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Myringosclerosis in patients 
with chronic renal failure: 
comparative analysis with a 
control group

Resumo / Summary

A miringoesclerose é uma alteração cicatricial da lâmina 
própria da membrana timpânica caracterizada por prolifera-
ção de fibras colágenas, seguida de hialinização, deposição 
de cálcio e fósforo, seguindo uma seqüência semelhante ao 
que ocorre em outros tipos de calcificação patológica comuns 
em pacientes com doença renal crônica. Objetivo: Verificar a 
influencia da insuficiência renal crônica (IRC) na prevalência 
da miringoesclerose. Método: Foi realizada otoscopia em 341 
pacientes com IRC em hemodiálise e em 356 indivíduos de 
um grupo controle. Foi comparada a freqüência de otoscopia 
positiva entre os dois grupos, procurando-se relacionar com 
variáveis pessoais e relacionadas a IRC. Resultados: O grupo 
de pacientes apresentou 11,7% de otoscopia positiva contra 
5,1% do grupo controle. Não houve influência do sexo ou cor 
na freqüência da miringoesclerose. Porém, os grupos foram 
heterogêneos em relação à faixa etária. Também não houve 
diferença importante no tempo de diálise nem nos níveis 
séricos de minerais e do PTH entre os pacientes do grupo 
de estudo que apresentavam otoscopia positiva ou negativa. 
Conclusão: Os achados, embora apontem para uma maior 
ocorrência da miringoesclerose nos pacientes renais crônicos, 
não nos permitem concluir com certeza que exista alguma 
relação entre a IRC e as alterações timpânicas.
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Myringosclerosis is a scar of the tympanic membrane 
lamina propria, resulting from trauma or inflammation, 
characterized by proliferation of collagen, hyalinization, 
calcium and phosphate deposits and cartilaginous or osseous 
metaplasia of the middle ear mucosa, a sequence that is 
similar to that taking place in other types of pathologic 
calcification, common in chronic renal failure (CRF). Aim: To 
verify the influence of chronic renal failure on the prevalence 
of myringosclerosis. Method: The otoscopic examination was 
done in 341 chronic renal failure patients and in 356 normal 
control individuals. The frequency of positive otoscopies 
was compared between the two groups, based on individual 
variables and those pertaining to CRF. Results: 11.7% of the 
patients had a positive otoscopy in the CRF group, compared 
to 5.1% in the control group. There was no statistical diference 
in the frequency of myringosclerosis acording to gender, 
ethnic group, time of dialysis or serum minerals. The groups 
had a wide age range. Conclusion: Although the findings of 
this study suggest a higher ocurrence of myringosclerosis in 
patients with renal disease, they do not provide a basis for 
stating that there is any relation between renal failure and 
tympanic alterations.
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INTRODUÇÃO

A timpanosclerose é uma alteração histológica ca-
racterizada por degeneração hialina da mucosa da orelha 
média (OM), que pode se seguir de deposição de cálcio 
e fósforo na submucosa desta região1,2 que toma uma 
consistência endurecida, às vezes, óssea.

Ela pode ocorrer na espessura da membrana timpâ-
nica (MT), quando recebe o nome de miringosclerose3 e 
pode ser facilmente identificada ao exame otoscópico, ou 
em outras localizações na OM, entre as quais a preferencial 
é a região do ático.

Outras formas de calcificação patológica encon-
tradas em diversos tecidos do organismo se processam 
de modo bastante semelhante ao da timpanosclerose e 
envolvem vesículas de matriz, fibroblastos, macrófagos e 
enzimas diversas.4-13 Tais calcificações são influenciadas 
por dismetabolismos do cálcio e fósforo, que são encontra-
dos em diversas condições patológicas sistêmicas, entre as 
quais a insuficiência renal crônica (IRC) se inclui. Seguindo 
este raciocínio, este trabalho foi realizado com o objetivo 
de tentar encontrar uma possível relação de causa e efeito 
entre a IRC e a ocorrência de timpanosclerose.

OBJETIVO

Avaliar a influência da IRC na ocorrência da tim-
panosclerose.

CASUÍSTICA E METODOS

Trata-se de um estudo epidemiológico transversal, 
com um grupo de estudo (grupo A) e um grupo controle 
(grupo B). O grupo A foi composto de 341 pacientes 
portadores de IRC em terapia hemodialítica, e o grupo 
B foi constituído de 356 acompanhantes de pacientes do 
ambulatório e enfermaria do Serviço de Otorrinolaringo-
logia, sem queixas otológicas e sem doença renal. Os 341 
pacientes estudados eram provenientes de três serviços 
distintos de hemodiálise, todos situados na cidade de 
Recife. Esse trabalho foi aprovado pelo comite de ética 
da instituição.

A idade dos indivíduos variou de 10 a 88 anos, 
sendo a média, no grupo A, de 46,5 anos (DP ± 14,84) 
e, no grupo B, de 39,9 anos (DP ± 14,39). Do total de 
indivíduos, 422 eram mulheres e 275, homens; 101 eram 
brancos, 101 eram negros e 495 eram pardos.

