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RESUMO: Assim como em outras viroses, suspeita-se que a COVID-19 também possa
causar perda auditiva. O uso de testes de triagem para o diagndstico de alteracao na funcdo
coclear possibilita uma abordagem precoce e, em muitos casos, no restabelecimento da
fun¢ao auditiva. A triagem auditiva neonatal tem sido descrita como o principal instrumento
para diagnosticar e tratar a deficiéncia auditiva nos primeiros meses de vida. Objetiva-se
identificar se existem alteracdes no perfil audioldgico por meio da triagem auditiva neonatal
em recém-nascidos e lactentes de maes acometidas pela COVID-19. Este artigo baseia-se
no estudo retrospectivo e transversal, cuja populacdo de estudo foram os lactentes, filhos
de maes diagnosticadas com COVID-19, por meio de IgG/IgM + ou RT-PCR+ durante a
gestacdo, nascidos entre abril de 2020 e abril de 2021 no Hospital Naval Marcilio Dias.
A populagdo do estudo foi constituida de 56 recém-nascidos/lactentes com média de peso
de 3.106,4 £ 563,7¢g, nascidos de cesariana (83,9%), com idade gestacional > 37 semanas
(76,8%), sendo 60% do sexo feminino. Nao houve alteragdo em nenhum dos exames de teste
audiologico neonatal na populacao deste estudo. Nao foram encontradas alteragdes no perfil
audioldgico detectaveis ao exame auditivo neonatal na populagdo do estudo.
PALAVRAS-CHAVE: SARS-CoV-2; Recém-Nascido; Lactente; Perda Auditiva;
Complicagoes Infecciosas na Gravidez.
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ABSTRACT: As with other viruses,
COVID-19 may cause hearing loss. The
use of screening tests for diagnosing
changes in cochlear function enables an
early approach and, in many cases, the
restoration of auditory function. Neonatal
hearing screening has been described as
the main tool for diagnosing and treating
hearing loss in the first months of life. This
study aimed to identify any audiological
profile changes in newborns and infants of
mothers affected by COVID-19 by neonatal
hearing screening.This retrospective and
cross-sectional study included a population
consisting of newborns/infants who were
born of mothers who had been diagnosed
with COVID-19 by 1gG/IgM + or RT-PCT+
during their pregnancy and who were born
from April 2020 to April 2021 at Hospital
Naval Marcilio Dias. The study population
consisted of 56 NB/infants with a mean
weight of 3.106.4 + 563,7g who were
born by a cesarean section (83.9%) after
a gestational age > 37 weeks (76.8%), of
which 60% were girls. The population of
this study shoned no alterations in any of
the neonatal audiological test exams. This
research found no audiological profile
during the neonatal hearing exam in the
study population.

KEYWORDS: SARS-CoV-2; Newborn;
Infant; HearingLoss; Pregnancy Complica-
tions, Infectious.

1. INTRODUCAO

A Organizagdo Mundial da Satde
(OMS) estima que em 2050 aproximada-
mente 2,5 bilhdes de pessoas terdo algum
grau de Perda Auditiva (PA)'. A PA nio
tratada representa um custo global anu-
al de $ 750 bilhdes. As intervengdes para
prevenir, identificar e tratar a PA sdo eco-
nomicas e podem trazer grandes beneficios
aos individuos®.
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Entre os recém-nascidos (RN), a pre-
valéncia de PA corresponde a 30 casos por
dez mil nascidos vivos. Ja entre os RN que
ficaram internados em Unidades de Terapia
Intensiva (UTI), essa prevaléncia aumenta
para 100 a 400 casos por dez mil nascidos
vivos. A PA pode resultar de causas genéti-
cas, complica¢des no nascimento, doencas
infecciosas, infecgdes cronicas do ouvido,
uso de determinados medicamentos, expo-
sicdo a ruido excessivo e envelhecimento.
Aproximadamente 60% das PA na infancia
se devem a causas evitaveis’.

Geralmente, a PA induzida por virus
€ neurossensorial, embora PA condutivas e
mistas possam ser vistas apos a infec¢do por
certos virus. Ocasionalmente, a recuperagao
da audicao apos essas infecgdes pode ocorrer
espontaneamente?’.

