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RESUMO

MANIFESTACOES CLINICAS DA ESCLEROSE SISTEMICA ASSOC IADAS AS

ALTERACOES AUDIOLOGICAS. Introducdo: Esclerose Sistémica (ES) é uma patologia

etiologicamente desconhecida que afeta vériosnséste Clinicamente caracteriza-se

por

espessamentos da pele devido acumulo de tecidatoaneomprometendo 6rgaos viscerais.

Estudos mostram que esses individuos apresentamrbis auditivos principalmente

sensorioneural bilateral, possivelmente pelas alf@s vasculares coclearedbjetivo:

Investigar, caracterizar e quantificar a perdatatadem pacientes com ES acompanhadg

S nNo

servi¢co de Reumatologia do Ambulatério Magalhaets da UFBA no periodo de 1979 — 20(L.2,

associando-as as manifestagdes clinicas da ESugrmsgcom e sem perda auditiivdétodos:
Realizou-se revisdo dos prontuarios de 50 pacier#dastrados no servico ambulatoria
Reumatologia entre o periodo de 1979 — 2012. @&ios de inclusdo eram; ser cadastrad

ambulatorio, diagndstico confirmado de ES e avabagudioldgica por audiometria. For

de
D NO

aMm

excluidos; prontuarios incompletos com informacdesinteresse do estudo (sexo, idade),

manifestacdes clinicas da ES e avaliacdo audi@aggcaudiometriaResultados:Ao final, 48
pacientes foram analisados, visto que dois forattuedos. A idade média foi de 51 anos
sexo mais acometido foi o feminino. O subtipo presh@ante foi a ES limitada (EScl). A

manifestacdes clinicas encontradas foram; Sin&alaaud, refluxo gastresofagico, fibrg

eo
\S

pse

pulmonar, espessamento de pele em maos e bragoss eepes, hipertensao arterial pulmonar,

esclerodactilia, calcinose, empachamento péOs mkndielangiectasias, diverticulg
megaesodfago grau | e acalasia de cardia. Dessapr@dentaram perda auditiva, prevalece
a sensorioneural bilateral. Os pacientes foramdilus em dois grupos, com e sem pé
auditiva, e foram quantificadas as frequéncias masifestacdes clinicas em cada
Concluséo:A perda auditiva teve presenca significativa nasgraes com ES. Sensorioney
bilateral foi o tipo mais encontrado. Sexo femingwn idade media acima de 50 anos f
mais acometido. Constatou que nao existe relevaigniicativa entre manifestacdes clini
da ES e perda auditiva. Uma tendéncia de assocatéma Fibrose Pulmonar e perda aud
foi presenciada. EScl foi o subtipo com mais penaditiva.

Palavras _chaves:Escleroderma Sistémico; perda auditiva; refluxstéasofagico, fibros

pulmonar, Doenca de Raynaud.
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II.  INTRODUCAO

A Esclerose Sistémica (ES) é um distirbio incomwntetido conectivo caracterizado por
envolvimento multissistémico, manifestacdes climicaterogéneas, curso cronico e com frequéncia
progressiva, além de incapacidade e mortalidadafis@tiva. Multiplos genes contribuem para
susceptibilidade a doenca; entretanto, exposigidseatais provavelmente desempenham um papel

principal na causalidade da ES*.

Individuos com ES podem ser agrupados largamergesmiogrupos cutaneo difuso e cutaneo
limitado, os quais séao definidos pelo padrao dekimento da pele, bem como por aspectos clinicos

e laboratoriais!.

Da mesma forma como outras doencas do teoidectivo, a ES demonstra prevaléncia no grupo
feminino (4,6:1), mais evidenciada em idade reptivdlte com declinio apdés a menopausa. Mesmo

se apresentando em qualquer idade, a ES tem idgulealentre 30 e 50 anos, para ambos os tihos *

Essa doenca possui incidéncia em torno dea$8s por cada milhdo por ano e sua prevaléncia
varia entre 19 e 75 casos/ano por 100.000 habétaoie Estados Unidosz2.

Por ser uma patologia debilitante, a ES rs#fzesle tratamento interdisciplinar nas varias
especialidades da medicina, visto que ela aconnatesds sistemas. Por se tratar de um disturbio do

tecido conectivo, a reumatologia € o “carro — chgf@ra o diagnostico e tratamento, porém é

indiscutivel a participacdo da pneumologia, nefy@pangiologia, dermatologia etc2.

Alguns dos principais sintomas da ES saoenba de Raynaud, Fibrose Pulmonar, Espessamento

de pele em braco e méos, pernas e pés, Hipert@nsii@l Pulmonar, Esclerodactilia entre outros?.

Além dos sintomas classicos ja descritosataente na literatura, estudos desenvolvidos na
ultima década, com o intuito de investigar alteescétoneurologicas em individuos com a doenca,
revelam que os sintomas de perda auditiva, zumeidertigem foram os relatados com maior
frequéncia em individuos com ES. Quanto a presgmegdteracoes, a perda auditiva foi o achado mais
comum entre os estudos. O tipo da perda auditivaaiaria dos casos foi sensorioneural bilateral e
esse achado corrobora a fisiopatologia da doestg&nsica. Entretanto, houve também a descricao da

perda auditiva do tipo mista e unilateral em umaama de casds

Envolvimento de vasos sanguineos na ES acometes\éiios vasculares e possui repercussdes

importantes em varios sistemas?; seguindo esszaldgilvez, seja essa uma hipotese para explicar a



fisiopatologia da perda auditiva nessa populacdojeoos pequenos vasos seriam alvos e,

consequentemente, causaria hipéxia na coclea,rdmsassim, a morte celular nessa estrutural.

