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Auditory brainstem response in gas station attendants

Potenciais evocados auditivos de tronco encefdlico em frentistas
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totoxicity of organic solvents can affect the hearing system up to the cochlea level and the central

?cfldvr ;‘i structures of hearing. Objective: To evaluate the neurophysiological integrity of the hearing system
in subjects exposed to fuels using ABR. Method: Prospective study. We evaluated attendants from
three gas stations in Santa Maria/RS. The sample had 21 subjects, who were evaluated by auditory
brainstem response. Results: We found an alteration in the absolute latencies of Waves I and III
and in all the interpeak latencies, in the right ear. In the left ear there was a change in the absolute
latencies of all Waves, and in all the interpeak intervals. A change in the interaural difference of Wave
V was found in 19% of the individuals. In the group exposed for more than five years, there were
subjects with a statistically significant changes: in the I-V interpeak of the right ear; in the absolute
latency of Wave I and in the II-V interpeak of the left year. Conclusion: Exposure to fuels can
cause alterations in the central hearing system.
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auditivos do tronco ototoxidade dos solventes orginicos pode atingir o sistema auditivo a nivel coclear e retroco-

encefilico, clear. Objetivo: Avaliar a integridade neurofisiolégica do sistema auditivo até tronco cerebral por

meio do PEATE. Método: Estudo prospectivo. Estudados frentistas de trés postos de gasolina da
cidade de Santa Maria/RS. A amostra ficou composta por 21 sujeitos, que foram avaliados por meio
de potenciais evocados auditivos de tronco encefilico. Resultados: Alteracio nas laténcias absolutas
das ondas I e IIl e em todas as laténcias interpicos, na orelha direita. Na orelha esquerda houve
alteracao na laténcia absoluta de todas as ondas, e em todos os intervalos interpicos. Alteracao na
diferenca interaural da onda V foi verificada em 19% dos sujeitos. No grupo exposto hd mais de
cinco anos, foram estatisticamente significantes o nimero de sujeitos com alteracio: no intervalo
interpico I-V da orelha direita; na laténcia absoluta da onda I e no intervalo interpico III-V da orelha
esquerda. Conclusiio: A exposicio a combustiveis pode causar alteracdes no sistema auditivo central.
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INTRODUCAO

A literatura mostra que a ototoxidade dos solventes
organicos pode atingir o sistema auditivo ndo apenas a
nivel coclear, mas também pode afetar as estruturas cen-
trais da audicao.

Os efeitos de algumas substiancias neurotoxicas
podem aparecer apenas depois de exposicoes repetidas
ao longo de semanas ou mesmo anos, COmo, por exem-
plo, respirar regularmente os vapores de um solvente no
local de trabalho'.

Cada sistema do organismo pode ser afetado de
maneira diversa por substincias toxicas, mas o sistema
nervoso € particularmente vulneravel. Uma das razoes
dessa vulnerabilidade é que certas regides do cérebro e
0s nervos estao diretamente expostos a substancias quimi-
cas do sangue. Além disso, ao contrario de outras células
que compdem O corpo, os neurdnios normalmente nao
se regeneram, uma vez que o dano causado por agentes
toxicos, ao cérebro ou medula espinhal, geralmente &
permanente’.

Foi observado, em ratos e em seres humanos,
que a maior concentracio de tolueno ocorre no tronco
encefilico’. Esse fato comprova que solventes orginicos
atravessam facilmente a barreira hematoencefalica apos a
inalacao e produzem efeitos no SNC semelhantes aos do
alcool e benzodiazepinicos®.

Assim, individuos expostos a produtos quimicos
estao mais suscetiveis a alteracdes no SNC, principalmente
aqueles que estao expostos de maneira ocupacional, em
que a exposicao € didria e continua.

Nesse sentido, € importante ressaltar que a forma
tradicional de investigacio da perda auditiva ocupacio-
nal apenas por meio da audiometria tonal liminar (ATL)
pode nao ser suficiente ou adequada quando se estudam
os efeitos da exposicdo a agentes quimicos®. A avaliacao
neurofisiologica € util na identificacao dos efeitos adver-
sos de substincias neurotoxicas'. O potencial evocado
auditivo de tronco encefilico (PEATE) atua como um
auxiliar na deteccao de perdas auditivas neurossensoriais
de trabalhadores atuantes em locais onde o ruido esta
acompanhado de substincias neurotoxicas, pois essas
substancias atingem as vias auditivas do tronco encefilico
e ndo necessariamente as células ciliadas®.

