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ARTIGO ORIGINAL

ORIGINAL ARTICLE

Portadores de Vitiligo: estudo
das emissOes otoaciusticas e
efeito de supressio

Rosanna Mariangela Giaffredo Angrisani’, Marisa
Frasson de Azevedo? Liliane Desgualdo Pereira’,
Celso Lopes*, Michele Vargas Garcia’®

Resumo

Vitﬂigo ¢ uma doenca cutanea, caracterizada pela ausén-
cia da melanina, por destruicio de melandcitos. Objetivo:
Verificar a ocorréncia de alteracao auditiva em individuos
com vitiligo. Método: Avaliacio audioldgica, pesquisa das
emissoes otoacusticas evocadas transientes e do efeito de
supressao em estudo prospectivo de 24 pacientes com viti-
ligo. A faixa etdria variou de 15 a 45 anos. Resultados: 21
pacientes (87.5%) apresentaram audiometria normal; dois
apresentaram perda auditiva unilateral em frequéncias altas
e um apresentou perda coclear de grau moderado 2 esquer-
da. Destes 21 sujeitos, 66,7% tiveram auséncia de emissoes,
sugerindo disfuncio coclear. As emissoes estiveram presentes
em todas as bandas de freqliéncia em apenas 7 pacientes
(29,2%) e ausentes em 17 (70,8%), com maior ocorréncia de
falha no sexo masculino, na orelha direita. Na pesquisa da
supressao, seis individuos falharam, todos do sexo feminino,
sendo a orelha esquerda a mais afetada. Conclusdo: Pela
andlise das emissoes otoacusticas verificou-se que os porta-
dores de vitiligo possuem maior predisposicao a disfuncao
coclear, com maior ocorréncia no sexo masculino na orelha
direita. Quanto ao efeito de supressao, houve maior altera-
¢a0 no sistema eferente em mulheres, com maior auséncia
a esquerda. As alteracoes auditivas nao diferiram quanto a
idade, tipo de vitiligo e tempo de evoluc¢io da doenca.

A study on otoacoustic
emissions and supression
effects in patients with Vitiligo

Palavras-chave: audicdo, supressio, vitiligo.
Keywords: hearing, supression, vitiligo.

Summary

Vitiligo is a skin disease characterized by absence of
melanin due to melanocytes destruction. Aim: to study the
incidence of hearing alterations in patients with vitiligo.
Method: prospective audiological evaluation, transient-
evoked otoacoustic emission recordings and study the
effects of suppression in 24 patients with vitiligo. Their ages
ranged from 15 to 45 years. Results: 21 patients (87.5%) had
normal audiometry; 2 had unilateral hearing loss in the high
frequencies and 1 had cochlear moderate hearing loss in
the left ear. Of these 21 subjects, 66.7% had no otoacoustic
emissions, suggesting cochlear dysfunction. Only 7 patients
had otoacoustic emissions present in all frequencies (29.2%)
and 17 (70.8%) did not have them, and the highest rate
of no otoacoustic emissions happened in the right ear of
males. Regarding the suppression study, 6 subjects failed,
all of them were females, and their left ears were the most
affected. Conclusion: the findings show that patients with
vitiligo, particularly males, have a greater predisposition to
cochlear dysfunction, especially in the right ear. As far as
the suppression effect was concerned, there was a greater
alteration in the female efferent system, particularly in the left
ear. Hearing alterations did not vary as far as age is concerned,
type of vitiligo and time of disease progression.
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INTRODUCAO

O Vitiligo € uma doenca cutinea, idiopatica, adquiri-
da, caracterizada por manchas branco-nacaradas de formas
e tamanhos diversos, devido a perda de melandcitos, res-
ponsaveis pela sintese da melanina. Afeta 1% da populacio
em geral e cerca de 30% tem historico familiar. Acomete
todas as racas, sem prevaléncia de sexo. A manifestacao
inicial ocorre preferencialmente dos vinte aos trinta anos
de idade, podendo ocorrer na tenra infincia'2.

Sua etiologia € desconhecida, porém algumas teo-
rias tentam explicar a doenca:

1) Auto-imunidade - devido a associacao frequiente
com outras doencas auto-imunes, tais como tireoidites e
diabetes tipo I; presencga de anticorpos antimelandcitos e
resposta a0 tratamento com iMunossupPressores;

2) Citotoxica - possibilidade de os metabdlitos
formados durante a sintese de melanina destruirem os
melandcitos;

3) Neural - mediadores quimicos liberados nas ter-
minacdes nervosas causariam destruicio dos melandcitos
ou inibiriam a producio da melanina;

4) Radicais livres: o excesso seria toxico para os
melandcitos;

5) Convergente: uma combinacio das teorias an-
teriores®.

