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Resumo

Introdugdo: A audicéo é essencial para o desenvolvimento da fala e da linguagem, comegando na
fase gestacional e se aperfeicoando ao longo da vida. A perda auditiva pode impactar negativamente
a linguagem e o desempenho académico. Infeccbes congénitas do grupo TORCHS (toxoplasmose,
rubéola, citomegalovirus (CMV), herpes simples, sifilis, Zika virus e HIV) sdo causas significativas de
perda auditiva infantil, evitdveis por medidas preventivas, vacinas e tratamentos especificos. Comités
internacionais e nacionais recomendam monitoramento audioldgico e intervengbes precoces para
criangas com infec¢do congénita. Objetivo: Analisar o desenvolvimento de linguagem e fala em
criangas com perda auditiva por infec¢do congénita em um centro de satude auditiva. Materiais e
Métodos: A tese foi dividida em duas partes: uma revisdo retrospectiva de prontudrios de criangas
atendidas entre 2019 e 2021 e um estudo prospectivo transversal com avaliagdes médicas fonidtricas.
A pesquisa foi conduzida em centro de saude auditiva, sequindo normas éticas aprovadas. Na Parte
1, dados clinicos e audioldgicos de criangas até 6 anos foram analisados para identificar fatores de
risco para perda auditiva neurossensorial (PANS). Na Parte 2, crian¢as com infec¢lio congénita por
TORCHS foram avaliadas quanto ao desenvolvimento de fala e linguagem por testes observacionais
adaptados da avaliagéo fonidtrica e pelo instrumento Denver Il. A andlise identificou associagdes
entre varidveis e perda auditiva neurossensorial. Resultados: A Parte 1 da tese analisou 531 criangas,
das quais 52,8% apresentaram algum grau de perda auditiva. Entre essas, a PANS foi prevalente em 31,1%
das criangas. A andlise descritiva das varidveis clinicas e a associagéio com a ocorréncia de PANS
consideraram fatores como idade na primeira consulta, tipo de encaminhamento, resultado da triagem
auditiva neonatal (TAN), e relatos clinicos dos pais. A média de idade das criangas com PANS foi de 13,2
meses, enquanto criangas sem perda auditiva tiveram uma média de 17,5 meses. A associagdo entre idade
na primeira consulta e PANS foi significativa (p < 0,001). A maioria das criangas encaminhadas diretamente
das maternidades apresentaram maior ocorréncia de PANS (41,3%) comparado as encaminhadas pela
rede de saude (24,8%), e a maioria das criangas com PANS falharam na TAN (78,2%). Em relagdo aos
fatores de risco, as criangas que sofreram asfixia neonatal, uso de medicamentos ototdxicos (gentamicina),
infecgbes congénitas, como CMV, apresentaram uma associagdo significativa com a ocorréncia de PANS.
Criangas prematuras e/ou com baixo peso ao nascer apresentaram maior prevaléncia de PANS. A Parte 2
da tese avaliou 55 criang¢as com infec¢do congénita por TORCHS, das quais 30,9% tinham PANS e 10,9%
tinham perda auditiva condutiva. As andlises focaram no desenvolvimento da fala e linguagem, bem como
outros marcos do desenvolvimento infantil. A maioria das criangas com PANS apresentou atrasos
significativos em linguagem expressiva (43,6%) e receptiva (34,5%) nos testes observacionais. Houve
associagdo entre os testes observacionais e a ocorréncia de PANS, com maior incidéncia de PANS nas
criangas com "atraso" em todos os cinco testes. A maioria das infec¢bes congénitas mostrou associagdo
com resultados "questiondveis" nas dreas do Denver I, especialmente CMV e HIV, que apresentaram as
maiores porcentagens de resultados questiondveis. Além disso, criangas com resultados "questiondveis"
nas quatro dreas do Denver Il tiveram maior ocorréncia de PANS. Criangas com multiplos fatores de risco
apresentaram maior ocorréncia de PANS. O uso de medicamentos ototoxicos e a asfixia neonatal foram
significativamente associados a PANS (p < 0,05). Discussdo: Os resultados da Parte 1 destacam a
importéncia da triagem auditiva neonatal, do diagndstico precoce e do acompanhamento continuo
de criangas com infec¢bes congénitas e outros fatores de risco para perda auditiva. A andlise dos
fatores de risco e dos resultados dos testes de desenvolvimento infantil ressalta a necessidade de
abordagens integradas e multidisciplinares para garantir um desenvolvimento adequado. Concluséo:
Este estudo contribui para a compreensdo das implicacbes das infec¢cbes congénitas no
desenvolvimento auditivo e de linguagem, destacando a importdncia do diagndstico e da intervengéo
precoces.
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Abstract

Introduction: Hearing is essential for the development of speech and language, beginning in the
gestational phase and continuing to develop throughout life. Hearing loss can negatively impact
language and academic performance. Congenital infections from the TORCHS group (toxoplasmosis,
rubella, cytomegalovirus (CMV), herpes simplex, syphilis, Zika virus, and HIV) are significant causes of
childhood hearing loss, preventable through specific measures, vaccines, and treatments.
International and national committees recommend audiological monitoring and early interventions
for children with congenital infection. Objective: To analyze the language and speech development in
children with hearing loss due to congenital infection at a Hearing Health Center. Materials and
Methods: The thesis was divided into two parts: a retrospective review of medical records of children
seen between 2019 and 2021 and a prospective cross-sectional study with phoniatric evaluations. The
research was conducted at a Hearing Health Center, following approved ethical standards. In Part 1,
clinical and audiological data of children up to 6 years old were analyzed to identify risk factors for
sensorineural hearing loss (SNHL). In Part 2, children with congenital TORCHS infections were
evaluated for speech and language development using observational tests adapted from phoniatric
evaluation and the Denver Il instrument. The analysis identified associations between variables and
SNHL. Results: Part 1 of the thesis analyzed 531 children, of which 52.8% had some degree of hearing
loss. Among these, sensorineural hearing loss (SNHL) was prevalent in 31.1% of the children.
Descriptive analysis of clinical variables and the association with the occurrence of SNHL considered
factors such as age at the first consultation, type of referral, result of neonatal hearing screening
(NHS), and clinical reports from parents. The average age of children with SNHL was 13.2 months,
while children without hearing loss had an average of 17.5 months. The association between age at
the first consultation and SNHL was significant (p < 0.001). Most children referred directly from
maternity wards had a higher occurrence of SNHL (41.3%) compared to those referred by the health
network (24.8%), and most children with SNHL failed the NHS (78.2%). Regarding risk factors, children
who suffered neonatal asphyxia, used ototoxic medications (gentamicin), or had congenital infections
like CMV showed a significant association with SNHL. Premature and/or low birth weight children had
a higher prevalence of SNHL. Part 2 of the thesis evaluated 55 children with congenital TORCHS
infection, of which 30.9% had SNHL and 10.9% had conductive hearing loss. The analyses focused on
speech and language development, as well as other milestones of child development. Most children
with SNHL showed significant delays in expressive (43.6%) and receptive language (34.5%) in
observational tests. There was an association between observational tests and the occurrence of
SNHL, with a higher incidence of SNHL in children with "delays" in all five tests. Most congenital
infections were associated with "questionable" results in the Denver Il areas, especially CMV and HIV,
which had the highest percentages of questionable results. Additionally, children with "questionable"
results in the four Denver Il areas had a higher occurrence of SNHL. Children with multiple risk factors
showed a higher occurrence of SNHL. The use of ototoxic medications and neonatal asphyxia were
significantly associated with SNHL (p < 0.05). Discussion: The results from Part 1 highlight the
importance of neonatal hearing screening, early diagnosis, and continuous monitoring of children
with congenital infections and other risk factors for hearing loss. The analysis of risk factors and
results from child development tests emphasizes the need for integrated and multidisciplinary
approaches to ensure proper development. Conclusion: This study contributes to understanding the
implications of congenital infections on auditory and language development, and highlighting the
importance of early diagnosis and intervention.
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1. INTRODUCAO

A audicdo desempenha um papel fundamental no desenvolvimento da fala e da
linguagem, comecando na fase gestacional. Por volta da 262 semana de gestacdo, os fetos
comecam a perceber sons por meio da conducdo dssea (Bluestone et al., 1986; Schonweiler et
al.,, 2020). Apdés o nascimento, o sistema auditivo normal é essencial para a aquisicdo da
linguagem, com o feedback auditivo desempenhando um papel vital nesse processo (Kuhl e
Meltzoff, 1996). Durante os primeiros anos de vida, o sistema auditivo central amadurece, sendo
crucial para o desenvolvimento aprimorado da fala e da linguagem. Este desenvolvimento é
fortemente influenciado pela quantidade e qualidade dos estimulos sensoriais, especialmente os
auditivos, bem como pelas experiéncias socioemocionais. Esses fatores sdo essenciais para a
plasticidade e sinaptica do cérebro, promovendo a ativacdo de uma complexa rede neural
especifica para a comunicacdo humana (Byrne e Kandel, 1962; Friederici, 2017). As redes de
linguagem no cérebro extrapolam os limites anatémicos das areas tradicionalmente associadas a
linguagem, como as areas de Wernicke e Broca. Estudos recentes tém revelado uma
complexidade maior nesse sistema, identificando areas estendidas, outras regides do cérebro e
tratos nervosos que desempenham funcdes distintas, mas que também estdo correlacionadas

com processos linguisticos (Friederici et al., 2017; Hertrich et al., 2021; Rolls et al., 2022).

Consequentemente, qualquer interrupcdao nesse desenvolvimento pode ter efeitos
duradouros na vida da crianca. A perda auditiva, um dos déficits sensoriais mais prevalentes
globalmente, pode impactar negativamente o desenvolvimento da fala, da linguagem e o
desempenho académico (Kyle & Harris, 2010). A Triagem Auditiva Neonatal (TAN) tem sido eficaz
na reducdo do diagndstico tardio de perda auditiva (Thompson et al., 2001; Yoshinaga-Itano,
2003; Olusanya et al., 2004; Halpin et al., 2010; Escobar-lpuz et al., 2019; Stewart & Bentley,
2019; Besen et al.,, 2023). Estratégias de prevencdo, diagndstico e tratamento precoce sdo
fundamentais, podendo prevenir até 60% das perdas auditivas na infancia (Swanepoel & Almec,

2008; Foulon et al., 2010; GBD, 2019; WHO, 2021; Schonweiler et al., 2020).

Um dos principais agravantes das infeccdes congénitas € a perda auditiva em recém-
nascidos e bebés. Os aspectos das perdas auditivas decorrentes de infec¢des congénitas, como
as caracteristicas do grau e do tipo da perda auditiva, o momento em que ocorre a manifestacdo
(se é de inicio imediato, progressivo ou tardio), a frequéncia com que aparece nos servicos de
diagndstico e os fatores envolvidos no desenvolvimento infantil sdo questdes fundamentais para
as atualizagdes dos programas de salde auditiva. Além disso, a eficacia da triagem auditiva

neonatal e a rotina de encaminhamento para avaliagdo diagndstica audiolégica também sado
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aspectos fundamentais a serem considerados pelos pais (JCIH, 2007; ASHA, 2008; Lewis, 2010;
Brasil, 2012; NHS, 2018; JCIH, 2019; NHS, 2022; Botelho et al., 2023; Lopes et al., 2023).

Dentre as causas evitaveis de perda auditiva na infancia, as infec¢des intrauterinas
desempenham um papel significativo. Entre as infeccdes congénitas, destacam-se a exposicdo
intrauterina a agentes infecciosos denominados TORCHS, como Toxoplasma gondii, virus da
rubéola, citomegalovirus (CMV), virus do herpes simples (HSV), Treponema pallidum (sifilis), Zika
virus e virus da imunodeficiéncia humana (HIV). Esses agentes sdo identificados como fatores de
risco para perda auditiva de inicio precoce, tardio ou progressivo em criancgas, conforme citado
pelo Joint Committee on Infant Hearing (JCIH) em 2007 e em sua revisdo posterior em 2019, e em
outros estudos (Lewis, 2010; Staples et al., 2016; Harrison et al., 2016; Korver et al., 2016; ICIH,
2007; JCIH, 2019).

No Brasil, segundo o Comité Multiprofissional em Saude Auditiva (Lewis et al., 2010), o
monitoramento audiolégico é recomendado para criancas com infeccdo congénita, e exames
soroldgicos sdo obrigatdrios durante o pré-natal para algumas delas, como sifilis, toxoplasmose,
rubéola e HIV (Lewis et al., 2010; Brasil, 2019). Alguns dados epidemioldgicos sdo registrados com
base em estudos anteriores e dados do Ministério da Saude (Besen et al., 2023). Este cenario
exige estratégias para prevenir infeccdes congénitas e fornecer cuidados essenciais de saude pré-
natal, perinatal e pds-natal para mae e crianca. A taxa de incidéncia de sifilis congénita foi de
8,6/1000 nascidos vivos em 2017 (Brasil, 2018), 7,7/1000 nascidos vivos em 2020 (Brasil, 2021) e
10,3/1000 nascidos vivos em 2023 (Brasil, 2023). A taxa de transmissdo vertical do HIV foi de
2,8/1000 nascidos vivos em 2017 (Brasil, 2018), 2,7/1000 nascidos vivos em 2020 (Brasil, 2021) e
2,1/1000 nascidos vivos em 2022 (Brasil, 2023). Outras estimativas de taxas de incidéncia foram
as seguintes: toxoplasmose congénita: 1/1000 nascidos vivos (Brasil, 2022); CMV: 2/1000
nascidos vivos (Marin et al., 2018; Chuang et al., 2021); e rubéola congénita em surtos de

sindrome da rubéola congénita: 4,3/1000 nascidos vivos (Moraes, 2015).

Independentemente dos resultados da TAN, os comités internacionais e nacionais
recomendam que criancas com fatores de risco para perda auditiva perinatais sejam monitoradas
por meio de avaliacdo audioldgica completa de forma periddica, com exames auditivos
especificos para cada faixa etdria, até aproximadamente os trés anos de idade, ou mais,
dependendo do fator de risco (JCIH, 2007; Lewis et al., 2010; JCIH, 2019). Esses fatores de risco
incluem antecedentes pré e perinatais, como antecedentes familiares, mais de cinco dias de
internacdo em unidade de terapia intensiva neonatal (UTIN), hiperbilirrubinemia (bilirrubina total

no soro > 20 mg/dL), uso de aminoglicosideos e diuréticos de alca, asfixia neonatal (APGAR <5 no
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quinto minuto), oxigenacdo por membrana extracorpoérea, infeccdo congénita por TORCHS,
malformacdes craniofaciais ou fisicas, causas genéticas sindromicas e ndo sindrémicas, fatores
pds-natais, como meningite e encefalite bacterianas, traumatismo craniano, quimioterapia e
suspeita de perda auditiva pelos pais. Recomenda-se ndo apenas que os fatores de risco sejam
monitorados por meio de avaliacdo periddica com exames auditivos até aproximadamente os
trés anos de idade, mas também que seja mantida uma vigilancia continua por profissionais da
salde dos aspectos do desenvolvimento de fala e linguagem de todos os bebés, levando em
consideracdo as preocupacoes familiares (Fligor et al., 2005; JCIH, 2007; Coenraad et al., 2010;

Lewis et al., 2010; Fowler, 2013; JCIH, 2019).

No Brasil, o Comité Multiprofissional de Saude Auditiva (COMUSA) foi criado em 2007
para discutir e endossar programas voltados para a saude auditiva, promovendo o Programa de
Triagem Auditiva Neonatal (TAN). Este programa tornou obrigatéria a TAN em todas as
maternidades do pais em 2010, instituido pela Lei Federal n2 12.303 (Brasil, 2012). Os dados da
TAN s3o registrados em um banco de dados da rede de atencdo a satde do Sistema Unico de
Saude (SUS), com o propdsito de encaminhamento para diagndstico e acompanhamento dos

casos de evasdo (Lewis et al., 2010; Fichino, 2021).

Recomenda-se o protocolo de teste e reteste para a avaliacdo da TAN, utilizando exames
eletrofisiolégicos em dois momentos distintos, como o teste das EmissGes Otoacusticas (EOA)
e/ou o Potencial Evocado Auditivo de Tronco Encefélico Automético (PEATE-A). Caso o neonato
falhe na TAN, é aconselhavel encaminha-lo para avaliacdo diagndstica audioldgica em centros
especializados. Adicionalmente, destaca-se a necessidade de monitorar a funcao auditiva dos
neonatos que apresentam fatores de risco para deficiéncia auditiva, independentemente do

resultado da TAN, até os trés anos de idade (Lewis et al., 2010).

A rede de atencdo a saude é organizada de forma hierarquizada e regionalizada,
abrangendo a atencdo bdsica, média complexidade e alta complexidade em cada municipio do
Brasil. Essa estrutura segue os principios de complexidade em salde estabelecidos pelo Sistema
Unico de Saude (SUS), tendo a atencédo bésica como organizadora e coordenadora dos cuidados
em saude. Os centros especializados em reabilitacdo sdo compreendidos como aqueles que
oferecem atencdo diagndstica e terapéutica especializada, possuindo condi¢cBes técnicas,
instalac@es fisicas, equipamentos e recursos humanos adequados para o atendimento de pessoas
com risco ou suspeita de perda auditiva (Brasil, 2004). As politicas de promocdo da saude auditiva

sdo essenciais e fortalecem a necessidade de que as criancas tenham acesso o mais cedo possivel
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ao diagnostico precoce, ndo perdendo, portanto, um tempo essencial para o desenvolvimento da

linguagem (Fichino et al., 2018).

No contexto da TAN, os recém-nascidos que ndo passam na triagem inicial e no reteste
sdo encaminhados para centros especializados em reabilitacdo habilitados para uma avaliacdo
diagnodstica mais detalhada, geralmente diretamente da maternidade e dos hospitais do pais. A
lei visa garantir que todas as criancas desenvolvam suas habilidades auditivas e de comunicacdo
de forma plena, essencial para seu desenvolvimento social, educacional e emocional. Criancas
gue passam na TAN, porém apresentam fatores de risco para perda auditiva, incluindo causas
infecciosas, sdo monitoradas pela rede de atengdo basica primaria de puericultura. Esta rede faz
parte da Politica Nacional de Atencdo Integral a Saude da Crianga (PNAISC), instituida pela
Portaria n? 1.130, de 5 de agosto de 2015, com o objetivo de promover e proteger a salde da
crianca e o aleitamento materno. A PNAISC oferece cuidados integrais e integrados desde a
gestacao até os 9 anos de idade, com especial atencdo a primeira infancia. A politica abrange a
atencdo integral a criangas com agravos prevalentes na infancia, incluindo infec¢cdes congénitas
como a sifilis, oferecendo acompanhamento, diagndstico e tratamento necessarios para garantir

a saude e o desenvolvimento adequado da crianca (Brasil, 2015).

Portanto, quando o profissional de salde da puericultura da atencdo basica considerar
necessario, as criangas com fatores de risco, incluindo infec¢cdes congénitas, sdo encaminhadas
para centros especializados em reabilitacdo auditiva de alta complexidade, garantindo os
cuidados necessarios para monitorar e tratar qualquer perda auditiva que possa surgir (Brasil,

2004; Lewis et al., 2010; Brasil, 2020; Fichino, 2021).

Em relacdo a identificacdo dos agentes infecciosos durante a gravidez no Brasil, o
Ministério da Saude estabeleceu como obrigatdria, no decorrer do pré-natal, a deteccdo de
alguns microrganismos potencialmente prejudiciais a audicdo do feto por meio de exames
soroldgicos. Essa pratica tem inicio logo que a mulher confirma sua gravidez. Os exames
obrigatdrios dos agentes infecciosos do grupo TORCHS, solicitados imediatamente apds o
diagndstico de gravidez, incluem a sorologia para sifilis (VDRL), que deve ser repetida entre vinte
e oito e trinta semanas e no momento do parto, e a sorologia para toxoplasmose (imunoglobulina
- 1gG e 1gM), que deve ser repetida trimestralmente se o resultado for IgG ndo reagente. Todos
esses exames sorolégicos estdo relacionados a agentes infecciosos de notificacdo compulséria,
considerados de risco para perda auditiva pelos comités nacionais e internacionais (Brasil, 2016;

Brasil, 2019).

24



Os exames soroldgicos ou de deteccdo direta de outras infecgdes congénitas de risco para
perda auditiva, como rubéola, CMV, herpesvirus, HIV e Zika virus, sdao solicitados
preventivamente durante o pré-natal por recomendacdo do Ministério da Saude e em situacdes
em que o médico achar pertinente ou em casos suspeitos de infeccdo ativa durante a gestacao.
Desde 2015, o exame soroldgico para rubéola ndo é obrigatério durante a rotina do pré-natal,
pois a doenca é considerada extinta na América do Sul, embora continue sendo uma doenca de
notificacdo compulséria e de investigacao obrigatdria. As sorologias para herpes simples, HIV e
CMV sdo recomendadas, no entanto ndo obrigatérias. No entanto, esses exames tém utilidade
limitada, uma vez que os anticorpos podem demorar para surgir apés a primo-infeccdo, o
individuo pode ser infectado varias vezes ao longo da vida e/ou o virus pode permanecer latente,
ocorrendo uma reativacdo. Portanto, o diagndstico geralmente é clinico em muitos casos, por
meio da avaliagdo dos sinais e sintomas da gestante e/ou do bebé ao nascimento. Por fim, a
sorologia para o virus Zika é recomendada na gestante com manifestacdes clinicas sugestivas da
doenca ou ainda em gestantes com parceiros com diagnéstico suspeito ou confirmado (Brasil,

2016; Brasil, 2019).

As gestantes e os bebés infectados por esses agentes recebem atendimento seguindo o
protocolo do Ministério da Saude o mais breve possivel, sendo necessario o monitoramento com
exames especificos de acordo com as possiveis complicacées de cada infeccdo (Brasil, 2016;

Brasil, 2019).

Para estudar o desenvolvimento de fala e linguagem em criancas com perda auditiva por
infeccdo congénita, esta tese estd estruturada em uma revisdo de literatura e duas partes

interligadas, como demonstrado na Figura 1.
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OBJETIVO GERAL:

. . . REVISAO DE LITERATURA
Analisar o desenvolvimento de linguagem e

fala em criangas com perda auditiva por Revisdo de literatura sobre infeccdes
infeccdo congénita acompanhadas em um congénitas, focando nas caracteristicas dos
servigo de salde auditiva. agentes infecciosos e nos aspectos do

desenvolvimento da fala, linguagem e
audicdo em criangas com perda auditiva por
infec¢do congénita.

PARTE 1:
ESTUDO OBSERVACIONAL RETROSPECTIVO Al 2
Estudo sobre a ocorréncia de infecgdes ESTUDO OBSERVACIONAL PROSPECTIVO
congénitas e comparacgdo de outros fatores Estudo que descreve os aspectos do
de risco para perda auditiva em um servigo desenvolvimento de fala e linguagem por
de referéncia em diagnéstico e reabilitagcao meio de uma avaliagdo médica foniatrica.
auditiva.

Figura 1 -Fluxograma da estrutura da Tese e suas etapas: REVISAO GERAL, ESTUDO
RETROSPECTIVO, ESTUDO OBSERVACIONAL PROSPECTIVO.

Inicialmente, o estudo consistiu em uma revisao de literatura sobre infecgcdes congénitas,
especialmente em relacdo as caracteristicas dos agentes infecciosos, prevaléncias e
recomendac®es durante a gravidez e o parto, bem como as principais evidéncias cientificas
relacionadas ao desenvolvimento da fala, linguagem e audicdo em criancas com perda auditiva
por infeccdes congénitas do grupo TORCHS. O tema abordado é "Desenvolvimento de fala e
linguagem em criangas com perda auditiva por infeccao congénita", englobando infec¢cdes como
Toxoplasma gondii, virus da rubéola, citomegalovirus (CMV), virus herpes simples, Treponema
pallidum (sifilis) e virus Zika. A escolha pela revisdo de literatura se deve a amplitude das quest&es
a serem abordadas e a falta de dados suficientes na literatura para realizar uma revisdo
sistematica convencional. O conhecimento adquirido na revisdo serviu de base tedrica para as
etapas subsequentes desta pesquisa, além de contribuir para futuras pesquisas, pratica clinica e

desenvolvimento de novas politicas publicas relacionadas com as infec¢Ges congénitas.

Na primeira parte do estudo, utilizou-se um método de revisdo retrospectiva de
prontuarios de todas as criancas atendidas no servico que concluiram o diagndstico audioldgico
entre 2019 e 2021, em um centro de referéncia tercidrio em diagndstico e reabilitacao auditiva

em Sdo Paulo, Brasil. O estudo identificou a ocorréncia de infeccdes congénitas e comparou-a
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com outros fatores de risco para perda auditiva em um servico de referéncia em reabilitacdo
auditiva. Esse centro dedica-se ao diagndstico e intervencdo em criangas até seis anos de idade
com suspeita de perda auditiva, seguindo os protocolos estabelecidos pelo programa de saude
auditiva do Ministério da Saude do Brasil (MS). As criancas sdo encaminhadas conforme os fluxos
determinados pela secretaria de salude do municipio, seja nos primeiros meses de vida a partir
do hospital maternidade apds falha na triagem auditiva neonatal (TAN) ou em qualguer momento
da infancia, por meio da rede de saude primaria, através do encaminhamento de pediatras ou
outros profissionais de saude para avaliacdo auditiva, mesmo que tenham passado na TAN. Os
dados dos casos de infecgdo congénita identificados foram correlacionados aos dados de outros
fatores de risco. Essa analise contribuiu para a compreensdo das caracteristicas dessa populagdo

de pacientes e serviu como base para o estudo clinico prospectivo transversal subsequente.

Na segunda parte, utilizando um método observacional prospectivo transversal. Foram
conduzidas avaliacdes médicas fonidtricas em criancas com diagndstico audiolégico de perda
auditiva, assim como em criancas com audicdo normal e infeccdo congénita do grupo TORCHS,
abrangendo agentes como Toxoplasma gondii, virus da rubéola, virus herpes simples, CMV e
Treponema pallidum (sifilis). O estudo investigou aspectos do desenvolvimento infantil, incluindo
o progresso da fala e da linguagem, por meio de uma anamnese minuciosa semi-dirigida com os
pais e avaliacdo médica da crianca, que abrangeu a observacdo clinica de comportamentos
dirigidos e ndo dirigidos e a execucdo de tarefas padronizadas relacionadas aos marcos do
desenvolvimento infantil global, incluindo o marco de linguagem, além do exame fisico
otorrinolaringoldgico. Essa analise pretende contribuir para a compreensdo de que as infec¢des
congénitas podem apresentar tanto manifestacGes precoces quanto tardias, além de outros
comprometimentos que podem impactar os marcos do desenvolvimento infantil, incluindo fala

e linguagem.
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2. OBIJETIVO

1.1.0BJETIVO GERAL

O objetivo geral do estudo foi analisar o desenvolvimento de linguagem e fala em criancgas

com perda auditiva por infec¢gdo congénita acompanhadas em um servico de saude auditiva .

1.2.0BJETIVOS ESPECIFICOS

Os objetivos especificos foram definidos pela divisdo da tese em trés partes interligadas,

que sdo:

e Parte 1 - Estudo retrospectivo: Identificar e comparar as infeccdes congénitas e
outros fatores de risco com a perda auditiva em criancgas atendidas em um servico de
referéncia em diagndstico e reabilitacdo auditiva entre os anos de 2019 e 2021.

e Parte 2 - Estudo observacional prospectivo: Analisar o desenvolvimento infantil,
incluindo os marcos de desenvolvimento de fala e linguagem, em criancas com e sem
perda auditiva por infecgdo congénita por TORCHS em um servico de referéncia em

reabilitacdo auditiva .
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3. REVISAO DE LITERATURA

Compreender como as doencas infecciosas podem afetar o sistema auditivo e o
desenvolvimento das habilidades de fala e linguagem em criancas expostas a infeccdo durante a
vida intrauterina ou no momento do parto é essencial para a atuacdo dos profissionais de saude
e a atualizacdo dos programas de saude auditiva. Isso se mostra Util para o planejamento de
intervenc®es terapéuticas e para orientar os pais, 0 que, por sua vez, impactara positivamente
no desenvolvimento infantil e, consequentemente, no aspecto emocional da crianca e de sua

familia (JCIH, 2007; Korver, 2017; JCIH, 2019; Boudewyns, 2020; Walsh et al., 2021).

A exposicdo a alguns agentes infecciosos durante o periodo intrauterino é considerada
um fator de risco relevante para o desenvolvimento de perda auditiva congénita, tanto precoce
guanto tardia. Esse reconhecimento foi feito por comités internacionais e nacionais, como o Joint
Committee on Infant Hearing de 2007 (JCIH, 2007) e sua revisdo subsequente em 2019 (ICIH,
2019), além do Comité Multiprofissional em Saude Auditiva (COMUSA) do Brasil (Lewis et al.,
2010).

As informaces na literatura sobre o inicio e a evolucdo da perda auditiva decorrente de
infeccGes congénitas causadas pelos agentes denominados TORCHS (toxoplasmose, outros,
rubéola, CMV, herpes simples, sifilis) sdo variadas. A incidéncia dessa perda auditiva varia de
acordo com o agente causador. Por exemplo, a toxoplasmose congénita afeta de 14 a 26% dos
recém-nascidos infectados e resulta em perda auditiva neurossensorial profunda, que pode ser
unilateral ou bilateral. Ja a rubéola congénita pode levar a perda auditiva neurossensorial bilateral
moderada a grave em 12 a 19% dos casos e perda auditiva bilateral grave a profunda em 7,4%
dos casos. A sifilis congénita apresenta perda auditiva neurossensorial varidvel, afetando de 25 a
38% dos casos, podendo haver periodos de exacerbagdo com flutuagBes na audigdo, que podem
ou ndo estar associados a alteracdes vestibulares. O CMV congénito leva a perda auditiva em
cerca de 25% dos casos com alteragBes neurolégicas e em 8% dos pacientes com resultados
normais em exames de imagem neuroldgica. Esses dados evidenciam que a perda auditiva é
frequente em casos de infeccdes gestacionais e algumas dessas perdas podem ndo ser
identificadas nos primeiros meses de vida, especialmente em infec¢des por CMV e sifilis, podendo
ocorrer mais tardiamente (JCIH, 2007; Lewis et al., 2010; Korver et al., 2017; JCIH, 2019; Gonik,
2021; Penner, 2021).

Além disso, as infecgdes congénitas por TORCHS apresentam um curso clinico altamente

imprevisivel, podendo resultar em perda auditiva de grau e tipo varidveis, ocorrendo em qualquer
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periodo da infancia e associadas a outras manifestacdes clinicas que podem prejudicar diversos
aspectos dos marcos do desenvolvimento infantil (JCIH, 2007; Lewis et al., 2010; Korver et al,,
2017;JCIH, 2019). No entanto, o mecanismo da perda auditiva e os aspectos do desenvolvimento
infantil, como as habilidades de fala e linguagem, ainda ndo foram completamente elucidados na
literatura, ressaltando a necessidade de pesquisas nessa area para auxiliar médicos, audiologistas
e outros profissionais da salde no monitoramento efetivo de criangas com infec¢des congénitas

(JCIH, 2007; Lewis et al., 2010; Korver et al., 2017; JCIH, 2019).

A seguir, foi abordada uma revisdo de literatura detalhada sobre cada infeccdo congénita
do acrénimo TORCHS, mapeando as pesquisas existentes nessa area e analisando os aspectos do
desenvolvimento de fala e linguagem em criancas com perda auditiva decorrente de infeccdo
congénita. Isso inclui agentes como Toxoplasma gondii, virus da rubéola, citomegalovirus (CMV),
virus herpes simples, Treponema pallidum (sifilis), virus da imunodeficiéncia humana (HIV) e virus
Zika. Foram identificados novos conhecimentos ou lacunas ainda ndo abordadas nesse tema
(Korver et al., 2017; JCIH, 2019). Cada tépico incluird uma abordagem dos aspectos gerais, como
caracteristicas dos agentes infecciosos, transmissdo materno-fetal, epidemiologia, exames
diagnodsticos e manifestacdes clinicas gerais. No Anexo 1, estdo tabeladas as principais evidéncias
cientificas publicadas sobre as infec¢Ges congénitas TORCHS, até o inicio de 2024, identificadas

no Medline - U.S. National Library of Medicine (www.pubmed.org), Literatura Latino-Americana

em Ciéncias da Saude (LILACS) e Scientific Electronic Library Online (Scielo), em relacdo aos

aspectos auditivos acometidos e ao desenvolvimento de fala e linguagem das criancas afetadas.

3.1.CITOMEGALOVIRUS

O citomegalovirus humano (CMV) pertence a familia dos herpesvirus e é caracterizado
como um virus de DNA de fita dupla com envelope. Ele tem a capacidade de permanecer latente
no corpo por longos periodos, apds a infecgdo inicial. O CMV é a causa infecciosa mais comum de
defeitos congénitos, afetando aproximadamente um em cada 200 bebés nos Estados Unidos
(CDC, 2018). A infeccdo congénita pelo CMV pode acarretar implicacBes significativas para a
saude publica, incluindo atrasos em varios aspectos do neurodesenvolvimento, sendo a causa
mais comum ndo genética de perda auditiva sensorial na infancia. Embora apenas uma minoria
de criangas infectadas apresente sintomas congénitos ao nascer (10%-15%), entre 50% e 70%
dessas criancas desenvolvem sequelas permanentes logo apds o nascimento ou tardias, como
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deficiéncia intelectual, auditiva, visual e/ou comprometimento motor (Dollard et al.,, 2007;

Goderis et al., 2014).

A transmissao do CMV é uma preocupacdo significativa de salde publica, devido a sua
capacidade de se espalhar por varios fluidos corporais, incluindo urina, fezes, lagrimas, secrecdes
respiratorias e leite materno, bem como por meio de atividade sexual e via vertical, como
transmissdo transplacentaria e durante a amamentacdo. A infeccao congénita pelo CMV por via
de transmissdo vertical de mulheres gravidas pode ocorrer por meio de uma infecgdo primaria
ou ndo primaria, como reinfec¢do ou reativacdo (Kenneson e Cannon, 2007; Marsico e Kimberlin,
2017; Minami et al., 2021). O risco de transmissdo para o feto é de 30-35% para infeccdo materna

primaria e de 1,1-1,7% para infecgdo ndo primaria (Kenneson e Cannon, 2007).

Para prevenir a disseminacdo do virus durante a gestacdo, é fundamental adotar uma
série de medidas preventivas. Isso inclui a pratica de habitos rigorosos de higiene, como lavar as
maos regularmente com agua e sabdo, especialmente apds o contato com fluidos corporais, e
evitar o compartilhamento de objetos pessoais, como utensilios de cozinha, copos, talheres e
escovas de dentes, mesmo dentro da familia. Além disso, é recomendado evitar aglomeracdes e
praticas sexuais seguras. O diagndstico da infeccdo materna pelo CMV pode ser realizado por
meio de diversas técnicas, incluindo o isolamento viral em cultura de fibroblastos humanos ou a
Reacdo em Cadeia da Polimerase (PCR), além de sorologias para deteccdo de IgM e IgG. Infeccbes
maternas por CMV, tanto primarias quanto ndo primarias durante a gravidez, podem resultar em
infeccdo congénita por CMV, que pode ser sintomatica ou assintomatica (Brasil, 2022; Demmler-
Harrison et al., 2020). Em casos de suspeita de danos fetais graves, durante a gestacdo, a
confirmacdo da infeccdo pelo CMV pode ser obtida por meio de culturas de liquido amnidtico.
No Brasil, conforme dados de 2022, o CMV e outros agentes do acrénimo TORCHS foram os

patdgenos mais comumente associados as infec¢des intrauterinas (Brasil, 2022).

A deteccdo do DNA do CMV por amplificacdo de acido nucleico isotérmico, usando urina
dentro de 21 dias apds o nascimento, é considerada o padrdao-ouro para o diagndstico de infecgdo
por cCMV. Amostras de corddo umbilical seco foram utilizadas retrospectivamente para
investigar infecgGes suspeitas de CMV congénito apds 21 dias de idade, sendo mais sensiveis na
deteccdo de DNA do CMV do que amostras de manchas de sangue seco. Essas amostras podem
desempenhar um papel complementar ou alternativo no diagndstico. A auséncia do virus na
saliva e/ou na urina desde o nascimento até 2 a 3 semanas de vida exclui o diagndstico de infecgdo

congénita (Reyes et al., 2021).
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Apds o nascimento, as manifestacdes da infeccdo congénita pelo CMV (cCMV) em bebés
podem variar consideravelmente, desde casos assintomaticos até casos sintomaticos com
caracteristicas como restricdo de crescimento intrauterino, hepatoesplenomegalia, ictericia
colestatica, trombocitopenia, coriorretinite, perda auditiva neurossensorial e envolvimento do
sistema nervoso central, incluindo microcefalia, convulsdes e calcificagdes intracranianas,
indicando um progndstico desfavoravel. Em criangcas com cCMV sintomatica, a perda auditiva foi
relatada em até 75%, enquanto aquelas com cCMV assintomatica tém uma chance de 10% a 15%

de desenvolver perda auditiva (Brasil, 2012; Fowler, 2013).

O tratamento com antivirais, como ganciclovir injetavel e valganciclovir oral (pré-farmaco
do ganciclovir), é recomendado para pacientes pediatricos por 6 semanas, iniciado apds o
nascimento, e estd associado a melhores resultados auditivos e menos atrasos no
desenvolvimento (Oliver et al., 2009; Kimberlin et al., 2015; Kimberlin et al., 2024). No entanto,
hd um risco significativo de neutropenia e outros efeitos adversos; portanto, durante o
tratamento, é essencial monitorar os exames laboratoriais e realizar o acompanhamento da urina

e do liguor em casos de envolvimento do SNC (Brasil, 2014).

Embora atualmente ndo exista uma vacina disponivel para prevenir a infeccdo pelo CMV,
estdo em andamento estudos promissores nesse sentido (Inoue et al., 2018; Boppana et al,,
2023). Enquanto isso, € fundamental seguir as praticas de prevencdo recomendadas para reduzir
o risco de infeccdo, visto que o conhecimento sobre o curso do cCMV, bem como a importancia
da identificacdo dos casos assintomaticos que podem levar a danos neurolégicos e perda auditiva
entre os profissionais de salde, é inferior ao esperado, como demonstrado em estudos realizados
em diversos paises (Korver et al., 2009; Cordier et al., 2012; Muldoon, 2017; Dedhia et al., 2019;
Dedhia et al., 2021).

3.1.1.Perda auditiva

A perda auditiva sensorial € uma complicacao grave da infeccdo congénita pelo CMV,
acarretando consequéncias significativas para o desenvolvimento da linguagem e da
comunicacdo em criancas afetadas. E a segunda causa mais frequente de perda auditiva,
perdendo apenas para as mutagdes por conexina 26 (Avettand-Fenoél et al.,, 2023). Esse
problema é amplamente reconhecido ha mais de 50 anos e é uma preocupacao devido a alta
incidéncia dessa complicagdo, com estimativas variando entre 2% e 18% (Marsico e Kimberlin,

2017).

32



Essa perda auditiva pode manifestar-se como unilateral ou bilateral, com inicio precoce,
progressivo ou tardio. No entanto, muitos estudos tém destacado predominantemente o inicio
tardio e a progressao ao longo do tempo em criangas com CMV congénito. A idade média de
diagnodstico da deficiéncia auditiva em criangas com infeccdo congénita é de 27 a 33 meses,
conforme constatado em diversas pesquisas (Hickson e Alcock, 1991; Williamson et al., 1992;
McCollister et al., 1996; Fowler et al., 1997; Madden et al., 2005; Rosenthal, 2009; Lanzieri et al.,
2018; Torrecillas et al., 2019; Yamamoto et al., 2020; Kasuga et al., 2021; Noorbakhsh et al.,
2022). Além disso, os padrGes de atividade cortical em pacientes com perda auditiva congénita
profunda devido ao CMV parecem se assemelhar aos observados em outras causas de perda
auditiva, ampliando o entendimento sobre os mecanismos subjacentes a essa condi¢cdo (Moteki

et al, 2014).

O diagndstico precoce da infeccdo congénita pelo CMV, tanto em casos sintomaticos
guanto assintomaticos, é fundamental, especialmente em dreas com alta prevaléncia de CMV.
Embora a deteccdo do DNA viral por PCR seja essencial para isso, muitos paises, incluindo o Brasil,
carecem de programas de triagem universal para CMV em recém-nascidos com perda auditiva, o
gue limita a identificacdo precoce de criancgas assintomaticas em risco. Embora a disseminacdo
sistémica do CMV no periodo neonatal tenha sido associada a perda auditiva em casos
sintomaticos, fatores preditivos adicionais ainda ndo foram totalmente estabelecidos na
literatura. A importancia da carga viral como um fator de risco para perda auditiva congénita
permanece em debate (Fowler et al., 1999; Rivera et al., 2002; Yamamoto et al., 2011; Fontana

et al., 2018; Rawlinson et al., 2018; De Cuyper et al., 2023).

A patogénese da infeccdo congénita por CMV no sistema auditivo ainda é pouco
compreendida devido a dificuldade de estudo em humanos. Estudos em cobaias, como o de
Woolf et al. (1989), revelaram que a infeccdo materna primaria por CMV durante o primeiro ou
segundo trimestre da gravidez resultou em infeccdo congénita em 64% da prole, com 28%
apresentando déficits auditivos significativos e a infeccdo localizada nas células ganglionares
espirais do nervo auditivo. Além disso, Li et al. (2008) estabeleceram um modelo experimental de
perda auditiva em camundongos recém-nascidos apos infeccdo intraperitoneal com o CMV
murino, demonstrando a possivel contribuicdo da inflamagcdo causada pela infeccdo viral
sistémica na potencializacdo da perda auditiva apds infeccdo congénita por CMV. Esses achados
sugerem que a infeccdo congénita por CMV em cobaias e camundongos resulta em alteracdes
semelhantes a observada na infeccdo humana, fornecendo um modelo experimental para perda

auditiva neuroldgica congénita induzida por CMV.

33



Um ponto fundamental a considerar é o trimestre da gravidez em que a infeccdo materna
por CMV ocorre. O estudo comparativo de Foulon et al. (2008) demonstrou que a infeccdo
materna pelo CMV no primeiro trimestre estd associada a um maior risco de perda auditiva
sensorial na prole infectada congenitamente. Esses achados reforcam a importancia do
monitoramento auditivo em neonatos com CMV congénito e a necessidade de intervencao
precoce para otimizar o desenvolvimento da linguagem e da comunicacdo. Estudos
observacionais, como os conduzidos por Amir et al. (2014) e Pasternak et al. (2018), além de
relatos de caso, como o de Morimoto et al. (2022), sugerem a eficacia de intervencdes precoces
com antivirais, como o ganciclovir e o valganciclovir (este Ultimo um pré-farmaco do ganciclovir),
na melhoria da audicdo em criancas com perda auditiva devido ao CMV congénito. Além disso,
outras modalidades terapéuticas estdo sendo estudadas para casos estabelecidos de perda
auditiva, como a terapia de injecdo de esteroides intratimpanicos em pacientes com perda
auditiva estabelecida, conforme investigado por Sakata et al. (2022). Esses achados ressaltam a
importancia do monitoramento individual dos limiares auditivos para intervencdes adequadas e
avaliacdo da eficacia do tratamento antiviral em criangas com infeccao congénita por CMV e
perda auditiva isolada. Essas pesquisas ressaltam a importancia continua da busca por estratégias
terapéuticas eficazes para melhorar os resultados auditivos em criancas afetadas pelo CMV

congénito.

3.1.2.Desenvolvimento da fala e linguagem

O desenvolvimento da fala e linguagem em criancas afetadas pela perda auditiva
sensorial decorrente da infeccdo congénita pelo CMV é complexo e influenciado por diversos

fatores.

Estudos, como o de Madden et al. (2005), ressaltam a relacdo entre a progressdo da
perda auditiva, as manifestacdes neuroldgicas e comunicativas do CMV sintomatico, e a presenca
de deficiéncia intelectual, destacando a necessidade de uma abordagem abrangente no manejo
dessas criancas. Além disso, pesquisas, como a de Kimani et al. (2010), sugerem que
anormalidades cerebrais podem indicar um dano neurolégico mais amplo, mesmo em pacientes
assintomaticos. A andlise do desenvolvimento da fala e linguagem em criancas com perda
auditiva profunda pés-infeccdo congénita por CMV, submetidas a implante coclear (IC), conforme
demonstrado por Laccourreye et al. (2015), revelou melhorias significativas na percepcao da fala,

producdo e inteligibilidade apds a intervencado. No entanto, certas variaveis, como limiar auditivo,
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arreflexia vestibular e anormalidades cerebrais, podem impactar negativamente esse
desenvolvimento, destacando a necessidade de abordagens personalizadas na reabilitacdo
auditiva. Portanto, intervenc®es precoces e individualizadas sdo essenciais para otimizar o
desenvolvimento comunicativo e educacional dessas criancas, considerando suas

particularidades.

3.2.HERPES SIMPLES

O virus Herpes Simples (HSV) é um virus de DNA de dupla fita composto por dois tipos
principais: HSV-1, que geralmente causa feridas orais, e HSV-2, que geralmente causa feridas
genitais. Até o momento, ndo existe uma vacina aprovada para a prevencdo da infeccao pelo HSV,
devido a complexidade do virus e a necessidade de encontrar uma estratégia eficaz que funcione
contra os diferentes tipos da doenca. A infeccdo por HSV pode manifestar-se durante ou apds o
nascimento. Aproximadamente 85% de todos os casos de infecgdo por HSV neonatal sdo
adquiridos pelo feto durante o parto, devido ao contato no canal de parto com secrecfes genitais
maternas infectadas. Um adicional de 10% é adquirido pds-natal devido ao contato direto com
um individuo infectado, e 5% resultam da transmissdo intrauterina. O risco de transmissao para
o feto é maior em mulheres que experimentam uma infeccdo primaria durante o terceiro
trimestre de gestacdo, embora a infeccdo primaria materna geralmente seja assintomatica (Riley,

1998; Kimberlin et al., 2001; Whitley, 2019).

Estima-se que a incidéncia geral da infeccdo por HSV neonatal seja de aproximadamente
1 em cada 1500 nascidos vivos nos EUA (Whitley, 2019). Criancas com infeccdo congénita por
HSV podem nascer assintomaticas, apresentar manifestacdes localizadas na pele, boca e olhos,
ou desenvolver déficits cognitivos e sensoriais a longo prazo, que podem incluir condi¢des como
microcefalia, retinite, microftalmia, perda auditiva, distlurbios convulsivos, espasticidade,
cicatrizes na pele e anormalidades nos membros. Bebés com infeccdo congénita por HSV
disseminada em varios érgdos tém um progndstico uniformemente desfavoravel, com uma taxa
de mortalidade superior a 30% no primeiro més de vida. Por fim, criangas com doenca localizada

na pele, olhos e boca tém o melhor progndstico (James e Kimberlin, 2015).

O tratamento usual em bebés infectados envolve o uso de antivirais, como ganciclovir

intravenoso (32 mg/Kg/dia) por 6 semanas ou aciclovir (60 mg/kg/dia) em trés doses diarias por
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2-3 semanas. Isso previne o desenvolvimento de formas graves da doenca em casos de Herpes
neonatal e reduz a taxa de mortalidade. No entanto, o uso dos medicamentos antivirais deve ser
monitorado de acordo com a funcdo renal e outros efeitos tdxicos. Estudos demonstraram que,
em casos de encefalite, perda auditiva e outras manifestacdes, um tratamento a longo prazo,
com duracdo de até 6 meses, resultou em resultados satisfatérios (James e Kimberlin, 2015;

Baquero-Artigao, 2017; Whitley, 2019).

3.2.1.Perda auditiva

A herpes simples, causada pelos virus HSV-1 e HSV-2, pode resultar em perda auditiva
congénita neurossensorial, tanto unilateral quanto bilateral (Dahle e McCollister, 1988). Ao
contrario de muitos agentes infecciosos transmitidos verticalmente, o HSV é principalmente
transmitido durante o parto, quando o recém-nascido entra em contato com o virus no canal de
parto infectado, permitindo um tratamento mais eficaz com terapia antiviral (Kimberlin, 2005).
Contudo, a detecc¢do da contaminacgao por HSV em recém-nascidos pode ser desafiadora devido
a possibilidade de sintomas inespecificos ou assintomaticos no nascimento, que podem ser
confundidos com outras manifestacdes clinicas comuns em bebés. Além disso, algumas
manifestacbes clinicas, como perda auditiva, podem surgir mais tarde, exigindo testes

laboratoriais imediatos ou realizados em um curto periodo apds a infeccdo (Riley, 1998).

Apesar dos avancos, a escassez de estudos diretos sobre a perda auditiva congénita
causada pelo HSV limita o entendimento dos mecanismos envolvidos (Al Muhaimeed e Zakzouk,

1997; Karimi-Boroujeni et al., 2021).

3.2.2.Desenvolvimento de fala e linguagem

Embora haja uma escassez de estudos especificos sobre o impacto da infeccdo congénita
por HSV no desenvolvimento da fala e linguagem, é plausivel inferir que essa infeccdo pode
influenciar esses dominios do desenvolvimento infantil de forma indireta, devido as

consequéncias neurolégicas e auditivas associadas (Kaga et al., 2003; Ito et al., 2013).

Um estudo de relato de casos conduzido por Kaga (2003) descreveu quatro pacientes
com danos no cortex auditivo causados por encefalite por HSV. Apesar de apresentarem perda

auditiva leve a moderada nos testes comportamentais e nas respostas do tronco cerebral
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auditivo, eles experimentaram uma perda significativa na percepcdao da fala em testes de
percepcdo auditiva, indicando um impacto nos cértex auditivos relacionados a linguagem. Essas
dificuldades afetaram suas experiéncias escolares, levando-os a serem matriculados em escolas
para surdos, mesmo com o uso de dispositivos para correcdo auditiva, destacando a influéncia da

infeccdo no desenvolvimento da linguagem e aprendizagem (Kaga et al., 2003).