A coleta de dados foi feita no período de março a 
junho de 2002. Todos os indivíduos foram submetidos a 
um questionário (Anexo A) e exame otoscópico.

O questionário foi aplicado através de entrevista 
com questões fechadas e continha, além dos dados de 
identificação (sexo, idade, cor) e história de morbidade 
otológica (antecedentes de otalgia e/ou otorréia).

A otoscopia foi realizada com um otoscópio da mar-

ca WELCH ALLYN, modelo 71000-C, de 3,5 V, com bateria 
recarregável 72300, sempre por dois examinadores, que 
foram os mesmos para todos os indivíduos do estudo.

Apenas para os 225 pacientes de uma das clínicas 
de hemodiálise, foram dosados a calcemia, fosfatemia e 
níveis séricos de PTH na ocasião da inclusão no estudo.

A otoscopia foi considerada positiva quando se 
observava a presença da placa típica na MT. Nos pacientes 
idosos, a opacificação difusa da MT, que pode ocorrer 
naturalmente nesta faixa etária, não foi considerada como 
miringosclerose.

A calcemia foi considerada normal numa faixa que 
ia de 8,4 a 10,2 mg/dl. A fosfatemia foi considerada nor-
mal entre 2,7 e 4,5mg/dl. Finalmente, os níveis de PTH 
foram tidos como normais quando variaram entre 14 e 
106pg/ml.

O passado de otite foi considerado positivo quan-
do havia relato pelo indivíduo de história de otalgia ou 
otorréia.

O tempo de diálise foi contado a partir da primeira 
sessão registrada no prontuário do paciente até o dia do 
exame otoscópico.

A fórmula utilizada para o cálculo do “n” foi a do 
módulo STATCALC do programa EPI-INFO 6.0, utilizando 
um nível de significância de 5% e poder do teste de 80%. 
A análise dos dados foi feita por meio de estatística descri-
tiva, utilizando medidas de tendência central e dispersão, 
e estatística analítica, utilizando o teste do qui-quadrado 
(x2), com correção de Yates (p<0,05).

RESULTADOS

A prevalência geral de miringoesclerose nos 697 
pacientes foi de 8,3% (n = 58), sendo a prevalência no 
grupo B de 5,1% (n = 18) e, entre os renais crônicos, 
de 11,7% (n = 40), apresentando este último grupo uma 
chance 2,5 vezes maior de apresentar otoscopia positiva 
do que o grupo controle (IC = 1,21 - 1,77; RP = 1,46; p = 
0,002), como se observa na Tabela 1.

Houve ainda outros achados otoscópicos eventu-
ais, como perfuração timpânica (em seis indivíduos do 
grupo A) e otite externa (em dois indivíduos do mesmo 
grupo).

Tabela 1. Freqüência de miringosclerose nos indivíduos dos grupos 
A e B.

com
miringosclerose

sem
miringosclerose TOTAL

n% n%

GRUPO A 40 11,7 301 88,3 341 100

GRUPO B 18 5,1 338 94,9 356 100

TOTAL 58 8,3 639 91,7 697 100

RP = 1,46 IC = 1,21- 1,77 p = 0,002
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Miringosclerose e história pregressa de otites
Dos 58 indivíduos com miringoesclerose, 10 (17,2%) 

tinham história compatível com doença inflamatória da 
OM, enquanto que 114 (17,8%) entre os 639 indivíduos 
sem miringoesclerose referiram episódio(s) prévio(s) de 
patologia otológica, o que não se mostrou estatisticamente 
significante, com um p = 0,94. Além disso, os grupos A 
e B foram semelhantes quanto ao passado de patologia 
otológica, que foi positivo em 64 (18,7%) dos pacientes 
com IRC e em 60 (16,9%) indivíduos do grupo controle 
(RP = 1,07; IC = 0,88 - 1,29; p = 0,57), sem significado 
estatístico, como se vê na Tabela 2.

eram mulheres e 23 (39,7%), homens, com um p = 0,91.
Entre os pacientes renais crônicos 153 (44,9%) eram 

do sexo masculino e 188 (55,1%) do feminino. Já entre os 
controles, essa relação foi de 87 (24,5%) para 269 (75,5%) 
indivíduos (x2 = 67,41, p < 0,001), como se percebe na 
Tabela 4.

