa infeccdo congénita em Belo Horizonte no periodo estudado foi de 0,06%,
indicando que o encontro de casos entre as 23 criangas da populacdo referéncia é improvavel.
Para selecdo do grupo referéncia adotou-se como critério de inclusdo a normalidade da
audicdo. Essa condicdo foi expressa pela auséncia de fatores de risco informados pelos pais
e/ou responsaveis, informacdes a respeito do desenvolvimento auditivo e de linguagem e a
normalidade auditiva, avaliada nos dois grupos por meio do teste de emissGes otoacusticas
transientes. A auséncia de diferencas significativas entre os dois grupos quanto a idade e
género, o fato das criangcas dos dois grupos serem usuérias do sistema publico de salde,
indicando proximidade econdmica e social, sugerem que 0S grupos S0 comparaveis exceto
pela diferenca na varidvel estudada (ter toxoplasmose congénita diagnosticada e tratada

precocemente).
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A metodologia utilizada, para obter a melhor resposta do sistema auditivo eferente por
meio da ativacdo da supressdo de EOAT, é sugerida por alguns estudos. Segundo Hood,
estimulos com cliques de mesma polaridade (linear) sdo recomendados para evitar distorcao
na amplitude da resposta (5). Tal como ocorrido em nosso estudo, autores como Jedrzejczak
(14) e Gkoritsa (15) utilizaram-se do estimulo linear na coleta de seus dados. Vérias séo as
metodologias para captacdo das EOAT e supressdo, sabe-se que quanto aos tipos de estimulo
e protocolo, o linear tem maior valor de reprodutibilidade, o ndo linear tem maiores niveis de
resposta e apesar de ser mais rapido o estimulo ndo linear no modo quickscreen produz
menores valores de reprodutibilidade e resposta (16,17).

A obtencdo da supressdo por meio de ruido branco contralateral € um procedimento
bastante utilizado em diversas pesquisas (18-22). Relata-se que a atividade do feixe
olivococlear medial pode ser analisada em seres humanos através de variagcbes na amplitude
das emissdes otoacusticas evocadas provocada por estimulos acusticos contralaterais (23) e
que esta ativagao é maior por meio de ruido de banda larga (18-22,24).

No presente estudo, ndo foram encontradas diferencas que revelassem influéncia de
lateralidade na amplitude dos sinais, em concordancia com o observado por outros autores
(11,13,21,25) que nao encontraram diferenca para as orelhas quanto a amplitude e ocorréncia
da supressdo. Entretanto, alguns estudos relatam respostas maiores a direita (7,26).

Gkoritsa et al estudou a maturagdo do sistema auditivo e observou que criancas
prematuras, com fator de risco para perdas auditivas, apresentaram menor amplitude de
supressdo das EOAT, e essa pior resposta foi associada ao uso prolongado de
aminoglicosideos e a prematuridade no dia do teste (27). Em nosso estudo néo foi observada
diferenca significativa entre os grupos relacionada a presenca de supressdo. Entretanto,

observamos que tanto a diferenca entre os sinais com e sem ruido, quanto o valor da supressao
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definido pela mediana, sdo maiores no grupo referéncia. Resultados similares foram obtidos
em pesquisas com outras doencas cronicas que comprometem a audi¢do. Estudos com
criangas com fenilcetondria tratadas precocemente revelaram valores médios de supressao
maiores no grupo controle. Mas, de forma similar ao presente estudo, ndo houve diferenca
estatistica quanto a presenca ou auséncia de supressao entre os grupos (28). Outra pesquisa
realizada com criancas com anemia falciforme mostrou maiores niveis de EOAT no grupo de
estudo em relacdo ao grupo controle, entretanto tanto os niveis de EOAT quanto os de
supressao ndo demonstraram diferenca estatistica entre os grupos (29). A comparacdo entre
criangas com transtorno de déficit de atencdo e hiperatividade e criangas normais também néo
demonstrou diferencas estatisticas quanto a presenca de supressdo (30), o mesmo foi
observado em um estudo com criangas com desvio fonoldgico (31).

No presente estudo a amostra estudada ndo apresentou déficit auditivo periférico
evidenciado pela presenca da EOAT, entretanto a toxoplasmose congénita € uma das
infeccOes referidas pelo Joint Committee on Infant Hearing como uma possivel causa para
perda auditiva (10). Poucos sdo os trabalhos que se dedicaram a estudar de forma especifica a
perda auditiva associada a toxoplasmose congénita (3,4,8). Alguns estudos apresentam dados
clinicos e histolégicos que demonstram que a infeccdo congénita do T. gondii pode levar a
surdez (4,32). Relatos de surdez profunda sdo raros e tem sido mais relacionados a pacientes
com estado clinico grave. Infec¢do subclinica ao nascimento foi relatada por Wilson et al que
verificou 17% de perda auditiva (33). Sabe-se que a perda auditiva pode aparecer tardiamente,
portanto € importante conhecer como 0s mecanismos auditivos se comportam ao longo do
tempo, mesmo em criangas assintomaticas ao nascimento. Além disso, por se tratar de uma
populacédo diagnosticada e tratada desde o primeiro ano de vida, é possivel estimar a atuacéo

do tratamento precoce como um fator de protecao para perda auditiva.
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Concluséo

N&o h& diferenga entre a presenca e auséncia de supressdo entre os grupos referéncia e
de estudo, o que revelou integridade do sistema eferente medial nas criancas com
toxoplasmose congénita diagnosticadas e tratadas precocemente. Entretanto observa-se que
tanto a diferenca entre os sinais com e sem ruido, quanto o valor da supressao definido pela
mediana, sdo mais expressivos no grupo referéncia. S0 necessarios estudos com amostras
maiores para avaliar a influéncia da infecgdo congénita pelo T.gondii sobre 0os mecanismos

cocleares e do sistema olivococlear medial avaliados com a supressdo das EOAT.
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RESUMO