Outro estudo, conduzido por Ito e colaboradores (2013), investigou os fatores de risco
associados a perda auditiva e a outros desfechos desfavordveis em neonatos com infeccdo por
HSV. Além da perda auditiva, identificaram-se fatores como febre e convulsdes, que estavam
relacionados a encefalite por HSV em recém-nascidos, podendo desencadear alteracdes

sensoriais e motoras que afetam o desenvolvimento global na primeira infancia.

3.3.RUBEOLA

O virus da rubéola, um RNA de fita simples pertencente a familia Togaviridae, geralmente
causa sintomas leves e autolimitados em adultos imunocompetentes, como febre baixa, dor
ocular ao movimento, conjuntivite, odinofagia, mal-estar, cefaleia, ndusea, inapeténcia, artrite
transitéria e linfadenopatia sensivel (Lee e Scott Bowden, 2000; Frieden et al., 2013). No entanto,
guando adquirido durante a gestacdo, o virus pode se tornar um teratdgeno potente, capaz de

causar danos graves ao desenvolvimento fetal (McLean et al., 2013).

A Sindrome da Rubéola Congénita (SRC), decorrente da infec¢do pelo virus da rubéola
durante a gravidez, pode resultar em uma variedade de sintomas graves, incluindo perda auditiva,
catarata congénita, microcefalia, deficiéncia intelectual, trombocitopenia, anomalias cardiacas e
uma caracteristica erupcdo cutanea conhecida como manchas de mirtilo (Pandey et al., 2013).
Destes sintomas, a perda auditiva é a sequela mais comum, afetando até 58% dos casos de

rubéola congénita (Webster, 1998).

Recém-nascidos com SRC podem excretar o virus por longos periodos, sendo mais
contagiosos nos primeiros meses de vida. O tratamento ndo é especifico para o virus da rubéola,
mas foca nas malformacdes congénitas e nas deficiéncias apresentadas pela crianga, com
deteccdo precoce facilitando tratamentos clinicos, cirdrgicos e de reabilitacdo. A infeccdo natural
ou a imunizacdo por vacinacdo geralmente conferem imunidade permanente. Portanto, a
vacinacao é a principal forma de prevenir a SRC. No Brasil, o esquema vacinal inclui uma dose da
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vacina triplice viral aos 12 meses de idade e uma segunda dose aos quatro anos. Mulheres que
ndo foram vacinadas na infancia devem receber a vacina antes de engravidar, mas devem esperar

pelo menos quatro semanas apds a vacinagdo para tentar engravidar.

Quanto mais cedo a infeccdo por virus da rubéola transplacentaria ocorre durante a
gestacdo, mais grave pode ser a doenca. O diagndstico é feito por meio de exames laboratoriais
gue detectam anticorpos especificos para a rubéola no feto antes do nascimento. Para casos
suspeitos, uma amostra de sangue deve ser coletada logo apds o nascimento. O Ultimo caso de
rubéola congénita registrado no Brasil foi em 2009. Em 2015, a OMS reconheceu toda a América
como a primeira regido do mundo a alcancar a eliminacdo da rubéola e da SRC, com o Brasil
desempenhando um papel crucial nesse processo. Desde 2016, a sorologia para rubéola ndo é

mais obrigatdria no pais (Brasil, 2016).

A vacinacdo de mulheres em idade fértil reduz a susceptibilidade entre gestantes e tem
efeito direto na prevencao da SRC. A vacinacdo de rotina na infancia interrompe a transmissao
do virus, diminuindo o risco de exposicdo para gestantes susceptiveis e reduzindo a
susceptibilidade das futuras mulheres em idade fértil. A incidéncia da SRC depende do numero
de pessoas suscetiveis, da circulacdo do virus na comunidade e do uso da vacina. Mulheres
gravidas ndo devem receber a vacina contra a rubéola e devem ser vacinadas apds o parto (Brasil,

2008; Brasil, 2016).

3.3.1.Perda auditiva

A rubéola congénita esta fortemente associada a perda auditiva sensorial, tanto bilateral
guanto unilateral. O virus da rubéola causa danos diretos ao 6rgao de Corti e a estria vascular,
levando a morte celular (Lee & Bowden, 2000). Além disso, observam-se alteracdes na
composicdo da endolinfa devido ao dano na estria vascular (Webster, 1998). A vacinacdo de
mulheres antes ou durante a idade reprodutiva é altamente eficaz na prevencdo da rubéola

congénita em seus filhos (De Leenheer et al., 2011).

A vacinacdo materna é fundamental para prevenir a sindrome da rubéola congénita (SRC)
e suas complicacdes auditivas, além de graves complicagBes oftdlmicas, neurolégicas e
sistémicas. A vigilancia ativa e testes auditivos sdo essenciais para o diagndéstico e manejo precoce
desta condicdo. Em dreas onde a vacinacdo contra a rubéola ndo é rotineira, a rubéola congénita

continua sendo uma causa significativa de perda auditiva bilateral grave a profunda, destacando
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a importancia da imunizacdo para prevenir esta condicdo e suas complicacdes auditivas

associadas (Brasil, 2008; Brasil, 2016).

Por exemplo, um estudo no Hospital das Filipinas (Gonzales et al., 2023) revisou
prontuarios de pacientes diagnosticados com sindrome da rubéola congénita entre 2009 e 2012
e entre 2019 e 2022, mostrando que a perda auditiva foi o achado sistémico mais frequente
(62%). Purnami et al. (2023) destacam que a rubéola congénita pode causar perda auditiva
sensorial significativa em criancas. Um estudo descritivo no Hospital Geral de Audiologia Dr.
Soetomo Surabaya incluiu 346 casos suspeitos de SRC de 2015 a 2020, com a perda auditiva
sendo o sintoma mais prevalente, tanto antes quanto depois da campanha de vacinacdo contra
a rubéola. Outro estudo por Paramita DV e Purnami N (2020) no mesmo hospital encontrou que
55,4% dos 65 bebés incluidos na vigilancia apresentavam anormalidades auditivas, com perda
auditiva bilateral em 35,4% e unilateral em 20%. Noorbakhsh et al. (2022) realizaram um estudo
prospectivo/transversal em Teer3 para avaliar a prevaléncia da SRC. Mesmo apds uma década da
campanha de vacinagdo, a SRC confirmada foi diagnosticada em 5,6% dos bebés suspeitos de
SRC, com a perda auditiva sendo uma das sequelas detectadas, destacando a importancia da

vigilancia ativa.

Esses estudos ressaltam a necessidade de programas de vacinacdo abrangentes e
eficazes para prevenir a SRC e suas complicacGes auditivas, além da importancia de sistemas de

vigilancia robustos para monitorar a prevaléncia e as consequéncias da doenca.

3.3.1.Desenvolvimento de fala e linguagem

Existem poucos estudos sobre a relacdo entre a rubéola congénita e o desenvolvimento
de fala e linguagem em criancas. No entanto, um estudo importante realizado por Toizumi et al.
investigou essas dificuldades em criangas com sindrome da rubéola congénita (SRC) apds um
surto de rubéola na provincia de Khanh Hoa, Vietna, em 2011. O estudo acompanhou 41 criangas
com SRC entre 2011 e 2013. Dessas, 14 criancas morreram e seis se tornaram ndo rastreaveis,
restando 21 criancas que foram acompanhadas até 2015. Entre essas 21 criangas, 13 tinham
deficiéncia auditiva e 7 apresentavam problemas oftalmoldgicos. Além disso, 95% das criangas
tinham dificuldades de desenvolvimento, especialmente na comunicacdo e linguagem. Em 2013,
41% foram suspeitas de ter transtorno do espectro do autismo (TEA). Em 2015, 62%
apresentaram dificuldades em resolver problemas e interacdes sociais, e 2 criancas foram

diagnosticadas com TEA. Esses resultados mostram que criancas com SRC enfrentam muitos
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desafios no desenvolvimento de fala e linguagem, frequentemente junto com outras dificuldades
sensoriais. Deficiéncias auditivas e visuais agravam esses problemas, destacando a importancia

de intervengdes precoces para apoiar o desenvolvimento dessas criangas.

3.4.SIFILIS

Asifilis € uma doenca sexualmente transmissivel altamente prevalente em todo o mundo,
com cerca de 6 milhdes de novos casos registrados anualmente. E causada pela bactéria
espiroqueta denominada Treponema pallidum. A transmissdo transplacentaria da sifilis da mae
para o filho é uma preocupacdo antiga, documentada desde o século XV. Conforme relatérios da
Organizacdo Mundial da Saude (OMS), a sifilis resulta em danos adversos ao nascimento em
aproximadamente 50-80% dos casos, com a gravidade dos danos dependendo do estdgio da
doenca e do tratamento adequado com penicilina. A OMS forneceu estimativas globais sobre a
prevaléncia da sifilis, indicando uma taxa de 0,5% em homens e mulheres, com valores regionais
variando de 0,1% a 1,6%. Além disso, a OMS relatou uma taxa global de sifilis congénita, afetando

aproximadamente 100.000 nascidos vivos (WHO, 2022; WHO, 2023).

Até a década de 1990, observou-se uma reducdo no numero de casos de sifilis.
Entretanto, a partir do ano 2000, essa tendéncia se inverteu, resultando em um aumento
constante nas taxas de sifilis primdria e secunddria. Esse fenbmeno representa um desafio
significativo para a saude publica, particularmente em paises de baixa renda. Além de estar
associado a condi¢cGes socioecondmicas precarias e baixo nivel educacional, o ressurgimento da

sifilis também foi documentado em nagdes de alta renda (Stamm, 2016; WHO, 2023).

No Brasil, a sifilis € uma doenca de notificagdo compulséria em todo o territério nacional
desde 1986, e a sifilis na gestacdo é notificada compulsoriamente desde 2005. Semelhante ao
cenario mundial, nos ultimos 10 anos, houve um aumento progressivo na taxa de incidéncia de
sifilis. A taxa de deteccdo de sifilis adquirida apresentou crescimento continuo até 2018 e
estabilidade em 2019, quando atingiu 77,9 casos por 100.000 habitantes. Em 2020, o impacto do
COVID-19 contribuiu para um declinio de 23,4% na taxa, em comparagdo com 2019. No entanto,
em 2021 e 2022, as taxas de deteccdo de sifilis adquirida atingiram patamares superiores ao
periodo pré-pandemia, com um aumento de 23% entre 2021 e 2022, passando de 80,7 para 99,2

casos por 100.000 habitantes, respectivamente (Brasil, 2021; Brasil, 2023; Oliveira et al., 2023).
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Os numeros de gestantes infectadas ainda sdao extremamente preocupantes, apesar do
sistema publico de atendimento oferecer testagem e tratamento gratuito para a sifilis. A taxa de
deteccdo de gestantes com sifilis vem mantendo tendéncia crescente, porém com incremento
mais rapido nos dois ultimos anos, tendo-se elevado em 33,8% entre os anos de 2020 e 2022.
Entre 2013 e 2018, o aumento médio anual foi de 25%, enquanto, de 2019 para 2020, foi de 6,1%.
Nos dois ultimos anos, a taxa de incidéncia da sifilis congénita se manteve estavel em torno de
dez casos por 1.000 nascidos vivos. Entretanto, nota-se um aumento de 16% na comparagdo de

2022 com 2019, ano pré-pandemia (Brasil, 2017; Brasil, 2023).

A sifilis congénita geralmente resulta da transmissao vertical de Treponema pallidum de
mades ndo tratadas ou tratadas inadequadamente, nos periodos pré, peri e pds-natal, por meio
de via transplacentdria, contato com sangue, secre¢des vaginais ou amamentacdo. A taxa de
transmissdo da mde para o feto é de aproximadamente 66%. Todos os estagios da doenga podem
transmitir, no entanto, o risco de infec¢do fetal aumenta com a progressdo da gestacdo e € maior
guando a mae gravida estd nos estagios infecciosos iniciais da infec¢cdo por sifilis, que sdo os

estagios de sifilis primaria, secundaria e sifilis latente (De Santis et al., 2012).

Ao contrario da sifilis em adultos, na transmissdo congénita, Treponema pallidum é
liberado na corrente sanguinea do feto e atinge rapidamente varios drgaos, como SNC, rim,
coracdo e 0ssos (Cooper et al., 2018). Se a infeccdo ocorrer principalmente no primeiro trimestre
de gestacdo, pode resultar em aborto espontaneo, natimorto, parto prematuro ou prejudicar o
crescimento fetal (Fiumara e Ellerin, 1971). No entanto, aproximadamente dois tercos dos
neonatos infectados nascidos vivos sdo assintomaticos ao nascimento, e sinais clinicos de sifilis

congénita podem se desenvolver mais tarde (Chau et al., 2009).

A sifilis congénita tem sido tradicionalmente dividida em dois estagios: sifilis congénita
precoce, com inicio dos sintomas durante os primeiros 2 anos de vida, e sifilis congénita tardia,
com manifestacdes apds os 2 anos de idade. A triade de Hutchinson, que inclui dentes de
Hutchinson, ceratite intersticial e surdez neurossensorial, foi denominada patognomdnica da
sifilis congénita tardia no século 19, tornando-se aparente apds 5 anos de idade. No entanto, foi
considerada nos ultimos anos como uma triade rara (De Santis et al., 2012; Pessoa e Galvao,

2020).

A identificacdo precoce da sifilis durante os trés primeiros meses da gestacdo e o
tratamento adequado com penicilina tém o potencial de impedir a transmissdo da doenca da mae

para o bebé ou de reduzir significativamente as complicacdes graves no bebé. Além disso, o
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tratamento do parceiro sexual é fundamental para prevenir a reinfeccao da mde. No Brasil, as
maes gravidas sdo submetidas a testes para sifilis durante a primeira consulta pré-natal, no inicio

do terceiro trimestre e durante o trabalho de parto (Brasil, 2021).

A suspeita de sifilis congénita surge em bebés com histdéria de sifilis materna ndo tratada
ou tratada de forma inadequada, especialmente quando apresentam um teste treponémico
reativo e anormalidades ultrassonograficas inespecificas, como placentomegalia, polidramnio e
hidropisia fetal. Bebés com sinais de infeccdo no exame fisico, como rash cutaneo caracteristico

e hepatomegalia, também sdo considerados suspeitos (De Santis et al., 2012).

Recomenda-se realizar o teste ndo treponémico VDRL (em inglés, Venereal Disease
Research Laboratory) no sangue periférico de recém-nascidos de maes com teste positivo,
evitando o sangue do corddo umbilical devido ao risco de resultados falso reagentes.
Posteriormente, caso o resultado da triagem seja positivo, um teste treponémico, como FTA-ABS
(em inglés, Fluorescent Treponemal Antibody Absorption Test), deve ser realizado, ressaltando a
importancia da disponibilidade de ambos os tipos de teste na maternidade. Além disso, é
essencial coletar uma amostra de sangue materno simultaneamente ao nascimento ou
imediatamente apds o parto para avaliacdo da crianca, a fim de comparar os titulos com os da
mae (se o titulo for maior do que o da mée, é uma forte evidéncia de infeccdo congénita por

sifilis) (Brasil, 2021).

De acordo com os Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas para Prevencdo da
Transmissdo Vertical do Brasil, recomenda-se a realizacdo do exame de LCR e do exame
radioldgico de ossos longos em todas as criangas com sifilis congénita. O exame complementar
do liquido cefalorraquidiano (liquor) é recomendado para diagnosticar a neurossifilis, pois até
mesmo criangas assintomaticas podem apresentar essa complicacdo. No Brasil, em 2022, a
neurossifilis foi diagnosticada em 2.644 (10,7%) das criangas com sifilis congénita. Em relacdo ao
exame radiolégico de ossos longos, observou-se que mais da metade dos casos de sifilis congénita
tinham realizado esse exame em 2022 e, entre as criancas com resultado conhecido, 853

apresentaram alteracdes dsseas (Brasil, 2023).

A benzilpenicilina benzatina é o Unico medicamento capaz de prevenir a sifilis congénita,
pois atravessa a barreira transplacentdria e trata o feto intradtero. No Brasil, observou-se um
pequeno aumento no percentual das prescricdes de pelo menos uma dose de benzilpenicilina

benzatina. Considera-se tratamento adequado da gestante com sifilis a realizacdo do esquema
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terapéutico completo, de acordo com o estagio clinico da infeccdo; o respeito ao intervalo

recomendado entre as doses; e a finalizacdo do tratamento 30 dias antes do parto (Brasil, 2023).

O tratamento padrdo para bebés com sifilis congénita é a administracdo de penicilina G
por via intravenosa durante 10 dias. Nos casos em que as avaliagdes sdo incompletas ou anormais,
0 mesmo esquema terapéutico é recomendado. Para determinar a cura, é necessario observar
uma reducdo nos titulos do teste ndo treponémico, com uma queda de 2 titulos ou 4 vezes em 6
meses para sffilis recente e uma queda de 4 titulos ou 8 vezes para sifilis tardia. E importante
destacar que o aumento de 1 titulo apds o tratamento pode ndo ser considerado como falha
terapéutica, pois pode ser resultado da reacdo imunoldgica a morte dos treponemas (Brasil,

2021).

As criancas expostas devem ser acompanhadas de perto, com testes de VDRL realizados
a cada 3 meses até que os resultados se tornem ndo reativos. Além disso, o acompanhamento
deve incluir consultas de puericultura, sendo parte integrante do acompanhamento regular

(Brasil, 2021).

3.4.1.Perda auditiva

A sifilis continua a ser um desafio para a salde publica global. Embora o sistema publico
de saude do Brasil ofereca testagem e tratamento gratuito com penicilina, o acompanhamento
cuidadoso dessas criancas afetadas é essencial. S3o necessarios mais estudos para explorar as
manifestacdes de longo prazo dessa infeccdo congénita. A sifilis € uma doenca de notificagdo
compulsoria desde 1986 e, nos ultimos 10 anos, tem havido um aumento progressivo em sua

taxa de incidéncia (WHO, 2024; Oliveira et al., 2023).

Nos periodos pré, peri e pds-natal, a transmissdo da sifilis ocorre principalmente por via
transplacentaria e, em menor frequéncia, por contato com sangue, secre¢des vaginais ou
amamentacdo de mdes ndo tratadas ou tratadas inadequadamente com o Treponema pallidum.
A taxa de transmissdo da made ndo tratada para o feto em todos os estdgios da doenca é de
aproximadamente 66% (De Santis et al., 2012). A infec¢do pode rapidamente afetar varios érgaos,
como o SNC, rins, coracdo, ossos e outros (Cooper et al., 2018; Fiumara e Ellerin, 1971; Silva et
al., 2021). No entanto, aproximadamente dois tercos dos neonatos infectados nascidos vivos sdo
assintomaticos ao nascimento, e os sinais clinicos da sifilis congénita podem se desenvolver mais

tarde (Chau et al., 2009).
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A triade de Hutchinson, que inclui dentes de Hutchinson, ceratite intersticial e surdez
neurossensorial, foi denominada patognomodnica da sifilis congénita tardia no século 19
(Hutchinson, 1893; Pessoa e Galvdo, 2011). No entanto, nos ultimos anos, foi considerada uma

triade rara (De Santis et al., 2012; Pessoa e Galvdo, 2011).

A otossifilis congénita tem uma apresentacdo clinica altamente variavel, semelhante a
otossifilis adquirida. Pode ser precoce, surgindo até o segundo ano de vida, ou de inicio tardio,
guando ocorre apds o segundo ano de vida, podendo manifestar-se na infancia ou em qualquer
fase da vida (Brasil MS, 2017). A otossifilis causa disfuncdes cocleovestibulares, levando a perda
auditiva tipicamente de natureza neurossensorial bilateral simétrica e de grau profundo,
podendo ser subita ou rapidamente progressiva e associada ou ndo a sintomas vestibulares, como
hidropsia endolinfatica. O envolvimento cocleovestibular na sifilis tem sido relacionado a osteite
da cépsula dtica, infiltrado linfocitico do labirinto membranoso, meningite basilar e/ou
comprometimento do VIII par craniano (Garcia-Berrocal et al., 2006). Foram descritas outras
formas atipicas, como lesdes osteoliticas da orelha média, levando a perda auditiva condutiva ou
mista (Kivekas et al., 2014). O diagndstico precoce e o tratamento imediatos com corticosteroides
e penicilina sdo obrigatdrios para reduzir a resposta imune e a fibrose do labirinto e do saco

endolinfatico (Garcia-Berrocal et al., 2006).

Na literatura cientifica, existe uma lacuna em relacdo a perda auditiva causada pela sifilis
congénita. A maioria dos estudos disponiveis sdo relatos de casos, abrangendo tanto casos de
apresentacdo tardia (identificados apds 2 ou mais anos apds o nascimento) quanto casos
perinatais e pds-natais. Um estudo observacional de coorte realizado por Gleich e colaboradores
(1994) examinou dados audioldgicos de 75 bebés com diagndstico sorologicamente confirmado
de sifilis congénita, que receberam tratamento precoce com penicilina no periodo perinatal.
Embora esse estudo ndo tenha encontrado alteragdes nos dados audioldgicos na avalia¢do inicial
por meio da audiometria de tronco encefalico (PEATE), ndo houve acompanhamento audioldgico

longitudinal para avaliar a perda auditiva de inicio tardio em criancas tratadas.

Nos estudos de relatos de casos, o diagndstico de sifilis congénita é frequentemente
sugerido por histéria passada ou por achados caracteristicos da doenca, ja que identificar o
treponema na perilinfa ndo é possivel e a diferenciacdo entre sifilis congénita tardia e sifilis
adquirida pode ser desafiadora (Karmody, 1966; Becker, 1979). Por exemplo, Arain e
colaboradores (2020) descreveram um caso de uma menina de 5 anos com perda auditiva
condutiva e anomalias estruturais no osso temporal bilateralmente, incluindo desmineralizacdo

da cadeia ossicular e densidade litica generalizada na cdpsula da cdclea, vestibulo e canais
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semicirculares. Embora osteogénese imperfeita, osteoclerose e doenca de Paget tenham sido
sugeridas como diagndsticos diferenciais com base nas caracteristicas radioldgicas, ndo havia
sinais clinicos que apoiavam essas hipdteses. No entanto, ndo foi mencionado se a sifilis congénita
foi tratada precocemente neste caso. Pessoa e Galvdo (2011) relataram o caso de uma menina
de 7 anos com sifilis congénita tratada tardiamente, apresentando a triade de Hutchinson, que é
caracterizada pela presenca de cegueira bilateral por ceratite intersticial, perda auditiva por lesdo
do nervo auditivo e defeitos dentarios. No entanto, ndao foram descritos os dados audioldgicos
especificos da perda auditiva neste estudo. Nunes da Silva e colaboradores (2000) descreveram
formas atipicas de sifilis congénita em uma jovem de 16 anos com neurossifilis, manifestando
perda auditiva e paralisia facial periférica, com comprometimento do angulo ponto cerebelar. Por
fim, Ozequi e colaboradores (1999) relataram trés casos adultos com histéria passada de sifilis
congénita, todos apresentando perda auditiva neurossensorial grave/profunda congénita e
doenca de Méniere, com sintomas como perda auditiva flutuante, zumbido e pressdo na orelha,
associados a episddios de vertigem e achados vestibulares nos exames potenciais evocados

miogénicos vestibulares (VEMPs).

3.4.2.Desenvolvimento de fala e linguagem

Nessa revisdo de literatura, foram encontrados apenas dois estudos sobre o
desenvolvimento da fala e linguagem em criancas com perda auditiva por sifilis congénita,
embora essa condicdo seja associada a um alto risco de comprometimento do
neurodesenvolvimento, incluindo atrasos na linguagem e desenvolvimento neuropsicomotor

(Cooper et al., 2018).

O primeiro estudo, realizado por Verghese e colaboradores (2018), acompanhou o
neurodesenvolvimento de 11 bebés expostos a sifilis intrauterina, cujas maes foram tratadas de

forma inadequada antes do parto, constatando que 36% dos bebés apresentaram atrasos na fala.

O segundo estudo, uma pesquisa experimental recente conduzida por Silva e
colaboradores (2021), avaliou o desenvolvimento da linguagem receptiva e outras funcdes
cognitivas e motoras em 52 bebés com idades entre 21 e 112 dias (3 meses) de idade. Os bebés
foram divididos em dois grupos: um grupo de estudo composto por 28 bebés com sifilis congénita
tratados com penicilina por 10 dias antes da alta hospitalar, e um grupo controle com 24 bebés

sem fatores de risco para perda auditiva. Os bebés com sifilis congénita tratados tiveram um
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desenvolvimento de linguagem, cognitivo e motor dentro do esperado para sua faixa etaria nos

primeiros meses de vida, semelhante aos bebés do grupo controle.

3.5.TOXOPLASMOSE

A toxoplasmose é uma infeccdao zoondtica causada pelo parasita Toxoplasma gondii,
apresentando uma ampla gama de manifestacdes clinicas em humanos e geralmente transmitida
pela ingestdo de alimentos contaminados. E uma das doencas endémicas globais mais
prevalentes, com a OMS estimando que ocorram mais de 1 milhdo de casos de toxoplasmose a
cada ano em todo o mundo (WHO, 2015; Fallahi et al., 2017; Mizani et al., 2017). O Brasil é um
dos paises com maiores soroprevaléncias de IgG para toxoplasmose na populacdo. Essa
soroprevaléncia esta relacionada com regides de menor nivel socioecondmico, que possuem pior

acesso aos cuidados de salde, saneamento basico e baixa escolaridade (Bigna et al., 2020).

Enquanto o hospedeiro definitivo é o gato, os humanos podem ser infectados de
diferentes maneiras, por meio do consumo de carne malcozida de animais com cistos teciduais e
pelo consumo de alimentos ou dgua contaminados com fezes de gatos. Os gatos podem excretar
oocistos em suas fezes no ambiente, infectando solos e aguas. Além disso, os humanos também
podem ser infectados por meio de transfusdo de sangue, transplante de dérgdos e via
transplacentaria, sendo esta Ultima a via de transmissdo direta da mae para o feto (WHO, 2015;
Corréa et al., 2018; Sarvi, 2019; Rashno et al., 2019; Bigna, 2020). A transmissdo materno-fetal é
preocupante; se uma mulher for infectada com Toxoplasma gondii durante ou imediatamente
antes da gravidez isso pode levar a infeccdo congénita no feto, por via transplacentaria (WHO,
2015; Rashno et al., 2019). O risco de transmissdo aumenta acentuadamente com a idade
gestacional, sendo cerca de 15% no primeiro trimestre, 25% no segundo e 65% ou mais, quase
100%, no terceiro trimestre. A situacdo piora em caso de imunodeficiéncia, incluindo HIV/AIDS,
uso prolongado de corticosteroides e quimioterapia (Dunn, 1999; Lebech, 1999; Wallon et al.,

2010; Campos et al., 2014).

O dano ao feto é grave, principalmente quando ocorre a transmissdao no inicio da
gravidez, podendo resultar em aborto espontaneo quando a perda gestacional ocorre antes da
202 semana. No entanto, existem casos de natimorto, que ocorrem apds a 202 semana de

gestacdo ou até mesmo durante o nascimento. Além disso, hd consequéncias que variam em
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gravidade, como lesGes oftalmicas, como coriorretinite, perda auditiva, esplenomegalia e
complicac®es neuroldgicas graves, como hidrocefalia, microcefalia e calcificagdes intracranianas,
gue podem levar a incapacidades cognitivas (WHO, 2015; Fallahi et al., 2017; Mizani et al., 2017
Sarvi, 2019; Bigna, 2020; Roizen et al., 2006). No entanto, cerca de 85% dos bebés infectados
durante a gravidez geralmente sdo assintomaticos ao nascer (WHO, 2015), e o tratamento
precoce parece eficaz para minimizar as sequelas neuroldgicas, permitindo um melhor
desenvolvimento e crescimento cerebral (Olariu et al., 2019). Sequelas como perda de visdo,
perda auditiva e anormalidades neuroldgicas podem se desenvolver mais tarde, especialmente
na toxoplasmose congénita ndo tratada. Disturbios neuropsiquidtricos, como ansiedade,
esquizofrenia e depressdo, diminuicdo de peso e doengas autoimunes da tireoide, também foram

relatados (WHO, 2015; Sarvi, 2019; Bigna, 2020; Brasil, 2019; Mizani et al., 2017).

O diagndstico de toxoplasmose em humanos geralmente é feito por testes soroldgicos
(lgM e 1gG), sendo de particular importancia para as mulheres gravidas para estimar o tempo de
infeccdo. Além disso, o diagndstico pode ser realizado por meio da observacao direta do parasita
em amostras de tecido coradas e por técnicas moleculares que detectam o DNA do parasita no
liguido amnidtico. No Brasil, os exames soroldgicos sao solicitados na primeira consulta do pré-
natal e no terceiro trimestre de gestacao. Caso o resultado do primeiro exame ndo seja reagente
para IgM e IgG, os exames sdo repetidos, e 0s casos positivos sao notificados compulsoriamente

aos érgdos de salde em qualquer momento da gestacdo (Brasil, 2016).

A partir de 2022, o Ministério da Saude do Brasil, por meio do Programa de Triagem
Neonatal, implementou a inclusdo do teste do pezinho para deteccdo de toxoplasmose congénita
em recém-nascidos, além de outras doencas metabdlicas e genéticas. Realizado entre o terceiro
e o quinto dia de vida do bebé, este teste visa prevenir complicacdes de doencas que ndo
apresentam sintomas no periodo neonatal (0 a 28 dias de vida), mas que podem levar a
deficiéncias ou afetar gravemente a salde da crianca. A deteccdo precoce aumenta
significativamente a chance de tratamento eficaz, reduzindo o risco de sequelas e melhorando a
qualidade de vida das criancas afetadas (Brasil, 2022). Estudos, como o de Noorbakhsh et al.
(2000), destacam a importancia da monitorizacdo dos anticorpos IgM e I1gG em lactentes com
perda auditiva neurossensorial. Isso permite o inicio imediato do tratamento com medicamentos
como pirimetamina, sulfadiazina e acido folinico, reduzindo o risco de complicac®es auditivas e

outras associadas a toxoplasmose congénita (Prusa et al., 2013; WHO, 2015; McLeod et al., 2006).

Para prevenir a toxoplasmose durante a gestacdo, é essencial adotar medidas de higiene

alimentar, como lavar bem as maos, evitar o consumo de carnes malcozidas, utilizar agua limpa
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na preparacdo de alimentos e higienizar frutas e verduras antes de consumi-las. Outras medidas
incluem o uso de luvas ao fazer jardinagem e evitar trocar a areia do gato. O tratamento
adequado da mde no momento do diagndstico, seguido de exames soroldgicos repetidos apds
trés semanas, é fundamental. Em casos confirmados ou suspeitos de infeccdo congénita no bebé,
o tratamento com pirimetamina, sulfadiazina e acido folinico deve ser iniciado imediatamente

apo6s o nascimento (Brasil, 2019; Prusa et al., 2013; WHO, 2015; McLeod et al., 2006).

3.5.1.Perda auditiva

A toxoplasmose € reconhecida por seu potencial de afetar ndo apenas o SNC, mas
também as vias auditivas, levando a perda auditiva neurossensorial. A forma maével do parasita,
conhecida como taquizoita, dissemina-se pelo corpo através da corrente sanguinea, invadindo
células nucleadas e desencadeando uma resposta inflamatéria (Lipka, 2002; Montoya e
Liesenfeld, 2004; Beswick et al., 2012). Este processo pode resultar em danos cerebrais e nas vias

auditivas, contribuindo para a perda auditiva associada a toxoplasmose (Leite et al., 2017).

Apesar da relevancia clinica, ainda existem lacunas no entendimento do mecanismo
histolégico exato por tras da perda auditiva na toxoplasmose. Um estudo conduzido por Salviz e
colaboradores (2013) sugeriu que a perda auditiva na toxoplasmose pode ser resultado de uma
resposta inflamatdria pds-natal a forma taquizoita do Toxoplasma gondii. Este estudo examinou
0ssos temporais de recém-nascidos que faleceram devido a toxoplasmose congénita,
encontrando parasitas em uma porcentagem significativa dos casos estudados. Além disso, foi
observado um foco necrético com organismos livres e uma resposta inflamatéria dentro do

meato acustico interno em um dos individuos.

A importancia da avaliacdo precoce da funcdo auditiva é amplamente reconhecida na
literatura. Um estudo conduzido por McGee e colaboradores (1992) destacou a necessidade de
um monitoramento continuo para identificar perdas auditivas progressivas. Embora a perda
auditiva neurossensorial possa estar presente em até um terco dos pacientes ndo tratados
(Beswick et al., 2012), mesmo com tratamento, algumas criancas podem continuar a apresentar
perda auditiva, como observado em um estudo retrospectivo conduzido por Andrade e
colaboradores (2008). Este estudo identificou casos de perda auditiva persistente em criancas

mesmo apods o tratamento da toxoplasmose.
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3.5.2.Desenvolvimento de fala e linguagem

O Toxoplasma gondii tem afinidade pelo SNC, resultando em danos neuroldgicos que podem
levar a incapacidades, prejuizo cognitivo e atrasos no desenvolvimento da fala e linguagem
(Montoya e Liesenfeld, 2004; Beswick et al., 2012). Nesta revisdo, destacamos dois estudos
relevantes. Em um estudo conduzido por Bertachini et al. (2021), a hemodindmica cerebral de
bebés com toxoplasmose congénita foi avaliada utilizando medidas de espectroscopia funcional
no infravermelho proximo (fNIRS). Os resultados sugerem que o cérebro de recém-nascidos,
mesmo com distUrbios congénitos, é capaz de distinguir entre unidades linguisticas, evidenciando
alta plasticidade cerebral nesta fase da vida. Outro estudo, realizado por Ferreira et al. (2019),
investigou o efeito da toxoplasmose congénita na resposta eletrofisiolégica do sistema auditivo
de frequéncia seguida (FFR) com estimulo de fala em bebés. Os resultados indicaram alteracdes
neurofisioldgicas, como o prolongamento de laténcias das ondas V, A, E, F e O, e diminuicdo da
amplitude para as ondas A e F. Esses estudos contribuem para uma melhor compreensao dos

efeitos da toxoplasmose congénita no desenvolvimento auditivo e neurolégico das criancas.

3.6.VIRUS DA IMUNODEFICIENCIA HUMANA

O HIV continua a afetar milhdes de pessoas globalmente, sendo uma das principais causas
de morbidade e mortalidade, mesmo apds quatro décadas desde sua descoberta (Frank et al,,
2017; GBD, 2019). Em 2006, os Centros de Controle e Prevencdo de Doencas (CDC) estimaram
gue mais de 33 milhdes de pessoas em todo o mundo eram afetadas pelo HIV. Esse virus continua
a impor custos significativos em termos humanos e financeiros, com bilhdes de délares gastos

anualmente em despesas diretas de salde e custos socioecondmicos indiretos (GBD, 2020).

Ha cerca de 10 anos, organismos internacionais estabeleceram metas ambiciosas para
combater a epidemia de HIV. Em 2014, o Programa Conjunto das Nacdes Unidas sobre HIV/AIDS
(UNAIDS) introduziu as metas "95-95-95", visando até 2030 garantir que 95% das pessoas vivendo
com HIV conhegam seu status, que 95% das pessoas diagnosticadas com HIV recebam tratamento
antirretroviral continuo e que 95% das pessoas em tratamento atinjam a supressdo viral (UNAIDS,
2015; UNAIDS, 2020). No entanto, interrupcdes financeiras, logisticas e decorrentes dos impactos
da COVID-19 provavelmente criardo barreiras para alcancar esses objetivos da UNAIDS (Haeuser

etal, 2022).
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O HIV, um retrovirus conhecido por atacar o sistema imunolégico humano, tem um
impacto devastador ao infectar as células T auxiliares, essenciais para fortalecer a imunidade do
corpo. Isso deixa o individuo imunocomprometido e suscetivel a outras infecgdes. Os sintomas
iniciais tendem a ser leves, como febre, dor de cabeca e dor de garganta, mas ao longo do tempo,
o HIV pode levar a complicagdes, especialmente quando ndo tratado, aumentando gradualmente
a suscetibilidade a infeccdes mais graves, podendo levar a morte (Lynch e Johnson, 2018). Além
disso, o HIV também pode estar associado a anormalidades anatdmicas no SNC, afetando a fala,
a linguagem e a aquisicdo intelectual. Em termos de fala, linguagem e audicdo, o HIV esta
frequentemente relacionado a perda auditiva condutiva e/ou neurossensorial, além de déficits

de linguagem expressiva (Walsh, 2021).

A transmissdo vertical do HIV, da mae para o filho durante a gravidez, pode ocorrer na
auséncia de tratamento adequado, enfatizando a importancia da conscientizacdo sobre a
infeccdo pelo HIV, especialmente considerando que apenas 70% das pessoas infectadas estdo
cientes de sua condicdo (Lynch e Johnson, 2018). No Brasil, o diagndstico da transmissdo vertical
do HIV nos primeiros meses de vida é feito por meio de testes moleculares, como a quantificacdo
do RNA viral (carga viral) ou o teste para deteccdo do DNA pro-viral (Brasil, 2023). Atualmente,
observa-se um aumento no ndmero de gestantes vivendo com HIV ao longo dos anos. A mulher
que vive com HIV é portadora de uma doenca cronica tratdvel e deve ser conduzida como seria
conduzida uma hipertensa ou diabética, por exemplo. Isso significa alcancar o maior controle da
doenca de base, adotando medidas preventivas para que ela inicie seu processo de gestacdo em
condicdes ideais. A adequada conducdo do pré-natal, parto e puerpério de mulheres vivendo com
HIV tem levado a transmissao vertical a niveis proximos de zero, além de impactar positivamente

a qualidade de vida dessas mulheres (Brasil, 2022).

A Terapia Antirretroviral (TARV) durante a gestacdo tem como objetivos principais reduzir
a viremia, aumentar a contagem de células T CD4, retardar a progressdao para AIDS e,
principalmente, reduzir a transmissao vertical do HIV. Para alcancar esses objetivos, o esquema
de TARV deve incluir a combinacdo de dois Inibidores de Transcriptase Reversa Nucleosideos
(ITRN) e um terceiro antirretroviral (ARV), geralmente pertencente a classe dos inibidores de

protease (IP) (Brasil, 2012; Brasil, 2016).

Os ITRNs mais comumente utilizados sdo a Zidovudina (AZT), Lamivudina (3TC) e
Tenofovir (TDF). A Zidovudina tem sido amplamente usada devido a sua eficacia comprovada na
prevencao da transmissdo vertical do HIV. A Lamivudina frequentemente é combinada com

outros ITRNs para melhorar a eficacia do tratamento, enquanto o Tenofovir é preferido por sua
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alta barreira de resisténcia e boa tolerabilidade. A combinacdo preferencial de ITRNs, conforme
as recomendacdes do Ministério da Saude do Brasil (2022), é a coformulacdo de tenofovir com
lamivudina (TDF 300 mg + 3TC 300 mg). Para o terceiro ARV, existem varias opcdes, incluindo
Darunavir (DRV) (800 mg) combinado com Ritonavir (RTV) (100 mg) por dia, ou Atazanavir (ATV)
(300 mg) também combinado com Ritonavir (RTV) (100 mg) por dia. Outra opcdo é o uso de
Raltegravir (RAL) (400 mg) a cada 12 horas. O Dolutegravir (DTG) era considerado a escolha
preferencial até o alerta da OMS em 2018 sobre a possivel associacdo com defeitos do tubo
neural quando usado no periodo periconcepcional. Desde maio de 2018, apds o alerta da OMS,
houve recomendacdes especificas para o uso de Dolutegravir em mulheres em idade fértil e
gestantes. Essas recomendacdes visam garantir a seguranca tanto da mae quanto do bebé
durante o tratamento. Além disso, o Efavirenz (EFZ) (600 mg) por dia, um inibidor da transcriptase

reversa ndo nucleosideo (NNRTI), também é uma opcdo viavel (Brasil, 2012; Brasil, 2016).

E essencial monitorar regularmente a carga viral e a resposta ao tratamento durante toda
a gestacdo para garantir a supressao viral e minimizar o risco de transmissdo vertical. A aderéncia
estrita ao regime de TARV é crucial para a eficacia do tratamento e para prevenir o
desenvolvimento de resisténcia aos medicamentos. Além disso, a avaliacdo continua dos efeitos
colaterais e a adaptacdo do tratamento conforme necessario sdo essenciais para manter a saude

da mde e do bebé (Brasil, 2018).

Além disso, todas as mulheres que estdo planejando engravidar devem fazer uso de acido
folico pelo menos 2 meses antes da concepcdo e continuar durante o primeiro trimestre da
gestacdo, como o método mais eficaz para prevenir defeitos do tubo neural (Brasil, 2012; Brasil,

2016).

A gestdo do parto em mulheres com HIV envolve varias consideracdes. O parto vaginal é
possivel desde que a mulher seja adequadamente tratada e alcance o controle da viremia.
Entretanto, em casos de tratamento inadequado ou deteccdo viral no momento do parto, pode
ser necessaria uma cesariana eletiva para reduzir o risco de transmissdao vertical. Nessas
situacdes, a administracdo de AZT venoso antes da cesariana e o reforco da profilaxia para o bebé
sdo recomendados. E fundamental que a mulher com carga viral indetectdvel continue o
tratamento antirretroviral durante sua permanéncia no hospital, independentemente da

necessidade de AZT venoso (Brasil, 2022; Brasil, 2022).

51



3.6.1.Perda auditiva

A infeccdo congénita pelo HIV estda frequentemente associada a perda auditiva
progressiva, resultante de lesdes toxicas no sistema auditivo e vestibular causadas pelo préprio
virus, medicamentos ototdxicos e danos provocados por agentes infecciosos oportunistas como
o CMV (Scasso, 1998; Duryea, 2010). Felizmente, a crescente adesdo a Terapia Antirretroviral
(TARV) tem levado a uma reducdo nos casos de transmissao vertical do HIV. Um estudo de Matas
e colegas (2008) avaliou 143 criancas nascidas de maes infectadas pelo HIV, divididas em trés
grupos: infectadas, soroconvertidas e expostas. Os resultados revelaram uma incidéncia
significativamente maior de disturbios auditivos no grupo infectado. Por outro lado, o estudo de
Manfredi (2011) investigou as emissGes otoacusticas (EOA) em 247 recém-nascidos a termo sem
fatores de risco para audicao, expostos ao HIV durante a gestacdo, comparando-os com um grupo
controle. Os resultados ndo evidenciaram associacao entre a exposicdo ao HIV e a auséncia de
EOA. Ja o estudo de Torre e colaboradores (2016) examinou 1.435 bebés expostos ao HIV durante
a gravidez, para investigar a associacdo entre exposicdo materna a TARV e resultados da triagem

auditiva neonatal. Os resultados revelaram ndo haver significancia estatistica nessa associacdo.

3.6.2.Desenvolvimento de fala e linguagem

A infeccdo congénita pelo HIV é um grave problema de salde publica. Nos ultimos anos,
o Brasil observou um aumento no nimero de gestantes com HIV que conheciam seu status antes
da gravidez e uma maior propor¢cao com carga viral indetectavel. Isso reduziu a transmissdo
vertical e melhorou a qualidade de vida dessas mulheres. A adequada conducdo do pré-natal e a

adesdo a TARV tém reduzido complicacBes neonatais (Brasil, 2022; Brasil, 2022).

Observou-se uma reducdo nos estudos relacionados as complicacdes auditivas e de
linguagem em neonatos expostos ao HIV. Estudos mais antigos evidenciaram prejuizos no
desenvolvimento motor, cognitivo e de linguagem em criancas afetadas, como demonstrado por
Koch et al. (1993), Boivin et al. (1995) e Cho et al. (2010). Além disso, o estudo de Smith et al.
(2005) investigou o impacto do HIV na cognicdo infantil, revelando que criancas com HIV
apresentavam pontuacdes cognitivas mais baixas. A presenca de HIV precoce aumentou o risco
de encefalopatia estatica cronica. Esses achados ressaltam a importancia de intervencdes
precoces e abrangentes para promover o desenvolvimento cognitivo de criancas afetadas pelo

HIV. O estudo de Holditch-Davis et al. (2001) destaca a influéncia significativa da qualidade dos
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pais e da estabilidade do cuidador principal no desenvolvimento de bebés expostos ao HIV no
pré-natal, enfatizando a necessidade de intervencdes direcionadas para promover um ambiente

familiar favoravel ao desenvolvimento infantil.

3.7.ZIKA VIRUS

A infeccdo congénita pelo virus Zika (ZIKV) é atualmente conhecida por seus efeitos
teratogénicos, incluindo microcefalia e outras manifestacdes clinicas. Nos recém-nascidos, a
infeccdo pode ser caracterizada pela Sindrome Congénita do Zika Virus (SCZV), que pode resultar
em um conjunto diverso de sinais e sintomas, desde perda fetal até calcificacBes corticais e
subcorticais, hipomielinizacdo ou desmielinizacdo da substancia branca, aumento dos
ventriculos, diminuicdo do volume cerebral (microcefalia), anormalidades auditivas e visuais,
desproporcdo craniofacial, suturas cranianas sobrepostas, proeminéncia éssea occipital, excesso
de pele na nuca, epilepsia, irritabilidade, discinesia, alteracées no ténus muscular (hiper ou
hipotonia), disturbios cognitivos e atraso no desenvolvimento de fala e linguagem. No entanto,
varias consequéncias da SCZV ocorrem com menor frequéncia, sendo que 79% a 91% dos recém-
nascidos infectados sdo assintomaticos sem defeitos congénitos clinicamente evidentes, mas
podem estar em risco de sequelas a médio e longo prazo para o desenvolvimento infantil (Rosa

et al., 2020; Mwaliko et al., 2021).

O ZIKV é um flavivirus encontrado em dreas tropicais e subtropicais, como o nordeste do
Brasil, Porto Rico, Colémbia e Polinésia Francesa, transmitido pelo artrépode do género Aedes
aegypti. O periodo de incubacdo em humanos dura de trés a 12 dias e geralmente apresenta um
ou mais dos seguintes sintomas: febre de baixo grau, artralgia, mialgia, erupcdo cutdnea e
cefaleia, caracterizando uma condicdo clinica semelhante a dengue. No entanto, em alguns casos,

a infeccdo pode ser assintomatica (Melo et al., 2016; Rosa et al., 2020).

Entre 2015 e 2016, o Brasil registrou um aumento na prevaléncia de neonatos com
microcefalia e outras malformacdes do SNC, associando esses achados ao aumento da infec¢do
pelo ZIKV. Isso levou o Ministério da Saude do Brasil a implementar um plano de emergéncia de
vigilancia para ocorréncia de microcefalia e/ou alteracdes no SNC (Melo et al.,, 2016). Nesse

periodo, a Organizacdo Mundial da Saude também declarou um plano de emergéncia de
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preocupacdo internacional, atualizando as informac8es e orientacdes para todas as mulheres

gravidas (WHO, 2022).

Apesar das preocupacdes globais de saldde publica relacionadas ao ZIKV, nenhuma vacina
ou medicamento especifico foi aprovado até o momento. No entanto, pesquisas estdo em
andamento, principalmente em relacao aos mecanismos de patogénese e evasdo imunoldgica do
ZIKV em humanos, e varias estratégias estdo sendo usadas para desenvolver antivirais e

reaproveitar drogas aprovadas para uso humano em outros virus (Mwaliko et al., 2021).

3.7.1.Perda auditiva

A infeccdo pelo virus Zika (ZIKV) é conhecida por ter um tropismo pelo SNC de fetos
infectados, resultando principalmente em microcefalia e anormalidades cerebrais que tém graves
consequéncias para o desenvolvimento infantil (Barbosa et al., 2019; Rosa et al., 2020; Mwaliko
et al., 2021). Estabelecer uma associacdo direta entre a infeccdo pelo ZIKV e o mecanismo
fisiolégico da perda auditiva é um desafio. Embora seja conhecido que multiplas alteracdes no
sistema nervoso podem levar ao dano das vias neurais auditivas (Barbosa et al., 2019), outros
mecanismos, como o comprometimento direto do virus ou alteragdes inflamatdrias locais,
podem estar relacionados a perda auditiva, como indicado por um estudo experimental com
embriGes de frango infectados por ZIKV de Thawani e colaboradores (2020). Esse estudo
demonstrou a presenca do virus em todas as partes do ouvido interno, nos ganglios associados e
no mesénquima peridtico circundante, evidenciando a contaminacdo direta pelo ZIKV no corpo

otico (Thawani et al., 2020).

Os estudos realizados por Muniz et al. (2022), Rios et al. (2022) e Faria et al. (2020)
forneceram dados importantes sobre a frequéncia de perda auditiva do tipo neurossensorial em
criancas expostas ao ZIKV durante a gestacdo, encontrando em seus estudos uma porcentagem
de 9,3%, 6,7% e 3,8%, respectivamente. Isso destaca a necessidade de monitoramento da
audicdo desde o nascimento até os primeiros anos de vida, dada a associacdo com outras

manifestacdes clinicas da infeccdo congénita pelo ZIKV.

No entanto, estudos como os conduzidos por Fandifio-Cardenas et al. (2019) e Barbosa
et al. (2020) ndo encontraram evidéncias de perda auditiva em criancas nascidas de maes com
suspeita de infeccao pelo ZIKV durante a gestacdo. No entanto, esses estudos tiveram limitacdes,

como uma amostra pequena, a possibilidade de um curso progressivo da perda auditiva e a falta
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de confirmacdo da infeccdo na gestacdo e do bebé. Isso ressalta a complexidade e as limitacdes

na compreensao completa dos efeitos do ZIKV no sistema auditivo.

Por fim, o estudo conduzido por Hora et al. (2022) examinou os Potenciais Evocados
Auditivos Corticais (PEAC) em criancas expostas ao ZIKV durante o periodo pré-natal. Concluiu-se
que, mesmo diante das alteracdes observadas indicando imaturidade das vias auditivas em
ambos os grupos com e sem microcefalia, as respostas neurais no cértex auditivo, como o giro
de Heschl, cértex temporal primario e lemnisco, sugerem que a capacidade cortical de processar
estimulos sonoros parece ser mantida. Isso indica uma resposta neural normal no cortex auditivo,

independentemente das complicacdes associadas ao ZIKV durante o desenvolvimento fetal.