Tabela 2. Distribuição de freqüência de passado de otite nos indiví-
duos dos grupos A e B.

com passado 
de otite

sem passado 
de otite

TOTAL

n% n% n%

GRUPO A 64 18,7 277 81,3 341 100

GRUPO B 60 16,9  296 83,1 356 100

TOTAL 124 17,8  573 82,2 697 100

RP = 1,07 IC = 0,88 - 1,29 p = 0,57

Por outro lado, ao eliminarmos, de ambos os grupos 
estudados, os indivíduos com história prévia de otites (64 
do grupo A e 60 do grupo B), encontramos um total de 
573 indivíduos, sendo 277 do grupo A e 296 do grupo 
B. Entre os 277 pacientes do grupo A, 34 (12,3%) tinham 
miringoesclerose, ao passo que este achado aconteceu em 
apenas 14 (4,7%) entre os 296 indivíduos do grupo con-
trole (Tabela 3). Estes achados mostraram uma diferença 
estatística ainda maior do que quando todos os pacientes 
foram incluídos (RP = 1,53; IC = 1,25 - 1,88; p = 0,001).

Tabela 3. Freqüência de miringosclerose nos grupos A e B sem 
história de otite.

com miringoscle-
rose

sem miringoscle-
rose TOTAL

n% n%

GRUPO A 34 12,3 243 87,7 277 100

GRUPO B 14 4,7 282 95,3 296 100

TOTAL 48 8,4 525 91,6 573 100

RP = 1,53 IC = 1,25 - 1,88 p = 0,001

Miringosclerose e Sexo
Do total de indivíduos, 422 (60,5%) foram do sexo 

feminino e 275 (39,5%) do sexo masculino, sendo que, dos 
indivíduos que apresentaram miringosclerose, 35 (60,3%) 

Tabela 4. Distribuição dos indivíduos por sexo nos grupos A e B.

sexo masculino sexo feminino TOTAL

n% n% n%

GRUPO A 153 44,9 188 55,1 341 100

GRUPO B  87 24,5 269 75,5 356 100

TOTAL  240 34,4  457 65,6 697 100

x2 = 67,41 p < 0,001

Miringosclerose e Cor
Avaliando a população total do estudo, 101 indi-

víduos (14,5%) eram brancos, 101 (14,5%) eram negros e 
495 (71%), pardos.

Vê-se na Tabela 5 que, no grupo A, de pacientes 
renais crônicos, esta proporção foi de 41 (12,0%), 60 
(17,6%) e 240 (70,4%), respectivamente, enquanto que, 
entre os indivíduos do grupo B, foram observados 60 
(16,9%) brancos, 41 (11,5%) pretos e 255 (71,6%) pardos, 
formando grupos semelhantes em relação à cor (x2= 7,28, 
p = 0,02).

Se observarmos apenas os indivíduos com otoscopia 
positiva para miringosclerose, 11 (19,0%) eram brancos, 
10 (17,2%) eram negros e 37 (63,8%) eram pardos. Já nos 
indivíduos sem miringosclerose, 90 (14,1%) tinham cor 
branca, 91 (14,2%) tinham cor negra e 458 (71,7%) eram 
de cor parda (x2 = 1,67, p = 0,43).

Tabela 5. Distribuição dos indivíduos por cor nos grupos A e B.

brancos negros pardos TOTAL

n% n% n% n%

GRUPO A 41 12,0 60 17,6 240 70,4 341 100

GRUPO B 60 16,9  41 11,5  255 71,6 356 100

TOTAL  101 14,5  101 14,5  495 71,0 697 100

x2 = 7,28 p = 0,02

Miringosclerose e Idade
Os indivíduos estudados foram agrupados em 4 

faixas de idade ( 20 anos, 21 a 40, 41 a 60 e >60 anos). 
Do total de 697, 29 indivíduos (4,2%) tinham até 20 anos; 
297 (42,6%) tinham entre 21 e 40 anos; 275 (39,4%), entre 
41e 60 anos e; 96 (13,8%) estavam na faixa acima dos 60 
anos de idade (Gráfico 1).
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Entre os pacientes renais crônicos, 8 (2,3%) tinham 
até 20 anos; 118 (34,6%), entre 21 e 40 anos; 150 (43%), 
entre 41 e 60 anos e; 65 (19,1%), mais de 60 anos (Grá-
fico 2). A idade média neste grupo foi de 46,5 anos (DP 
± 14,84), sendo a mínima de 16 e a máxima de 88 anos. 
Entre os controles, 21 indivíduos (5,9%) tinham 20 anos 
ou menos; 179 (50,3%) tinham entre 21 e 40 anos; 125 
(35,1%), entre 41 e 60 anos e; 31 indivíduos (8,7%), mais 
de 60 anos (Gráfico 3). A idade média neste grupo foi de 
39,9 anos (DP ± 14,39), sendo a mínima de 10 anos e a 
máxima de 82 anos.

Se estudarmos isoladamente as faixas etárias mais 
prevalentes (de 21 a 40 e de 41 a 60 anos), teremos os 
seguintes resultados (Tabelas 6 e 7):

Na faixa dos 21 aos 40 anos, entre os 118 pacientes 
do grupo A, 12 (10,1%) apresentaram miringosclerose, 
sendo este índice de 6,7% (12 casos entre 179) no grupo 
controle (p = 0,39). Já na faixa dos 41 aos 60 anos, a mirin-
gosclerose foi encontrada em 16 (10,7%) dos 150 pacientes 
do grupo A contra seis (4,8%) entre os 125 indivíduos do 
grupo B (p = 0,11).