Na toxoplasmose congénita pode-se observar déficit auditivo neurossensorial. As
sequelas oftalmologicas e neuroldgicas nessa infeccdo podem ser identificadas ao longo do
crescimento, portanto o acompanhamento audiol6gico de criancas com esse fator de risco €
um importante instrumento para detecgéo e intervencao precoce. Este estudo objetivou avaliar
a integridade da via auditiva eferente de criancas com toxoplasmose congénita, na faixa etaria
de 3-6 anos. Trata-se de estudo transversal e as 150 criancgas participantes fazem parte de uma
coorte diagnosticada pelo Programa Estadual de Triagem Neonatal de Minas Gerais entre
novembro de 2006 e maio de 2007. Elas foram tratadas com antiparasitarios no primeiro ano
de vida. Foram analisados os achados timpanomeétricos, reflexo acustico estapediano e
supressdo das EOAT. Observou-se predominio do género masculino (59,3%), presenca de
curva do tipo A (91,7%) e reflexo acustico (60-75%). Contudo, o reflexo acustico esteve
ausente em 25-40% dos casos independente da frequéncia testada. Em relacdo a supresséo,
verificou-se igual proporcdo para a orelha direita e esquerda (77,5% de presenca e 22,5% de
auséncia). Ndo houve discordancia significativa (p=0,87) entre as respostas relativas a
supressdo entre as orelhas (66,7% de concordancia). Também ndo houve discordancia
significativa entre a presenca do reflexo acustico e a supressdo de EOAT, para as frequéncias
testadas na orelha direita e para as frequéncias 0,5; 1,0 e 2,0 KHz na orelha esquerda.
Concluiu-se que os achados de imiténcia acustica sdo condizentes com a populagdo normo
ouvintes de mesma faixa etaria. Na comparacdo das respostas de supressdao de EOAT e
reflexo acustico, ndo houve discordancia significativa para a maioria das respostas analisadas.
Entretanto, deve-se considerar a auséncia de reflexo acustico principalmente na frequéncia de
4 KHz e auséncia de supressdo de EOAT, ainda que em menor proporcdo. Tais achados

muitas vezes se relacionam com o distdrbio de processamento auditivo (DPA).
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Descritores: audicdo, toxoplasmose congénita, vias auditivas, emissdes otoacusticas

espontaneas, reflexo acustico, testes de impedancia acustica.
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Introducéo

A toxoplasmose é uma infeccdo parasitaria comum em todo o mundo, predominando
em paises tropicais. A transmissdo vertical do parasito leva a toxoplasmose congénita, que
apresenta prevaléncia mais elevada no Brasil em comparacdo com paises do hemisfério norte
(1). No Brasil, a prevaléncia da infeccdo congénita varia entre menos de 5 a 15 recém-
nascidos infectados para cada 10.000 nascidos vivos (2). Em Minas Gerais nascem 13
infectados para cada 10.000 nascidos vivos (3). O Joint Committee on Infant Hearing (4) cita
a toxoplasmose congénita como um dos fatores de risco para perda auditiva neurossensorial e
sugere 0 acompanhamento audioldgico destas criancas para deteccdo de possiveis perdas
auditivas e intervencdo precoce, prevenindo distarbios ou atrasos de linguagem.

A avaliacdo audioldgica de criancas até os cinco anos de idade compreende, dentre
outros, os procedimentos de pesquisa das emissdes otoacUsticas evocadas, para verificar a
integridade da funcdo coclear; a timpanometria para verificar integridade da orelha média e a
pesquisa do reflexo acustico para verificar a integridade das vias auditivas aferentes e
eferentes. Tais procedimentos constituem avaliaces rapidas e objetivas, capazes de fornecer
informacBes importantes para o diagnéstico audioldgico.

Clinicamente, a pesquisa do reflexo acustico (RA) € um importante método de medida
da integridade auditiva. As conexdes envolvidas no arco reflexo atingem os nucleos auditivos
localizados no complexo olivar superior, auxiliando no diagnostico das desordens do sistema
nervoso auditivo central, bem como nas altera¢fes de processamento auditivo (5). A auséncia
do reflexo acustico pode estar relacionada a perdas mais graves ou mesmo a neuropatia
auditiva (6).

Com a pesquisa das emissdes otoacusticas evocadas por estimulo transiente (EOAT)

verifica-se a atividade coclear, especificamente das células ciliadas externas, o que caracteriza
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uma medida da audicdo periférica. Neste exame discretas mudancas na funcéo coclear podem
ser registradas (7). Em relagdo a supressdo das EOAT pode-se afirmar que a via eferente pode
ser ativada por meio da estimulacdo contralateral, o que gera modificagcdes inibitérias no
sistema auditivo resultante da atividade das células ciliadas externas. Acredita-se que o efeito
inibitério eferente poderia afetar a membrana basilar de forma global, modificando as
propriedades eletromecénicas na cdclea e reduzindo os disparos elétricos das fibras auditivas
(8).

O controle central é exercido na via periférica auditiva por meio de dois reflexos
auditivos eferentes. O reflexo muscular da orelha média que controla o musculo estapédio e 0
musculo tensor do timpano, e o reflexo olivococlear que controla a porcdo da céclea (9).
Justifica-se o estudo da concordancia entre a supressdao das EOAT e o RA pelos aspectos
fisioldgicos comuns entre as vias no sistema auditivo nervoso. Os resultados de ambos 0s
exames mostram o compartilhamento da mesma via aferente, o nervo auditivo, e tém a via
eferente oriunda do complexo olivar superior (10).

Tais procedimentos se complementam. Enquanto a supressdo da EOAT reflete a
atividade coclear mediada pelo feixe olivococlear, a pesquisa do reflexo acustico
contralateral, além de nos fornecer informacdes a respeito da integridade auditiva, reflete o
funcionamento das estruturas envolvidas no arco reflexo acustico.