3.7.2.Desenvolvimento de fala e linguagem

O desenvolvimento da fala e linguagem em criangas afetadas pela infeccdo congénita
pelo virus Zika (ZIKV) tem sido amplamente estudado, revelando desafios significativos associados
ao comprometimento neuroldgico caracteristico da Sindrome Congénita do Zika Virus (SCZV), que
inclui microcefalia e anormalidades cerebrais. Varios estudos, como os de Silva et al. (2023), Diaz
etal. (2023) e Souza et al. (2022), tém destacado a influéncia do ZIKV no desenvolvimento da fala

e linguagem, além de outras habilidades cognitivas e motoras.

O estudo longitudinal conduzido por Silva et al. (2023) acompanhou criancas com SCZV
ao longo de quatro anos, observando que muitas delas apresentavam dificuldades na aquisicdo
da linguagem expressiva e receptiva. Por exemplo, muitas ndo conseguiam realizar o balbucio e
a maioria tinha dificuldade em compreender comandos simples, demonstrando pouco progresso
ao longo do tempo. Por outro lado, Diaz et al. (2023) descreveram desafios relacionados ao
crescimento facial e craniano em criancas com SCZ, associados a dificuldades cotidianas, como
na alimentacdo e na fala coordenada e inteligibilidade. Esses resultados sdo consistentes com os
achados de Souza et al. (2022), que revelaram atrasos significativos no desenvolvimento

cognitivo, motor e da fala em criangas com SCZV.

Além disso, estudos como os de Alvarado-Domenech et al. (2022), Guardado et al. (2022)
e Almeida et al. (2022) aplicaram escalas de desenvolvimento infantil para avaliar o progresso de
criancas afetadas pelo ZIKV. Eles identificaram atrasos significativos no desenvolvimento da

linguagem e habilidades cognitivas em uma proporcdo substancial de criancas.

55



AvaliacGes especificas das habilidades comunicativas e auditivas também foram
realizadas em outros estudos. Almeida et al. (2022) constataram que muitas criancas com
infeccdo congénita por ZIKV apresentavam atrasos na comunicacdo e habilidades auditivas,
atribuidos principalmente a imaturidade do SNC. Gonik et al. (2021) destacaram a prevaléncia de
desempenho abaixo do esperado para a idade em testes padronizados de linguagem, enquanto
Abtibol-Bernardino et al. (2020) observaram atrasos nas habilidades comunicativas em criancas

sem microcefalia expostas ao ZIKV durante a gestacao.

Esses estudos ressaltam a importancia do acompanhamento e monitoramento continuos
de criancas com ZIKV congénita, enfatizando a necessidade de intervencdes precoces para

maximizar seu potencial de desenvolvimento, tanto no dominio da linguagem quanto na audicdo.
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4. METODO

4.1.DELINEAMENTO DA PESQUISA

Esta tese foi dividida em duas partes com metodologias diferentes, porém interligadas. A
Parte 1 do estudo utilizou o método observacional para a coleta de dados, por meio da analise
dos registros clinicos presentes nos prontuarios de todos os pacientes atendidos em um centro
especializado em diagndstico e reabilitacdo no estado de S3ao Paulo, Brasil, durante o periodo de
2019 a 2021. O foco foi a analise do fluxo dos pacientes encaminhados, relacionando os fatores
de risco e aspectos clinicos com os dados audiolégicos em criangas com até 6 anos de idade. Além
disso, essa parte do estudo identificou as criancas com infeccdao congénita por TORCHS, com e
sem perda auditiva, que foram utilizadas como amostra para a analise da segunda parte do

estudo.

A Parte 2 do estudo é caracterizada como um estudo observacional prospectivo
transversal, composto por avaliagdes médicas fonidtricas em criangas com infeccdo congénita por
TORCHS, com e sem diagndstico audioldgico de perda auditiva, com a finalidade de descrever os
aspectos do desenvolvimento de fala e linguagem, além de outros marcos do desenvolvimento

infantil.

4.2.CONDICOES ETICAS

A pesquisa seguiu o programa de estudos de pds-graduacdo em Comunicacdo Humana e
Salde, na linha de pesquisa "Audicdo na Crianca", da Faculdade de Ciéncias Humanas e da Saude
da PUC-SP, bem como os preceitos estabelecidos no Cédigo de Etica para Pesquisa com Seres
Humanos. Foi aprovada pelo Comité de Etica da PUC-SP, sob nimero de parecer 5.655.620. O
estudo incluiu os termos de assentimento pelo paciente e de consentimento livre e esclarecido

pelo familiar responsavel pela crianca (Anexo 2).
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4.3.LOCAL

A pesquisa foi conduzida no Centro de Audicdo na Crianga (CeAC), uma parte integrante
da Divisdo de Educacdo e Reabilitacdo dos Disturbios da Comunicacdo (DERDIC) - Centro
Especializado em Reabilitacdo (CER Il) da Pontificia Universidade Catdlica de Sdo Paulo (PUC-SP).
O CeAC presta atendimento a criancas com suspeita de perda auditiva desde o nascimento até
os cinco anos de idade. E um centro especializado em diagndstico e reabilitacio auditiva
credenciado pelo Sistema Unico de Satde (SUS), integrado a rede municipal de saude da
Prefeitura de S3o Paulo (Brasil), especificamente como Centro Especializado em Reabilitagcdo —

CER II, que atende pacientes com deficiéncia auditiva e deficiéncia intelectual.

O CeAC/DERDIC (PUC-SP) desempenha um papel fundamental como referéncia para
diagnodstico audioldgico e intervencao na rede de cuidados em todo o municipio de Sdo Paulo. Os
encaminhamentos para vagas de atendimento no centro sdo realizados por meio da articulacdo
do sistema de regulacdo da Secretaria do Estado de Sdo Paulo (Brasil, 2012). Parte das vagas
reguladas é destinada ao Programa de Triagem Auditiva Neonatal (TAN), recebendo bebés que
ndo passaram na TAN diretamente das maternidades municipais de S3o Paulo, conforme a regido
de residéncia das familias. Outra parte das vagas é destinada a criancas acompanhadas pela
puericultura na rede de servicos de especialidades do municipio, encaminhadas para avaliacdo
auditiva devido a suspeita de perda auditiva por motivo de atraso de fala e linguagem,
malformacdes, fatores de risco para perda auditiva, condicdes médicas associadas ou outros
motivos relevantes. Isso ocorre independentemente de terem passado ou ndo na TAN. Essa rede
esta integrada na Politica Nacional de Atencdo Integral a Sadde da Crianca (PNAISC), estabelecida
pela Portaria n? 1.130 de 5 de agosto de 2015, que visa promover e proteger a saude infantil e o
aleitamento materno. A PNAISC oferece uma abordagem integral e continua de cuidados, desde
a gestacdo até os 9 anos de idade, com énfase especial nos primeiros anos de vida. A politica
engloba a atencdo a problemas prevalentes na infancia, como infec¢des, fornecendo o
acompanhamento, diagndstico e tratamento necessdrios para assegurar a saude e o

desenvolvimento apropriado das criancgas (Brasil, 2015).
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No CeAC/DERDIC (PUC-SP), todas as criancas sdo atendidas por uma equipe
multiprofissional para a conclusdao do diagnodstico audioldgico e, se possivel, do diagndstico
etioldgico. Os atendimentos sdo realizados em um ou mais dias, conforme a necessidade de cada
caso, sendo acompanhadas por um médico otorrinolaringologista foniatra, fonoaudidlogos,
servico social e outros profissionais de acordo com a especificidade de cada caso. Sdo realizados
exames audioldgicos e fisicos para a conclusdo do diagndstico audioldgico. Frequentemente, sdo
solicitados exames complementares, como exames de imagem, soroldgicos, metabdlicos,
genéticos e outros, para investigacdo do diagnodstico etioldgico. Todos os dados sdo registrados
em um prontudrio unico, utilizado por todos os profissionais envolvidos no atendimento,

garantindo a integracdo e a continuidade do cuidado.

4.4 SUJEITOS

Na Parte 1 do estudo, os sujeitos da pesquisa foram criancas abaixo de 6 anos de idade,
cujos registros clinicos foram analisados no Centro de Audicdo na Crianga (CeAC) entre os anos
de 2019 e 2021. Todas as criancas incluidas concluiram o diagndstico audioldgico, com ou sem

perda auditiva.

Na Parte 2 do estudo, os sujeitos da pesquisa foram criancas até 6 anos de idade
identificadas por um estudo retrospectivo que verificou fatores de risco para infeccdo congénita
por TORCHS (Toxoplasma, virus da Rubéola, virus Herpes simplex, CMV, Treponema pallidum -
Sifilis, Zika Virus e HIV). Essas criancas foram atendidas no CeAC entre 2019 e 2021, concluiram
diagnodstico audioldgico e participaram da avaliacao foniatrica. As criancas foram encaminhadas
tanto diretamente das maternidades quanto pela rede primaria de salde municipal, enviadas por

médicos pediatras ou outros profissionais da puericultura.

As criancas e seus responsaveis foram convidados a participar voluntariamente da
pesquisa nos anos de 2022 e 2023, sendo contatados por telefone e/ou WhatsApp. Os
responsaveis assinaram os termos de assentimento e consentimento livre e esclarecido (Anexo

2) para participar da pesquisa.
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4.5.CRITERIOS DE EXCLUSAO

Na Parte 1 da tese, um estudo retrospectivo, foram excluidas todas as criancas que nao
concluiram o diagndstico audioldgico e que tinham acima de 6 anos (até 72 meses),
encaminhadas para o servico de referéncia em reabilitacdo auditiva infantil pelo profissional da
rede de puericultura ou diretamente da maternidade apds o nascimento, durante o periodo de

2019 a 2021, cujos dados estavam completos no prontudrio.

Na Parte 2 da tese, um estudo prospectivo com criancas que concluiram o diagndstico
auditivo (com e sem perda auditiva) com até 6 anos de idade (72 meses), diagnosticadas com
infeccdo congénita por TORCHS, que engloba Toxoplasmose, virus da Rubéola, virus Herpes
simplex, CMV, Treponema pallidum (Sifilis), Zika Virus e Virus da Imunodeficiéncia Humana (HIV),
além dos critérios anteriores, foram excluidas todas as criancas que ndo compareceram as

avaliacdes em consulta fonidtrica, acompanhadas pelos pais ou responsaveis.

4.6.PROCEDIMENTOS

4.6.1.Primeira parte

Na Parte 1 do estudo, os dados foram coletados por meio da anadlise de cada prontuario
das criancas atendidas entre os anos de 2019 e 2021. Foram incluidos todos os dados necessarios
para a analise estatistica, incluindo os dados do paciente (Tabela 1), da avaliacdo audiolégica
(Tabela 2) e dos aspectos clinicos (Tabela 3). Foram identificados os fatores de risco para perda
auditiva de acordo com a classificacdao do JCIH 2019. Além disso, foram coletadas informacdes
sobre os antecedentes médicos, historico familiar de perda auditiva e possiveis exposices a
fatores de risco durante a gestacdo e o periodo neonatal. Todos esses dados foram organizados
e analisados para identificar padrdes e associacGes relevantes no contexto do diagndstico

audioldégico e do desenvolvimento infantil.
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Tabela 1 - Dados coletados do paciente

Dados gerais do paciente:

Nome do paciente;
Data de nascimento;
Sexo do paciente.

Dados referentes ao
encaminhamento do paciente:

Encaminhado pela maternidade logo apds o
nascimento ou alta do bergério;

Encaminhado pela rede de salde basica (CER, NISA,
NIR OU AME) pelo profissional da puericultura.

Motivo pelo qual a crianga foi
encaminhada para o servico de
referéncia em reabilitacdo auditiva :

Monitoramento da audi¢do (quando solicitado pelo
profissional da puericultura);

Falha no resultado da TAN (quando a crianga falhou
ou ndo realizou a triagem auditiva neonatal);

Atraso de fala e linguagem (quando ha suspeita de
atraso nos marcos do desenvolvimento de fala e
linguagem pela profissional da puericultura ou relato
dos pais);

Malformacdo craniofacial ou fisica (quando a crianca
apresenta malformacdo craniofacial que possa levar
a perda auditiva).

Local de moradia no municipio de
S&o Paulo:

Endereco, incluindo o CEP, de onde a crianga mora e
seu responsavel legal.

Resultados da triagem auditiva
neonatal (TAN):

Resultado na TAN nas duas orelhas por meio de teste
inicial e reteste (se a crianga passou, falhou ou ndo
realizou)

Tipo de instrumento utilizado na triagem, como
emissdes otoacusticas e/ou potencial evocado
auditivo de tronco encefalico automatico (PEAETE-A).

Data do inicio no Centro de Audicdo
na Crianga - Primeira consulta
guantificada em meses da crianca e
dividida em grupos:

0 a 3 meses de idade;

4 a6 meses de idade;

7 a 12 meses de idade;

13 a 24 meses de idade;
acima de 25 meses de idade.

Dados referentes ao nascimento da
crianca:

Idade gestacional em semanas, classificada de acordo
com a OMS em: prematuro tardio (37 a 34 semanas),
prematuro moderado (33 a 32 semanas), muito
prematuro (31 a 28 semanas), extremo prematuro
(menor que 28 semanas) e pds-termo (maior ou igual
gue 42 semanas);

Peso, classificado de acordo com a OMS em: normal
(2500g — 3999g), macrossémico (maior que 4000g),
baixo peso (2499g a 1500g), muito baixo peso (1499g
a 1000g) e extremo baixo peso (menor que 1000g);
Classificagdo de APGAR.

Dados referentes a algumas
caracteristicas globais do
desenvolvimento infantil relatadas
pelos pais.

Atraso de fala e linguagem

Atraso global do desenvolvimento

Diagnostico de Transtorno do Espectro do Autismo
(TEA)

Dados referentes a suspeita de perda
auditiva de causa genética:

Observagdo: o servico ndo realiza
exames genéticos para avaliacdo de
perda auditiva, embora alguns casos
sejam encaminhados para Servico em

Pais e/ou irmdos com perda auditiva desde o
nascimento (congénita com suspeita genética);
Quadro suspeito de sindrome genética:
Consanguinidade dos pais com parentesco de 12 a 3¢
graus;

Sem causa suspeita de genética.
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parceria da Universidade de Sdo
Paulo ou outros.

Tabela 2 - Dados coletados audiologicos

Resultado da avaliagdo auditiva.

Concluiu o diagndstico audioldgico
Diagnostico nosoldgico de perda auditivo

Tipo de perda auditiva

Classificacdo do tipo de perda
auditiva de acordo com Silman e
Silverman (1997).

Observagdo: o limiar auditivo é
calculado em frequéncias de 500,
1000, 2000 e 4000 Hertz (Hz).

Perda auditiva condutiva: Limiares de via 6ssea
menores ou iguais a 15 dB NA e limiares de via aérea
maiores que 25 dB NA, com gap aéreo-6sseo maior
ouiguala 15 dB

Perda auditiva neurossensorial: Limiares de via 6ssea
maiores do que 15 dB NA e limiares de via aérea
maiores que 25 dB NA, com gap aéreo-0sseo de até
10 dB

Perda auditiva mista: Limiares de via 6ssea maiores
do que 15 dB NA e limiares de via aérea maiores que
25 dB NA, com gap aéreo-6sseo maior ou igual a 15
dB

Grau de perda auditiva

Classificacdo do grau de perda
auditiva de acordo com Organizagdo
Mundial da Sadde (OMS, 2014) para
crianca até 7 anos.

Observagdo: o limiar auditivo é
calculado em frequéncias de 500,
1000, 2000 e 4000 Hertz (Hz).

Audicdo Normal: 0 a 15 dB - Ndo ha ou hd minima
dificuldade; capaz de ouvir até mesmo cochichos.
Leve: 16 a 30 dB - Capaz de ouvir e repetir palavras
em volume normal a um metro de distancia.
Moderada: 31 a 60 dB - Capaz de ouvir e repetir
palavras em volume elevado a um metro de
distancia.

Severa: 61 a 80 dB - Capaz de ouvir palavras em voz
alta préximo a melhor orelha.

Profunda: Acima de 81 dB - Incapaz de ouvir e
entender mesmo em voz alta na melhor orelha.

Imitanciometria (timpanometria e a
pesquisa do reflexo estapediano

Classificacdo do timpanograma de
acordo com Jerger (1970).

Tipo A: Mobilidade normal do sistema timpano-
ossicular.

Tipo Ad: Hipermobilidade do sistema timpano-
ossicular.

Tipo Ar: Baixa mobilidade do sistema timpano-
ossicular.

Tipo B: Auséncia de mobilidade do sistema timpano-
ossicular.

Tipo C: Pressdo de ar na orelha média desviada para
pressdo negativa.

Tabela 3 - Dados coletados dos aspectos clinicos, sequndo os fatores de risco para perda

auditiva (JCIH, 2019)

62




Fator de risco 1:

Historia familiar de surdez ou
deficiéncia auditiva em membros
desde a infancia, sugerindo causas
genéticas.

Histéria de membros da familia com deficiéncia
auditiva permanente com inicio desde a infancia
(pais com parentesco de 12 a 32 graus)

Fator de risco 2:

Permanéncia na unidade de terapia
intensiva neonatal (UTIN) por mais de
5 dias, associada a condic¢des
adicionais consideradas fatores de
risco incluem:

Ventilagdo extracorpédrea;

Ventilagdo assistida;

Exposicdo a drogas ototdxicas, como antibidticos
aminoglicosideos e/ou diuréticos de alca;
Hiperbilirrubinemia;

Andxia peri-natal grave;

Apgar Neonatal de 0 a 4 no primeiro minuto,ou0a 6
no quinto minuto;

Peso ao nascer inferior a 1.500 gramas.

Fator de risco 3:

Hiperbilirrubinemia

Hiperbilirrubinemia grave é definida como niveis de
bilirrubina acima de 20 mg/dL.

Tratada com exsanguineotransfusdo apds o
nascimento.

Fator de risco 4:

Uso de aminoglicosideos,
especialmente em neonatos

Uso prolongado de aminoglicosideos em neonatos
por mais de 5 dias.

Uso de aminoglicosideos em neonatos com histérico
familiar de perda auditiva por menos de 5 dias.

Fator de risco 5:

Asfixia neonatal ou encefalopatia
hipdxia-isquémica.

Acidemia metabdlica ou mista, com valor de pH do
corddo umbilical inferior a 7,0.

indice de APGAR entre 0 e 6 no quinto minuto de
vida.

Fator de risco 6:

Oxigenagdo por membrana
extracorporea (ECMO).

Técnica que utiliza dispositivos mecanicos para
fornecer suporte respiratério e/ou cardiaco ao
paciente.

Fator de risco 7:

Infec¢Bes intra-uterinas do grupo
TORCHS

Toxoplasmose;

Rubéola;

Citomegalovirus (CMV);

Herpes simples;

Sifilis;

Zika virus;

Virus da imunodeficiéncia humana (HIV).

Fator de risco 8:
Malformacg&es craniofaciais e fisicas.
Inclui os dois fatores de risco do JCIH

2007: anomalias craniofaciais e
alteragdes fisicas, tais como:

Malformacgdes craniofaciais, incluindo
microtia/atresia, displasia da orelha, fissura orofacial,
cabelo com mecha branca e microftalmia.
Microcefalia congénita, hidrocefalia congénita e
adquirida.

Anomalias do osso temporal.

Fator de risco 9:

Suspeita de causa genética associada
a perda auditiva, sindromica e ndo
sindrémica.

Pais e/ou irmdos com perda auditiva desde o
nascimento (congénita com suspeita genética);
Quadro confirmado de condig¢do ou sindrome
genética

Consanguinidade dos pais com parentesco de 12 a 3¢
graus;

Fator de risco 10:

Meningite bacteriana: Streptococcus pneumoniae,
Neisseria meningitidis;
Meningite viral: Haemophilus influenzae tipo B;

63




Infeccdo perinatal e pds-natal por e Sarampo e Caxumba;

meningite ou encefalite bacteriana e HIV, infeccBes oportunistas e os medicamentos

e/ou viral. (efeitos ototdxicos).

Fator de risco 11: e  Traumatismo cranioencefdlico com fratura do osso
temporal pode resultar em diferentes tipos, como

Traumatismo cranioencefalico fratura longitudinal ou transversal;

significativo e quimioterapia pds- e  Quimioterapicos ototdxicos, como cisplatina,

natais. carboplatina e outros.

Fator de risco 12: e Quando os pais ou educadores expressam
preocupacdo de que o bebé ndo esta responsivo ao

Preocupacdo da familia/cuidador som no ambiente doméstico

com audigdo, fala, linguagem ou e Atraso no desenvolvimento fala e linguagem.

desenvolvimento. e Presenca de efus3o na orelha média.

4.6.2.Segunda parte

Na Parte 2 do estudo, as criancas identificadas com infeccdo congénita por TORCHS, por
meio do estudo anterior de analise de dados de prontudrios, estdo detalhadas na Tabela 4. Esta
tabela inclui todas as criancas que atenderam aos critérios de inclusdo e exclusdo. Do total de
criancas do estudo anterior com infeccdo congénita por TORCHS, trés ndo concluiram o
diagnodstico audiolégico e uma ndo compareceu a consulta foniatrica, totalizando uma amostra

de 55 criancas.

A Tabela 4 estd organizada conforme o tipo de infeccdo, sexo, idade em meses na
primeira consulta, tipo de encaminhamento para o servico de referéncia em reabilitacdo auditiva,
se foi diretamente da maternidade apds o nascimento ou da rede de saude durante o
acompanhamento de puericultura nos primeiros anos de vida. Também inclui o resultado da
triagem auditiva neonatal (TAN) e as caracteristicas audioldgicas, como tipo e grau de perda
auditiva. Todos os pacientes concluiram o diagndstico audioldgico e compareceram a consulta

foniatrica.

64



critérios de exclus@o.

Tabela 4 - Amostra dos sujeitos composta 55 participantes do estudo que concluiram os

TIPO DE IDADE 12
N. INFECCAO SEXO CONS. TIPO ENC. TAN AUDIGCAO TIPO AUDIGCAO GRAU
CONGEITA (MESES)
1 SIFILIS F 20 REDE PASSOU NORMAL NORMAL
2 SIFILIS F 23 REDE PASSOU NORMAL NORMAL
3 SIFILIS F 8 REDE PASSOU NORMAL NORMAL
4 SIFILIS M 6 REDE PASSOU NORMAL NORMAL
5 SIFILIS M 10 REDE PASSOU PA CONDUTIVA MODERADA
6 SIFILIS M 21 REDE PASSOU NORMAL NORMAL
7 SIFILIS M 9 REDE PASSOU NORMAL NORMAL
8 SIFILIS M 12 REDE FALHOU PANS SEVERA
9 SIFILIS M 1 MATERNIDADE FALHOU PANS MODERADA
10 SIFILIS F 4 REDE PASSOU NORMAL NORMAL
11 HIV M 4 REDE FALHOU NORMAL NORMAL
12 SIFILIS F 1 MATERNIDADE FALHOU PANS MODERADA
13 cMV F 3 MATERNIDADE FALHOU PANS PROFUNDA
14 SIFILIS F 17 REDE FALHOU PANS MODERADA
15 cMV M 17 REDE PASSOU NORMAL NORMAL
16 cMV M 42 REDE NAO FEZ PANS PROFUNDA
17 SIFILIS M 5 REDE PASSOU NORMAL NORMAL
18 cMV M 1 MATERNIDADE FALHOU PANS PROFUNDA
19 HIV F 45 REDE FALHOU PANS SEVERA
20 cMV F 3 REDE PASSOU NORMAL NORMAL
21 cMV F 2 MATERNIDADE FALHOU PANS PROFUNDA
22 SIFILIS F 8 REDE PASSOU NORMAL NORMAL
23 SIFILIS M 2 REDE PASSOU NORMAL NORMAL
24 TOXOPLASMOSE F 1 MATERNIDADE FALHOU PA CONDUTIVA MODERADA
25 SIFILIS F 2 MATERNIDADE FALHOU PA CONDUTIVA MODERADA
26 SIFILIS M 35 REDE PASSOU NORMAL NORMAL
27 SIFILIS M 9 REDE FALHOU NORMAL NORMAL
28 TOXOPLASMOSE M 6 MATERNIDADE FALHOU NORMAL NORMAL
29 SIFILIS M 10 REDE FALHOU NORMAL NORMAL
30 SIFILIS F 7 REDE FALHOU NORMAL NORMAL
31 HIV M 15 REDE NAO FEZ PA CONDUTIVA MODERADA
32 TOXOPLASMOSE F 8 MATERNIDADE FALHOU PANS PROFUNDA
33 SIFILIS F 21 REDE NAO FEZ NORMAL NORMAL
34 cMV M 8 MATERNIDADE FALHOU PANS MODERADA
35 SIFILIS F 14 REDE PASSOU NORMAL NORMAL
36 SIFILIS F 34 REDE PASSOU NORMAL NORMAL
37 SIFILIS M 12 REDE PASSOU NORMAL NORMAL
38 SIFILIS TOXO M 8 MATERNIDADE FALHOU NORMAL NORMAL
39 SIFILIS F 3 MATERNIDADE FALHOU PA CONDUTIVA MODERADA
40 cMV M 7 REDE FALHOU PANS PROFUNDA
41 SIFILIS M 6 REDE PASSOU NORMAL NORMAL
42 SIFILIS F 25 REDE FALHOU PA CONDUTIVA MODERADA
43 SIFILIS F 18 REDE FALHOU NORMAL NORMAL
44 SIFILIS M 4 MATERNIDADE FALHOU NORMAL NORMAL
45 SIFILIS F 5 REDE PASSOU NORMAL NORMAL
46 SIFILIS M 12 REDE FALHOU PANS MODERADA
47 SIFILIS F 8 REDE PASSOU NORMAL NORMAL
48 SIFILIS M 1 MATERNIDADE FALHOU PANS PROFUNDA
49 SIFILIS F 19 REDE PASSOU PANS PROFUNDA
50 cMV F 44 REDE PASSOU PANS PROFUNDA
51 RUBEOLA M 10 REDE PASSOU NORMAL NORMAL
52 SIFILIS F 9 REDE NAO FEZ NORMAL NORMAL
53 SIFILIS F 16 REDE FALHOU NORMAL NORMAL
54 SIFILIS F 5 MATERNIDADE PASSOU NORMAL NORMAL
55 cMV F 3 MATERNIDADE FALHOU PANS PROFUNDA

Legenda; TAN: triagem auditiva neonatal; M: sexo masculino; F: sexo feminino; PA condutiva: perda auditiva do tipo condutivo; PANS: perda
condutiva do tipo neurossensorial.

Todas as 55 criancas da amostra da Parte 2 do estudo foram avaliadas pelo médico

foniatra utilizando os parametros da consulta conforme estabelecido no modelo de consulta

foniatrica publicado por Tabith Junior e Favero (2016) e Dualibi, Favero e Pirana (2020),

65



juntamente com a sugestdo do enquadramento de aplicabilidade ludica da avaliacdo foniatrica
publicado por Ferlin Filho (2020), utilizando pretextos lUdicos e bases tedricas consagradas na
literatura do desenvolvimento infantil (Piaget, 1954; Winnicott, 1971; Bruner, 1983). Essas
avaliacdes ocorreram em um estudo transversal nos anos de 2022 e 2023. Todas as criancgas
foram avaliadas por meio do exame fisico pratico da otorrinolaringologia, que inclui inspecdo,
otoscopia, rinoscopia anterior, oroscopia e palpacdo do palato. Além disso, foram aplicados os
testes para avaliacdo auditiva e os testes para avaliacdo de fala e linguagem, estabelecidos como

protocolo no servico do estudo, a seguir:

A.  Anamnese clinica com pais ou outro responsavel:

A anamnese foi conduzida pelo médico foniatra de maneira semiaberta com os pais e/ou
outro responsavel da crianca, utilizando os seguintes topicos para orientar o médico. No entanto,
como é uma entrevista semiaberta, outras questdes foram abordadas durante a avaliacdo,

guando o examinador ou 0s pais julgaram necessario.

Nesse momento, o responsavel pela crianca preencheu a avaliacdo socioecondmica
(Anexo 3) e assinou os termos de assentimento e consentimento livre e esclarecido (Anexo 2)

apos concordar.

A entrevista com os pais e/ou responsavel abordou os seguintes parametros:

e Antecedentes do parto e gestacao;

e Antecedentes da crianca;

e Antecedentes familiares em relacdo a linguagem e a audicao;

e Perguntas referentes ao desenvolvimento da fala e da linguagem;

e Perguntas referentes ao comportamento da crianca com a familia e amigos;

e Perguntas sobre os marcos do desenvolvimento infantil, segundo os pardmetros da obra
publicada por GESELL (1988) para criancas de 0 a 6 anos (Anexo 4) e do CDC publicado em
2021 (Anexo 5) (Gesell, 1988; CDC, 2022).

O examinador estabeleceu uma interagdo com a crianca, visando a criar um ambiente de
avaliacdo descontraido e acolhedor. Isso permitiu a observagdo do comportamento dirigido e ndo
dirigido, bem como da linguagem e comunicacdo da crianca. Além disso, foram utilizados

pretextos ludicos (Figura 2), como brinquedos escolhidos previamente, para a avaliacdo de testes
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observacionais e de alguns pardmetros dos marcos do desenvolvimento infantil. Os brinquedos
foram adaptados de acordo com a proposta dos testes observacionais e do instrumento de
avaliacdo Denver Il, com o intuito de analisar e manter o interesse e a atencdo da crianca. O
examinador procurou manter uma postura calorosa e amigavel, permitindo que os participantes
se familiarizassem com o ambiente, visto que o sucesso na realizacdo dos procedimentos estava

intrinsecamente ligado a um bom relacionamento entre o examinador e a crianga.

Figura 2 - Pretextos ludicos utilizados nos testes observacionais e na avaliagdo dos

marcos do desenvolvimento infantil (DENVER 1)

B. Teste de observacdo da Avaliacdo Foniatrica

Denominou-se TESTES OBSERVACIONAIS DA AVALIACAO FONIATRICA, que foram

divididos em 5 parametros, conforme demonstrado na Tabela 5 (Anexo 4):

1. Observacdo do comportamento da crianca na condicdo ndo dirigida;
2. Observacdo da resposta da crianca na condicdo de disponibilidade de interacao;

3. Observacdo da linguagem nao verbal;
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4. Observacado da linguagem receptiva;

5. Observacdo da linguagem expressiva.

Tabela 5 - Testes observacionais da avaliagdo fonidtrica

TESTE OBSERVACIONAL DESCRIGAO

1. Observagdo do Observagdo do comportamento espontaneo da crianga desde a

comportamento da crianga  entrada na sala de espera até sua permanéncia consultério, analisando

na condigdo ndo dirigida sua interagdo com os pais, interesse por brinquedos e manifesta¢Ges
comportamentais que podem indicar disturbios ou dificuldades na
linguagem.

2. Observagdo da resposta Observagdo do interesse da crianca pelo examinador, sua capacidade

da crianga na condigdo de de manter contato visual, compartilhar atengdo sustentada e

disponibilidade de demonstrar intencdo de afetar e ser afetada por outras pessoas.

interacdo Observamos seu envolvimento em brincadeiras e uso funcional dos
brinquedos (pretextos ludicos).

3. Observacgdo da Observagdo da intengdo comunicativa da crianga, o uso de trocas

linguagem ndo verbal dialdgicas entre a crianga e o examinador, e o uso de gestos indicativos
e representativos, além de express&es faciais e corporais como forma
de comunicagédo.

4. Observagdo da Observagdo da habilidade receptiva da crianca, incluindo a
Linguagem Receptiva compreensdo de comandos simples, duplos e complexos, identificacdo
de palavras e agoes.

5. Observacgdo da Observagdo da habilidade expressiva da crianga, incluindo o contetdo

Linguagem Expressiva |éxico-semantico, formacado fonoldgica, ordem sintdtica, uso dos
ligantes gramaticais, ritmo da fala e capacidade de compreender
linguagem figurada.

Adaptado por Mdnica Elisabeth Simons Guerra (2024)

Os testes observacionais no presente estudo foram adaptados seguindo as propostas dos
parametros da consulta foniatrica publicados por Dualibi, Favero e Pirana (2020) e Ferlin Filho
(2019) para avaliacdo de criancas menores de 6 anos. Também foram considerados os marcos do
desenvolvimento do CDC (Centers for Disease Control and Prevention) publicados em 2021

(Anexo 5) e descritos na obra de Gesell (1988) (Anexo 6) para criancas de 0 a 6 anos.

Os comportamentos e a interacdo da crianca foram registrados pelo examinador
(médico) durante a consulta foniatrica, analisando-os conforme os pardmetros dos testes
observacionais. Os resultados dos testes foram quantificados como NORMAL quando os
parametros estavam adequados dentro dos marcos do CDC (2021) e Gesell (1988), e como

ATRASO quando a crianca ainda ndo atingiu esses parametros.
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C. Instrumento de avaliacdo do desenvolvimento infantil de O a 6 anos de idade:

As habilidades do desenvolvimento infantil foram avaliadas pelas tarefas propostas no
manual DENVER I, conforme descrito por Sabatés (1950), e foram avaliadas durante a consulta
foniatrica. Para essa avaliacdo, foi utilizado o DENVER II, que é um teste normativo amplamente
utilizado para avaliar o desenvolvimento de criancas com idades entre O e 6 anos em quatro areas

principais: PESSOAL-SOCIAL, MOTOR FINO-ADAPTATIVO, MOTOR GROSSO E LINGUAGEM.

Composto por um total de 125 itens distribuidos nessas areas, o teste é projetado para
ser administrado diretamente a crianca ou, em alguns casos, pode ser respondido pelos
responsaveis. Os itens do teste sdo organizados em ordem crescente de dificuldade em um
formulario de aplicacdo. Cada item é representado por uma barra que indica as idades em que
25%, 50%, 75% e 90% das criangas na amostra normativa conseguiram realizar a tarefa. Para a
avaliacdo, uma linha é tracada de cima para baixo no formuldrio, na idade em que a crianca esta,
e os itens intersectados pela linha, além de trés itens a esquerda e a direita, sdo administrados
até que trés falhas consecutivas sejam registradas em cada area. A pontuacdo de cada item é
determinada com base no comportamento observado durante a administracdo do teste, sendo
classificado como "passou" (P), "falhou" (F), "sem oportunidade" (SO) ou "recusou" (R). Cada item
€ entdo categorizado como avancado, normal, de cautela ou de atraso, dependendo do

desempenho da crianca em relacdo a idade.

Para estudos de confiabilidade e validade concorrente, os escores qualitativos podem ser
transformados em escores numéricos, onde é atribuido um ponto para os itens creditados como
"P" e zero ponto para itens "F" ou "R". O escore em cada drea e o escore total sdo determinados
pela soma dos pontos de cada item avaliado, além de acrescentar um ponto para cada item a
esquerda do menos complexo que a crianca realizou. Na interpretacdo dos resultados finais do
teste, o manual define categorias como "NORMAL" quando a crianca ndo apresentou atrasos e,
no maximo, uma cautela; e "QUESTIONAVEL" quando a crianca apresentou duas ou mais cautelas
e/ou um ou mais atrasos nos itens. Esses critérios fornecem uma andlise detalhada do
desenvolvimento infantil e podem auxiliar na identificacdo precoce de possiveis atrasos ou

problemas no desenvolvimento (Frankenburg, 1992; Frankenburg, 1996; Sabatés, 2017).

Para realizar as atividades, os recursos ludicos foram adaptados, como demonstrado
anteriormente na Figura 2. Os resultados da avaliacdo do DENVER Il, divididos em dareas de
pessoal-social, motor fino-adaptativo, motor grosso e linguagem, foram registrados nas fichas

conforme os modelos dos Anexos 7 e 8.
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D. Avaliacdo audioldgica:

A audicdo das criancas foi avaliada conforme as diretrizes estabelecidas no "Guia de

Orientacdes na Avaliacdo Audioldgica Basica" (2017), seguindo os procedimentos abaixo:

= Audiometria Tonal Limiar: Realizada por via aérea nas frequéncias de 250 a 8000 Hz

e por via 0ssea nas frequéncias de 500 a 4000 Hz. Utilizado o método descendente-
ascendente para obtencdo dos limiares em ambas as orelhas (Carhart e Jerger, 1959).
Os limiares audiométricos foram representados graficamente no audiograma,
utilizando tons puros nas frequéncias de 250 Hz a 8000 Hz e nos niveis de audicdo
entre -10 e 120 dB.

= Limiar de Recepcdo de Fala (LRF) ou Speech Reception Threshold (SRT): Pesquisado

com lista de palavras trissilabicas por meio da voz da avaliadora. Objetivo de obter o
nivel minimo de intensidade em que cada sujeito repete 50% das palavras
corretamente, confirmando os limiares das frequéncias de 500 a 2000 Hz (Jerger,
Speaks e Trammell, 1968; Russo et al, 2005).

* [ndice Percentual de Reconhecimento de Fala (IPRF): Realizado com a aplicacdo de

duas listas de palavras monossilabas e dissilabas contendo 25 palavras cada.
Apresentadas com a voz da avaliadora a 30 dB NPS a partir da média dos limiares
auditivos nas frequéncias de 500, 1000 e 2000 Hz (Jerger, Speaks e Trammell, 1968).

= Limiar de Deteccdo de Fala ou Speech Detection Threshold - SDT: Realizado nos

sujeitos que ndo reconheciam a fala (Russo et al, 2005).

= |mitanciometria: Composta pela timpanometria e pesquisa do reflexo estapediano.

A timpanometria avalia o funcionamento e a integridade da orelha média, com

resultados classificados conforme a classificacdo de Jerger (1972).

O resultado audioldgico foi classificado quanto a (Tabela 6; Tabela 7 e Tabela 8):

e Tipo, seguindo a classificacdo de Silman e Silverman de 1997.
e Grau, de acordo com a classificacdo da OMS de 2014.
e |ateralidade da perda auditiva, identificando se é unilateral (direita ou esquerda) ou

bilateral.

Para a avaliacdo audioldgica vocal, que analisa como o paciente percebe e reconhece o0s
sons da fala, foi utilizado o Limiar de Reconhecimento de Fala (LRF), correspondendo a média dos
limiares auditivos de 500, 1000 e 2000 Hz. O valor obtido na pesquisa do LRF deve ser compativel

com a audiometria tonal, esperando-se que seja igual ou até 10 dB acima da média dos limiares
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tonais. Foi considerado LRF alterado quando acima de 15 dB na avaliacdo de criangas.

Tabela 6 - Classificacéo do tipo de perda auditiva de acordo com Silman e Silverman

(1997).

Tipo de perda Caracteristicas

Perda auditiva Limiares de via 6ssea menores ou iguais a 15 dB na e limiares de

Condutiva via aérea maiores que 25 dB na, com gap aéreo-6sseo maior ou
iguala 15 dB

Perda auditiva Limiares de via 6ssea maiores do que 15 dB na e limiares de via

Sensoério-neural aérea maiores que 25 dB na, com gap aéreo-6sseo de até 10 dB

Perda auditiva Limiares de via 6ssea maiores do que 15 dB na e limiares de via

mista aérea maiores que 25 dB na, com gap aéreo-6sseo maior ou igual
al5dB

Tabela 7 - Classificacéo do grau de perda auditiva de acordo com OMS (OMS 2014) para

crianga até 7 anos.

Grau de Média entre Desempenho
Perda auditiva frequéncias
500, 1k, 2k, 4khz.

Audicdo 0-15dB Nenhuma ou pequena dificuldade; capaz de ouvir

Normal cochichos.

Leve 16 -30dB Capaz de ouvir e repetir palavras em volume normal
a um metro de distancia.

Moderado 31-60dB Capaz de ouvir e repetir palavras em volume elevado
a um metro de distancia.

Severo 61 —80dB Capaz de ouvir palavras em voz gritada préximo a
melhor orelha.

Profundo >81 dB Incapaz de ouvir e entender mesmo em voz gritada

na melhor orelha.

Tabela 8 - Classificacéo do timpanograma de acordo com Jerger (1970).

Tipo de curva Caracteristicas

Tipo A Mobilidade normal do sistema timpano-ossicular

Tipo Ad Hipermobilidade do sistema timpano-ossicular

Tipo Ar Baixa mobilidade do sistema timpano-ossicular

Tipo B Auséncia de mobilidade do sistema timpano-ossicular

Tipo C Pressdo de ar da orelha média desviada para pressado negativa
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4.7.ANALISE DE DADOS

Na Parte 1 da tese, estudo observacional retrospectivo, uma analise descritiva de todas
as varidveis avaliadas foi inicialmente realizada, bem como sua relacdo com a perda auditiva
neurossensorial (PANS). Optou-se por utilizar a perda auditiva do tipo neurossensorial como base
para a associacdo entre as outras varidveis, incluindo as perdas auditivas mistas. As perdas
auditivas condutivas ndo foram consideradas, visto que esse tipo pode ser um fator de confusao.
A grande maioria das perdas auditivas condutivas decorre de otite média com efusao, situacdo

frequente nos primeiros anos de vida, conforme o "guideline" publicado por Rosenfeld (2022).

Em seguida, para investigar a associacao entre cada uma das varidveis e a ocorréncia de
Perda Auditiva Neurossensorial (PANS), foram aplicados o teste Qui-quadrado e, na auséncia das
condicGes ideais para sua utilizacdo (frequéncias esperadas maiores que 5), adotou-se o teste da

Razdo de Verossimilhanca (Fisher e van Belle, 1993).

Para avaliar o efeito conjunto dos fatores de risco na chance de PANS, foi ajustado um
modelo de regressao logistica binaria (Hosmer e Lemeshow, 2013), tendo a ocorréncia de PANS
como varidvel resposta e os fatores de risco como variaveis explicativas. Para os fatores de risco
relacionados a infeccdo congénita TORCHS (Toxoplasmose, Outras Infeccdes, Rubéola, CMV,
Herpes e Sifilis), foram associadas trés variaveis indicadoras: uma para sifilis, uma para CMV e
uma terceira para as demais categorias. Inicialmente, um modelo de regressao logistica foi
ajustado incluindo todas as varidveis explicativas. Posteriormente, foi realizado um procedimento
backward de selecdo de varidveis, excluindo um a um os fatores que ndo apresentavam

contribuicdo significativa para explicar a chance de ocorréncia de PANS na presenca dos demais.

Os testes Qui-quadrado e da Razao de Verossimilhanca foram utilizados para verificar a
existéncia de associacdo entre PANS e Triagem Auditiva Neonatal (TAN), assim como entre PANS

e encaminhamento em criangas que apresentavam os fatores de risco sifilis e CMV.

Na Parte 2 da tese, estudo observacional prospectivo transversal, para verificar a
ocorréncia de associacdo do tipo de infeccao congénita e a PANS e do tipo de infeccdo congénita
e o DENVER I, foi utilizado o teste Qui-quadrado e, quando as condicdes ideais para a sua
aplicacdo ndo estavam satisfeitas, optou-se pelo teste da Razao de Verossimilhanca ou pelo teste
exato de Fisher. Os mesmos métodos foram adotados para verificar a existéncia de associacdo
entre cada drea do DENVER Il e a ocorréncia de PANS, entre os testes de observacdo e a

ocorréncia de PANS e entre os testes de observacdo e os tipos de infeccdo congénita.
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A existéncia de associacdo entre cada area do DENVER Il e o niUmero de fatores de risco
foi avaliada por meio do teste de Kruskal-Wallis, fazendo-se a correcao para observacbes

empatadas.

Os métodos adotados podem ser encontrados em Fisher e van Belle, 1993.
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5. RESULTADO

5.1.PARTE 1 — ESTUDO OBSERVACIONAL RETROSPECTIVO

A Parte 1 da presente tese, denominada estudo observacional retrospectivo de base
secunddria de dados dos prontuarios, analisou 531 criancas que concluiram o diagndstico até os
6 anos e 11 meses. Os resultados da analise descritiva e, posteriormente, da associacdo das
varidveis com a ocorréncia de perda auditiva neurossensorial (incluindo perda auditiva
neurossensorial propriamente dita e perda auditiva mista — PANS) e a analise associativa com os
dados encontrados de criancas com infeccdo congénita sao apresentados a seguir. Ressalta-se
gue a amostra inicial foi composta por 659 criancas que compareceram ao Centro de Saude
Auditiva nos anos de 2019, 2020 e 2021; porém, 128 criancas (19,4%) ndo concluiram o
diagndstico audioldgico e/ou tinham acima de 6 anos de idade e, portanto, ndo foram incluidas
no estudo, seguindo os critérios de exclusdo. Assim, a amostra final ficou composta por 531

criangas, das quais 323 (60,8%) sdo do sexo masculino e 208 (39,2%) do sexo feminino.

Os resultados da Parte 1 do estudo serdo analisados conforme a seguinte estrutura:

1. Andlise descritiva da perda auditiva;

2. Andlise descritiva das varidveis clinicas e associacdo das varidveis do estudo com a
ocorréncia de PANS, como idade na primeira consulta, encaminhamento das
criancas, aspectos clinicos relatados pelos pais, idade gestacional e peso ao nascer, e
fatores de risco para perda auditiva;

3. Analise descritiva dos tipos de infeccdes congénitas e associacdo das varidveis do

estudo com a ocorréncia de PANS.

5.1.1.Andlise descritiva da perda auditiva

Das 531 criancas que concluiram o diagndstico audioldgico, aproximadamente 250
criancas (47,2%) foram classificadas como tendo audi¢cdo normal, enquanto 281 criangas (52,8%)
apresentavam algum grau de perda auditiva. Entre as criancas com perda auditiva, 116 criancas

(21,8%) tinham perda auditiva condutiva e 165 criangas (31,1%) tinham perda auditiva
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neurossensorial (PANS), sendo que destas 155 criangas (29,2%) tinham perda auditiva

neurossensorial propriamente dita e 10 criangas (1,9%) tinham perda auditiva mista.

As frequéncias e porcentagens de criancas, de acordo com o tipo e grau da perda
auditiva, sdo apresentadas na Tabela 9. Pode-se observar que, entre as criancas com perda
neurossensorial (incluindo perda auditiva mista), a maior prevaléncia é do grau de perda

profunda (42,4%), e entre as com perda condutiva, a maioria apresenta grau moderado (80,2%).

Tabela 9 - Frequéncias e porcentagens de criangas em cada categoria do grau da perda

auditiva. N=531 criancgas.

Grau da perda

Leve Moderada Severa Profunda Total
Tipo da perda N % N % N % N % N %
Neurossensorial* 15 9,1 51 30,9 29 17,6 70 42,4 165 100
Condutiva 21 18,1 93 80,2 2 1,7 0 0 116 100

Legenda: N: numero de criangas; %: porcentagem; * incluindo perda auditiva mista.

5.1.2.Andlise descritiva das varidveis clinicas e associacdo da ocorréncia de perda

auditiva neurossensorial em relacdo as variaveis clinicas.

Nessa etapa da Parte 1 do estudo, foram descritas as varidveis clinicas, como tipo de
encaminhamento ao servico, motivo do encaminhamento, resultado da TAN e alguns aspectos
clinicos relatados pelos pais. Em seguida, foi analisada a associacdo dessas varidveis clinicas com
a ocorréncia da varidvel PANS (incluindo criancas com perda auditiva neurossensorial
propriamente dita e do tipo mista). Na analise estatistica, foi criada a variavel PANS com duas
categorias: 'sim', para criangas com PANS (incluindo perdas auditivas mistas), composta por 165
criancgas (31,1%), e 'ndo’, para as categorias normal e condutiva, composta por 366 criangas

(68,9%).
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A. Analise descritiva e a ocorréncia de PANS em relacdo a idade na primeira consulta.

Em relacdo a idade das criancas na primeira consulta no Centro de Audicdo na Crianca
(CEAC), das 531 criangas, a idade média foi de 16,2 meses (desvio padrdo de 16,3 meses e
mediana de 9,3 meses), com idade minima de 0,1 meses e maxima de 59,9 meses (5 anos e 11
meses). Foram criadas faixas etdrias especificas: 175 criancas (33,0%) de 0 a 3 meses, 61 criancas
(11,5%) de 4 a 6 meses, 58 criangas (10,9%) de 7 a 12 meses, 89 criangas (16,8%) de 13 a 24
meses e 148 criangas (27,9%) acima de 25 meses. As maiores porcentagens de criangas foram

observadas nas faixas etarias de 0 a 3 meses e de 25 meses ou mais.

A distribuicdo da idade da primeira consulta para criancas em cada categoria de PANS é
ilustrada, de forma aproximada, nos box-plots na Figura 4. As médias das idades para criancas
com diagndstico de PANS foram de 13,2 meses (desvio padrdo 16,1, mediana 5,0, idade minima
0,1 meses e maxima 59,4 meses), enquanto as criancas sem perda auditiva apresentaram média
de 17,5 meses (desvio padrdo 16,3, mediana 11,5, idade minima 0,2 meses e maxima 59,4
meses). O teste de Mann-Whitney indicou que as criangcas com PANS tendem a passar pela
primeira consulta em uma idade menor do que as que ndo tém esse tipo de perda (estatistica do

teste = -3,69; p<0,001).
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Figura 3 - Box-plots da idade das criancas com e sem perda auditiva neurossensorial

(PANS). N=531 criangas.

As frequéncias de criancas com PANS em cada faixa etaria sdo apresentadas na Figura 4.

Esse diagndstico audioldgico estava presente em 70 criangas (42,4%) entre O e 3 meses de idade,
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21 criancas (12,7%) entre 4 e 6 meses, 15 criancas (9,1%) entre 7 e 12 meses, 25 criancas (15,1%)

entre 13 e 24 meses, e 34 criangas (20,6%) com mais de 25 meses (até 6 anos). No entanto, de

acordo com a ocorréncia das categorias de PANS em cada faixa etaria demonstrada na Tabela 10,

observa-se uma tendéncia de decréscimo na porcentagem de criancas com PANS com o aumento

da idade.
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Figura 4 — Ocorréncia de PANS por faixa etdria. N=531 criancas.
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Tabela 10 - Frequéncias e porcentagens das categorias de PANS por faixa etdria. N=531

criangas.

