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Congenital Introduction: Congenital toxoplasmosis is an infectious disease with high prevalence in tropical
toxoplasmosis; countries. It is characterized by neurological, ophthalmological and auditory sequelae.
Hearing; Objective: The aim of this study was to evaluate and describe the brainstem auditory evoked
Auditory evoked potential in infants aged 1-3 months diagnosed with congenital toxoplasmosis and to compare
potentials; them with infants of the same age group without the infection.

Electrophysiology Methods: This is an observational, analytical and cross-sectional study in which brainstem

auditory evoked potential was investigated in infants with congenital toxoplasmosis. The fol-
lowing audiological exams were performed: transient-evoked otoacoustic emissions, clinical
and automatic brainstem auditory evoked potential.

Results: 100 children participated in the study, but the final sample consisted of 76 children.
Of the 37 children with toxoplasmosis included in the study, 28 completed the neurological
imaging evaluation, and of these, 3 (10.7%) showed an altered neurological examination. At
the brainstem auditory evoked potential assessment, two children without toxoplasmosis and
10 children with congenital toxoplasmosis had results suggestive of alterations in the brainstem
auditory pathway maturation.
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Conclusion: 10 (27%) children were identified with a possible unilateral alteration in the elec-
trophysiological assessment. There was a 5-fold higher risk for a child between 1 and 3 months
of age with toxoplasmosis to have an altered brainstem auditory evoked potential compared to
a child of the same age range without the infection.

© 2018 Published by Elsevier Editora Ltda. on behalf of Associacao Brasileira de Otorrinolarin-
gologia e Cirurgia Cérvico-Facial. This is an open access article under the CC BY license (http://
creativecommons.org/licenses/by/4.0/).

Estudo dos potenciais auditivos de tronco encefalico na toxoplasmose congénita
diagnosticada precocemente

Resumo

Introducdo: A toxoplasmose congénita € uma doenca infecciosa com grande prevaléncia nos
paises tropicais. Caracteriza-se por sequelas neuroldgicas, oftalmologicas e auditivas.
Objetivo: O objetivo desse estudo foi avaliar e descrever o potencial evocado auditivo de tronco
encefalico em bebés de 1 a 3 meses diagnosticados com toxoplasmose congénita e comparar
com bebés de mesma faixa etaria sem a infeccao.

Metodo: Trata-se de um estudo observacional, analitico e transversal, no qual foi realizada a
pesquisa do potencial evocado auditivo de tronco cerebral em lactentes com toxoplasmose con-
génita. Foram realizados os exames audioldgicos: emissGes otoacusticas evocadas por estimulo
transiente, potencial auditivo de tronco encefalico clinico e automatico.

Resultados: Participaram do estudo 100 criangas, porém a amostra final foi constituida por 76.
Das 37 criancas com toxoplasmose incluidas no estudo, 28 completaram a avaliacao neurologica
de imagem e, dessas, trés (10,7%) apresentaram exame neurologico alterado. Na avaliacao do
potencial evocado auditivo de tronco encefalico, duas criancas sem toxoplasmose e 10 com toxo-
plasmose congénita apresentaram resultado sugestivo de alteracdo no processo maturacional
da via auditiva de tronco encefalico.

Conclusdo: Foram identificadas 10 (27%) criancas com possivel alteracao unilateral na avaliacdo
eletrofisiolégica e um risco cinco vezes maior de uma crianca entre um e trés meses com
toxoplasmose apresentar alteracao no potencial evocado auditivo de tronco encefalico quando
comparada com uma crianca da mesma faixa de idade sem a infeccao.

© 2018 Publicado por Elsevier Editora Ltda. em nome de Associacao Brasileira de Otorrinolarin-
gologia e Cirurgia Cérvico-Facial. Este € um artigo Open Access sob uma licenca CC BY (http://

creativecommons.org/licenses/by/4.0/).

Introducao

A toxoplasmose congénita (TC) é uma doenca infecciosa
decorrente da transferéncia do protozoario Toxoplasma
gondii (T. gondii) através da placenta para o feto. A
doenca ocorre principalmente apos a infeccao primaria
da mae durante a gestacdo e, em menor frequéncia, por
reagudizacdo de infeccao prévia em maes portadoras de
imunodeficiéncia. Esta inclusa no grupo de infec¢des con-
génitas TORCHS (Toxoplasmose, Rubéola, Citomegalovirus,
Herpes simples e Sifilis) que apresenta risco para desenvol-
vimento de alteracées auditivas.'>

Ainfeccao tem ocorréncia variavel de regiao para regiao,
com maior prevaléncia nos paises tropicais, € comum nas
Américas Central e do Sul. O indice esta relacionado a cli-
mas quentes, habitos alimentares e higiénicos adotados pelo
ser humano e populacao de gatos, os hospedeiros definiti-
vos do protozoario T. gondii.# Em estudo’ feito em Sao Paulo
(Brasil), observou-se que a incidéncia de toxoplasmose con-
génita variou de 9,5 a 10,6 a cada 1.000 nascimentos. Em
Belo Horizonte (Brasil), a prevaléncia foi de um caso para
cada 1.590 nascidos vivos.> Ja em Recife (Brasil), a frequén-
cia de toxoplasmose em recém-nascidos cujas maes tiveram

infeccao aguda durante a gravidez foi de 12,5%.° Essa pre-
valéncia pode ser variavel de acordo com a metodologia
diagnostica adotada.