No periodo de novembro de 2006 a maio de 2007 foi realizado estudo de prevaléncia
da toxoplasmose congénita em Minas Gerais utilizando a triagem neonatal (3). Foram
identificadas 190 criancgas infectadas e 178 iniciaram o seguimento no Hospital das Clinicas
(HC-UFMG) em Belo Horizonte. Essa coorte foi avaliada no servigco de audiologia do HC-
UFMG nas idades de 0 a 3 anos por meio da observacdo do comportamento auditivo,

audiometria com reforco visual, pesquisa das emissdes otoacusticas evocadas por estimulo
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transiente e produto de distorgdo, potencial evocado auditivo de tronco encefélico e
timpanometria. Como resultado desse estudo verificou-se 3,4% de deéficit auditivo coclear e
3,4% de déficit auditivo central (11). Esses resultados motivaram a amplia¢do da investigacao
para melhor compreensédo das repercussdes auditivas decorrentes da infeccdo pelo
Toxoplasma gondii. Essa necessidade de ampliacdo da investigacdo nessa coorte, associada a
escassez de informacdes sobre a audigdo em criangas com toxoplasmose congénita e o risco
potencial de comprometimento por essa infeccdo, motivaram o presente estudo. Propde-se
avaliar os achados timpanométricos e do reflexo acUstico estapediano, bem como da
supressdo das EOAT na coorte de criangas com toxoplasmose congénita diagnosticada no
periodo neonatal e tratada durante o primeiro ano de vida em Minas Gerais. Busca-se possivel
alteracdo da via auditiva eferente e a ocorréncia de alteracdes auditivas periféricas e centrais.
Metodologia

Trata-se de um estudo transversal descritivo, realizado no Ambulatério de Audiologia
do Hospital das Clinicas da Universidade Federal de Minas Gerais. O estudo foi aprovado
pelo Comité de Etica desta instituicio sob o nimero ETIC 0259/09.

A populacdo estudada foi constituida por 164 criangas com toxoplasmose congénita,
diagnosticadas no periodo neonatal e tratadas durante o primeiro ano de vida. Essas criangas
fazem parte da coorte identificada pela triagem neonatal dentre os nascidos vivos em Minas
Gerais no periodo de novembro de 2006 a maio de 2007, e estdo em seguimento anual no
Hospital das Clinicas da UFMG para avaliacdo clinica, oftalmologica e auditiva. Devido a
irregularidade no comparecimento ao servico e dificuldades na realizag&o de todos os exames,
foram incluidas no presente estudo 150 criangas que possuiam avaliacdes audioldgicas
completas e cujos pais e/ou responsaveis, ap0s serem orientados, concordaram em assinar o

termo de consentimento livre e esclarecido.
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A amostra foi composta por criangas entre trés e seis anos de idade. Para a realizacéo
das avaliagdes, as criancas, acompanhadas de seus pais e/ou responsaveis, foram
encaminhadas a uma sala acusticamente tratada onde se realizaram: a anamnese, a fim de
conhecer o histérico de salde do paciente; a meatoscopia, para verificar possiveis
impedimentos para realizacdo dos exames como excesso de cerimen ou presenca de secre¢ao,
e 0s exames audioldgicos.

O registro das emissfes otoacUsticas evocadas por estimulo transiente (EOAT) foi
realizado por meio do equipamento ILO 292 com entrada para dois canais, software verséo
V6 (marca Otodynamics de fabricacdo inglesa). As coletas foram obtidas de modo bilateral
simultdneo com sondas especificas para realizacdo do teste transiente (UGS TEOAE). As
EOAT foram consideradas presentes quando a relagdo sinal/ruido foi > 6dBNPS (decibéis de
nivel de pressdo sonora), reprodutibilidade > 50% e estabilidade > 70%. (12)

Para avaliar a integridade auditiva periférica, descartando assim possiveis perdas
auditivas, realizou-se a avaliacdo das EOAT utilizando o estimulo click ndo linear no modo
Quickscreen. Quando as EOAET estiveram presentes para o click ndo linear foi realizada
entdo a testagem da supressdo com estimulo no modo linear apresentados a uma intensidade
média de 80 dBNPS (DP=4). Para a apresentacdo do ruido contralateral, utilizou-se ruido
branco (banda larga) oferecido a uma intensidade média de 59 dBNPS (DP=1,6). O estimulo
no modo linear é mais sensivel a supressdo contralateral, sendo capaz de gravar o sinal mais
fraco de EOAT a menor intensidade de estimulacdo (13). Considerou-se como supressdo a
diferenga da amplitude da resposta da EOAT obtida sem e com estimulagdo acustica
contralateral. Assim, a supressdo foi considerada presente, quando a diferenca foi positiva e
houve reducdo da amplitude da resposta com a estimulagdo acustica, e ausente quando a

diferenga apresentou-se nula ou negativa (14).
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Para a avaliagdo da imitancia acustica foram realizados os procedimentos de
timpanometria e pesquisa do reflexo acustico contralateral. Foi utilizado o analisador de
orelha média AT 235h (marca Interacoustics e fabricagdo Assens, Dinamarca) acoplado a uma
sonda com estimulo de 226 Hz. As curvas timpanométricas foram classificadas segundo
Jerger (15). A pesquisa do RA contralateral foi realizada nas frequéncias de 500, 1000, 2000 e
4000 Hz (Hertz) e os reflexos foram testados com intensidades de 70 a 120 dBNA e
classificados quanto a sua presenca ou auséncia.

As criancas avaliadas quanto a timpanometria que apresentaram resultados
discordantes da normalidade, tais como presenca de curvas timpanométricas B ou C associada
ou ndo a auséncia de EOAT, foram encaminhadas para avaliagdo otorrinolaringolégica e
convidadas a repetir os exames audioldgicos apds tratamento médico. Assim, a apresentacao
dos dados finais considerou as melhores respostas apresentadas pela crianca ao longo das
avaliacOes que se seguiram.

Para a construcdo do banco de dados e andlise foi utilizado o pacote estatistico SPSS
(versdo 17.0). Para descricdo das varidveis foi realizado distribuicdo de frequéncia, absolutas
e relativas. O teste McNemar foi utilizado para avaliar as concordancias de respostas relativas
a supressao, e a presenca do reflexo estapediano e supressdo de EOAT. As andlises
consideraram um nivel de significancia de 5%.