PANS
Faixa etaria Ndo Sim Total

N % N % N %
0 a 3 meses 105 60 70 40 175 100
4 3 6 meses 40 65,6 21 34,4 61 100
7 a 12 meses 43 74,1 15 25,9 58 100
13 a 24 meses 64 71,9 25 28,1 89 100
25 meses ou + 114 77 34 23 148 100
Total 366 68,9 165 31,1 531 100
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B. Andlise descritiva e a ocorréncia de PANS em relagdo ao encaminhamento das criancas

para o Centro de Audicdo na Crianca.

Na Tabela 11, sdo apresentadas as frequéncias e porcentagens de criangas sem e com

PANS em cada categoria das varidveis: tipo de servico de encaminhamento, motivo do

encaminhamento, resultado da triagem auditiva neonatal (TAN). Abaixo da tabela, encontra-se o

valor da estatistica qui-quadrado (o subscrito da letra grega x é o nimero de graus de liberdade

associado a distribuicdo da estatistica do teste) e o valor-p do teste de ndo existéncia de

associacdo entre a varidvel e a ocorréncia de PANS. Os resultados obtidos mostram que ha

associacdo entre essas trés variaveis e a ocorréncia de PANS.

Tabela 11- Frequéncias e porcentagens das categorias de perda auditiva neurossensorial

(PANS) segundo tipo de servico de encaminhamento, motivo de encaminhamento e resultado

da triagem auditiva neonatal (TAN). N=531 criancas.

PANS

Nado Sim Total

N % N % N %
Servigo de encaminhamento *
Maternidade 118 58,7% 83 41,3% 201 100,0%
Rede 248 75,2% 82 24,8% 330 100,0%
Total 366 68,9% 165 31,1% 531  100,0%
Motivo do encaminhamento **
Falhou na TAN 140 53,6% 121 46,4% 261 100,0%
Monitoramento audicdo 100 87,0% 15 13,0% 115 100,0%
Atraso de fala e linguagem 108 78,8% 29 21,2% 137 100,0%
Malformagdo 18 100,0% 0 0,0% 18 100,0%
Total 366 68,9% 165 31,1% 531  100,0%
Triagem auditiva neonatal
%k 3k k
Passou 133 85,8% 22 14,2% 155  100,0%
Falhou 170 56,9% 129 43,1% 299  100,0%
Nao fez 63 81,8% 14 18,2% 77 100,0%
Total 366 68,9% 165 31,1% 531  100,0%

*Estatistica do teste: y2=60,3; valor-p <0,001; **Estatistica do teste: y?=15,8; valor-p

<0,001; ***Estatistica do teste: )(§:46,9; valor-p <0,001.
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Em relacdo ao tipo de encaminhamento das criancas para o Centro de Audicdo na
Crianca, do total de 531 criangas, 201 (37,9%) foram encaminhadas diretamente das
maternidades e 330 (62,1%) pela rede de saude pelo profissional da puericultura. Das 165
criancas com PANS, 83 foram encaminhadas diretamente das maternidades e 82 pela rede de
saude pelo profissional da puericultura. Na andlise de ocorréncia de categorias sem ou com PANS
e as varidveis, ha associacdo entre a ocorréncia de PANS e o servico de encaminhamento, sendo
gue a porcentagem de criancas com PANS nas encaminhadas diretamente da maternidade é

maior do que a porcentagem de PANS nas encaminhadas pela rede (Tabela 11).

De acordo com o relato dos pais sobre o tipo de encaminhamento das criancas, a queixa
de falha na TAN correspondeu a 261 criangas (49,2%), sendo curiosamente menor do que o
numero de criangas que realmente falharam (299 criangas, 56,3%). As outras queixas foram
atraso de fala e linguagem (137 criancgas, 25,8%), monitoramento da audi¢do (115 criangas,
21,7%) e malformacdo (18 criangas, 3,4%). A porcentagem de criangas que concluiram o
diagnostico e falharam na triagem auditiva neonatal (TAN) foi de 299 criancas (56,3%), 155

criancas (29,2%) passaram na TAN e, dado relevante, 77 criancas (14,5%) ndo fizeram a TAN.

Das 165 criancas com PANS, 121 criangas (73,3%) tinham a queixa, segundo os pais, de
falha na TAN, 15 criangas (9,1%) vieram para monitoramento da audicdo, 29 criangas (17,6%)
foram encaminhadas por atraso de fala e linguagem, e 0% por malformacdo (pois, nestes casos,
geralmente a perda é do tipo condutivo). Em relacdo ao resultado da TAN, das 165 criangas com
PANS, 129 criancas (78,2%) realmente falharam na TAN, 22 criancas (13,3%) ndo passaram e 14
criancas (8,5%) ndo fizeram o exame. Na analise de ocorréncia de categorias sem ou com PANS e
as variadveis, hd associacdo entre a ocorréncia de PANS e o tipo de encaminhamento e o resultado
da TAN, sendo que a porcentagem de criancas com PANS que ndo passaram na TAN é maior do
qgue a porcentagem de PANS nas criancas encaminhadas por outro motivo e que passaram na

TAN (Tabela 11).

C. Andlise descritiva e a ocorréncia de PANS em relacdo aos aspectos clinicos relatados pelos

pais das criancas.

Em relacdo aos relatos dos pais anotados no prontudrio, do total de 531 criancas, chama
a atencdo que 108 criangas (20,3%) tiveram atraso global do desenvolvimento, sendo que 31
criancas (5,8%) receberam o diagndstico de PANS. O transtorno do espectro do autismo foi
diagnosticado em 52 criancas (9,8%), e 3 criancas (0,6%) também receberam o diagndstico de
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PANS. Além disso, 51 criangas (9,6%) tiveram ocorréncia de convulsdo, sendo que 23 criangas

(4,3%) receberam o diagndstico de PANS.

Na andlise de ocorréncia de categorias sem ou com PANS e as varidveis, em relacdo ao
atraso global do desenvolvimento (Estatistica do teste: x2 = 3,1; valor-p = 0,918) e a ocorréncia
de convulsdo (Estatistica do teste: x* = 5,18; valor-p = 0,023) referidos pelos pais, ndo ha
associacdo dessas varidveis com a ocorréncia de PANS. No entanto, os resultados na Tabela 12
indicam que ha uma associacdo altamente significativa entre a ocorréncia de perda
neurossensorial e o diagndstico de Transtorno do Espectro do Autismo (TEA). Cinquenta e duas
criancas (9,8%) tiveram ocorréncia de TEA, sendo que 3 criancgas receberam o diagndstico de

PANS (Estatistica do teste: x2 = 17,2; valor-p < 0,001).

Tabela 12 - Frequéncias e porcentagens das categorias de PANS seqgundo diagndstico de

TEA. N=531 criancgas.

PANS

Nado Sim Total
TEA N % N % N %
Nado 317 66,2% 162 33,8% 479  100,0%
Sim 49 94,2% 3 5,8% 52 100,0%
Total 366 68,9% 165 31,1% 531  100,0%

Estatistica do teste: )(f:17,2; valor-p <0,001

D. Andlise descritiva e ocorréncia de PANS em relacdo a idade gestacional e ao peso ao

nascer.

Em relacdo aos aspectos clinicos pré e perinatais, nas Tabelas 13 e 14 sdo apresentadas
as frequéncias e porcentagens de criancas em cada categoria de idade gestacional e peso ao
nascer, respectivamente. Pode-se observar que, para a maioria das criancas, a idade gestacional
foi classificada na categoria termo (391 criancas, 73,6%). Em relacdo ao peso ao nascer, a maioria
das criangas tem peso classificado como normal (377 criangas, 71%). Essas tabelas destacam
aspectos clinicos natais importantes, mostrando que, do total de criancas que concluiram o
diagndstico, 46 criancas (8,6%) das que tém PANS foram prematuras e 40 criancas (7,5%) das que

tém PANS apresentaram baixo peso ao nascer.
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Tabela 13 - Frequéncias e porcentagem das crian¢as em cada categoria de idade

gestacional. N=531 criancgas.

Classificagdo da idade gestacional N % PANS* %
Termo 391 73,6 115 21,7
Prematuro tardio 60 11,3 22 4,1
Prematuro moderado 32 6,0 1,5
Muito pré-termo 24 4,5 1,5
Prematuro extremo 17 3,2 1,5
Pds-data 7 1,3 0,8
Total 531 100 165 31,1

Legenda: N: nimero de criangas; %: porcentagem; * incluindo perda auditiva mista.

Tabela 14 - Frequéncia e porcentagens de criancas em cada categoria do peso ao

nascer. N=531 criangas.

Classificagdo do peso ao nascer N % PANS* %
Normal 377 71,0 119 22,4
Macrossémico 27 5,1 6 1,1
Baixo peso 84 15,8 27 51
Muito baixo peso 27 5,1 5 0,9
Extremo baixo peso 16 3,0 8 1,5
Total 531 100 165 31,1

Legenda: N: numero de criangas; %: porcentagem; * incluindo perda auditiva mista.

Na anadlise de ocorréncia de categorias sem ou com PANS e as varidveis idade gestacional

e peso ao nascer, conforme os resultados nas Tabelas 15 e 16, ha associacdo entre a ocorréncia

de PANS e pbds-data, prematuridade (principalmente prematuro extremo) e baixo peso

(principalmente extremo baixo peso).

Tabela 15 — Frequéncias e porcentagens das categorias de PANS seqgundo a classificacGo

da idade gestacional. N=531 criancgas.

PANS

Ndo Sim Total
Idade gestacional N % N % N %
Termo 276 71% 115 29,4% 391  100,0%
Prematuro tardio 38 63% 22 36,7% 60 100,0%
Prematuro moderado 24 75% 25,0% 32 100,0%
Muito pré-termo 16 67% 33,3% 24 100,0%
Prematuro extremo 9 53% 47,1% 17 100,0%
Pds-data 3 43% 57,1% 7 100,0%
Total 366 69% 165 31,1% 531  100,0%
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Estatistica do teste: y2=5,9; valor-p = 0,316 (teste da Raz3o de verossimilhangas)
Tabela 16 — Frequéncias e porcentagens das categorias de PENS sequndo a classificacGo

do peso ao nascer. N=531 criangas.

PANS

Ndo Sim Total
Classificacdo do peso N % N % N %
Normal 258 68,4% 119 31,6% 377  100,0%
Macrossémico 21 77,8% 6 22,2% 27 100,0%
Baixo peso 57 67,9% 27 32,1% 84 100,0%
Muito baixo peso 22 81,5% 5 18,5% 27 100,0%
Extremo baixo peso 8 50,0% 8 50,0% 16 100,0%
Total 366 68,9% 165 31,1% 531  100,0%

Estatistica do teste: )(f=5,8; valor-p = 0,215

E. Analise descritiva e ocorréncia de PANS em relacdo aos fatores de risco (segundo JCIH

2019)

Em relacdo aos fatores de risco (segundo JCIH 2019), do total de 531 criangas que
concluiram o diagnéstico audioldgico, 79,7% (423 criangas) tinham pelo menos um fator de risco
para perda auditiva, conforme a classificacdo publicada pelo JCIH 2019, sendo que 117 criangas
tinham PANS (22% do total). Dos 12 fatores de risco descritos no JCIH 2019, dois ndo estavam
presentes em nenhuma das criancas da amostra: oxigenacdo por membrana extracorpérea
(ECMO) (fator de risco 6) e traumatismo cranioencefalico significativo pds-natal ou quimioterapia
(fator de risco 11). A Figura 6 apresenta as porcentagens e o nimero em relacdo ao total de 531
criangas que concluiram o diagndstico audioldgico em cada fator de risco (segundo JCIH 2019) e
com PANS (incluindo perda auditiva mista). O fator que ocorreu com maior frequéncia no total
de criancas foi a suspeita de perda auditiva e/ou atraso de fala (fator de risco 12 do JCIH 2019),
segundo o relato dos pais anotados nos prontuarios, observado em 264 criancas, sendo que 93
criancas tinham PANS. Este fator foi seguido pela permanéncia em UTI neonatal por mais de 5

dias (fator de risco 2 do JCIH 2019), observada em 156 criancas, das quais 57 tinham PANS.
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Legenda: %: porcentagem; PANS: perda auditiva neurossensorial (incluindo perda auditiva mista).

N=531 criangas.

Figura 5 - Porcentagens de crian¢as em cada grupo de fator de risco (sequndo JCIH

2019) e com PANS (incluindo perda auditiva mista).

Em relacdo a porcentagem de criangas com PANS dentro de cada grupo especifico de
fator de risco, conforme apresentado na Tabela 17, os fatores de risco com maiores porcentagens
de criancas com PANS dentro do préprio grupo sdo: asfixia neonatal, com 55,6% das criancas
neste grupo apresentando PANS; uso de medicamento ototdxico (gentamicina), com 50,7% das
criangas neste grupo apresentando PANS; seguido por infeccdo meningite pds-natal (41,7%);
internacdo em UTIN por mais de 5 dias (36,5%); hiperbilirrubinemia (35,9%); suspeita dos pais de
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perda auditiva (35,2%); suspeita de causa genética (32,6%); infeccdo congénita por TORCHS

(32,1%); e, por ultimo, malformacdo craniofacial ou fisica (19,3%).

Tabela 17 — Numero de criancas que apresentaram cada um dos fatores de risco e

porcentagem de PANS dentro de cada grupo. N=531 criancgas.

Fator de risco (segundo JCIH 2019) N PANS* %

Antecedente familiar de PA (fator de risco 1) 103 35 34,0
UTI neonatal por mais de 5 dias (fator de risco 2) 156 57 36,5
Hiperbilirrubinemia (fator de risco 3) 39 14 359
Uso de medicamento ototodxico (fator de risco 4) 67 34 50,7
Asfixia neonatal (fator de rico 5) 27 15 55,6
Infeccdo congénita por TORCHS (fator de risco 7) 56 18 32,1
Malformacdo craniofacial ou fisica (fator de risco 8) 119 23 19,3
Suspeita de causa genética (fator de risco 9) 89 29 32,6
Meningite (fator de risco 10) 12 5 41,7
Suspeita dos pais de perda auditiva (fator de risco 12) 264 93 35,2

Legenda: N: nimero de criangas; %: porcentagem; * incluindo perda auditiva mista.

Considerando os tipos de infeccdo congénita por TORCHS foi construida a tabela 18, na

qual sdo apresentadas frequéncias e porcentagens de criancas em cada tipo de infeccdo e dos

gue ndo apresentaram esse fator de risco. Pode ser observado que a infeccdo mais prevalente é

a sifilis, seguida da CMV.

Tabela 18 - Frequéncias e porcentagem de crian¢as em cada tipo de infec¢cdo congénita

(TORCHS) e de criangas que ndo apresentaram esse fator de risco. N=531 criancas.

Infecgdo congénita N % PANS %
Sifilis 38 7,2 8 1,5
Citomegalovirus 10 1,9 8 1,5
Toxoplasmose 3 0,6 1 0,2
HIV 3 0,6 1 0,2
Rubéola 1 0,2 0 0
Sifilis e Toxoplasmose 1 0,2 0 0

Na andlise de ocorréncia de categorias com ou sem PANS e os fatores de risco, o teste

qui-quadrado avalia se a diferenca nas frequéncias observadas é maior do que seria esperado

pelo acaso. A porcentagem de PANS é maior nos que usaram ototdxicos do que nos que ndo

usaram (Estatistica do teste: x>=13,9; valor-p <0,001), nos que tiveram asfixia neonatal do que
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nos que ndo tiveram (Estatistica do teste: x?=7,96; valor-p = 0,005) e nos que os pais suspeitaram
de perda auditiva ou atraso de linguagem (Estatistica do teste: x>=4,24; valor-p = 0,040). Nos que
ndo tinham malformacdo fisica, a porcentagem de PANS é maior do que nos que tinham

(Estatistica do teste: x2=9,88; valor-p = 0,002).

Chama a atencdo que ndo ha associacdo da ocorréncia de PANS com os fatores de risco
utilizando o teste qui-quadrado: antecedentes familiares de perda auditiva (Estatistica do teste:
x3=0,50; valor-p = 0,478), UTI neonatal (UTIN) por mais de 5 dias (Estatistica do teste: x2=3,08;
valor-p = 0,079), hiperbilirrubinemia (Estatistica do teste: x?=0,46; valor-p = 0,499), meningite
pos-natal (Estatistica do teste: x2=0,612; valor-p = 0,627) ou infeccdo neonatal (Estatistica do
teste: ¥>=0,03; valor-p = 0,855). Esse teste pode n3o ser sensivel a certas distribuicdes de dados
ou pequenas diferencas entre grupos, especialmente quando ha muitos grupos ou categorias
com pequenas frequéncias esperadas. No entanto, para confirmar a associagdo entre a
ocorréncia simultanea dos fatores de risco e a chance de PANS, foi ajustado um modelo de
regressao logistica bindria. A varidvel resposta é a ocorréncia de PANS, e as varidveis explicativas
sdo a ocorréncia de cada um dos fatores de risco. Foram associadas trés variaveis indicadoras ao
risco de infeccdo congénita TORCHS: uma para sifilis, uma para CMV e a terceira para as demais
categorias. Inicialmente, foi ajustado um modelo de regressdo incluindo todas as varidveis
explicativas, cujos resultados sdo apresentados na Tabela 18. Com base na tabela, nem todas as
varidveis de fatores de risco apresentam uma razao de chance significativa para perda auditiva.
O intervalo de confianga indica a faixa na qual a verdadeira razao de chances esta com 95% de

confianga. Se ndo incluir 1, sugere uma associagao significativa.

Desta maneira, no modelo de regressdo logistica bindria, algumas observacdes foram
confirmadas: Varidveis significativas (valor-p inferior a 0,05), que indicam uma associacdo positiva
significativa com a perda auditiva, foram o uso de medicamento ototdxico, asfixia neonatal,
infeccdo por CMV e suspeita de causa genética (que pelo modelo anterior ndo mostrou
associacOes). Variaveis ndo significativas, como antecedentes familiares, UTI neonatal por mais
de 5 dias, hiperbilirrubinemia, sifilis, infeccdes congénitas, meningite e atraso de fala e linguagem,
apresentam valores-p elevados, indicando falta de significancia estatistica. Nota-se que a varidvel
malformacdo apresenta uma menor chance de perda auditiva, dado o coeficiente negativo e a

significancia estatistica (Tabela 19).
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Tabela 19 — Resultados obtidos no ajuste de um modelo logistica no qual a resposta é a

ocorréncia de PANS e as varidveis explicativas sGo a ocorréncia de cada um dos fatores de risco.

Intervalo de
confianga 95% (")

Estatistica Graus de Razdo de Limite Limite
Fator de risco Coeficiente Erro padrdo  de teste liberdade valor-p  chances inferior superior
Constante -0,95 0,17 31,51 1 <0,001
Antecedente familiar 0,04 0,26 0,03 1 0,874 1,04 0,63 1,73
UTIN + 5 dias 0,17 0,28 0,36 1 0,547 0,84 0,49 1,46
Hiperbilirrubinemia -0,03 0,41 0,01 1 0,942 0,97 0,44 2,16
ototdxico 0,98 0,35 8,00 1 0,005 2,65 1,35 5,22
Asfixia neonatal 0,90 0,46 3,87 1 0,049 2,47 1,00 6,08
Sifilis -0,62 0,42 2,19 1 0,139 0,54 0,24 1,22
cMV 2,25 0,83 7,39 1 0,007 9,48 1,87 47,95
Infecgdo congénita -0,39 0,85 0,21 1 0,645 0,68 0,13 3,60
Malformacdes -1,28 0,32 15,80 1 <0,001 0,28 0,15 0,52
Suspeita genética 0,78 0,32 6,06 1 0,014 2,19 1,17 4,09
meningite 0,31 0,65 0,22 1 0,637 1,36 0,38 4,86
Atraso fala e linguagem 0,24 0,21 1,36 1 0,244 1,27 0,85 1,90

Mntervalo de confianca de 95% para a razdo de chances

Fator de risco 1, ..., 12: fatores de risco; CMV: citomegalovirus

No entanto, durante a anotacdo dos dados de prontudrio, foram observadas algumas
situacdes entre os fatores de risco que ndo tiveram associacdo com a ocorréncia de PANS, que
merecem destaque e que podem ter interferido na analise comparativa. No fator de risco 1, o
parentesco varia de 12 a 32 grau familiar; no entanto, das 103 com esse fator de risco, 14 criancas
tinham parentesco direto de pais ou irmdos com perda auditiva, sendo que 100% tinham PANS.
No fator de risco 2, de internagdo em UTI neonatal, das 156 internadas na UTIN por mais de 5
dias, 67 criancas ficaram mais de 12 dias internadas, geralmente relacionado com maior
gravidade, sendo que 61,2% (41 criangas) tinham PANS. No fator de risco 3, hiperbilirrubinemia,
os dados anotados ndo consideraram o valor do nivel sérico de bilirrubina total, o que prejudicou
a anadlise de casos mais graves, que geralmente precisam de tratamento de
exsanguineotransfusdo. No fator de risco 8, malformacdes craniofaciais e fisicas, nao foi utilizada
a avaliacdo do tipo condutivo da perda auditiva, visto que muitos podem ter malformacdes de
orelha externa e média, o que pode ter prejudicado a andlise da perda auditiva geral. No fator de
risco 9, de suspeita de causa genética, foram anotadas criancas com pais consanguineos e
familiares com perda auditiva com parentesco variando de 12 a 32 grau; porém, chama a atencdo

o fato de que, em casos confirmados de condi¢cdes e sindromes genéticas (9 criancas), 75% (8
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criangas) tinham PANS. No fator de risco 10, infeccdo pds-natal por meningite, 12 criancas
tiveram essa infeccdo. Apesar da amostra pequena, que deve ter interferido nos resultados dos
métodos de anadlise aplicados no estudo, os dados sdo relevantes, sendo que 41,7% (5 criangas)

tiveram PANS.

Posteriormente foi ajustado um modelo no qual os fatores que ndo tinham contribuicao
significativa para explicar a chance de ocorréncia de PANS na presenca dos demais foram
excluidos, um a um. Os resultados obtidos no final do processo de ajuste do modelo sdo
apresentados na Tabela 20. Nota-se que, pelo procedimento backward, foram mantidas no
modelo somente as varidveis que tinham contribuicdo significativa para explicar a chance de
PANS no modelo completo (Tabela 19). O desvio do modelo foi 613,1, com 525 graus de liberdade
e estes resultados indicam bom ajuste do modelo. O teste de Hosmer e Lemeshow também

indicou que o modelo esta bem ajustado (valor-p = 0,095).

Tabela 20 — Resultados obtidos no ajuste de um modelo de regresséo logistica no qual a
vardvel resposta é a ocorréncia de PANS e as varidveis explicativas sGo a ocorréncia de cada um

dos fatores de risco selecionados pelo método de selecGo backward.

Intervalo de
confianga 95% !

Coeficiente Erro i Estatistica Qraus de velorp Razdo de 'Limitbe Limitg
padrdo de teste liberdade chances inferior  superior

Constante -0,92 0,12 59,58 1 <0,001
Ototoxico 0,91 0,28 10,41 1 0,001 2,48 1,43 4,30
Asfixia Neonatal 0,86 0,43 3,92 1 0,048 2,35 1,01 5,48
CMV 2,38 0,82 8,42 1 0,004 10,85 2,17 54,30
Malformagdes -1,25 0,32 15,62 1 0,001 0,29 0,16 0,53
Suspeita genética 0,83 0,31 7,03 1 0,008 2,29 1,24 4,21

ntervalo de confianca de 95% para a razdo de chances; CMV: citomegalovirus

A interpretacdo dos resultados na Tabela 19 é feita em termos das razées de chance. A chance
de PANS na presenca de uso de ototdxico é 2,5 vezes maior do que na auséncia desse fator de
risco, para individuos nas mesmas condicées dos demais fatores de risco incluidos no modelo. Da
mesma forma, a chance de PANS na presenca de asfixia neonatal é 2,4 vezes maior do que na
auséncia desse fator. Para o CMV, a chance de PANS é 10,9 vezes maior na presenca do fator em
comparacao a auséncia. Por outro lado, a presenca de malformacao fisica reduz a chance de PANS
para 0,29 vezes em relacdo a auséncia desse fator. Além disso, a presenca de causa genética
aumenta a chance de PANS em 2,29 vezes em comparacdo a auséncia dessa condicdo, sempre

considerando individuos nas mesmas condi¢Ges dos demais fatores de risco.
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5.2.PARTE 2 — ESTUDO OBSERVACIONAL TRANSVERSAL PROSPECTIVO

Na Parte 2 da tese, intitulada "Estudo Observacional Transversal Prospectivo"”, foram
avaliados os aspectos de fala e linguagem e outros marcos do desenvolvimento infantil por meio
de avaliacdo médica fonidtrica de uma amostra composta por 55 criancas. Das 56 criancas
diagnosticadas com infecgdes congénitas TORCHS identificadas no estudo observacional
descritivo anterior, apenas 1 crianca, junto com seus pais, ndo compareceu a consulta de
avaliacdo e, portanto, foi excluida do estudo. Assim, 55 criancas, juntamente com seus pais,
compareceram as consultas de avaliacdo, sendo 26 (47,3%) do sexo masculino e 29 (52,7%) do
sexo feminino. Os resultados serdo apresentados a seguir, com observacdes relevantes para cada

crianca nos Anexos 9, 10, 11 e 12.

5.2.1.Andlise descritiva

Das 55 criangas com infec¢do congénita por TORCH, 17 (30,9%) tinham PANS e 6 (10,9%)
tinham perda auditiva condutiva, enquanto 32 (58,2%) tinham audicdo dentro da normalidade.
As frequéncias e porcentagens de criancas segundo o tipo e grau da perda sdo apresentadas na
Tabela 21. Observa-se que, entre as criangas com perda neurossensorial, a maior prevaléncia é
do grau de perda profunda; entre as com perda condutiva, todas tém grau moderado. Similar a
analise anterior, sera utilizada a ocorréncia de perda auditiva neurossensorial (PANS) para analise

associativa.

Tabela 21 - Frequéncias e porcentagens de criancas em cada categoria do grau da perda

Grau da perda

Tipo da perda Moderada Severa Profunda Total

N % N % N % N %
Neurossensorial 5 29,4 2 11,8 10 58,8 17 100
Condutiva 6 100 0 0 0 0 6 100

Na primeira consulta, a média de idade foi de 11,8 meses (mediana 8,13; desvio padrdo
11,0; minimo 0,8; maximo 45,4 meses) e, na avaliagdo médica foniatrica, foi de 30 meses
(mediana 27; desvio padrdo 19,7, minimo 6; maximo 72 meses). Em relacdo a classificacdo
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econbmica, seguindo os critérios do Brasil (2015) (Anexo 3), a maioria das criangas pertencia a

classificagdo C2 (83,6%, 46 criangas). Considerando os tipos de infeccdo congénita TORCHS, 37

criancas (67,3%) tinham sifilis congénita, sendo 7 com PANS; 10 criangas (18,2%) tinham CMV,

sendo 8 com PANS; 3 criangas (5,5%) tinham HIV, sendo 1 com PANS; 3 criancas (5,5%) tinham

toxoplasmose, sendo 1 com PANS; 1 crianga (1,8%) tinha rubéola congénita e 1 crianga (1,8%)

tinha associacdo de toxoplasmose e sifilis, ambos sem PANS. Observa-se que a infeccdo mais

prevalente ¢é a sifilis, seguida pela CMV.

Dezesseis (29,1%) criancas foram encaminhadas por maternidades e 39 (70,9%) pela

rede, sendo que 27 (49,1%) falharam na TAN, 24 (43,6%) passaram na TAN e 4 (7,3%) ndo fizeram

a TAN. Os resultados na Tabela 22 mostram que a maioria das criancgas teve a idade gestacional

classificada como termo e, na Tabela 23, que a classificacdo de peso ao nascer mais frequente é

anormal (67,3%).

Tabela 22 - Frequéncias e porcentagens de criangas em cada categoria da idade

gestacional.

Classificagdo da idade gestacional N %
Termo 33 60,0
Prematuro tardio 17 30,9
Prematuro moderado 3 5,5
Muito pré-termo 1 1,8
Pds-data 1 1,8
Total 55 100

Tabela 23 - Frequéncias e porcentagens de criancas em cada categoria do peso ao

nascer

Classificagdo do peso ao nascer N %
Normal 37 67,3
Macrossémico 1 1,8
Baixo peso 15 27,3
Muito baixo peso 2 3,6
Total 55 100
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5.2.1.Andlise do resultado dos testes de observacionais

Na Tabela 24 sdo apresentados os resultados das frequéncias e porcentagens de criancas

nas categorias de resposta “normal” e “atraso” em cada um dos testes de observacdo. Destaca-

se que a maior porcentagem de criangas com atraso foi observada no teste de linguagem

expressiva.

Tabela 24 - Frequéncias e porcentagens de criangas nas categorias de resultado

“normal” ou “atraso” nos testes de observagdo

Resultado da observagdo

Observagao Normal Atraso

N % N %
Comportamento da crianca na condi¢do nao
dirigida 45 81,8 10 18,2
Resposta da crianca na condi¢do de
disponibilidade de interacdo 45 81,8 10 18,2
Linguagem ndo-verbal 42 76,4 13 23,6
Linguagem receptiva 36 65,5 19 34,5
Linguagem expressiva 31 56,4 24 43,6

Na Tabela 25 sdo apresentadas as frequéncias e porcentagens de cada crianca com ou

|Il

sem PANS em cada categoria de resposta “norma

e “atraso” nos testes observacionais. Os

resultados mostram que ha associacao entre cada um dos testes de observacdo e a ocorréncia

de PANS. Destaca-se que a ocorréncia de PANS é maior nas criancas com “atraso” nas categorias

de todos os cinco testes observacionais.
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Tabela 25 - Frequéncias e porcentagens de criangcas com e sem PANS em cada categoria

de resposta dos testes observacionais.

Testes observacionais PANS
Observacdo do comportamento _PANS ot
da crianga na condicdo ndo N3o Sim
dirigida N % N % N %
Normal 36 80,0% 9 20,0% 45 100%
Atraso 2 20,0% 8 80,0% 10 100%
Observagdo da resposta da PANS ot
crianga na condicdo de N3o Sim
disponibilidade de interacdo N % N % N %
Normal 36 80,0% 9 20,0% 45 100%
Atraso 2 20,0% 8 80,0% 10 100%

PANS
Observagdo da linguagem ndo - ] Total
verbal Nao i

N % N % N %
Normal 35 83,3% 7 16,7% 42 100%
Atraso 3 23,1% 10 76,9% 13 100%

PANS

Total

Linguagem receptiva N3o Sim

N % N % N %
Normal 33 91,7% 3 8,3% 36 100%
Atraso 5 26,3% 14 73,7% 19 100%

PANS

Total

Linguagem expressiva N3o Sim

N % N % N %
Normal 28 90,3% 3 9,7% 31 100%
Atraso 10 41,7% 14 58,3% 24 100%
Total 38 69,1% 17 30,9% 55 100%

Estatistica dos testes observacionais: comportamento da crianca na condigdo ndo dirigida y?=11,1; valor-
p = 0,001; resposta da crianca na condigio de disponibilidade de interagio y?=11,1; valor-p = 0,001;
linguagem nio verbal y?=14,2; valor-p < 0,001; linguagem receptiva y2=24,9; valor-p < 0,001; linguagem
expressiva y2=15,0; valor-p < 0,001

Para avaliar a ocorréncia de associacdo do resultado "atraso" nos testes de observacao
com os tipos de infeccdo congénita, foi construida a Tabela 26, que contém as frequéncias e
porcentagens das categorias de resposta "atraso" de cada um dos testes em cada tipo de
infeccdo. No rodapé da tabela sao apresentados os valores observados das estatisticas de teste
(Teste da Razdo de Verossimilhancas) e os correspondentes valores-p. Estes resultados indicam

gue ha associacdo entre os testes e as infeccdes congénitas, exceto na andlise dos testes de
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comportamento da crianca na condicdo ndo dirigida e na condicdo de disponibilidade de

interacdo, nos quais foi obtido um valor-p préximo a 0,05 em cada teste.

Tabela 26 - Frequéncias e porcentagens de criangas classificadas como “normais” ou

com “atraso” nos testes observacionais em cada tipo de infec¢cdo congénita

Infeccdo A B C D E

Atraso Atraso Atraso Atraso Atraso

N (%) N (%) N (%) N (%) N (%)

Sifilis (N=37) 3(8.1%) 3(8.1%) 4 (10,8%) 8(21,6%) 12 (32,4%)
CMV (N=10) 5 (50.0%) 5 (50.0%) 7 (70,0%) 8 (80,0%) 8 (80,0%)
Toxoplasmose (N=3) 1(33.3%) 1(33.3%) 1(33.3%) 1(33.3%) 1(33.3%)
HIV (N=3) 1(33.3%) 1(33.3%) 1(33.3%) 2 (66,7%) 3 (100,0%)
Rubéola (N=1) 0 (0.0%) 0 (0.0%) 0 (0.0%) 0 (0.0%) 0 (0.0%)
Sifilis e Toxoplasmose (N=1) 0 (0.0%) 0 (0.0%) 0 (0.0%) 0 (0.0%) 0 (0.0%)
Total (N=55) 10(18.2%) 10(18.2%) 13(23,6%) 19(34,5%) 24 (43,6%)

A: Comportamento da crianga na condicdo ndo dirigida; B: Resposta da crianca na
condicdo de disponibilidade de interacdo; C: Linguagem ndo-verbal; D: Linguagem receptiva; E:
Linguagem expressiva. Andlise estatistica: A)(§:9,83; valor-p = 0,08; B X§:9,83; valor-p = 0,080;
C x2=14,95; valor-p = 0,011; D y2=14,63; valor-p =0,012; E y2=14,63; valor-p =0,012

5.2.2.Andlise do resultado do DENVER I

Com base nas 55 criancas com infeccdo congénita incluidas no estudo, foram calculadas
as frequéncias e porcentagens de criancas em cada categoria de resposta nas quatro areas

avaliadas pelo DENVER Il. Os resultados estdo apresentados na Tabela 27.

Tabela 27 - Frequéncias e porcentagens de criangas em cada categoria de resposta nas

quatro dreas avaliadas pelo DENVER |l

Resultado do DENVER

Area Normal Questionavel
Total
N % N %
Pessoal social 40 72,7% 15 27,3% 55 100%
Motor fino 39 70,9% 16 29,1% 55 100%
Linguagem 30 54,6% 25 45,4% 55 100%
Motor grosso 40 72,7% 15 27,3% 55 100%
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As frequéncias e porcentagens dos resultados em cada drea do DENVER Il, segundo o tipo

de infeccdo congénita, sdo encontradas na Tabela 28. Ha associacdo dos resultados

"questiondveis" das areas do DENVER Il com todos os tipos de infeccdo congénita. Destacam-se

as infeccbes por CMV e HIV, com as maiores porcentagens de criancas com resultados

guestionaveis nas quatro areas do DENVER II.

Tabela 28 - Frequéncias e porcentagens de criangas com resultado “questiondvel” nas

dreas do DENVER Il em cada tipo de infeccdo congénita

InfecgBes Areas

Pessoal social Motor Fino Linguagem  Motor grosso

(a) (b) (c) (d)

N (%) N (%) N (%) N (%)
Sifilis (N=37) 5(13.5%) 6(16.2%) 12 (32.4%) 6(16.2%)
CMV (N=10) 6 (60.0%) 6 (60.0%) 8 (80.0%) 6 (60.0%)
Toxoplasmose (N=3) 1(33.3%) 1(33.3%) 1(33.3%) 1(33.3%)
HIV (N=3) 2 (66.7%) 2 (66.7%) 3(100.0%) 2 (66.7%)
Rubéola (N=1) 0 (0.0%) 0(0.0%) 0 (0.0%) 0 (0.0%)
Sifilis e Toxoplasmose (N=1) 1(100.0%) 1(100.0%) 1(100.0%) 0 (0.0%)
Total (N=55) 15 (27.3%) 16 (29.1%) 25(45.5%) 15(27.3%)

Teste estatistico: (a) y2=14,05; valor-p = 0,015; (b) ¥2=12,43; valor-p = 0,029; (c) y2=15,34; valor-
p = 0,009; (d) ¥2=10,56; valor-p = 0,061

Em relacdo a ocorréncia de PANS e aos resultados de cada uma das areas do DENVER I,

os resultados sdo mostrados na Tabela 29. A ocorréncia de PANS nos que tém resultado

"questionavel" é maior do que nos com resultado "normal" nas quatro areas analisadas.
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Tabela 29 - Frequéncias e porcentagens de criancas com e sem PANS em cada categoria

de resposta do DENVER Il nas dreas pessoal social, motor fino, linguagem e motor grosso.

5 Total
Area pessoal social (a) N3o Sim

N % N % N %
Normal 33 82,5% 7 17,5% 40 100%
Questionavel 5 33,3% 10 66,7% 15 100%
5 PANS Total
Area motor fino (b) N3o Sim

N % N % N %
Normal 32 82,1% 7 17,9% 39 100%
Questionavel 6 37,5% 10 62,5% 16 100%
5 PANS Total
Area linguagem (c) N3o Sim

N % N % N %
Normal 27 90,0% 3 10,0% 30 100%
Questionavel 11 44,0% 14 56,0% 25 100%
5 PARS Total
Area motor grosso (d) N3o Sim

N % N % N %
Normal 32 80,0% 8 20,0% 40 100%
Questionavel 6 40,0% 9 60,0% 15 100%
Total 38 69,1% 17 30,9% 55 100%

Estatistica do teste de DENVER II: 4rea (a) x#=10,15; valor-p = 0,001; (b) ¥?=8,56; valor-p = 0,003; (c)
x%?=13,51; valor-p <0,001; (d) x?=6,41; valor-p = 0,001

O numero de fatores de risco presentes em cada crianca foi analisado em relacdo as
categorias de resposta “normal” e “questionavel” nas dreas do DENVER Il (Tabela 34). De acordo
com o JCIH (2019), varios fatores de risco para perda auditiva foram identificados entre as 55
criancas da amostra estudada. Quatro criangas (7,3%) tinham antecedentes familiares de perda
auditiva até a terceira geracgdo. Treze criangas (23,6%) ficaram em UTIN por mais de 5 dias, e seis
criangas (10,9%) fizeram uso de medicamento ototdxico (gentamicina) por mais de 5 dias logo
apo6s o nascimento. Trés criangas (5,5%) nasceram com asfixia neonatal, e outras trés criangas
(5,5%) nasceram com malformacdo cranio-facial. Além disso, trés criancas (5,5%) tinham suspeita
de causa genética associada, segundo os pais, e 27 criancas (49,1%) tinham suspeita dos pais de
gue ndo ouviam ou apresentavam atraso no desenvolvimento de fala e linguagem. Os valores-p
indicam uma associacdo significativa entre o DENVER Il e o numero de fatores de risco,

permitindo concluir que o grupo com resposta questionavel tende a apresentar um maior
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numero de fatores de risco em comparacdao com o grupo com resposta normal nas trés areas

avaliadas.

Tabela 30 - Medidas resumo do numero de fatores de risco em cada categoria de

resposta do DENVER Il nas dreas pessoal social, motor fino, linguagem e motor grosso.

Desvio

N Média padrdo Minimo Mediana Maximo
Area pessoal social (a)
Normal 40 1,8 1,0 1 1,5
Questionavel 15 3,1 1,3 1 3
Area motor fino (b)
Normal 39 1,7 0,9 1 1 4
Questionavel 16 3,1 1,3 1 3
Area linguagem (c)
Normal 30 1,6 0,9 1 1
Questionavel 25 2,8 1,3 1 2
Area motor grosso (d)
Normal 40 1,7 0,9 1 15 4
Questionavel 15 3,2 1,3 1 3 5
Total 55 2,1 1,2 1 2 5

Estatistica do teste de DENVER Il: (a) y#=13,4; valor-p < 0,001; (b) x2=15,1; valor-p < 0,001; (c) x2?=15,6;
valor-p < 0,001; (d) x#?=15,2; valor-p < 0,001
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6. DISCUSSAO

A presente tese foi desenvolvida com base em uma revisdo de literatura, cujo objetivo foi
descrever os aspectos gerais de cada infeccdo congénita do acronimo TORCHS e analisar estudos
relacionados ao desenvolvimento da fala, linguagem e aspectos audioldgicos. Essa revisdao
fundamentou os estudos observacionais da tese, abrangendo pesquisas sobre o sistema auditivo
e o desenvolvimento da fala e linguagem em criangas com perda auditiva congénita causada por
infeccdes do grupo TORCHS, no periodo de 1970 a outubro de 2023. As principais bases de dados
utilizadas foram MEDLINE, SciELO e LILACS, com foco especial nas duas ultimas por sua relevancia

para a América do Sul, oferecendo uma visdo mais adequada a realidade brasileira.

As infeccBes congénitas do grupo TORCHS sdo conhecidas por causar atrasos no
desenvolvimento infantil devido a danos neurolégicos e perda auditiva, com variacdes
significativas nas manifestacdes clinicas. Tais manifestacdes dependem de fatores como o
trimestre gestacional da transmissdo materno-fetal e os mecanismos fisiopatoldgicos especificos
de cada infecgdo. O grau, tipo e momento do inicio da perda auditiva, bem como os sintomas
associados, também influenciam essas manifestacdes (Yoshinaga-ltano, 2003; Olusanya et al.,

2004; JCIH, 2007; Lewis et al., 2010; Korver et al., 2017; JCIH, 2019; Penner, 2021; Gonik, 2021).

Embora a revisdo tenha identificado varias evidéncias cientificas, a maior parte delas se
concentra na frequéncia da perda auditiva em infecgdes congénitas especificas. A perda auditiva
€ uma complicacdo grave de infecgdes como CMV, herpes simples, sifilis, toxoplasmose, HIV e
Zika, impactando o desenvolvimento da linguagem e comunicacdo nas criancas afetadas (WHO,
2016; Korver et al., 2017; JCIH, 2019). Além da frequéncia da perda auditiva, a revisdo também
forneceu informacdes que frequentemente orientam intervencdes diagnodsticas e terapéuticas,
bem como a atualizacdo de politicas publicas recentes (Swanepoel & Almec, 2008; Foulon et al.,

2010; WHO, 2016; Korver et al., 2017; JCIH, 2019; Boudewyns, 2020; Walsh et al., 2021).

Por exemplo, a infeccdo congénita por CMV é a segunda causa mais frequente de perda
auditiva, com incidéncia entre 2% e 18%. A maioria dos casos € assintomdatica ao nascimento,
com diagndstico tardio por volta de 27 a 33 meses. A implementacado de testes virais logo apds o
nascimento e intervengdes com antivirais pode melhorar o manejo dessa condicdo (Woolf et al.,
1989; Hickson e Alcock, 1991; Williamson et al., 1992; McCollister et al., 1996; Fowler et al., 1997;
Madden et al., 2005; Li et al., 2008; Rosenthal, 2009; Amir et al., 2014; Pasternak et al., 2018;

Lanzieri et al., 2018; Torrecillas et al., 2019; Marsico e Kimberlin, 2017; Yamamoto et al., 2020;
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Kasuga et al., 2021; Noorbakhsh et al., 2022; Avettand-Fenoél et al., 2023; Morimoto et al., 2022;
Sakata et al., 2022).

Ainfeccdo por herpes simples pode causar perda auditiva neurossensorial e é transmitida
durante o parto, sendo dificil de detectar devido a sintomas inespecificos (Dahle e McCollister,
1988; Kimberlin, 2005). A sifilis congénita, cuja prevaléncia aumentou nas Ultimas décadas,
também causa complicacBes auditivas. No Brasil, ha testagem e tratamento gratuitos com
penicilina, mas o acompanhamento continuo é essencial (Fiumara e Ellerin, 1971; Pessoa e
Galvao, 2011; Garcia-Berrocal et al., 2006; Kivekas et al., 2014; Brasil, 2017; Cooper et al., 2018;
Silva et al., 2021; WHO, 2024).

A toxoplasmose congénita afeta o SNC e as vias auditivas, sendo o monitoramento
continuo essencial, especialmente devido ao maior risco de perda auditiva no inicio da gestacdo
(Lipka, 2002; Montoya e Liesenfeld, 2004; Beswick et al., 2012; Salviz et al., 2013). No caso do
HIV, embora a Terapia Antirretroviral (TARV) tenha reduzido a transmissdo vertical, a exposicdo
a antivirais durante a gestacdo pode prejudicar a audicdo (Scasso, 1998; Matas et al., 2008;
Duryea, 2010; Manfredi, 2011; Torre et al., 2016). Ja a infeccdo por Zika, associada a microcefalia
e anormalidades cerebrais, tem frequéncias de perda auditiva que variam entre 3,8% e 9,3%,
destacando a importancia do monitoramento continuo (Faria et al., 2020; Muniz et al., 2022; Rios

et al., 2022).

Intervencdes precoces e politicas publicas eficazes sdo fundamentais para melhorar os
resultados auditivos e o desenvolvimento infantil (Swanepoel & Almec, 2008; Foulon et al., 2010;
Korver et al., 2017; WHO, 2016; JCIH, 2019; Brasil MS, 2017; Garcia-Berrocal et al., 2006; Kivekas
et al., 2014). Contudo, ainda ha uma caréncia significativa de estudos que foquem diretamente

no desenvolvimento da fala e linguagem em criancas com infec¢des congénitas do grupo TORCHS.

Embora o tema seja amplamente reconhecido, muitos aspectos permanecem
subexplorados, especialmente devido a limitada quantidade de pesquisas experimentais
guantitativas sobre o desenvolvimento da fala e linguagem (Thompson et al., 2001; Escobar-Ipuz
et al,, 2019). Por exemplo, Madden et al. (2005), Kimani et al. (2010) e Laccourreye et al. (2015)
destacam a relacdo entre a progressao da perda auditiva e as manifestacdes neuroldgicas e
comunicativas da infeccdo por CMV. Estudos sobre HSV e HIV também mostram impacto
significativo no desenvolvimento da fala e linguagem (Kaga et al., 2003; Ito et al., 2013; Koch et

al., 1993; Boivin et al., 1995; Holditch-Davis et al., 2001; Smith et al., 2005; Cho et al., 2010).
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No caso da sifilis, mesmo com tratamento adequado, ha necessidade de monitoramento
continuo do desenvolvimento de linguagem (Verghese et al., 2018; Silva et al.,, 2021). A
toxoplasmose congénita, por sua vez, pode causar danos neuroldgicos que levam a atrasos na
fala (Ferreira et al., 2019; Bertachini et al., 2021). J& no Zika, o desenvolvimento da fala e
linguagem é amplamente afetado pela Sindrome Congénita do Zika Virus (SCZV), com desafios
significativos associados a danos neurolégicos graves (Abtibol-Bernardino et al., 2020; Gonik et
al.,, 2021; Almeida et al., 2022; Guardado et al., 2022; Alvarado-Domenech et al., 2022; Souza et
al., 2022; Diaz et al., 2023; Silva et al., 2023).

Os estudos observacionais desta tese seguiram essa revisao, iniciando com uma andlise
retrospectiva baseada em prontuarios, que identificou e comparou infecgdes congénitas e outros
fatores de risco relacionados a perda auditiva em criancas atendidas entre 2019 e 2021. Na
primeira parte da tese, das 531 criancgas que concluiram o diagndstico auditivo, 56 criangas foram
identificadas com perda auditiva causada por infeccdo do grupo TORCHS. Destas, 55 criangas
participaram do estudo seguinte, prospectivo transversal, com foco no desenvolvimento infantil,
incluindo fala e linguagem. Esse estudo proporcionou informacdes valiosas sobre os fatores de
risco e as caracteristicas clinicas associadas a perda auditiva neurossensorial, oferecendo uma

visdo abrangente dos fatores que afetam a audicdo infantil.

Na Parte 1 do estudo da tese, a coleta de dados dos prontudrios e a aplicacdo dos critérios
de exclusdo revelaram resultados importantes da TAN, refletindo o trabalho realizado no Centro
de Audicdo na Crianca (CEAC) do SUS em S&o Paulo. Foi observada uma alta ocorréncia de perda
auditiva entre as 531 criangas atendidas e diagnosticadas ao longo de 3 anos, sendo que 52,9%
apresentaram algum tipo de perda auditiva. A maioria das criancas teve perda auditiva
neurossensorial (31,1%, incluindo casos de perda auditiva mista). Entre as perdas

neurossensoriais, 44,5% eram de grau profundo, 30,3% de grau moderado e 9% de grau leve.

Embora a média de idade da primeira consulta tenha sido de 13,2 meses, a mediana foi
de 5 meses, com a maioria das criancas sendo atendida antes dos 6 meses de idade (0 a 3 meses:
40%, 4 a 6 meses: 34,4%). Foi observado que as criangas com perda neurossensorial passaram
pela primeira consulta em idades menores em comparagdo com aquelas sem esse tipo de perda

(estatistica do teste = -3,69; p<0,001).

Em relacdo a Triagem Auditiva Neonatal (TAN), 56,3% das criancas ndo passaram no

exame, sendo que 43,1% dessas tinham PANS. Um dado preocupante foi o numero de criangas
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gue ndo realizaram a TAN (77 criancas, 14,5%), das quais 14 criangas (18,2%) apresentaram perda
neurossensorial. A alta ocorréncia de perda auditiva, especialmente de grau profundo, destaca a
importancia de centros especializados e de um sistema de encaminhamento eficaz pelo SUS

desde a maternidade.