Na toxoplasmose congénita, a maioria das criancas nasce
assintomatica ou apresenta manifestacdes clinicas inespe-
cificas. A morbidade da doenca esta associada as sequelas
neuroldgicas (calcificacdes cerebrais e/ou dilatacdo ven-
tricular), presentes em cerca de um terco dos casos,
e oftalmologicas (retinocoroidite), que, no Brasil, estao
presentes em cerca de 80% das criancas.’” As formas neurolo-
gicas mais graves estao, principalmente, relacionadas com
a transmissao vertical no primeiro trimestre de gestacao.
Estudos recentes.®'? demonstram que a toxoplasmose con-
génita é também um potencial indicador de risco para surdez
e a perda auditiva neurossensorial tem sido relatada em
criancas com essa infeccao. Todavia, os resultados sao varia-
veis e ndao ha um consenso quanto ao comprometimento
auditivo relacionado a essa parasitose.

Em um estudo'? feito em 1980 nos Estados Unidos,
24 criangcas com toxoplasmose congénita subclinica foram
avaliadas, nas quais se observou a ocorréncia de perda
auditiva neurossensorial uni e bilateral. Em 1996, no Ori-
ente Médio, outro estudo'® observou maior prevaléncia de
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prejuizo auditivo devido a perda auditiva neurossensorial
entre criancas com risco para infeccao pelo T. gondii.

Esses achados podem ser explicados pelo processo infla-
matorio desencadeado pelo parasita, que pode também
acometer a orelha interna, com consequente calcificacao
durante o processo de resolucdo. Kelemen' encontrou
calcificagdes no ligamento espiral e estria vascular da coclea
da orelha direita de um recém-nascido com toxoplasmose
congénita que também apresentava calcificacdes corticais.
0 autor afirmou serem achados caracteristicos da infeccao
congénita pelo T. gondii.

A maioria dos estudos que pesquisou a incidéncia de
problemas auditivos relacionados a toxoplasmose congénita
referiu-se as afeccoes cocleares com prejuizo da acuidade
auditiva.®'>"* Em estudo® que envolveu criancas diag-
nosticadas com toxoplasmose congénita em Minas Gerais,
verificou-se que 21,1% das criancas avaliadas apresentaram
deficiéncia auditiva neurossensorial. Pouco se investigou
acerca da ocorréncia dos comprometimentos centrais da
audicao nas criangas com toxoplasmose congénita. Como ja
foi citado, a afeccao neuroldgica é comum nessa populacao
e, portanto, torna-se logico investigar a audicao central,
cuja correspondéncia com a funcionalidade auditiva permite
inferir nas possiveis consequéncias negativas ao desenvolvi-
mento comunicativo.

A investigacdo de possiveis lesdes ou disfuncdes no sis-
tema nervoso auditivo central pode ser feita através dos
Potenciais Evocados Auditivos (PEAs). Os PEAs avaliam a ati-
vidade neuroelétrica e integridade da via auditiva desde o
nervo auditivo até o cortex cerebral, em resposta a um esti-
mulo acUstico, e tém sido usados como ferramenta objetiva
para diagnodsticos auditivos.'>~"” Os PEAs sdo classificados em
curta, média ou longa laténcia. O PEA de curta laténcia,
mais usado e indicado para diagnodstico auditivo em bebés, é
o Potencial Evocado Auditivo de Tronco Encefalico (Peate).'®
Esse exame € objetivo, ndo demanda atencao ou resposta do
paciente, é usado para diagnostico e localizacao de patolo-
gias que afetam a integridade da via auditiva até o coliculo
inferior no tronco encefalico.

Os estudos feitos em criancas com e sem risco para
deficiéncia auditiva tém usado o exame das Emissoes
Otoacusticas Evocadas (EOA) associado ao Peate como
ferramenta importante no diagnostico audioldgico, prin-
cipalmente na identificacdo do espectro da neuropatia
auditiva,'’"?" que se caracteriza por acometer o nervo audi-
tivo. A neuropatia auditiva tem como caracteristica clinica
mais classica a fungcao coclear normal, com a presenca da
EOA e funcao neural alterada, com alteracdo ou auséncia
nas respostas do Peate a partir da onda |.%"

O objetivo deste estudo foi avaliar e descrever o Peate
em lactentes de um a trés meses diagnosticados com toxo-
plasmose congénita e fazer uma comparacao dos parametros
audiologicos de bebés com a mesma faixa etaria sem diag-
nostico de infecgao.

Metodologia

Estudo observacional, analitico e transversal, no qual foi
feita a pesquisa do Peate em lactentes com toxoplasmose
congénita. Foram comparados os resultados do exame em
dois grupos de criangas na faixa de um a trés meses, com e
sem diagnostico de toxoplasmose congénita.