O Vitiligo pode ser classificado em Localizado, Seg-
mentar, Generalizado e Universal, conforme a extensio
das areas despigmentadas?®.

Alphonse Corti (1831) foi o primeiro pesquisador
a mencionar presenca de c€lulas pigmentares na orelha
interna®. Os melandcitos saio numerosos na coclea hu-
mana, principalmente no modiolo, lamina espiral 6ssea,
membrana de Reissner e estria vascular, sendo encontra-
dos principalmente em regides muito vascularizadas de
aparente importancia secretora ou metabdlica.*> Embora
seu papel exato bem como o da melanina ainda seja des-
conhecido, é provavel que desempenhem uma func¢ao
vasomotora na orelha interna®*. De acordo com Savin?,
as células que contém pigmentos estao aderidas parcial
ou totalmente as paredes dos vasos sanguineos, local de
intensa troca de metabdlitos. Para a autora, a melanina
facilitaria a passagem de substincias de um lado para o
outro, propiciando o equilibrio da membrana celular. Ain-
da, a melanina deve desempenhar um papel importante
na orelha interna, visto que nas desordens sistémicas onde
zonas pigmentares siao afetadas (olhos, pele, cabelo),
como na sindrome de Woght Koyanaghi e Waardenburg,
a audicao também ¢é afetada.’

A orelha interna € rica em melandcitos, principal-
mente na regido basal da coclea, responsavel pelas frequ-
éncias altas, que sao as mais precocemente afetadas por
uso de drogas ototoxicas e exposicao a ruidos intensos™®7.
Conlee et al. estudaram o efeito da gentamicina em ani-

mais e concluiram que a melanina pode inibir a toxicidade
dessas drogas por se ligar a elas tendo assim, um papel
de protecao na coclea®.

Carvalho constatou a existéncia de prejuizo nas
funcodes auditivas de sensibilidade para altas freqiéncias
e emissoes otoacusticas de pacientes portadores da de-
sordem pigmentar tipo vitiligo.?

Recentes estudos vém apontando para a relacio
direta entre disfun¢io coclear e a diminui¢io da quan-
tidade de melanina. Assim, acredita-se que a melanina
exerca funcao de protecio da orelha interna contra
agentes nocivos*>’ Portanto, uma perda na quantidade
de melandcitos, com conseqliente diminuicao de produ-
¢ao de melanina, como ocorre no vitiligo, pode afetar a
saude coclear.

As aplicacoes clinicas da pesquisa das emissoes
otoacusticas e do efeito de supressao por ruido contra-
lateral vém adquirindo importancia cada vez maior, por
serem um método de detecc¢do precoce de alteracoes no
funcionamento coclear antes mesmo de sua manifestacao
na audicio e por serem um procedimento rapido e nao-
invasivo. Além disso, de acordo com estudo de Guedes
et al. ' em individuos normais, as emissoes otoacusticas
evocadas por estimulo transiente (EOAT) parecem sofrer
pouca variacao de sua amplitude em testes e retestes intra-
sujeito, o que refor¢a sua utilidade no monitoramento da
audicao antes da manifestacio da sintomatologia.

O objetivo desta pesquisa foi o de verificar se a
diminui¢ao de melandcitos altera a funcao coclear por
meio da captacdo e andlise das Emissoes Otoacusticas
Transientes (EOAT) e verificar o funcionamento do Siste-
ma Eferente Olivococlear Medial por meio do estudo do
efeito de supressio das EOAT em individuos portadores
de desordem pigmentar do tipo Vitiligo.

METODO

Este trabalho foi realizado com a aprovacio do
Comité de Etica e Pesquisa sob o nimero 1065/06 sendo
desenvolvido no ambulatério da Disciplina de Distarbios
de Audi¢ao do Departamento de Fonoaudiologia da Uni-
versidade Federal de Sao Paulo.