O local exato e o mecanismo de acao de solventes
nao sao totalmente compreendidos. Grande parte do SNC
¢ dedicado a identificacao e processamento da informacao
auditiva, no entanto, ainda é necessario um entendimento
perspicaz dos efeitos de solventes sobre o sistema nervoso
auditivo central (SNAC)°. E de suma importancia entender
como o SNAC funciona, como ele pode ser danificado e
como pode ser avaliado’.

Portanto, o presente estudo teve como objetivo
avaliar a integridade neurofisiologica do sistema auditivo

até o tronco cerebral, por meio dos Potenciais Evocados
Auditivos de Tronco Encefalico.

METODO

O presente trabalho ¢ um estudo de natureza
quantitativa.

Foram estudados trabalhadores de postos de gasolina
da cidade de Santa Maria/RS, expostos a combustiveis.

Os critérios de inclusao para os postos selecionados
foram: postos de combustivel da cidade de Santa Maria/
RS, funcionamento 24 horas e maior comercializacio de
combustivel que os demais. De acordo com este critério,
foram selecionados trés postos, obtendo-se um total de
78 trabalhadores.

O nivel de pressao sonora nos trés postos de com-
bustiveis participantes da pesquisa foi mensurado, visando
excluir a possibilidade de alteracoes auditivas causadas por
niveis de pressao sonora elevados. A medicao foi realizada
com um dosimetro modelo Q-400, ajustado para escala de
compensaciao “A” e velocidade de resposta lenta (slow).
O aparelho foi colocado na cintura do trabalhador e um
microfone foi preso proximo a sua orelha, sem interferir
em seus movimentos. O dosimetro foi instalado as 8 horas
da manha e retirado as 16 horas, tempo correspondente
a jornada de trabalho didria.

Os critérios de inclusio dos sujeitos foram: nao
possuir passado otologico, apresentar limiares auditivos
normais (limiares auditivos inferiores a 25 dB em todas
as frequéncias avaliadas - 250 a 8000 Hz) e curva timpa-
nométrica tipo A, estar abaixo da faixa etiria de 40 anos,
nao ter historico de exposicao a ruido, solventes organi-
cos ou agrotoxicos, nao estar fazendo uso de medicacao
ototoxica.

Dos 78 sujeitos que trabalham nos trés postos,
apo6s a adequacao aos critérios de inclusio, restaram 21
sujeitos, sendo trés do género feminino e 18 do género
masculino.

Todos os sujeitos trabalhavam na plataforma de
abastecimento do posto, ficando expostos a vapores dos
solventes organicos que compdem a gasolina. O tempo
de exposicao variou de um a 15 anos.

Os individuos foram testados apos lerem e assina-
rem o termo de consentimento livre e esclarecido (TCLE).

Os procedimentos executados foram: inspecao do
meato acustico externo, ATL, timpanometria, pesquisa dos
reflexos acusticos e PEATE.

A inspecao do meato acustico externo foi executada
com o Otoscopio Clinico Klinic Welch-Allyn, visando veri-
ficar a presenca excessiva de cerimen ou qualquer outra
alteracao que impedisse a realizacao dos exames ou que
pudesse alterar o resultado dos mesmos.

As avaliacoes audiologicas foram realizadas em uma
cabine acusticamente tratada. A audiometria tonal liminar
foi realizada com audidmetro da Interacoustics modelo
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AC40, com fones TDH-39. A timpanometria e os reflexos
acusticos foram avaliados no analisador de orelha média
da Interacoustics Modelo AT 235.