Foram incluidos no estudo lactentes de um a trés meses
participantes do Programa de Controle da Toxoplasmose
Congénita em Minas Gerais (PCTC-MG) - Nlcleo de Acoes e
Pesquisa em Apoio Diagndstico (Nupad/UFMG), de fevereiro
a dezembro de 2015. Todos os bebés avaliados apresenta-
vam IgM anti-T. gondii positiva no teste de triagem neonatal
em sangue seco e fizeram sorologia (IgM, IgA e IgG anti-
-T. gondii) para confirmar a toxoplasmose congénita. No
dia da avaliacdo audioldgica o diagnéstico final ainda nao
havia sido estabelecido. Foram incluidos também lacten-
tes na mesma faixa etaria sem diagnostico de infeccao
congénita, provenientes do alojamento conjunto da mater-
nidade de um hospital publico de referéncia no estado e
participantes do Programa de Triagem Auditiva Neonatal
Universal (Tanu) do Hospital das Clinicas da UFMG (HC-
-UFMG).

Para fins de calculo amostral usou-se a formula de
estimativa de prevaléncia para amostra aleatéria simples.
A prevaléncia esperada de perda auditiva considerada foi
de 21%, conforme descrita em estudo prévio.> O calculo
amostral indicou o nimero de 75 criancas. Optou-se por ini-
ciar o estudo com 100 criancas, considerando o potencial de
perdas durante o seguimento.

A toxoplasmose congénita foi confirmada pela presenca
de IgM e/ou IgA em soro associado a presenca de 1gG espe-
cifico; ou pela presenca de 1gG associado a manifestacdes
clinicas da infeccdo. Como parte do protocolo de acom-
panhamento dessas criancas pelo programa de controle
de toxoplasmose, foi feita ultrassonografia transfontanela
e, quando havia indicacado clinica, tomografia compu-
tadorizada do cranio para avaliar o comprometimento
neurologico, além de retinoscopia indireta (exame do fundo
de olho) para avaliar comprometimento ocular. As criancas
com diagnostico confirmado foram tratadas com sulfadi-
azina, pirimetamina e acido folinico durante o primeiro
ano de vida, conforme consenso internacional.?? Criancas
com diagnostico altamente provavel foram tratadas com o
mesmo esquema e repetiram a sorologia até confirmacao ou
exclusdo do diagnéstico.

No fim da coleta, foram constituidos dois grupos com
bebés de ambos os sexos entre um e trés meses: o Grupo 1
com diagnostico presumido de toxoplasmose congénita e o
Grupo 2 sem toxoplasmose congénita.

Todas as maes dos bebés participantes fizeram um
minimo de seis consultas de pré-natal durante a gestacao,
nao apresentaram intercorréncias de saude ou fizeram uso
de qualquer medicamento durante a gravidez, segundo
informacdes coletadas nas entrevistas anteriores a formacao
dos grupos de estudo.

Para o Grupo 1, os critérios de inclusao foram: aceite
e assinatura do Termo de Consentimento Livre e Escla-
recido (TCLE), diagnostico confirmado de toxoplasmose
congénita, idade entre um e trés meses e presenca de Emis-
soes OtoacUsticas Evocadas por Estimulo Transiente (Eoat)
em pelo menos uma orelha. Para o Grupo 2: aceitacao
e assinatura do TCLE, diagnostico excluido ou improvavel
de toxoplasmose congénita, um a trés meses e auséncia de
indicadores de risco adicionais para perda auditiva.’

Foram excluidas para analise final do estudo as orelhas
com Eoat ausente, para descartar possivel altera¢ao condu-
tiva, e orelhas em que nao foi possivel fazer e/ou concluir
os exames audiologicos.
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As avaliacbes auditivas foram feitas no Ambulatério de
Fonoaudiologia do Hospital das Clinicas da UFMG, em uma
sala tratada acusticamente, na presenca dos pais e/ou
responsaveis pela crianca. Foram feitas com os lactentes
em sono natural, com controle do nivel de artefato para
obtencao de registros confiaveis.

Todas as criancas fizeram avaliacao auditiva que incluiu
os procedimentos Eoat, Peate e Peate automatico. Foram
incluidas para analise do Peate as orelhas que tiveram
Eoat presentes. Alguns exames do Peate foram excluidos
da analise por motivos de geracao de artefatos musculares,
dificuldade de obter impedancia e intolerancia a sonda do
equipamento que dificultaram a analise e/ou a conclusao
do exame. As criancas que nao tiveram resposta nas Eoat,
Peate e/ou nao conseguiram concluir a avaliacao foram tes-
tadas novamente e aquelas que mantiveram a alteracao de
resposta nos exames foram levadas para o diagndstico audi-
ologico.

Para os exames audiolodgicos foi usado o equipamento
Elios® da marca Echodia (Clermont-Ferrand, Franca). Antes
do Peate, foi feita a pesquisa das Eoat para avaliacao
da fungdo coclear periférica. A pesquisa das Eoat foi feita
com estimulo clique nao linear e intensidade de 80 dB NPS,
numa janela de 20 ms. Para registro das emissoes foi esta-
belecido um indice de rejeicao de artefatos de 20 mPa.

