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Variabilidade do registro de laténcia e amplitude do
potencial evocado auditivo de Longa Laténcia (P3) na
condicao teste e reteste

Variability of registration latency and amplitude of the auditory

evoked potential long latency (P3) in the condition test and retest
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RESUMO

Objetivo: Analisar a variabilidade da amplitude e laténcia do potencial
cognitivo P3 em individuos normais, na condic@o teste e reteste, no
periodo de sete dias. Métodos: Foram avaliados 32 sujeitos, com idades
entre 18 e 25 anos, 20 do género feminino e 12 do género masculino,
sem queixas auditivas. Todos foram submetidos & avalia¢@o audiolégica
e potencial evocado auditivo de longa laténcia. Resultados: Os valores
médios de laténcia e amplitude para o P3, obtidos neste estudo, foram
de 314,78 ms e 312,40 ms para laténcia e 5,04 uV e 4,58 uV para am-
plitude, nas posicdes Cz e Fz, respectivamente. A média da diferenga da
laténcia da onda P3 na condic@o de reavaliacao foi de 10,50 ms (Fz) e
15,25 ms (Cz) para o género feminino e de 6,00 ms (Fz) e 5,83 ms (Cz)
para o género masculino. Conclusao: Nao houve diferenca significativa
quando comparadas laténcia e amplitude, no teste e reteste, com a fixa-
¢do dos eletrodos em Cz e Fz. Nao houve diferenca para as laténcias e
amplitude do P3 em todas as seguintes modalidades estudadas: género,
fixacdo dos eletrodos (Cz e Fz) e condicdo teste e reteste. No entanto,
para a laténcia do P3, houve diferenca significativa para o género femi-

nino, quando comparado em condi¢@o de teste e reteste.

Descritores: Potenciais evocados; Potencial evocado P300; Potenciais

evocados auditivos; Audicdo; Percepcao auditiva

ABSTRACT

Purpose: To analyze the variability of the amplitude and latency of
the P3 cognitive potential in normal individuals, the condition test and
retest, in the period of 7 days. Methods: We evaluated 32 subjects, with
ages between 18 and 25 years, 20 females and 12 males, without hear-
ing complaints. Were submitted to audiologic evaluation and cortical
potential. Results: The mean values of latency and amplitude for the P3
obtained in this study were of 314.78 ms and 312.40 ms for latency and
5.04 pV and 4.58 pV, for amplitude, in positions Cz and Fz, respectively.
No significant difference was found when compared to the latency and
amplitude, in the test-retest reliability, with the fixing of the electrodes in
Cz and Fz. There was no difference for the latency and amplitude of P3
in all the modalities studied: gender, fixation of the electrodes (Cz and
Fz) and condition test and retest. For the latency of the P3 in the female
gender and condition of test and retest, there was significant difference.
Conclusion: The mean values of latency and amplitude found in this
study were 313.6 ms and 4.81 pV, respectively. The values of latency and
amplitude did not vary according to the position of the electrodes (Cz
and Fz) and regarding the condition test as retest. There was a significant
difference for the female gender when compared in condition test and
retest. The mean difference of the latency of P3 in condition of reassess-
ment was 10.50 ms (Fz) and 15.25 ms (Cz) for the female gender and of
6.00 ms (Fz) and 5.83 ms (Cz) for the male gender.

Keywords: Evoked potentials; Event-related potencials, P300; Evoked
potentials, Auditory; Hearing; Auditory perception
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INTRODUCAO

O potencial evocado auditivo (PEA) € uma resposta ele-
trofisioldgica ao som, quase sempre distinguida pela laténcia:
EcoG, laténcia breve (ABR), laténcia média (MLR), longa
laténcia (LLR)™,

O P3 auditivo € o potencial endégeno evocado mais co-
nhecido e sua laténcia varia de 270 ms a 400 ms. Trata-se de
potencial cognitivo gerado voluntariamente, de forma ativa,
durante o desempenho de uma tarefa especifica, diferentemente
dos potenciais exdgenos (por exemplo, ECoG e PEATE), que
aparecem de forma passiva e reflexa, desde que o individuo
escute um estimulo apropriado®.Trata-se de um procedimento
eletrofisiolégico dnico, no sentido de fornecer ao pesquisador
uma janela para observar o substrato neurofisiolégico de pro-
cessos que ocorrem no cortex cerebral, relacionados com a
cogni¢do, como a memoria e a atencdo auditivas necessdrias
ao processamento auditivo central®.