Esses resultados reforcam a relevancia de uma triagem auditiva neonatal bem
estruturada e da intervencdo precoce, conforme preconizado por comités nacionais e
internacionais (Thompson et al., 2001; Yoshinaga-Itano, 2003; Olusanya et al., 2004; JCIH, 2007;
ASHA, 2008; Lewis et al., 2010; Halpin et al., 2010; Foulon et al., 2010; Swanepoel & Almec, 2008;
Escobar-lpuz et al., 2019; JCIH, 2019; Stewart & Bentley, 2019; NHS, 2018, 2022). O estudo de
Fichino (2021) sobre a articulacdo entre maternidades e centros auditivos em Sdo Paulo
demonstrou o sucesso na implementacdo da TAN hospitalar, alinhada as politicas publicas. A
obrigatoriedade da TAN em todas as maternidades, instituida pela Lei Federal n 12.303 (Brasil,
2010; Foulon et al., 2010; Swanepoel & Almec, 2008; JCIH, 2007; JCIH, 2019), trouxe beneficios

significativos ao desenvolvimento infantil quando o diagndstico e a intervengdo sao precoces.

Entretanto, é importante considerar que o Brasil é um pais de grande diversidade
socioeconémica e os dados de Sdo Paulo ndo refletem a realidade de todo o pais. Em muitas

regides, 0 acesso a servicos especializados ainda enfrenta barreiras significativas.

A andlise do tipo de servico e do motivo de encaminhamento, conforme os relatos dos
pais e as solicitacdes de outros profissionais, revelou uma associacdo significativa com a
ocorréncia de perda auditiva neurossensorial (PANS). Observou-se uma maior prevaléncia de
PANS nas criancas encaminhadas diretamente das maternidades. Entre as 201 criangas
encaminhadas pela maternidade, 41,3% apresentaram PANS, enquanto entre as 330 criangas

encaminhadas pela rede de saude, 24,8% apresentavam PANS.

Os motivos de encaminhamento registrados nos prontuarios, seja por relatos dos pais ou
pelo sistema informatizado de regulacdo do Estado de Sdo Paulo (Brasil, 2012), incluiam
principalmente falha na TAN, atraso de fala e linguagem e monitoramento da audicdo. Esses
motivos apresentaram uma associacao significativa com a ocorréncia de PANS. Esses dados estao
em consonancia com o fator de risco 12 descrito pelo Joint Committee on Infant Hearing (JCIH,
2019), que sublinha a importancia das preocupacdes dos pais quanto ao atraso no
desenvolvimento da fala e linguagem e a suspeita de problemas auditivos. O papel dos pais é

crucial, pois sdo frequentemente os primeiros a perceber discrepancias no desenvolvimento
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auditivo e comunicativo de seus filhos (Vohr et al., 2011; Moeller et al., 2013; Yoshinaga-Itano,

2014; Korver et al., 2017; JCIH, 2019).

Além disso, essa preocupacdo foi enfatizada pelo Centers for Disease Control and
Prevention (CDC) e pela American Speech-Language-Hearing Association (ASHA). A recente
atualizacdo dos marcos do desenvolvimento infantil pelo CDC, em 2022, ajustou os critérios para
que 75% das criangas atinjam os marcos esperados em cada faixa etaria. Essa mudancga visa
oferecer uma referéncia mais precisa para identificar atrasos no desenvolvimento, como

dificuldades de fala e linguagem, de forma mais eficaz (CDC, 2022; ASHA 2022).

A andlise de associacdo entre PANS e varidveis relevantes no desenvolvimento
infantil, como atraso global do desenvolvimento, condi¢cdes convulsivas e transtorno do
espectro do autismo (TEA), conforme os relatos dos pais e as solicitagdes de outros
profissionais, indicou que, apesar do numero consideravel de criangas com essas
condi¢des, ndo foi encontrada uma associacdo significativa entre atraso global do
desenvolvimento ou a ocorréncia de convulsdes e a presenca de PANS. No caso do atraso
global do desenvolvimento, 20,3% das criangas apresentaram a condic¢do, e 5,8% dessas
criancgas tinham PANS (Estatistica do teste: x> = 3,1; valor-p = 0,918). Em relacao as
convulsdes, 9,6% das criancas apresentaram a condi¢do, ¢ 4,3% delas tinham PANS

(Estatistica do teste: x> = 5,18; valor-p = 0,023).

Contudo, foi observada uma associagdo altamente significativa entre PANS e o
diagnéstico de TEA. Das 52 criancas (9,8%) com TEA, uma maior porcentagem
apresentou PANS (Estatistica do teste: y> = 17,2; valor-p < 0,001). Esses dados sdo
fundamentais, pois criancas com TEA, conforme o critério A do DSM-5, apresentam
prejuizos na comunicagdo social, incluindo dificuldades na reciprocidade
socioemocional, no uso adequado de comunica¢do ndo verbal e na compreensio e
manuteng¢ado de relacionamentos (DSM-5, 2013; DSM-5 TR, 2020). Muitas vezes, esses
prejuizos na fala e linguagem nao levam em conta a possibilidade de perda auditiva, o

que pode atrasar o diagndstico adequado.

Portanto, ¢ crucial que criangas com atraso de fala e linguagem sejam avaliadas
de forma abrangente, considerando todas as causas subjacentes possiveis (Vohr et al.,

2000; Korver et al., 2017; Yoshinaga-Itano et al., 2017; Fitzpatrick et al., 2019). Essa
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andlise ressalta a complexidade das necessidades de satide auditiva e desenvolvimento
infantil, sublinhando a importancia de abordagens integradas e multidisciplinares para
garantir o acesso ao diagndstico auditivo por meio de exames audioldgicos, como a
audiometria infantil a partir de 6 meses, considerada o padrao ouro (JCIH, 2019). Quando
necessario, 0 PEATE (Potenciais Evocados Auditivos de Tronco Encefélico) deve ser
realizado para confirmar o diagnostico, especialmente quando a crianca ndo pode realizar

a audiometria.

A andlise dos fatores de risco para perda auditiva neurossensorial (PANS) em criangas,
baseada nas diretrizes do JCIH (2019), revelou informacGes importantes sobre a ocorréncia e
impacto desses fatores. Entre as 531 criancas que completaram o diagndstico audioldgico, 79,7%
apresentaram pelo menos um fator de risco. Dentre os 12 fatores de risco descritos no JCIH
(2019), dois ndo foram observados em nenhuma crianca da amostra: oxigenacdo por membrana
extracorpérea (ECMO, fator 6) e traumatismo cranioencefalico significativo ou quimioterapia

(fator 11).

Os fatores de risco mais frequentes foram a suspeita de perda auditiva e/ou atraso de
fala, presente em 49,7% das criangas, e a permanéncia em UTI neonatal por mais de 5 dias,
observada em 29,4%. Outros fatores incluiram malformacdes craniofaciais ou fisicas (22,4%),
antecedentes familiares de perda auditiva (19,4%), uso de medicamentos ototdxicos (12,6%) e
causas infecciosas congénitas (10,6%). Esses dados refletem o perfil das criancas encaminhadas
ao centro de saude auditiva, em sua maioria devido a preocupacdo dos profissionais da atencdo
basica com a audicdo ou com o atraso de fala e linguagem. Essa amostra, no entanto, nao
representa a prevaléncia geral dos fatores de risco na populacdo, mas sim nas criangas

identificadas como necessitando de avaliacdo adicional.

As criancas encaminhadas para avaliacdo vieram tanto diretamente da maternidade (201
criangas, principalmente devido a falha na Triagem Auditiva Neonatal - TAN), quanto da rede de
salde basica (330 criancas), geralmente por solicitacdo de profissionais de puericultura. Esses
encaminhamentos seguem politicas publicas voltadas a atencdo integral a criangas com agravos
prevalentes na infancia (Brasil, 2004; Brasil, 2015), visando diagndstico e tratamento precoce

para garantir o desenvolvimento adequado.

A analise inicial da associacdo entre PANS e fatores de risco, utilizando o teste Qui-

guadrado, mostrou uma relacdo significativa entre o uso de medicamentos ototdxicos, asfixia
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neonatal e a suspeita dos pais de perda auditiva ou atraso de linguagem. Aplicando um modelo
de regressdo logistica binaria, excluindo fatores sem contribuicdo significativa, observou-se que
a chance de PANS na presenca de uso de ototdxicos é 2,5 vezes maior. Da mesma forma, a chance

de PANS na presenca de asfixia neonatal é 2,4 vezes maior.

Medicamentos ototdxicos, como aminoglicosideos (gentamicina) e diuréticos de alga, sdo
amplamente utilizados em UTIN por sua eficacia no tratamento de infecgdes graves. No entanto,
esses medicamentos podem causar danos irreversiveis as células sensoriais da cdclea, resultando
em perda auditiva. Assim, seu uso deve ser monitorado cuidadosamente, com avalia¢des
audioldgicas regulares em criangas expostas (Vohr et al., 2000; Korver et al., 2017; JCIH, 2019). A
asfixia neonatal, por sua vez, pode causar danos ao SNC, incluindo as estruturas auditivas,

corroborando a necessidade de vigilancia rigorosa e intervengao precoce para essas criancgas.

Por outro lado, fatores como antecedentes familiares de perda auditiva, permanéncia
prolongada em UTI neonatal, hiperbilirrubinemia e meningite ndo apresentaram uma associacao
significativa. Em parte, isso pode ter sido influenciado pelo tamanho reduzido da amostra em
algumas categorias. Ajustando a regressdo logistica bindria, além dos medicamentos ototdxicos
e asfixia, observou-se uma associacdo significativa entre PANS e infec¢ao por CMV, assim como a
suspeita de causas genéticas. Malformacdes fisicas mostraram menor chance de PANS, sugerindo

a necessidade de uma abordagem diferenciada para esses casos.

Algumas situacGes merecem destaque, mesmo sem associacao significativa com PANS,
como os antecedentes familiares de perda auditiva. Todas as 14 criancas com parentesco de
primeiro grau com individuos com perda auditiva apresentaram PANS, reforcando a necessidade

de triagem precoce em familias com esse historico.

Em relacdo a internacdo em UTI neonatal por mais de 5 dias, embora ndo tenha mostrado
associagdo significativa, 61,2% das criangas internadas por mais de 12 dias apresentaram PANS.
Prematuridade e baixo peso ao nascer também se associaram a PANS, particularmente em

criancas que necessitaram de internacdes prolongadas.

No fator de risco hiperbilirrubinemia, a andlise foi limitada pela falta de dados sobre os
niveis de bilirrubina. A hiperbilirrubinemia grave pode causar Kernicterus, resultando em perda
auditiva e outros danos neuroldgicos. O monitoramento rigoroso dos niveis de bilirrubina é

fundamental para prevenir essas complicacGes (Vohr et al., 2000; Korver et al., 2017; JCIH, 2019).
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Em criancas com malformacdes craniofaciais e fisicas, a auséncia de avaliacdo de perda
condutiva pode ter influenciado a analise. Suspeitas de causa genética mostraram forte
associacdo com PANS, enquanto a meningite, embora afetando uma pequena amostra, resultou

em PANS em 41,7% dos casos.

Esses resultados sublinham a necessidade de abordagens integradas e multidisciplinares
para garantir o acompanhamento e intervencdao necessarios em criangas com risco de perda
auditiva, particularmente em situacGes envolvendo fatores como medicamentos ototodxicos,
asfixia neonatal, infeccdo por CMV e causas genéticas. Além disso, a analise também destacou a
importancia de protocolos rigorosos de acompanhamento para neonatos com
hiperbilirrubinemia e internagdes prolongadas em UTI, com vistas a garantir um desenvolvimento

auditivo adequado.

Os dados coletados sobre infeccBes congénitas e outros fatores de risco serdo
apresentados junto com as analises sobre o desenvolvimento de fala e linguagem na Parte 2 da
Tese, oferecendo uma visdo mais completa do impacto dessas condi¢cdes no desenvolvimento
infantil (Vohr et al., 2000; Graven & Browne, 2008; Korver et al., 2010; Bottosso et al., 2013;
Schmiegelow et al., 2016; van Dommelen et al.,, 2015; Lins et al., 2019; JCIH, 2019; Garinis et al.,
2020).

Por fim, a Parte 1 da Tese, um estudo retrospectivo de base de dados de prontuarios
abrangendo os anos de 2019 a 2021, é de extrema importancia, pois permitiu identificar e
analisar fatores de risco associados a perda auditiva neurossensorial em criangas. Utilizando
dados clinicos reais de um centro de saude auditiva, o estudo trouxe valiosos insights sobre a
prevaléncia e o impacto desses fatores, destacando a necessidade de monitoramento continuo e
intervencdes precoces. Este estudo fornece uma base sélida para futuras pesquisas e para a
formulacdo de politicas publicas voltadas a saude auditiva infantil, especialmente em contextos

socioecondmicos diversos como o do Brasil.

Entretanto, o estudo apresentou limitacdes que podem ter influenciado os resultados,
como a auséncia de informacdes detalhadas sobre alguns aspectos clinicos nos prontuarios,
incluindo niveis séricos de bilirrubina, detalhes de malformacdes e exames genéticos. Algumas
varidveis apresentaram amostras pequenas, limitando a robustez de determinadas analises
estatisticas. Além disso, a complexidade e a quantidade de varidveis analisadas podem ter
introduzido inconsisténcias. Vale ressaltar que os dados coletados nao refletem completamente
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a realidade de todo o pais, devido a diversidade socioecondmica do Brasil, o que pode limitar a

generalizacdo dos resultados.

Assim, destaca-se a importancia de futuros estudos, experimentais ou relatos de caso,
que fornecam informacdes mais detalhadas sobre a perda auditiva em criangas e suas
associacdes com diferentes condicdes clinicas. Estudos semelhantes realizados em outras regides
do pais sdo necessarios para obter uma visdo mais abrangente e representativa da realidade

nacional e internacional.

A implementacao de politicas de monitoramento continuo e avaliagcdes audioldgicas
regulares para criancas com fatores de risco identificados é essencial. Também é fundamental
adotar medidas preventivas e intervencées adequadas, que incluam melhorias nas condicdes
socioeconémicas, programas de vacinacao, cuidados gestacionais e tratamento adequado de
infeccOes, seguindo as diretrizes de 6rgdos nacionais e internacionais, como o Brasil (2014, 2017,
2019, 2023), a OMS (2016) e 0 JCIH (2019). Além disso, promover a capacitacdo de profissionais
de saude para identificar e monitorar de forma eficaz os fatores de risco associados a perda

auditiva em criancgas é crucial para garantir diagnosticos precoces e intervencdes oportunas.

A Parte 2 da tese consiste em um estudo observacional prospectivo que utilizou a pratica
da avaliacdo foniatrica para analisar aspectos do desenvolvimento infantil, incluindo fala e
linguagem, em 55 criancas com infeccao congénita por TORCHS. A foniatria, uma especialidade
da otorrinolaringologia, estuda o desenvolvimento da linguagem, fala, audicdo e outros aspectos
relacionados ao desenvolvimento infantil (Tabith Junior e Favero, 2016; Dualibi, Favero e Pirana,
2020). O foco deste estudo foi avaliar criancas com perda auditiva de causa infecciosa, dada a
complexidade dos efeitos dessa condicdo nos aspectos linguisticos e metalinguisticos envolvidos

na comunicacgao.

A perda auditiva é uma condicdo variada, que pode manifestar-se ainda no periodo
intrauterino, afetando a percepcdo auditiva e os mecanismos neurolégicos essenciais para o
desenvolvimento da linguagem e da fala. Essa condicdo é determinada por diferentes tipos e
graus de comprometimento, e suas diversas etiologias também podem influenciar o sistema
auditivo, bem como o desenvolvimento da fala e linguagem (JCIH, 2019; Korver et al., 2017; Vohr
et al., 2000; Lewis et al., 2010; Dollard et al., 2007; Goderis et al., 2014). Infec¢cdes congénitas do
grupo TORCHS podem causar outras complicacdes, como alteracdes neuroldgicas, que
prejudicam o desenvolvimento infantil (Avettand-Fenoél et al., 2023; Gonzales et al., 2024;
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Karimi-Boroujeni et al., 2021; Silva et al., 2021; Leite et al., 2017; Manfredi et al., 2011; Rosa et
al., 2020).

Os resultados deste estudo destacam a importancia da audicdo no desenvolvimento da
fala e linguagem em criancas com infeccdes congénitas. A perda auditiva neurossensorial foi
significativamente associada a atrasos no desenvolvimento de fala, linguagem e outros dominios
do desenvolvimento infantil, conforme evidenciado nos testes observacionais e nas areas do
DENVER II. O estudo teve como objetivo investigar os impactos das infeccdes congénitas no
desenvolvimento auditivo e de fala e linguagem em criancgas, por meio da pratica da avaliacdo
foniatrica. Realizou-se acompanhamento transversal das criancas diagnosticadas com infeccées
TORCHS, com avalia¢c®es detalhadas para monitorar o progresso da audicdo e da linguagem. Os
testes observacionais e padronizados permitiram identificar correlacdes entre os diferentes tipos
de infec¢des, a perda auditiva e o desenvolvimento linguistico, além de outros marcos do
desenvolvimento infantil, fornecendo uma visdo abrangente dos desafios enfrentados por essas

criancas e de suas necessidades de intervencao.

A Parte 2 da Tese incluiu 55 criancas com infeccdes congénitas, encaminhadas a um
centro de referéncia em reabilitacdo auditiva entre 2019 e 2021, participando do estudo
transversal nos anos de 2022 e 2023. A idade média na primeira consulta foi de 11 meses, e na
avaliacdo fonidtrica, de 30 meses. As infeccBes congénitas mais comuns foram sifilis e CMV, com
um caso de rubéola. A maioria das criancas foi encaminhada pela rede basica de salde, e quase
metade ndo passou na triagem auditiva neonatal (TAN), refletindo a eficicia do programa de
triagem auditiva neonatal no Brasil. A preocupacao dos profissionais da atencdo basica de saude
com as infecgBes congénitas e suas sequelas, especialmente o risco de perda auditiva, é notavel.
Esses encaminhamentos seguem as diretrizes da Politica Nacional de Atencao Integral a Saude da
Crianca (PNAISC) (Brasil, 2015). A alta taxa de encaminhamentos e a eficacia do programa de
triagem auditiva neonatal evidenciam a importancia das politicas publicas na promocao de
diagndsticos precoces e intervencdes oportunas (JCIH, 2007; Lewis et al., 2010; Korver et al,,

2017; JCIH, 2019; Fichino, 2021; Brasil, 2017, 2019, 2022, 2023).

Outros pontos relevantes incluem o fato de que, embora a maioria das criangas tenha
nascido a termo e com peso normal, uma parcela significativa era prematura e apresentava baixo
peso ao nascer. Essas condi¢des sdo bem documentadas na literatura como associadas a perda
auditiva e outras condi¢cdes neuroldgicas, destacando a necessidade de um monitoramento
integrado no sistema de saude (JCIH, 2007; Lewis et al., 2010; Korver, 2017; Brasil, 2017; ICIH,

2019). A analise dos fatores de risco revelou que criancas com resultados "questionaveis" no
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DENVER Il tendem a ter um maior niumero de fatores de risco, como internacdo em UTIN por
mais de 5 dias e uso de medicamentos ototdxicos. Uma quantidade significativa de criancas com
infeccdes congénitas apresentou frequéncias elevadas de outros fatores de risco. Essas infeccgdes,
muitas vezes graves e com varias manifestacdes clinicas, podem agravar comprometimentos
neurolégicos e atrasar os marcos do desenvolvimento infantil. Situacdes como prematuridade,
baixo peso ao nascer, permanéncia em UTIN e uso de medicamentos ototdxicos estdo
relacionadas a um maior risco de perda auditiva e atrasos no desenvolvimento infantil, incluindo
fala e linguagem (Vohr et al., 2000; Dollard et al., 2007; Goderis et al., 2014; Korver et al., 2017,
JCIH, 2019).

Os testes observacionais e o DENVER Il revelaram uma porcentagem significativa de
atrasos nos marcos do desenvolvimento infantil entre as 55 criangas avaliadas. As infec¢des
congénitas estudadas resultaram ndo apenas em perda auditiva em muitas criangas, mas também
em comprometimentos neurolégicos, que atrasaram os marcos de desenvolvimento. Esses
comprometimentos prejudicam a formacdo de redes neurais complexas, essenciais para a
comunicacdo humana (Friederici et al., 2017; Hertrich et al., 2021; Rolls et al., 2022). A andlise
dos resultados "questionaveis" no DENVER Il também mostrou associacdes com PANS e tipos de

infeccdo congénita, principalmente em areas de linguagem.

A comunicacdo humana envolve redes neurais além das areas classicas de Wernicke e
Broca, incluindo o cértex auditivo, areas parietais e temporais associativas, e o giro frontal
inferior, com tratos como o fasciculo arqueado desempenhando um papel crucial na integracado

das fungdes auditivas, motoras e cognitivas (Friederici et al., 2017).

A avaliacdo fonidtrica também destacou a importancia de observar o comportamento
infantil em condi¢cdes de interacdo e ndo interacdo. Piaget, Bruner e Winnicott oferecem
importantes teorias para entender o desenvolvimento da linguagem. Brincadeiras simbdlicas sdo
essenciais para o desenvolvimento da competéncia linguistica e cognitiva. Essas interacdes
permitem que a crianca reflita sobre sua prépria producdo linguistica e ajuste suas habilidades
de comunicacdo. Gestos representativos, expressdes faciais e outras formas de comunicacgdo ndo

verbal enriquecem o desenvolvimento comunicativo infantil (Friederici et al., 2017).

Infeccdes como CMV e sifilis podem causar danos estruturais as redes neurais, resultando
em dificuldades no processamento auditivo e nos aspectos linguisticos e metalinguisticos. Esses
achados enfatizam a importancia de intervencbes precoces e diagndsticos adequados para

garantir o desenvolvimento ideal dessas criancas.
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A seguir serdo discutidas particularidades de cada infeccao congénita com base na analise

de resultados descritivos e associativos, bem como nos dados da revisdo de literatura.

A relagdo entre sifilis congénita e perda auditiva é significativa, com 18,9% das criangas
diagnosticadas com essa infeccdo apresentando perda auditiva. Esses dados refletem a
importancia de um servico especializado em saude auditiva na infancia, como o do municipio de
Sdo Paulo, que atende tanto criancas que ndo passaram na triagem auditiva neonatal (TAN)
guanto aquelas que, apesar de terem passado, desenvolveram a condicdo (Brasil, 2021; Brasil,
2023). Embora a ocorréncia de PANS entre criangcas com sifilis congénita no presente estudo
possa parecer baixa, ela é relevante devido ao impacto potencial na salde ao longo da vida e a

outras manifestacdes associadas.

No Brasil, a sifilis € uma doenca de notificacdo compulséria, e os exames sorolégicos
durante a gestacdo sdo obrigatérios, facilitando a identificacdo precoce e o tratamento
adequado. O Centro de Saude Auditiva exerce um papel crucial no encaminhamento de casos
graves e no acompanhamento especializado dessas criancas, sublinhando a importancia de uma
abordagem sistematica e continua no tratamento da sifilis congénita para minimizar

complicacGes a longo prazo (Stamm, 2016; Oliveira et al., 2023; WHO, 2022; WHO, 2023).

Mesmo com o tratamento disponivel durante a gestacdo e apds o nascimento, a sifilis
ainda preocupa a salde publica devido ao seu aumento expressivo nas Ultimas décadas,
impulsionado por fatores socioecondmicos. Além disso, destaca-se a necessidade de
monitoramento auditivo constante, pois os pacientes podem desenvolver sinais de sifilis tardia
ao longo da vida (De Santis et al., 2012; Stamm, 2016; Oliveira et al., 2023; WHO, 2022; WHO,
2023).

No estudo, algumas criancas com sifilis congénita apresentaram resultados
"questiondveis" no DENVER I, sugerindo atrasos em areas de desenvolvimento infantil. Embora
uma menor proporc¢ao de criancas com sifilis tenha apresentado esses resultados "questionaveis"
em comparacdo a outras infecgcdes congénitas, como CMV e HIV, ainda houve uma ocorréncia
significativa de atrasos. No entanto, a maioria das criancas com sifilis apresentou resultados
normais, tanto nos testes do DENVER Il quanto nos testes observacionais. Ainda assim, uma
parcela dessas criancas demonstrou atrasos em alguns marcos de desenvolvimento, o que

reforca a necessidade de intervencdes precoces e de acompanhamento rigoroso.
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Esses achados chamam atencdo para as possiveis sequelas nos recém-nascidos e para as
manifestacdes tardias que podem interferir no desenvolvimento infantil, principalmente na
linguagem (Cooper et al., 2018). Estudos revisados sobre o desenvolvimento da fala e linguagem
em criancas com sifilis congénita destacam um alto risco de comprometimento

neurodesenvolvimental, incluindo atrasos na linguagem e no desenvolvimento neuropsicomotor.

Por exemplo, Verghese e colaboradores (2018) acompanharam o neurodesenvolvimento
de 11 bebés expostos a sifilis intrauterina, cujas maes foram tratadas de forma inadequada antes
do parto, e constataram que 36% dos bebés apresentaram atrasos na fala. Outro estudo,
conduzido por Silva e colaboradores (2021), avaliou o desenvolvimento da linguagem receptiva,
além de fungdes cognitivas e motoras, em 52 bebés com idades entre 21 e 112 dias. Esses bebés
foram divididos em dois grupos: um com 28 bebés tratados com penicilina por 10 dias antes da
alta hospitalar e um grupo controle com 24 bebés sem fatores de risco. Ambos os grupos

apresentaram um desenvolvimento esperado para a idade nos primeiros meses de vida.

Entre as criangas com diagndstico de CMV congénita nesta amostra, 80% apresentaram
perda auditiva, demonstrando uma associac¢ado significativa com os resultados questionaveis do
DENVER Il em todas as areas. As criancas com infeccdo por CMV apresentaram altas ocorréncias
de atraso nos testes de observacao, especialmente na linguagem expressiva, corroborando a
literatura existente que relaciona o CMV com atrasos significativos no desenvolvimento da
linguagem. As manifestacdes tardias do CMV, como a perda auditiva e possiveis manifestacdes
neurolégicas que afetam o desenvolvimento infantil, estdo sendo amplamente estudadas na
literatura cientifica (Dollard et al., 2007; Kenneson e Cannon, 2007; Madden et al., 2005; Kimani
et al., 2010; Oliver et al., 2009; Goderis et al., 2014; Cordier et al., 2012; Fowler, 2013; Marsico e
Kimberlin, 2017; Demmler-Harrison et al., 2020; Reyes et al., 2021; Dedhia et al., 2019; Dedhia et
al.,, 2021; Minami et al., 2021; Kimberlin et al., 2024; Muldoon, 2017; Brasil, 2012; Brasil, 2014;

Laccourreye et al., 2015).

O citomegalovirus (CMV) é uma doenca infecciosa altamente prevalente para a qual
ainda ndo existe vacina disponivel. A transmissdo do CMV ocorre por meio de fluidos corporais,
e o tratamento tanto para a mae quanto para o bebé ainda é objeto de debate quanto a sua
eficacia no manejo das manifestacdes a curto e longo prazo, bem como seus potenciais efeitos
adversos. Quando sintomatico ao nascer, o CMV é uma doenca grave que apresenta diversas
manifestacdes clinicas, incluindo problemas neuroldgicos que impactam o desenvolvimento da

fala e da linguagem. A triagem e o monitoramento cuidadoso dessa infeccdo congénita sdo
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propostas implementadas em muitos paises para minimizar o impacto na saude auditiva e no
desenvolvimento neurolégico das criancas afetadas, apesar de a grande maioria dos paises ainda
nao ter testes de identificacdo viral diagndstico nos bebés nos primeiros dias de vida de forma
sistematica. Na literatura, observa-se que ainda ha muitas lacunas a serem abordadas,
destacando a necessidade de medidas preventivas mais eficazes e medicamentos com menos
efeitos colaterais (Dollard et al., 2007; Kenneson e Cannon, 2007; Oliver et al., 2009; Goderis et
al., 2014; Cordier et al., 2012; Fowler, 2013; Marsico e Kimberlin, 2017; Demmler-Harrison et al.,
2020; Reyes et al., 2021; Dedhia et al., 2019; Dedhia et al., 2021; Minami et al., 2021; Kimberlin
et al., 2024; Muldoon, 2017; Brasil, 2012; Brasil, 2014).

O modelo de regressdo ajustado da Parte 1 da Tese mostrou que a chance de PANS na
presenca de CMV ¢é 10,9 vezes maior. A alta ocorréncia de perda auditiva nessa amostra reflete
o tipo de centro especializado em reabilitacdo prestado pelo Centro de Saldde Auditiva, para onde
0s casos graves sdao encaminhados para diagndsticos e intervencgdes. A transmissdo materno-fetal
do CMV é uma preocupacdo significativa de salde publica, sendo a causa infecciosa mais comum
de defeitos congénitos (CDC, 2018). As mées infectadas geralmente apresentam poucos sintomas
especificos, e muitas vezes as sorologias recomendadas ndo sdo incluidas no pré-natal em alguns
servicos (Brasil, 2014). O tratamento materno e do bebé ainda é controverso na literatura,
geralmente sendo preconizado nos casos graves com grande impacto na saude publica (Kimberlin

et al., 2003; Oliver et al., 2009).

Embora apenas uma minoria de criancas infectadas apresente sintomas congénitos ao
nascer, geralmente com graves sequelas, a maioria dos casos leves ou assintomaticos pode
desenvolver sequelas tardias permanentes entre 50% e 70%, como deficiéncia intelectual,
auditiva, visual e/ou comprometimento motor (Dollard et al., 2007, Goderis et al., 2014).
Portanto, a amostra do estudo destaca a importancia do diagndstico precoce com teste de
identificacdo viral, monitoramento e tratamento adequados das infec¢cdes congénitas, nao
apenas nos casos graves, mas também nos casos assintomaticos e leves (Kimberlin et al., 2003;

Oliver et al., 2009; CDC, 2018; Brasil, 2014).

Os resultados do DENVER Il revelaram que 80% das criangas com CMV congénito
apresentaram resultados questiondveis, com as maiores ocorréncias de atrasos observadas nas
areas de linguagem (80%), comportamento pessoal-social (60%) e motor fino (60%). Estes
achados enfatizam a relacdo entre o CMV e os atrasos no desenvolvimento da linguagem e outras

habilidades motoras e sociais. Além disso, os testes observacionais indicaram que as criangcas com
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CMV apresentaram maiores ocorréncias de atraso, especialmente na linguagem expressiva, com

43,6% das criangas mostrando dificuldades significativas.

O desenvolvimento da fala e linguagem em criancas afetadas pela perda auditiva
sensorial decorrente da infeccdo congénita pelo CMV é complexo e influenciado por diversos
fatores. Estudos, como o de Madden et al. (2005), ressaltam a relagdo entre a progressado da
perda auditiva, as manifestacdes neuroldgicas e comunicativas do CMV sintomatico e a presenca
de deficiéncia intelectual, destacando a necessidade de uma abordagem abrangente no manejo
dessas criancas. Além disso, pesquisas, como a de Kimani et al. (2010), sugerem que
anormalidades cerebrais podem indicar um dano neurolégico mais amplo, mesmo em pacientes
assintomaticos. A andlise do desenvolvimento da fala e linguagem em criancas com perda
auditiva profunda pés-infeccdo congénita por CMV, submetidas a implante coclear (IC), conforme
demonstrado por Laccourreye et al. (2015), revelou melhorias significativas na percepcao da fala,
producdo e inteligibilidade apds a intervencado. No entanto, certas variaveis, como limiar auditivo,
arreflexia vestibular e anormalidades cerebrais, podem impactar negativamente esse
desenvolvimento, destacando a necessidade de abordagens personalizadas na reabilitacdo
auditiva. Portanto, tratamentos e intervencdes precoces e individualizadas sdo essenciais para
otimizar o desenvolvimento comunicativo e educacional dessas criancas, considerando suas

particularidades.

Em relacdo ao HIV congénito, apesar da amostra ser composta por apenas 3 criancas,
sendo 1 com PANS, essa infeccdo, junto com o CMV congénito, apresentou as maiores
porcentagens de criancas com resultados questionaveis nas quatro areas do DENVER Il (pessoal-
social, motor fino, linguagem e motor grosso), impactando substancialmente o desenvolvimento
infantil. Além disso, todas as criancas com HIV foram classificadas com atraso na linguagem
expressiva nos testes observacionais. A infeccdo congénita pelo HIV ainda é considerada um grave
problema de salde publica, apesar dos avancos no tratamento (Koch et al., 1993; Boivin et al.,
1995; Smith et al., 2005; Cho et al., 2010; GBD, 2020; Nielsen-Saines, 2019; Walsh, 2021; Haeuser
etal, 2022).

Ao longo dos anos, em muitos paises, incluindo o Brasil, tem sido observado um aumento
no numero de gestantes vivendo com HIV que ja sabiam da infec¢do antes da gestacdo, enquanto
o numero de mulheres que descobrem o HIV apenas durante a gestacao tem diminuido. Além
disso, tem havido um aumento na proporcdo de mulheres que se tornam gestantes com carga

viral indetectavel (abaixo de 50 cdpias), o que tem reduzido a transmissdo vertical a niveis
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proximos de zero e impactado positivamente a qualidade de vida das mulheres que vivem com
HIV. A adequada conduc¢do do pré-natal, parto e puerpério, juntamente com a adesdo a terapia
antirretroviral (TARV), tem sido associada a uma reducdo de complicacGes neonatais (Brasil-

Ministério da Saude, 2018; Brasil-Ministério da Saude, 2022; Brasil-Fiocruz, 2022).

Observou-se uma reducdo nos estudos relacionados as complicacdes auditivas e de
linguagem em neonatos expostos ao HIV. Estudos mais antigos evidenciaram prejuizos no
desenvolvimento motor, cognitivo e de linguagem em criancas afetadas, como demonstrado por
Koch et al. (1993), Boivin et al. (1995) e Cho et al. (2010). Além disso, o estudo de Smith et al.
(2005) investigou o impacto do HIV na cognicdo infantil, revelando que criancas com HIV
apresentavam pontuacdes cognitivas mais baixas. A presenca de AIDS precoce aumentou o risco
de encefalopatia estatica cronica. Embora ndo tenham sido observados perfis de funcionamento
cognitivo significativamente diferentes entre criancas infectadas e ndo infectadas, varios fatores,
como status de HIV, lingua primaria e educacdo materna, mostraram associacdes consistentes

com as pontuacdes cognitivas.

Por fim, as infeccGes por toxoplasmose, representadas por trés criancas (sendo uma com
PANS) e rubéola, representada por apenas uma crianca sem PANS, mostraram frequéncias
menores de resultados questionaveis. No entanto, a presenca de qualquer atraso destaca a
necessidade de monitoramento continuo. O Toxoplasma gondii tem afinidade pelo SNC,
resultando em danos neurolégicos que podem levar a incapacidades, prejuizo cognitivo e atrasos
no desenvolvimento da fala e linguagem (Montoya e Liesenfeld, 2004; Beswick et al., 2012). Na
revisdo de literatura, ndo foram encontrados estudos relevantes diretamente sobre o
desenvolvimento de fala e linguagem em criancas com toxoplasmose congénita. Bertachini et al.
(2021) avaliaram a hemodinamica cerebral de bebés com toxoplasmose congénita utilizando
medidas de espectroscopia funcional no infravermelho préximo (fNIRS). Os resultados sugerem
gue o cérebro de recém-nascidos, mesmo com disturbios congénitos, é capaz de distinguir entre

unidades linguisticas, evidenciando alta plasticidade cerebral nesta fase da vida.

A Sindrome da Rubéola Congénita (SRC), decorrente da infeccdo pelo virus da rubéola
durante a gravidez, pode resultar em uma variedade de sintomas graves, incluindo perda auditiva,
catarata congénita, microcefalia, deficiéncia intelectual, trombocitopenia, anomalias cardiacas e
uma caracteristica erupgdo cutanea conhecida como "manchas de mirtilo" (Webster, 1998; Lee

& Bowden, 2000; De Leenheer et al., 2011; MclLean et al., 2013; Gonzales et al., 2024). De acordo
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com dados do Ministério da Saude, a rubéola congénita ndo é notificada no Brasil desde 2009
(Brasil, 2016). No entanto, no presente estudo, foi identificada apenas uma criangca com
diagnodstico de rubéola congénita, confirmada por testes soroldgicos, descrita no Anexo 9, crianca
numero 51. Na avaliacdo foniatrica, essa crianca apresentou desenvolvimento infantil adequado,
com resultados dentro da normalidade nos testes observacionais e nas areas de avaliacdo do
Denver Il. Esse fato reforca a importancia da vacinacdo, que é sublinhada pelo impacto
significativo que a SRC pode ter na saude das criancas. A prevencao por meio da imunizacdo é a
maneira mais eficaz de proteger contra essas complica¢cdes. Programas de vacinacdo abrangentes
sdo fundamentais para manter a eliminacdo da SRC e evitar o ressurgimento da doencga. A
vigilancia continua e a educacdo publica sdao componentes essenciais dessas estratégias
preventivas. Além disso, a vacinacdo de rotina na infancia e a vacinacao de mulheres em idade
fértil ajudam a reduzir a suscetibilidade a rubéola, diminuindo o risco de infec¢do durante a

gravidez e, consequentemente, a ocorréncia da SRC.

A Parte 2 da Tese forneceu dados relevantes sobre o impacto das infec¢des congénitas,
principalmente sifilis e CMV, no desenvolvimento infantil e na qualidade de vida das criancgas e
suas familias. Destaca-se a importancia de implementar estratégias de prevencdo, diagndstico
precoce, tratamento e terapias adequadas para mitigar as consequéncias a longo prazo. A
avaliacdo foniatrica ressaltou a necessidade de uma abordagem centrada na crianca e na familia,
considerando fatores cognitivos, emocionais e sociais que moldam a complexidade da linguagem

e contribuem para a integracao cognitiva e socioemocional da crianca.

O estudo foi adequado para abordar a tematica, demonstrando a importancia das
experiéncias clinicas na intervencdo terapéutica. Contudo, hd uma lacuna significativa em relacdo
ao desenvolvimento da fala, linguagem e audicdo em casos de infeccao congénita na literatura
cientifica. Isso representa um desafio para profissionais de salde, destacando a necessidade de
pesquisas adicionais para preencher essas lacunas e desenvolver abordagens mais eficazes para

identificar e intervir em criancas afetadas.

No entanto, algumas limitacdes podem ter influenciado os resultados. A amostra
relativamente pequena de 55 criancas pode limitar a generalizacdo dos resultados. Infeccdes
menos comuns, como HIV e toxoplasmose, tiveram frequéncias baixas, dificultando comparacdes
estatisticas robustas. A maioria das criancas pertence a classe econémica C2, o que pode
influenciar os resultados e ndo representar adequadamente a diversidade socioecondmica. Além

disso, a avaliacdo transversal enfrentou desafios inerentes a esse tipo de estudo, e acredita-se
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gue um acompanhamento longitudinal poderia introduzir menos viés nos resultados e fornecer

dados mais robustos sobre o desenvolvimento ao longo do tempo.

Os resultados da tese podem contribuir para informar os profissionais de salde sobre a
importancia do diagndstico precoce, monitoramento continuo e intervencdo eficaz em criancas
com infecgBes congénitas. Isso beneficia otorrinolaringologistas, foniatras, fonoaudidlogos,
pediatras, terapeutas e outros na criagdo de programas de monitoramento preventivo e
reabilitacdo. Além disso, no ambito educacional, as informacdes podem auxiliar educadores a
compreender as necessidades das criancas com perda auditiva por infeccdo congénita,
permitindo adaptacGes no ambiente escolar e nos métodos de ensino para melhor atendé-las. A
integracao de conhecimentos de salde e educacdo pode promover um desenvolvimento mais

completo e inclusivo para todas as criancas.
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7. CONCLUSAO

Parte 1 do estudo:

e Fatores de risco como uso de medicamentos ototdxicos, asfixia neonatal, suspeita dos
pais em relacdo a audicdo, infecgdo por CMV e suspeita de causa genética apresentaram
associacdo significativa com PANS. Outros fatores, como outras infeccdes congénitas,
permanéncia mais de 5 dias na UTIN, malformacdes craniofaciais, antecedentes
familiares de perda auditiva e hiperbilirrubinemia, ndo mostraram associacdo
significativa, provavelmente devido ao numero reduzido de casos, apesar da alta
porcentagem em cada grupo de fatores de risco avaliado.

e A presenca de certos fatores de risco aumentou significativamente a probabilidade de
PANS: uso de ototdxicos (2,5 vezes), asfixia neonatal (2,4 vezes) e infeccdo por CMV (10,9

vezes).
Parte 2 do estudo:

e Nos testes observacionais, 10 criancas (18,2%) apresentaram atraso no comportamento
em condicdo ndo dirigida e na resposta em condicdo de interacdo. Atrasos em linguagem
ndo-verbal foram observados em 13 criancgas (23,6%), em linguagem receptiva em 19
criangas (34,5%) e em linguagem expressiva em 24 criancas (43,6%). Houve associa¢do
entre cada um dos testes de observacdo e a ocorréncia de PANS. Destaca-se que a
ocorréncia de PANS é maior nas criancas com “atraso” nas categorias de todos os cinco
testes observacionais. Houve associacdo entre os testes observacionais e as infeccdes
congénitas, exceto na analise dos testes de comportamento da crianca na condi¢cdo nao
dirigida e na condicdo de disponibilidade de interacdo, nos quais foi obtido um valor-p
proximo a 0,05 em cada teste.

e Os resultados do DENVER Il mostraram que 15 criangas (27,3%) tinham resultados
guestiondveis na area pessoal-social, 16 (29,1%) na area motor fino, 25 (45,4%) na érea
de linguagem e 15 (27,3%) na drea motor grosso. Houve associacdo dos resultados
"questiondveis" das dreas do DENVER Il com todos os tipos de infeccdo congénita.
Destacam-se as infec¢des por CMV e HIV, com as maiores porcentagens de criangas com
resultados questionaveis nas quatro areas do DENVER II. Criancas com infec¢cGes por CMV
e HIV apresentaram as maiores porcentagens de resultados questiondveis. Houve
associacdo com a ocorréncia de PANS nos que tém resultado "questionavel" nas quatro

areas analisadas do DENVER II.
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Diversos fatores de risco foram identificados: 4 criangas (7,3%) tinham antecedentes
familiares de perda auditiva, 13 (23,6%) foram internadas em UTIN por mais de 5 dias, 6
(10,9%) usaram medicamentos ototdxicos, 3 (5,5%) sofreram asfixia neonatal, 3 (5,5%)
tinham malformacdo cranio-facial e 3 (5,5%) apresentavam suspeita de causa genética
associada. Além disso, 27 criancas (49,1%) tinham suspeita dos pais de perda auditiva ou
atraso no desenvolvimento de fala e linguagem. Houve uma associacdo significativa entre
0 numero de fatores de risco e resultados questionaveis no DENVER Il. O grupo com
resposta questiondvel tende a apresentar um maior nimero de fatores de risco em

comparagao com o grupo com resposta normal nas trés areas avaliadas.
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9. ANEXOS

5.1. ANEXO 1 -

DADOS DESCRITIVOS DOS ARTIGOS CIENTIFICOS

IDENTIFICADOS E MAPEADOS NA REVISAO DE LITERATURA

Tabela 31 - Citomegalovirus congénito: dados descritivos dos artigos identificados e

mapeados na etapa final do estudo.

Delineamento da pesquisa

Evidéncias cientificas

CITOMEGALOVIRUS

Referéncia

Woolf NK, Koehrn FJ, Harris JP,
Richman DD. Congenital
cytomegalovirus labyrinthitis and

sensorineural hearing loss in guinea

O estudo usou cobaias para investigar
infecgdo congénita por CMV no sistema
auditivo. Descobriu-se que a infecgdo
materna primdria por CMV resultou em
infec¢do congénita em 64% das crias, das
quais 28% apresentaram déficits auditivos.

A infecgdo por CMV afetou as células
ganglionares espirais do nervo auditivo,
indicando um modelo experimental para perda
auditiva neuroldgica congénita induzida por
CMV.

pigs. J Infect Dis. 1989
Dec;160(6):929-37. doi:
10.1093/infdis/160.6.929. PMID:
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revelando que oito bebés infectados
desenvolveram perda auditiva
neurossensorial congénita (PANS),
enquanto  nenhum  bebé  controle

apresentou essa condigdo.

Cinco dos oito bebés afetados tiveram uma
progressiva deterioragdo da PANS ao longo do
tempo, e um bebé inicialmente com audicdo
normal desenvolveu PANS unilateral. A
ocorréncia de PANS foi similar entre bebés de
mdes com infecgOes recorrentes e primdrias,
mas bebés com anormalidades radioldgicas
mostraram maior prevaléncia de perda auditiva.

McCollister FP, Simpson LC, Dahle AJ,
Pass RF, Fowler KB, Amos CS, Boll TJ.

Hearing loss and  congenital
symptomatic cytomegalovirus
infection: a case report of
multidisciplinary longitudinal

assessment and intervention. J] Am
Acad Audiol. 1996 Apr;7(2):57-62.
PMID: 8652869.

Um estudo de caso de uma crianga com
CMV  sintomatico congénito abordou
avaliagOes e intervengdes longitudinais em
diversas areas, destacando redugdes no
controle motor ocular e na acuidade visual,
junto com uma deterioragdo bilateral da
audi¢do desde os 3 dias até os 9 anos de
idade.

O tratamento com dexametasona e histamina
resultou em quase completa reversdo da
progressdo mais recente da perda auditiva no
ouvido esquerdo.

Fowler KB, McCollister FP, Dahle Al,
Boppana S, Britt WIJ, Pass RF.
Progressive and fluctuating
sensorineural hearing loss in children
with asymptomatic congenital
cytomegalovirus infection. J Pediatr.
1997 Apr;130(4):624-30. doi:
10.1016/s0022-3476(97)70248-8.
PMID: 9108862.

Este estudo teve como objetivo determinar
a prevaléncia e as alterag8es temporais da
perda auditiva sensorineural (PANS) em
criangas  com infeccdo  congénita
assintomatica por citomegalovirus (CMV).
A pesquisa envolveu 307 criangas com
infecgdo congénita assintomdtica por CMV,
76 irmdos ndo infectados de criangas com
infecgdo congénita por CMV assintomética
e 201 criangas com resultados negativos
para infecgdo congénita por CMV no
rastreamento neonatal.

A perda auditiva sensorineural (PANS foi
observada apenas em criangas com infecgdo
congénita por CMV. Das criangas com infecgdo
congénita assintomatica por CMV, 22 (7,2%)
apresentaram PANS. Entre as criangas com perda
auditiva, houve uma deterioragdo significativa da
audicdo em 50,0%, com a idade mediana da
primeira progressdo aos 18 meses. A PANS de
inicio tardio foi observada em 18,2% das
criangas, com a idade mediana de detecgdo aos
27 meses. A flutuagdo da PANS foi documentada
em 22,7% das criangas afetadas.

Haginoya K, Ohura T, Kon K, Yagi T,
Sawaishi Y, Ishii KK, Funato T, Higano
S, Takahashi S, linuma K. Abnormal
white matter lesions with
sensorineural hearing loss caused by
congenital cytomegalovirus
infection: retrospective diagnosis by

Um relato de caso de 2 pacientes que

foram  identificados = com infecgdo
congénita por citomegalovirus (CMV)
assintomatica ao nascimento, sendo

diagnosticados retrospectivamente por
meio da reagdo em cadeia da polimerase
(PCR) do DNA do CMV, utilizando amostras

Estudos de neuroimagem revelaram
mielinizagdo anormal, sem evidéncia de
anormalidades na substdncia branca. No

diagndstico diferencial de pacientes com lesdes
anormais na substancia branca e perda auditiva
sensorial, é importante  considerar a
possibilidade de infecgdo congénita por CMV.
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PCR using Guthrie cards. Brain Dev.
2002 Oct;24(7):710-4. doi:
10.1016/s0387-7604(02)00088-8.
PMID: 12427519.

de sangue armazenadas em cartdes de
Guthrie.

Rivera LB, Boppana SB, Fowler KB,
Britt WJ, Stagno S, Pass RF. Predictors
of hearing loss in children with
symptomatic congenital
cytomegalovirus infection.
Pediatrics. 2002 Oct;110(4):762-7.
doi: 10.1542/peds.110.4.762. PMID:
12359792.

O estudo envolveu 190 criangas com
infecgdo  congénita  sintomdtica  por
citomegalovirus (CMV) nascidas entre 1966
e 1997, com acompanhamento posterior
para avaliar o desenvolvimento de perda
auditiva.

Andlises univariada e multivariada foram
conduzidas para identificar fatores preditivos de
perda auditiva. A presenca de retardo de
crescimento intrauterino, petéquias, hepatite,
trombocitopenia, entre outros, foi associada ao
desenvolvimento de perda auditiva. A andlise de
regressdo logistica destacou que petéquias e
retardo de crescimento intrauterino foram
preditores independentes de perda auditiva.
Titulos mais altos de CMV na urina durante a
infancia também foram observados em criangas
com perda auditiva. Esses resultados indicam
que a infecgdo disseminada por CMV no periodo
neonatal pode predizer o desenvolvimento de
perda auditiva em criangas com infecgdo
congénita sintomatica por CMV. No entanto, ndo
foram identificados fatores independentes que
preveem a progressdo da perda auditiva.

Madden C, Wiley S, Schleiss M,
Benton C, Meinzen-Derr J, Greinwald
J, Choo D. Audiometric, clinical and
educational outcomes in a pediatric
symptomatic congenital
cytomegalovirus (CMV) population
with sensorineural hearing loss. Int J
Pediatr  Otorhinolaryngol. 2005
Sep;69(9):1191-8. doi:
10.1016/j.ijporl.2005.03.011. Epub
2005 Apr 19. PMID: 16061110.

Este estudo retrospectivo analisou os
dados de 21 pacientes sintomdaticos com
citomegalovirus congénito (CMV) e perda
auditiva sensorial, identificados em um
banco de dados de deficiéncia auditiva
pedidtrica de 1500 pacientes. Foram
revisados dados clinicos, limiares e
resultados audiométricos, anormalidades
radiograficas, comunicagdo e realizages
educacionais para avaliar a correlagdo
entre esses aspectos e os achados
audiométricos.