O Peate foi feito com estimulo clique alternado com
duracao de 0,1 ms; apresentado a uma velocidade de
17,1 estimulos por segundo a uma intensidade de 80 dB NA.
Foi feito o registro de um canal, com ganho de 50.000 em
uma janela de analise de 15 ms, filtro passa-alta 30 Hz e
passa-baixa 1.500 Hz e posicionamento dos eletrodos em Fz
como eletrodo ativo, M1 e M2 como eletrodos negativos e
Fpz como eletrodo terra.

Foram feitas duas varreduras de 1.000 estimulos para
pesquisa da integridade da via auditiva na intensidade de
80 dB. Foi também feito um protocolo especifico de triagem
neonatal, passa-falha a 40 dB, com o intuito de verificar
presenca ou ndo da onda V nesta intensidade. A analise das
medidas das laténcias do Peate foi feita pelos pesquisadores
do estudo de forma cega.

O estudo e o TCLE foram aprovados pelo Comité de Etica
em Pesquisa da UFMG sob o parecer 810.127. Este estudo faz
parte de um projeto do Grupo Brasileiro de Toxoplasmose
Congénita da UFMG (com apoio do Nupad-UFMG), responsa-
vel pelo Programa Estadual de Triagem Neonatal em Minas
Gerais.

As variaveis continuas estudadas foram: laténcia absolu-
tas das ondas I, Il e V, intervalos interpicos I-1lI, IlI-V, I-V e
laténcia interaural da onda V a 80 dB. As variaveis categori-
cas foram: presenca da infeccao congénita pelo T. gondii,
presenca ou nao de sequelas neuroldgicas (calcificacoes
e/ou dilatacao ventricular), presenca ou auséncia da onda V
a 40 dB, idade da crianca (um més, dois ou trés meses)
e Peate normal ou com possivel alteracao. Considerou-se
como resposta com possivel alteracdo quando umas des-
sas condicbes foram observadas: 1) Auséncia de onda V
a 40 dB NA; 2) Aumento de laténcia ou dos intervalos
interpicos, considerando como referéncia a média + 1,5
desvio-padrao do Grupo 2.

Para analise estatistica foi usado o programa SPSS 15.0
(SPSS, Inc., Chicago, IL, Estados Unidos da América). Fez-se
analise descritiva dos resultados dos exames e verificou-se

a associacao entre os resultados obtidos nos diferentes gru-
pos do estudo. Para as variaveis continuas foi feito o teste
de normalidade Shapiro-Wilk e, diante de uma distribuicao
nao normal, usou-se o teste Kruskal-Wallis para comparacao
entre grupos das variaveis continuas. Para as variaveis
dicotémicas usou-se o teste qui-quadrado ou o teste exato
de Fisher. Foi considerado o nivel de significancia de 5%.

Resultados

Caracteristicas dos participantes do estudo

De fevereiro a dezembro de 2015, os pais dos bebés partici-
pantes do Programa de Controle da Toxoplasmose Congénita
em Minas Gerais e atendidos no Hospital das Clinicas da
UFMG, devido ao teste de triagem neonatal positivo ou
indeterminado para toxoplasmose, e os pais dos bebés nas-
cidos na maternidade do HC-UFMG foram convidados a
participar deste estudo, de acordo com a ordem de atendi-
mento. Foram convidados 133 pais de bebés, 33 lactentes
foram excluidos do estudo por ndo comparecimento nos
dias e horarios agendados para a avaliacao audiologica. Para
determinar se o paciente apresentava risco para perda audi-
tiva, foram coletados dados da historia familiar, gestacional
e da salde do bebé. No fim, foram incluidos no estudo
100 criancas. O nimero de orelhas das criancas incluidas
ou excluidas esta descrito na figura 1.

Para andlise final, a amostra foi constituida por
76 criancas entre um més e trés meses, 37 (48,7%) com
toxoplasmose congénita e 39 (51,3%) sem a infeccao congé-
nita (controles). Dos 37 bebés com toxoplasmose, 21 (57%)
eram do sexo feminino e 16 (43%) do masculino. Entre os
39 bebés sem diagndstico para infeccao, 20 (51%) eram do
sexo feminino e 19 (49%) do masculino. A média de idade
e o desvio-padrao (DP) foram de 1,87 meses (DP = 0,92)
para o grupo controle e 1,81 (DP = 0,70) para o grupo
com toxoplasmose congénita. Os grupos foram semelhan-
tes em relacao a idade (p = 0,747) e género (p = 0,653).
Das 37 criangas com TC incluidas no estudo, 28 fizeram os
exames de imagem para avaliacdo neuroldgica até a data
da analise e, dessas, trés (10,7%) apresentaram exame neu-
rolégico alterado. As alteracdes neurologicas encontradas
nessas criancas por meio do ultrassom transfontanela e/ou
tomografia computadorizada foram: calcificagées multiplas
difusas no cérebro, dilatacdo ventricular e aumento de pro-
teina no exame de liquor (hiperproteinorraquia). Dessas trés
criancas, uma apresentou resposta alterada no resultado do
Peate.