Entre os diferentes procedimentos audioldgicos que avaliam
a integridade do sistema auditivo central estéo as informagdes
obtidas pelos potenciais evocados auditivos. Esses, por sua vez,
representam papel fundamental na Audiologia, pois a capaci-
dade de captar potenciais elétricos criados em vdrios niveis
do sistema nervoso, em resposta a estimulag@o acustica, sem
utilizar técnicas invasivas, € um grande avanco em termos de
diagndstico das patologias auditivas, além de fornecer infor-
magdes que monitorizam o andamento e o tratamento dessas
patologias“®. Isso faz com que o P3 seja utilizado em uma das
suas condi¢des mais estdveis, a das mensuragdes intrasujeitos.

Estudos nessa drea vém sendo desenvolvidos com criancas
no processo de reabilitacéo apés treinamento auditivo” e com
individuos usudrios de dispositivos eletrdnicos aplicados a
surdez®.

Os potenciais cognitivos podem apresentar variagdo de 15
a 20 ms na resposta P3, quando sio realizados, no mesmo pa-
ciente, exames com intervalos relativamente curtos. Por vezes, o
complexo N2-P3 ndo € identificado ou tem sua amplitude redu-
zida, mesmo na auséncia de qualquer patologia, fato atribuido,
algumas vezes, a habituacé@o do sistema ao estimulo auditivo®.

Estudos da amplitude do P3, relacionados ao género e
idade tém sido descritos na literatura, embora ndo se possa
verificar um consenso. Em relacdo a laténcia, a literatura refere
que aumenta com a idade e, portanto, deve ser considerada ao
analisar-se o resultado do teste. Com relacéo a influéncia do
género na geracdo desses potenciais, autores ndo verificaram
diferenga para o componente P3, somente para o componente
N2, com maior valor para o género masculino™'?.

No Brasil, sdo escassas as pesquisas que mostram os valores
de normalidade em diferentes faixas etdrias, a comparacao do
P3 com outros procedimentos diagnésticos e, principalmente,
os parametros de avaliacdo utilizados e o posicionamento dos
eletrodos".

A necessidade em se estabelecer um protocolo de avaliag@o
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e acompanhamento (follow up), associado as avaliagdes objeti-
vas, torna-se cada vez mais presente nos registros da literatura,
nao apenas para sujeitos com perda auditiva ou distirbios de
atencdo, mas também para aqueles com doencas degenerativas.
Permite a comparacio dos dados com a evolucdo da doenca,
nos aspectos de fala, escrita e percep¢io auditiva'?.

O P3, por ser uma medida eletrofisioldgica do funciona-
mento cognitivo, exige do clinico conhecimento, experiéncia
e sistematizac@o dos protocolos, a fim de evitar interpretagdes
equivocadas®. As tendéncias obtidas a partir deste estudo
podem auxiliar os clinicos quanto a estabilidade da condicdo
de tempo, das medidas de laténcia e amplitude e do registro
desse potencial.

O objetivo deste estudo foi analisar a variabilidade da
amplitude e laténcia do potencial cognitivo P3 em individuos
normais, na condicio teste e reteste, no periodo de sete dias.

METODOS

Este trabalho foi aprovado pelo Comité de Etica em
Pesquisa do Hospital das Clinicas de Ribeirdo Preto, Faculdade
de Medicina de Ribeirdo Preto, Universidade de Sao Paulo —
HCRP/FMRP/USP (Processo n° 7334/2009).

O trabalho consiste em linha de pesquisa dedutiva, estudo
descritivo, transversal e comparativo, com enfoque em pesquisa
em diagndstico.

Foram avaliados 32 voluntérios audiologicamente normais,
sendo 12 do género masculino e 20 do género feminino, na faixa
etdria entre 18 e 25 anos. Os individuos foram convidados a
participar da pesquisa e, apés o aceite, assinaram o Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido.