Miringosclerose e Tempo de diálise
De todos os pacientes (com ou sem miringoscle-

rose) 50,4% tinham menos de 2 anos de diálise, 25,3% 
tinham entre 2 e 5 anos de diálise e 24,3% tinham mais 
de 5 anos.

Dos pacientes renais crônicos que apresentaram 
miringosclerose à otoscopia, 16 (40%) tinham menos de 2 

Tabela 6. Freqüência de miringosclerose nos indivíduos dos grupos 
A e B na faixa etária de 21 a 40 anos.

com
miringosclerose

sem
miringosclerose

TOTAL

n% n% n%

GRUPO A 12 10,1 106 89,9 118 100

GRUPO B 12 6,7 167 93,3 179 100

RP = 1,29 IC = 0,84 -1,97x2 = 0,73 p = 0,39

Tabela 7. Freqüência de miringosclerose nos indivíduos dos grupos 
A e B na faixa etária de 41 a 60 anos.

com
miringosclerose

sem
miringosclerose

TOTAL

n% n% n%

GRUPO A 16 10,7 134 89,3 150 100

GRUPO B 6 4,8 119 95,2 125 100

RP = 1,37 IC = 1,04 -1,82x2 = 2,44 p = 0,11

Gráfico 1. Distribuição por faixa etária, Total de indivíduos (N=697)

Gráfico 2. Distribuição por faixa etária, Grupo A (N = 341)

Gráfico 3. Distribuição por faixa etária, Grupo B (N = 356)
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Miringosclerose e Calcemia
Dos 341 pacientes do grupo A em geral apenas 208 

tiveram a sua calcemia dosada. Destes, quatro (2%) apre-
sentavam hipocalcemia, enquanto que 96 (46%) tinham o 
cálcio dentro da faixa normal e 108 (52%) apresentavam 
hipercalcemia.

A Tabela 8 mostra que, entre os 4 pacientes com 
hipocalcemia, apenas um tinha miringosclerose. Dos 96 
pacientes normocalcêmicos, 11 (11,5%) mostravam placa 
de miringosclerose à otoscopia e 85 (88,5%), não. Final-
mente, dos 108 pacientes com hipercalcemia, 14 (13%) 
tinham miringosclerose e 94 (87%) tinham MT normal (x2

= 0,69; p = 0,70).

Tabela 8. Freqüência de miringosclerose nos pacientes do grupo A 
com hipo, normo e hipercalcemia.

Hipocalcemia
Normocalce-

mia
Hipercalcemia

n% n% n%

com
miringosclerose

 1 25  11 11,5 14 8,4

sem
miringosclerose

 3 75  85 88,5 94 91,6

TOTAL  4 100  96 100  108 100

x2 = 0,69 p = 0,70

Tabela 9. Freqüência de miringosclerose nos pacientes do grupo A 
com hipo, normo e hiperfosfatemia.

Hipofosfate-
mia

Normofosfa-
temia

Hiperfosfate-
mia

n% n% n%

com
miringosclerose

 2 12,5  9 13,2 15 12,3

sem
miringosclerose

 14 87,5  59 86,8  107 87,7

TOTAL  16 100  68 100  122 100

x2 = 0,04 p = 0,982

Tabela 10. Freqüência de miringosclerose nos pacientes do grupo 
A com PTH baixo, normal e elevado.

Pth baixo Pth normal Pth elevado

n% n% n%

com
miringosclerose

 5 10,8  10 22,7  8 11,7

sem
 miringosclerose

 41 89,2  34 77,3  60 88,3

TOTAL  46 100  44 100  68 100

x2: = 3,29 p = 0,192 

Gráfico 4. Distribuição por tempo de diálise, Grupo A c/ MS 
(N = 40)

Gráfico 5. Distribuição por tempo de diálise, Grupo A s/ MS
(N = 301)

anos de diálise, 12 (30%) tinham de 2 a 5 anos e 12 (30%) 
tinham mais de 5 anos. Dos pacientes renais crônicos sem 
miringosclerose, 156 (42,4%) tinham menos de 2 anos, 74 
(24,6%) tinham entre 2 e 5 anos e 71 (23,6%) tinham mais 
de 5 anos de diálise (x2 = 1,99 e p = 0,37). Estes dados 
estão representados nos Gráficos 4 e 5.

O valor mínimo da calcemia nestes pacientes foi de 
4,2mg/dl, o máximo, de 108,0mg/dl e o desvio padrão, 
de ±12,84mg/dl.

Miringosclerose e Fosfatemia
206 pacientes do grupo A tiveram determinada sua 

fosfatemia no momento do estudo. Destes 206, a hipo-
fosfatemia foi observada em 16 (7,8%), enquanto que 68 
(33%) apresentavam valores normais e 122 (59,2%) eram 
hiperfostatêmicos.

