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Abstract

Background: Long Latency Auditory Evoked Potentials. Aim: to characterize the Long Latency
Auditory Evoked Potentials (LLAEP) in individuals with HIV/AIDS in comparison to a control group.
Method: the research sample was composed by 21 individuals with HIV/AIDS - research group (14 male
and 7 female), with ages ranging from 31 to 48 years, and 21 healthy individuals - control group (5
male and 16 female), with ages ranging from 19 to 36 years. The latency and amplitude values of the
P300 wave were analyzed; latency of N1 and P2 waves, and amplitude N1-P2. The electrodes were
placed on the following positions: A1, A2, Cz and Fpz. Results: the T-student test was used to analyze
the results and the adopted significance level was of 5%. In the analyzes of P300 it was observed that
the group with HIV/AIDS presented greater latency values (p-value = 0,010) and lower amplitude
values (p-value = 0,021) when compared to the control group. The analysis of the N1-P2 complex
revealed that the research group presented higher latency values for both, N1 wave (p-value = 0,035)
and P2 wave, however for this last one, there was no significant statistical difference when compared
to the control group. Concerning the amplitude analysis of the N1-P2 complex, it was verified that
the control group presented significantly higher values when compared to the research group. Conclusion:
the findings of this study indicates that individuals with HIV/AIDS present alterations in the Long
Latency Auditory Evoked Potentials (higher latencies and lower amplitudes of N1, P2 and P300
waves), suggesting a disorder in the cortical regions of the auditory pathway, and therefore stressing the
importance of such tests in the evaluation of these individuals.

Key Words: HIV; Event-Related Potentials P300; Evoked Potentials, Auditory.

Resumo

Tema: potenciais evocados auditivos de longa laténcia. Objetivo: caracterizar os potenciais evocados
auditivos de longa laténcia (PEALL) de individuos com HIV/Aids comparando com os obtidos no grupo
controle. Método: a casuistica foi composta por 21 individuos com HIV/Aids pertencentes ao grupo
pesquisa (14 do género masculino e sete do género feminino) com idade entre 31 e 48 anos e 21
individuos saudaveis pertencentes ao grupo controle (cinco do género masculino e 16 do género
feminino) com idade entre 19 e 36 anos. Foram analisados os valores de laténcia e amplitude da onda
P300, laténcia das ondas N1 e P2 e amplitude N1-P2. Os eletrodos foram colocados nas posicdes A1,
A2, Cz e Fpz. Resultados: no P300 observou-se que o grupo com HIV/Aids apresentou maiores valores
de laténcia (p-valor = 0,010) e menores de amplitude (p-valor = 0,021) quando comparados com o
grupo controle. Na andlise do complexo N1-P2, ao comparar 0s grupos, verificou-se que o grupo
pesquisa apresentou maiores valores de laténcia tanto para a onda N1 (p-valor = 0,035) como para a
onda P2, porém esta Ultima sem diferenca estatisticamente significante. Com relagcdo a andlise da
amplitude N1-P2, verificou-se que o grupo controle apresentou maiores valores, sendo esta diferenca
estatisticamente significante quando comparada ao grupo pesquisa. Conclusdo: os achados do presente
estudo mostraram que individuos com HIV/Aids apresentam alteracdes nos PEALL, sugerindo
comprometimento nas éreas corticais do sistema auditivo e mostrando a importancia destes testes na
avaliacdo audiolégica de individuos com HIV/Aids.
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I ntroducdo

O virus daimunodeficiéncia humana (Human
immunodeficiency virus - HIV) é um retrovirus
especifico responsavel pela sindrome da
imunodeficiéncia adquirida (Acquired
immunodeficiency syndrome - Aids), que
compromete progressivamente o sistema
imunol 6gico, propiciando aocorrénciade diversas
infecgBes oportunistas.

De acordo com a literatura, a incidéncia de
alterac8o auditiva em pacientes com HIV/Aids
pode variar aproximadamente entre 20 e40 %, sendo
aperdaauditivadecorrente de alteracbes de orelha
externa, orelhamédia e/ou orelhainterna 4.