Para inclusdo no estudo, foram considerados sujeitos com
idade entre 18 anos completos e 25 anos e 11 meses, com audi-
¢do normal, sem histéria de problemas auditivos, psiquidtricos
e/ou neurolégicos.

Ao aceitarem participar da pesquisa, os individuos foram
orientados quanto aos cuidados para a realizacdo do exame, a
fim de evitar influéncias das varidveis circunstanciais no registro
do P3 (laténcia e amplitude). Foram controlados os seguintes
fatores: hora do dia em que o exame foi realizado, temperatura,
ingestao de alimentos e/ou drogas e atividades fisicas, estado
emocional no dia e na véspera do exame, se estavam com sono
ou preocupados e, para as mulheres, a fase do ciclo hormonal.

Inicialmente, foi realizada uma entrevista individual com
o participante, a fim de colher dados sobre a sua audigdo, es-
tado de saide e condigdes para o teste. Em seguida, foi feita a
inspe¢do do meato auditivo externo para verificar a existéncia
de alguma obstru¢do que pudesse comprometer a avaliagdao
audioldgica bdsica, por meio de audiometria tonal limiar
(Audidometro AD28®, fone TDH 39) e logoaudiometria.

Apés a avaliag@o audioldgica bésica, deu-se inicio a rea-
lizagdo do teste P3 (Bio-logic® - dois canais, acoplado a um
computador convencional).
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Variabilidade P300: teste e reteste

Para o registro do P3, os eletrodos ativos foram posiciona-
dos em Cz e Fz e conectados na entrada 1 do pré-amplificador,
canal 1 e canal 2, respectivamente. Os eletrodos de referéncia
foram colocados nos 16bulos esquerdo (Al) e direito (A2),
interligados e conectados na entrada 2 do canal 1 e interliga-
dos ao canal 2 pelo jumper do pré-amplificador. O eletrodo
terra foi posicionado em Fpz. Para o exame eletrofisioldgico,
foi necessdrio que os eletrodos apresentassem impedancia
individual menor que 5 KQ e impedancia entre eles menor
que 2 KQ. O exame foi realizado em cabina acustica, com o
voluntdrio em posi¢do semisentada, com os olhos abertos e
fixos em um ponto determinado a sua frente. Como estimulo
auditivo foi utilizado o toneburst, em tons de 1000 Hz para
o estimulo frequente e de 2000 Hz para o estimulo raro,
apresentados de forma randdmica, na propor¢ao de 20% de
estimulos raros de um total de 200 estimulos, registrados numa
janela de 500 ms, sensibilidade de 100 microvolts, polaridade
alternada, com filtragem passa banda de 0,5-30 Hz, estimulos
monoaurais e taxa de estimulacdo de 1.1 estimulos/segundo,
na intensidade de 70 dB NA. Foi solicitado ao voluntério que
identificasse o estimulo raro, contando mentalmente o nimero
de sua ocorréncia.

O exame aconteceu com duas varreduras sucessivas, para
permitir boa defini¢ao e replicac@o dos registros.

Para a pesquisa do P3, considerando a varia¢ao de tempo —
teste e reteste (VTR) -, todos os procedimentos acima descritos
foram realizados em duas varreduras sucessivas, repetidas no
periodo médio de sete dias, com variagdo de mais ou menos
dois dias (Figura 1).

Os valores de laténcia e amplitude do P3 foram marcados
seguindo critérios estabelecidos na literatura: maior onda
positiva, logo apds o complexo N1-P2-N2, ocorrendo na re-
plicac@o do tragado para o estimulo raro, entre 240 e 700 ms®.
A marcacdo das ondas foi realizada por um profissional com
experiéncia em eletrofisiologia.