Ainda no que se refere as doengas vi-
rais, a possibilidade de PA ocasionada pela
COVID-19 ainda ndo esta elucidada. Apos a
pandemia de COVID-19, muitas duavidas sur-
giram, incluindo o acometimento auditivo pelo
virus SARS-CoV-2 em RN*3, Posteriormente,
mais publicagdes sobre o assunto surgiram e
ndo evidenciaram essa rela¢do®!2. No entanto,
existem evidéncias escassas que defendem
a hipotese de que a COVID-19 possa causar
PA, mesmo em individuos assintomaticos'?.
Com esses fatos, evidenciamos uma relagao
controversa sobre o assunto na literatura.

O objetivo do presente estudo foi
identificar por meio da Triagem Auditiva Ne-
onatal (TAN) se existem alteragdes no perfil
audioldgico dos RN e lactentes de maes aco-
metidas pela COVID-19 durante a gestagao.

2. METODOS

Este estudo transversal e retros-
pectivo foi aprovado pelo Comité de Eti-
ca em Pesquisa do Hospital Naval Mar-
cilio Dias (HNMD), sob nimero CAAE
49006021.2.0000. 5256.
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A populacdo do estudo foi cons-
tituida por RN e lactentes de maes
diagnosticadas laboratorialmente para a
COVID-19 durante a gestacao, nascidos no
HNMD no periodo de abril de 2020 a abril de
2021. Os critérios de inclusdo foram os RN
e lactentes de maes diagnosticadas laborato-
rialmente, por meio da reacdo da transcriptase
reversa seguida pela reacdo em cadeia de po-
limerase em tempo real (RT-PCR), sorologia
imunoglobulina M (IgM) e/ou imunoglobu-
lina G (IgG) para COVID-19 durante a ges-
tagdo e que realizaram os testes de TAN por
meio dos exames de Emissdes Otoactsticas
Evocadas (EOAE) e/ou Potencial Evocado de
Tronco Encefalico Automatico (PEATE-A)
e que as informacdes dos exames maternos
e dos RN e lactentes estivessem registradas
nos prontuarios do HNMD. Os critérios de
exclusdo da populagdo em estudo foram
os critérios do Joint Committee on Infant
Hearing (JCIH)™.

A coleta de dados clinicos, epide-
mioldgicos e laboratoriais, assim como a
descricao da realizacao das Emissdes Otoa-
custicas (EOA) foi obtida em prontudrio in-
formatizado e livros de registro das clinicas
de obstetricia, fonoaudiologia e otorrinola-
ringologia do HNMD.

As EOA foram realizadas em am-
bas as orelhas, com o equipamento OtoRe-
ad SCR da marca Interacoustics® (portatil),
enquanto o PEATE-A pelo equipamento
TITAN da marca Interacoustics®, ambos
calibrados de acordo com as instrugoes do
fabricante. Durante os exames da TAN,
os RN/lactentes permaneceram no colo da
mae/do cuidador em sono leve ou profundo.

As pesquisas das Emissdes Oto-
acusticas Transientes (EOAT) foram
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realizadas utilizando o estimulo clique li-
near com intensidade de 80 + 3 dB NPS,
sendo testadas as bandas de frequéncias de
1, 1,5, 2,3 e 4 KHz. Os exames com repro-
dutibilidade acima de 70% e relacdo sinal/
ruido acima de 6 dB em, pelo menos, trés
das cinco frequéncias testadas considerou-
-se que “passaram’, enquanto OS exames
que nao apresentaram o padrao adotado
“falharam”. Os RN que falharam foram
submetidos a nova avaliacdo por meio
de Emissdes Otoactsticas por produto de
distor¢do (EOAPD), que foram realizadas
com intensidade do estimulo L1 = 55 dB
e L2 =65 dB e relacao F1/F2 = 1,22. Nas
EOAPD foram testadas as frequéncias de
2,3,4,6 e 8 kHz, com amplitude acima
de 10 dB e relacdo sinal/ruido de 6 dB.
Como critério, foi utilizado o “passa ou
falha” com a presenga de EOA em, pelo
menos, trés das cinco frequéncias testa-
das, de acordo com a Diretriz de TAN do
Ministério da Saude (Figura 1)".

As variaveis eleitas para o estudo
foram: tipo de parto, histérico de comorbi-
dades maternas, sexo dos RN, peso ao nas-
cimento e idade gestacional.