Dos 21 pacientes identificados, 5 apresentavam
perda auditiva unilateral e 16 bilateral. A média
inicial de tom puro (MTP) foi de 86 dB,
aumentando para 100 dB na avaliagdo final.
Progressdo da perda auditiva foi observada em
43% dos pacientes. Sequelas neuroldgicas e
radiologicas foram observadas em 81% dos
pacientes. Houve uma correlagdo significativa
entre a gravidade do MTP inicial e o
desenvolvimento de perda auditiva progressiva,
assim como entre os limiares iniciais de audigdo
e historico de ictericia, hepatoesplenomegalia e
paralisia cerebral. Além disso, o histérico de
retardo mental foi associado a piores habilidades
de comunicagdo.

Foulon 1, Naessens A, Foulon W,
Casteels A, Gordts F. Hearing loss in
children with congenital
cytomegalovirus infection in relation
to the maternal trimester in which

the maternal primary infection
occurred. Pediatrics. 2008
Dec;122(6):e1123-7. doi:
10.1542/peds.2008-0770. PMID:
19047212.

O estudo buscou investigar a relagdo entre
o trimestre materno da infecgdo primaria
pelo citomegalovirus (CMV) e a ocorréncia
de perda auditiva sensorial na prole
infectada congenitamente. Trinta e quatro
criangas diagnosticadas com infecgdo
congénita por CMV foram incluidas, com
uma estimativa do trimestre de infecgdo
primaria materna. Todas as criangas foram
avaliadas quanto a perda auditiva sensorial.

Das 28 criangas restantes, cinco infecgdes
maternas ocorreram no primeiro trimestre, doze
no segundo e onze no terceiro trimestre da
gravidez. Observou-se perda auditiva sensorial
em 80% das criangas cujas mdes foram
infectadas no  primeiro  trimestre, em
comparagdo com 8% quando a infecgdo ocorreu
no segundo trimestre. Ndo houve detecgdo de
perda auditiva sensorial quando a infecgdo
materna ocorreu no terceiro trimestre.
Flutuagdes e melhorias na perda auditiva foram
observadas independentemente do trimestre de
infecgdo materna. A progressdo da perda
auditiva foi observada em duas criangas nascidas
de mdes infectadas no primeiro trimestre. Esses
achados sugerem uma associagdo entre a
infecgdo materna pelo CMV no primeiro
trimestre e uma maior incidéncia de perda

LiL, Kosugil, Han GP, Kawasaki H, Arai
Y, Takeshita T, Tsutsui Y. Induction of
cytomegalovirus-infected

labyrinthitis in newborn mice by

lipopolysaccharide: a model for
hearing loss in congenital CMV
infection. Lab Invest. 2008
Jul;88(7):722-30. doi:
10.1038/labinvest.2008.39. Epub

2008 May 12. PMID: 18475257.

Neste estudo, foi estabelecido um modelo
experimental de perda auditiva em
camundongos recém-nascidos apos
infecgdo sistémica com citomegalovirus
murino  (MCMV). Os pesquisadores
administraram o MCMV  por via
intraperitoneal. O objetivo foi investigar a
suscetibilidade dos ouvidos internos e do
cérebro a infeccdo viral e entender os
mecanismos de disseminagdo do virus nas
regides auditivas.

auditiva  sensorial na  prole infectada
congenitamente.
Embora a infecgdo viral ndo tenha sido

observada nos ouvidos internos e no cérebro
apods a administragdo intraperitoneal de MCMV.
Os  resultados  mostraram  uma  maior
suscetibilidade dos ouvidos internos em
comparagdo com o cérebro. A infecgdo viral nos
labirintos  estava  associada aos  vasos
mesenquimais e acompanhada por inflamagdo
induzida pelo LPS, levando a alvos
hematogénicos de infecgdo. A infecgdo também
se espalhou para regides perilinfaticas, como os
timpanos e os vestibulos, possivelmente através
de vias nervosas. Embora a infecgdo viral ndo
tenha sido observada na escala da endolinfa, foi
detectada no limbo espiral, sugerindo que a
labirintite pode ser aprimorada pela inflamagdo
causada pela infec¢do sistémica no periodo
neonatal.

Rosenthal LS, Fowler KB, Boppana SB,

Este estudo avaliou 580 criangas

A prevaléncia da positividade da cultura do CMV
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Britt WJ, Pass RF, Schmid SD, Stagno
S, Cannon MIJ. Cytomegalovirus
shedding and delayed sensorineural
hearing loss: results from
longitudinal follow-up of children
with congenital infection. Pediatr
Infect Dis J. 2009 Jun;28(6):515-20.
doi:
10.1097/INF.0b013e318198c724.
PMID: 19483517; PMCID:
PMC2757789.

diagnosticadas com infecgdo congénita por
citomegalovirus (CMV) para determinar a
relagdo entre a descarga persistente do
CMV e a ocorréncia de perda auditiva
neural sensorial tardia.

diminuiu com a idade, com cerca de 5% das
criangas sendo positivas apds o sétimo
aniversario. Enquanto 28% das criangas
apresentaram derramamento intermitente, 38
criangas desenvolveram perda auditiva tardia até
o final do acompanhamento. A andlise revelou
que a infecgdo sintomatica ao nascimento foi
fortemente associada a perda auditiva tardia,
enquanto a duragdo  prolongada do
derramamento do CMV também foi um fator de
risco.

Kimani JW, Buchman CA, Booker JK,
Huang BY, Castillo M, Powell CM,
Weck KE. Sensorineural hearing loss
in a pediatric population: association
of  congenital cytomegalovirus

infection with intracranial
abnormalities. Arch  Otolaryngol
Head Neck Surg. 2010
Oct;136(10):999-1004. doi:

10.1001/archoto.2010.156. Erratum
in: Arch Otolaryngol Head Neck Surg.
2011 Jan;137(1):41. PMID:
20956747.

Este foi um estudo retrospectivo conduzido
em um centro de atendimento tercidrio
académico, envolvendo 112 pacientes
pediatricos com perda auditiva
neurosensorial (PANS) confirmada.

Dos 109 pacientes testados, 10% tiveram
resultados  positivos para o DNA do
citomegalovirus (CMV), dos quais a maioria
apresentou anormalidades na ressonancia
magnética cerebral. Além disso, mutagBes
genéticas comuns associadas a perda auditiva,
como mutagdes GJB2 e mutagdo mtDNA
1555A>G, foram encontradas em uma
proporgdo menor de pacientes em comparagdo
com aqueles com infecgdo por CMV. Esses
achados sugerem que a infecgdo congénita por
CMV pode ser uma causa importante de PANS
em criangas, com implicagdes significativas para
o dano neurolégico associado.

Yamamoto AY, Mussi-Pinhata MM,
Isaac Mde L, Amaral FR, Carvalheiro
CG, Aragon DC, Manfredi AK,
Boppana SB, Britt WIJ. Congenital
cytomegalovirus infection as a cause
of sensorineural hearing loss in a
highly immune population. Pediatr
Infect Dis J. 2011 Dec;30(12):1043-6.
doi:
10.1097/INF.0b013e31822d9640.
PMID: 21814153; PMCID:
PMC3222783.

O estudo foi prospectivo, acompanhando
recém-nascidos com detecgdo de DNA do
citomegalovirus (CMV) na saliva
confirmada por isolamento viral nas
primeiras 2 semanas de vida. Foram
realizados testes de resposta evocada do
tronco cerebral auditivo para avaliar a
funcdo auditiva em criangas com uma idade
mediana de 12 meses.

Entre os 12.195 bebés rastreados, 121 (1%)
foram infectados com CMV, e 12 (10%)
apresentaram  infec¢gdo  sintomdtica  ao
nascimento. A perda auditiva sensorial (PANS) foi
observada em 10102 (9,8%) das 102 criangas
avaliadas, com uma idade mediana na ultima
avaliagdo auditiva de 47 meses. A infecgdo
sintomatica ao nascer foi independentemente
associada a PANS, mesmo apds o ajuste para
outros fatores. Esses resultados destacam o CMV
como uma causa significativa de PANS em
criangas, mesmo em populagdes com alta
soroprevaléncia de CMV, e reforcam a
associagdo entre infecgdo sintomatica por CMV e
PANS

Moteki H, Suzuki M, Naito Y, Fujiwara
K, Oguchi K, Nishio SY, Iwasaki S,
Usami S. Evaluation of cortical
processing of language by use of
positron emission tomography in
hearing loss children with congenital
cytomegalovirus infection. Int J
Pediatr  Otorhinolaryngol. 2014
Feb;78(2):285-9. doi:
10.1016/j.ijporl.2013.11.025. Epub
2013 Dec 2. PMID: 24370468.

Um relato de cado de duas criangas com
perda auditiva relacionada ao CMV foi
avaliada utilizando tomografia por emissdo
de fluorodesoxiglicose-positron (FDG-PET)
com uma tarefa de linguagem visual antes
do implante coclear. Um ano apds a
implantagdo, o desenvolvimento total e a
capacidade de percepg¢do auditiva foram
reavaliados.

Observou-se que as criangas com perda auditiva
relacionada ao CMV apresentaram ativagdo na
drea de associagdo auditiva, com padrées de
ativagdo cortical semelhantes aos observados
em pacientes com perda auditiva congénita
profunda. No entanto, diferengas significativas
no desenvolvimento total, capacidade verbal e
discriminagdo de sentencgas foram identificadas
entre 0s casos um ano apos o implante coclear.
Conclui-se que as diferengas nas atividades
corticais podem ser influenciadas pela infeccdo
por CMV, afetando diretamente a fungdo
cerebral e/ou a coclea periférica.

Amir J, Attias J, Pardo J. Treatment of
late-onset hearing loss in infants with
congenital cytomegalovirus
infection. Clin Pediatr (Phila). 2014
May;53(5):444-8. doi:
10.1177/0009922813510204. Epub
2013 Nov 25. PMID: 24275215.

O estudo retrospectivo analisou um banco
de dados de bebés com infecgdo congénita
por citomegalovirus (CMV) que
apresentaram perda auditiva de inicio
tardio apds terem audigdo normal ao
nascer. O objetivo principal foi avaliar a
necessidade de implante coclear na dltima
visita de acompanhamento.

Dos 21 bebés incluidos, 35 dos 42 ouvidos (83%)
apresentaram perda auditiva confirmada por
testes de audiometria de resposta evocada pelo
tronco cerebral. Aidade média no diagndstico da
perda auditiva foi de 7,4 meses, com inicio da
terapia antiviral ocorrendo em média aos 10,3
meses. Ndo houve deterioragdo adicional nos
limiares auditivos pré-tratamento, e 29 dos 42
ouvidos (69%) apresentaram melhora dos
limiares auditivos. Nenhum dos pacientes
precisou de implante coclear, sugerindo que o
tratamento antiviral pode prevenir a progressdao
da perda auditiva em bebés com infecgdo
congénita por CMV. Estudos controlados sdo
recomendados para confirmar esses achados.

Laccourreye L, Ettienne V, Prang I,
Couloigner V, Garabedian EN,
Loundon N. Speech perception,
production and intelligibility in
French-speaking children with
profound hearing loss and early
cochlear implantation after
congenital cytomegalovirus

O estudo analisou 15 criangas com perda
auditiva profunda apds infeccdo congénita
por citomegalovirus (cCMV), submetidas a
implante coclear (IC) antes dos 3 anos.
Objetivou avaliar a evolugdo da fala apds o
IC, considerando variaveis associadas.

Apds o IC, 80% das criancas desenvolveram
produgdo de fala, enquanto 60% tornaram-se
inteligiveis. O reconhecimento de palavras foi
moderado. A andlise destacou trés fatores
negativos: limiar auditivo pos-IC, areflexia
vestibular bilateral e anormalidades cerebrais na
ressonancia magnética. Concluiu-se que o IC
teve impacto positivo na audicdo e fala, mas em
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infection. Eur Ann Otorhinolaryngol
Head Neck Dis. 2015 Dec;132(6):317-
20. doi: 10.1016/j.anorl.2015.08.020.
Epub 2015 Sep 9. PMID: 26363600.

alguns casos, como areflexia vestibular bilateral
ou anormalidades cerebrais, a terapia da fala e
reabilitagdo vestibular devem ser intensificadas.

Lanzieri TM, Chung W, Flores M, Blum
P, Caviness AC, Bialek SR, Grosse SD,
Miller JA, Demmler-Harrison G;
Congenital Cytomegalovirus
Longitudinal Study Group. Hearing
Loss in Children With Asymptomatic

Congenital Cytomegalovirus
Infection. Pediatrics. 2017
Mar;139(3):e20162610. doi:

10.1542/peds.2016-2610. Epub 2017
Feb 16. PMID: 28209771; PMCID:
PMC5330400.

O estudo avaliou 92 pacientes com infecgdo
congénita por citomegalovirus (CMV)
identificados  por  triagem  neonatal
hospitalar e 51 controles ndo infectados.
Utilizaram resposta auditiva do tronco
cerebral e audiometria comportamental
para avaliar a prevaléncia e caracteristicas
da perda auditiva neurossensorial (SNHL). A
andlise de sobrevivéncia Kaplan-Meier
estimou a prevaléncia de SNHL aos 18 anos
e andlises de regressdo de riscos
proporcionais de Cox compararam o risco
de SNHL entre os grupos.

Aos 18 anos, a prevaléncia de SNHL foi
significativamente maior entre os pacientes do
que entre os controles (25% versus 8%). No
entanto, entre as criangas sem SNHL aos 5 anos,
o risco de desenvolver SNHL tardia ndo foi
significativamente diferente entre pacientes e
controles. Entre os pacientes, agueles com perda
auditiva congénita unilateral/inicio precoce
apresentaram um risco significativamente maior
de SNHL tardia. A prevaléncia de SNHL bilateral
grave a profunda entre os pacientes foi de 2%,
indicando a necessidade de implante coclear em
alguns casos. Em suma, o estudo destaca que o
desenvolvimento tardio e a progressdo da SNHL
continuam ocorrendo durante a adolescéncia
em criangas com infec¢do congénita por CMV,
embora o risco apds os 5 anos de idade ndo seja
diferente do observado em criangas ndo
infectadas.

Pasternak Y, Ziv L, Attias J, Amir J,
Bilavsky E. Valganciclovir Is Beneficial

in Children with Congenital
Cytomegalovirus and Isolated
Hearing Loss. ] Pediatr. 2018

Aug;199:166-170. doi:

Este estudo retrospectivo buscou avaliar a
eficacia do tratamento antiviral em bebés
com citomegalovirus congénito (cCCMV) que
apresentavam perda auditiva sensorial
isolada (PANS). Os dados foram revisados
para bebés tratados com antivirais entre os
anos de 2005 e 2017, e o estado auditivo foi
acompanhado por mais de 1 ano.

Dos 329 bebés tratados para cCMV, 59 (18%)
nasceram com PANS isolada, sendo unilateral em
38 (64,4%) e bilateral em 21 (35,6%). Das 80
orelhas afetadas inicialmente, 55 (68,8%)
apresentaram melhora, enquanto apenas 2
(2,5%) pioraram. A maioria das orelhas
melhoradas (96,3%) retornou a audigdo normal,
sem deterioragdo nas orelhas ndo afetadas
inicialmente. Dos 21 bebés com perda auditiva
bilateral, 16 (76,1%) mostraram melhora, com
93,7% recuperando a audi¢do funcional normal.
Esses resultados indicam que o tratamento
antiviral prolongado foi benéfico para bebés com
PANS isolada devido ao cCMV, com melhora
significativa no estado auditivo e nenhuma
deterioragdo nos ouvidos ndo afetados
inicialmente.

10.1016/j.jpeds.2018.02.028. Epub
2018 Mar 28. PMID: 29605391.
Yamamoto AY, Anastasio ART,

Massuda ET, Isaac ML, Manfredi AKS,
Cavalcante JMS, Carnevale-Silva A,
Fowler KB, Boppana SB, Britt WJ,
Mussi-Pinhata MM. Contribution of
Congenital Cytomegalovirus
Infection to Permanent Hearing Loss
in a Highly Seropositive Population:
The Brazilian Cytomegalovirus
Hearing and Maternal Secondary
Infection Study. Clin Infect Dis. 2020
Mar  17;70(7):1379-1384.  doi:
10.1093/cid/ciz413. PMID:
31102409; PMCID: PMC7931844

O estudo observacional buscou determinar
a relagdo entre a infecgdo congénita pelo
citomegalovirus (cCMVI) e a perda auditiva
permanente (PAP) em populagdes com alta
soroprevaléncia materna, além de avaliar a
eficacia da triagem auditiva neonatal (TAN)
na detecgdo de HL relacionada ao CMV.
Foram rastreados 11.900 neonatos de uma
populagdo com 297% de soroprevaléncia
materna, sendo o cCMVI confirmado pela
detec¢do de CMV-DNA na saliva e urina
com menos de 3 semanas de idade.

Dos 91 recém-nascidos que falharam no TAN, 24
foram confirmados com HL, incluindo 7 com
cCMVI. Outro recém-nascido com cCMVI passou
no PAP mas foi confirmado com PAP aos 21 dias
de idade. Dos 62 recém-nascidos com cCMVI que
foram submetidos a uma avaliagdo auditiva
completa, apenas 8 tinham PAP.

Torrecillas V, Allen CM, Greene T,
Park A, Chung W, Lanzieri TM,
Demmler-Harrison G. Should You
Follow the Better-Hearing Ear for
Congenital Cytomegalovirus
Infection and Isolated Sensorineural
Hearing Loss? Otolaryngol Head Neck
Surg. 2020 Jan;162(1):114-120. doi:
10.1177/0194599819880348. Epub
2019 Oct 8. PMID: 31593522; PMCID:
PMC7274837.

O estudo adotou um desenho de coorte
prospectivo longitudinal para investigar a
progressdo da perda auditiva
neurossensorial em criangas com infecg¢do
assintomatica por citomegalovirus
congénito (CMV) e perda auditiva isolada.
Foram analisados os limiares auditivos das
orelhas melhor e pior audigdo em 16
pacientes identificados por triagem
hospitalar de CMV em recém-nascidos de
1982 a 1992.

Os resultados demonstraram que, na maioria
dos casos, a piora nos limiares auditivos ocorreu
mais cedo e de forma mais acentuada no ouvido
com menor audi¢do, tanto em criangas com
perda auditiva neurossensorial congénita/inicio
precoce quanto tardio. Além disso, pacientes
com PANS de inicio tardio também
apresentaram piora nos limiares auditivos,
principalmente no ouvido mais afetado.

Kasuga M, Yoshimura H, Shinagawa J,
Nishio SY, Takumi Y, Usami SI.
Frequency and natural course of
congenital cytomegalovirus-
associated hearing loss in children.
Acta Otolaryngol. 2021
Dec;141(12):1038-1043. doi:
10.1080/00016489.2021.2000638.

Epub 2021 Nov 26. PMID: 34825622.

O estudo analisou 31 criangas com perda
auditiva  ligada ao  citomegalovirus
congénito (cCMV), divididas entre perda
unilateral e bilateral.

Constatou-se que, nos casos unilaterais, o ouvido
melhor preservado mantinha audi¢gdo normal,
enquanto nos bilaterais, o pior ouvido
apresentava perda grave a profunda, indicando a
necessidade de diagndstico preciso para
intervengBes adequadas.
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Morimoto C, Nishikubo T, Nishimura
T, Onishi T, Takeyama M, Uchida Y,
Otsuka S, Yamanaka T, Kitahara T.
Late-onset and congenital hearing
loss detected using AABR due to
congenital cytomegalovirus infection
that improved with valganciclovir.
Congenit Anom (Kyoto). 2023
Mar;63(2):40-43. doi:
10.1111/cga.12501. Epub 2022 Dec
25. PMID: 36517460.

Um estudo de dois relatos de casos de
infecgdo assintomdtica por CMV em que a
perda auditiva congénita e de inicio tardio

foi diagnosticada precocemente com
resposta no potencial auditivo do tronco
cerebral automdtico e uso de

valganciclovir.

Nos dois casos de infecgdo assintomatica por
CMV a perda auditiva melhorou com
valganciclovir.

Noorbakhsh S, Joghataei MT, Farhadi
M, Haghighi F, Emamjomeh H,
Haghighi Hasanabad M. Assessment
of Hearing Loss in Two-Year Follow-
up Study of Neonates with Congenital
Cytomegalovirus Infection. Iran J
Child Neurol. 2022 Spring;16(2):17-
26. doi: 10.22037/ijcn.v16i2.30592.
Epub 2022 Mar 14. PMID: 35497108;
PMCID: PMCS047841.

Este estudo prospectivo investigou a taxa
de perda auditiva neurossensorial (PANS)
associada a infec¢do congénita pelo
citomegalovirus (cCMV) no Ird. Vinte e dois
recém-nascidos com  cCMV  foram
avaliados, revelando uma taxa de PANS de
13,6%, sendo 25,0% em casos sintomaticos
e 7,1% em assintomaticos.

Ndo foram observadas associa¢des entre SNHL e
fatores de risco relacionados ao CMV.

Sakata H, Hayashi K, Suganuma E,
Oishi T. Case Reports on Effect of
Intratympanic ~ Steroid  Injection
Therapy on Late-Onset Hearing Loss
in Congenital Cytomegalovirus
Infection. Int Tinnitus J. 2022 Dec
1;26(2):115-121. doi: 10.5935/0946-
5448.20220018. PMID: 36724359.

Um estudo de 2 relato de casos investigou
o efeito da terapia de injegdo de esteroides
intratimpanicos (IST) na melhoria da
audigdo em duas criangas com perda
auditiva de inicio tardio apds infecgdo por
citomegalovirus congénito (cCMV). Os
casos foram examinados e acompanhados
para avaliar a eficdcia do tratamento em
melhorar a fungdo auditiva nessas criangas.

Os casos apresentados envolvem uma menina de
8 anos e 10 meses (caso 1) e outrade 5anose 1
més (caso 2) com infecgdo por cCMV e perda
auditiva de inicio tardio. Ambas as criangas
demonstraram melhora na audigdo apos
receberem terapia de IST em ambulatdrio. Isso
sugere que a terapia de IST pode ser considerada
como uma opgdo de tratamento para a perda
auditiva de inicio tardio em pacientes com cCMV.

Tabela 32 - Herpes Simples congénito: dados descritivos dos artigos identificados e

mapeados na etapa final do estudo.

Herpes Simples
Referéncia

Delineamento da pesquisa

Evidéncias cientificas

al Muhaimeed H, Zakzouk SM. Hearing
loss and Herpessimplex. J Trop Pediatr.
1997 Feb;43(1):20-4. doi:
10.1093/tropej/43.1.20. PMID:
9078824.

Uma pesquisa foi conduzida para
identificar a etiologia da deficiéncia
auditiva em criangas sauditas. As criangas
foram divididas em dois grupos com base
na presenga ou auséncia de evidéncias
laboratoriais de infecgdo pelo virus Herpes
simples, denominados "em risco" e "ndo
em risco"

Foram realizados testes soroldgicos para
infecgdo pelo virus Herpes simples em 1.054
criangas, todas com idades entre 12 meses e
14 anos. Entre essas 1.054 criancgas, 82 (8%)
apresentaram anticorpos IgM positivos contra
o virus Herpes simples tipo 1 (HSV1), e o virus
Herpes simples tipo 2 (HSV2) foi identificado
em oito criangas (0,8%).

Das 82 criangas infectadas com HSV1, 46
(56%) apresentaram perda auditiva
neurossensorial bilateral, sendo 16 das 26
criangas no grupo "em risco" e 30 das 56 no
grupo "ndo em risco". Apenas um dos oito
casos de criangas infectadas com HSV2
apresentou perda auditiva neurossensorial
bilateral de grau moderado, e este caso estava
no grupo "ndo em risco".

A deficiéncia auditiva foi bilateral em todos os
46 casos de criangas infectadas com HSV1,
sendo profunda em 7, moderada a grave em
23 e leve em 16. Causas conhecidas de
deficiéncia auditiva foram excluidas, assim
como a deficiéncia auditiva devida a varios
agentes TORCH. Este estudo descreve uma
alta prevaléncia de deficiéncia auditiva entre
criangas decorrente da infecgdo pelo virus
Herpes simples.

Dahle AJ, McCollister FP. Audiological
findings in children with neonatal
Herpes. Ear Hear. 1988 Oct;9(5):256-8.
doi:  10.1097/00003446-198810000-
00005. PMID: 3224773.

Um estudo experimental interdisciplinar foi
conduzido para avaliar a audi¢do de 20
criangas diagnosticadas com infecgdo
sintomdtica pelo virus Herpes simples
neonatal (HSV).

Esses individuos foram avaliados como parte
de um projeto interdisciplinar que incluiu
exames meédicos, audioldgicos,
oftalmoldgicos e de desenvolvimento. Os
procedimentos audiolégicos envolveram
testes comportamentais e/ou audiometria de
tronco cerebral, juntamente com
audiometria de imitancia. Dezoito criangas
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apresentaram audigdo normal, enquanto
duas delas foram documentadas como tendo

Ito Y, Kimura H, Torii Y, Hayakawa M,
TANaka T, Tajiri H, Yoto Y, TANaka-Taya
K, Kanegane H, Nariai A, Sakata H,

Tsutsumi H, Oda M, Yokota S,
Morishima T, Moriuchi H; Japanese
Society for Pediatric  Infectious

Diseases. Risk factors for poor outcome
in congenital cytomegalovirus infection
and neonatal Herpeson the basis of a
nationwide survey in Japan. Pediatr Int.
2013 Oct;55(5):566-71. doi:
10.1111/ped.12122. Epub 2013 Jul 30.
PMID: 23659695.

Uma pesquisa realizada no Japdo sobre
infec¢do congénita por CMV e Herpes
simples foi conduzida utilizando
questiondrios com base nos relatados de
casos uma pesquisa anterior realizada
entre 2006 e 2008.

deficiéncia auditiva neurossensorial. O
estudo discutiu o mecanismo de lesdo
auditiva.

A pesquisa identificou fatores de risco

associados aos diagndsticos e tratamentos de
duas infecgBes transmitidas da gestante para
o feto: CMV congénito e Herpes simples.
Entre os 24 casos de Herpes simples neonatal,
fatores como febre e convulsées foram
correlacionados com resultados
desfavordveis em uma andlise univariada. A
deficiéncia auditiva foi considerada uma das
principais anormalidades associadas a essa
infecgdo, apesar de todos os pacientes terem
recebido tratamento com aciclovir.

Kaga K, Kaga M, Tamai F, Shindo M.
Auditory agnosia in children after
Herpesencephalitis. Acta Otolaryngol.
2003 Jan;123(2):232-5. doi:
10.1080/00016480310000958. PMID:
12701747.

Um estudo de relato de casos de quatro
pacientes pedidtricos com perda auditiva
devido a encefalite por Herpes simples
virus.

Quatro pacientes pediatricos, cujos cortex
auditivos bilaterais foram danificados devido
a encefalite por Herpes em idade precoce,
foram incluidos neste estudo. Exames de
tomografia computadorizada e ressonancia
cerebral revelaram lesSes bilaterais comuns
nos cortex auditivos. A avaliagdo da
percepgao auditiva foi realizada por meio de
testes comportamentais, testes objetivos e
testes de percepgdo auditiva. Todos os quatro
pacientes apresentaram perda auditiva leve a
moderada e ndo surdez total nos testes de
audi¢do comportamental e nas respostas do
tronco cerebral auditivo. Além disso, os
testes de percepgdo auditiva relacionados a
fala, sons ambientais e musica evidenciaram
uma perda significativa na capacidade de
percepg¢do auditiva em todos os pacientes.
Consequentemente, ao atingirem a idade
escolar, esses pacientes foram matriculados
em escolas para surdos ou escolas especiais
para criangas com deficiéncia auditiva, apesar
da perda auditiva leve a moderada e ndo
profunda.

Tabela 33 - Rubéola congénito: dados descritivos dos artigos identificados e mapeados

na etapa final do estudo.

Rubéola
Referéncia

Delineamento da pesquisa

Evidéncias cientificas

Purnami N, Rachmadhan HF, Moon IS,
Sudaryo MK. A Study Prevalence of
Congenital Rubella Syndrome Cases
Before and After Rubella Vaccination
Campaign. Indian J Otolaryngol Head
Neck Surg. 2023 Dec;75(4):2913-2920.
doi: 10.1007/s12070-023-03882-3. Epub
2023 May 25. PMID: 37974742; PMCID:
PMC10645922.

Este estudo descritivo utilizou dados
secundarios de formuldrios de investigacdo
de caso de vigilancia de SRC e registros
médicos de 2015 a 2020 na Unidade
Ambulatorial  do  Departamento de
Audiologia do Dr. Hospital Geral Soetomo
Surabaya. O objetivo foi identificar
pacientes com sindrome da rubéola
congénita (SRC) antes e depois da
Campanha de Vacinagdo contra a Rubéola.

Foram incluidos 346 casos suspeitos de SRC.
De acordo com a classificagdo final, 41,9%
dos pacientes apresentaram SRC clinica,
18,8% tiveram SRC confirmada e 39,3%
foram descartados como SRC. A maioria dos
casos suspeitos estava na faixa etdria de
menos de 1 més (27,4%). A perda auditiva foi
o sintoma mais prevalente tanto antes
quanto depois da campanha de vacinagdo
contra a rubéola.

Herini ES, Triono A, Iskandar K, Nuady A,
Pujiastuti LH, Marcellus, Nugrahanto AP,
Kamal M, Gunadi. Phylogenetic analysis
of congenital rubella virus from
Indonesia: a case report. BMC Pediatr.
2022 Dec 13;22(1):713. doi:
10.1186/s12887-022-03775-4. PMID:
36513987; PMCID: PMCS9745697.

Este estudo relatou a andlise filogenética
do virus da rubéola extraido da lente ocular
de uma crianga com catarata congénita
devido a Sindrome da Rubéola Congénita
(SRC). A pesquisa foi baseada em um caso
clinico de wuma recém-nascida com
multiplas anomalias congénitas, incluindo
catarata congénita bilateral e perda
auditiva bilateral profunda.

Uma recém-nascida foi entregue por
cesariana eletiva com peso normal ao nascer.
Apresentou catarata congénita bilateral,
defeito do septo atrial, estenose pulmonar
supravalvar grave, perda auditiva bilateral
profunda, microcefalia e esplenomegalia. A
sorologia mostrou IgG positiva persistente
para o virus da rubéola aos quatro anos e
quatro meses. A detecgdo viral das lentes
oculares confirmou a presenga do virus da
rubéola. A andlise filogenética identificou o
virus como pertencente ao genoétipo 1E. Este
é o primeiro relato da Indonésia de andlise
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filogenética do virus da rubéola extraido da
lente ocular de uma crianga com SRC,
destacando a importdncia da epidemiologia
molecular no rastreamento da infecgdo.

Noorbakhsh S, Vafaee-Shahi M, Tahernia
L, Ashouri S, Riahi A. Lessons from Ten
Years' the Prevalence of Congenital
Rubella Syndrome (CRS) in the Young
Population Living in a Developing
Country, Tehran; Iran. Infect Disord Drug
Targets. 2022;22(3):€131221198861.
doi:
10.2174/1871526521666211213161712.
PMID: 34961468.

Este estudo prospectivo/transversal de
varios estdgios foi realizado em trés
hospitais educacionais em Teerd (Rasoul
Aram, Akbar Abadi e Firoozabadi). A
pesquisa foi conduzida entre 2011 e 2012,
em dois estdgios. No primeiro estégio, 186
bebés foram avaliados, e no segundo
estagio, 163 amostras de sangue de bebés
com suspeita de infeccdo intrauterina
foram comparadas com um grupo de
bebés sauddveis. A imunidade a rubéola
(IgG e IgM) no sangue do corddo umbilical
foi avaliada pelo método ELISA.

Apesar da vacinagdo contra rubéola e
sarampo (RM) no Ird, uma década apds a
campanha, "SRC confirmada" e "SRC
compativel" foram diagnosticadas em 5 e 31
de 89 casos suspeitos de  SRC,
respectivamente. A incidéncia de "SRC
confirmada" foi de 5,6% entre os bebés
suspeitos de SRC apds a campanha. A
presenga de 31 casos compativeis com SRC
destaca a importancia da vigilancia ativa para
detectar infecgdes leves como restrigdo de
crescimento intrauterino  (IUGR), perda
auditiva, anormalidades cardiacas, visdo
prejudicada e retardo mental. A infecgdo
fetal persistente impde custos adicionais ao
pais. Recomenda-se uma nova campanha de
vacinagdo em massa para mulheres e
meninas, além de testes de IgG anti-rubéola
antes da gravidez e vacinagdo de mulheres
antes do casamento ou gravidez para
prevenir o SRC.

Paramita DV, Purnami N. Profile of
congenital rubella syndrome in Soetomo
General Hospital Surabaya, Indonesia.
Infect Dis Rep. 2020 Jul 6;12(Suppl
1):8718. doi: 10.4081/idr.2020.8718.
PMID: 32874450; PMCID: PMC7447935.

Este estudo descritivo analisou dados de
vigilancia da Sindrome da Rubéola
Congénita (SRC) coletados no Hospital
Geral Ambulatorial de Audiologia Dr.
Soetomo Surabaya durante o periodo de 19
de janeiro a 31 de dezembro de 2015. Os
dados foram obtidos de bebés que
realizaram exames auditivos e sorolégicos
no hospital.

Um total de 65 bebés foram incluidos na
vigildncia. A maior parte dos pacientes
(31,2%) estava na faixa etdria de 1 a menos
de 3 anos. Dos 65 bebés, 55,4% eram do sexo
masculino e 69,2% foram suspeitos de sofrer
de SRC, com 3,1% dos casos confirmados
laboratorialmente. Anormalidades auditivas
foram encontradas em 55,4% dos bebés,
sendo a perda auditiva bilateral presente em
35,4% e unilateral em 20%. Este estudo
destaca a deficiéncia auditiva como o
sintoma clinico mais comum, com maior
incidéncia de perda auditiva bilateral. A
supervisdo continua é essencial para
identificar mais casos de SRC na comunidade
e detectar precocemente a deficiéncia
auditiva.

Zagélski O. Vestibular-evoked myogenic
potentials and caloric tests in infants with
congenital rubella. B-ENT. 2009;5(1):7-
12. PMID: 19455993.

Este estudo avaliou a fungdo do ouvido
interno em bebés com rubéola congénita
por meio de testes caléricos e potenciais
miogénicos evocados por vestibular
(VEMP). A pesquisa incluiu 54 bebés de 3
meses de idade, sendo 40 controles
saudaveis e 14 com rubéola congénita
confirmada sorologicamente em mdes e
bebés. Entre os bebés com rubéola
congénita, havia dois subgrupos: 6 bebés
com sintomas clinicos de infec¢do por
rubéola intrauterina presentes ao nascer e
8 bebés assintomaticos.

Nos bebés com rubéola congénita, 43% das
orelhas ndo reagiram a estimulagdo caldrica
e 64% ndo apresentaram VEMP. Os limiares
auditivos estavam abaixo do nivel de audigdo
de 80 dB em 21% das orelhas e acima de 80
dB em 43% das orelhas. O comprometimento
do érgdo vestibular foi mais significativo em
individuos com perda auditiva profunda, com
VEMPs ausentes mais frequentemente do
que as respostas caldricas. Estes achados
indicam que o teste vestibular deve ser
realizado rotineiramente em todos os bebés
com rubéola congénita.

Sadighi J, Eftekhar H, Mohammad K.
Congenital rubella syndrome in Iran. BMC
Infect Dis. 2005 Jun 6;5:44. doi:
10.1186/1471-2334-5-44, PMID:
15938744; PMCID: PMC1175087.

Este estudo de caso-controle foi conduzido
para estimar a prevaléncia da Sindrome da
Rubéola Congénita (SRC) em Teer4, Ird, ao
avaliar a proporgdo de criangas com perda
auditiva neural sensorial atribuivel a
rubéola. A pesquisa comparou a
prevaléncia de anticorpos contra a rubéola
entre criangas com e sem perda auditiva
sensorial, usando a titulagdo de anticorpos
da rubéola como indicador.

O estudo incluiu 225 criangas de 1 a 4 anos
(113 casos e 112 controles). Observou-se
uma diferencga significativa na
soropositividade do anticorpo da rubéola
entre casos e controles (19,5% vs. 8,9%,
respectivamente, com uma razdo de chances
de 2,47,1C95% = 1,04-5,97). A proporgdo de
casos de perda auditiva sensorial atribuivel a
rubéola foi estimada em 12%,
correspondendo a uma prevaléncia de SRC
de 0,2 por 1000 antes da vacinagdo contra a
rubéola no Ird. Estes resultados sugerem que
aimplementagdo de programas de vacinagdo
apropriados poderia potencialmente
prevenir cerca de 12% dos casos de perda
auditiva sensorial em criangas iranianas,
destacando a necessidade de um sistema de
vigilancia eficaz para monitorar a vacinagdo
contra a rubéola e evitar um aumento na
incidéncia de SRC.

Khandekar R, Al Awaidy S, Ganesh A,

Este estudo histérico de coorte

A prevaléncia ajustada por idade da SRC em
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Bawikar S. An epidemiological and clinical
study of ocular manifestations of
congenital rubella syndrome in Omani

children. Arch  Ophthalmol. 2004
Apr;122(4):541-5. doi:
10.1001/archopht.122.4.541. PMID:

15078672.

prospectivo teve como objetivo realizar um
acompanhamento em pacientes com
sindrome da rubéola congénita (SRC) em
Om3d, analisando a prevaléncia de
distdrbios  oftdlmicos e  problemas
sistémicos associados. A pesquisa incluiu a
revisdo de 32 pacientes sobreviventes com
SRC relatados pelo sistema de vigilancia em
Oma de 1987 a 2002. T

Oma foi de 73,2 por milhdo na populagdo
com menos de 20 anos, e a incidéncia foi de
0,6 por 1000 nascidos vivos. Entre os
pacientes, catarata, retinite, microftalmia e
glaucoma foram observados em 11, 16, 6 e 4
pacientes, respectivamente. Casos de
ceratocone, hidrops da cérnea e reabsor¢do
espontanea da lente foram encontrados em
1 paciente cada. A avaliagdo visual foi
possivel em 16 criangas, das quais 4 eram
bilateralmente cegas.

Toizumi M, Nguyen GT, Motomura H,
Nguyen TH, Pham E, Kaneko KI, Uematsu
M, Nguyen HA, Dang DA, Hashizume M,
Yoshida LM, Moriuchi H. Sensory defects
and developmental delay among children
with congenital rubella syndrome. Sci
Rep. 2017 Apr 13;7:46483. doi:
10.1038/srep46483. PMID: 28406248;
PMCID: PMC5390269.

Este estudo investigou as caracteristicas
das dificuldades de desenvolvimento
combinadas com defeitos sensoriais em
criangas com sindrome da rubéola
congénita (SRC) ap6s um grande surto de
rubéola na provincia de Khanh Hoa, Vietn3,
em 2011. Foram matriculadas 41 criangas
com SRC de setembro de 2011 a maio de
2013. Dentre essas, 14 criangas morreram
e seis se tornaram ndo rastredveis em
outubro de 2013. As 21 criangas restantes
foram acompanhadas de 2013 a 2015,
utilizando instrumentos de avaliagdo como
o Questiondrio de Idades e Estédgios (ASQ)
e o Denver Il para avaliar as dificuldades de
desenvolvimento.

Entre as 21 criangas acompanhadas, 13
tinham deficiéncia auditiva e 7 apresentavam
deficiéncia oftalmoldgica funcional.
Dificuldades de desenvolvimento foram
suspeitas em 95% das criangas, com 19
falhando em pelo menos uma érea do ASQ
e/ou Denver Il em 2013 e/ou 2015. As
dificuldades de desenvolvimento foram
frequentemente identificadas no dominio de
comunicagdo do ASQ (14 criangas em 2013)
e na area de linguagem do Denver Il (13
criangas em 2013). Em 2013, 41% dos
participantes foram suspeitos de ter
transtorno do espectro do autismo (TEA)
pela Lista de Verificagdo Modificada para
Autismo em Criangas. Em 2015, as
proporcdes de criangas que falharam nos
dominios de resolugdo de problemas e
pessoal-social aumentaram para 62%, e duas
de 13 criangas foram diagnosticadas com TEA
pela Escala de Classificagdo de Autismo
Infantil, Segunda Edigdo.

Feldman RB, Mendelson J, Golick M,
Rothman SJ, Portnoy J, Eaton WW. A
search for congenital rubella in
psychiatric day treatment, language and
learning centres. Can J Psychiatry. 1983
Feb;28(1):45-8. doi:
10.1177/070674378302800110. PMID:
6839268.

Este estudo investigou a presenga de
rubéola congénita (RC) ndo diagnosticada
previamente em 672 criangas que
frequentaram tratamento psiquiatrico
diurno, bem como centros de aprendizado
e de fala e linguagem. A pesquisa foi
realizada observando a resposta soroldgica
de criangas soronegativas a vacina contra a
rubéola, ja que 90% dos pacientes com RC
conhecida que sdo soronegativos ndo
conseguem  seroconverter  ap6s  a
vacinagdo. As criangas que ndo se
converteram apds uma Unica vacinagdo
foram revacinadas para confirmar a falta
de resposta imunoldgica.

Das 225 criangas soronegativas, 23 ndo se
converteram apds a vacinagdo inicial contra
a rubéola. Entre essas, cinco criangas ndo
responderam a revacinagdo. Essas cinco
criangas apresentaram uma alta frequéncia
de dificuldades graves de linguagem e
aprendizado, além  de  diagndsticos
frequentes de grandes disturbios do
SNC.Estima-se que um ndmero
significativamente maior de criangas na
populagdo estudada possa ter RC, ja que os
métodos utilizados identificam apenas cerca
de 20% dos individuos  afetados.
Clinicamente, um diagndstico especifico de
RC é util para facilitar o aconselhamento
genético e permitir que os clinicos oferecam
um prognostico mais esperangoso.

Tabela 34 - Sifilis congénita: dados descritivos dos artigos identificados e mapeados na

etapa final do estudo.

Sifilis
Referéncias

Delineamento da pesquisa

evidéncias cientificas

Arain Z, Abbas Y, Adams A. Pediatric
otosyphilis-An unusual  cause of
conductive hearing loss. Radiol Case Rep.

Um relato de caso de crianga de 5 anos,
sexo feminino, com perda auditiva
condutiva unilateral que teve um curso

O diagndstico de otosifilis foi sugerido com
base nas caracteristicas radioldgicas e na
histéria médica prévia de Sifilis congénita

2019 Nov 9;15(1):65-70. doi: de recidiva e remiténcia durante um  previamente tratada. Um estudo de

10.1016/j.radcr.2019.09.038. PMID:  periodo de 3 anos. tomografia do osso temporal realizado trés

31737149; PMCID: PMC6849424. anos depois revelou desmineralizagdo
bilateral dos ossiculos e densidade anormal
afetando ambas as cépsulas dticas.

Gleich LL, Urbina M, Pincus RL. Um estudo observacional de coorte que  Todos os bebés com Sifilis congénita, que

Asymptomatic congenital syphilis and avaliou dados audiolégicos de 75 receberam  tratamento  precoce  com
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auditory brainstem response. Int J Pediatr
Otorhinolaryngol. 1994 Jul;30(1):11-3.
doi: 10.1016/0165-5876(94)90046-9.
PMID: 8045690.

neonatos com evidéncia soroldgica de
Sifilis e escores de Apgar maiores que 9
aos 5 minutos.

penicilina no periodo neonatal, foram
submetidos a audiometria auditiva de tronco
encefalico (PEATE) e apresentaram resultados
normais. Este estudo sugere que bebés
assintomaticos com evidéncia soroldgica de
Sifilis ndo necessitam de avaliagdo audioldgica
no periodo neonatal.

Nunes da Silva MJ, Oliveira V, Sousa AE,
Lucas M, Victorino RM. Cefaleas, otalgias,
hipoacusia y pardlisis facial periférica
como forma de presentacién de la
neurosifilis [Headaches, otalgia and
peripheral facial palsy as a form of
presentation of neurosyphilis]. Rev
Neurol. 2000 Sep 16-30;31(6):544-6.
Spanish. PMID: 11055060.

Um relato de caso de uma jovem
imunocompetente de 16 anos que
apresentava forma rara de neurossifilis,
sugestivo de sifilis congénita tardia.

A paciente apresentou cefaleia, dor de
ouvido, perda auditiva e paralisia facial
periférica. A tomografia computadorizada de
cranio revelou uma drea hipodensa na zona
cortico-subcortical esquerda, com realce pelo
contraste no angulo pontocerebelar esquerdo
e no conduto auditivo interno. Foi feito o
diagndstico de neurosifilis, com altos titulos
de VDRL e TPHA no liquido cefalorraquidiano
e soro. Os aspectos epidemiolégicos deste
caso sugerem uma sifilis congénita tardia ou
uma infecgdo resultante de uma transfusdo de
sangue administrada sete anos antes na
Guiné-Bissau.

Ozeki H, Matsuzaki M, Murofushi T.
Vestibular evoked myogenic potentials in
patients with bilateral profound hearing
loss. ORL J Otorhinolaryngol Relat Spec.
1999 Mar-Apr;61(2):80-3. doi:
10.1159/000027646. PMID: 10095197.

Relatos de casos de 3 pacientes adultos
com  diagndsticos  perda  auditiva
congénita e doenga de Meniére bilateral
por sifilis congénita.

Os pacientes apresentaram perda auditiva
congénita, variando em média de 81 dB a
quase profunda. Os resultados do estudo com
Potenciais Evocados Miogénicos Vestibulares
(VEMPs) sugeriram que a perda auditiva ndo é
de origem coclear, mas sim vestibular.

Pessoa L, Galvdo V. Clinical aspects of

congenital syphilis with Hutchinson's
triad. BMJ Case Rep. 2011 Dec
21;2011:bcr1120115130. doi:
10.1136/bcr.11.2011.5130. PMID:

22670010; PMCID: PMC3246168.

Um relato de caso de uma crianga com 7
anos de idade e diagndstico de sifilis
congénita tardia.

A sifilis congénita tardia foi diagnosticada com
base na triade de Hutchinson, caracterizada
pela presenca de ceratite intersticial, surdez
do oitavo nervo e dentes de Hutchinson.

Silva TC, Santos LIPN, Arrais NMR, Balen
AS. Development of infants presented
with congenital syphilis in their first
months of life. Rev CEFAC.
2021;23(6):e9321.

Um estudo observacional secritivo
prospectivo que avaliou o
desenvolvimento cognitivo, de linguagem
e motor de 28 bebés com Sifilis congénita

nos primeiros meses de vida.

Os pesquisadores ndo encontraram diferencga
estatisticamente  significativa entre  os
resultados dos grupos de 28 bebés com Sifilis
congénita e 24 bebés sem fatores de risco
para perda auditiva, que serviram como
controle. Ao comparar as subescalas
cognitiva, de linguagem receptiva, linguagem
expressiva, motora fina e motora grossa, os
grupos apresentaram parametros
demograficos, escolaridade materna e nivel
socioeconémico semelhantes.

Verghese VP, Hendson L, Singh A,
Guenette T, Gratrix J, Robinson JL. Early
Childhood Neurodevelopmental
Outcomes in Infants Exposed to Infectious
Syphilis In Utero. Pediatr Infect Dis J. 2018
Jun;37(6):576-579. doi:
10.1097/INF.0000000000001842. PMID:
29189610.

Um estudo observacional de coorte
avaliou bebés expostos a sifilis no Utero
em Edmonton, Canada, de 2002 a 2010,
e descreveu os resultados do
neurodesenvolvimento de criangas com e
sem sifilis.

Houve 39 partos de mulheres com sorologia
positiva para sifilis, 9 das quais resultaram em
sifilis latente tardia (n = 4), natimortos (n = 2)
ou Obitos neonatais precoces (n = 3),
resultando em 30 sobreviventes, dos quais 11
tinham sifilis congénita e 7 ndo. Todas as
criangas com sifilis congénita nasceram de
mulheres com tratamento inadequado da
sifilis antes do parto. O comprometimento do
neurodesenvolvimento foi documentado em
3de 11 (27%) bebés com sifilis congénita e em
1de 7 (14%) sem sifilis congénita, com atrasos
na fala em 4 de 11 (36%) e 3 de 7 (42%),
respectivamente.

Tabela 35 - Toxoplasmose congénita: dados descritivos dos artigos identificados e

mapeados na etapa final do estudo.

Toxoplasmose
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Referéncia

Delineamento da pesquisa

Evidéncias cientificas

Andrade GM, Resende LM, Goulart EM,
Siqueira AL, Vitor RW, Januario JN.
Hearing loss in congenital
toxoplasmosis detected by newborn
screening. Braz J Otorhinolaryngol.

2008 Jan-Feb;74(1):21-8. doi:
10.1016/s1808-8694(15)30746-1.
PMID: 18392497; PMCID:
PMC9450616.

Um estudo observacional prospectivo
analisou 20 criangas com Toxoplasmose
congénita identificadas por meio da
triagem neonatal e do teste sorolégico
(IgM anti-T. gondii) em Belo Horizonte
durante os anos de 2003 e 2004.

Dos 30.808 recém-nascidos triados
(correspondendo a 97% dos nascidos vivos), 20
foram diagnosticados com Toxoplasmose, dos
quais 15 (75%) eram assintomaticos ao
nascimento. Dezenove dessas criangas foram
submetidas a testes auditivos, dos quais quatro
apresentaram comprometimento
neurossensorial (21,1%). Apenas uma das
criangas apresentava outros fatores de risco
para deficiéncia auditiva e duas criangas que
receberam tratamento adequado ainda
apresentavam perda auditiva, o que contrasta
com as descobertas da literatura atual. Os
resultados sugerem que a Toxoplasmose
congénita, comum no Brasil, representa um
fator de risco significativo para deficiéncia
auditiva.