Estudos também demonstram que com o
avancgo da doenca, ocorre um comprometimento
progressivo do Sistema Nervoso Central (SNC),
incluindo o sistema nervoso auditivo central
(SNAC), pela acéo direta do virus sobre as
estruturas do SNC ou decorrente de infeccBes
oportunistas 59,

O sistema nervoso auditivo pode ser avaliado
por técnicas comportamentais e el etrofisiol égicas,
sendo que nas técnicas comportamentais sao
avaliados aspectos como tipo e grau de alteracdo
das habilidades auditivas, enquanto que nas
eletrofisiolégicas (potenciais evocados auditivos)
avaiam-seafisologiaeoloca dalesio oudisfuncéo
™, Tanto os estudos que avaliam o processamento
auditivo quanto os que avaliam a atividade
eletrofisiol6gica demonstram anormalidades em
individuos com HIV/Aids G581,

As anormalidades eletrofisiolégicas nos
potenciai s evocados auditivos de tronco encefalico
(PEATE) e potencial cognitivo (P300) podem ser
encontradas precocemente G581 antes do
aparecimento clinico de sintomas como
comprometimento neuroldgico e déficits
cognitivos, quefazem parte do complexo demencial
da Aids (1213,

A pesquisa dos potenciai s evocados auditivos
de longa laténcia (PEALL) tem se mostrado um
método efetivo na investigagdo do SNAC, em
especia do processamento auditivo dainformaggo,
iSS0 porque a captacdo desses potenciaisreflete a
atividade cortical envolvida em habilidades de
discriminacao, integracdo e atengao™.

OsPEALL tém como componentes: N1 (N100),
P2 (P200), N2 (N200), P3 (P300). S&0 observados
entre 80 e 700 milissegundos (ms) apos a
apresentagdo de um estimulo aclstico ™. Esses
subdividem-se em potenciais exdgenos (N1, P2,
N2), fortementeinfluenciados pel as caracteristicas

Potenciais evocados auditivos de longa laténcia em adultos com HIV/Aids

fisicasdo estimul o (intensidade efreqiiéncia, entre
outras), e potenciais enddgenos (P300),
influenciados predominantemente por eventos
internos relacionados as habilidades cognitivas.

Alguns autores’® relatam que as ondas N1 e
P2 podem ser utilizadas para examinar o
processamento cortical auditivo, como ahabilidade
para discriminar sons com base em suas
propriedades acUsticas ou fonéticas, podendo ser
Uteis na avaliagcdo daintegridade auditiva central.

O objetivo do presente estudo foi caracterizar
os potenciais evocados auditivos delongalaténcia
emindividuos com HIV/Aids, comparando com os
achados obtidos no grupo controle.

Méodo

O presente estudo foi desenvolvido no
Laboratério de Investigacdo Fonoaudiol 6gicaem
Potenciais Evocados Auditivos do Curso de
Fonoaudiologia, do Departamento de Fisioterapia,
Fonoaudiologia e Terapia Ocupacional da
Faculdade de Medicina da Universidade de S&o
Paulo, cujo projeto recebeu parecer favorével da
Comissfo de Etica para Andlise de Projetos de
Pesquisa - CAPPesq da Diretoria Clinica do
Hospital das Clinicas e daFaculdade de Medicina
da Universidade de S&o Paulo, sob protocolo
nimero 1026/04.

A casuisticafoi compostapor 21 individuoscom
HIV/Aids pertencentes ao grupo pesquisa (14 do
género masculino e sete do género feminino) com
idadesentre 31 e48 anose 21 individuos saudaveis
pertencentes ao grupo controle (cinco do género
masculino e 16 do género feminino) com idade entre
19 e 36 anos, sendo que os individuos com HIV/
Aids foram encaminhados pela Casa da Aids -
Fundaco Zerbini e pelos Servigosde Salide daRede
Municipal Especidlizadaem DST/AidsdaSecretaria
Municipal de Salide de S&o Paulo.

Os participantes assinaram um termo de
consentimento, no qual estavam descritos todos
os procedimentos a serem realizados. Apds a
realizacdo da anamnese foi dado inicio davaliacdo
audiolégica, composta pelos seguintes
procedimentos: inspegdo visual do meato aclstico
externo com o otoscépio da marca Heine,
audiometria tonal e vocal, com os audidmetros
modelosGSl 61 e GSl 68 damarcaGrason-Stadler, e
medidas deimitanciaacisticacom oimitancidmetro
modelo GS| 33 damarcaGrason-Stadler.

Posteriormente foi realizada a avaliagdo
eletrofisiolégica da audi¢do para obtencéo do
PEALL. No P300, o estimulo utilizado foi o tone
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burst apresentado monoauralmente a 75dB NA,
numavel ocidade de apresentacéo de 1,1 estimul os
por segundo, sendo empregado um total de 300
estimulos. Os eletrodos foram posicionados no
vértex (Cz), nafronte (Fpz), nas orelhas direitae
esquerda(A2eAl).

