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Conclusion: The results suggest a reduced inhibitory effect of the olivocochlear efferent system
on otoacoustic emissions in preterm neonates.
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Inibicao eferente das emissées otoacusticas em neonatos prematuros

Resumo

Introducdo: Alteracoes na funcdo auditiva de recém-nascidos prematuros podem ocorrer nao so
devido ao nascimento antecipado, mas também pelo uso de medicamentos e por doencas rela-
cionadas a prematuridade.

amplitude das emissdes otoacusticas evocadas transientes em recém-nascidos prematuros,
comparando esses dados aos de recém-nascidos a termo.

Método: Estudo prospectivo, de coorte contemporanea com corte transversal, com 125 recém-
nascidos, distribuidos em dois grupos: a termo (72 recém-nascidos a termo, 36 feminino e 36
masculino, nascidos entre 37-41 semanas de idade gestacional), e pretermo (53 recém-nasci-
dos, 28 masculino e 25 feminino, nascidos com idade gestacional < 36 semanas avaliados entre
37-41 semanas de idade gestacional corrigida). As emissdes otoacusticas foram registradas a
partir de estimulos clique lineares e nao lineares, com e sem estimulacao contralateral.
Resultados: O efeito inibitorio da via eferente nas otoemissoes foi diferente (p = 0,012) entre os
grupos, sendo observada uma reducao média de 1,48 dB SPL nos nascimentos a termo e
1,02 dBSPL no grupo pretermo para o estimulo clique ndo-linear.

sobre as emissdes otoacUsticas em recém-nascidos prematuros.

© 2015 Associacao Brasileira de Otorrinolaringologia e Cirurgia Cérvico-Facial. Publicado por

Elsevier Editora Ltda. Todos os direitos reservados.

Introducao

Recém-nascidos prematuros apresentam risco de alteracoes
na funcao auditiva,' o que ocorre de forma inversamente
proporcional a idade gestacional, sendo que a perda auditiva
é observada em aproximadamente 7% dos recém-nascidos
com idade gestacional inferior a 33 semanas.?

A funcao auditiva prejudicada pode resultar ndo sé do nas-
cimento prematuro, o que interrompe o processo de desen-
volvimento natural, mas também a partir do uso de certos
medicamentos e de doencas relacionadas a prematuridade.
Portanto, sao necessarios estudos que busquem encontrar
cada vez mais processos de longo alcance para minimizar as
complicacoes auditivas decorrentes da prematuridade, ofe-
recendo uma melhor qualidade de vida por meio de interven-
coes adequadas.

A triagem auditiva neonatal tem sido realizada por meio
da analise das emissdes otoacUsticas (EOA), um procedimen-
to nao invasivo e rapido que permite avaliar a funcao das
células ciliadas externas da coclea. A presenca de respostas
normais no teste de EOA é um forte indicador de funcao
auditiva integra. O procedimento de supressao das EOA pos-
sibilita a investigacao da funcao do sistema eferente olivo-
coclear, que desempenha um papel importante no
processamento da informacao auditiva. A funcao do sistema
eferente pode ser avaliada por meio da analise das EOA,
quando estas sao registradas na presenca de ruido simultaneo
ipsilateral, contralateral ou bilateral.>* A determinacao da
inibicao contralateral das EOA, também conhecida como a

supressao das EOA, é um método nao invasivo e objetivo para
a avaliacao do sistema eferente olivococlear; as proprieda-
des micromecanicas e ativas, nao lineares das células ciliadas
externas da coclea; e, em termos mais gerais, a integridade
do tronco cerebral.*® Existem poucos estudos avaliando o
Em um estudo recente de criancas em idade escolar (8-
10 anos de idade), a supressao das EOA foi encontrada de
forma menos robusta nos estudantes nascidos prematuros do
que naqueles nascidos a termo.' Portanto, o objetivo deste
soes otoacUsticas evocadas transientes (EOAT), por clique
linear ou nao linear, em recém-nascidos prematuros.

Método
Sujeitos

Foram avaliados recém-nascidos do Hospital Universitario da
Universidade de Sao Paulo. O tamanho da amostra foi deter-
minado por estudo para um poder estatistico de 96%, com
nivel de significancia de 0,05. O estudo foi aprovado pela
Comissao de Etica institucional (protocolo n° 122/00). Os
pais, convidados a participar do estudo, manifestaram sua
concordancia apds a leitura e a assinatura do termo de con-
sentimento livre e esclarecido aprovado.