Todos os participantes assinaram o Termo de Con-
sentimento Livre e Esclarecido. Deste estudo participaram
24 individuos portadores de vitiligo encaminhados pelo
Departamento de Dermatologia de um hospital universi-
tario, sendo 15 do sexo feminino (8 com vitiligo do tipo
generalizado e 7 do tipo localizado) e 9 do sexo masculino
(5 do tipo generalizado e 4 do tipo localizado). A faixa
etdria variou de 15 e 45 anos (média de Idade - 31,29 anos)
e média do Tempo de Evolucao da doenca - 9,23 anos. Os
individuos obedeceram aos seguintes critérios de inclusio:
sem passado otologico, sem zumbido, nao submetido a
ruidos intensos, bem como a drogas ototoxicas, e sem
histéria familiar de perda auditiva. Todos os pacientes
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estavam em tratamento clinico dermatologico.

Cada participante da pesquisa foi submetido 2
anamnese para identificacio dos critérios de inclusao,
inspecao do meato acustico externo para verificacao de
quaisquer alteracoes que pudessem dificultar a realizacao
dos testes e avaliacao audiologica completa, constando
de Audiometria Tonal Liminar (audidmetro MAICO 41
com fones TDH 39 e coxim MX 41- padrao ANSI-69), nas
freqiéncias de 250Hz, 500Hz, 1KHz, 2KHz, 3KHz, 4KHz,
6KHz, 8KHz em cabina acusticamente tratada, tendo sido
adotado o critério de normalidade da American Speech-
language-hearing Association (ASHA,1978)"" de limiares
tonais menores ou iguais a 20 dBNA; Logoaudiometria
convencional: Indice Percentual de reconhecimento de fala
(IPRF) e Limiar de reconhecimento de fala(SRT). Para estes
testes, foram adotados como critérios de normalidade de
92 a 100% de acertos no IPRF e intensidade de 0 a SdBNA
acima dos limiares tonais no SRT.

Nas medidas de Imitancia Acustica: Timpanometria
e pesquisa do reflexo estapediano contralateral (analisa-
dor de orelha média Interacoustics, modelo AT - 235),
considerando-se como critério de normalidade curva
do tipo A e reflexos do musculo estapédio contralateral
presentes e com intensidade de 70 a 90 dBNA acima do
limiar tonal.

Por ultimo, os pacientes foram submetidos a pes-
quisa das Emissdes Otoacusticas utilizando-se Analisador
de Emissoes Cocleares ILO 96 - Otodynamics, London -
Foi utilizado estimulo tipo clique nao-linear, com pulsos
regulares (duracao do estimulo) de 80 microssegundos,
freqiéncia de repeticdes de 50 ciclos por segundo e de
intensidade de 80 dB peNPS (pico equivalente de pressao
sonora) com /- 3 dBNPS, com largura de banda de 6000Hz
e janela de 20 ms (milissegundos). Foi apresentada uma
série de 260 estimulos em blocos de quatro cliques em cada
testagem. A estimulacio acustica contralateral utilizada foi
Ruido Branco continuo transmitido em uma intensidade
de 50 dBNPS, pelo fone TDH 39, com o intuito de veri-
ficar a auséncia ou presenca do efeito de supressao das
emissoes otoacusticas.

Nesta pesquisa, obedeceu-se a seguinte ordem de
testagem: EOAT na orelha direita sem ruido; EOAT na
orelha direita com ruido contralateral; EOAT na orelha
esquerda sem ruido; EOAT na orelha esquerda com ruido
contralateral.

O critério de normalidade adotado para a presenca
de EOAT foi a ocorréncia destas de 3dB acima do ruido
em cada banda de freqiéncia (1KHz,1,5KHz,2KHz,3KHz
e 4KHz), com reprodutibilidade maior ou igual a 70% e
estabilidade da sonda maior ou igual a 70%.

O valor da supressao referente 2 acao do sistema
olivococlear ¢ dado pela diferenca dos valores obtidos
nas condi¢oes sem e com estimulacio contralateral, em
cada orelha, sendo que esse valor determina se existe ou

ndo supressao na amplitude das emissdes'> 1.0 efeito de
supressao foi considerado presente quando houve redu-
¢ao das amplitudes das EOAT de pelo menos 0,5dBNPS
na presenca de ruido contralateral. Segundo Collet et al.
(1992), um efeito de supressio de 0,5 a 1,0 dB revela a
integridade do Sistema Olivo-Coclear Medial®. Foi consi-
derado ausente quando nao ocorreu reducao (diferenca
igual a zero ou negativa)'>!.

Para a aplicacdo dos testes estatisticos e andlise
dos dados, o valor da significancia (p) adotado, foi de 5%
(0,050). Aplicacao do Teste de Qui-quadrado, ajustado pela
Estatistica de Fisher, com o intuito de verificar possiveis
diferencas entre as categorias estudadas em cada caso.