Apos a coleta, os dados foram con-
solidados numa planilha da Microsoft Ex-
cel® e analisados por meio do software es-
tatistico IBM SPSS® Statistics 23.0. Para as
variaveis peso e idade gestacional, foram
calculadas médias, desvio-padrao e interva-
lo de confianga (IC). As varidveis comorbi-
dade materna e gestacional, tipo de parto e
sexo do RN/lactente foram apresentadas na
forma de frequéncia. Para avaliar a associa-
¢do entre as variaveis PA do RN/lactente ¢
positividade do teste materno, foi utilizado
o teste do Qui-quadrado.
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Figura 1. Protocolo de triagem para a perda auditiva neonatal.
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3. RESULTADOS

No periodo do estudo, 1.243 mulhe-
res realizaram seus partos no HNMD (mé-
dia de 95,61 partos por més), sendo que
126 eram casos suspeitos de COVID-19,
e 65 apresentaram confirmacdo laborato-
rial durante a gestacdo, tendo seus filhos

Figura 2. Fluxograma da populagdo de estudo

Total de RNs nascidos no HNMD de abril de
2020 a abril de 2021 (n = 1.243)

1l

Total de RNs e lactentes de gestantes suspeitas
de covid-19 (n = 126)

U

Total de RNs ou lactentes de gestantes com
covid-19 incluidos no estudo (n = 65)

il

Populagio final
(n=56)

Grificol. Populagdo do estudo
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realizado a TAN de forma completa (Figura
2 e Gréfico 1). Os outros 61 RN ndo foram
incluidos no estudo por falta de registro no
prontudrio (40 ndo tinham os exames da
TAN e 15 eram filhos de maes que nao ti-
nham exames para COVID-19) ou porque
os exames das maes foram negativos para
COVID-19 (6).

Sem teste confirmatério para a
covid-19 (n = 61)
-TAN incompleta (n = 40)
-Filhos de mées sem exames COVID-19 (n = 15)

-Filhos de maes com exames negativos COVID-19 (n = 6)

Exclusdo (n=9)
- Natimortos (n = 2)
- Permanéncia CTI >7 dias (n = 2)

- Mées com comorbidades na gestagdo (n = 5)

69



PUBLICAGAO OFICIAL DA DIRETORIA DE SAUDE DA MARINHA

ARQUIVOS BRASILEIROS DE

MEDICINA NAVAL

A populacao do estudo foi, aproxima-
damente, 5% do total de nascidos no HNMD.
A partir dos critérios de exclusdo estabeleci-
dos, obteve-se como populacao de estudo 56
RN e lactentes (63% do sexo feminino e 37%
do sexo masculino), tendo sido excluidos 9
RN (2 Natimortos, 2 permaneceram no UTI
por mais de 7 dias e 5 eram filhos de maes
com comorbidades durante a gestagdo). A
média do peso de nascimento e IC podem ser
vistos na Tabela 1.

Tabela 1. Peso dos RN e lactentes (em g)
participantes do estudo (n = 56)

Peso minimo 1570

Peso maximo 4230

Média de peso + desvio-padrio 3106,4+563,7
Intervalo de confianga (IC) 95% 2955,4 a 3257,3
Mediana 3125

A relacdo entre exames positivos
para COVID-19, tipo de parto, idade gesta-
cional, das gestantes e o sexo dos RN par-
ticipantes do estudo pode ser verificada na
Tabela a seguir:

Perfil audiolégico de recém-nascidos e lactentes de mulheres
que tiveram COVID-19 durante a gravidez

A frequéncia entre o EOA e o PEATE
dos RN/lactentes das gestantes participantes
do estudo, com relagdo a positividade dos
exames para COVID-19, pode ser verificada
na Tabela 3.

Tabela 3. Frequéncia entre EOA e PEATE
dos RNs/lactentes das gestantes participan-
tes do estudo com relagdo a positividade dos
exames para COVID-19

Normal 20 7 27 (100%)
Alterado 0 0 0
Normal 23 6 29 (100%)
Alterado 0 0 0

A partir dos resultados do estudo, ndo
identificamos nenhum exame da TAN con-
siderado alterado de acordo com a Diretriz
de Ateng¢dao da TAN do Ministério da Sau-
de de 2012°. Apenas um unico teste de EOA
em apenas uma orelha (direita) de um RN
apresentou alteragdo auditiva, e foi repeti-
do de acordo com o protocolo da diretriz.