Resultados

A analise da distribuicdo por género demonstrou que 0 sexo masculino representou a
maioria (59,3%) da populacéo estudada.

Quanto a distribuicdo das curvas timpanométricas observou-se maior ocorréncia do

tipo A para ambas as orelhas (Tabela 1).
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Tabela 1 - Distribuicdo da frequéncia dos tipos de curva timpanométrica em 150 criangas com
toxoplasmose congénita, na faixa etaria de 3 a 6 anos de idade, tratadas no primeiro ano de vida em
Minas Gerais

Curvas Apresentacéo por orelha (n)
timpanométricas oD OE BILATERAL
A 141 134 132
B 4 5 3
C 5 11 4
Total 150 150 139

OD - orelha direita; OE — orelha esquerda

Para a analise do reflexo acustico segundo as curvas timpanomeétricas, foram excluidos
nove exames devido a problemas no equipamento que impossibilitaram a realizagcdo da
pesquisa do reflexo. As curvas timpanométricas do tipo B ndo apresentaram presenca de
reflexo para as frequéncias analisadas bilateralmente. Na Tabela 2 pode ser observado que
quando ha integridade da orelha média representada pela curva do tipo A, apesar de a
presenca de reflexo ser mais expressiva, ainda se verifica aproximadamente 25 a 40% de
auséncia de reflexo, independente da frequéncia testada.

Tabela 2 - Distribuicdo da presenca de reflexo acustico e curvas timpanométricas em criangas pré-
escolares com toxoplasmose congénita tratadas no primeiro ano de vida em Minas Gerais

Curvas Reflexo Acustico
Timpanométricas Frequéncias
0,5 KHz 1 KHz 2 KHz 4 KHz
n (%) n (%) n (%) n (%)
OD (n=132) 94 (71,2) 99 (75,0) 95 (72,0) 89 (67,4)
A
OE (n=126) 89 (70,6) 93 (73,8) 91 (72,2) 76 (60,3)
OD (n=5) 1(20,0) 1(20,0) 1(20,0) 1(20,0)
C
OE (n=10) 4 (40,0) 4 (40,0) 4 (40,0) 3(30,0)

OD- orelha direita; OE-orelha esquerda.
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Em relacéo a supressdo, verificou-se igual proporcdo para a orelha direita e esquerda,
sendo 77,5% (93/120) de presenca e 22,5% (27/120) de auséncia considerando-se o total de
individuos avaliados. Assim, observou-se 66,7% (73+7/120) de concordéncia de respostas
relativas a supressdo entre as orelhas e concluiu-se que ndo ha discordancia significativa
(p=0,8743).

Para a analise da concordancia entre a presenca do reflexo acustico e a supressdo de
EOAT observou-se que ndo ha discordancia significativa para as frequéncias testadas na
orelha direita e para as frequéncias 0,5; 1,0 e 2,0 KHz na orelha esquerda, como mostram as

Tabelas 3 e 4.

Tabela 3 - Concordéncia entre a avaliagdo do reflexo auditivo em diferentes frequéncias e a supressao
das EOAT, para a orelha direita, em 120 criancas com toxoplasmose congeénita

Supressdo de EOAT OD

Valor p

Reflexo auditivo OD Presente Ausente

Presente 68 25

0,5 KHz 0,451
Ausente 19 8
Presente 72 21

1,0 KHz 1,000
Ausente 20 7
Presente 68 25

2,0 KHz 0,451
Ausente 19 8
Presente 64 29

4,0 KHz 0,104
Ausente 17 10

EOAT — Emissdo Otoacustica Evocada por Estimulo Transiente; OD — orelha direita. * Teste McNemar
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Tabela 4 - Concordancia entre a avalia¢do do reflexo auditivo em diferentes frequéncias e a supressado
das EOAT, para orelha esquerda, em 120 criangas com toxoplasmose congénita

Supressdo de EOAT OE
Reflexo auditivo OE Valor p
Presente Ausente
Presente 66 27 0,382
0,5KHz
Ausente 20 7
Presente 68 25
1,0 KHz 0,771
Ausente 22 5
Presente 66 27
2,0 KHz 0,568
Ausente 22 5
Presente 56 37
4,0 KHz 0,014
Ausente 18 9

EOAT - Emisséo Otoacustica Evocada por Estimulo Transiente; OE — orelha esquerda. *Teste McNemar

Discussao

No presente estudo avaliou-se uma coorte de criancas com toxoplasmose congénita
identificada pela triagem neonatal e tratada no primeiro ano de vida com antiparasitarios, no
estado de Minas Gerais. Estas criancgas estdo em seguimento anual no Hospital das Clinicas da
UFMG para avaliacéo clinica, oftalmologica e auditiva e apresentavam, no periodo do estudo,
idade entre 3 e 6 anos. A dificuldade de deslocamento dos municipios de residéncia daquelas
familias participantes no estudo, impunham a avaliacdo das criancas por varios profissionais
no mesmo dia, sendo a avaliacdo audioldgica a Ultima a ser realizada. Observou-se que muitas
vezes as condicdes de realizagcdo do teste representaram uma limitacdo ao estudo, pois as
criangas por vezes estavam inquietas e cansadas. Portanto, houve a necessidade de eleger
testes rapidos e precisos. Assim ndo foram realizados testes para detectar o limitar auditivo

destas criangas e a pesquisa das EOAT foi realizada como triagem para perda auditiva. No
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presente estudo todas as criangas com integridade de orelha meédia representada pela curva
timpanomeétrica tipo A, apresentaram presenca de EOAT.

A timpanometria € um método que deve ser realizado no acompanhamento
audioldgico tanto de criangas com risco para perda auditiva quanto para as que nao
apresentam risco, visto que as otites medias repetidas, frequentes na infancia, podem estar
associadas a perdas condutivas permanentes da audig&o.

Na avaliacdo timpanométrica de criancas sem risco para perda auditiva, Colella-Santos
et al realizaram triagem auditiva em escolares entre 5 e 6 anos de idade e encontraram 66% de
curva tipo A, 7% de Ar, 1% de B e 26% de curva C (16). Outro estudo avaliou criangas com
idade entre 4 e 10 anos e observou predominio de curva timpanométrica do tipo A. (17).
Linares e Mamede analisaram as curvas timpanométricas quanto a presenca e auséncia de
EOAT e relataram maior presenca da curva do tipo A na presenga de EOAT (18).