Ap6s, atendendo aos critérios de inclusdo, os
sujeitos foram submetidos a avaliacdo eletrofisiologica,
por intermédio da pesquisa do PEATE. Foi utilizado
equipamento Interacoustics Eclypse EP 15 de dois canais.
O exame foi realizado em ambiente silencioso, com o
individuo posicionado em decutbito dorsal, sem utilizacio
de sedac¢io ou qualquer tipo de medicacio. Apos a higie-
nizacao da pele com alcool 70% e discreta esfoliacao com
pasta abrasiva, foi colocada entre a pele e os eletrodos
uma pasta condutiva eletrolitica, procedendo, entao, a
fixacao dos mesmos com micropore. Para a captacao dos
potenciais elétricos foram utilizados eletrodos de super-
ficie ndo descartaveis. O posicionamento dos eletrodos
correspondeu as definicdes do sistema internacional
10/20, com os negativos fixados nas mastoides (Al e A2),
respectivamente esquerda e direita, o positivo na regilo
da fronte mais proxima ao vértex (Cz) e o eletrodo terra
na regido frontal (Fpz). A impedancia dos eletrodos foi
verificada, iniciando-se as aquisicoes sempre quando
identificados valores abaixo de 3 kOhms. Os individuos
foram orientados a permanecer com os olhos fechados
durante as aquisicoes, evitando qualquer movimento
corporal. O estimulo utilizado foi o clique, monoaural,
na intensidade de 80 dB NA, apresentado por transdutor
de insercido por pelo menos duas vezes em cada orelha,
para que fosse possivel a verificacdo da superposicio
das ondas. O espectro de frequéncia do estimulo estava
entre 500 e 8000 Hz, com duragao individual de 100 mi-
crossegundos e polaridade rarefeita. Os resultados foram
visualizados em janela de 12 ms, sendo utilizado filtro
passa-baixo ajustado em 3000 Hz. A sensibilidade variou
entre 10 e 40 pV e os cliques foram apresentados na fre-
quéncia de 39,1/s.

Os valores de laténcia absoluta das ondas I, Il e V;
os valores interpicos I-I1I, I1I-V e I-V; bem como a diferenca
interaural da onda V foram analisados de acordo com a
padronizacao do aparelho.

Como padrao de normalidade foram considerados
os valores de referéncia do equipamento utilizado, admi-
tindo-se como portadores de condu¢iao nervosa normal
em vias auditivas os individuos que apresentaram laténcias
absolutas e interpicos dentro dos valores estabelecidos
no equipamento - com o valor de desvio padrao (+/-)
especifico para cada onda. Os valores de normalidade
estabelecidos no equipamento sdo: laténcia absoluta da
onda I 1,8 ms com DP de 0,40; laténcia absoluta onda III
3,8 ms com DP de 0,167; e laténcia absoluta onda V 5,767
ms com DP de 0,60.

As laténcias absolutas e os intervalos interpicos fo-
ram ainda analisados em relacdo ao tempo de exposicio
dos sujeitos, de acordo com o que sugerem pesquisas

anteriores®®. As faixas de tempo de exposicao foram es-
tabelecidas em: de um a trés anos, de trés anos e um més
a cinco anos e mais de cinco anos de exposi¢io.

O projeto de pesquisa foi aprovado pelo Comité
de Etica e Pesquisa em Seres Humanos da Instituicio, sob
nimero 23081.011007/2010-80.

As laténcias absolutas das ondas I, III e V, bem como
os intervalos interpicos, foram analisados na orelha direita
e esquerda separadamente, pois foi encontrada diferenca
estatisticamente significante entre as orelhas (teste o).

O teste Binomial foi utilizado para anilise das laténcias
absolutas e interpicos do PEATE, bem como para a andlise
dos resultados em relacdo ao tempo de exposicao. O nivel
de significancia estatistica foi estabelecido em 5% (p < 0,05).

RESULTADOS

Os sujeitos estudados eram 14,3% do género femi-
nino e 85,7% do género masculino. A média de idade dos
sujeitos foi de 29,76 anos (DP = 5,2).

Na orelha direita, observou-se alteracao nas latén-
cias absolutas das ondas I e III, porém, a laténcia absoluta
da onda V esteve normal em todos os sujeitos avalia-
dos. Embora sem diferenca estatisticamente significante
(p>0,05), a onda III teve o maior nimero de sujeitos com
alteracao de laténcia (Figura 1).

mAlterado m Sem alteragdo

100%

Ondalll
p=0,093

0=0,025 OndaV

Figura 1. Ocorréncia de alteragao nas laténcias absolutas das ondas
I, lll e V, na orelha direita.