Tabela 2. Frequéncia entre os exames positivos para COVID-19 da gestante e o tipo de parto,
idade gestacional e sexo dos RN/lactentes (n = 56)

Cesariana 41

6 47 (83,9%)

Vaginal 8

0,8916
1 9 (16,1%)

>37 39

4 43 (76,8%)

>34e<37 10

0,1922
13 (23,2%)

|

Masculino 19

22 (40%)

Feminino 30

0,7349
4 34 (60%)

*Teste do Qui-quadrado.

Arq. Bras. Med. Naval, Rio de Janeiro, v. 85, n.1, p. 65-76, jan./dez. 2024



PUBLICAGAO OFICIAL DA DIRETORIA DE SAUDE DA MARINHA

ARQUIVOS BRASILEIROS DE

MEDICINA NAVAL

N Y

Na segunda aplicag@o do teste ndo foi iden-
tificada alteracdo, sendo a audi¢do desse RN
considerada normal.

Seguindo a mesma diretriz, foram
realizados poucos testes de PEATE-A, uma
vez que a maioria dos RN ndo necessitou
de tal exame por ndo ser classificada com
Indicadores de Risco para a Deficiéncia
Auditiva (IRDA). Por tais motivos, nao foi
possivel classificar o tipo de PA, uma vez
que nao foram identificadas alteragdes nos
exames de TAN.

4. DISCUSSAO

O presente estudo trabalhou com
um tamanho amostral um pouco superior
ao de outros que abordaram o tema, como o
de Celik et al.'® (2021) ¢ o de Alan e Alan'’
(2021), mas, diferentemente dos resultados
apresentados pelos estudos supracitados,
que demostraram PA em RN de maes com
COVID-19 durante a gravidez, este estu-
do ndo encontrou alteracdes auditivas pelas
avaliagoes dos exames incluidos na TAN
(EOAE e PEATE). No entanto, ¢ importante
afirmar que estudos mais recentes também
ndo conseguiram apontar, por meio dos seus
resultados, maior potencial de desenvolvi-
mento de PA congénita ou comprometimento
no desenvolvimento embrionario neurossen-
sorial, entre os RN de maes com diagndstico
de COVID-19 durante a gestagdo, indepen-
dente do periodo gestacional®!® '¥20 Em con-
trapartida, este estudo corrobora algumas pu-
blicacdes ao recomendar o desenvolvimento
de pesquisas prospectivas, em larga escala,
multicéntricas € com uma populacdo mais
robusta para analisar melhor a relagdo entre
COVID-19 e alteragdes auditivas em RN e
lactentes de maes que adquiriram a doenga
durante a gestagdo®!°.

Em virtude da falta de evidéncias
cientificas de que o virus da COVID-19
afeta a audigdo de RN de maes infectadas
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pelo SARS-CoV-2, o presente estudo ainda
buscou para esta discussao investigagdes que
tenham fugido ao levantamento bibliografico
sobre o tema. Assim, foi feita uma pesquisa
da literatura corrente no site de Inteligéncia
Artificial (IA) https://chat.openai.com/chat
com a pergunta: “Por que a COVID-19 ndo
afeta a audicdo do RN de gestante infecta-
da??!. De acordo com esta IA, recém-nasci-
dos de mdes com COVID-19 podem ter um
risco aumentado de perda auditiva devido a
outros fatores, como prematuridade, baixo
peso ao nascer ¢ infecgdes que podem cau-
sar perda auditiva, como citomegalovirus
(CMV) e meningite bacteriana.