Considerando este panorama e, que a causa dadzSéaitesconhecida, o presente estudo pode
colaborar com a identificacdo de sinais clinicasoamdos a perda auditiva, visando proporcionar
melhor atencéo na clinica desses individuos nogliaentos ambulatoriais, para enfim, através de
exames especificos, proporcionar uma melhor quddida vida no que diz respeito a satde da audicdo
nessa populacio

.  OBJETIVOS




GERAL:

Investigar a perda auditiva em pacientes com detggwdde ES acompanhados no servico
de Reumatologia do Ambulatério Magalhdes Neto daéJsidade Federal da Bahia, entre o
periodo de 1979 — 2012.

ESPECIFICO:

» Caracterizar as perdas auditivas em individuosEsoerose Sistémica.

» Descrever e quantificar a frequéncia das maniféstaclinicas da ES em grupos com e

sem perda auditiva.

IV. FUNDAMENTACAO TEORICA




A Esclerose Sistémica (ES) é um distarbio incomwntetido conectivo caracterizado por
envolvimento multissistémico, manifestacdes climibaterogéneas, curso crénico e com frequéncia
progressiva, aléem de incapacidade e mortalidadefis@tiva. Fatores genéticos possuem influencia
quanto a suscetibilidade a doenca, assim comcefatnbientais, agentes infecciosos, como o virus
Epstein-Barr (EBV, de Epstein-Barr virus) e expdsg;ocupacionais!. Dietas e o uso frequente de
farmacos podem contribuir na causalidade da ESkigdis genes contribuem para susceptibilidade
a doenca; entretanto, exposicdes ambientais priomamte desempenham um papel principal na
causalidade da ES!. Os trés seguintes processogafislogicos cardinais sdo responsaveis pelas
manifestacdes clinicas da ES: (1) microangiopétiiesa, (2) inflamacao e autoimunidade e (3) fibrose

visceral e vascular em multiplos 6rg&ios

Pacientes com ES podem ser agrupados largamentsbgripos cutaneos difusos e cutaneos
limitado, definidos pelo padrdo de envolvimento mlde, bem como por aspectos clinicos e

laboratoriais3.

O estéagio precoce da doenca esta associado aecatiaas inflamatérias proeminentes. Ao longo
do tempo alteracdes funcionais e estruturais entiptud leitos vasculares e disfuncdo organica

visceral progressiva devido a fibrose dominam algualinico?.

Embora pele espessada (esclerodermia) seja a diaticdiva da ES, o endurecimento da pele
pode ocorrer em formas localizadas da esclerodeznaia outros disturbios. A ES cuténea difusa
(EScd) esta associada com endurecimento cutanensextcomecando no dedos e ascendendo da

parte distal para proximal dos membros e pararctrfo

Acometimentos pulmonares sao os principais resperspela diminuicdo da expectativa de vida,

entretanto as Glceras digitais s&o suas principaibidade$

A ES cutéanea difusa (EScd) esta associada com esichénto cutaneo extenso, comecando no
dedos e ascendendo da parte distal para proximahdmbros e para o tronco. Esses com frequéncia
tém doenca intersticial pulmonar precoce e envawitm renal agudo. Em contrapartida, nos pacientes
com ES cutéanea limitada (EScl), o fendbmeno de Raypade preceder outras manifestacdes de ES
por anos. Nesses pacientes, 0 envolvimento cufgremanece limitado aos dedos (esclerodactilia), a
parte distal dos membros e a face, e o tronco ndietédo. A constelacdo de calcinose cutanea,
Fendmeno de Raynaud, dismotilidade esofégica, resiaetilia e telangiectasias, vista em alguns
pacientes com EScl tende a mostrar progressaaasajde hipertensdo arterial pulmonar (HAP),
doenca pulmonar intersticial, hipotireoidismo erase biliar primaria podem ocorrer como

complicacbes tardias. Em alguns pacientes, o Femdnte Raynaud e outras manifestacdes



caracteristicas de ES acontecem na auséncia desasmnto da pele. Esta sindrome é denominada

ESsin scleroderma

Com distribuicdo mundial, a ES afeta todas as régssm como diversas outras doencas do tecido
conectivo, a ES mostra predominio feminino, queaésraxacerbado nos anos da idade reprodutiva
com declinio ap6s menopausa. Embora a doenca pessg@resentada em qualquer faixa etéaria, a
idade de pico do inicio, tanto para a forma cutaliesa como para a forma limitada, € de 30 a 50
ano$. A incidéncia é mais elevada nos negros do quéraxos, e o inicio da doenca ocorre mais
cedo. Além disso, negros com ES tém maior prolu#uie de ter a doenga cutanea difusa com

envolvimento pulmonar intersticial e progndsticori

O envolvimento de pequenos vasos sanguineos ndes nadltiplos leitos vasculares e tem
sequelas clinicas importantes, inclusive Fendmeri®aynaud, Ulceras digitais isquémicas, crise renal
esclerodérmica e HAP. O Fenbmeno de Raynaud, unmifes@cao precoce, caracteriza-se por
resposta alterada ao fluxo sanguineo provocadofpeld&ssa anormalidade funcional inicialmente
reversivel esta associada com alteracdes do sisemw@so autbnomo e periférico, inclusive producéo
deficiente do neuropeptideo associado ao gene Idéon@a pelos nervos sensoriais aferentes e
sensibilidade aumentada de receptai®adrenérgicos nas células musculares lisas vassul®
Fendmeno de Raynaud isolado (primério) € extremtameomum e em geral benigno e néo

progressivol.