Respostas ao potencial evocado auditivo de tronco
encefalico

Como mostra o fluxograma (fig. 1), 47 orelhas foram exclui-
das do estudo por impossibilidade do registro do Peate,
devido ao nivel de artefato superior a 12%, dificuldade de
obter impedancia que compromete a analise da morfologia
das ondas e/ou conclusao do exame.

A anadlise comparativa entre as respostas das laténcias
dasondas |, lll e V das orelhas direita e esquerda demonstrou
auséncia de diferenca com relevancia estatistica (p > 0,05);
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100 criangas

v v
53 criangas 47 criangas
Grupo sem Grupo com
toxoplasmose toxoplasmose
106 orelhas 94 orelhas
Realizagdo das EOAs Realizagdo das EOAs
99 orelhas 7 orelhas 6 orelhas 88 orelhas
EOAs presentes EOAs ausente EOAs ausentes EOAs presentes
T T
| | v
99 orelhas | 13 orelhas ! 88 orelhas
Selecionadas para |__> Excluidas do k-t Selecionadas para
realizacdo do realizagao do
PEATE estudo PEATE
71 orelhas 28 orelhas 19 orelhas 69 orelhas
Realizaram o N&o foi possivel Nao foi possivel Realizaram o
PEATE realizar o PEATE realizar o PEATE PEATE
! 47 orelhas i
e e +  Excluidas do L !
estudo
140 orelhas
Incluidas do estudo

Figura 1

Fluxograma da distribuicdo das criancas participantes do estudo de acordo com a presenca ou nao de toxoplasmose

congénita e nimero de respectivas orelhas incluidas e excluidas. EOAs, emissdes otoacUsticas evocadas; Peate, potencial evocado

auditivo de tronco.

Tabela 1  Analise comparativa dos resultados do Peate de criancas com e sem toxoplasmose congénita (n = 140)
Geral Laténcia absoluta  Laténcia absoluta  Laténcia absoluta Intervalo Intervalo Intervalo
da onda | da onda I daondaV interpicos interpicos interpicos
I-111 I-v I-V

Sem toxoplasmose (n = 71)
Média 1,65 4,24 6,41 2,59 2,17 4,76
DP 0,20 0,37 0,40 0,39 0,39 0,42
Minimo 1,28 3,41 5,50 1,63 1,22 3,94
Maximo 2,09 4,97 6,97 3,45 2,97 5,59
Mediana 1,66 4,16 6,44 2,62 2,18 4,75

Com toxoplasmose (n = 69)
Média 1,61 4,21 6,45 2,61 2,23 4,85
DP 0,15 0,33 0,37 0,31 0,35 0,34
Minimo 1,16 3,31 5,56 1,91 1,38 3,87
Maximo 1,94 4,91 7,03 3,40 3,25 5,56
Mediana 1,65 4,19 6,40 2,62 2,22 4,88
Valor de p? 0,22 0,91 0,63 0,64 0,41 0,17

DP, desvio-padrao; n, numero de orelhas; P, probabilidade de significancia.

a Teste de Kruskal-Wallis.

foi possivel a analise independente da orelha. O nimero
total de orelhas incluidas foi de 140, 69 do grupo com toxo-
plasmose e 71 do grupo controle. A analise indicou auséncia
de diferenca estatistica ao comparar a laténcia absoluta e
interpico entre o grupo com e sem diagnostico de toxoplas-
mose congénita (tabela 1).

Considerando que a idade da crianca é determinante no
valor da laténcia das ondas do Peate, a tabela 2 indica a

comparacao da laténcia e interpicos das criancas com e sem
diagnostico de toxoplasmose considerando as idades de um
més, dois e trés meses.

Os resultados indicam que a média da laténcia absoluta
da onda V diminui a medida que aumenta a idade da crianca.
A comparacéo entre o valor médio da onda V do Peate do
grupo com toxoplasmose e sem toxoplasmose demonstrou
diferenca com relevancia estatistica ao comparar as criangas
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Tabela2 Comparacao das laténcias absolutas e intervalos interpicos das orelhas das criancas com e sem toxoplasmose congénita
considerando as idades de um més, dois e trés meses (n = 140 orelhas)

Laténcia 1 més 2 meses 3 meses
absoluta e
interpico

Grupo Grupo TC Valor Grupo Grupo TC Valor Grupo Grupo TC Valor

controle n =24 p? controle n=35 p? controle n=10 p?

n =34 n=11 n=26

Média (DP) Média (DP) Média (DP) Média (DP) Média (DP) Média (DP)
I 1,67 (0,19) 1,64 (0,37) 0,327 1,62 (0,22) 1,59 (0,16) 0,606 1,61 (0,22) 1,60 (0,12) 0,804
11 4,34 (0,33) 4,15 (0,33) 0,647 4,26 (0,30) 4,19 (0,31) 0,544 4,08 (0,39) 4,1 (0,40) 0,874
\Y 6,48 (0,34) 6,65 (0,30) 0,039° 6,39 (0,38) 6,35 (0,31) 0,718 6,32 (0,41) 6,28 (0,43) 0,903
-1l 2,66 (0,35) 2,61 (0,30) 0,71 2,64 (0,30) 2,63 (0,29) 0,939 2,46 (0,43) 2,54 (0,38) 0,768
I-v 2,13 (0,39) 2,39 (0,30) 0,06° 2,12 (0,36) 2,14 (0,31) 0,99 2,14 (0,44) 2,13 (0,48) 0,543
I-V 4,80 (0,37) 5,01 (0,26) 0,014° 4,77 (0,33) 4,78 (0,32) 0,82 4,70 (0,50) 4,68 (0,42) 0,768