Para a obtencdo do P300, o individuo foi
orientado a prestar a atencdo aos estimulos raros
(1500H2z) que apareciam a eatoriamente, dentro de
umasérie de estimul osfrequientes (1000Hz), sendo
solicitado que o individuo contasse o nimero de
Vezes que o evento raro ocorreu (1617,

Foram analisados os valores de laténcia e
amplitude daondaP300 no tragado correspondente
a0 estimulo raro, e aslaténciasdasondas N1 e P2
eaamplitude N1-P2 no tragado correspondente ao
estimulo freqliente 49,

Paraobtencdo do PEALL foi feitaalimpezada
pele com pastaabrasiva, sendo os el etrodosfixados
apeledoindividuo por meio de pastaeletroliticae
fita adesiva (micropore), em posicdes pré-
determinadas.

Osvalores deimpedanciados el etrodos foram
verificados, devendo situar-se abaixo de 5 KOhms.

O estimulo acustico foi apresentado por um
par de fones TDH 39, eliciando as respostas.

Otestefoi realizado em ambiente el etricamente
protegido e acusticamente isolado.

Resultados

Paraandlise dosresultadosfoi utilizado o Teste
T de Student, com nivel de significancia de 5%.

A andlise dos dados foi feita por orelha,
totalizando 42 orelhas no grupo pesquisa e 42
orelhas no grupo controle.

Analisando aTabelal, verifica-se que o grupo
com HIV/Aids apresentou maiores valores de
laténciadaonda P300 (p-valor = 0,010) e menores
valores de amplitude (p-valor = 0,021) quando
comparados ao grupo controle.

Naandise do complexo N1-P2, ao comparar 0s
grupos, verificou-se que 0 grupo pesquisa
apresentou maiores valores de laténcia tanto para
aondaN1 (p-valor = 0,035) como paraaonda P2,
porém esta Ultima ndo apresentou diferenca
estati sticamente significante (Tabela 2).

NaTabela?2 foi feitaaandlise daamplitude do
complexo N1-P2, e verificou-se que o grupo
controle apresentou maiores valores, sendo esta
diferenca estatisticamente significante (p-valor =
0,003) quando comparada ao grupo pesquisa.
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Discussao

Devido ao comprometimento do SNC,
incluindo 0 SNAC nos pacientes com HIV/Aids,
0S potenciais evocados auditivos tem sido um
importante instrumento nas pesquisas para
obtencdo de informacdes sobre 0 SNC nessa
populacdo. De acordo com Picton ®®, o0 aumento
dalaténciaou adiminui¢cdo daamplitude das ondas
dos potenciais evocados sdo evidéncias de
problemas clinicos e/ou sub-clinicos.

NaTabelal foi feitaacomparacdo daslaténcias
da onda P300 entre os grupos control e e pesqui sa.
Pode-se verificar que houve diferenca
estatisticamente significante entre os grupos,
sendo que o grupo controle apresentou menores
laténcias, 0 que esta de acordo com vérios estudos
(111929 que também encontraram alteragdes nas
laténcias do P300 em individuos com HIV/Aids.

Para Tartar et al. 2, o P300 € um exame
complementar e Util na verificacgo de alteracdes
cognitivas presentes hos pacientes com HIV/Aids.

TABELA 1. Comparagdo da amplitude (em microvolts - pv) e laténcia (em
milissegundos - ms) da onda P300 entre os grupos controle e pesquisa.

Variave \ Grupo \ N \ Média‘ Desvio-Padrio | Significancia (P)
|aténcia pesquisa 42 342 46,7
0,010*
P300 controle 42 3206 251
amplitude ~ pesquisa 42 89 35 0021+
P300 controle 42 10,9 46 '

* p-valor estatisticamente significante.

TABELA 2. Comparaggo das laténcias das ondas N1 e P2 (em milissegundos
- ms) e da amplitude do complexo N1P2 (em microvolts - pv) entre os

grupos controle e pesquisa.

Variave \ Grupo \ N \ Média‘ Desvio-Padréo | Significancia (P)

. pesquisa 42 988 17,1
laténcia N1
controle 42 91,9 11,8
uisa 42 167,1 20,5
latenciap2 Do)
controle 42  158,3 25,3
arnp| itude pe&]ulsa 42 8,2 3,5
N1P2 controle 42 106 37

0,035*

0,081

0,003*

* p-valor estatisticamente significante.
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Segundo Fein et al. ® e Polich et al. @, o
atraso da laténcia da onda P300 pode estar
relacionado a progresséo dadoenca. Birdsall et al.
@4 observaram aumento dalaténciado P300 e até
mesmo ausénciadestaondaem pacientescom HIV
positivo sem evidéncias clinicas de
comprometimento neurol gico.