Bertachini ALL, Januario GC, Novi SL,
Mesquita RC, Silva MAR, Andrade GMQ,
de Resende LM, de Miranda DM.
Hearing brain evaluated using near-
infrared spectroscopy in congenital
toxoplasmosis. Sci Rep. 2021 May
12;11(1):10135. doi: 10.1038/s41598-
021-89481-0. PMID: 33980948; PMCID:
PMC8115034.

Foi conduzido um estudo experimental
para avaliar a hemodinamica cerebral
auditiva por meio de medidas funcionais
de espectroscopia de infravermelho
proximo (fNIRS) em 61 bebés, 23 bebés
controles e 38 bebés com toxoplasmose
congénita. Todos os bebés incluidos
neste estudo foram identificados com
anticorpos IgM anti-T. gondii positivos
durante o teste de triagem neonatal em
amostras de sangue seco e apresentaram
sorologia positiva para IgG e IgA/IgM anti-
T. gondii.

Todas as criangas participantes do estudo
apresentaram resultados auditivos normais
nos exames de Emissdes OtoacUsticas
Evocadas Transientemente (EOAT) e Respostas
Automatizadas do Tronco Encefdlico Auditivo
(AABR).

Na avaliagdo por fNIRS, observou-se alta
variabilidade na localizagdo das respostas
hemodinamicas em resposta a estimulos de
fala nas regides temporal, parietal e frontal, em
ambos os hemisférios cerebrais, em ambos os
grupos. Além disso, houve uma frequéncia
relativamente baixa de ativagdo e desativagdo
em cada canal. Ndo foram identificadas
diferengas significativas em nenhuma das
tarefas realizadas pelos dois grupos em
qualquer situacdo. E importante observar que
todos os bebés foram submetidos a tratamento
precoce. No entanto, foi observado que 31,6%
das criangas apresentaram complicagdes,
incluindo calcificagdes, hidrocefalia e achados
anormais em exames de neuroimagem.

Ferreira L, Valaddo MCDS, Skarzynski
PH, Sanfins MD, Biaggio EPV. Effect of
congenital toxoplasmosis on the
encoding of speech in infants. Int J
Pediatr Otorhinolaryngol. 2020
Feb;129:109767. doi:
10.1016/j.ijporl.2019.109767. Epub
2019 Nov 6. PMID: 31726372.

Foi conduzido um estudo experimental
para avaliar o efeito da frequency-
following response (FFR) com estimulo de
fala em 11 bebés com diagndstico de
Toxoplasmose congénita, comparados
com 12 bebés saudaveis sem fatores de
risco para deficiéncia auditiva. A faixa
etdria dos participantes variou de 29 a 90
dias de idade.

Todos os bebés foram submetidos a uma
avaliagdo neurofisiolégica da FFR. O estimulo
do teste foi a silaba [DA], com 40 ms de
duragdo, que foi apresentada monoauralmente
na orelha direita a uma intensidade de 80
dBnNA. Laténcias absolutas e amplitudes das
ondasV,A,C,D,E, FeO, bemcomo ainclinagdo
(uV/ms) e a medida entre o inicio (A) e o
deslocamento (0), foram comparadas entre os
dois grupos. Lactentes com toxoplasmose
congénita apresentaram aumento da laténcia
das ondas V, A, E, F e O, e diminuigdo da
amplitude das ondas A e F. Eles também
mostraram uma redugdo na inclinagdo A-O e
uma maior diferenga de laténcia entre o inicio
(A) e o deslocamento (O).

Leite CA FO, Lagreca LCC, Jesus NO,
Corvaro CP, Ferrarini MAG, Monteiro
AIMP, Azevedo MF. Alteragdes
auditivas em criangas expostas a
Toxoplasmose durante a gestagdo. Rev
CEFAC. 2017;19(3):330-9. DOI:
10.1590/1982-0216201719313516.

Um estudo observacional retrospectivo
dos prontudrios de criangas nascidas
entre 2010 e 2015 foi realizado,
distribuindo-as em dois grupos: o grupo
de estudo, composto por 48 criangas
cujas mdes foram diagnosticadas com
toxoplasmose durante a gestagdo; e o
grupo de controle, composto por 43
criangas sem infecgdo congénita que
foram acompanhadas devido ao baixo
peso ao nascimento.

No estudo, no grupo de controle, 58,1% das
criangas apresentaram audi¢do normal, 37,2%
tiveram perda auditiva condutiva, e 4,7%
apresentaram perda auditiva coclear, sem
qualquer alteragdo retrococlear. Enquanto
isso, no grupo de estudo, 56,3% das criangas
tinham audigdo normal, 20,8% apresentaram
perda auditiva condutiva, 2,1% tinham perda
auditiva coclear, e 20,8% apresentaram
alteragGes retrococleares. As criangas expostas
a toxoplasmose durante a gestagdo ndo
diferiram daquelas ndo expostas em relagdo a
ocorréncia de perda auditiva coclear e
condutiva. No entanto, foi observada uma
maior ocorréncia de alteragdes retrococleares
nas criangas expostas a toxoplasmose durante
a gestagdo.

Lipka B, Milewska-Bobula B, Idzik M,
Marciriski P, Dunin-Wasowicz D, Kassur-
Siemieriska B, Bauer A, Sebiguli

Um estudo observacional avaliou as
caracteristicas e a frequéncia dos
disturbios auditivos e visuais em criangas

A deficiéncia visual foi observada em todas as
criangas com Toxoplasmose. No entanto, ndo
foi encontrada perda auditiva em nenhuma
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Marishekome A, Hautz W,
Radziszewska M. Zmiany w narzadzie
wzroku i stuchu u dzieci z wrodzona
toksoplazmoza i cytomegalia [Visual
and auditory impairment in children
with congenital cytomegalovirus and
Toxoplasma gondii infection]. Przegl
Lek. 2002;59 Suppl 1:70-2. Polish.
PMID: 12108080.

com infecgdo congénita por
Toxoplasmose e Citomegalovirus. Foram
incluidas neste estudo 38 das 54 criangas
com Toxoplasmose congénita e 34 das
403 criangas com doenga congénita por
Citomegalovirus humano, que
apresentavam deficiéncia visual ou
auditiva e que estiveram internadas no
Departamento Infantili do Memorial
Health Institute entre 1995 e 2001.

delas. Em contraste, a deficiéncia visual foi
observada em 18% das criangas com infecgdo
congénita por Citomegalovirus e 35% das
criangas que  apresentaram  deficiéncia
auditiva, sendo que metade dessas criangas
com deficiéncia auditiva tinha perda auditiva
bilateral. A taxa de déficits neuroldgicos foi
muito maior nas criangas com Toxoplasmose
(52% versus 4% nas criangas com infecgdo por
Citomegalovirus). O estudo ressalta que devido
a alta ocorréncia de deficiéncia auditiva em
criangas com infecgdo congénita por
Citomegalovirus e de deficiéncia visual em
criangas com Toxoplasmose congénita, é
fundamental iniciar a profilaxia para reduzir a
incidéncia de deficiéncias nessas criangas.

McGee T, Wolters C, Stein L, Kraus N,
Johnson D, Boyer K, Mets M, Roizen N,
Beckman J, Meier P, et al. Absence of
sensorineural hearing loss in treated
infants and children with congenital
toxoplasmosis. Otolaryngol Head Neck
Surg. 1992 Jan;106(1):75-80. doi:
10.1177/019459989210600131. PMID:
1734373.

Um estudo observacional transversal
avaliou a fungdo auditiva em 30 lactentes
e criangas com infec¢do congénita por
toxoplasmose apds 2 meses de idade,
por meio do teste de Resposta Auditiva
do Tronco Encefalico (PEATE).

Vinte por cento (20%) dos 30 lactentes com
toxoplasmose apresentavam sintomas leves a
moderados de perda auditiva do tipo condutiva
associada a otite média. Ndo foi observada
perda auditiva neurossensorial em nenhum dos
bebés ou criangas. O estudo sugeriu o
acompanhamento continuo das criangas para
excluir a possibilidade de deficiéncia auditiva
progressiva.

Noorbakhsh S, Memari F, Farhadi M,
Tabatabaei A. Sensorineural hearing
loss due to Toxoplasma gondii in
children: a case-control study. Clin
Otolaryngol. 2008 Jun;33(3):269-73.
doi: 10.1111/j.1749-
4486.2008.01687.x. PMID: 18559038.

Um estudo observacional de caso-
controle foi conduzido em um centro
terciario em Teerd entre 2002 e 2003. O
estudo comparou os niveis de anticorpos
especificos para Toxoplasma gondii (IgM
e I1gG), medidos por meio de ensaio de
ELISA, em 95 amostras de sangue de
lactentes com perda auditiva
neurossensorial (PANS) em comparagdo
com 63 amostras de sangue de lactentes
sauddveis.

Foi identificada imunidade aguda (IgM) e
imunidade prévia (IgG) ao Toxoplasma gondii
em 12% e 21,2% das criangas com perda
auditiva neurossensorial (PANS),
respectivamente. A maioria dos casos com
imunidade prévia (IgG positivo) eram criangas
com menos de 1 ano de idade (ou seja, mies
transferiram a imunidade), enquanto a
infeccdo aguda (IgM positivo) era mais
frequente no grupo de criangas com idades
entre 3 e 5 anos. A infecgdo aguda (IgM) foi
significativamente mais comum no grupo
PANS, enquanto a imunidade prévia era mais
alta nos controles (IC 95%, valor de p = 0,01).
Devido a impossibilidade de diferenciar entre
casos congénitos e adquiridos entre as criangas
soropositivas, recomenda-se a prevengdo da
Toxoplasmose congénita por meio do
tratamento da infecgdo por Toxoplasma gondii
em gestantes e o tratamento da infecgdo
adquirida por Toxoplasma gondii apdés o
nascimento, a fim de minimizar o risco de PANS
em criangas.

Salviz M, Montoya JG, Nadol JB, Santos
F.  Otopathology in  congenital
toxoplasmosis. Otol Neurotol. 2013

Aug;34(6):1165-9. doi:
10.1097/MA0.0b013e31828297b6.
PMID: 23598697; PMCID:
PMC3713185.

Relato de multiplos casos em que foram
analisados 9 ossos temporais de
autopsias de individuos com
Toxoplasmose congénita.

Trés dos nove individuos (33%) apresentaram
parasitas no osso temporal. O organismo foi
identificado no canal auditivo interno,
ligamento espiral, estria vascular e mdcula
sacular. A forma cistica do parasita ndo foi
associada a resposta inflamatdria observada na
forma ativa de taquizoita.

Tabela 36 - Virus da Imunodeficiéncia Humana: dados descritivos dos artigos

identificados e mapeados na etapa final do estudo.

HIv
Referéncias

Delineamento da pesquisa

evidéncias cientificas

Torre P Rd, Zeldow B, Yao TJ, Hoffman
HJ, Siberry GK, Purswani MU, Frederick
T, Spector SA, Williams PL. Newborn
Hearing Screenings in Human
Immunodeficiency Virus-Exposed
Uninfected Infants. J AIDS Immune Res.
2016;1(1):102. Epub 2016 Sep 5. PMID:
28459118; PMCID: PMC5407375.

O estudo investigou 1.435 bebés
participantes do estudo Surveillance
Monitoring of ART Toxicities (SMARTT),
parte da rede Pediatric HIV/AIDS Cohort
Study (PHACS), que visa examinar a
seguranga das exposi¢des in Utero a
antirretrovirais (ARV). Os bebés, em sua
maioria negros (70%) e masculinos (51%),

Dos participantes, 45 (3,1%) ndo passaram na
triagem auditiva e foram encaminhados para
mais testes. A andlise mostrou que a
exposi¢do ao Tenofovir durante o primeiro
trimestre estava associada a menores chances
de referéncia para triagem auditiva neonatal,
enquanto a exposicdo ao Atazanavir estava
associada a maiores  chances  de
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foram avaliados quanto a necessidade de
testes apés o
nascimento, com foco na associagdo entre
exposi¢des ao ARV durante a gravidez e os
resultados da triagem auditiva neonatal.
Além disso, o estudo utilizou um design de
caso-controle aninhado para investigar a
infecgdo congénita por citomegalovirus
(CMV) em bebés, correlacionando-a com o
encaminhamento para triagem.

auditivos  adicionais

encaminhamento, embora sem significancia
estatistica. Esses resultados sugerem que a
exposi¢do materna aos ARVs pode ter efeitos
variados na triagem auditiva neonatal de
bebés HIV-expostos ndo infectados. Portanto,
ressalta-se a importancia de os
fonoaudidlogos considerarem
exposi¢des durante a gravidez ao avaliar

essas

bebés nascidos de maes com HIV, visando um
acompanhamento mais preciso e eficaz
desses neonatos.

Manfredi AK, Zuanetti PA, Mishima F,
Granzotti RB. Newborn hearing
screening in infants born to HIV-
seropositive mothers. J Soc Bras
Fonoaudiol. 2011 Dec;23(4):376-80.
English, Portuguese. doi:
10.1590/s2179-64912011000400014.
PMID: 22231060.

Este estudo observacional visou analisar as
emissdes otoacusticas (EOA) na triagem
auditiva neonatal de bebés nascidos de
mades soropositivas para o HIV. Foram
utilizados o EOA Evocado por Transigdo e a
pesquisa do reflexo cocleopalpebral em 247
recém-nascidos a termo, sem fatores de
risco para audigdo. O Grupo de Controle
(CG) incluiu 167 bebés, enquanto o Grupo
de Pesquisa (RG) foi composto por 80 bebés
expostos ao HIV durante a gestagdo.

Os resultados indicaram que 10% dos bebés
do Grupo de Pesquisa e 4,2% do Grupo
Controle falharam na triagem auditiva do
recém-nascido, com uma diferenga ndo
significativa (p=0,09). No reteste dos bebés
que falharam, a persisténcia da auséncia de
EOA foi observada em 12,5% do Grupo de
Pesquisa e 28,6% do Grupo Controle, também
sem diferengas significativas (p=0,6). O reflexo
cocleopalpebral estava presente em todos os
sujeitos, sugerindo que a exposicdo ao HIV
durante a gestagdo ndo teve associagdo com a
auséncia de EOA.

Cho J, Holditch-Davis D, Miles MS.
Effects of gender on the health and
development of medically at-risk
infants. J Obstet Gynecol Neonatal
Nurs. 2010 Sep-Oct;39(5):536-49. doi:
10.1111/j.1552-6909.2010.01171.x.
PMID: 20920000; PMCID:
PMC2951302.

Este observacional estudo envolveu 108
bebés prematuros, 67 bebés
medicamente e 83 bebés
soropositivos para HIV, totalizando 258

frageis

participantes. Teve como objetivo
analisar a salde e os resultados de
desenvolvimento cognitivo, motor e de
linguagem de bebés em risco médico,
considerando a diferenciacdo por
género. Foi conduzida uma analise
secundaria descritiva e comparativa
longitudinal em unidades médicas dos

Estados Unidos.

Os resultados indicaram que os bebés

“medicamente” frageis apresentaram
menos efeitos relacionados ao género em
comparagdo com 0s outros grupos.
Houve uma diminuicdo nos escores
cognitivos, motores e de linguagem com
o0 aumento da idade em todos os grupos.
O género masculino foi identificado como
um fator de risco significativo para o
desenvolvimento cognitivo e motor,
especialmente entre bebés prematuros.
Recomenda-se a realizacdo de testes de
triagem de desenvolvimento avancados
para bebés do sexo masculino nascidos
prematuramente ou soropositivos para

HIV.

Matas CG, lorio MC, Succi RC. Auditory
disorders and acquisition of the ability
to localize sound in children born to
HIV-positive mothers. Braz J Infect Dis.
2008 Feb;12(1):10-4. doi:
10.1590/s1413-86702008000100004.
PMID: 18553007.

O estudo observacional teve como objetivo
avaliar criangas nascidas de mdes infectadas
pelo HIV para identificar possiveis disturbios
auditivos ou dificuldades na capacidade de
localizar o som. Foram examinadas 143
criangas, divididas em trés grupos de
acordo com o status de infecgdo pelo HIV do
sistema de classificagdo concebido em 1994
pelos Centros de Controle e Prevengdo de

Os resultados mostraram uma incidéncia

significativamente  maior de  disturbios
auditivos no grupo de criangas infectadas em
comparagdo com as criangas serorevertidas e
expostas. Além disso, observou-se uma piora
na capacidade de localizar o som entre as
criangas do  grupo

descobertas ressaltam a

infectado.  Essas
importancia da

avaliagdo auditiva em criangas expostas ao

Doengas: infectadas; serorevertidas; e  HIV e sugerem a necessidade de intervengdo
expostas. precoce para mitigar possiveis complicagdes
auditivas associadas a infecgdo pelo HIV.
Smith R, Malee K, Leighty R, BrouwersP, O estudo longitudinal multicéntrico O estudo mostrou que criangas infectadas

Mellins C, Hittelman J, Chase C, Blasini
I; Women and Infants Transmission
Study Group. Effects of perinatal HIV
infection and associated risk factors on
cognitive development among young

children. Pediatrics. 2006
Mar;117(3):851-62. doi:
10.1542/peds.2005-0804. PMID:
16510667.

avaliou testes cognitivos em série
realizados em 117 criangas infectadas
verticalmente pelo HIV e 422 criancas
expostas, mas ndo infectadas pelo virus.
Foram utilizadas anélises de medidas
avaliar o

repetidas para

desenvolvimento neurocognitivo de
criangas entre 3 e 7 anos, conforme
medido pelas Escalas McCarthy de

Habilidades Infantis (MSCA).

verticalmente com HIV e com status de classe
C apresentaram pontuagdes
significativamente menores em todos os
dominios do desenvolvimento cognitivo em
comparagdo com criangas infectadas sem
AIDS e aquelas expostas ao HIV, mas ndo
infectadas. No entanto, ndo houve diferengas
significativas  na mudanga no
desenvolvimento cognitivo ao longo de
quatro anos entre os grupos, indicando que
varios fatores, como status de HIV, nimero de

taxa de
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exames anteriores, lingua primaria, educacdo

materna e género, influenciaram

consistentemente as pontuagdes médias das

Holditch-Davis D, Miles MS, Burchinal
M, O'Donnell K, McKinney R, Lim W.
Parental caregiving and developmental
outcomes of infants of mothers with
HIV. Nurs Res. 2001 Jan-Feb;50(1):5-14.
doi:  10.1097/00006199-200101000-
00003. PMID: 19785240.

O estudo acompanhou 81 bebés nascidos
de mulheres com HIV e seus principais
cuidadores parentais até os 18 a 24 meses
de idade. Destes, 53 bebés foram sempre
cuidados por suas mdes bioldgicas, 16
foram sempre cuidados por parentes ou
pais adotivos e 12 tiveram mudancas de
cuidador primario.

criangas, mas ndo afetaram a taxa de
aprendizado.
O estudo revelou que os escores de

desenvolvimento mental e comportamento
adaptativo diminuiram com a idade. Bebés
que passaram por mudangas no cuidador
principal mais
baixas

apresentaram pontuacdes

em comportamento motor e
adaptativo em comparagdo com aqueles que
permaneceram com cuidadores consistentes.
Além disso, pontuagBes mais altas em
comportamento mental, motor e adaptativo
foram associadas a mais atengdo positiva e
mais controle negativo, enquanto melhores
habilidades de linguagem estavam associadas

apenas a mais atengdo positiva.

Boivin MJ, Green SD, Davies AG,
Giordani B, Mokili JK, Cutting WA. A
preliminary evaluation of the cognitive
and motor effects of pediatric HIV
infection in Zairian children. Health
Psychol. 1995 lJan;14(1):13-21. doi:
10.1037//0278-6133.14.1.13. PMID:
7737068.

Este estudo observacional envolveu a
avaliagdo do desenvolvimento cognitivo e
motor de um total de 14 criangas zairenses
assintomaticas, infectadas pelo HIV com
menos de 2 anos de idade. Elas foram
comparadas com 20 coortes HIV-negativas
nascidas de mdes infectadas pelo HIV e 16
criangas de controle. No segundo estudo,
participaram 11 criangas infectadas com
mais de 2 anos de idade.

Os resultados demonstraram que criancas
zairenses assintomaéticas, infectadas pelo
HIV com menos de 2 anos de idade,
apresentaram déficits de
desenvolvimento social e motor quando
comparadas com criangas ndo infectadas
e criancas de controle. Além disso,
criangas infectadas com mais de 2 anos de
idade também apresentaram déficits de
memoéria motora e visual-espacial, bem
como déficits de desenvolvimento motor.

Koch S, Vocks-Hauck M, Henning S,
Grosch-Wérner . Zerebrale Symptome
bei prd- oder perinatal mit HIV 1
infizierten Kindern [Cerebral symptoms
in pre- or perinatally HIV-infected
children). Dtsch Med Wochenschr.
1993 Apr 2;118(13):445-50. German.
doi: 10.1055/s-2008-1059347. PMID:
7682171.

Um estudo observacional envolvendo 13
criangas pré ou perinatalmente infectadas
com o virus HIV.

O estudo revelou que oito das 13 criangas
infectadas com o virus HIV durante a gestacdo
ou logo apds o nascimento desenvolveram
sintomas neuroldgicos posteriormente. Além
disso, trés criangas apresentaram sintomas
inespecificos, enquanto cinco desenvolveram
doengas associadas a AIDS. As anormalidades
neuroldgicas afetaram principalmente as

funcbes motoras, com alguns casos
posteriormente envolvendo as fungdes
sensoriais. Houve prejuizo no

desenvolvimento motor, cognitivo e da
linguagem em todas as criangas afetadas. Trés
criangas com encefalopatia por HIV perderam
marcos de desenvolvimento e faleceram em
decorréncia da condigdo.

Tabela 37 - Zika Virus (ZIKV) congénita: dados descritivos dos artigos identificados e

mapeados na etapa final do estudo.

Zika Virus
Referéncia

Delineamento da pesquisa

Evidéncias cientificas

Abtibol-Bernardino MR, de Almeida
Peixoto LFA, de Oliveira GA, de Almeida
TF, Rodrigues GRI, Otani RH, Soares
Chaves BC, de Souza Rodrigues C, de
Andrade ABCA, de Fatima Redivo E,
Fernandes SS, da Costa Castilho M,
Gomes Benzecry S, Bétto-Menezes C,
Martinez-Espinosa FE, Costa Alecrim
MDG. Neurological Findings in Children
without  Congenital Microcephaly
Exposed to Zika Virus in Utero: A Case

Um estudo observacional descreveu os
resultados relacionados ao
neurodesenvolvimento por meio da
avaliagdo neuroldgica de 26 criangas ndo
microcefalicas, nascidas entre 2016 e 2018,
que tiveram exposi¢do intrauterina ao virus
Zika. As criangas foram submetidas a
exames neurologicos e as Bayley Scales-ll|
(cogni¢do, linguagem e desempenho
motor).

A maioria (65,4%) apresentou desempenho
satisfatério no neurodesenvolvimento. O
dominio mais prejudicado foi a linguagem,
com 30,7% de deficiéncia. Disturbios
neuroldgicos graves ocorreram em cinco
criangas  (19,2%), incluindo hemiparesia
espastica, epilepsia associada a macrocefalia
congénita (Zika e virus da imunodeficiéncia
humana), dois casos de autismo (um exposto
ao Zika e Toxoplasma gondii) e perda auditiva
neurossensorial progressiva (mutagdo GJB2).
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Series  Study. 2020 Nov
20;12(11):1335. doi:
10.3390/v12111335. PMID: 33233769;
PMCID: PMC7699969.

Viruses.

Almeida LC, Muniz LF, Maciel RJ, et al.
Hearing and communicative skills in the
first years of life in children with
congenital Zika syndrome. Braz J
Otorhinolaryngol. 2022;88(1):112-117.
doi:10.1016/j.bjorl.2020.05.007.

O estudo observacional transversal
descreveu as caracteristicas de
desenvolvimento das habilidades auditivas
e de linguagem no primeiro ano de vida de
88 criangas com limiares auditivos normais
(ABR cligue normal a 35 dB nHL) e sindrome
congénita do Zika. Este artigo faz parte de
um trabalho de um grupo de estudo que
monitorou criangas nascidas durante o auge
da microcefalia relacionada ao surto do
virus Zika no Brasil, especialmente no
estado de Pernambuco, que teve inicio em
novembro de 2015.

O atraso nas habilidades comunicativas
estava presente em 87,5% das criangas,
enquanto 44,3% delas demonstraram atraso
nas habilidades auditivas, conforme os
resultados do questionario. Apenas a
alteragdo do controle motor cervical
apresentou uma associagdo estatisticamente
significativa com os atrasos na audi¢do e nas
habilidades comunicativas (p = 0,006 e p <
0,001, respectivamente), enquanto a
presenga de microcefalia e o grau de
gravidade estavam associados ao atraso no
desenvolvimento das habilidades
comunicativas.

Alvarado-Domenech LI, Rivera-Amill V,
Appleton AA, Rosario-Villafafie V,
Repollet-Carrer I, Borges-Rodriguez M,
Pérez-Rodriguez NM, Olivieri-Ramos O,
Gonzélez M, Gonzéalez-Montalvo C,
Mufiiz-Forestier W, Vargas-Lasalle L,
Pérez-Padilla J, Paz-Bailey G, Rodriguez-

Rabassa M. Early Childhood
Neurodevelopmental Outcomes in
Children with Prenatal Zika Virus

Exposure: A Cohort Study in Puerto Rico.
] Pediatr. 2022 Aug;247:38-45.e5. doi:
10.1016/j.jpeds.2022.05.016. Epub
2022 May 14. PMID: 35577118; PMCID:
PMC10188121.

Um estudo observacional investigou
criangas expostas ao virus Zika na gestagdo,
desde o nascimento até os 36 meses de
idade. A coorte do estudo compreendeu
114 criangas nascidas de mdes com infec¢do
confirmada ou provavel pelo virus Zika em
2016-2017. As criangas foram submetidas a
exames fisicos/neuroldgicos, sensoriais e
avaliagbes de  neurodesenvolvimento
utilizando  as  Escalas  Bayley de
Desenvolvimento Infantil e Infantil, Terceira
Edicdo (BSID-IlI), além dos Questionérios de
Idades e Estagios, Terceira Edicdo (ASQ-3).

Trés das 114 criangas (2,6%) nasceram com
microcefalia, 19 de 35 criangas avaliadas
(54,3%) apresentaram anormalidades na
retina em exames de imagem, e 11 de 109
criangas avaliadas (10,1%) apresentaram
achados inespecificos em ultrassonografia
cerebral. Trés de 107 criangas avaliadas
(2,8%) ndo passaram na triagem auditiva ao
nascer. O estudo utilizando as Escalas Bayley
de Desenvolvimento Infantil, Terceira Edi¢do
(BSID-111), identificou atrasos no
desenvolvimento em pelo menos um tergo
das criangas, sendo mais comuns no dominio
da linguagem e comunicagdo. O atraso
identificado pelos pais no questionario de
avaliagdes ASQ-3 atingiu seu pico em torno
dos 24 ou 36 meses, com algumas dareas
mostrando  melhora em idades mais
avancadas.

Barbosa MHM, Garcia CFD, Magalhdes
Barbosa MC, et al. Normal hearing
function in children prenatally exposed
to Zika virus. Int Arch Otorhinolaryngol.
2020;24(3):e299-e307. DOI: 10.1055/s-
0039-3399539.

Um estudo observacional descritivo de uma
série de 27 casos de criangas nascidas de
mdes sintomdticas com confirmagdo
laboratorial de infec¢do pelo Zika virus
(ZIKV), submetidas a multiplas avaliagdes
auditivas, incluindo teste de emissdo
otoacustica, teste de resposta auditiva do
tronco cerebral (automatizado,
neurodiagndstico e especifico de
frequéncia), audiometria e imitanciometria,
durante um periodo de 36 meses desde o
nascimento.

Os testes auditivos apresentaram resultados
predominantemente  normais.  Algumas
criangas apresentaram sinais de patologia do
ouvido médio. A Unica crianca com
microcefalia teve testes eletrofisioldgicos
normais, bem como limiares audiométricos
preservados, mas mostrou  respostas
motoras alteradas ao som.

da Hora LCD, Muniz LF, Venancio LGA,
Advincula KP, da Silva JD, de
Albuquerque Britto DBL, de Barros
Miranda Filho D, Brickley EB, de Alencar
Ximenes RA, da Silva Caldas Neto S, de
Carvalho Leal M. Cortical Auditory
Evoked Potentials in Children with
Prenatal Exposure to Zika Virus. Viruses.
2022  Aug  30;14(9):1923. doi:
10.3390/v14091923. PMID: 36146729;
PMCID: PMCS9502411.

Um estudo observacional analisou os
Potenciais Evocados Auditivos Corticais
(CAEP) em 24 criangas expostas ao ZIKV no
periodo pré-natal, incluindo aquelas com e
sem microcefalia.

O complexo P1-N1-P2 do Potencial Evocado
Auditivo Cortical (CAEP) foi observado em
todas as criangas avaliadas. O pico N2 estava
ausente em duas criangas. Na comparagdo
das medicGes do CAEP entre os grupos, as
criangas com microcefalia apresentaram uma
amplitude mais alta de P2 (p = 0,017), o que
pode refletir a imaturidade das vias auditivas.
Tanto criangas com microcefalia quanto
aquelas com tamanho normal da cabega, mas
com exposi¢do pré-natal ao Zika virus (ZIKV),
demonstraram os componentes essenciais
dos CAEPs dentro da normalidade. Isso
sugere que essa populagdo mantém, em
certa medida, a capacidade cortical de
processar estimulos sonoros,
independentemente das alteragdes no SNC.

da Silva NC, Pinato L, Ribeiro EM,
Giacheti CM. Language skills
development in children with congenital
Zika virus syndrome. Early Hum Dev.
2023;184:105842.

doi:10.1016/j.earlhumdev.2023.105842

Um estudo observacionalque avaliou 39
meninos e 44 meninas com sindrome
congénita do virus Zika (SCZ), dividindo em
quatro grupos de acordo com a idade,
variando de 12 a 36 meses. O
desenvolvimento da linguagem foi avaliado
por meio da utilizagdo da Escala de
Desenvolvimento da Linguagem na Primeira
Infancia.

As habilidades auditivas, visuais, expressivas
e receptivas das criangas afetadas pelo CZS
eram  significativamente inferiores ao
esperado para sua faixa etdria. Apesar de
conseguirem produzir alguns sons de vogais,
ndo apresentavam balbucio. Mesmo com
audicdo presente, a maioria delas ndo
conseguia compreender comandos simples.
Durante um acompanhamento de mais de 4
anos, ndo houve evidéncia de progresso nas
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habilidades linguisticas, com as criangas
permanecendo no estagio correspondente a
um desenvolvimento de linguagem de
aproximadamente 3 meses de idade.
Algumas criangas afetadas pelo CZS
faleceram durante o periodo pré-natal, no
parto ou no primeiro ano de vida devido a
complicag8es associadas, incluindo infecgdes
respiratorias, disfagia e epilepsia.

de Souza LCMR, Ribeiro CTM, Hamanaka
T, et al. Characterizing Disabilities in
Preschool Aged Children with
Congenital Zika Virus Syndrome with the
ICF Model. Viruses. 2022;14(10):2108.
Published 2022 Sep 23,
doi:10.3390/v14102108

Um estudo observacional de coorte foi
realizado para analisar criangas com mais de
3 anos de idade afetadas pela Sindrome
Congénita do Zika (CZS). A deficiéncia global
foi caracterizada por meio da avaliagdo dos
componentes da CIF  (Classificagdo
Internacional de Funcionalidade,
Incapacidade e Saude), uma ferramenta
abrangente que engloba aspectos motores,
mentais, sociais e ambientais da salde e
funcionalidade, incluindo as avaliagdes
clinicas do desenvolvimento global.

Em um grupo de 50 criangas, com uma idade
média de 40 meses, foi observado que 47
delas (94%) apresentavam deficiéncia grave,
sendo que 46 (92%) também apresentavam
microcefalia. Danos na regido do cranio e do
pescogo foram identificados na maioria das
criangas, juntamente com imagens anormais
do SNC. Além disso, a maioria das criangas
apresentava comprometimento cognitivo
(92%), problemas de tédnus muscular (90%) e
déficits de fala (94%).

Dfaz C, Aragén N, Lopez-Medina E,
Arango MC, Davalos D, Contreras-
Rengifo A. Craniofacial and dental
features in children aged 3-5 years with
congenital Zika syndrome. Clin Oral
Investig. 2023;27(9):5181-5188.
doi:10.1007/s00784-023-05137-5

Um estudo observacional descreveu
algumas caracteristicas  estruturais e
funcionais do crescimento facial e craniano,
bem como da dentigdo decidua, em
criangas afetadas pela Sindrome Congénita
do Zika (CZS). Foi realizada uma avaliagdo
dessas caracteristicas em 14 criangas com
CZS, com idades entre 3 e 5 anos, e 0s
resultados foram comparados com os de 12
criangas aparentemente sauddveis que
foram emparelhadas por idade e sexo. O
estudo busca identificar diferengas nas
caracteristicas cranianas, faciais e dentarias
entre as criangas afetadas pela CZS e
aquelas que ndo apresentam a sindrome,
contribuindo para uma melhor
compreensdo dos efeitos dessa condi¢do no
desenvolvimento dessas estruturas em
criangas.

Os quatorze casos de Sindrome Congénita do

Zika (CZS) apresentaram diversas
caracteristicas distintas, incluindo
microcefalia, prognatismo maxilar, tergos

faciais alterados, assimetria na linha pupilar,
bruxismo (com um valor de p igual a 0,006),
mordida aberta profunda e anterior, além de
uma relagdo molar decidual de passo distal
(com p igual a 0,031). Estas caracteristicas
evidenciam os impactos significativos da CZS
na estrutura craniofacial e na denticdo
decidua dessas criangas.

Além das caracteristicas fisicas, as criangas
com CZS enfrentam desafios em suas
habilidades cotidianas. Elas ndo conseguem
se alimentar de forma independente, a
maioria ndo desenvolveu a capacidade de
locomogdo e apresenta dificuldades na
aquisicdo de uma linguagem coordenada e
inteligivel de acordo com sua idade
cronoldgica. Em contrapartida, os controles
(criangas sauddveis) exibiram caracteristicas
craniofaciais normais, tém autonomia na
locomogdo, sdo capazes de falar de maneira
inteligivel, conseguem se alimentar sozinhas
e apresentaram uma relagdo intermaxilar
harmoniosa, além de ter tergos faciais
simétricos. Essas diferencas destacam os
desafios enfrentados pelas criangas com CZS
em comparagdo com seus pares saudaveis.

Gonik L, Oliveira ATDF, Chagas PSC,
Frénio JDS. Auditory and language
development assessment of newborns
aged one to four years exposed to
gestational Zika virus infection: a case
series. Int J Environ Res Public Health.
2021;18(12):6562. Published 2021 Jun
18. doi:10.3390/ijerph18126562

Um estudo observacional descreveu a
avaliagdo auditiva e a avaliagdo da
linguagem em 15 criangas nascidas entre
2015 e 2018, de mdes com diagndstico
confirmado de infec¢do por Zika virus
durante a gestagdo. Para avaliar a audigdo,
trés instrumentos foram utilizados: o teste
de emissdes otoacusticas transitorias
(TEOA), o teste de impedancia e o potencial
evocado auditivo do tronco cerebral
(PEATE). O desenvolvimento da linguagem
foi avaliado utilizando as Escalas Bayley de
Desenvolvimento Infantil - Terceira Edigdo;
a versdo foi traduzida e adaptada para o
portugués brasileiro (Bayley Il).

Todas as criangas  nasceram  com
circunferéncia cefdlica normal, mas uma
crianga desenvolveu microcefalia tardia e
outra crianga desenvolveu macrocefalia
tardia devido a hidrocefalia. Quatro criangas,
de acordo com os critérios clinicos, tinham
Zika virus (26,7%); dois dos quais (13,3%)
apresentavam malformagdes extensas do
SNC. Considerando todas as idades avaliadas,
oito (53,33%) dos quinze participantes do
estudo apresentaram resultados alterados
em pelo menos um dos testes auditivos, com
perda auditiva do tipo condutivo, indicativa
de otite média secretora, exceto uma crianga
com perda auditiva neurossensorial. Sete

Guardado K, Varela-Cardoso M, Pérez-
Roa VO, Morales-Romero J, Zenteno-
Cuevas R, Ramos-Ligonio A, Guzmadn-
Martinez O, Sampieri CL, Ortiz-Chacha
CS, Pérez-Varela R, Mora-Turrubiate CF,
Montero H. Evaluation of Anomalies and

Um estudo observacional de coorte
retrospectiva revisou registros clinicos de
bebés cujas mdes tiveram Zika virus durante
a gravidez. Foram analisados os registros de
18 bebés por meio dos testes de Avaliagdo
do Desenvolvimento Infantil (conhecido

participantes  (46,67%) mostraram um
desempenho abaixo do esperado na
linguagem em pelo menos uma das
avaliagOes durante o periodo do estudo.

Por meio das avaliagdes de
neurodesenvolvimento, o EDI identificou
que 27,8% dos bebés apresentavam

desenvolvimento tipico, enquanto 55,5% das
criangas afetadas demonstraram atraso no
desenvolvimento e 16,7% estavam em risco
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Neurodevelopment in Children Exposed
to ZIKV during Pregnancy. Children
(Basel). 2022 Aug 12;9(8):1216. doi:
10.3390/children9081216. PMID:
36010106; PMCID: PMC9406591.

como EDI, sigla em espanhol) e do DDST-II
(Denver Developmental Screening Test I1).

de atraso no desenvolvimento. Ja o DDST-II
revelou que 77,7% das  criangas
apresentaram atrasos nas areas motora e
linguistica, 88,8% na drea motora adaptativa
fina e 72,2% na drea de interagdo pessoal-
social.

Fandifio-Cardenas M, Idrovo Al,
Velandia R, Molina-Franky J, Alvarado-
Socarras JL. Zika virus infection during
pregnancy and sensorineural hearing
loss among children at 3 and 24 months
post-partum. J Trop Pediatr.
2019;65(4):328-335.
doi:10.1093/tropej/fmy055

Um estudo observacional descreveu os
resultados da triagem auditiva (DPEOA) e de
dois testes auditivos (aos 3 e 24 meses) em
filhos de 43 maes com suspeita clinica de
infecgdo pelo Zika virus durante a gravidez
ou suspeitas de Zika virus congénito, entre
0s anos de 2016 e 2018, na Coldmbia, uma
regido considerada de alto risco para Zika
virus. Além disso, o estudo buscou
determinar se houve ocorréncia de perda
auditiva nos primeiros 2 anos de vida,
independentemente da presenga de
microcefalia.

A maioria das infecgBes por ZIKV foi
diagnosticada no primeiro trimestre (22 de
43) e no segundo trimestre de gestagdo (19
de 43), com base em dados clinicos, sem
confirmacdo do teste PCR. A microcefalia foi
detectada em trés pacientes, todos os quais
apresentaram um teste auditivo de triagem
normal (DPEOA). Dos 43 casos, nhove
apresentaram  auséncia de  emissdes
otoacUsticas e  timpanograma  plano
bilateralmente. Apdés 24 meses de
acompanhamento, apenas 31 das 43
(72,09%) criangas com infec¢do por ZIKV
puderam ser reexaminadas. Todos os exames
otoldgicos foram normais. Concluiu-se que o
grupo de casos de pacientes nascidos de
mdes com infecgdo gestacional por ZIKV
mostrou avaliagdo auditiva normal aos 3 e 24
meses de acompanhamento, incluindo
aqueles com microcefalia.

Faria AOP, Miterhof MEVDCR, Vianna
RAO, Carvalho FR, Dalcastel LAB,
Oliveira SA, Fonseca SC, Riley LW,
Velarde LGC, Cardoso CAA. Audiological
Findings in Children Suspected to Have
Been Exposed to the Zika Virus in the
Intrauterine Period. Otol Neurotol. 2020
Aug;41(7):e848-e853. doi:
10.1097/MA0.0000000000002704.
PMID: 32569146.

Um estudo observacional prospectivo
avaliou as manifestagdes auditivas em
criangas nascidas de mdes que tiveram
exantema durante a gravidez, suspeitas de
terem sido expostas ao virus Zika (ZIKV), no
Brasil, entre 2016 e 2017.

78 criangas foram submetidas ao teste de
triagem auditiva neonatal (TAN). Na primeira
avaliagdo, o resultado de falha no TAN foi
observado em 4 das 78 criangas. Trés foram
diagnosticadas com  perda  auditiva
neurossensorial e uma teve perda condutiva.
Das quatro (5,1%) criangas diagnosticadas
com perda auditiva, duas eram portadoras
de ZIKV, uma suspeitava de infecgdo por ZIKV
e uma era assintomdtica com exposi¢do
confirmada ao virus. Ndo houve progressdao
de perda auditiva ou outra anormalidade
auditiva nas criangas no momento da
segunda avaliagdo.

Muniz LF, Maciel RJF, Ramos DS, et al.
Audiological follow-up of children with
congenital Zika syndrome. Heliyon.
2022;8(1):e08720. Published 2022 Jan
7. doi:10.1016/j.heliyon.2022.e08720

Um estudo prospectivo observacional,
realizado de 2015 a 2019, teve como
objetivo avaliar a fungdo auditiva em 107
criangas com Sindrome Congénita do Zika
durante os primeiros trés anos de vida. O
estudo visou determinar a frequéncia e a
natureza de perda auditiva associada a essa
sindrome. Para isso, foram conduzidas
avaliagdes auditivas, incluindo triagens e
testes diagndsticos, como Potenciais
Evocados Auditivos de Tronco Encefalico
(ABR) e Potenciais Evocados Auditivos de
Frequéncia Especifica (FS-ABR).

A série de casos incluiu 107 criangas com
Sindrome Congénita confirmada do Zika, e a
incidéncia cumulativa de perda auditiva
neurossensorial nos primeiros trés anos de
vida foi de 9,3% (10/107). Ndo foram
observados casos de perda auditiva com
inicio tardio ou progressivo. A perda auditiva
neurossensorial  parece se  manifestar
precocemente em criangas com Sindrome
Congénita do Zika, e ndo demonstra um inicio
tardio ou progressivo.

Rios AS, Moreira MEL, Frota SMMC,
Barros LB de P, Zin AA. Hearing
screening analysis in children exposed
to the Zika virus. Rev CEFAC [Internet].
2022;24(1):e7421. Disponfvel em:
https://doi.org/10.1590/1982-
0216/20222417421

Um estudo observacional descritivo
transversal analisou os resultados dos
exames de triagem auditiva neonatal (TAN)
em recém-nascidos expostos ao virus Zika
(ZIKV) durante a gestagdo, tanto com
quanto sem microcefalia, e sem outros
fatores de risco para perda auditiva. O
estudo investigou a associagdo entre os
resultados da triagem, as caracteristicas da
amostra e o trimestre gestacional em que a
exposi¢do ocorreu.

As 45 criangas incluidas no estudo ndo
apresentavam nenhum fator de risco para
perda auditiva além da microcefalia. Tanto
elas quanto suas mdes apresentaram
resultados positivos de RT-PCR para o virus
Zika, respectivamente, no nascimento e
durante a gravidez. Trés criangas (6,7%)
apresentaram perda auditiva
neurossensorial, sendo que duas delas
tinham  microcefalia  caracteristica  da
Sindrome Congénita do Zika (CZS).

Thawani A, Sammudin NH, Reygaerts
HS, et al. Zika virus can directly infect
and damage the auditory and vestibular
components of the embryonic chicken
inner ear. Dev Dyn. 2020;249(7):867-
883. doi:10.1002/dvdy.176

Um estudo experimental avaliou a agdo do
Zika virus (ZIKV) nas orelhas internas de
frangos. O ZIKV foi entregue diretamente no
corpo Optico de embriBes de frango, e a
infecgdo dos tecidos do ouvido interno foi
avaliada  usando  imuno-histoquimica.
Foram analisados de 5 a 10 embries para
cada uma das 16 condigdes experimentais,
variando a idade da injegdo e os dias pos-
infecgdo.

Neste estudo, verificou-se que a intensidade
e a localizagdo da infecgdo viral na orelha
interna do frango eram altamente varidveis
entre as amostras. A maioria dos ouvidos
injetados com ZIKV tinha consideravelmente
menos células infectadas em comparagdo
com nossos resultados no cérebro em
desenvolvimento. Apds inje¢des no segundo
ao quinto dia embriondrio, a infeccdo por
ZIKV foi observada em 90% das amostras
colhidas de 2 a 8 dias depois; no entanto, o
grau de infeccdo foi altamente varidvel entre
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os individuos. O ZIKV foi detectado em todas
as regides do ouvido interno, nos ganglios
associados e no mesénquima peridtico
circundante. A infecgdo por ZIKV aumentou a
morte celular de forma robusta no ganglio
auditivo e modestamente no érgdo sensorial
auditivo. Verificou-se que o acumulo de
macrofagos se sobrepunha a infecgdo viral
densa em alguns tecidos.
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5.2. ANEXO 2 - TERMO DE CONSENTIMENTO E TERMO DE
ASSENTIMENTO

@9 perdic ‘ g @

Pontificia Universidade Catdlica de $80 Paulo Programa de Pés-Graduacio em Fomoaudiologia -
Comité de frica

TCLE - Termo de Consentimento liwe ¢ esclaredido para Participagdo em Pesquisa Clinica:

Nome do particgante:
Nome do resporadvel:
Enderego:
Telefone para contato: Cade: CEP:
E-mail:

1Taulo do Trabalve Experimestal: Desenvolvimento de Enguagem e fala em criangas com perda
auditiva por infecglio congnita: revisldo integrativa de literatura e experiinda de um servigo de sadde
auditiva.

2.0bjetive: fornecer uma sintese de estudos existentes ¢ dados sobre 06 aspectos da perda auditiva ¢ do
desenvolvimento de 1ala e linguagem em criangas com infecgBo conglnita, por meio de estudo de revisio
de literatura @ estudos retrospective @ de mdltiplos casos, em um centro de referdncia de sadde auditiva
do Brasd.

3. pentificativa; £sse estudo poderd qudar os médicos na pritca dinica dentificarem os problemas de fala
e linguagem em pacientes com perds adutiva por nfecgdo conglnita e, assim, proporem tratamento
precoce,

4. Procedimentos da Fase Experimental: Convido vock ¢ seulsua) flhola) a participar desse estudo por
meio de uma corsudta midica foniatra, de aprosimadamente 2 horas, que inclurd: (1) anamnese dinica,
POr M0 de uMa entrevista semiaberta com o6 pais. (2] exame audicldgico, que serd avaliado 3 ausicho
da crianga. |3] exame fisico otorrinolRringaldgico, aue serd avalado a boca, o nariz e as orelhas da crianga.
(4) testes padronizados do desenvolvwmento de fala e inpuagem, que » crianca wentificard algumas
fipuras e resporders algumas perguntas sobre sons e memona.

$.Desconforto ow Riscos [speradios: A consulta médica fonidtrica apresenta riscos minmos a vook ¢
seujsua) filhola). O exame Msico ctarrinclaringolOgico ou a anamnese que podem ser constrangedornes ¢
ter algum desconforto, Nesses casos o médico utlicard aparelhos de forma suave para evitar
descorfortos, Ném disso, o0 médoo estard 3 dsposicio para responder todas as perguntas pertinertes a
consulta. N8o terd nechum procedimento médico nvasivo, como agultha, cortes ou outros, que possam
Causar dor ¢, portanto, nic necessitam de anestesa.

6. Medidas protetivas aos riscos: A consuta serd realizada em sala reservada para evitar situagdes
constrangedoris ou desconforto.

7. Bemeficios da Pesquisa: Nio existem beneficios diretos pela panicipacso na pesquisa.
8. Mitodos Alternativos Existentes: NIo se apica.

9. Retirada do Consentimento: Vool ¢ seu(sua) fiihola) podem se retirarem caso decidam ndo participar
da pesquisa a qualyuer tempo, sem nenhum peejuizo.

10.. Garastia do Sigile: Os pesquisadores se responsalilzam em manter sigilo sobre 0s dados de pesquisa.
Pégina 1de 2
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11, Formas de Ressarcimento das Despesas decorrentes da Participagio na Pesquisa: Nio s= aplica

12.. Local da Pesquisa: A consulta serd realizada no ambulatéeio do Centro Audigio da Crianca — CeAd da
PUC_SP, entrads principal localizada na Rua [stado de lsrael, 1056, Vit Clementino, $80 Paulo-$P, Tel:
59088010

13, Comité de £tica em Pesquisa [CEP) & um colegiado interdisciplinar e independente, gue deve
existic nas institugles que reabzam pesquisas envelvendo seres humanos no Beasil, crado pars defender
05 Interesses dos particpantes de pesguises em sus integridacle e dignidade & para comtrbuir no
desenvolvimento das pesquaas dentro dos padefes éticos (Normas e Diretrizes Regulamentadoras da
Pesquisa erwolvendo Seres Humanos — Res, CNS n® 466/12 e Res, CNS 510/2016). O Comité de Ctica &
responsivel pels avaliagdo e scompanhamento dos protocolos de pesguisa ro que corresponde aos
aspectos éticos, Endereso do Comité de (tica da Uninove: Rua. Vergueko n® 255/249 — 12% andar -
Uberdade — Sio Paslo — SP CIP, 01504-001. Telefone: 3385-5010. E-madl: comitedesticaBunimove be
Hordries de atendimento do Comitd de Etica: segunda-feira a sextafeira ~ Das 11730 s 13h00 ¢ Das
15h30 s 19000,

14, Pesquisadores: Mérica Llisabeth Simons Guerra tel - (011) $908-8010; Darvels Moreira de Squera
tel.: (011) $508-8010; Prof. Beatriz de Castro Andrade Mendes Tel : (011) 3670-8518 e Prof, Ora, Beatric
Cavalcanti de Albuguergue Caluby Novaes Tel - (011) 3670-8518

15, Lventuais Mtercorréncias que vierem a surglr no decorrer da pesquisa poderdo ser discutidas pelos
meios préprios,

Sdo Paulo, de de

16. Consentimento Pos-Informagio: Eu,

aple Ritura ¢ comgreensio deste termo de indormagic ¢ comsentimento, entendo que minha
partidpagio ¢ veluntinia, ¢ que posso Sair a qualquer momento do estudo, sem prejuize algum. Confirmo
que recebi uma via deste termo de corsentimento, @ autori2o a realizaglo do trabatho de pesquisa ¢ a
divulgacio dos dados obtidos somente neste estudo no meio centifico.