Foi realizada a anélise exploratéria dos dados. Para compa-
rar os resultados das condi¢des de teste e reteste, foram ajus-
tados modelos de regressao linear com efeitos mistos (efeitos
aleatdrios e fixos). O ajuste do modelo foi feito por meio do
software SAS versdo 9.0.
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Figura 1. Exemplo de registros dos componentes N1, P2, N2 e P3 do
Potencial Evocado Auditivo de Longa Laténcia (P3), captados simul-
taneamente pelos eletrodos posicionados em Fz e Cz

RESULTADOS

Os valores médios de laténcia e amplitude para o P3 obtidos,
independente da condi¢do de avaliagio (teste e reteste), foram
de 314.78 ms e 312.40 ms para laténcia e 5.04 uV e 4.58 uv
para amplitude, nas posi¢des Cz e Fz, respectivamente.

Os resultados da andlise descritiva (média, desvio padrdo e
mediana) para as medidas de laténcia e amplitude do P3, nos
diferentes locais de fixacdo dos eletrodos (Cz e Fz), nas con-
di¢des teste e reteste e na comparagdo entre género masculino
e feminino, na mesma situacio de variabilidade do P3, sdo
apresentados nas Tabelas 1 e 2.

Ao comparar os valores de laténcia e amplitude na condi-
¢ao de teste e reteste para a fixagdo do eletrodoem Cz e Fz e
entre os eletrodos, ndo encontramos diferencas significativas
(p>0,05).

A comparagdo dos resultados de laténcia e amplitude do P3
obtidos no teste e reteste, em todas as modalidades estudadas,
género feminino e masculino e para os eletrodos Cz/Fz pode
ser observada na Tabela 3.

De todas as comparagdes estudadas, para a laténcia do P3,
foi verificada diferenga significativa no género feminino, na
condicdo de teste reteste (p=0,0092).

Tabela 1. Média, desvio padréo e mediana referente as laténcias e amplitudes do P3, nas condigdes teste e reteste

Grupo Fixacao eletrodo n Variavel Média DP Mediana
Laténcia (ms) 311,11 40,10 308,20
Cz 32
Amplitude (pv) 4,98 2,09 4,86
Teste —
Laténcia (ms) 310,26 40,31 312,20
Fz 32
Amplitude (pv) 4,54 1,96 4,48
Laténcia (ms) 318,45 33,05 320,20
Cz 32
Amplitude (pv) 5,12 2,23 4,69
Reteste
Laténcia (ms) 314,58 32,14 313,20
Fz 32
Amplitude (pv) 4,62 2,25 4,72

Legenda: DP = desvio padrao; Cz = central medial; Fz = frontal medial; ms = milissegundos; pv = microvolt
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Tabela 2. Média, desvio padréo e mediana referente as laténcias e amplitudes do P3 na comparagao de género masculino e feminino

Fixacéao . - 2 :
Grupo Género n Variavel Média DP Mediana
eletrodo
. %0 Laténcia (ms) 307,75 47,92 300,20
c Amplitude (pv) 4,91 2,14 4,97
z
] - Laténcia (ms) 316,70 22,57 319,20
Amplitude (pv) 5,10 2,10 4,86
Teste
= - Laténcia (ms) 310,40 47,35 312,20
= Amplitude (pv) 4,45 1,98 4,83
z
V] 10 Laténcia (ms) 310,03 26,57 308,20
Amplitude (pv) 4,70 2,00 4,15
F e Laténcia (ms) 323,00 37,01 325,20
a Amplitude (pv) 4,92 2,44 4,35
z
v - Laténcia (ms) 310,87 24,74 315,20
Amplitude (pv) 5,46 1,89 5,56
Reteste
F o Laténcia (ms) 320,90 37,22 318,20
. Amplitude (pv) 4,33 1,95 4,59
z
] - Laténcia (ms) 304,03 18,00 302,20
Amplitude (pv) 5,10 2,70 4,72

Legenda: DP = desvio padrao; Cz = central medial; Fz = frontal medial; F = feminino; M = masculino; ms = milissegundos; pv = microvolt

Tabela 3. Estimativa da diferenca, valor de p, limite inferior e superior referente as laténcias e amplitudes do P3