Foi observada alteracao em todas as laténcias dos
intervalos interpicos da orelha direita: I-IIT (38,1% dos su-
jeitos), TII-V (4,8% dos sujeitos) e I-V (14,3% dos sujeitos),
em que o intervalo interpico I-III teve o maior nimero de
sujeitos com alteracao, sem, no entanto, haver diferenca
estatisticamente significante (p > 0,05) entre o indice de
alterados e nao alterados neste intervalo.

Na orelha esquerda, observou-se alteracio nas
laténcias absolutas de todas as ondas. Assim como na
orelha direita, o nimero de sujeitos com laténcia alterada
foi maior na onda III (Figura 2).
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Figura 2. Ocorréncia de alteragcao das laténcias absolutas das ondas
I, Il e V, na orelha esquerda.

Embora os resultados ndo alterados tenham sido
superiores aos alterados, foi observada alteracio em todas
as laténcias interpicos na orelha esquerda, em que os inter-
valos interpicos I-ITT (14,3%) e II1-V (14,3%) tiveram maior
numero de sujeitos com alteracao, em relacdo ao intervalo
I-V (9,5%). Entretanto, nao houve diferenca estatisticamente
significante em nenhum dos intervalos (p > 0,05).

Parte dos sujeitos avaliados apresentou alteracao na
diferenca interaural da onda V (19%), porém, este valor
nao mostrou significincia estatistica (Figura 3).
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30,00% -
20,00% -
10,00%

p=0,0259

m Alterado

= Sem alteragdo

0,00%

Figura 3. Ocorréncia de alteragao na diferenca interaural da onda V.

As laténcias absolutas e interpicos foram também
analisados de acordo com o tempo de exposi¢io dos
sujeitos, que foi dividido de acordo com o que afirma a
literatura®’.

Nos frentistas expostos por pelo menos trés anos
constatou-se alteracao, em todos os sujeitos (n = 8), nas
laténcias absolutas das ondas I e V da orelha direita; no
entanto, este achado nao foi estatisticamente significante.
Além disso, verificou-se diferenca estatisticamente signi-
ficante na ocorréncia de alteraciao do intervalo interpico
II-V da orelha direita (p = 0,0257) e na laténcia absoluta
da onda V na orelha esquerda (p = 0,0257).

No grupo exposto entre trés anos € um més a cinco
anos, alteracdes na orelha direita foram observadas na tota-
lidade dos sujeitos, a saber: laténcias absolutas das ondas I
e V e todos os intervalos interpicos. Na orelha esquerda, as
laténcias absolutas das ondas I e V, os intervalos interpicos
M-V e I-V, bem como a diferenca interaural da onda V,
também estavam alterados na totalidade dos sujeitos (n = 3).
Nao foi observada alteragio estatisticamente significante nos
valores de laténcia absoluta e interpicos.

Ja no grupo exposto ha mais de cinco anos foram
estatisticamente significantes o nimero de sujeitos com
alteracio no intervalo interpico I-V da orelha direita
(p=0,0173), na laténcia absoluta da onda I e no intervalo
interpico III-V da orelha esquerda (p = 0,0173). Além disso,
a totalidade dos sujeitos (n = 10) apresentou alteracao na
laténcia absoluta da onda V, em ambas as orelhas, bem
como nos intervalos interpicos III-V (orelha direita) e I-V
(orelha esquerda).

A mensuracdo dos niveis de pressio sonora em cada
um dos postos de combustivel mostrou que nenhum deles
apresentava niveis de pressao sonora acima dos limites de
tolerancia estabelecidos na norma regulamentadora NR-15
Anexo N¢ 1. Portanto, supoe-se que os resultados alterados
observados nos sujeitos deste estudo sejam decorrentes
da exposicao aos produtos quimicos que compodem o0s
combustiveis.