Em contraste, o Fenbmeno de Raynaud associade@nkBequéncia é progressivo e complicado

por alteracdes estruturais irreversivel, culminaghodlceras digitais isquémicas e perda dos dedost.

O marco patologico da ES é a combinacdo de pergdidacalisseminada e microangiopatia
obliterante, em conjunto com fibrose na pele edngéos internos. No inicio da doenca, infiltrades d
células inflamatérias perivasculares, compostoénflecitos T, mondécitos/macrofagos, plasmacitos,
mastocitos e, ocasionalmente, células B, podeunhetectados em multiplos 6rgdos. Uma vasculopatia
obliterante ndo inflamatoria leve, como um achadio, € proeminente no coragao, nos pulmaes,
nos rins e no trato intestinal. A fibrose é encaxdrna pele, nos pulmdes, no trato gastrintestinal,
coracao, nas bainhas tendinosas, no tecido pecifiéaC envolvendo os musculos esqueléticos e em
alguns orgaos enddcrinos. Nesses tecidos, o acudeulknlageno, fibronectina, proteoglicanoas,
tenascina, proteina da matriz oligomérica da eaein (COMP, de cartilage oligomeric matriz
protein) e outras macromoléculas estruturais degiat progressivamente a arquitetura normal,

resultando em prejuizo da funcéo dos 6rgaos afetado

A presenca do endurecimento da pele, com um patiatistribuicdo simétrica caracteristico,

associado a manifestagbes orgéanicas visceraiggjpéstabelece o diagnéstico com alto grau de



certeza. Ocasionalmente, uma biépsia de espessiatadt pele é necessaria para estabelecer o
diagnostico de escleroderma, escleromixedema, lmosg sistémica nefrogénical. Na Esclerose
Sistémica Cutanea Limitada (EScl), uma historigymesa de fendbmeno de Raynaud e sintomas de
refluxo gastroesofagico, associada a presencactir@dactilia e alteracdes capilares a capilaraacop
da dobra ungueal, frequentemente em combinac¢Oesatangiectasias e calcinose cutanea, ajudam a

firmar o diagnostict

Manifestacdes clinicas pulmonares, gastrointestpele, rins e coracdo, sdo sinais importantes
para o diagnostico de ES, assim como, também, @rfeno de Raynaud, que € uma manifestacéo
clinica onde os dedos tornam-se cianoticos quaxlmséos ao frio, e retomam sua coloracao habitual
guando expostos ao aquecimento!. Estes sinaisasdadns por vaso espasmo dos diminutos vasos
sanguineos das falanges dos membros superioreso Gassar do tempo estes pequenos vasos podem
danificar de forma que a circulacéo fica completaimeomprometida podendo levar ao surgimento
de micro ulceragdes de polpas digitais. O fenénienBaynaud acomete mais de 95% dos pacientes,

nas formas clinicas difusa e limitdda

Telangiectasias sdo pequenas manchas vermelhasigaen pelo corpo. Representam pequenos
vasos sanguineos que se dilataram. Nao trazem memérigo, porém sao desagradaveis no que diz

respeito a estética, principalmente quando acoantteé.

Pessoas com a forma difusa da ES também corresco de apresentar fibrose pulmonar e
comprometimento renal e intestinal. Pacientes extdemicos necessitam fazer teste de funcédo
pulmonar periddico com intuito de acompanhar o ipessaparecimento da fibrose pulmohar
Calcinose se refere a presenca de depdsitos de eaicqualquer tecido. Pode tomar o formato de
nddulos coesos ou, até mesmo, regides parecidascantusdes que rotineiramente ocorrem em
falanges de membros superiores e regides de cogmymirém, também acometem outras regides do

corpd.

A HAP é definida como uma hipertenséo arterial mular média maior ou igual a 25 mmHg com
uma pressao encunhada da artéria pulmonar menigsi@wa 15mmHg, desenvolve-se em cerca de
15% dos pacientes com ES e pode ocorrer em asdoaaq doenca intersticial pulmonar (DPI) ou
como uma anormalidade isolada. A histéria natusaHAP associada com ES é varidvel, mas em
muitos pacientes ela segue um curso de piora ceandelvimento de insuficiéncia cardiaca direita.
Em geral o sintoma inicial da HAP ¢é a dispneia egfercos e capacidade reduzida em exercicios.
Com a progressao, aparece angina, ameaca de sa@@percicio, bem como sintomas e sinais de
insuficiéncia cardiaca do lado direito. O examécdigpode mostrar taquipneia, desdobramento

proeminente de bulha cardiaca Bnpulsdo do ventriculo direito palpavel, pressénosa jugular
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elevada e edema dependente!. Na esclerodactileaavabse o endurecimento da pele dos dedos e