Os participantes do estudo obedeceram ao seguinte crité-
rio de inclusao: presenca de EOAT em ambas as orelhas, na
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condicao sem ruido e na modalidade QuickScreen, com re-
produtibilidade geral acima de 50% e, necessariamente,
reprodutibilidade especifica nas bandas de frequéncias de
2, 3 e 4 KHz > 70%. Além do critério da reprodutibilidade,
para inclusao no estudo, o neonato apresentou na avaliacao
das EOAT uma relacao sinal/ruido > 6 dB nas bandas de fre-
quéncias de 1,5; 2; 3 e 4 kHz, e > 3 dB para frequéncia de
1 kHz. S6 foram considerados exames de EOAT com estabili-
dade da sonda igual ou superior a 70%. O controle de ajuste
de ruido foi posicionado no valor minimo. O nivel de rejeicao
foi ajustado em até 6 mPa ou 49,5 dB NPS.

Foi assegurado equilibrio na proporcao de género feminino
e masculino para manter a homogeneidade amostral. Foram
avaliados 125 neonatos, todos nascidos na Maternidade do
Hospital Universitario - USP, alocados em dois grupos:

1. Grupo termo - composto por 72 recém-nascidos a termo
(36 do género masculino e 36 do género feminino), sem
indicadores de risco auditivo. O peso médio ao nascimen-
to foi 3.240 + 320 gramas, o Apgar médio foi 9 + 1 e a
idade gestacional média 38,6 + 1 semana. Para os partici-
pantes deste grupo, a captacao das EOAT ocorreu entre
48 e 72 horas de vida.

2. Grupo prematuro - composto por 53 recém-nascidos pre-
maturos (28 do género masculino e 25 do género femini-
no). O peso médio ao nascimento foi 1.491 + 471 gramas,
o Apgar médio foi 6 + 2, e a idade gestacional média foi
32,6 + 2,6 semanas. Para os participantes deste grupo, a
avaliacao foi realizada com a idade gestacional corrigida
entre 37 e 41 semanas de vida, para evitar o efeito com-
binado da maturacao.

Procedimento

Todos os recém-nascidos foram avaliados em sono natural,
durante o periodo de internacao pos-parto, em ambiente
silencioso, porém nao tratado acusticamente.

Captacdo das emissdes otoacusticas

Foi utilizado o equipamento “ILO 292 / ECHOPORT PLUS Oto-
dynamics Analyser” acoplado a um notebook, permitindo a
captacao de EOA e analise FFT (Fast Fourier Transformer).
Tanto o estimulo para evocar as emissoes otoacUsticas como
a estimulacao acUstica contralateral foram apresentados
pelo equipamento por meio de sondas de insercao TE SNS-8.

As emissdes otoacUsticas no modo Quickscreen e os resul-
tados desta foram utilizados apenas para averiguar o critério
coleta em janela de analise de 4 a 20 ms, ou seja, o proto-
colo de analise padrao.

Assim, foram obtidas respostas da seguinte forma: EOAT
evocada por clique ndo linear sem ruido contralateral,
100 varreduras de estimulo/resposta; EOAT evocada por cli-
que nao linear com ruido contralateral, outras 100 varreduras
das EOAT evocadas por estimulo linear, foi utilizado um outro
protocolo. As coletas sem e com ruido contralateral foram
obtidas de forma alternada e automatica: cada 10 coletas de
varredura estimulo-resposta obtidas sem ruido contralateral
alternavam com 10 coletas de varreduras na presenca de
ruido contralateral automaticamente, até completar

200 varreduras, sendo 100 em cada modalidade (com ou sem
presenca de estimulo contralateral). Ao final da coleta auto-
matica, o equipamento mostrava a resposta total das
100 varreduras obtidas sem ruido contralateral em tela se-
parada das coletadas com o ruido contralateral. O procedi-
mento foi repetido nesta mesma ordem para a segunda
orelha a ser testada.