Na avaliacdo de criancas com possivel risco para perda auditiva, Mancini et al
verificaram que 72,7% das criangcas com fenilcetonuria apresentaram curvas do tipo A (19).
Outro estudo avaliou 46 criangas com encefalopatia crénica néo evolutiva e observou 100%
de curvas do tipo A (20). Pesquisa realizada com criancas infectadas pelo virus da
imunodeficiéncia humana (HIV) observou associagdo significativa entre a presenca de
manifestacdes clinicas da imunodeficiéncia e a maior ocorréncia de episodios de otite media
aguda, em comparacdo com as criancas infectadas assintomaticas e com as ndo infectadas
pelo virus (21).

No presente estudo, as criangas com toxoplasmose congénita apresentaram
predominio (91,7%) da curva timpanométrica do tipo A, comportamento semelhante as
criancas sem fatores de risco na mesma faixa etaria. Em relacdo ao comprometimento da

orelha média, observa-se nas publicacbes do tema que as otites e suas consequéncias
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independem da presenca ou auséncia de fatores de risco para perda auditiva neurossensorial,
como a toxoplasmose congénita, por exemplo. Essas infec¢Ges estdo associadas com outros
fatores como as viroses e rinites alérgicas principalmente.

Na pesquisa do reflexo acustico obtivemos proporcdo de até 40% de auséncia de
EOAT para curva do tipo A. A auséncia do reflexo parece estar relacionada com perdas
cocleares a partir de 45 dBNA (decibéis de nivel de audicdo), transtornos de conducdo e
neuropatias auditivas (6). As curvas timpanométricas do tipo B ndo apresentaram presenca de
reflexo para as frequéncias analisadas bilateralmente. Esta auséncia de reflexo é um fator
esperado, pois a curva do tipo B representa a auséncia de mobilidade do sistema timpano-
ossicular. Devido a ndo definicdo do limiar auditivo, os reflexos foram considerados apenas
quanto a presenca ou auséncia. Entretanto € importante ressaltar que valores de reflexos
aumentados, também representam alteracdo. Assim, é possivel que a proporcdo de alteracéo
esteja subestimada na amostra avaliada. Meneguello et al em seu estudo, encontraram 62% de
alteracdo nos niveis de reflexo em criangas com distirbio do processamento auditivo (DPA)
(22). Estudo similar foi realizado em criangas com desvio fonoldgico e obteve 100% de
alteracdo para os niveis de reflexo (23). Ambos os estudos consideraram como alterados, 0s
reflexos acUsticos ausentes ou presentes em niveis elevados.

Na andlise da frequéncia da presenca ou auséncia de supressdo verificou-se igual
proporcdo entre as orelhas direita e esquerda. A avaliacdo da similaridade de respostas
relativas a supressao para ambas as orelhas de um mesmo individuo mostrou que ndo héa
discordancia entre os achados (p=0,8743). Stuart e Preast também n&o observaram diferenca,
relativa a quantidade de supressdo, entre as orelhas (24). Em outro estudo que avaliou a
dominancia lateral da supressao, também ndo foram encontradas diferencas estatisticas para a

comparacéo das orelhas (14)., achados que corroboram com o presente estudo.
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Pesquisa realizada com escolares revelou que a auséncia de supressdao é um fator
preditivo de transtorno do aproveitamento escolar em criangas de 6 a 12 anos de idade (25).
Estudo de Sanches e Carvallo verificou maior proporcdo da auséncia de supressao no grupo
de sujeitos com DPA em relacdo ao grupo controle. Embora essa diferenca ndo tenha sido
significativa, pode-se inferir que a eficacia do sistema olivococlear eferente esteja reduzida
em criancas com distarbio do processamento auditivo (26). Estudo realizado com criangas
com toxoplasmose congénita verificou que as mesmas possuem risco para desenvolver DPA
(27).

Quanto as respostas de supressao das EOAT e do reflexo acustico verificou-se no
presente estudo que ha discordancia significativa apenas para a frequéncia de 4000 Hz a
esquerda. Estudo realizado em individuos com e sem queixa de reconhecimento de fala no
ruido, utilizando a pesquisa da supressdo por meio das emissdes otoacusticas evocadas por
produto de distorcdo (EOAPD), ndo foi observada concordancia entre a ocorréncia de RA e o
efeito de supressdo ao considerar a totalidade da amostra. Resultados que diferem dos nossos
achados para a maioria das frequéncias avaliadas. E possivel que a discordancia entre os
resultados dos estudos se deva as diferentes metodologias utilizadas. Lautenschlager et al
avaliaram a supressao por meio do teste de EOAPD e consideraram os limiares auditivos para
definicdo da presenca do reflexo acustico (10). O presente estudo avaliou a supressao por
meio do teste EOAT e os reflexos foram analisados quanto a presenca ou auséncia. Devido
aos aspectos fisiologicos comuns entre as vias auditivas envolvidas nos testes de RA e
supressdo de EOAT e resultados discordantes entre os achados atuais, € relevante o estudo da
correspondéncia entre estes testes. Entretanto, & importante considerar que esses exames se

complementam com func¢@es diferenciadas. No presente estudo apenas a frequéncia de 4 KHz
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a esquerda apresentou discordancia significativa. Salienta-se a necessidade de estudos
aprofundados a fim de esclarecer os resultados divergentes entre as orelhas.