Na Tabela 9, mostra-se a freqüência da miringoscle-
rose em cada um desses subgrupos (hiposfatêmico: 12,5% 
com miringosclerose; normofosfatêmico: 13,2% com mirin-
gosclerose; hiperfosfatêmico: 12,3% com miringosclerose), 
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com um x2 = 0,04 e um p = 0,982.
A média foi de 5,92mg/dl, com o mínimo de 

2,20mg/dl, máximo de 62,0mg/dl e desvio padrão de 
5,26mg/dl.

Miringosclerose e Nível Sérico de PTH
Foram dosados os níveis séricos do PTH em 158 

pacientes com IRC, entre os quais 46 (29%) tinham PTH 
abaixo da faixa de normalidade, 44 (28%) apresentaram 
PTH sérico normal e 68 (43%) mostraram PTH elevado.

Dos 46 pacientes com PTH reduzido, cinco (10,8%) 
apresentaram placas de miringosclerose, enquanto que 
este achado otoscópico ocorreu em 10 (22,7%) dos 44 pa-
cientes com PTH normal e 8 (11,7%) entre os 68 pacientes 
com PTH elevado (x2 = 3,29; p = 0,192), resultados estes 
demonstrados na Tabela 10.

A média foi de 285,3pg/ml. Os valores variaram de 
1pg/ml a 1923pg/ml, com desvio padrão de 380,65pg/
ml.

DISCUSSÃO

A timpanosclerose é o estágio final de um pro-
cesso originado a partir de inflamação aguda ou crônica 
da lâmina própria da OM.14 Inúmeros autores têm carac-
terizado os processos patológicos que culminam com a 
timpanosclerose, que se inicia por uma hiperprodução de 
colágeno na lâmina própria da mucosa da OM, que sofre, 
em seguida, hialinização, calcificação e metaplasia óssea 
ou cartilaginosa.1,5,11,15,16

No entanto, a exata etiopatogenia da timpanoscle-
rose e os motivos pelos quais apenas alguns pacientes 
apresentam este tipo de processo resolutivo da inflama-
ção não são totalmente conhecidos. Alguns trabalhos 
têm tentado estabelecer uma associação etiopatogênica 
com diferentes fatores, como é o caso de Schiff et al.17 e 
Schiff; Yoo18, que encontram relação da timpanosclerose 
com reação auto-imune, e Koç; Uneri19, que levantam a 
hipótese de uma predisposição genética.

O processo de calcificação da placa timpanos-
clerótica tem várias características semelhantes ao que 
ocorre em outros tipos de calcificação patológica. Desde 
há muito, as calcificações ectópicas são estudadas nos 
seus aspectos estruturais e ultraestruturais. Existem basi-
camente duas formas de se depositar cristais de cálcio em 
tecidos diferentes do osso: a calcificação metastática e a 
calcificação distrófica. A calcificação metastática é aquela 
que ocorre passivamente pela precipitação de cristais de 
fosfato de cálcio presentes no soro de pacientes portadores 
de determinadas doenças.20 Tais calcificações parecem ser 
dependentes de hipercalcemia e hiperfosfatemia, tendo a 
elevação do produto cálcio x fósforo papel fundamental na 
gênese das mesmas.21 As calcificações distróficas envolvem 
um mecanismo ativo celular complexo que tem sido ex-
tensamente pesquisado, mas ainda pouco esclarecido. Este 

tipo é representado, na doença renal crônica, sobretudo 
pelas calcificações arteriais e viscerais.20 Alguns autores 
consideram incerto o papel dos níveis séricos de cálcio e 
fósforo na fisiopatologia desse tipo de calcificação20, porém 
vários trabalhos associam essas duas condições.22-24

A taxa de filtração glomerular alterada pela doença 
renal causa retenção de fosfato no soro. O fósforo sérico 
em excesso tende a se ligar ao cálcio livre, formando 
precipitados, que podem, já aí, originar calcificações ec-
tópicas. Esta precipitação faz reduzir a calcemia, o que 
estimula a produção do PTH pelas glândulas paratireóides, 
hormônio que tem atuação sobre o metabolismo ósseo, 
podendo causar desmineralização, com lançamento desses 
minerais na corrente sangüínea, podendo causar novas 
calcificações.20,25,26 Parece haver uma falha no mecanismo 
de feedback entre a calcemia e as paratireóides de forma 
que se perpetua esse dismetabolismo, sem que haja inibi-
ção adequada da secreção do PTH, que também pode ser 
aumentado em função da redução do calcitriol.25

De um modo ou de outro, é quase certo que o 
dismetabolismo do cálcio de fósforo presente no doente 
renal crônico, pela própria doença ou decorrente do tra-
tamento dialítico, é a base para a ocorrência de calcifica-
ções ectópicas, principalmente no sistema cardiovascular 
e nas vísceras. Elas não se dão por um mecanismo único, 
podendo ocorrer mais de uma via etiopatogênica para 
explicar os diversos tipos de calcificações e as variedades 
de dosagens bioquímicas que podem ser encontradas 
nestes pacientes.