contraturas fixas em flexdo nas articulacdes iak@ngicas proximats

Manifestacbes orofaringianas devido uma combinalfixerostomia, abertura oral reduzida,
doenca periodontal e reabsorcdo dos condilos maladds séo frequentes e causam muito incomodo.
O frénulo da lingua pode estar encurtado. A maawspacientes tem sintomas de doenca do refluxo
gastroesofagico (DRGE): pirose, regurgitacdo eadiaf Uma combinacdo de pressado reduzida no
esfincter esofagico inferior, resultando em reflgastroesofagico, dificuldade do eséfago de limpar
o contetdo do refluxo géstrico por causa da dimgawida motilidade em seus dois tergos distais e
retardo do esvaziamento gastrico € responsavel [PRIGE. A manometria mostra motilidade
intestinal superior anormal na maioria dos pacgeobten ES. Manifestacfes extraesofagicas de DRGE
incluem rouquidao, tosse crénica e pneumonite geagsio, que pode agravar DPI subjacente. A
tomografia computadorizada (TC) do térax mostreaataristicamente, um eséfago dilatado com ar
no interior do lume. A endoscopia pode ser necesgara afastar infec¢cdes oportunistas por Candida,
herpes-virus e citomegalovirus. Esofagite erosrazegpode ser achada a endoscopia em pacientes
com sintomas minimos. Estreitamentos esofagicosbtago de Barret podem complicar a DRGE
cronica. Como o esbdfago de Barret esta associagiourn risco aumentado de adenocarcinoma,

pacientes com ES com esbfagos de Barret necesst@mdoscopia periddica e bidpsia esofagical.

Verifica-se, também, Acro-ostedlise, envolvimentatiito gastrintestinal inferior, envolvimento
renal e cardiaco, complicagcbes musculoesqueléticg®tireoidismo, neuropatia sensorial do

trigémeo e disfuncéo erétil em homens com diagrmsie que ndo serdo detalhados neste estudo?.

A literatura revela a presenca de sintomas e gfiesaauditivas em doencas auto imunoldégicas,
como a ES. Porém, os estudos que procuram esteacaks na ES sdo poucos e a compreensdo da
fisiopatologia desses achados ainda é inconcluSmasiderando que a audigdo possibilita a interacéo
e convivio social, deve-se atentar para a neceksida investigar a essa funcionalidade, a fim
de intervir e/ou, até mesmo, minimizar, quando pe&sos prejuizos decorrentes de alteracbes
auditivas. Além disso, ndo foram localizadas pualgiies sobre o tema no Brasil. A sintese de
informacgbes sobre o comprometimento auditivo emiepé&s com ES pode contribuir para o
conhecimento de lacunas a respeito do tema e farsabsidios para a pratica clinica dos profisssona
gue atuam junto a esses pacientes e, assim, catgdawa melhoria da qualidade de vida de individuos
com ES.

Alguns dados demonstram que estes individuos tambpresentam comprometimentos
vestibulares, além dos auditivos, como tontura, kidm otalgia e hipoacusia, sendo que o

acometimento auditivo para frequéncias agudagédominante. Tais disturbios podem se manifestar
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com configuragbes e graus variados, dentre elastaParuditiva senssorioneural e perda auditiva

condutiv&:

V. METODOLOGIA

VI. I. Desenho do estudo:

O estudo fez parte de um projeto maioitulsido Alteracdes Auditivas e Vestibulares na

Esclerose Sistémica, aprovado pelo Comité de EticdPesquisa do Instituto de Ciéncias da Saude
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(CEP ICS), sob protocolo 1.169.105. Trata-se de pesjuisa realizada através de revisdo em
prontuario de pacientes com diagnésticos de ES pa&onados no servico de Reumatologia do
Ambulatério Magalhdes Neto da Universidade FeddmaBahia (UFBA), entre o periodo de 1979 -

2012. Os dados foram coletados entre Junho de€0kho de 2016.

VI. Il. Critérios de inclusao:

Pacientes cadastrados no ambulatorio denB®lpgia com diagndstico confirmado de ES e

avaliagdo audioldgica realizada atraves de auditamet
VI. 111. Critérios de excluséo:

Foram excluidos pacientes com preenchinmantmpleto do prontuario ndo apresentando todas
as informacdes de interesse do estudo como: skade e manifestacdes clinicas (verificacdo de perda

auditiva via audiometria, manifestacdes clinica& 8
VI. IV. Andlise estatistica:

Para andlise descritiva, varidveis caiegérforam descritas através de suas proporcoes. Pa
analise inferencial univariada, variaveis categ&idicotbmicas foram comparadas através do teste
Qui-quadrado ou Exato de Fisher a depender da vehrianalisada. Foram aceitos como
estatisticamente significantes valores de p infes@ 0,05. Todos os testes foram bicaudados e os
intervalos de confianca estabelecidos a 95%. Afises&foram realizadas no SoftweBatistical

Package for Social Scienc22.0 para Windows.

VI. RESULTADOS

Foram coletados dados em prontuarios dgibuenta) pacientes com diagnéstico de ES
entre 1979 e 2012 cadastrados no servico de Relagiatalo Ambulatério Magalhdes Neto da

Universidade Federal da Bahia. Destes, dois pasefdram excluidos visto que os seus
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prontuarios ndo continham as informacdes necesg#aia o estudo. Ao final do estudo, um total
de 48 (quarenta e oito) pacientes foram analisados.