Em todas as coletas, a janela de analise foi de 4-20 ms.
0 nivel de intensidade do clique de banda larga foi mantido
entre 60-65 dBNPS peq com 100 registros coletados, tanto
para a estimulacao com o clique linear como para com o
clique nao linear, nas condicoes com e sem ruido contralate-
ral. O estimulo supressor contralateral aplicado foi ruido
branco, apresentado a 60-65 dBNPS.
mulacao (linear e nao linear) por meio da subtracao da res-
posta obtida na condicdo com ruido da resposta sem ruido.
Para a analise estatistica do conjunto de dados foram utili-
zadas as técnicas estatisticas exploratorias dos dados por
meio das medidas de tendéncia central e Analise de Variancia
com Medidas Repetidas (ANOVA).

Foi adotado o nivel de significancia de 0,05 (ou 5%).

Resultados

Os resultados da analise das EOAT foram apresentados na
figura 1. Como pode ser observado, nao houve diferenca es-
tatistica entre as variaveis: orelhas direita e esquerda (p >
0,05), independentemente do estimulo utilizado (clique li-
near ou nao linear), entre género, estimulo contralateral (na
presenca ou auséncia deste), ou grupo (neonatos nascidos a
termo ou prematuros).

No grupo de neonatos prematuros, as respostas obtidas
com cliques néo lineares foram maiores para o género femi-
nino, embora ndo houvesse diferenca estatistica (fig. 1). No
entanto, houve diferenca significativa entre os géneros para
respostas obtidas com clique linear, sendo que o género fe-
minino novamente apresentou respostas mais robustas (p <
0,05).
soes otoacusticas (tabelas 1 e 2), ndo houve diferenca signi-
ficante entre os géneros e entre orelhas, tanto para o
estimulo linear quanto para o nao linear.

Como pode ser observado na figura 2, houve diferenca sig-
nificante entre os grupos termo e prematuro, somente em
estimulacao com clique nao linear (p = 0,012).

Discussao

0O efeito inibitério da via eferente nas EOAT foi menor no
grupo prematuro comparado ao grupo termo, quando foi
utilizado o clique nao linear (p = 0,012), e sem diferenca
significativa entre os grupos termo e prematuro para o esti-
mulo clique linear (p = 0,28).

Esta diferenca observada entre o grupo termo e prematu-
prematuro, poderia ser interpretada como maturacional.
Estudos realizados com criancas prematuras avaliadas em
idade escolar evidenciaram pior desempenho na avaliacao
do processamento auditivo'™ e, também, efeito de supressao
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Figura 1 Niveis de respostas das EQATS (dB NPS) para estimulo cliques linear e nao linear apresentados a 60 dB NPS, por género,

orelha e presenca do ruido contralateral, para o grupo termo e grupo prematuro. A, Orelha direita, clique ndo linear com ruido
contralateral; B, Orelha direita, clique nao linear sem ruido contralateral; C, Orelha direita, clique linear com ruido contralateral;
D, Orelha direita, clique linear sem ruido contralateral; E, Orelha esquerda, clique nédo linear com ruido contralateral; F, Orelha
esquerda, clique nao linear sem ruido contralateral; G, Orelha esquerda, clique linear com ruido contralateral; H, Orelha esquerda,
clique linear sem ruido contralateral. Comparacao entre orelha direita e orelha esquerda sem diferenca (p > 0,05); Comparacao
entre géneros: amplitude para clique linear maior para o género feminino (p < 0,05).

reduzido.' Dessa forma, podemos sugerir que o efeito de
supressao menor observado no grupo de criancas nascidas
prematuras poderia, no futuro, estar associado a dificuldade
nas habilidades auditivas de localizacao da fonte sonora e
desempenho em tarefas de discriminacao auditiva, bem
como ao transtorno do processamento auditivo e'®' dificul-
dades de aprendizagem e'?° de linguagem.?' Portanto, a
identificacao da ocorréncia de um efeito inibitério minimo
ou ausente em recém-nascidos atuaria como um marcador
para risco de alteragdes auditivas e suas consequéncias, su-
gerindo um acompanhamento mais de perto desta populacao.