Desde 1969, já são descritas vesículas de matriz 
como componente fundamental no processo de calcifica-
ção patológica de diversos tecidos.12,13 Essas vesículas são 
encontradas na matriz de colágeno dos tecidos conjuntivos 
e, à microscopia eletrônica, evidencia-se o seu conteúdo 
mineral. São originadas da membrana celular de células 
que sofreram apoptose e, derramadas na matriz colágena 
difusamente, posteriormente coalescem, culminando por 
formar uma placa calcária de fosfato de cálcio.12,13,22 Este 
processo foi demonstrado nas placas ateromatosas de 
pacientes renais crônicos, sendo fortes as evidências de 
que a hipercalcemia e a hiperfosfatemia têm participação 
na origem dessas vesículas.22,27

Vários outros tipos de calcificações, além da ate-
rosclerose, têm também demonstrada a participação de 
vesículas de matriz, inclusive a timpanosclerose.4

Diversos outros elementos, celulares ou humorais, 
também são identificados em vários estudos como parti-
cipantes ativos do processo de calcificação na timpanos-
clerose ou em outros tecidos acometidos. Os macrófagos, 
por exemplo, podem diferenciar-se em osteoclastos, bem 
como produzir proteínas osteoativas.6,7,11 Além desses, a 
fosfatase alcalina28 e a osteopontina, esta uma proteína de 
matriz óssea encontrada em vários tecidos calcificados7-10,
também podem participar desse processo. Isto mostra niti-
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damente as enormes semelhanças que guarda o processo 
de calcificação que ocorre na timpanosclerose com aqueles 
que acometem diferentes tecidos no paciente renal crônico 
ou com outras doenças sistêmicas.

Essas semelhanças levantaram a idéia de que a 
timpanosclerose, apesar de ser um processo sabidamen-
te desencadeado por uma inflamação local decorrente 
de trauma ou infecção aguda ou crônica da membrana 
mucosa da OM, podendo surgir independentemente da 
presença ou não de doenças associadas, poderia sofrer 
uma influência dos dismetabolismos minerais típicos do 
doente renal crônico que aumentasse a taxa de prevalência 
da timpanosclerose nesse grupo de pacientes.

No presente estudo, as características da amostra 
foram semelhantes, entre os grupos A e B, no que diz res-
peito à história pregressa de otites e à cor dos indivíduos. 
Mas diferiram em relação à idade e ao sexo.

Os resultados obtidos e expressos na Tabela 2 
mostram que houve uma diferença estatisticamente signifi-
cativa entre a ocorrência da miringosclerose nos pacientes 
renais crônicos e no grupo controle (11,7% contra 5,1%), 
com o grupo A apresentando um risco 1,46 vez maior de 
apresentar miringosclerose do que os indivíduos sadios. 
Além de demonstrar uma associação nítida entre a IRC e 
a ocorrência da miringosclerose, estes números podem 
também ser utilizados para estimar grosseiramente a pre-
valência da miringosclerose na população geral no nosso 
meio (5,1%), dado inexistente na literatura pesquisada.

Se formos analisar o relato, por parte dos indivíduos 
dos dois grupos, de história prévia de otites, percebere-
mos pelos dados da Tabela 2 que os dois grupos foram 
semelhantes, não podendo, portanto, esta variável ter in-
fluenciado nos resultados da Tabela 1. Ainda assim, para 
eliminar qualquer possibilidade deste tipo de influência, 
foram também analisados apenas os casos sem passado de 
otite de ambos os grupos. Embora as amostras tenham-se 
tornado menores com este critério de exclusão, pôde-se 
constatar que a significância estatística com relação à 
ocorrência da miringosclerose foi ainda mais alta em favor 
do grupo A (12,3% contra 4,7%), com um risco 1,53 vez 
maior. Deve-se, é claro, na análise destes números, levar 
em conta um viés de memória, pois vários destes pacientes 
eram idosos e poderiam não referir este dado (passado 
de otites) com precisão, muito embora ambos os grupos 
estejam igualmente sujeitos a este tipo de viés.