DP, desvio-padrao; n, nimero de orelhas em cada grupo por faixa de idade; p, probabilidade de significancia; TC, toxoplasmose congénita.

a Teste de Kruskal-Wallis.

com um més, indicou que os valores médios da onda V
para criancas de um més com toxoplasmose foi maior do
que os valores da mesma onda para criangas sem toxoplas-
mose (tabela 2). Nessa mesma faixa de idade também houve
diferenca estatistica ao comparar a laténcia interpico I-V
e proximo do nivel de significancia para o intervalo inter-
pico IlI-V entre as criangas com e sem toxoplasmose (tabela
2).

Com a finalidade de classificar os resultados do Peate em
normal ou com possivel alteracao, considerou-se como ponto
de corte o valor da média acrescido de 1,5 de desvio-padrao
dos valores do grupo controle. Os valores dos pontos de corte
usados estao indicados na tabela 3.

A partir dos valores indicados na tabela 3, cada orelha foi
classificada em normal ou com possivel alteracao quando
apresentou aumento de laténcia absoluta ou interpico
de qualquer uma das ondas analisadas. Além disso, tam-
bém se consideraram como orelha com possivel alteracao
aquelas com auséncia de formacdo de onda V a 40 dB.
A tabela 4 indica a comparacdo da proporcao de orelhas
alteradas entre os grupos com e sem toxoplasmose.

Foram identificadas duas orelhas alteradas no grupo
sem toxoplasmose e 10 no grupo com toxoplasmose.
A comparacao da proporcao de alteracdes entre os grupos
indicou diferenca estatistica (p = 0,014). Observou-se que
uma crianca com toxoplasmose tem cinco vezes mais chance
de ter um Peate com alguma alteracao quando comparada
com uma crianca sem toxoplasmose.

As alteracdes encontradas no Peate no grupo sem diag-
nostico de toxoplasmose foram: 1) Orelha com aumento
de laténcia da onda Il e intervalo interpico I-lll aumen-
tado (n = 1); 2) Intervalo interpico |-V aumentado
(n = 1). J& no grupo com toxoplasmose as alteracoes
encontradas no Peate foram: 1) Orelha com auséncia de
formacdo de onda V a 40 dB (n = 1); 2) Orelha com
aumento de laténcia de onda | (n = 1); 3) Orelhas com
aumento de laténcia da onda Il e intervalo interpico I-llI
(n = 4); 4) Orelhas com intervalo interpico I-lll aumen-
tado (n = 2); 5) Orelhas com intervalo interpico IlI-V
aumentado (n = 2).

A comparacao entre a diferenca interaural da onda V em
relacao aos grupos indicou auséncia de diferenca estatistica
(tabela 5).

Das 37 criancas com toxoplasmose congénita avaliadas
por meio do Peate, 10 (27%) apresentaram Peate sugestivo
de alteracdo, uma crianga com possivel comprometimento
auditivo unilateral, caracterizado por auséncia de onda V
ao Peate a 40 dB e nove criancas com possivel comprome-
timento unilateral, caracterizado por aumento de laténcia
e/ou intervalo interpicos do Peate, segundo critério de refe-
réncia.

Das 10 criangas com possivel comprometimento auditivo,
uma apresentou exame neurologico alterado (calcificagoes
difusas em todo o cérebro e hiperproteinorraquia), trés nao
tinham o diagnostico neuroldgico final na época da analise
e seis tinham o exame neurologico de imagem normal.

Discussao

E consenso na literatura que a toxoplasmose congénita
apresenta como manifestacdes clinicas mais frequen-
tes a retinocoroidite e lesdes neurologicas (calcificacoes
cerebrais). 68

Assim como nas outras infeccdes do complexo TORCHS, a
toxoplasmose também esta associada ao risco de desenvol-
vimento da perda auditiva.?*~%*’

Os estudos que avaliaram recém-nascidos com toxoplas-
mose congénita revelaram que a maioria das criancas é
assintomatica, com taxas de 65%° a 71,3%.2% No entanto,
quando sao feitas investigacoes mais precisas, alteracoes
neuroldgicas como calcificacdes intracranianas e lesdes
oftalmoldgicas podem ser encontradas,?® assim como as
alteracdes auditivas.