RESULTADOS

Dos 24 pacientes com Vitiligo (13 do tipo Gene-
ralizado e 11 tipo Localizado), 21 (87.5%) apresentaram
audiometria tonal normal, dois apresentaram perda au-
ditiva unilateral (1 na orelha direita e 1 na esquerda) em
freqiiéncias altas entre 3000Hz e 8000Hz e um apresentou
perda coclear de grau moderado na orelha esquerda, to-
talizando 12,5% de pacientes com perda auditiva. Destes
21 pacientes com audiometria normal, 14 (66,7%) tiveram
auséncia total ou parcial (em 4KHz) de emissdes otoacus-
ticas transientes, sugerindo disfuncio coclear. Nao foram
encontradas diferencas estatisticamente significantes na
audiometria convencional em relacao ao sexo. As emissoes
estiveram presentes em todas as bandas de freqiéncia em
apenas sete pacientes (29,2%) e ausentes em 17 (70,8%)
- Tabela 1.

Tabela 1. Ocorréncia de perda auditiva e das Emissdes Otoacusti-
cas Transientes quanto ao sexo.

Audiometria Perda EOAT EOAT
normal auditiva Presentes  Ausentes
Masculino 8 (88,9%) 1(11,1%) 1(11,1%) 8 (88,8%)
Feminino 13 (86,7%) 2 (13,3%) 6 (40%) 9 (60%)
21 (87,5%) 3(12,5%) 7(29,2%) 17 (70,8%)

Dos 17 com auséncia de EOAT, 11 (64,7%) falharam
bilateralmente e seis (35.2%) mostraram falha unilateral.
Dos onze individuos que falharam bilateralmente, quatro
(36,3%) falharam em todas as bandas e sete (63,6%), ape-
nas nas freqiiéncias altas (3KHz e 4KHz). Dos 6 individuos
que falharam unilateralmente, 2 do sexo feminino falharam
em todas as bandas na orelha esquerda e quatro apenas
em 4000Hz, sendo trés na orelha esquerda.

Nao foram encontradas diferencas estatisticamente
significantes na audiometria convencional em relacao ao
tipo de vitiligo (p=0,5606).
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Na andlise da ocorréncia das emissoes em relacio
ao sexo, os individuos do sexo masculino foram os mais
afetados (77,8% com EOAT ausentes) com diferenca
estatisticamente significante apenas na orelha direita
(p=0,035).

Nio foram evidenciadas também diferencas estatisti-
camente significantes na ocorréncia das EOAT com relacao
ao tipo de vitiligo (p=0,648), tempo de evolucio da doenca
(p=0,406) e idade (p=0,510) - Tabelas 2 e 3.

Tabela 2. Ocorréncia de Emissdes Otoacusticas com relagao ao
tempo de evolugao da doenca.

Presente Ausente
1a4anos 2(18,2%) 9 (81,8%) 11
4 a10 anos 1(16,7%) 5 (83,3%)
> 10 anos 3 (42,9%) 4 (57,1%)

6 (25%) 18 (75%) 24

Tabela 3. Ocorréncia de Emissdes Otoacusticas com relagéo a
idade do paciente.

Presente Ausente
15 a 30 anos 2 (22,2%) 7 (77,7%) 9
30 a 43 anos 5 (33,3%) 10 (66,7%) 15
7 (29,2%) 17 (70,8%) 24

Dos 24 individuos avaliados, a supressao foi pes-
quisada em 18 casos que apresentaram emissoes bilateral-
mente. Em 12 casos houve presenca de supressao bilateral
(66,6%) e em seis (33,3%), auséncia de supressio, sendo
todos do sexo feminino, havendo diferenca estatisticamen-
te significante (p=0,034) em relacio ao sexo masculino.

Para o estudo e andlise do efeito de supressao por
orelha, considerou-se também 2 casos que tiveram EOAT
unilateralmente, apenas na orelha direita. Foi evidenciado
que a orelha esquerda foi a mais prejudicada com diferenca
estatisticamente significante (p = 0,024) na ocorréncia de
supressao em relacio ao lado, havendo menor ocorréncia
na orelha esquerda (66,7%) quando comparada 2 orelha
direita (95%). O tipo de Vitiligo ndo interferiu na ocor-
réncia de supressao.