Na Tabela 1 pode-se observar que o grupo
controle apresentou maiores amplitudes da onda
P300 quando comparado com 0 grupo pesquisa,
sendo esta diferenca estatisticamente significante.
Estes dados estdo de acordo com a pesquisa de
Chao et al. ®, quetambém encontraram alteracoes
neste potencial em individuos com HIV/Aids. De
acordo com Picton “®, aamplitude do P300 néo é
um parametro confiavel na comparagdo deste
potencial entre dois grupos, ja que amesma pode
sofrer interferéncia da atencéo.

NaTabela2 foi feitaacomparacéo daslaténcias
das ondas N1 e P2 entre os dois grupos. Pode-se
verificar que ocorreu diferenca estatisticamente
significante apenas para a laténcia da onda N1,
tendo o grupo controle apresentado menores
valores. Com relacéo alaténcia da onda P2, esta
apresentou também menoresvalores para o grupo
controle, porém nado houve diferenca
estatisticamente significante quando comparada
a0 grupo pesquisa.

Naanalise daamplitude do complexo N1-P2 na
Tabela 2 verificou-se que o grupo controle
apresentou maiores valores, sendo esta diferenca
estatisticamente significante quando comparada
a0 grupo pesquisa.

Os achados acima descritos concordam com
os obtidos por Chao et al. ®, que analisando as
ondasN1eP2, também verificaram maioresvalores
de laténcias e menores valores de amplitude em
individuoscom HIV/Aids.

Os resultados do presente estudo também
corroboram os obtidos por Goodin et a. @ que
em suapesquisa, verificaram atraso nalaténciadas
ondasN1, P1, N2 e P300 em individuos com HIV
positivo. Segundo os autores, essas alteracfes
foram mais evidentes em individuos que se
apresentavam sintomaticos, ou sgja, com Aids.

No estudo de Galicia et al. ¥ com ratos
infectadospelo HIV, osautores verificaram reducéo
daamplitude do P300 nas primeiras 24 horas apos
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acontaminacao, e do sétimo ao vigésimo primeiro
dia; oscomponentes P2 e N2 também se ausentaram
eapenaso N1 pode ser observado. Paraos autores,
estes achados sugerem alteracfes no
processamento coghitivo. Apesar da etiologia da
associacdo entre HIV e deméncia ainda ndo ser
conhecida, 0 P300 parece ser um indicador confiavel
de alteracBes cognitivas nos pacientescom HIV e
alteracBes neste potencial sugerem danos
neuronais.

Os resultados do presente estudo estdo de
acordo com os achados de Matas et a. @, que
avaliaram oito individuoscom HIV/Aids por meio
do potencial evocado auditivo de médialaténciae
P300 e compararam os resultados com os obtidos
no grupo controle. Os autores verificaram um
aumento dalaténciadaondaP300 no grupo estudo,
dado sugestivo de comprometimento da via
auditiva em regifes corticais e déficit no
processamento cognitivo da informacgdo auditiva,
reforcando a importancia de uma investigacéo
minuciosa da funcdo auditiva em individuos com
Aids.

Chow et al. ® encontraram, nos pacientes
soropositivos para o HIV, alteracBes progressivas
do SNC, inclusivedo SNAC. Paraosautores, estas
alteracfes podem ser decorrentes tanto da agéo
direta do virus como infecgBes oportunistas.

Conclusao

Foi encontrada diferenca significante do P300
nos individuos com HIV/Aids, tanto nos
parémetros de amplitude quanto de laténcia. No
complexo N1-P2, verificou-se amplitude
significantemente reduzida e laténcia aumentada
daondaN1 nosindividuos com HIV/Aids.

A deteccdo de alteracoes neurofisiol6gicas em
individuos com HIV/Aids é importante visto que,
quanto mais sensivel o procedimento paradeteccao
precoce dessas mudangas, maior a possibilidade
de um tratamento visando reduzir, minimizar ou
reverter os déficits cognitivos associadosainfeccao
(22, Nesse sentido, os achados desse estudo
enfatizam que os potenciais evocados auditivos so
uma ferramenta fundamental para a avaliagdo do
sistema nervoso auditivo central e de
grandeimportancia na avaliagéo audioldgica de
individuoscom HIV/Aids.
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