A idade dos pacientes com ES variou er@ire 32 anos com média de 51 anos. O sexo mais
acometido foi o feminino, com 34 (70,8%) individu@iabela 1)

Das manifestacdes clinicas dos pacientask®, o Sinal de Raynaud com 38 casos (79,2%)
€ 0 mais prevalente seguido por refluxo gastregsafagpm 26 casos (54,2%), fibrose pulmonar
com 25 casos (52,1%) e espessamento de pele ement##agos, pernas e pés com 22 casos
(45,8%). Também aparecem HAP com 12 casos (25%leradactilia com 11 casos (22,9%),
Calcinose com 4 (8,3%) casos e Empachamento pdslipkaTelangiectasias, Diverticulos,
Megaesbtfago grau | e Acalasia de Cérdia com 2 (4¢2%0s respectivamente. (tabela 2)

As caracteristicas referentes ao perfil@adico sdo mostradas na tabela 3. Dos 48 pacientes
com ES, 21 (43,7%) individuos apresentaram perdiivea prevalecendo a perda sensorioneural
em 19 (90,5%) e o acometimento bilateral em 150 foi 0 mais prevalente. (tabela 3)

O perfil audioldgico demonstrou que, dosigraes com perda auditiva, 17 (81%) foi do sexo
feminino e apenas 4 (19%) foram do sexo masculino.

Os pacientes com ES foram divididos em @oigos, um grupo com perda auditiva, 21
(43,7%) e outro grupo sem perda auditiva, 27 (58,3%ram verificadas as frequéncias de
eventos das manifestacdes clinicas da ES em caga. gdo grupo com perda auditiva foi notado
gue, dos 21 pacientes com perda auditiva, 17 (86),8tanifestaram o Sinal de Raynaud enquanto
gue no grupo sem perda auditiva, 27 individuosesmo evento aconteceu 21 (77,77%) vezes.
Outras manifestacoes, também, foram analisadadp senmais presentes a Doenca do Refluxo
Gastroesofagico, Fibrose Pulmonar e Espessamemqelelem maos e bracos, pernas e pés, com
10 (47,61%), 14 (66,66%) e 10 (47,61%) eventose@dsmmente no grupo com perda auditiva,
contra 16 (59,25%), 11 (40,74%) e 12 (44,44%), nup@ sem perda auditiva. (tabela 5)

Na tabela 6 € feita uma comparacao categydas variaveis de sexo e manifestacdes clinicas
com a perda auditiva, usando o Teste Qui-quadradeste exato de Fisher. Nessa tabela
evidenciou-se que nenhuma associacao foi estatisicte significante, porém houve tendéncia
de associacdo entre a Fibrose Pulmonar e perdévaud?or fim, a tabela 7 apresenta as
associacdes dos subtipos da ES e a perda aufagses individuos, 16 (45,7%) tinham perda
auditiva e 19 (54,3%) ndo apresentam perda auditisaciada ao subtipo EScl e no subtipo ESdI
4 (30,8%) apresentam perda auditiva associada @& ,2%) ndo tem a perda auditiva; néo

apresentando, também, relevancia estatisticamigmiéativa.



Tabela 1 — Perfil sécio demogréfico da populacdo Esclerose Sistémica

Sexo N %
Masculino 14 19,2
Feminino 34 70,8

Idade (anos)

<50 21 43,7



> 50 27 56,3

Tabela 2 — Manifestag8es Clinicas da EsclerosérSisa na populagdo em estudo

Manifestacdes N %
Clinicas
Sinal de Raynaud 38 79,2

Refluxo Gastroesofagico 26 54,2

Fibrose Pulmonar 25 52,1

15



Espessamento de pele em méos e

bragos, pernas e pés

Hipertensao Arterial Pulmonar
Esclerodactilia

Calcinose

Empachamento pés prandial
Telangiectasias

Diverticulos

Megaesofago grau |

Acalasia de Cardia

22

12
11

16

45,8

25
22,9
8,3

4,2

4,2
4,2

4,2

4,2




Tabela 3 — Perfil audiolégico da populacdo commidsgico de Esclerose Sistémica

Perda auditiva
Sim

Nao

Tipo
Senssorioneural
Condutiva
Mista

Lado Unilateral
Bilateral

N
21
27

19

19

%
43,7
56,3

90,5
4,8
4,8

9,5
90,5

17



Tabela 4 — Perfil audioldgico da populacdo com ESra perda auditiva por idade e sexo

Sexo Perda auditiva N (%) Média de idade
F 17 (81 %) 54,2
4 (19%) 53,8

Tabela 5 — Relacéo das manifestacdes Clinicas darF#cientes com e sem perda auditiva

Manifestacdes Clinicas da ES Com perda auditiva / %em perda auditiva / %
Sinal Raynaud 17/ 80,95% 21/ 77,77%
Refluxo Gastroesofagico 10/ 46,61% 16/ 59,25%

Fibrose Pulmonar 14 / 66,66% 11/40,74%

18
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Espessamento de pele em méos e bracos, 10/46,61% 12 /1 44,44%
pernas e pés

Hipertensao Arterial Pulmonar 8/ 38,09% 4/14,81%
Esclerodactilia 7 /33,33% 4/14,81%
Calcinose 2/9,52% 217,40%
Empachamento pés prandial 0 2/7,40%
Telangiectasias 21/9,52% 0
Diverticulos 219,52% 0
Megaesbfago grau | 21/9,52%