Com relação à variável sexo, não há trabalhos na 
literatura estudada que atribua de forma inequívoca, uma 
maior ou menor predisposição de um dos sexos à timpa-
nosclerose. Entre os trabalhos que relatam a prevalência 
entre os sexos, existem alguns que não vêem nenhuma 
diferença2,29,30 e dois em que é encontrada uma prevalência 
maior no sexo masculino.31,32 Entretanto, nestes dois últi-
mos estudos, admite-se que essa diferença em favor dos 
homens se deva à maior incidência (já bem conhecida) 

das doenças inflamatórias da OM nos homens.
Os grupos avaliados no presente estudo foram 

bastante diferentes quanto ao sexo (p < 0,001), com um 
predomínio muito maior do sexo feminino no grupo B. 
Isto pode ser explicado pelo fato de que este grupo foi 
formado por acompanhantes dos pacientes do ambulatório 
e enfermaria de Otorrinolaringologia, que têm as mesmas 
características sócio-econômicas dos pacientes estudados, 
porém, em sua grande maioria, são do sexo feminino. 
Entretanto, na verdade, se avaliarmos, entre os indivíduos 
deste estudo, a relação entre o sexo e a ocorrência de 
miringosclerose (nos grupo A ou B), veremos que, apesar 
de não haver diferença estatisticamente relevante (p = 
0,94), as mulheres predominaram entre os indivíduos com 
miringosclerose (60,3% contra 39,7%). Se esta tendência 
fosse confirmada, seria esperada uma maior ocorrência 
da miringosclerose no grupo B, onde houve muito mais 
mulheres. Mesmo assim, o contrário ocorreu, como se vê 
na Tabela 1, reforçando a hipótese de que a IRC seja um 
fator predisponente à calcificação na OM.

Houve uma diferença estatisticamente relevante 
entre os dois grupos com relação à cor da pele. Entre-
tanto, não acreditamos que essa desigualdade possa ter 
influenciado os resultados da comparação da ocorrência de 
miringosclerose entre os grupos A e B, uma vez que não 
há nenhum relato que aponte alguma diferença estatisti-
camente relevante entre as raças no tocante à prevalência 
da timpanosclerose. Por outro lado, quando comparamos 
a freqüência da miringosclerose entre os três diferentes 
grupos etários, não se percebe diferença significativa, o 
que elimina a possibilidade de esta variável ter influen-
ciado os resultados.

Com relação à faixa etária, pode-se observar que os 
grupos foram diferentes na distribuição das faixas etárias. 
Existe controvérsia na literatura com respeito à faixa etária 
de maior acometimento da timpanosclerose. Alguns auto-
res consideram-na mais prevalente nas crianças por serem 
essas mais sujeitas a otites médias e à cirurgia para colo-
cação de tubos de ventilação. Outros, por ser a timpanos-
clerose um processo crônico irreversível, admitem que ela 
seja mais prevalente nas faixas etárias mais avançadas29,32,
apesar de Møller10 ter demonstrado que este processo pode 
ser reversível. Parece haver uma curva bimodal na preva-
lência da timpanosclerose de acordo com a idade, com um 
primeiro pico nas crianças, que estão mais sujeitas a otites 
e a cirurgias de tubo de ventilação, e outro pico após os 40 
anos, quando deve falar mais alto o caráter progressivo e 
irreversível da timpanosclerose do adulto. Entre esse dois 
picos, uma zona de menor prevalência poderia ser expli-
cada pelo poder de regressão espontânea observado nas 
crianças. A nossa amostra não permite uma boa avaliação 
da faixa etária mais acometida por não possuir crianças ou 
adolescentes, apenas indivíduos adultos. Nesses, tanto no 
grupo A quanto no grupo B, nota-se uma maior ocorrência 
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nas faixas etárias intermediárias (Gráficos 1, 2 e 3), de 21 
a 40 e de 41 a 60 anos de idade. Entretanto, nota-se uma 
inversão na freqüência destas duas faixas entre os dois 
grupos, prevalecendo, no grupo A, os indivíduos acima 
de 40 anos (Tabelas 2 e 3). Isto pode ter tido alguma in-
fluência no resultado final, apesar de os trabalhos revistos 
não conseguirem definir de forma consensual a relação 
timpanosclerose x idade. Quando avaliamos a ocorrência 
da miringosclerose isoladamente em cada uma daquelas 
duas faixas de idade (Tabelas 4 e 5), podemos observar 
que a diferença encontrada foi menor do que a da aná-
lise global (RP = 1,29 com p = 0,39 na faixa dos 21 aos 
40 anos e RP = 1,37 com p = 0,11 na faixa dos 41 aos 60 
anos), não havendo diferença estatisticamente significante. 
Desse modo, não podemos afirmar com certeza que a IRC 
possa ter tido participação na gênese da miringosclerose 
nos pacientes estudados, muito embora note-se sempre 
uma tendência à maior ocorrência desta alteração tim-
pânica no grupo de pacientes renais crônicos. É preciso 
também levar-se em consideração que o avanço da idade 
tende a coincidir tanto com o tempo de existência, bem 
como com a gravidade da doença renal, que entram em 
jogo como variáveis de confusão. Talvez a formação de 
um grupo controle pareado por idade pudesse esclarecer 
melhor estas questões.