Nesse contexto, ¢ importante pensar
na necessidade de estudos que investiguem
o mecanismo de atuacdo do SARS-CoV-2
junto ao aparelho auditivo tendo como pon-
to de partida as evidéncias cientificas sobre
os diferentes mecanismos de atuagao celular
dos virus que causam PA e sobre o proprio
SARS-CoV-2, do ponto de vista sist€émico.
O que se sabe, até o momento, ¢ que a fami-
lia do coronavirus possui certo tropismo pelo
Sistema Nervoso Central (SNC)*, ¢ a inva-
sdo do SNC pode ocorrer nas fases inicial e
tardia da COVID-19, de acordo com algu-
mas teorias possiveis, como a disseminagao
retrograda das terminagdes nervosas perifé-
ricas, por via hematogénica ou linfatica®.
Os relatos de pessoas com COVID-19 apre-
sentando algum sintoma neurologico, incluin-
do alteragdes relacionadas a audicdo, levan-
tam questdes importantes, entre elas: quais
sdo 0s mecanismos patogénicos subjacentes
aos danos neurologicos, sejam eles relaciona-
dos a fatores especificos do hospedeiro indivi-
dual ou devido a fatores associados a neuro-
viruléncia e neurotropismo do SARS-CoV-2?
O neurotropismo do SARS-CoV-2 ainda ndo
foi muito bem-explicado'’. Alguns fatores
virais (mutacdes em genes especificos que
aumentam a viruléncia do SARS-CoV-2)

71



PUBLICAGAO OFICIAL DA DIRETORIA DE SAUDE DA MARINHA

ARQUIVOS BRASILEIROS DE

MEDICINA NAVAL

NTY

e outros fatores associados ao hospedeiro
(idade, comorbidades, imunossupressao),
bem como a intera¢do entre virus e hospe-
deiro, sdo as condigdes que podem explicar
o diferente neurotropismo, a invasdao do SNC
e a neuroviruléncia de SARS-CoV-2 em hu-
manos. Ademais, 0 SARS-CoV-2 possui uma
relagdo importante com a enzima conversora
de angiotensina 2 (ECA 2) ao se ligar com
seu receptor de superficie e estimular a libe-
ragdo de citocinas. Portanto, o centro auditi-
vo ¢ afetado pela liberagdo dos mediadores
inflamatorios apods a ligagdo aos receptores
de superficie no lobo temporal. Além disso,
quando os eritrocitos sdo infectados pelo
SARS-CoV-2, podem ocorrer danos perma-
nentes devido a diminui¢do da oxigenacao
dos eritrocitos, e essa possibilidade de hipo-
xia do centro auditivo pode causar PA per-
manente*?*, Outra hipotese plausivel de PA
¢ a redugdo da perfusdo dos orgdos auditi-
vos por processo isquémico. O SARS-CoV-2
pode infectar as veias que alimentam o cen-
tro auditivo por meio dos receptores de ECA
2 presentes nos musculos lisos vasculares.
Essa interacdo pode criar um coagulo nesses
vasos ou deslocar um codgulo preexistente,
que pode bloquear os vasos que alimentam
o centro auditivo, diminuindo o suprimento
sanguineo e causando dano isquémico, o que
pode contribuir para PA%,

Ap6s infecgdes por determinados vi-
rus, a PA pode ser revertida ou limitada pela
terapia antiviral apropriada. Vacinas eficazes
estdo disponiveis como medida preventiva
para muitos dos virus que causam PA, por
exemplo, sarampo, caxumba e rubéola, le-
vando a mudangas substanciais na incidéncia
dessas infec¢des e em sua prevaléncia como
causas de PA. Embora possa parecer uma ta-
refa ardua, o conhecimento pratico das po-
tenciais causas virais da PA e seu tratamento
sdo essenciais para o reconhecimento dessas
entidades e seu manejo adequado.
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Devido a suspeita de eventos adversos
pos-vacinas contra a COVID-19 — que po-
deriam influenciar na avaliacao da TAN — da
populacdo deste estudo e ao inicio da vaci-
nacdo em gestantes no final de abril de 2021
na cidade do Rio de Janeiro. Optou-se por
encerrar a coleta de dados em abril de 2021
para que nao fosse um fator que pudesse in-
fluenciar a andlise dos dados.

5. CONCLUSAO

Este estudo concluiu que os RN e
lactentes de maes que tiveram COVID-19
ndo apresentaram alteragdes no perfil audio-
logico detectaveis ao exame auditivo neo-
natal, embora essa conclusdo seja incipiente
devido ao tamanho amostral, e sugere-se que
pesquisas futuras devem avaliar tal associa-
¢ao utilizando uma populacao mais robusta.