Acalasia de Cardia 219,52%

Tabela 6 — Comparacéo de varidveis categoricasxaeesmanifestacdes clinicas na ES com a perdavaudi

. . Perda auditiva
Variavel Categoria : Valor p
Sim Nao

6
Sexo Masculino 8 (29,6%) 0,94*
(28,6%)



Sinal de Raynaud

Refluxo Gastroesofagico

Fibrose pulmonar

Espessamento

Hipertenséo arterial

pulmonar

Esclerodactilia

Calcinose

Empachamento pés-

prandial

Telangiectasias

Diverticulo

Megaes6fago grau |

Feminino

15
(71,4%)
19
(90,5%)
2 (9,5%)
10
(47,6%)
11
(52,4%0
14
(66,7%)
7
(33,3%)
12
(57,1%)
9
(42,9%)
7
(33,3%)
14
(66,7%)
6
(28,6%)
15
(71,4%)
2 (9,5,%)
19
(90,5%)
0 (0%)
21
(100%)
2 (9,5%)
19
(90,5%)
2 (9,5%)
19
(90,5%)
2 (9,5%)

19 (70,4%)

19 (70,4%)
8 (29,6%)

16 (59,3%)

11 (40,7%)

11 (40,7%)

16 (59,3%)

10 (37,0%)

17 (63,0%)

5 (18,5%)

22 (81,5%)

5 (18,5)

22 (81,5%)
2 (7,4%)
25 (92,6%)
2 (7,4%)
25 (92,6%)

0 (0%)
27 (100%)
0 (0%)

27 (100%)

0 (0%)

0,15**

0,42*

0,07*

0,17*

0,24*

0,41*

1,0**

0,50**

0,19**

0,19**

0,19**

20
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19
Nao 27 (100%)
(90,5%)
Sim 2 (9,5%) 0 (0%)
Acalasia de cardia 19 0.19**
Nao 27 (100%)
(90,5%)

*Teste Qui-quadrado
** Teste exato de Fisher

Valor de p considerado significativo = < 0,05

Tabela 7 — Subtipos de Esclerose Sistémica assscéapgerda auditiva na populagdo em estudo

Perda auditiva  Valor p

Subtipo N Sim Nao
N (%) N (%)
ESci* 35 16 19 35+

(45,7) (54,3)
EScd** 13  4(30,8) 9(69,2) 0,32

*Teste Qui-quadrado (valor significancia estat&sti€,05)
**EScl= Esclerose Sistémica Cutanea Limitada

***EScd= Esclerose Sistémica Cutanea Difusa

VIl. DISCUSSAO

Os resultados do presente estudo denaomst elevada prevaléncia de ES em individuos
do sexo feminino com idade acima dos 50 anos, steereom os achados do estudo de BORGES,
C. T. L®. O subtipo predominante no estudo foi EScl 359%a, assim como no estudo de Amor-



22

Dourado, J. C. et alN&o houve diferenca estatistica significativareemér, ou nio ter, perda
auditiva associada aos diferentes subtipos da ES.

Verificou-se que o Sinal de Raynaud, &ReflGastroesofagico, Espessamento de pele em
maos e bracgos, pernas e pés, Fibrose Pulmonartétip@o Arterial Pulmonar e Esclerodactilia
foram as manifestag@es clinicas prevalentes ndsmias com ES, independente da presenca ou
nao da perda auditiva, o que corrobora com estigitos internacionalmentel.

A perda auditiva em pacientes com ESypadevada frequéncia consideravel, assim como
demonstra estudos anteridfesEm concordancia com estudos que investigaramuaaute
auditiva em populacdes com ES, no presente esamdioéim observamos uma predominéncia da
perda auditiva sensorioneural bilatet&l Vale ressaltar que essa perda auditiva posgseke
proprio envelhecimento fisioldgico das estrutuesponsaveis pela audicapresbiacusiavisto
que a populacéo do estudo possui idade média algrba anos.

Tendo em vista a evidéncia da frequentax@ de diminuigdo da acuidade auditiva nessa
populacdo, um olhar mais atento por parte dos gmiofiais médicos responsaveis pela
reumatologia € importante em sua rotina ambuldtoceEbendo um encaminhamento para o
meédico otorrinolaringologista e até mesmo um fox@zago para verificacdo de possiveis perdas.
Alguns sinais podem servir de alerta para que iesheduo curse com uma qualidade de vida
melhor, no que tange a saude auditiva. A implaotagé politicas de rastreamento de
acometimento auditivo nesses pacientes € uma exeastratégia para mapear € amenizar 0s
prejuizos que a perda auditiva representa nesdiesdnos.

A ES é uma patologia rara do tecido conjuntivo,cada por vasculopatia e fibrose de vasos
56 Ambos os processos dar-se na pele e nos org@rads, causando os sinais e disfungdes
decorrentes da atividade autoimune da céltil&endo assim, esses vasos s&o 0s principais alvos
da lesdo inicidl Sugerem que processos inflamatdrios de estrudiaragrvo coclear, juntamente
com um fluxo diminuido de sangue, podem influencé@perda auditiva dessa populd¢@utros
estudos também trazem que a vasculite acarretaanfuncionamento de estruturas ciliadas no
6rgdo de Corti, responsabilizando-o pelo distlebiditivo senssorioneural por hipoxia tecidual
S&o necessarias precaucdes com esses achadosjueisteesse estudo, néo foram considerados
fatores ambientais, estilo de vida, droga ototogioa causaria anormalidade audiologica na ES.
Foi mostrado que existe uma tendéncia de assoatEc&throse Pulmonar com a perda auditiva
em pacientes com ES, mesmo nao sendo estatistitasignificativo.