Entre os pacientes do grupo A com e sem mirin-
gosclerose, não houve diferença significativa com relação 
ao tempo de diálise (p = 0,37). Isto coincide com a obser-
vação de Kabaya et al.33, que também não encontraram 
influência do tempo de diálise na incidência de calcificação 
vascular em pacientes hemodializados. Também está de 
acordo com Leskinen et al.34, que não acharam diferença 
importante nas calcificações carotídeas de pacientes renais 
crônicos antes ou após o tratamento dialítico. Muito em-
bora vários autores admitem que alterações metabólicas 
induzidas pelo próprio tratamento dialítico possam ter ação 
na etiopatogenia das calcificações ectópicas em pacientes 
com IRC, não há consenso na literatura a esse respeito. Os 
nossos resultados sugerem que, em sendo a timpanosclero-
se um fenômeno possivelmente influenciado pela doença 
renal, o tempo de hemodiálise não parece ter um papel 
importante na gênese desse processo patológico.

Os níveis séricos de cálcio e fósforo, dosados em 
uma parte dos pacientes renais crônicos, não se mostraram 
diferentes entre os que apresentaram ou não otoscopia 
positiva. A presença de hipo ou hipercalcemia nestes pa-
cientes não alterou a ocorrência da miringosclerose (p = 
0,70), o mesmo ocorrendo com a hipo ou hiperfosfatemia 
(p = 0,982), como se vê nas Tabelas 6 e 7. Com relação 
ao PTH, a Tabela 8 mostra que houve uma ocorrência 
maior da miringosclerose justamente nos pacientes que 
possuíam esta dosagem normal (22,7% contra 10,8% e 
11,7%, entre os pacientes com dosagem baixa e alta de 
PTH, respectivamente), o que, entretanto, não foi estatis-

ticamente significativo (p = 0,192). Esses dados, à primeira 
análise, fazem supor que, se há uma relação de causa 
e efeito entre a IRC e a timpanosclerose, o mecanismo 
etiopatogênico dessa calcificação seja semelhante ao das 
calcificações vasculares e viscerais, conforme considera 
Alfrey.20 Entretanto, as dosagens de cálcio, fósforo e PTH 
dos pacientes deste estudo foram feitas uma única vez, na 
ocasião da inclusão do paciente no estudo, representando 
mais um retrato momentâneo da situação metabólica em 
um determinado instante do que um padrão de disme-
tabolismo instalado nos pacientes. É sabido que, nestes 
doentes, os níveis destes elementos no sangue podem 
variar e alternar enormemente de acordo com as diversas 
fases evolutivas da insuficiência renal, com tratamento 
dialítico e com fatores associados, como diabetes, regime 
alimentar, entre outros.

Considerando todas as variáveis estudadas, parece 
realmente poder haver uma influência significativa do esta-
do de IRC no surgimento da timpanosclerose. Os mecanis-
mos pelos quais a doença renal leva a este fato, entretanto, 
não ficam bem esclarecidos pelos achados deste estudo, 
pois não houve influência dos desvios metabólicos, nem 
do tempo de tratamento hemodialítico na freqüência da 
miringosclerose, muito embora seja sabido pela literatura 
que a ação das alterações do cálcio, fósforo e do PTH 
nas calcificações patológicas pode ser exercida sem que 
necessariamente haja detecção de elevação destes níveis 
séricos. De qualquer forma, como já está bem definido 
que as alterações ultraestruturais encontradas na timpanos-
clerose são bastante semelhantes àquelas encontradas nas 
calcificações vascular e visceral do doente renal crônico 
e, como as alterações metabólicas séricas destes pacientes 
estão presentes sistemicamente no organismo, é lógico 
inferir-se que o poder de atuação destas alterações sobre 
o processo de calcificação se exerça da mesma forma na 
lâmina própria da mucosa da OM. Isto parece ficar mais 
evidente no grupo de pacientes que, mesmo sem história 
de doença inflamatória otológica, apresentaram miringos-
clerose, tendo, como única causa evidente, a doença renal, 
apesar do viés de memória já comentado, que pode ter 
influenciado de forma incerta estes resultados.

Finalmente, se forem tomados apenas os indivíduos 
do grupo controle, pode-se considerar como sendo em 
torno de 5% a prevalência da timpanosclerose na popu-
lação em geral acima dos 20 anos de idade. É possível 
que este índice fosse ainda maior se fossem incluídos na 
análise indivíduos de 0 a 20 anos, porém esta definição 
não foi objeto deste trabalho.

CONCLUSÕES

Não houve influência dos níveis séricos do cálcio, 
fósforo ou PTH na ocorrência da miringosclerose no grupo 
de estudo.

Não houve influência do tempo de hemodiálise na 
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ocorrência da miringosclerose no grupo de estudo.
Houve diferença estatisticamente significante entre o 

grupo de pacientes portadores de IRC e o grupo controle 
com relação à freqüência de miringosclerose.

Não se pode, entretanto, por esses dados afirmar 
com certeza que a IRC tenha tido relação com o aumento 
da ocorrência de miringosclerose, uma vez que a variável 
idade pode ter influenciado nos resultados obtidos.
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