Considerando a prematuridade como um fator de risco para
neuropatia auditiva, um estudo histoldgico post-mortem em
recém-nascidos prematuros (26 a 36 semanas) revelou uma
ocorréncia maior de alteragoes no padrao histopatologico das
células ciliadas internas, comparados a um grupo controle.?
Os autores atribuiram, teoricamente, a perda seletiva de
células ciliadas internas uma provavel causa da neuropatia
em prematuros. Os autores discutem, também, que uma
provavel ocorréncia de emissdes otoacUsticas nestes casos
poderia estar relacionada ao fato de o sistema do amplifica-

dor coclear estar preservado, inclusive a estria vascular, pos-
sibilitando o mecanismo das células ciliadas externas.? Esta
condicao encontrada é um fator a mais em favor da avaliacao
do sistema eferente em bebés prematuros.

No presente estudo, avaliando um grupo de recém-nasci-
dos prematuros na idade gestacional corrigida entre 37 e
41 semanas, foi evidenciada diferenca no efeito de supressao
quando comparado ao grupo de RN a termo. Ao realizar a
avaliacao com a idade corrigida, considerou-se que ambos os
grupos teriam iguais condicoes de maturacao para gerar o
mesmo nivel de efeito de supressao. Estudos em neonatos a
termo e em prematuros atestam a ocorréncia deste efei-
to,""'? observada em prematuros a partir de 32 semanas de
idade gestacional, alcancando valores de efeito inibitério
semelhantes aos de adultos e a partir de 37 semanas de
idade gestacional.'? Entretanto, no presente estudo, a dife-
renca entre o grupo prematuro e o controle continuou ha-
vendo, mesmo com o cuidado de avaliar os prematuros na
idade gestacional corrigida.

Outros trabalhos”?2:24 descreveram presenca de efeito
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Tabela 1 Efeito inibitorio eferente das EOAT com cliques linear e nao linear (dBNPS), para neonatos a termo

Média Mediana Desvio Minimo Maximo n 95% IC
padrao
Termo - Masculino
Direita
Nao linear 1,58 1,50 1,69 -0,9 6,5 36 1,0-2,1
Linear 0,56 0,50 0,68 -1,4 2,2 36 0,3-0,7
Esquerda
Nao linear 1,19 1,10 1,19 -1,3 4,2 36 0,8-1,6
Linear 0,81 0,60 1,03 -2,0 4,0 36 0,5-1,2
Termo - Feminino
Direita
Nao linear 1,76 0,90 2,19 -1,3 11,0 36,0 1,0-2,5
Linear 0,77 0,50 0,92 -0,3 4,2 36,0 0,5-1,1
Esquerda
Nao linear 1,38 1,50 0,92 -1,0 3,0 36,0 1,1-1,7
Linear 0,66 0,50 0,85 -0,4 4,3 36,0 0,4-0,9

diferenca estatistica entre as orelhas para clique linear (p = 0,64) e nao linear (p = 0,15).

com os achados deste estudo para estimulos nao lineares. O
equilibrio na proporcao de auséncia de efeito inibitério entre
os grupos termo e prematuro (fig. 1) esta de acordo com o
esteve presente em todos os individuos estudados. Em neo-
natos, o mais provavel é que as auséncias estejam relacio-
nadas a processos maturacionais.®%% 1112

A comparacao entre os estimulos linear e nao linear foi
adotada para que fosse obtido um perfil da funcao da via

eferente auditiva de recém-nascidos a termo e de prematu-
ros quando estimulados por clique linear e nao linear. Muitos
estudos tém adotado o clique linear para verificar o efeito
A justificativa desta escolha é explicada pelo fato de que o
clique nao linear, pela sua forma de apresentacao, reduz a
interferéncia do estimulo, eliminando também partes da
resposta. Ja o clique linear favorece a verificacao do efeito

Média Mediana Desvio Minimo Maximo n 95% IC
padrao
Prematuro - Masculino
Direita
Nao Linear 1,02 0,75 1,15 -1,4 3,7 24,0 0,6-1,5
Linear 0,51 0,40 0,49 -0,2 1,9 24,0 0,3-0,7
Esquerda
Nao Linear 0,96 0,90 1,29 -2,2 4,3 24,0 0,4-1,5
Linear 0,81 0,60 0,70 0,0 2,5 22,0 0,5-1,1
Prematuro - Feminino
Direita
Nao Linear 1,34 0,90 1,30 -0,4 4,0 28,0 0,9-1,8
Linear 0,53 0,30 0,68 -0,3 2,8 27,0 0,3-0,8
Esquerda
Nao Linear 0,75 0,80 0,93 -1,2 3,9 28,0 0,4-1,1
Linear 0,51 0,30 1,06 -0,4 5,1 27,0 0,1-0,9

diferenca estatistica entre as orelhas para clique linear (p = 0,44) e nao linear (0,13).
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como um todo.* O presente estudo encontrou maior supres-
sdo para o estimulo ndo linear em comparacéo ao linear,
dados que diferem do encontrado na literatura. A diferenca
na forma de coleta, ou mesmo na analise, pode justificar esta
ocorréncia.