Assinastura do Participante

17. Eu, Mdrnica Elsabeth Simoes Guerra, certifico gue:

a) L3ta pesguisa 30 terd nicko apds a aprovacdo dods) referidols) Comais) de (tica em Pesquea o qual o
projeto foi submetido.

b} Considerando que a dtica em pesquisa implca o respeito pela dgnidade humana ¢ a groteclio devida
203 partiopantes das pesquisas dentificas ervolverdo seres humanos;

¢) Este estudo tem mdrito centifico ¢ 3 equipe de profissionals devidamente citados neste termo &
treinada, capacitada e compatente Para executar 0s procedimentos descrtas neste temo;

Mérica Elsabeth Simons Guerra
Pégina 2de 2
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e9 oerdic’ g &

Pontificia Universidade Catélica de $80 Paulo Programa de Pés-Graduacio em Fomoaudiologia -
Comind de Evica

Termo de Assentimento para Participacio em Pesquisa Clinica:

Nome do particgante:
Enderega
Telefone para contato: Cdade: CEP:

E-mal:

1.Thulo do Traba®ho [xperimental: Deservolvimento de Snguagem e fals em criangas com perda
auditiva por infecgio conglnita: revisio integrativa de literatura & experiéncia de um servigo de salGde
auditiva,

2.0bjetiver fornecer uma sintese de estudos existentes e dados sobre 03 aspectos dy perds suditiva e do
desenvolvimento de fala e linguagem em crisngas com infecgdo conpénita, por meo de estudo de reyado
de literatura e estudos retrospectivo e de miltiplos casos, em um centro de referéncia de sadde auditive
do Brasd,

3 Justificativa: Esse estudo poderd ajudar o6 médicos na pritica dinica identificarem os problemas de fala
¢ linguagem em pacientes com perda adutiva por infeccio conglnita e, assim, proporem tratamento
precoce.

4, Procedimentos da Fase [xperimental: Corwido vook a partopar desse estudo por melo de uma
consulta médica foriatra, de aproximadamente 2 horas, que mduird: (1] ssamnese clinica, por meio de
uma entrevista sermiaberta com os pais, |2] exame sudoldgico, que serd avalado 3 sudicdo da orianga.
(3) exame fisico otornnolaregoidgicn, que serd avalado a boca, o nariz e as orelhas da crisnga, (4) testes
podronizados do deservolimento de fals & Inguagem, que 3 cranga identificard algumas figuras e
responderd aljumas perguntas sobre s00s @ memdeia

5.Desconforto ou Riscos Esperados: A consulta médica fonidtrica apresenta riscos minimes a veod ¢
seujsua) filhola). O exame Misico ctorrinclaringolOgico ou a anamnese que podem ser constrangedornes ¢
ter algum desconforto. Nesses casos o midico utdizard aparelhcs de forma swave para ewvitar
desconfortos. Mmduo.om“mmﬂadsposuopaampoodum:s perguntas pertinentes a
consulta. N3o terd neshum procedimento mddico invasive, como aguha, cortes ou OUTIoG, QU Possam
Causar dor ¢, portanto, nic necessitam de anestesa.

6, Medidas protetivas aos riscos: A consulta serd realizachs em sals reservach para evitar situagbes
constrangedoras ou desconforto,

7. Bemeficios da Pesquisa: Nio exstem bereficios diretos pela participagdo na pesquisa
8, Métodos Alternativos Existentes: Nbo se apica,

9, Retirada do Consentimente: Vook pode se retirarem caso decdam ndo partiopar da pesquisas a
qualquer tempao, sem renhum prejuico
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10., Garantia do Sigile: Os pesquisadores s responsabilzam em manter sigilo sobre 03 dados de pesquaa.
11, Formas de Ressarcimento das Despesas decorrentes da Participagio na Pesquisa: Ndo s= aplica

12.. Local da Pesquisa; A consulta serd realizada no ambulatéeio do Centro Audigio da Crianga — Cead da
PUC_SP, entrada principal localizada na Rua [stado de lsrael, 1056, Vils Clementino, $80 Paulo-$SP, Tel:
S908-2010

13. Comité de £tica em Pesquisa [CEP) é um colegado interdisciplinar e Independente, que deve
existir nas instituigles que reakzam pesquisas envelvendo seres humanos no Beasil, criado para defender
03 Interesses dos particpantes de pesguisas em sua integridade e dignidade & para contrbuir no
desenvolvimento das pesquaas dentro dos padries éticos (Normas e Diretnizes Regulamentadoras da
Prsquisa erwalvendo Seres Humanos — Res, CNS n® 466/12 & Res. CNS 510/2016). O Comité de Ctica &
responsived pels avaliagdo e acompanhamento dos protocolos de pesquisa no que corresponde aos
aspectos éticos, Enderego do Comité de ftica da Uninove: Rua. Verguekro n? 255/249 — 12% andar -
Uberdade ~ Sio Pasdo — $P CIP, 01504-001. Telefone: 3385-5010. C-mail:

Mordrios de atendimento do Comité de ftica; segunda-feira a sexta-feira — Das 11530 #s 13h00 e Das
1510 s 19000,

14. Pesquisadores: Minica Elkabeth Simors Guerra tel. [011) S908-B010; Daniela Moreira de Squeia
tel.: (011) 5508-8010; Prof. Beatriz de Castro Andrade Mendes Tel : (011) 3670-8518 e Prof, Ora, Beatric
Cavalcanti de Albuguergue Caluby Novaes Tel - (011) 3670-5518

15, Lventuais Mtercorrénciss que vierem a surgir no decorrer da pesquisa poderdo ser discutidas pelos
mekos préprios.

S3o Paulo, de de

16, Consentimento Pos-informagio: Lu,

apls kitura ¢ comgreensdo deste termo de informagic ¢ comsentimento, entendo que minha
partidpacio ¢ voluntiria, € que posso Sair a qualquer momento 4o estudo, sem prejuizo algum. Confirmo
que recebi uma via deste termo de corsentimento, € autari2o a realizagdo do trabatho de pesquisa e a
divulgasdo dos dados obtidos somente neste estudo no melo centifico,

Assinatura do Participante

17, Lu, Ménica Llisabeth Simors Guerra, certifico gue:

a) Esta pesquisa O terd inicio apds a aprovagdo dofs) referido|s) Cominids) de Etica em Pesquisa o qual o
projeto foi submetido.

b} Considerando que a ética em pesquisa imphca o respeito pels dgnidade humara & 3 protecio devida
203 partiopantes das pesquisas dentificas ervolverdo seres humaros;

c) Este estudo tem mdrito centifico ¢ a3 equipe de profissionais devidamente citados neste termo ¢
treinada, capacitada e competente Para Eeecutar 05 procedimentos descrtas neste temo;

Mieica Elsabeth Simons Guerra
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5.3. ANEXO 3- CRITERIO DE CLASSIFICACAO ECONOMICA

q.ﬂ CRITERI

e

BRA!

SIL
Critério de Classificagdo Econdmica Brasil, 2015

Quantidade

Escolaridade da pessoa de referénda

WIMIWHW

_ Classe Pontos
Médio completo / Superior incompleto :
81 38-44

Servigos pdblicos

- a 23-28
Rua pavimentada 0 2 D€ 0-16
Casse 9RM’s POA CWB Estrato Sécio  Renda média

Econdmico Domiciliar

Bl 66% 72% 9.2%
869588

25,0% 284% 27,1%  27,9%
__
DE 184% 125% 96% 109% [vomaw e

Quantos cédmodos tem a casa?
Quantas pessoas moram na casa?
Divide o quarto?

Divide a cama?
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Tabela 38 - Frequéncias e porcentagens de criancas com infeccdo congénica TORCHS em

cada categoria de classificacdo socioecondmica

Classificagdo econdmica N %

B2 1,8
C1 5 9,1
C2 46 83,6
D-E 3 5,5
Total 55 100,0
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10.4.ANEXO 4 —TESTES OBSERVACIONIAS DA AVALIACAO FONIATRICA,

ADAPTADO POR MONICA ELISABETH SIMONS GUERRA (2024)

TESTE
OBSERVACIONAL

DESCRICAO

RESPOSTA

OBSERVAGOES ADICIONAIS

Observagdo do comportamento
espontaneo da crianga desde a
entrada na sala de espera até sua

1. Observagdo do . L SIM
permanéncia consultério,
comportamento da . ] N
. . analisando sua interagdo com os
crianga na condigdo o )
. pais, interesse por brinquedos e
nao dirigida i N ] NAO
manifestacBes comportamentais
gue podem indicar disturbios ou
dificuldades na linguagem.
Observagdo do interesse da crianca
pelo examinador, sua capacidade de
2. Observagao da manter contato visual, compartilhar
resposta da crianga atencdo sustentada e demonstrar SIM D
na condigdo de intencdo de afetar e ser afetada por
disponibilidade de outras pessoas. Observamos seu
interagdo envolvimento em brincadeiras e uso ~ NAO D
funcional dos brinquedos (pretextos
[udicos).
Observacgdo da intengdo
comunicativa da crianga, o uso de
3. Observagao da trocas dialdgicas entre a crianca e o SIM D
linguagem ndo verbal  examinador, e o uso de gestos
indicativos e representativos, além
de expressoes faciais e corporais NAO D
como forma de comunicagdo.
Observacdo da habilidade receptiva
. da crianga, incluindo a compreensdo SIM D
4. Observagdo da .
. . de comandos simples, duplos e
Linguagem Receptiva ) o
complexos, identificacdo de
palavras e ac¢Ges. NAO D
Observacdo da habilidade
expressiva da crianga, incluindo o
. conteudo léxico-semantico, SIM
5. Observagdo da N .
. . formacdo fonoldgica, ordem
Linguagem Expressiva o .
sintatica, uso dos ligantes
gramaticais, ritmo da fala e NAO D
capacidade de compreender

linguagem figurada.

Teses observacionais da avaliacdo fonidtrica adaptada com base no CDC (2021) e Gesell (1988) em Tese de
Doutorado: Desenvolvimento de Fala e Linguagem em Criancas com Perda Auditiva por Infeccdo Congénita:
Revisdo de Literatura e Experiéncia Clinica de um Servico de Saude Auditiva / Mdnica Elisabeth Simons
Guerra. - Sdo Paulo, 2024.
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5.5. ANEXO 5 -

CDC- MARCOS DO DESENVOLVIMENTO

INFANTIL -

ADAPTADO DA PUBLICAGCAO DO CDC (CENTERS FOR DISEASE

CONTROL AND PREVENTION) 2021

IDADE Marcos Sociais/ Marcos de Linguagem/ Marcos Cognitivos: Marcos de Movimento/
Emocionais: Comunicagao: Desenvolvimento
Fisico:
Aos 2 Acalma-se quando Faz sons diferentes Observa os Mantém a cabega
meses falamos comeleouo | além de chorar. movimentos ao redor. erguida quando
pegamos no colo. Reage a sons altos. Olha para um deitado de brugos.
Olha para o rosto do brinquedo por varios Movimenta os bragos e
cuidador. segundos. pernas.
Sorri ao ver o Abre as mdos
cuidador. brevemente.
Aos 4 Sorri sozinho para Balbucia fazendo sons Observa as proéprias Mantém a cabega firme
meses chamar a atencdo. como "uuh" e "aah". mados com interesse. sem apoio.
Ri quando provocado. | Faz sons de volta Segura um brinquedo.
guando falamos com
ele.
Aos 6 Reconhece pessoas Faz sons variados como | Procura objetos fora de | Fica sentado sozinho.
meses familiares. "mamamama" e vista. Move objetos de uma
Gosta de se olhar no "babababa". Bate duas coisas juntas. | mao para outra.
espelho. Levanta os bragos para
ser pego.
Aos 9 Fica timido perto de Produz sons variados e | Procura por objetos Senta-se sem apoio.
meses estranhos. distintos. fora de vista. Move objetos de uma
Mostra diversas Levanta os bracos para Bate duas coisas juntas. | mao para outra.
expressdes faciais. ser pego.
12 Brinca e bate Acena "tchau tchau", Coloca objetos em Puxa para ficar de pé,
meses palminhas. chama os pais por recipientes, procura anda segurando em
nomes especiais, objetos escondidos. moveis, bebe de um
entende "ndo". copo sem tampa, pega
objetos com polegar e
indicador.
15 Imita outras criangas, | Tenta dizer palavras Tenta usar objetos D4 alguns passos
meses mostra objetos que além de "mama" e corretamente, empilha | sozinho, usa os dedos
gosta, bate palmas "papa", segue objetos pequenos. para se alimentar, bebe
guando excitado. instrucdes com gestos de um copo sem
e palavras. tampa.
Aos 18 Se afasta, mas Tenta dizer trés ou Imita tarefas Anda sem apoio, faz
meses procura estar perto, mais palavras além de domésticas simples, rabiscos, bebe um

aponta para mostrar
algo interessante,
estende as m3os para
vocé lava-las.

Ilmamall e |Ipapall’
segue instrucdes sem
gestos.

brinca com brinquedos
de forma simples.

copo sem tampa e
pode derramar,
alimenta-se por conta
propria, tenta usar uma
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colher, sobe e desce de
sofa ou cadeira sem
ajuda.

IDADE Marcos Sociais/ Marcos de Linguagem/ Marcos Cognitivos: Marcos de Movimento/
Emocionais: Comunicagao: Desenvolvimento
Fisico:
2 anos: Percebe quando os Aponta para coisas em Segura algo em uma Chuta uma bola.
outros estdo um livro quando vocé mdo enguanto usa a Corre.
magoados ou pergunta, como “Onde outra; por exemplo, Sobe (ndo escala)
aborrecidos, como estd o urso?”. segurando um alguns degraus com ou
fazer uma pausa ou Diz pelo menos duas recipiente e tirando a sem ajuda.
parecer triste quando | palavras juntas, como tampa. Come com colher.
alguém estd “Mais leite”. Tenta usar
chorando. Aponta para pelo interruptores e botdes
Olha para o seurosto | menos duas partes do em um brinquedo.
para ver como reagir corpo quando vocé Brinca com mais de um
em uma nova pede para ele mostrar. brinquedo ao mesmo
situagao. Usa mais gestos do que | tempo, como colocar
somente acenar e comida de brinquedo
apontar, como mandar em um prato de
um beijo ou balancgar a brinquedo.
cabega com sim.
30 Brinca ao lado de Diz cerca de 50 Usa coisas para fingir, Usa as mdos para
meses outras criangas e as palavras. como dar um bloco a torcer as coisas, como
(2 anos vezes brinca com elas. | Diz duas ou mais uma boneca como se girar maganetas ou
e meio) Mostra o que ele palavras, com uma fosse comida. abrir tampas.
pode fazer dizendo palavra de agdo, como Mostra habilidades Tira algumas roupas
“Olha para mim”. “Cachorro corre”. simples de resolugdo sozinho, como calgas
Segue tarefas simples, | Nomeia coisas em um de problemas, como largas ou uma jaqueta
como lavar frutas e livro quando vocé ficar de pé em um aberta.
legumes ou mexer. aponta e pergunta: “O banquinho para Salta do chdo com os
que é isso?”. alcangar algo. dois pés.
Diz palavras como “eu”, | Segue instru¢des de Vira as paginas do livro,
“eu” ou “nos”. duas etapas, como uma de cada vez,
“Coloque o brinquedo guando vocé |é para
no chdo e feche a ele.
porta”.
Mostra gue conhece
pelo menos uma cor,
como apontar para um
giz de cera vermelho
guando vocé pergunta:
“Qual é o vermelho?”.
3 anos Se acalma dentro de Fala com vocé em uma Desenha um circulo, Amarra itens juntos,

10 minutos depois
gue vocé o deixa em
algum lugar, como em
uma creche.

Nota a presenca de
outras criangas e se
junta a elas para
brincar.

conversa usando pelo
menos duas interagdes
de ida e volta.

Faz perguntas “quem”,
“o que”, “onde” ou “por
que”, como “Onde estd
mamae/papai?”.

Diz qual agdo esta
acontecendo em uma
foto ou livro quando
perguntado, como

guando vocé mostra a
ele como.

Evita tocar em objetos
guentes, como um
fogdo, quando vocé o
avisa.

como contas grandes
ou macarrao.

Veste algumas roupas
sozinho, como calgas
largas ou uma jaqueta.
Usa um garfo.
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nou

“correr”, “comer” ou
“brincar”.

Diz o primeiro nome,
guando perguntado.
Fala bem o suficiente
para gue os outros
entendam, na maioria
das vezes.

reveza em jogos
Canta, danga ou atua
Realiza tarefas
simples em casa

dois eventos

Responde perguntas
sobre livros ou histérias
Mantém conversas em
andamento

Reconhece rimas
simples

Nomeia nimeros e
letras

Usa palavras
relacionadas ao tempo
Presta atengdo por 5-
10 minutos

4 anos Finge ser outra coisa Diz frases com quatro Nomeia algumas cores Agarra uma bola
durante a brincadeira | ou mais palavras Conta histdrias grande
Pede para brincar Canta partes de musicas | conhecidas Serve-se de comida
com outras criancas ou histodrias Desenha uma pessoa com supervisao
Conforta os outros Relata eventos do dia com partes do corpo Desabotoa alguns
Evita perigos Responde a perguntas botdes
Gosta de ser um simples Segura giz de cera ou
"ajudante" |dpis corretamente
Adapta seu
comportamento ao
ambiente

5 anos: Segue regras e se Conta histérias com Conta até 10 Abotoa alguns botdes

Pula com um pé sé

triagem de desenvolvimento padronizada e validada. Esses marcos de desenvolvimento mostram
0 que a maioria das criangas (75% ou mais) consegue fazer em cada idade. Especialistas no

assunto selecionaram esses marcos com base nos dados disponiveis e no consenso de

especialistas.

Esta lista de verificacdo de marcos de desenvolvimento nao substitui uma ferramenta de
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5.6. ANEXO 6- GESELL- AVALIACAO DE DESENVOLVIMENTO (1988)

IDADE ADAPTATIVO MOTOR MOTOR FINO LINGUAGEM PESSOAL
GROSSEIRO SOCIAL

1lano Coloca cubo dentro Anda com Preensdo em Fala duas ou Ajuda a se
do copo. Tenta torre ajuda. pinga. trés palavras. vestir. Brinca
com dois cubos D4 alguns Reconhece com bola.

passos sem objetos pelo
apoio. nome.

lanoeb Retira pequeno Anda com Faz torre com Reconhece Puxa um

meses objeto do copo. equilibrio. dois ou trés figuras. Fala brinquedo
Rabisca com o lapis. Agacha-se cubos. Folheia jargdes. andando.

duas ou trés Usa a colher
pdaginas de um derramando
livro de uma vez. comida.

2 anos Constroi torre com 6 Corre com Folheia paginas Usa frases. Veste-se
cubos. Imita circulo equilibrio. uma por vez. Compreende sozinho com
com o lapis Chuta bola. ordens simples. | roupas faceis.

Brinca com
bonecos.

3 anos Imita ponte com 3 Fica em um pé Torre com 10 Fala com Usa bem a
cubos. Copia um sé e pula. cubos. Segura o sentengas colher.
circulo lapis adequadas. Coloca sapatos.

adequadamente. | Responde a Aguarda a vez.
questdes
simples.
4 anos Copia linhas cruzadas | Pula pulos Faz tracos entre | Usa conjungdes. | Lava e enxuga o
amplos em um linhas. Compreende rosto.
pé sob. preposicées. Interage na
brincadeira

5 anos Conta 10 objetos. Pula com pés Faz tragos de Fala sem trocas. | Veste-se
Copia tridngulo alternados. forma adequada | Pergunta “por sozinho.

qué?” Pergunta o
significado das
palavras.
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5.7. ANEXO 7 - FICHA DE RESULTADOS ADAPTADA DO TESTE DENVER

IDADE CORRIGIDA:

DENVER I
PESSOAL SOCIAL

vTovvvwmwo
m T M T m

NORMAL QUESTIONAVEL. NAO APLICAVEL

F.
.R. SO - NORMAL - CAUTELA - ATRASO
.R. SO - NORMAL - CAUTELA - ATRASO
.R. SO - NORMAL - CAUTELA - ATRASO
.R. SO - NORMAL - CAUTELA - ATRASO
.R. SO - NORMAL - CAUTELA - ATRASO

R.SO - NORMAL — CAUTELA - ATRASO

DENVER I
MOTOR FINO-ADAPTATIVO

vTovovowowo
Mm T T M m

NORMAL QUESTIONAVEL. NAO APLICAVEL

F.
.R. SO - NORMAL - CAUTELA - ATRASO
.R. SO - NORMAL - CAUTELA - ATRASO
.R. SO - NORMAL - CAUTELA - ATRASO
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DENVER I
MOTOR LINGUAGEM

vTovmovwvow®m
Mm T T M m

NORMAL QUESTIONAVEL. NAO APLICAVEL
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.R. SO - NORMAL - CAUTELA - ATRASO
.R. SO - NORMAL - CAUTELA - ATRASO
.R. SO - NORMAL - CAUTELA - ATRASO
.R. SO - NORMAL - CAUTELA - ATRASO
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F.
.R. SO - NORMAL - CAUTELA - ATRASO
.R. SO - NORMAL - CAUTELA - ATRASO
.R. SO - NORMAL - CAUTELA - ATRASO
.R. SO - NORMAL - CAUTELA - ATRASO
.R. SO - NORMAL - CAUTELA - ATRASO

R.SO - NORMAL — CAUTELA - ATRASO
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5.8. ANEXO 8- FICHA DE AVALIAGCAO DO DENVER Il
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5.9. ANEXO 9- DESCRICAO DOS SUJEITOS: ANOTACOES RELEVANTES
DA CONSULTA FONIATRICA

Anotagdes relevantes da histéria clinica de cada sujeito

[

Maée usudria de drogas na gestacdo (cocaina). Avd responsavel legal pela crianca.

Maée usudria de drogas na gestagdo e moradora de rua. A crianga fez tratamento para sifilis por 10 dias. Viveu em abrigo
até os 4 meses, quando a avo assumiu a guarda. Apresenta atraso na linguagem receptiva e expressiva. Usa gestos
indicativos.

A audigdo esta dentro da normalidade. A crianga apresenta adequado desenvolvimento global infantil. A m&e fez o
tratamento da sifilis no primeiro trimestre de gestagdo.

A audigdo esta dentro da normalidade. A crianga apresenta adequado desenvolvimento global infantil. A m&e fez o
tratamento da sifilis na gestagdo.

A crianga interagiu com o examinador e houve troca de turno; no entanto, foi observado um comportamento timido. Sua
brincadeira foi simbdlica, e ela mostrou os brinquedos para a mae. Seu vocabulario é adequado para a idade, identificando
cores, partes do corpo, objetos e animais. A crianga compreendeu ordens simples, duplas e complexas. Ao falar, formou
frases complexas, apresentando um bom vocabulario e auséncia de erros ortograficos. Além disso, ela é bilingue, falando
espanhol e portugués. Narrou fatos recentes e passados com coeréncia. Foi diagnosticada com otite média secretora com
perda auditiva tipo condutiva grau leve. Durante a gestagdo, a méae teve sifilis, mas tanto ela quanto o pai realizaram
tratamento com o uso de penicilina.

Crianga muito agressiva com a made e no relacionamento com as outras criangas. Apresenta atraso na linguagem
expressiva, falando apenas algumas palavras, como "agua" e "mae". Ficou 5 dias internada no bergario apds o nascimento.
O teste para sifilis foi negativo, mas mesmo assim foi tratada com penicilina.

A audicdo estd dentro da normalidade. A crianga apresenta adequado desenvolvimento global infantil. A mae fez o
tratamento da sifilis na gestagdo.

Crianga explorou os brinquedos, realizou trocas de turnos e estabeleceu contato visual com o examinador. A crianca é
bastante criativa, manifestando simbolismo nas brincadeiras, demonstrou respeito pelas regras dos jogos e utilizou gestos
proprios. Apresenta atraso na linguagem receptiva e expressiva. Sua fala é limitada, compreendendo apenas ordens
simples e produzindo fala com algumas palavras.

Crianga com bom desenvolvimento de fala e linguagem. E uma crianca alegre e participativa. Teve boa interagdo com o
examinador, e a brincadeira foi bem estruturada. Uso de AASIi de forma efetiva.

10

Mée usuaria de drogas (crack e cigarro). Ndo realizou o pré-natal. O bebé teve uma parada cardiaca ao nascer,
apresentando tronco afundado e hérnia abdominal. Atualmente, a crianga estd em terapia neuroldgica, infectoldgica e
pediatrica, apds permanecer 17 dias na uti. A crianga apresenta um leve atraso nos marcos do desenvolvimento. E
sociavel, gosta de brincar com bonecas, dangar e pular. Compreende tudo, embora leve mais tempo para entender e
imita a fala dos outros. Expressa frases simples com erros fonoldgicos. Possui atraso nos desenvolvimentos motores
grosso e fino, tendo recebido fisioterapia.

11

Ficou uti 22 dias. Crianga com antecedente pessoal de ECNE e epilepsia, uso de fenobarbital. Apresenta atraso global do
desenvolvimento infantil.

12

Brincadeira pouco estruturada, sem compreensdo da fungdo da maioria dos brinquedos. Apresenta atraso motor,
caminhando com apoio. Demonstrou falta de interesse pelo examinador, sem intencdo de comunicagdo ou trocas de
turnos. N&o utiliza gestos e ndo compreende ordens, expressando-se por meio de grunhidos (sons sem significado).
Produziu alguns sons, como "mama" para mae e "papa" para pai. Iniciou a caminhada com apoio aos 1 ano e 9 meses. A
mde teve sifilis no Ultimo trimestre da gestagdo, ambos receberam tratamento com penicilina.

13

Atraso grave no desenvolvimento motor, com comorbidades de ECNE, epilepsia e microcefalia. A interagdo ocorre
principalmente por meio dos movimentos dos olhos. Ndo sustenta a cabeca, segura objetos por curtos periodos e ndo
consegue transferi-los de uma mé&o para outra. Ndo apresenta compreensdo da linguagem oral e ndo vocaliza. O teste de
urina foi positivo para CMV, sendo submetido a tratamento com ganciclovir.

14

Ficou 30 dias na UTIN, apresentou hemorragia cerebral e hepatite pos-sifilis. A crianga é bastante sociavel, demonstrou
interesse pelo examinador e participou ativamente da atencdo compartilhada. Possui habilidade para brincadeira
simbdlica. Entretanto, ha atraso no desenvolvimento motor e na linguagem.

15

Crianga apresentou interesse pelo examinador e demonstrou brincadeira bem estruturada. Apresenta boa habilidade
motora fina e grossa. Realizou o exame foniatra em 22/03/2022, evidenciando atraso na linguagem receptiva e
expressiva. Ndo forma frases, utiliza palavras isoladas e possui um repertério linguistico reduzido. Compreende apenas
comandos simples e utiliza linguagem ndo verbal, como gestos. Foi diagnosticada com citomegalovirus (CMV) no oitavo
més de gestacdo, mas ndo recebeu tratamento especifico. Atualmente, realiza fonoterapia uma vez a cada cinco dias.
Observa-se falta de dindmica familiar.

16

ApOs o nascimento, a crianga ficou internada na UTIN por 20 dias. Apresenta grave atraso no desenvolvimento
neuromotor, com diagndstico de DI e ECNE. Comegou a andar aos 6 anos. A brincadeira é pouco estruturada, e ela ndo
compreende a fungdo da maioria dos brinquedos. Durante a interagdo com o examinador, houve troca de turnos e
intengdo comunicativa por meio de gestos. A crianga faz gestos indicativos e representativos, mas ainda ndo compreende
a linguagem oral. Responde a sons ambientais, como buzina, companhia e cachorro, e emite vocalizagdes por meio de
"grunhidos". Utiliza gestos comunicativos, mas ainda ndo utiliza a estrutura completa das Libras.

17

A audicdo esta dentro da normalidade. A crianca apresenta adequado desenvolvimento global infantil. Tratamento da
sifilis na gestagdo.

18

Crianga diagnosticada com ECNE e hipotiroidismo infantil, apresentando atraso grave no desenvolvimento global infantil.
Ndo demonstrou interesse pelo examinador e falta de contato visual continuo. Sua brincadeira é extremamente
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rudimentar, limitando-se a jogar os brinquedos no chdo, e exibe movimentos estereotipados das méaos. Esta sendo
investigado para transtorno do espectro autista (TEA). Utiliza aparelho de amplificagdo sonora individual (AASI) desde os
5 meses devido a perda auditiva neurossensorial de grau profundo e aguarda indicagdo para implante coclear (IC).

19

A crianga demonstrou interesse pela caixa de brinquedos, envolvendo-se em brincadeiras de faz de conta. Durante a
interagcdo com o examinador, houve troca de turnos e intengdo comunicativa. A crianga é bastante esperta, apresentando
adequada linguagem receptiva e habilidade no uso de gestos indicativos e representativos. Sua fala é caracterizada por
muitas trocas fonoldgicas, mas ela forma frases, embora sem fazer uso de conjungdes. A mae foi diagnosticada com hiv
no primeiro trimestre da gestagdo, recebeu tratamento com medicamentos retrovirais, e a crianca foi tratada até os 2
anos de idade, tendo alta com exames negativos. O diagndstico de perda auditiva foi feito aos 3 anos, quando iniciou o
uso de AASI.

20

A crianga apresenta um desenvolvimento infantil adequado, sem atrasos nos marcos. Estd sob acompanhamento devido
a uma alteracgdo renal, caracterizada por um rim mais baixo que o outro, conforme relatado pela avo.

21

A crianga estava muito irritada, mas demonstrou interesse pela caixa de brinquedos e interagiu com a boneca. Apresenta
atraso grave na linguagem receptiva e expressiva, ndo compreendendo a linguagem oral e vocalizando por meio de
grunhidos. Realiza alguns gestos e utiliza aparelho de amplificagdo sonora individual (AASI) ha 30 dias. Iniciara terapia
multiprofissional bilingue (libras e linguagem oral). A m3e descobriu a gravidez no sexto més, e apds o nascimento, a
crianga ficou 15 dias na UTIN para tratamento do citomegalovirus (CMV). Had um atraso de menor grau no
desenvolvimento motor grosso e fino.

22

A crianga foi encaminhada para avaliagdo auditiva devido a sifilis congénita. A mde recebeu tratamento com penicilina benzatina
no oitavo més de gestagdo e a criancga foi tratada com penicilina por 10 dias. A crianga tem bom desenvolvimento global, sem
atraso nos marcos.

23

A crianga foi encaminhada para avaliagdo auditiva pelo pediatra devido a sifilis congénita. A mae foi tratada na gestagdo e a
crianga, apds teste soroldgico, foi tratada com penicilina na UTIN por 10 dias. O desenvolvimento global infantil estd dentro do
esperado para a idade.

24

A crianga teve interesse pela caixa de brinquedos e participou de uma brincadeira imaginativa, dando comida para a
boneca. Ela demonstrou comportamento alegre, interagiu com os examinadores e, ao pegar cada brinquedo, mencionou
as palavras correspondentes. Possui um bom vocabulario receptivo e expressivo, compreendeu comandos simples e
complexos, e sua fala foi caracterizada por poucas trocas, formando frases de maneira adequada para a idade. A mae
teve toxoplasmose no sétimo més de gestacdo, recebeu tratamento com Espiramicina por 2 meses, e a crianga nasceu
com sorologias negativas. O desenvolvimento motor da crianga é considerado adequado. Além disso, a crianga apresenta
otite média cronica secretora com perda auditiva condutiva de grau leve bilateral por otite média com efusdo.

25

A crianga demonstrou interesse pela caixa de brinquedos e envolveu-se em uma brincadeira imaginativa, brincando com
a boneca de faz de conta. Apresenta bom desenvolvimento de linguagem, compreendendo ordens simples e complexas,
possuindo um vocabulario adequado para sua idade. Apresenta perda auditiva do tipo condutiva de grau leve bilateral,
decorrente de otite média com efusdo. Vale ressaltar que a mde foi diagnosticada com sifilis no primeiro trimestre de
gestacdo, sendo devidamente tratada. Apesar da sorologia negativa, a crianga nasceu prematura, com 33 semanas, e
baixo peso, ficando internada na UTIN por 39 dias.

26

Crianga com atraso na fala e linguagem, sem atraso nos outros marcos do desenvolvimento infantil. Apresenta brincadeira
simbdlica, gosta de interagir com outras criangas e utiliza gestos para se comunicar. No entanto, compreende apenas
ordens simples e ainda pronuncia apenas algumas palavras, sem formar frases.

27

Diagndstico de sifilis no 82 més de gestagdo, com a mde recebendo tratamento. A crianga teve sorologia negativa e ndo
recebeu tratamento.

28

Crianga com bom desempenho escolar, sociavel, gosta de brincar com outras criangas. Ndo ha atraso no desenvolvimento
infantil. Diagndstico de toxoplasmose no terceiro trimestre de gestagdo. As sorologias do bebé deram negativas.

29

Crianga apresenta quadro sugestivo de deficiéncia intelectual, dispraxia global e atraso de linguagem. Tem dificuldade
nas tarefas diarias, como escovar os dentes e tirar a roupa. Apresenta inabilidade motora e anda com base alargada.
Possui neurossifilis. A mde teve diagndstico de sifilis na gestagdo e fez uso de Benzetacil. O bebé fez uso de uma dose de
penicilina.

30

Crianga com bom desenvolvimento infantil, sem atraso nos marcos do desenvolvimento. A mae recebeu tratamento para
sifilis durante a gestagdo, e a crianga iniciou a medicagdo logo apds o nascimento.

31

Responsavel legal é a avd. A crianga demonstrou interesse pela caixa de brinquedos, participou de uma brincadeira
simbdlica adequada para a idade. Teve atengdo compartilhada e interesse pelo examinador. Compreende ordens simples
e complexas, faz uso de gestos indicativos e representativos. No entanto, apresenta atraso na linguagem expressiva,
forma frases simples sem uso dos ligantes e possui fala com muitas trocas fonoldgicas. A mae recebeu diagndstico de hiv.
A crianca foi avaliada no nascimento com exames de imagens dentro da normalidade. Teve um leve distlrbio respiratério
ao nascer e fez uso de zidovudina. Apresenta atraso nas habilidades motoras finas e grossas, assim como algumas func¢des
adaptativas de forma leve. Além disso, a crianga apresenta otite média crbnica secretora com perda auditiva condutiva
de grau moderado bilateral por otite média com efusao.

32

A mae contraiu toxoplasmose no final da gestagdo, aproximadamente no sétimo ou oitavo més. A crianga teve uma
sorologia negativa ao nascer, mas foi internada na UTIN por 30 dias apds o parto devido a uma crise convulsiva e suspeita
de hipotiroidismo. Atualmente, a crianga possui uma perda auditiva profunda neurossensorial bilateral e apresenta um
atraso global no desenvolvimento motor.

33

A mae recebeu o diagndstico de sifilis no primeiro trimestre de gestagdo e realizou o tratamento. Apds o nascimento, a
crianga foi tratada com penicilina por 11 dias.

34

A mde ndo realizou exame soroldgico para CMV durante a gestagdo. A crianga nasceu com quadro grave de desconforto
respiratério, encefalomalacia e teve crises convulsivas. Faleceu em 02/10/2022.

35

Crianga com diagndstico de sindrome de Down. Nasceu com baixo peso, prematura, ficou internada na UTIN durante 4
meses. Seu irmdo gémeo faleceu com 10 dias de vida.

36

A crianga recebeu tratamento para sifilis apds o nascimento por 10 dias com penicilina. Desenvolvimento infantil
adequado.

37

O diagndstico materno foi feito no 62 més de gestagdo. A mae e o parceiro receberam tratamento durante a gestagdo. A
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crianga apresentou exame positivo no liquor, realizou o tratamento e obteve resultado negativo apds 3 meses de vida.

38

Mée bioldgica usuaria de drogas e tabagismo durante a gestagdo. A crianga nasceu com diagndstico de neurossifilis e
toxoplasmose, recebendo tratamento para ambas as infecgBes. Os exames soroldgicos de sifilis e toxoplasmose
apresentaram resultados negativos. Na tomografia de cranio, foram identificadas nodulagdes com distribuigdo randémica
bilateral, afetando a substancia branca. A crianca foi adotada. Existe suspeita de daltonismo, pois ela apresenta
dificuldade em identificar as cores. Além disso, a crianga possui um leve atraso no desenvolvimento global infantil, mas
estd com um desempenho escolar adequado.

39

A mae ndo fez pré-natal, usou drogas durante a gestagdo. A crianga nasceu na rua e ficou 10 dias internada no bergario
para tratamento da sifilis. A avd é a responsavel legal. Faz tratamento por otite média cronica com efusdo.

40

Crianga tranquila com hipotonia global. Nasceu com microcefalia e baixo peso, ficando internada na UTIN por 24 dias.
Recebeu tratamento com antiviral por 21 dias. Possui diagndstico de encefalopatia cronica infantil e apresenta um atraso
global grave. Atualmente, necessita de apoio para andar, ndo consegue se alimentar sozinha e enfrenta dificuldades em
realizar outras atividades motoras finas e adaptativas. Estd em acompanhamento de fisioterapia.

41

A crianca tem dificuldade para falar, forma apenas frases simples e apresenta muitos erros fonolégicos. Também possui
atraso motor, principalmente em manter o equilibrio, e ndo consegue pular com os pés alternados.

42

Crianga abandonada pelos pais com 1 ano e 2 meses. A méae foi usuaria de drogas e 4lcool durante a gestacdo. A crianga
apresenta adequada brincadeira simbdlica, boa fala e compreende tudo. Bom desempenho escolar.

43

Crianga interage bem com as pessoas, possui uma boa brincadeira simbdlica, apresenta boa fala e compreende tudo,
conforme relatado pelos pais. Além disso, demonstra um desenvolvimento motor adequado.

44

A audigdo estd dentro da normalidade. A crianga apresenta adequado desenvolvimento global infantil. Ma3e fez
tratamento da sifilis na gestagdo inadequado e repetiu o tratamento apds o nascimento da crianga. Crianga fez
tratamento para sifilis logo apds nascimento com penicilina.

45

A audigdo estd dentro da normalidade. A crianga apresenta adequado desenvolvimento global infantil.

46

A crianga demonstrou interesse pela caixa de brinquedos, no entanto, apenas explorou os brinquedos sem realizar uma
brincadeira estruturada e imaginativa. Também percorreu a sala, explorando o ambiente. Ndo manifestou interesse pelo
examinador, ndo demonstrando atengdo compartilhada, troca de turnos ou conduta imitativa. Realizou movimentos de
pinca com os dedos, mas ndo conseguiu compreender uma brincadeira de quebra-cabega simples, ndo encaixando as
pecas corretamente. Ndo utilizou gestos, apresentou falhas na linguagem receptiva e expressiva, utilizando algumas
palavras para se comunicar. Ndo exibiu comprometimento motor grosso; no entanto, demonstrou atraso no
desenvolvimento motor fino, fungdes adaptativas e pessoais.

47

A crianga reside em um abrigo. Seus pais eram moradores de rua, e a mde ndo realizou o pré-natal, havendo poucas
informacdes disponiveis sobre a gestagdo. Ndo foi submetida ao tratamento para sifilis, e a crianga foi encontrada
previamente em estado de desnutricdo. No entanto, atualmente, a crianga apresenta um desenvolvimento adequado nos
marcos infantis.

48

A crianga demonstrou interesse pela caixa de brinquedos, envolvendo-se em uma brincadeira simbdlica e estruturada.
Apresentou intengdo comunicativa com o examinador, evidenciando atengdo compartilhada, trocas de turnos e fez
perguntas do tipo "como" e "o que". Apesar de apresentar fala com muitos erros fonoldgicos, sua formacdo sintética é
adequada, e possui um vocabuldrio amplo. Além disso, demonstrou compreensdo de ordens simples e complexas.

49

A crianga demonstrou interesse pelos brinquedos, envolvendo-se em uma brincadeira estruturada, especialmente com a
boneca e outros brinquedos. Mostrou interesse pelo examinador, buscando uma intengdo comunicativa por meio de
gestos de seu proprio repertério, e esta aprendendo libras (lingua brasileira de sinais). Compreende as informagdes
visuais, imitando a¢des de outros e reproduzindo muitos gestos, incorporando a linguagem de sinais. Utiliza aparelho de
amplificagdo sonora individual (AASI) e aguarda cirurgia para implante coclear.

50

A crianga apresentou atraso na aquisi¢do da fala, comegando a falar por volta do 1 ano e 9 meses, e houve atraso motor
devido a hipotonia; no entanto, atualmente, demonstra boa habilidade motora e de fala e linguagem. A crianca interage
bem com o examinador, e suas brincadeiras sdo tanto estruturadas quanto simbdlicas.

51

Crianga com desenvolvimento global infantil adequado, sem atraso nos marcos do desenvolvimento. Mae teve diagndstico de
rubéola congénita no 62 més de gestagdo, por meio de teste de rotina do pré-natal com sorologia IgM positiva, apresentando
sintomas inespecificos pouco tempo antes do teste, como mal-estar, febre e cansaco. A crianga nasceu a termo, sem
intercorréncias, ficando em isolamento na maternidade por 2 dias. Teve diagnostico sorolégico confirmado com sorologia
positiva. Fez acompanhamento com fisioterapeuta e fonoaudiéloga, mas apresentou desenvolvimento adequado.

52

A crianga interagiu bem com as pessoas, demonstrando habilidade de imitar a fala e os sons. Apresenta um
comportamento muito sorridente e realiza balbucios com consoantes. E importante notar que a crianca foi adotada, e foi
relatado que a mae bioldgica era usuaria de drogas durante a gestagdo.

53

A crianga apresenta um desenvolvimento infantil adequado. No entanto, é relevante mencionar que a méae foi usuaria de
drogas e alcool durante a gestagdo.

54

A crianga apresenta um desenvolvimento infantil adequado, demonstrando um grande interesse em musica e realizando
dangas com coreografias. Além disso, possui um bom desenvolvimento na fala e linguagem.

55

A crianga demonstrou interesse pelos brinquedos e gostou dos jogos. Apresenta um bom desenvolvimento motor, tanto
fino quanto grosso. No entanto, refere dificuldade na mastigagdo, frequentemente resultando em engasgos. Além disso,
faz uso de gestos representativos e indicativos, e esta sendo introduzida a lingua brasileira de sinais (libras).
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5.10.ANEXO 10- DESCRICAO DOS SUJEITOS: RESULTADOS DOS TESTES

OBSERVACIONAIS E DAS AREAS DO DENVER Il
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NAVEL NAVEL NAVEL
9 NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL
10 | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | QUESTIO | NORMAL | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO
NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL
11 | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO
NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL
12 | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO
NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL
13 | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO
NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL
14 | NORMAL | NORMAL | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO
NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL
15 | NORMAL | NORMAL | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | NORMAL | NORMAL | QUESTIO | NORMAL
NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL
16 | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO
NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL
17 | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL
18 | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO
NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL
19 | NORMAL | NORMAL | NORMAL | QUESTIO | QUESTIO | NORMAL | NORMAL | QUESTIO | NORMAL
NAVEL NAVEL NAVEL
20 | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL
21 | NORMAL | NORMAL | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | NORMAL | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO
NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL
22 | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL
23 | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL
24 | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL
25 | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL
26 | NORMAL | NORMAL | NORMAL | QUESTIO | QUESTIO | NORMAL | NORMAL | QUESTIO | NORMAL
NAVEL NAVEL NAVEL
27 | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL
28 | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL
29 | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO
NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL
30 | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL
31 | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO
NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL
32 | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO
NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL
33 | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL
34 | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO
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NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL
35 | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO
NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL
36 | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL
37 | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL
38 | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | NORMAL
NAVEL NAVEL NAVEL
39 | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL
40 | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO
NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL
41 | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | QUESTIO | NORMAL | NORMAL | QUESTIO | QUESTIO
NAVEL NAVEL NAVEL
42 | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL
43 | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL
44 | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL
45 | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL
46 | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | NORMAL
NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL
47 | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL
48 | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL
49 | NORMAL | NORMAL | NORMAL | QUESTIO | QUESTIO | NORMAL | NORMAL | QUESTIO | NORMAL
NAVEL NAVEL NAVEL
50 | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL
51 | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL
52 | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL
53 | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL
54 | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL | NORMAL
55 | NORMAL | NORMAL | NORMAL | QUESTIO | QUESTIO | QUESTIO | NORMAL | QUESTIO | NORMAL
NAVEL NAVEL NAVEL NAVEL
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5.11.ANEXO 11 - DESCRICAO DOS SUJEITOS: OUTROS FATORES DE

RISCO PARA PERDA AUDITIVA (JCIH 2019)

INDICADOR DE RISCO 12: suspeita de perda
auditiva pelos pais e/ou atraso de
fala/linguagem

SIM

SIM
SIM

SIM
SIM
SIM
SIM
SIM

SIM
SIM

SIM

SIM
SIM

SIM

SIM
SIM

SIM

SIM
SIM

SIM

SIM

SIM

SIM
SIM

INDICADOR DE RISCO 11: traumatismo
cranioencefélico (TCE) e quimioterapia

INDICADOR RISCO 10: meningite ou outra
infecgdo pds natal

INDICADOR DE RISCO 9: causa genética -
suspeita por pais ou irmdos com perda
auditiva; suspeita por quadro sindrémico;
suspeita por pais consanguineos.

NAO
SIM

SIM

SIM

INDICADOR DE RISCO 8 _<_>_._uo_u_<_>©mo
FISICA (incluindo orelhas)

SIM

SIM
SIM

INDICADOR DE RISCO 6: OXIGENAGAO
EXTRACORPOREA

INDICADOR DE RISCO 5: ASFIXIA NEONATAL -
APGAR NAOMIN/5MIN MENOR 0/6

SIM

INDICADOR DE RISCO 4: USO DE OTOTOXICO
(AMINOGLICOSIEDO E DIURETICO DE ALGA)

SIM
SIM

SIM

SIM

SIM

SIM

INDICADOR DE RISCO 3:
HIPERBILIRRUBINEMIA
exsanguineotransfusdo

SIM

SIM

SIM

INDICADOR DE RISCO 2: UTI neonatal mais
de 5 dias

SIM

SIM
SIM

SIM

SIM

SIM

SIM
SIM
SIM

SIM

SIM

SIM

INDICADOR DE RISCO 1: antecedente familiar
de perda auditiva desde nascimento ou
genética (até 3 geragdo)

SIM

SIM

SIM

18

22

48

49
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50 NAO NAO NAO NAO NAO NAO NAO NAO NAO NAO SIM
51 NAO NAO NAO NAO NAO NAO NAO NAO NAO NAO NAO
52 NAO NAO NAO NAO NAO NAO NAO NAO NAO NAO NAO
53 SIM NAO NAO NAO NAO NAO NAO NAO NAO NAO NAO
54 NAO NAO NAO NAO NAO NAO NAO NAO NAO NAO SIM
55 NAO NAO NAO NAO NAO NAO NAO NAO NAO NAO SIM
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5.12.ANEXO 12 - DESCRICAO DOS SUJEITOS: IDADE GESTACIONAL,

PESO AO NASCER E DADOS DO TRATAMENTO MATERNO E DA

CRIANCA.
N. IDADE PESO AO CONVULSAO TRATAMENTO TRATAMENTO
GESTACIONAL NASCER MATERNO DO CRIANGA AO
(GESTACAO) NASCER
1 36 2555 NAO SIM SIM
2 39 2465 NAO SIM SIM
3 41 3750 NAO SIM SIM
4 37 2690 NAO SIM SIM
5 39 3385 NAO SIM SIM
6 40 3505 NAO SIM SIM
7 36 2600 NAO SIM SIM
8 40 3300 NAO SIM SIM
9 38 2805 NAO SIM SIM
10 36 2225 NAO NAO SIM
11 39 3340 SIM SIM SIM
12 39 2535 NAO SIM SIM
13 34 1865 NAO NAO SIM
14 32 1950 NAO SIM SIM
15 37 3200 NAO NAO NAO
16 40 1750 NAO NAO NAO
17 38 2615 NAO NAO NAO
18 39 3100 NAO NAO NAO
19 39 3950 NAO SIM SIM
20 37 2465 NAO NAO SIM
21 36 1880 NAO NAO SIM
22 36 3100 NAO SIM SIM
23 37 2800 NAO SIM SIM
24 38 4160 NAO SIM SIM
25 33 1495 NAO SIM SIM
26 39 2735 NAO SIM SIM
27 39 2970 NAO SIM NAO
28 38 3200 NAO SIM NAO
29 41 2965 NAO SIM SIM
30 39 3575 NAO SIM SIM
31 35 2340 NAO SIM SIM
32 36 2400 SIM SIM NAO
33 40 3960 NAO SIM SIM
34 32 1595 SIM NAO SIM
35 31 1180 NAO SIM NAO
36 39 2730 NAO SIM SIM
37 38 3100 NAO SIM SIM
38 38 2385 NAO SIM SIM
39 39 3100 NAO NAO SIM
40 36 1800 NAO SIM NAO
41 34 2660 NAO NAO NAO
42 37 1800 NAO NAO NAO
43 39 3180 NAO NAO NAO
44 34 2200 NAO SIM NAO
45 40 3340 NAO NAO NAO
46 42 3200 NAO NAO NAO
47 40 2875 NAO SIM SIM
48 40 3645 NAO SIM NAO
49 39 2885 NAO NAO SIM
50 37 2020 NAO NAO SIM
51 39 3100 NAO NAO NAO
52 39 3100 NAO NAO NAO
53 39 3030 NAO NAO SIM
54 38 2665 NAO SIM SIM
55 40 3115 NAO NAO SIM
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