As criancas com toxoplasmose congénita também podem
apresentar graves sequelas neuroldgicas, com taxas entre
os estudos de 17,9% a 64%.'%2°3° Nesta pesquisa, 10,7%
dos bebés com toxoplasmose apresentaram sequelas neu-
rologicas (calcificacbes difusas em todo o cérebro e
hiperproteinorraquia) e 27% apresentaram Peate sugestivo
de alguma alteracao auditiva unilateral.
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Tabela 3
um meés, dois e trés meses

Valores de referéncia para classificacdo das respostas do Peate em normal ou com possivel alteracdo nas idades de

Idade Caracteristicas Laténcia absoluta Intervalo interpicos
Onda | Onda Il Onda V I-111 -V I-V

1 més Média do grupo controle 1,67 4,34 6,48 2,66 2,13 4,80
Desvio-padrao 0,19 0,33 0,34 0,35 0,39 0,37
Média + 1,5 DP 1,96 4,84 6,99 3,19 2,72 5,36

2 meses Média do grupo controle 1,62 4,26 6,39 2,64 2,12 4,77
Desvio-padrao 0,22 0,30 0,38 0,30 0,36 0,33
Média + 1,5 DP 1,95 4,71 6,96 3,09 2,66 5,27

3 meses Média do grupo controle 1,61 4,08 6,32 2,46 2,24 4,70
Desvio-padrao 0,22 0,39 0,41 0,43 0,44 0,50
Média + 1,5 DP 1,94 4,67 6,94 3,11 2,90 5,45

DP, desvio-padrao.

Tabela 4 Comparacao da proporcao de orelhas com Peate normal e alterado entre os grupos com toxoplasmose e sem toxo-

plasmose (n = 140)

Resultado do Peate Sem toxoplasmose n (%) Com toxoplasmose n (%) p? RR (IC)
Normal 69 (97) 59 (86) 0,014 5,84 (1,2-27)
Alterado 2 (3) 10 (14)
IC, intervalo de confianca; n, nimero de participantes; p, probabilidade de significancia; RR, risco relativo.
@ Odds tatio.
Tabela5 Comparacao da diferenca da laténcia da onda V da orelha direita e esquerda em relacdo aos grupos
Diferenca interaural (Onda V) Sem toxoplasmose Com toxoplasmose p?
Média 0,22 0,16 p = 0,064
DP 0,15 0,15
Minimo 0,00 0,00
Maximo 0,68 0,56
Mediana 0,19 0,12

@ Teste de Kruskal-Wallis.

Os estudos mostram que o diagnostico precoce asso-
ciado ao tratamento medicamentoso pode beneficiar o
desenvolvimento da crianca e melhorar o progndstico.
O tratamento deve ser iniciado logo nos primeiros dias
de vida do recém-nascido com a associacao de sulfadia-
zina, pirimetamina e acido folinico e deve ser mantido
durante os 12 primeiros meses de vida da crianca.>?
Na presente pesquisa todas as criancas com toxoplasmose
congénita confirmada ou muito provavel iniciaram o trata-
mento medicamentoso e tiveram a audicao avaliada até os
trés meses.

A Triagem Auditiva Neonatal Universal (Tanu) é feita
com o objetivo de identificar os recém-nascidos com maior
probabilidade de perdas auditivas.?' Como ja foi citado,
criancas com toxoplasmose congénita apresentam risco
para perda auditiva e podem apresentar déficit auditivo
tardio.>?32

A Tanu tem sido feita através da pesquisa das Eoat e
do Peate. Apesar de ser um exame que demanda maior
tempo para aplicacdo, o Peate é necessario para descar-
tar resultados falso-positivos, como no caso de bebés que

apresentam Eoat presentes e sao considerados com audicao
normal; porém, quando tém a audicao investigada através
do Peate, podem ter o diagndstico de afeccdes retrococle-
ares, como o espectro da neuropatia auditiva. Suspeita-se
do espectro da neuropatia auditiva quando ha presenca de
Eoat e auséncia de respostas no Peate.'®?! Portanto, o mais
seguro para a deteccao precoce da perda auditiva é o uso
associado da Eoat e Peate, principalmente para a populacao
de risco.17’2°’32'33

Um estudo? indicou que apenas 42% das criancas tria-
das no periodo neonatal com auséncia de Eoat e presenca
de resposta no Peate automatico foram diagnosticadas
posteriormente com perda auditiva. Esses resultados confir-
mam que o reteste e acompanhamento do desenvolvimento
da audicao sao importantes para descartar os resultados
falso-positivos. Além disso, a associacao dos dois exames
aumenta a sensibilidade e especificidade da triagem auditiva
neonatal na deteccao precoce das afeccoes auditivas.

Em outro estudo,® verificou-se que o Peate automatico
tem sensibilidade de 100% (todas as orelhas diagnosticadas
com deficiéncia auditiva ndo passaram no Peate automatico)
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e especificidade de 99,7% (orelhas com audicao normal pas-
saram no Peate automatico). Da mesma forma como nas
pesquisas citadas, neste estudo optou-se por avaliar todos
os bebés através da Eoat e do Peate, uma vez que sao usados
rotineiramente nos programas da Tanu. Os bebés avaliados
nesta pesquisa que falharam em algum dos exames foram
encaminhados para reteste e diagnostico auditivo. O reteste
e o encaminhamento para o Peate sdo imprescindiveis na
triagem auditiva para confirmacao ou nao da falha e enca-
minhamento para avaliacao diagndstica.*

Os resultados encontrados aqui, paraasondas |, llleV, e
os intervalos interpicos no grupo de criancas sem toxoplas-
mose estao proximos dos relatados na literatura em criancas
sem risco de perda auditiva e de mesma faixa etaria.>*

Este estudo evidenciou que o resultado do Peate nao
foi diferente entre as orelhas direita e esquerda. Esse fato
ja foi demonstrado em outro estudo,* que nao encon-
trou diferenca estatisticamente significativa na analise da
laténcia absoluta das ondas e intervalos interpicos entre
as orelhas direita e esquerda, indicou que o processo de
maturacao da via auditiva acontece de maneira similar em
ambos os lados da via auditiva.