Estimativa da

P3 Comparagoes A Valor de p LI LS
CZ (F x M) 1,5917 0,8988 -22,6616 25,8449
FZ (F x M) 8,6167 0,4821 -15,6366 32,8699
F/Teste (Cz x Fz) -2,6500 0,6996 -16,2486 10,9486
F/Reteste (Cz x Fz) 2,1000 0,7597 -11,4986 15,6986
M/Teste (Cz x Fz) 6,6667 0,4526 -10,8890 24,2223
M/Reteste (Cz x Fz) 6,8333 0,4414 -10,7223 24,3890
. Teste/Cz (F x M) -8,9500 0,5067 -35,6240 17,7240
Laténcia (ms)
Reteste/Cz (F x M) 12,1333 0,3686 -14,5406 38,8073
Teste/Fz (F x M) 0,3667 0,9783 -26,3073 27,0406
Reteste/Fz (F x M) 16,8667 0,2123 -9,8073 43,5406
F (Teste x Reteste) 12,8750 0,0092* 3,2594 22,4906
M (Teste x Reteste) -5,9167 0,3462 -18,3304 6,4971
Cz (Teste x Reteste) (F x M) 6,3000 0,6400 -20,3740 32,9740
Fz (Teste x Reteste) (F x M) 10,8667 0,4204 -15,8073 37,5406
CZ (F x M) -0,3702 0,5816 -1,7003 0,9598
FZ (F x M) -0,5077 0,4502 -1,8378 0,8223
F/Teste (Cz x Fz) 0,4545 0,3741 -0,5564 1,7733
F/Reteste (Cz x Fz) 0,5830 0,2549 0,4279 1,5939
M/Teste (Cz x Fz) 0,4033 0,5408 -0,9018 1,7084
M/Reteste (Cz x Fz) 0,3592 0,5859 0,9459 1,6643
) Teste/Cz (F x M) -0,1953 0,8048 -1,7607 1,3700
Amplitude (pv)
Reteste/Cz (F x M) -0,5452 0,4908 -2,1105 1,0202
Teste/Fz (F x M) -0,2465 0,7551 -1,8118 1,3188
Reteste/Fz (F x M) -0,7690 0,3317 -2,3343 0,7963
F (Teste x Reteste) -0,05325 0,8827 -0,7681 0,6616
M (Teste x Reteste) 0,3829 0,4119 0,5399 1,3058
Cz (Teste x Reteste) (F x M) -0,1843 0,8156 -1,7497 1,3810
Fz (Teste x Reteste) (F x M) -0,3640 0,6452 -1,9293 1,2013

*Valores significativos (p<0,05) — Modelos de regresséo linear com efeitos mistos (efeitos aleatérios e fixos)
Legenda: LI = limite inferior; LS = limite superior; Cz = central medial; Fz = frontal medial; ms = milissegundos; pv = microvolt; F = feminino; M = masculino
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Variabilidade P300: teste e reteste

A média da diferenca de laténcia e amplitude, quando com-
parados os géneros masculino e feminino, registrada em Fz,
variou entre 6,00 a 10,50 ms ¢ 0,40 a 0,11 pV, respectivamente,
e, em Cz, variou de 5,83 a 15,25 ms e 0,36 uV e 15,25 ms e
0,01 pV, respectivamente, como mostra a Tabela 4.

Tabela 4. Média da diferenca entre teste e reteste referente as laténcias
e amplitudes do P3

Eletrodos Género Laténcia (ms)  Amplitude (pv)
Feminino 15,250 0,011

cz Masculino 5,830 0,360
Feminino 10,500 0,117

F2 Masculino 6,00 0,405

Legenda: Cz = central medial; Fz = frontal medial; ms = milissegundos; pv =
microvolt

DISCUSSAO

De acordo com o estudo, pode-se perceber que a pesquisa
do potencial cognitivo P3 foi vidvel nessa populacdo e todos os
individuos avaliados apresentaram o registro do componente
P3, em Fz e Cz, respectivamente.

Alguns autores relataram que o sistema nervoso central
estd maduro somente por volta dos 17 anos de idade, devido
ao processo de maturagdo neuroldgica’ quando ocorre um
aumento da conectividade intra e intercortical 1'*. No entanto,
acredita-se que o P3 possa ser realizado em criancas a partir
de oito anos de idade!'?.