Os achados ndo possuem relevancia ésttirém é importante pontuar que os pacientes
com ES e com perda auditiva apresentaram telaagiast diverticulos, megaeséfago grau | e
acalasia de cérdia; manifestacdes ndo apresemadgeipo de pacientes com ES sem perda

auditiva.
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VIII. CONCLUSAO

A perda auditiva foi bastante prevalente nos paegecom ES, acometendo principalmente individuos
do sexo feminino e com idade média acima de 50. @eslados coletados demonstraram que ndo existem
significativas associacbes entre as manifestagieisas da ES com a perda auditiva, contudo, podemo
observar que houve uma tendéncia de associacdm &miibrose Pulmonar e a perda auditiva. Mesmo na

auséncia de relevancia estatisticamente signigécantre as manifesta¢des clinicas da ES e a peditava,
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consideramos importante que o profissional médipefatento a satde auditiva dessa populacéo erotgua
ambulatorial, através da implantacdo de politicasraktreamento do acometimento auditivo e o devido
encaminhamento para o Otorrinolaringologista e Bad®logo com a finalidade de amenizar o impacto da

perda auditiva na qualidade de vida desses pasiente

IX. SUMMARY
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CLINICAL MANIFESTATIONS OF SYSTEMIC SCLEROSIS ASSO CIATED WHIT
AUDIOLOGICAL CHANGES. Introduction : Systemic sclerosis (ES) is an aetiologic

ally

unknown pathology that affects several systemsiiclily it is characterized by thickening of the

skin due to the accumulation of connective tissamaromising visceral organs. Studies show
these individuals present bilateral sensorineuedring disorders, possibly due to coch
vascular alteration®©bjective: To investigate, characterize and quantify healasg in patient

with ES followed up at the Rheumatology Departmeainthe Magalhdes Neto Ambulatory

that
ear
S

of

UFBA in the period 1979 - 2012, associating thernmwhe clinical manifestations of ES in groups

with and without hearing losMethods: We reviewed the medical records of 50 patientsltd
in the outpatient Rheumatology service between EuD2012. The inclusion criteria were:
registered at the outpatient clinic, confirmed diagjs of SSc and audiological evaluation
audiometry. Were excluded; Incomplete medical réeavith information of interest to the stu
(sex, age), clinical manifestations of ES, and aloedical evaluation via audiometriResults At
the end, 48 patients were analyzed, since two weskided. The mean age was 51 years an

Be
by
dy

d the

female sex was the most affected. The predomingtyge was ES limited (EScl). The clinical

manifestations were; Raynaud's Signal, Gastroeggath&eflux, Pulmonary Fibrosis, Thickening

of Skin on Hands and Arms, Legs and Legs, Pulmo®atgrial Hypertension, Sclerodacty
Calcinosis, Postprandial Impingement, TelangieataBiverticula, Grade | Megaesophagus

Y,
and

Cardiac Achalasia. Of these, 21 presented heaoss) Iprevailing bilateral sensorineural. The

patients were divided into two groups, with andheiit hearing loss, and the frequencies of

clinical manifestations in each were quantifiedn€asion: The hearing loss was quite preval
affecting 21 patients, predominantly female andhef bilateral sensorineural type. The findi

demonstrate that there is no significant relevatcehe associations between the clin

manifestations of ES and hearing loss. Howevercare observe that there was a tendengy of

association between Pulmonary Fibrosis and hedasg Patients with ES and hearing |

presented telangiectasias, diverticula, megaesoghagjade | and achalasia of cardia;

Manifestations not presented in the group withaaring loss.

Keywords: Systemic scleroderma; Hearing Loss; Gastroesophagiux, pulmonary fibrosis,

Raynaud's disease.
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DADOS DO PARECER

Namero do Parecer: 1.169.105
Data da Relatoria: 29/07/2015

Apresentacado do Projeto:

A esclerose sistémica (ES) é uma enfermidade crbnica, rara e multissistémica, caracterizada por inflamacéo
cronica, lesdo difusa dos pequenos vasos e fibrose progressiva na pele e em multiplos érgaos. Embora em
namero reduzido, alguns estudos revelam alteracdes auditivas e

vestibulares em individuos com ES. Entretanto, até o momento, ndo existem evidéncias cientificas que
contribuam para a caracterizacao longitudinal do quadro audioldgico na doenca. O presente estudo pretende
investigar a associacéo entre a ES e comprometimentos auditivos. Trata-se de estudo longitudinal, de base
ambulatorial, conduzido com individuos com e sem ES, cuja coleta de dados ocorrerd em trés momentos,
com intervalos de 12 meses entre as avaliagdes. Inicialmente os dados clinicos dos individuos serdo
coletados através dos prontuarios de acompanhamento no Servico de Reumatologia do Ambulatério
Magalhdes Neto da Universidade Federal da Bahia. Todos os individuos serdo entrevistados para a
identificacdo de queixas e sinais otoneurolégicos. Apds, serdo realizados os procedimentos de diagndstico
neuroaudioldgico em ambulatério especializado. Para a analise dos dados

serdo descritas as caracteristicas dos sujeitos com e sem ES em relacao a frequéncia de distribuicao das
categorias das variaveis séciodemograficas e audiologicas. Adicionalmente, sera verificada a evolugao do
guadro audioldgico e estimadas a incidéncia e progresséo de

perdas auditivas entre os individuos com e sem ES. Por fim, serdo identificadas as variaveis que se
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configurarem como fatores de risco para a perda auditiva nesta populacdo. Espera-se a partir deste estudo
colaborar para o preenchimento de lacunas no conhecimento em relacdo a incidéncia e progresséao de
comprometimentos auditivos em individuos com ES, bem como a producéo de artigos cientificos e
apresentacao de trabalho em evento cientifico.