E possivel que a auséncia de um protocolo padrdo para avaliar o efeito de supressio
das EOAT tenha sido uma limitacdo no presente estudo. Empregamos o modo linear com
valores de intensidade de aproximadamente 80 dBNPS, valor que se aproxima do nivel
padrdo estabelecido pelo equipamento para eliciar o estimulo, e ruido contralateral a 60
dBNPS, nivel de intensidade que é o mais empregado nos diversos estudos analisados. Estes
valores se aproximam aos utilizados por outros autores que empregaram médias de 68 a 70
dBNPS para o estimulo linear (28-31). Dentre os protocolos utilizados temos diferengas em
varios aspectos, principalmente nos valores de intensidade e modos de apresentacdo do sinal.
Para os autores que utilizaram o estimulo no modo linear, verificamos que alguns utilizaram a
intensidades de 60 dBNPS para o sinal eliciador e para o ruido contralateral (14,26,32), outros
estudos empregaram o estimulo a 60 dBNPS, mas com estimulo contralateral de 65 dBNPS
(12,24,33). Zyl et al utilizou o estimulo linear a 60 dBNPS porém com estimulo contralateral
de 45 dBNPS (34). Admitimos que diante do exposto, valores menores de intensidade do
estimulo poderiam obter diferentes proporcGes dos achados. Observa-se a necessidade de
estudos para definir protocolos que possibilitem o uso da supressao de emissdes otoacusticas
na prética clinica de forma efetiva.

Estudos avaliando a perda auditiva na toxoplasmose congénita séo escassos (35-39).
Em 2009, Brown et al. publicaram estudo de revisdo apontando maior prevaléncia da perda
auditiva neurossensorial em criangas com toxoplasmose congénita que ndo realizaram
tratamento antiparasitario precoce e prolongado pelos 12 meses de vida. Os autores
enfatizaram a importancia do acompanhamento audioldgico para deteccdo da perda auditiva

de inicio tardio. Um achado interessante foi a reducdo da prevaléncia do déficit auditivo
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associado a toxoplasmose congénita ao longo dos anos. Uma possivel explicacdo para isso
pode ser o aumento do diagndstico precoce e eficacia do tratamento da infeccdo (37). No
presente estudo, foram avaliadas criangas participantes de uma coorte tratada com
antiparasitarios no primeiro ano de vida. Essa mesma coorte avaliada nos trés primeiros anos
apresentou déficit coclear e central, embora em pequena propor¢do (11). Na atual avaliacéo
foram encontradas, também, poucas alteracbes. Com excecdo das altera¢cdes condutivas, ndo
foi observada a existéncia de perda auditiva coclear. Verificou-se uma propor¢éo consideravel
de auséncia de reflexo acustico, indicando a necessidade de avaliar o processamento auditivo
central e a via auditiva. O presente estudo avaliou apenas a acuidade auditiva, visto a
dificuldade em avaliar o processamento auditivo na faixa etdria examinada, devido a
necessidade de definir o limiar auditivo. Assim como relatado quanto a perda auditiva, poucos
estudos avaliaram a relagcdo entre toxoplasmose congénita e processamento auditivo central.
Porém, observa-se que alteracdes do processamento auditivo central ja foram relatadas em
criangas com toxoplasmose congénita em outro trabalho (27). Os resultados aqui encontrados
sugerem que fatores como auséncia de reflexo acustico, principalmente na frequéncia de 4000
Hz, e auséncia de supressdo de EOAT, ainda que em menor proporgdo, possam estar
relacionados a disturbios do processamento auditivo. Portanto, novas pesquisas devem ser
realizadas nessa populacdo a fim de obter maior esclarecimento a respeito da relacdo entre
DPA e toxoplasmose congénita. Acredita-se que criancas infectadas pelo T. gondii e nédo
tratadas adequadamente no primeiro ano de vida, possam apresentar resultados diferentes dos

aqui relatados, com maior ocorréncia de alteracGes das vias auditivas.



82

Concluséo

As criangas com toxoplasmose congénita avaliadas no presente estudo apresentaram
predominio da curva tipo A na avaliagdo da imitdncia acustica. Esses resultados sdo
semelhantes a populacdo sem fator de risco para perda auditiva na mesma faixa etaria.

A auséncia de reflexo acustico e de supressdo observada em algumas criangas neste
estudo sugere que pesquisas para avaliar o processamento auditivo sejam realizadas em
pacientes com toxoplasmose congénita.

Verificou-se que ndo ha discordancia significativa para a maioria das respostas de

supressao das EOAT e do reflexo acustico analisadas.
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6 CONSIDERACOES FINAIS

O presente estudo verificou que criangas com toxoplasmose congénita, diagnosticadas
e tratadas no primeiro ano de vida ndo apresentam alteracGes na via auditiva eferente, o que
demonstra comportamento semelhante as criancas isentas de fator de risco para perda
auditiva. Na comparacao entre 0s grupos, observou-se que ndo héa diferenca entre a presenca e
auséncia de supressdo entre os grupos referéncia e de estudo, o que revelou integridade do
sistema eferente medial em ambos os grupos. Entretanto quando comparados os resultados
dos exames, observa-se que as criancas sem fator de risco para perda auditiva apresentam
valores maiores de supressdo em comparacdo as criancas com toxoplasmose congénita.
Assim, é possivel inferir que o tratamento realizado no tempo adequado possa atuar como um
fator de protecdo para as alteragdes da via auditiva.

Quanto a descri¢cdo da audicdo das criancas com toxoplasmose congénita nas idades
entre 3 e 6 anos, diagnosticadas e tratadas precocemente, conclui-se que possuem integridade
da via eferente. As criangas com toxoplasmose congénita avaliadas no presente estudo
apresentaram predominio da curva tipo A e presenca de reflexo aclstico na avaliagdo da
imitancia acustica, desempenho semelhante as criangas sem fatores de risco para audi¢cdo. Na
comparacdo das respostas de supressdo de EOAT e reflexo acustico verificou-se que ndo ha
discordancia significativa para a maioria das respostas analisadas. Entretanto, deve-se
considerar a auséncia de reflexo acustico principalmente na frequéncia de 4 KHz e auséncia
de supressdo de EOAT, ainda que em menor proporcdo. Tais achados muitas vezes se
relacionam com o distarbio de processamento auditivo. Sanches e Carvallo verificaram maior
proporcao da auséncia de supressdo no grupo de sujeitos com DPA em relagdo ao grupo
controle e Azevedo verificou que criangas com toxoplasmose congénita possuem risco para

desenvolver DPA. Embora o presente estudo tenha revelado integridade do sistema eferente
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medial nos grupos com e sem fator de risco, pode-se inferir que a eficacia do sistema
olivococlear eferente esteja reduzida em criangas com toxoplasmose congénita e que este
“mau funcionamento” esteja relacionado com o disturbio do processamento auditivo. Assim,
sugere-se que novos estudos sejam realizados para avaliar a relacdo entre a toxoplasmose

congénita e DPA.
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TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Prezado (a) Pai e/ou responsavel