A média da laténcia do P3, na condi¢@o de teste e reteste,
obtida no presente estudo - 225 a 365 ms"'®, com variagio en-
tre 250 € 350 ms® -, estd préxima aos valores encontrados na
literatura"” para adolescentes e adultos (17 a 30 anos).

Comparando-se os resultados de laténcia e amplitude do
P3 obtidos no teste e reteste ndo se observou diferenca para
as laténcias e amplitude da onda P3 em todas as modalidades
estudadas, no género feminino e masculino, respectivamente
Cz/Fz, na condicio de teste e reteste. No entanto, para a
laténcia do P3, na condicdo teste e reteste, foi verificada di-
ferenga significativa no género feminino. Vale ressaltar que
os fatores que pudessem interferir nos resultados dos exames,
descritos na literatura®®, foram controlados, conforme j4 des-
crito anteriormente. Com relagdo a esse resultado, chama-se
a atencdo para a possivel influéncia do ciclo hormonal nao
controlavel.

Na pesquisa da comparacio das medidas de amplitude e
laténcia do P3, nas condicdes de teste e reteste, foram encon-
tradas diferencas na laténcia do P3, registrados em Fz e Cz,
quando analisado a varidvel género (Tabela 3). Este achado nao
condiz com o descrito na literatura’® que verificou, durante
avaliag@o e reavaliac¢@o, auséncia de diferenca para a laténcia,
em ambos os géneros.

Ao se comparar os resultados de laténcia e amplitude, ndo
foram encontradas diferengas significativas nas modalidades
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estudadas, ou seja, nas fixagdes dos eletrodos (Cz e Fz), gé-
nero e condi¢do de teste e reteste. Na literatura'”, resultado
semelhante foi encontrado para a posi¢do dos eletrodos! !
quando comparados os géneros e na condi¢do de teste e
reteste!'?.

Estudos tém indicado que a laténcia do P3 apresenta
confiabilidade na condicdo de teste e reteste em individuos
adultos normais®-??. Autores observaram confiabilidade dos
componentes do P3 intrasessdes e entre sessdes, sugerindo
que tais padrdes, observados em longo termo, podem refletir
habituagdo ou desabituacdo de determinados processos no
sistema nervoso central®”.

Ainda em relacdo ao género, em um estudo realizado para
medir o Potencial Evocado Auditivo de Longa Laténcia-P3, ndo
foi observada diferenga estatistica entre os géneros, ao comparar
a laténcia e a amplitude do componente P3. No entanto, essa
diferenca existe ao se comparar a laténcia do componente N2
Por outro lado, outro estudo evidenciou diferenga estatistica
entre os géneros, sendo que o feminino sempre apresentou
valores médios e desvio padrio da laténcia do componente P3
menor do que o masculino®.

Apesar de ndo existir um consenso na literatura em relagéo
ao nimero de eletrodos ativos a serem utilizados para um efetivo
registro do Potencial Evocado Auditivo de Longa Laténcia-P3
e a disposi¢do dos mesmos no cranio, a utilizacdo de dois
eletrodos ativos, neste caso Fz e Cz, é um parametro que pode
ser utilizado na prética clinica, para determinar a presenca do
componente P31,

A média da diferenca da laténcia do P3 na condicdo de
reavaliacdo foi de 10,50 ms (Fz) e 15,25 ms (Cz) para o gé-
nero feminino e de 6,00 ms (Fz) e 5,83 ms (Cz) para o género
masculino, o que corresponde aos valores observados na li-
teratura®, que referiram que os potenciais cognitivos podem
apresentar variagdo de 15 a 20 ms na resposta P3, quando
sdo realizados, no mesmo paciente, exames com intervalos
relativamente curtos.

CONCLUSAO

Nao foi encontrada diferenga significativa, quando compa-
radas laténcia e amplitude no teste e reteste, com a fixa¢ao dos
eletrodos em Cz e Fz. Nao houve diferencga para as laténcias e
amplitude do P3 em todas as seguintes modalidades estudadas:
género, fixacdo dos eletrodos (Cz e Fz) e condigdo de teste e
reteste. No entanto, para a laténcia do P3, houve diferenca
significativa para o género feminino, quando comparado em
condicdo de teste e reteste.
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