DISCUSSAO

No presente estudo observou-se 12,5% de perda
auditiva na audiometria tonal convencional. Em varias
pesquisas sobre o tema, a avaliacao auditiva foi realizada
encontrando-se resultados semelhantes de rebaixamento
da audicio.

Tosti et al.’® encontraram 16% de perda auditiva
em individuos com Vitiligo e hipotetizaram que parte dos

melanocitos estaria lesada pelo mecanismo auto-imune da
doenca. A auto-imunidade € uma das teorias aceitas como
possivel etiologia do Vitiligo.

Sharma et al.”” encontraram 18,9% portadores de
Vitiligo com perda auditiva nas freqiéncias entre 2000
e 4000 Hz, todas bilaterais em uma populacao de 180
individuos.

Aydogan et al."® avaliaram os limiares audioldgicos
de 250 a 8000Hz e os potenciais eletrofisiologicos em 57
sujeitos com Vitiligo e 50 saudaveis. Encontraram 14%
de portadores de vitiligo com disacusia neurossensorial
de grau leve, sendo seis individuos com perda bilateral e
dois com perda unilateral. Concluiram que seus achados,
aliados aos dados da literatura, sugerem que a melanina
pode exercer um papel importante no estabelecimento e/
ou manutencao da estrutura e fun¢iao do sistema auditivo
e modular a transducio do estimulo auditivo pela orelha
interna.

Carvalho M.” encontrou sete (23,3%) pacientes,
numa populacio de trinta portadores de Vitiligo com
limiares superiores a 25dB na audiometria convencional.
Porém, quando comparados ao grupo controle, a autora
encontrou diferencas estatisticamente significantes apenas
na audiometria de altas freqiéncias.

Ardic et al.” estudaram 29 individuos com Vitiligo e
41 no grupo controle com audiometria de 250 Hz a 16KHz,
encontrando limiares tonais, de 4000 a 10000Hz, no grupo
com Vitiligo, significativamente piores que no grupo con-
trole. Os pacientes do sexo masculino apresentaram perda
auditiva em faixa de freqiéncias maior que os do sexo
feminino, sendo estatisticamente significantes. Concluiram
que o Vitiligo € um fator importante para perda auditiva e
que os homens siao mais vulneraveis que as mulheres.

Os achados do presente estudo (12,5% - individu-
os com perda auditiva) assemelham-se aos obtidos na
literatura” %1%, Desta forma, nosso estudo reforca a hipo-
tese de que o Vitiligo € um fator importante para alteracao
do funcionamento coclear normal e que a melanina pode
exercer, de fato, papel importante no metabolismo celu-
lar, facilitando as trocas de substancias e manutencao do
equilibrio i0nico e da endolinfa e perilinfa®.

Nesta pesquisa, as EOAT mostraram-se um teste
sensivel para detectar disfuncao coclear antes do inicio
da sintomatologia visto que 66,7% de individuos com
audiometria normal tiveram auséncia de EOAT. Carva-
lho M. concluiu que as emissoes - produto de distor¢io
(EOAPD) e a audiometria de altas freqiiéncias sio testes
sensiveis para a captacio de disfuncao coclear precoce em
individuos com vitiligo’.Os achados do presente estudo
corroboram com essa afirmacio, acrescentando o fato
de que, a audiometria convencional aliada a pesquisa de
EOAT sao testes bastante confidveis na deteccio precoce
de disfuncao coclear.

Ainda, no presente estudo encontrou-se maior vul-
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nerabilidade auditiva em sujeitos do sexo masculino evi-
denciada pela auséncia de EOAT, o que concorda com os
achados de Ardic et al.”. A pesquisa do efeito de supressiao
das EOAT mostrou maior auséncia de supressio no sexo
feminino, evidenciando alteracao nas vias eferentes audi-
tivas, mais precisamente no trato olivococlear medial.

Nao foram encontrados na literatura outros traba-
lhos envolvendo a aplicacdo das emissdes otoacusticas
transientes e efeito de supressiao no Vitiligo.

No presente estudo, nao foram encontradas dife-
rencas estatisticamente significantes quanto ao tempo de
evolucio do Vitiligo, nem com relacio a idade. Outros
estudos também nao encontraram diferencas estatistica-
mente significantes quanto ao tempo de evolucio da do-
enca e nem com relacio a idade dos individuos, quando
comparados ao grupo controle'®.

Cabe destacar que os pacientes que tiveram sus-
peita de disfuncio retrococlear pela auséncia do efeito
de supressao foram encaminhados para o Otorrinolarin-
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