Gostariamos de convida-lo a participar da pesquisa intitulada “Avaliagdo da audicdo
periférica e central em escolares com toxoplasmose congénita diagnosticada e tratada no
primeiro ano de vida” tem o objetivo de avaliar a integridade da via auditiva eferente. Todas
as criancas, cujos pais e /ou responsadveis concordarem em participar, se submeterdo
gratuitamente a avaliacdo auditiva por meio do registro das emissdes otoacusticas
(equipamento utilizado no “Teste da Orelhinha”) com emprego de ruido mascarador

contralateral e obtencdo do reflexo estapediano contralateral.

Os testes serdo realizados no Hospital das Clinicas em dia e horario agendados, sem 6nus ou
ressarcimento aos participantes. Todos os procedimentos constituem-se de métodos rapidos,
gue ndo machucam ou trazem qualquer dano a sua saude. Para o procedimento de registro das
emissdes otoacusticas, sera introduzida uma pequena sonda no conduto auditivo externo das
criancas bilateralmente. Esta sonda é acoplada a um microfone que emitird sons em
intensidades reduzidas na presenca e auséncia de ruido contralateral, essa mesma sonda ira
captar os sons emitidos pela coclea (orelha interna) e os dados serdo gravados no proprio
aparelho. Para obtencdo do reflexo estapediano, sera colocado um fone acoplado a uma sonda
que serd inserida no conduto auditivo externo, onde estimulos sonoros de forte intensidade e

curta duracdo serdo ativados.

Todos os dados pessoais dos participantes deste estudo serdo guardados em sigilo, sendo que
0s pesquisadores comprometem-se em manter total privacidade de todas as pessoas
envolvidas na pesquisa. Assim, sua identidade ndo sera revelada em nenhuma publicacédo que

possa resultar deste projeto.

A sua participagdo na pesquisa € gratuita e voluntéria, podendo os voluntérios retirar-se dela
caso se sintam desrespeitados a qualquer momento, sem a perda de nenhum de seus beneficios
e sem nenhum prejuizo para o seu atendimento no Hospital das Clinicas. Essas avaliacdes ndo
oferecem nenhum risco as criangcas nem ao seu tratamento, uma vez, que sdo exames de
simples realizagdo. Caso seja detectada alguma alteracdo nessas avaliagdes, vocé recebera

esclarecimento fonoaudioldgico adequado, sobre como proceder. Durante toda a realizagdo da
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pesquisa, vocé tem o direito de sanar suas dividas sobre os procedimentos a que esta sendo
submetido. Estaremos a disposi¢do para responder perguntas pertinentes a pesquisa, através
do telefone (31) 9445-1581 - Sabrina A. Dornelas. Vocé podera entrar em contato com o
Comité de Etica em Pesquisa (COEP/UFMG) pelo telefone (31) 3248-9364 ou endereco Av:
Antbnio Carlos, 6627, Unidade Administrativa 11 Campus Pampulha. Belo Horizonte — MG.

Sendo assim, sua colaboracdo € fundamental, e desde ja, contamos com sua participacao.

Caso concorde com sua participacao nesse estudo preencha o termo de consentimento abaixo.
Agradecemos a disponibilidade.

CONSENTIMENTO POS-INFORMADO

Eu, ,

RG concordo com a participagdo na pesquisa “Avaliacdo da audicéo

periférica e central em escolares com toxoplasmose congénita diagnosticada e tratada no
primeiro ano de vida” e dou o meu consentimento para que seja utilizada para, fins cientificos,
toda a informacdo do resultado dos testes. Estou ciente dos objetivos e procedimentos a serem
realizados nesta pesquisa e concordo com a divulgacdo dos dados encontrados, 0s quais
poderdo ter informacgfes importantes que auxiliem o tratamento das desordens auditivas,
sabendo que meus dados serdo guardados em total sigilo e que poderei deixar de participar do
estudo em qualquer momento sem a perda de nenhum de meus beneficios. Salienta-se que 0s
responsaveis pela pesquisa comprometem a manter em total sigilo a identidade dos
participantes e de todos os demais requisitos éticos, de acordo com a resolucdo n® 196 de
10/10/1996 do Conselho Nacional de Saude.

Assinatura;

Belo Horizonte, de de 2012.
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Anamnese
Datado Exame: /[

Nome:
DNdacrianca: /[ [ Sexo: ( )masc. ( )fem
Mae:
Pai:
End.: tel:
1,2,34 __ filhos Prenatal: ()sim ()nédo Parto: ( )normal ( )cesariana IGE:___ s dias
Apgar: 1”5 Peso: g ()AIG ()PIG () GIG mae HIV+: ()sim ( )ndo

TORCHS: ()sim ()ndo. qual?

Exsanguineotransfusdo: ()sim () ndo

Antecedentes Familiares de D.A: () sim () ndo

Incubadora por mais de 10 dias: () sim () néo

Hemorragia Intracraniana: ()GI ()GII () GHII () Leucomalécia ()direita ( )esquerda ( )bilateral () Néo fez

Malformacd@es de cabeca e Pescoco: () sim () ndo Especificar:

Medica¢do Ototdxica: () Aminoglicosidios ( )Vancomicina () Furosemida () Nao Qual?