6. LIMITACOES DO ESTUDO

Este estudo apresentou algumas limi-
tacdes por sua natureza retrospectiva. Alguns
RNs ou lactentes ndo realizaram PEATE-A,
pois foram utilizadas as orienta¢des da Dire-
triz de Atengdo da TAN'®, conforme apresen-
ta a Figura 1. Uma das limitagdes deste estu-
do se refere a dificuldade de coletar os dados
da TAN, que ndo pdde ser realizada de forma
rotineira, devido ao afastamento for¢ado de
alguns profissionais por motivos de saude
e a prioridade no deslocamento da maioria
dos profissionais para o enfrentamento da
enorme demanda de internagdo de pacientes
acometidos pela COVID-19. Dessa forma, o
primeiro teste EOA foi realizado em quase
todos os neonatos logo apds o nascimento no
hospital. Porém, em alguns casos, foi orien-
tado o retorno para a realizagdo, e alguns
pais e/ou responsaveis ndo voltaram.

Alguns fatores contribuiram para li-
mitar o tamanho da populacao de estudo. Po-
demos citar que logo no inicio da pandemia
foram adotadas medidas excepcionais para o
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enfrentamento da COVID-19. Nesse cena-
rio, houve aumento significativo da demanda
de internagdes e atendimentos emergenciais.
Somado ao exposto, a auséncia de exames
disponiveis para a detec¢ao laboratorial do
SARS-CoV-2 fez com que muitos casos sus-
peitos nao fossem confirmados.

E importante ressaltar que a maioria
das gestantes realizou o pré-natal em outras
unidades do Sistema de Saude da Marinha
(SSM), como policlinicas ou outras, e apenas
ao final do pré-natal foram encaminhadas ao
HNMD - algumas inclusive fora da cidade
do Rio de Janeiro. Por esse motivo, muitas
informacdes dos prontudrios dessas gestantes
ndo puderam ser obtidas, o que diminuiu
a confirmagdo laboratorial de COVID-19.
Outro fator importante observado foi a nao
adesdo de alguns pais as avaliagdes, que
pode ter sido influenciada pelo desinteresse
produzido pelo desconhecimento sobre a
surdez, pela inseguranca e/ou pelo receio
em relagdo ao resultado ou até mesmo por
multiplos motivos, os quais ndo fazem
parte dos objetivos do presente estudo, mas
que valem a discussdo. Pode-se suspeitar
de motivos relacionados ao cendrio
epidemiologico  preocupante  instaurado
pela pandemia causada pela COVID-19.
Um deles corresponderia ao fato de os pais
provavelmente nao terem levado os filhos
ao hospital para um reteste ou novo exame
(PEATE-A) devido ao receio em retornar
a uma unidade de satde e se expor ao risco
de contagio, seguindo as orientagcdes das
autoridades em manter o isolamento social.
Outro motivo poderia estar relacionado
a ansiedade acarretada pela pandemia e/
ou por haver um contactante domiciliar
com a infeccdo ativa. Nessa situagdo, 0s
contactantes domiciliares, além da pessoa
infectada, deveriam permanecer em casa.
Nesse cendrio dramatico, grande parte da
populagdo deixou de procurar os servigos
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de saude, e, com isso, muitas avaliagdes ¢
muitos diagnosticos de saude deixaram de
ser realizados no tempo oportuno. No que se
refere aos testes diagndsticos da COVID-19,
devemos considerar que alguns dos
resultados, sobretudo os testes moleculares
(RT-PCR) realizados nas gestantes, podem
ter sido falso-negativos (devido a seu periodo
de realizacdo, j& que em algumas situagdes
foram realizados apenas quando as gestantes
chegaram ao HNMD para realizar os partos),
mesmo com as maes apresentando quadro
clinico e epidemiologico compativel com
a doenga. A possibilidade de existéncia de
um resultado falso-negativo pode ter levado
a exclusao do RN ou lactente da populacao
de estudo. Ademais, nos primeiros meses da
pandemia, ndo havia testes disponiveis na
maioriadasunidades desatude, e os disponiveis
foram priorizados para os casos de maior
gravidade clinica. Essa soma de fatores levou
a perdas que interferiram substancialmente
no tamanho amostral estudado, limitando
assim a investiga¢ao de varidveis de interesse.
Dessa forma, recomenda-se que mais
estudos devem abordar ndo somente o tema
investigado, como também o mecanismo
de atuagdo do SARS-CoV-2, uma vez que
alguns virus que sabidamente causam PA
possuem diferentes mecanismos envolvidos
na variavel de desfecho.
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