O presente estudo possui certas limitacdes, sendo uma
delas o fato de os resultados com o clique linear nao terem
sido analisados na janela de 8-18 ms, o que, de acordo com
a literatura, também poderia evidenciar maior efeito de
supressao. Entretanto, nos dois tipos de estimulo empre-
gados (clique linear e nao linear), a analise foi feita na
mesma janela de resposta (4-20 ms). Além disso, a medida
de supressao para o clique linear foi realizada com apre-
sentacdo alternada do ruido branco a cada dez varreduras

.....

o clique nao linear foi realizada a coleta sem o ruido con-
tralateral em 100 varreduras completas e, depois, a coleta
com o ruido contralateral em 100 varreduras. Esta forma
de obtencao das respostas pode ter influenciado no resul-
tado final, sugerindo, inclusive, que a coleta alternada com
e sem ruido, de dez em dez varreduras, talvez nao seja
propriamente adequada para esta investigacao. Estudos
empregando o mesmo estimulo em formas diferentes de
apresentacao poderiam responder mais adequadamente a
essa questao.

Amplitude de resposta das emissdes otoacusticas
evocadas transientes sem estimulo contralateral

O fato de que bebés recém-nascidos prematuros apresenta-
vam fatores de risco para deficiéncia auditiva nao afetou a
integridade das respostas cocleares, uma vez que todos os
sujeitos apresentaram EOA em niveis apropriados para a ida-
de. A distribuicao dos resultados de niveis de resposta de
emissdes otoacusticas analisados na resposta geral revelou,
na amostra estudada, certa homogeneidade de resposta em
ambos os grupos, com desvio padrao de mesma magnitude
nas diferentes medidas. Os niveis de resposta foram eleva-
dos, em média, entre 15,09-17,21 dB NPS, para recém-nas-

cidos masculinos, e entre 16,25-19,24 dB NPS para
recém-nascidos do género feminino, mesmo tendo sido me-
didos com estimulo em nivel de intensidade menor que o
habitual, indicando funcao coclear normal nos prematuros.
Aintensidade do clique em 60 dB pico equivalente foi esco-
lhida com base em estudos anteriores realizados em seres
humanos, %2 com o objetivo de descartar a possibilidade de
envolvimento de mecanismos da orelha média na medida do

O fato de nao haver diferenca estatistica entre os grupos
de neonatos a termo e prematuros, em relacao ao nivel de
resposta das EOAT, concorda com a literatura.' Foi identi-
ficada uma diferenca entre os géneros nas respostas das
EOAT, que foi maior em meninas nascidas a termo, em com-
paracao aos meninos do mesmo grupo, quando utilizado
estimulo clique nao linear. No grupo prematuro também
houve respostas mais robustas para meninas em compara-
cao aos meninos, muito embora esta Ultima diferenca nao
tenha sido significativa. A maior parte da literatura consul-
tada também mostra uma tendéncia a amplitudes mais ele-
vadas de EOA no género feminino, em populacao
neonatal.®®'° No entanto, alguns estudos com diferentes
dimensionamentos de amostras nao evidenciaram essa ten-
déncia. %72

Conclusao

Os resultados do presente estudo evidenciam efeito inibito-
rio reduzido do sistema olivococlear em prematuros, quando
avaliado por EOAT com estimulo clique nao linear. Assim, em
vista do envolvimento das vias eferentes em tarefas de pro-
cessamento dos estimulos auditivos, reforcamos a indicacao
do monitoramento das habilidades auditivas de recém-nas-
cidos prematuros nos primeiros anos de vida. A realizacao de
futuros estudos longitudinais permitiria analisar o impacto

.....

municacao.
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