Objetivo da Pesquisa:

Objetivo Primario:

Investigar a associacdo entre a ES e comprometimentos

auditivos. Objetivo Secundario:

a) Estimar a frequéncia de comprometimentos auditivos em individuos com ES; b) Caracterizar os
comprometimentos auditivos em individuos com e

sem ES;c) Investigar os aspectos clinicos da ES associados ao comprometimento auditivo.

Avaliacao dos Riscos e Beneficios:

A pesquisadora descreve que 0s riscos possiveis decorrem da aplicacéo de questionarios que podem trazer
lembrancas desagradaveis aos individuos participantes ou da aplicacdo de exames audiologicos, que podem
trazer algum tipo de desconforto durante a sua execucdo. A pesquisadora descreve que estes exames sao
bem tolerados pela populacdo em geral e que podem ser interrompidos sempre que solicitado pelos sujeitos
de pesquisa. Desta forma, pode-se classificar como uma pesquisa de risco minimo.

Como beneficios, a pesquisadora apresenta que o conhecimento da associacdo entre a esclerose sistémica
e problemas auditivos sera de grande valia para os pacientes portadores desta alteracao, pois favorecera
diagndstico e intervencao precoces, minimizando complicacées.

Comentarios e Considerag6es sobre a Pesquisa:

O projeto visa avaliar todos os pacientes do Servico de Reumatologia do Hospital Magalhdes Neto/ UFBA
com diagnostico de Esclerose Sistémica. Trata-se de estudo longitudinal, com avaliacéo inicial, apos 12
meses e apos 24 meses, sendo utilizado um grupo pareado sem diagnostico de Esclerose Sistémica
provenientes do mesmo Servico como grupo controle. Estes pacientes serdo submetidos a aplicacdo de
questionarios e avaliacdo audiométrica com diversos testes. Todos os testes e sua funcdo se encontram
descritos no projeto apresentado.

Consideracdes sobre os Termos de apresentacdo obrig  atéria:

Os termos apresentados estdo adequados e completos.

Recomendacdes:

Nao ha.
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Conclustes ou Pendéncias e Lista de Inadequacdes:

N&o ha pendéncias.

Situacéo do Parecer:

Aprovado

Necessita Apreciacdo da CONEP:

N&o

Consideracg@es Finais a critério do CEP:

O sujeito da pesquisa tem a liberdade de recusar-se a participar ou de retirar seu consentimento em
gualquer fase da pesquisa, sem penalizacdo alguma e sem prejuizo ao seu cuidado (Res. CNS 466/12 em
substituicdo a Res. CNS 196/96 - Item IV.1.f) e deve receber uma cépia do Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido, na integra, por ele assinado (Item 1V.2.d). O pesquisador deve desenvolver a pesquisa
conforme delineada no protocolo aprovado e descontinuar o estudo somente apés andlise das razdes da
descontinuidade pelo CEP que o aprovou (Res. CNS Item 111.3.z), aguardando seu parecer, exceto quando
perceber risco ou dano ndo previsto ao sujeito participante ou quando constatar a superioridade de regime
oferecido a um dos grupos da pesquisa (Iltem V.3) que requeiram acao imediata. O CEP deve ser informado
de todos os efeitos adversos ou fatos relevantes que alterem o curso normal do estudo (Res. CNS Item V.4).
E papel do pesquisador assegurar medidas imediatas adequadas frente a evento adverso grave ocorrido
(mesmo que tenha sido em outro centro) e enviar notificacdo ao CEP e a Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitaria ANVISA junto com seu posicionamento. Eventuais modificagdes ou emendas ao protocolo devem
ser apresentadas ao CEP de forma clara e sucinta, identificando a parte do protocolo a ser modificada e
suas justificativas. Relatérios parciais e final devem ser apresentados ao CEP, inicialmente em 31/01/2016 e
ao término do estudo. Diante do exposto, o Comité de Etica em Pesquisa do Instituto de Ciéncias da
Saude/UFBA, de acordo com as atribuicdes definidas na Res. CNS 466/12, manifesta-se pela aprovagéo do
projeto de pesquisa proposto.
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Bairro: Vale do Canela CEP: 40.110-902
UF: BA Municipio: SALVADOR

Telefone:  (71)3283-8951 E-mail: cep.ics@outlook.com
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INSTITUTO DE CIENCIAS DA gzmoc

SAUDE - UFBA

Continuagéo do Parecer: 1.169.105

SALVADOR, 04 de Agosto de 2015

Assinado por:
Christianne Sheilla Leal Almeida
Barreto (Coordenador)

Endereco: Miguel Calmon

Bairro: Vale do Canela CEP: 40.110-902

UF: BA Municipio: SALVADOR

Telefone:  (71)3283-8951 E-mail: cep.ics@outlook.com
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