DISCUSSAO

As laténcias absolutas das ondas I e III na orelha
direita estavam alteradas em 19% e 20,60% dos individu-
os, respectivamente. Na onda V nao foram observadas
alteracoes. Ja na orelha esquerda observou-se aumento
de laténcia absoluta das trés ondas (Figura 1). A onda III
foi a que apresentou maior nimero de sujeitos com alte-
racdo, tanto na orelha direita (20,60%) quanto na orelha
esquerda (38,10%) (Figura 2). Estes resultados, embora
nao tenham sido estatisticamente significantes (p > 0,05),
sugerem alteracdo na porcao distal do nervo auditivo e
nucleo coclear. Assim como neste estudo, outros autores!
também observaram maiores alteracoes nas ondas I e III,
sendo, no entanto, a onda I a mais afetada. Por outro lado,
estudos observaram alteracio nao apenas na onda I ou
III, mas na laténcia absoluta de todas as ondas, em um
grupo exposto a solventes'2. Diferentemente dos achados
anteriores, uma pesquisa relatou diferenca estatisticamente
significante no aumento das laténcias absolutas das ondas
I e V3. Em contrapartida, em estudo anterior® ndo houve
alteracoes de laténcia absoluta nas ondas, embora quatro
sujeitos tenham apresentado ondas com pouca reprodu-
tibilidade e morfologia pobre.

Pesquisas com cobaias avaliadas por meio do
PEATE mostram resultados importantes em relacio a
acdo neurotoxica dos solventes. Em estudos com cobaias
expostas ao tolueno, foi observada piora no limiar ele-
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trofisiologico pesquisado por meio do PEATE, porém,
sem alteracdo nas laténcias absolutas e interpicos'. Uma
pesquisa®® avaliou ratos adultos expostos a tolueno por
meio de potenciais evocados auditivos do coliculo inferior
e analise histologica da coclea. Os dados eletrofisiologicos
mostraram que uma concentracio de pelo menos 1500
ppm € necessdria para obter uma mudanca significati-
va no limiar auditivo. Um déficit auditivo significativo
ocorreu na faixa de frequéncia de 8 a 24 KHz. Mudanca
permanente de limiar na mesma faixa de frequéncias foi
observada em cobaias expostas a0 tolueno e ao ruido, em
que o ruido, de maneira isolada, ndo causou alteracdes
no limiar eletrofisolégico, mas lesou as células ciliadas
externas (CCE)!. Em outra pesquisa com cobaias!’ também
foi observada mudanca de limiar em cobaias expostas ao
ruido e tolueno, sendo as frequéncias de 12,5, 16, 20 kHz
as mais afetadas. Segundo os autores, a a¢ao sinérgica
entre ruido e tolueno ficou evidente na concentracao a
partir de 1500 ppm. Ratos e chinchilas foram avaliados®
por meio do PEATE, apés exposicao ao tolueno. Houve
mudanga significativa no limiar das frequéncias de 0,5, 1,2,
4,8 e 16 kHz apenas nos ratos. O grupo de chinchilas nio
sofreu nenhum efeito auditivo. Os autores sugerem que
o sistema do rato seja mais semelhante ao dos humanos,
uma vez que eles eliminam os solventes usando o0 mesmo
processo.

Em relacio as laténcias interpicos, no presente estudo
foram observadas alteracoes em todos os intervalos, em
ambas as orelhas. Na orelha direita, o intervalo interpico I-III
teve o maior nimero de sujeitos com alteracao (38,1%). Ja na
orelha esquerda, os intervalos I-III e III-V tiveram o mesmo
ndmero de sujeitos com alteraciao (14,3%). A ocorréncia
de sujeitos com alteracdo nos intervalos interpicos nao foi
estatisticamente significante (p > 0,05). Entretanto, outro
estudo’ observou diferenca estatistica significante em todos
os intervalos interpicos em trabalhadores de rotogravura
expostos a tolueno. Numa pesquisa com trabalhadores de
uma grafica expostos a agentes neurotoxicos, comparados
com um grupo controle, observou-se que a laténcia
interpico II-V foi significativamente maior nos individuos
expostos''. Individuos dependentes de inalacao de solventes
organicos apresentaram atraso nos intervalos interpico I-III
e IV na intensidade de 90 dBNA, quando comparados ao
grupo controle®.