Meningite: () sim () néo
Ventilacdo Mecanica: () sim () ndo Dias:

Suspeita de Sindrome: () sim () ndo Especificar:

Drogas / Alcoolismo Materno: () sim () ndo Consaguinidade: () sim () ndo
Quimioterapia / Radioterapia: () sim () ndo Traumatismo Craniano: () sim () ndo
Convulsdes Neonatais: () sim () ndo

Suspeita dos pais de atraso audicdo, fala e Igg. () sim () ndo

Como esté o desenvolvimento de seu filho(a)?
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UNIVERSIDADE FEDERAL DE MINAS GERAIS
COMITE DE ETICA EM PESQUISA - COEP

Parecer n®. ETIC 259/09

Interessado(a): Profa. Luciana Macedo de Resende
Departamento de Fonoaudiologia
Faculdade de Medicina - UFMG

DECISAO

O Comité de Etica em Pesquisa da UFMG — COEP aprovou, no
dia 05 de agosto de 2009, o projeto de pesquisa intitulado "Aspectos
audiolégicos de criancas com toxoplasmose congénita
diagnosticadas na triagem neonatal e tratadas precocemente” bem
como o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido.

O relatério final ou parcial devera ser encaminhado ao COEP um
ano apos o inicio do projeto.

Profa. Maria Teresa Marques Amaral
Coordenadora do COEP-UFMG

Av. Pres. Antonio Carlos, 6627 — Unidade Administrativa Il - 2° andar — Sala 2005 — Cep:31270-901 — BH- MG
Telefax: (031) 3409-4592 - ¢-mail: coep@: .ufing.br
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FACULDADE DE MEDICINA
CENTRO DE POS-GRADUACAO
Av. Por Alress Saleng 193 Csale 133

Pelo Hertnonte = MO - CRF 30 0 100 ’
Fone (U1 M09 3641 FA00 (51 A el
<ppimadacien yime b UG

ATA DA DEFESA DE DISSERTAGAQO DE MESTRADO de SABRINA ARAUJO
DORNELAS n® de registro 2011656499. As oito horas e frinta minutos do dia quinze de
maio de dois mil e treze, reuniu-se na Faculdade de Medicina da UFMG, a Comissao
Examinadora de dissertacao indicada pelo Colegiado do Programa, para juigar, em exame
final, o trabalho intitulado: “AVALIAGAO DA AUDIGAO PERIFERICA E CENTRAL EM
PRE-ESCOLARES COM TOXOPLASMOSE CONGENITA DIAGNOSTICADA E TRATADA
NC PRIMEIRO ANO DE VIDA". requisto final para a obtencao do Grau de Mestre em
Ciéncias da Saude: Salde da Crianca e do Adolescente, pelo Programa de Pos-
Graduagao em Ciéncias da Saide: Saiude da Crianga e do Adolescente. Abrindo a sessao,
a Presidente da Comissdo, Prof* Glaucia Manzan Queiroz de Andrade, apos dar
conhecimento aos presentes o teor das Normas Regulamentares do trabalho final, passou
a palavra a candidata para apresentacdo de seu trabalho. Seguiu-se a arguicao pelos
examinadores. com a respectiva defesa da candidata. Logo apos, a Comissao se reuniu
sem a presenga da candidata e do publico para julgamento e expedigao do resultado final.
Foram atribuidas as seguintes indicagdes:

Proft Glausia Manzan Queiraz o2 Andrace - Oner@adon nesmucss UFMG

Prof Lucana Macedo do Reserde - Cooreniscoes Insiicaso UFMG
Proft Patricia Cotta Marcin Insiitu ¢8a UFMG
Piof* Sidey Alves da Silva Canvalho Instite gan UFMG

Pelas indicacdes a candidata foi considerada  cpcuoaio

O resultado final foi comunicado publicamente a candidata pela Presidente da Comissao.
Nada mais havendo a tratar, a Presidente encerrou a sessao e lavrou a presente ATA, que
sera assinada por todos os membros participantes da Comissao Examinadora. Belo
Horizonte, 15 de maio de 2013.

Prof. Glaucia Manzan Queiroz de Andrade - Orientadora Lo scso (L htiiny fradaads.
ProP. Luciana Macedo de Resende - Coorientadora (- tiL~ = « (| ¢
P R /)

Prof*. Patricia CottaMancini _ — 7 ¢ 2.
'y

Profe. Sirley Alves da Silva Carvalho A o el ey )

"

1 ¥ - 1'.
Prof*. Ana Cristina Simdes e Silva /Coordenadora ,)(**\ ‘\_M{\h & { / /

v

ﬁ'él‘l
Cbss : Eele 60500 a0 NS0 1603 velitads som 3 assinalira ¢ carmba eo Cozrdenacor Profe. Ana Dostiva Sui'es
Mo w 2 W ‘et o B A e
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FACULDADE'DE MEDICINA
CENTRO DE POS-GRADUACAO
Av. Prof. Alfredo Balena 190 / sala 533
Belo Horizonte - MG - CEP 30.130-160
Fone: (031)3409.9641 FAX: (31) 3409.9640
cpg@medicina.ufmg br

DECLARACAO

A Comissdo Examinadora abaixo assinada, composta pelas Professoras D&utqras_:
Glaucia Manzan Queiroz de Andrade (orientadora), Luciana Macedo dé Resende
(coorientadora), Patricia Cotta Mancini e Sirley Alves da Silva Carvalho aprovou
dissertagdo de mestrado intitulada: "AVALIAGAQ DA AUDI(}AO PERIFERICA E
CENTRAL EM PRE-ESCOLARES COM TOXOPLASMOSE CONGENITA
DIAGNOSTICADA E TRATADA NO PRIMEIRO ANO DE VIDA” apresentada pela
mestranda SABRINA ARAUJO DORNELAS para obtengdo do titulo de Mestre pelo
Programa de P6s-Graduagdo em Ciéncias da Salude — Area de Concentragdo em Saude
da Crianga e do Adolescente da Faculdade de Medicina da Universidade Federal de
Minas Gerais, realizada em 15 de maio de 2013.

Prof2. Glaucia Manzan Queiroz de Andrade
Orientadora

(LAl eeid o~

Profi. Luciana Macedo de Resende
Coorientadora

‘e

Prof?. Patricia Cotta Mancini

Cue D
Profd. Sirley Alves da Silva Carvalho
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