No presente estudo, considerou-se a comparacao dos
resultados da analise do Peate, independentemente da ore-
lha, entre os grupos de criancas com e sem toxoplasmose
congénita. A comparacdo demonstrou diferenca com sig-
nificAncia estatistica entre os grupos de criancas com um
més em relacao a laténcia da onda V e intervalos inter-
picos IlI-V e I-V, indicou atraso das laténcias do grupo
com toxoplasmose em relacao ao grupo sem toxoplasmose.
Esse resultado evidencia uma possivel associacao entre o
aumento de laténcia do Peate e a infeccao pelo T. gondii,
enfatizou ainda mais o risco de essas criancas desen-
volverem um possivel comprometimento auditivo devido
ao atraso ou déficit maturacional do sistema nervoso
central.

Outros estudos'>3%*¢ que envolveram criancas diagnos-
ticadas com toxoplasmose congénita mostraram algum tipo
de alteracao auditiva, como perda auditiva neurossensorial
e alteracao do processamento auditivo. No estudo apresen-
tado, foram encontrados resultados do Peate sugestivos de
alteracao auditiva em 10 criancas com toxoplasmose congé-
nita. Com a finalidade de classificar a crianca como normal
ou alterada, considerou-se a auséncia de onda V a 40 dB e
também usou-se o ponto de corte tendo como referéncia a
média somada a 1,5 de desvio-padrao do grupo controle de
acordo com cada faixa de idade. Estudos demonstram que
a idade é determinante no valor da laténcia e do intervalo
interpico do Peate, devido ao processo maturacional da via
auditiva no tronco encefalico ocorrer até o segundo ano de
vida.

A partir dessa classificacao, foram identificadas duas
criancas (duas orelhas) alteradas no grupo controle e
10 criancas alteradas (10 orelhas) no grupo com toxoplas-
mose. Esses resultados indicaram um risco maior de uma
crianca com toxoplasmose congénita desenvolver alteracoes
auditivas quando comparadas com criancas sem diagnos-
tico de infeccdo. As alteracdes encontradas foram: orelha
com auséncia de formacao de onda V a 40 dB (sugestivo de
comprometimento da acuidade ou afeccdo coclear perifé-
rica); orelha com aumento de laténcia de onda | (sugestivo
de neuropatia auditiva); orelhas com aumento de laténcia

da onda lll (sugestivo de atraso maturacional) e intervalo
interpico I-lll aumentado (sugestivo de atraso maturacio-
nal); orelhas com intervalo interpico I-1ll aumentado e IlI-V
aumentado (sugestivo de disfuncao central).

Essas respostas nao devem ser interpretadas como cer-
teza de comprometimento auditivo, uma vez que pode
ter sido consequéncia de disfuncdo no desenvolvimento
da via auditiva do lactente que ainda estd em processo
maturacional, mas sao sinais de possivel alteracdao na
mielinizacao ou disfuncao central/retrococlear. Estes acha-
dos indicam a necessidade de um acompanhamento regular
das habilidades auditivas de criancas com toxoplasmose.
0 acompanhamento do desenvolvimento da audicao e da lin-
guagem dessas criancas podera, no futuro, sinalizar o valor
prognostico e de identificacdo precoce de alteracdes dos
Peate.

Para este estudo, algumas limitacdes ficaram eviden-
tes, tais como: o numero de perdas (exclusdes) devido a
nao feitura com éxito da Eoat e do Peate e a nao inclusao
do diagndstico auditivo final feito em lactentes que tive-
ram resultado alterado em algum dos exames feitos. Essas
limitacées devem ser consideradas e minimizadas em outras
pesquisas, mas nao reduzem a importancia deste estudo,
que avalia lactentes jovens com toxoplasmose congénita
provenientes de todo o estado, em uma regiao em que pre-
valecem toxoplasmas com maior patogenicidade.?”

0 estudo apresentado demonstrou a importancia de se
investigar a audicao de forma precoce e acompanhar o
desenvolvimento auditivo em criancas com toxoplasmose
congénita, buscou eliminar futuras alteracdes auditivas que
podem ser desenvolvidas tardiamente e promover uma
melhor qualidade de vida nessa populacao.

Conclusao

Verificou-se que 27% (n = 10) das criancas foram identi-
ficadas com possivel alteracao unilateral no Peate e que
criancas com toxoplasmose, entre um e trés meses, sao
cinco vezes mais propicias a apresentar alteracdo no Peate
do que criancas da mesma faixa de idade sem a infeccao.
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