Do total de sujeitos avaliados neste estudo (n = 21),
19% apresentaram alteracao na diferenca interaural da
onda V, embora sem diferenca estatisticamente signifi-
cante (p> 0,05) (Figura 3). A diferenca interaural da onda
V com valor maior que 0,3 ms ¢ sugestiva de patologia
retrococlear”.

Assim, os resultados da diferenca interaural da onda
V observados nos sujeitos deste estudo sugerem alteracio
retrococlear como consequéncia da exposicao a combusti-

veis, mesmo sem 4 interacio sinérgica do ruido e do produto
quimico, observada em grande parte das pesquisas atuais.

Os limiares auditivos de todos os sujeitos deste
estudo eram normais, no entanto, alguns apresentaram
alteracao no PEATE. Este achado corrobora os de outra
pesquisa'®, que também verificou alteracdes auditivas
centrais em um grupo de trabalhadores expostos ao tolue-
no, antes do aparecimento de sinais clinicos na audicao.
As alteracdes centrais em sujeitos expostos a solventes
podem ocorrer nao apenas no sistema auditivo central.
Confirmando tais achados, foram observadas® por meio
de ressonincia magnética, anormalidades neurolégicas
em 50% dos pacientes avaliados (n = 20), os quais tinham
historico de exposicao aguda a solventes organicos.

Os sujeitos deste estudo nio apresentaram perda au-
ditiva, apenas alteracio nas laténcias absolutas e interpicos
das ondas do PEATE. Entretanto, pesquisadores®’ afirmam
ser necessario, respectivamente, trés e cinco anos de expo-
sicllo a solventes para surgimento de uma perda auditiva.

Portanto, no que tange ao tempo de exposicio, os
achados do presente estudo sugerem que sujeitos expostos
a solventes por pelo menos trés anos podem ter altera-
cao do nervo auditivo (onda D), do tronco encefilico alto
(interpico III-V estatisticamente significante - p = 0,0257)
e alteracio no leminisco lateral (onda V - p = 0,0257).
Além disso, verificou-se que sujeitos expostos entre trés
anos e um més a cinco anos podem apresentar alteracao
em todas as estruturas avaliadas pelo PEATE, exceto no
nucleo coclear. Observou-se, ainda, que sujeitos expostos
ha mais de cinco anos podem apresentar alteracao difusa
de tronco encefalico (interpicos I-V e III-V), além de alte-
racdo na por¢ao periférica do nervo auditivo (onda I). Os
sujeitos deste grupo podem, ainda, apresentar alteracio
de leminisco lateral, ji que todos apresentaram alteracio
na laténcia absoluta da onda V.

Os achados do PEATE do presente estudo sugerem
a aclo neurotoxica dos solventes organicos, que podem
ser identificadas antes que sinais clinicos evidentes possam
ser observados, uma vez que todos os sujeitos avaliados
apresentaram limiares auditivos normais, porém, com al-
teracao nos resultados do PEATE. Da mesma forma, uma
pesquisa? observou limiares auditivos normais em alguns
dos sujeitos expostos a solventes, porém, com alteracio
no teste dicotico de digitos, que também avalia parte da
via auditiva central. Assim, o autor sugere que dois me-
canismos independentes podem estar relacionados com
a perda auditiva induzida por solventes. Um mecanismo
pode induzir apenas a disfun¢io coclear enquanto o outro
apenas a disfungdo auditiva central. Desse modo, ambos
0s mecanismos e varidveis, como a susceptibilidade do su-
jeito, podem ser levados em considera¢ao para esclarecer
as diferencas existentes entre os processos de toxicidade
e, assim, identificar qual mecanismo prevalece.
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CONCLUSAO

Frentistas expostos a combustiveis por um periodo
minimo de trés anos, mesmo com limiares auditivos nor-
mais, podem sofrer alteracoes no sistema auditivo central,
demonstradas neste estudo pelo aumento das laténcias
absolutas, intervalos interpicos e diferenc¢a interaural nas
ondas avaliadas pelos Potenciais Evocados Auditivos de
Tronco Encefilico.
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