Artigo Original

Original Article

Marilene Danieli Simdes Dutra!
Marcia Cavadas?

[racina Maura de Jesus®
Elisabeth Oliveira Santos®
Evelyn Aimeida da Silva?
Volney de Magalhdes Camara'

Descritores

Audiometria

Intoxicacdo por merctirio
Merctrio

Crianca

Cuidado pré-natal

Keywords

Audiometry
Mercury poisoning
Mercury

Child

Prenatal care

Endereco para correspondéncia:
Marilene Danieli Simdes Dutra

Pc¢. Jorge Machado Moreira, 100, Cidade
Universitaria, Rio de Janeiro (RJ), Brasil
CEP: 21941-598.

E-mail: lenadutra@uol.com.br

Recebido em: 3/3/2011

Aceito em: 28/9/2011

J Soc Bras Fonoaudiol. 2012;24(4):322-6

Limiares auditivos em criancas expostas a mercurio no
periodo pré-natal

Hearing thresholds in children exposed to mercury in the
prenatal period

RESUMO

Objetivo: Avaliar os limiares auditivos de criancas com histérico de exposi¢d@o ao mercirio durante o peri-
odo pré-natal. Métodos: Foram avaliadas 90 criangas com idades entre 8 e 10 anos, de ambos os géneros,
categorizadas em dois grupos de acordo com os niveis de exposicao pré-natal ao merctrio. O grupo de estudo
foi composto por 57 criangas que apresentaram niveis de mercurio no corddo umbilical iguais ou superiores
a 8 pg/L, e o grupo de comparagdo por 33 criangas que apresentaram niveis de merctirio no corddo umbilical
inferiores a 8ug/L. Os procedimentos incluiram um questiondrio, audiometria tonal liminar, pesquisa do limiar
de recepgdo de fala e andlise das doses de mercirio no corddo umbilical coletadas ao nascimento. Resultados:
O grupo de estudo apresentou mediana de merctirio no corddo umbilical de 14,63 pg/L, e mediana dos limiares
tonais das frequéncias de 500 Hz, 1 kHz e 2 kHz de 10 dB em ambas orelhas. O grupo de comparagio apre-
sentou mediana de merctrio no cordao umbilical de 4,88 pg/L, e mediana dos limiares tonais das frequéncias
de 500 Hz, 1 kHz e 2 kHz de 10 dB em ambas orelhas. Quando comparados os limiares auditivos, tanto pela
média tritonal quanto para cada frequéncia isoladamente, ndo foram observadas diferencas significativas entre
os grupos. Conclusdo: As criangas apresentaram limiares auditivos dentro dos padrdes de normalidade e
nio foi observada diferenca significativa entre os limiares auditivos das criancas expostas € ndo-expostas ao
merctrio no periodo pré-natal.

ABSTRACT

Purpose: To evaluate hearing thresholds in children with a history of exposure to mercury during the prenatal
period. Methods: Participants were 90 children of both genders with ages from 8 to 10 years, divided into two
groups according to prenatal mercury exposure levels. The study group was composed by 57 children who had
mercury levels in the umbilical cord equal or above 8 pg/L, and the comparison group comprised 33 children
who had mercury levels in the umbilical cord below 8 ug/L. Investigation procedures included the application
of a questionnaire, pure-tone audiometry, speech reception threshold, and mercury level analysis in cord blood
collected at birth. Results: The study group showed a median mercury level in the umbilical cord of 14.63
pg/L, and the median threshold for 500 Hz, 1 kHz and 2 kHz in pure-tone audiometry was 10 dB for both ears.
The comparison group had a median cord blood mercury level of 4.88 ug/L, and the median threshold for 500
Hz, 1 kHz and 2 kHz in pure-tone audiometry was 10 dB for both ears. When the hearing thresholds were
compared, both by the tritonal mean and by each frequency separately, there were no significant differences
between groups. Conclusion: The children had hearing thresholds within normal limits and there was no sig-
nificant difference between the hearing thresholds of children exposed and not exposed prenatally to mercury.
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INTRODUCAO

O merctrio (Hg) se apresenta na natureza por diversas
formas quimicas. Na Amazdnia encontra-se na forma de mer-
curio metdlico, utilizado na queima de amdlgama de ouro, que
pode posteriormente ser depositado nos rios e, por intermédio
da cadeia bioldgica, contaminar os peixes na sua forma mais
téxica, o metilmercurio, expondo a populacdo em geral, por
meio do consumo desses peixes?. Qualquer que seja a forma
de exposicdo, seus efeitos sdo de elevada toxicidade, notada-
mente para o sistema nervoso central®¥,

Estudos indicam que, dos diversos segmentos da popula-
¢d0, as criangas estdo potencialmente expostas ao mercurio
desde sua concepgdo, seja por meio da exposicdo materna, da
transferéncia de mercurio pela barreira placentdria, pelo alei-
tamento materno, ou pela alimentag@o rica em peixes até a sua
maturidade™”. A maioria dos estudos desenvolvidos sobre este
tema ainda € voltada para a exposi¢cdo ao merctrio € poucos
contemplam avaliagdes clinicas™?.

Apesar do conhecimento de longa data dos danos decor-
rentes da utilizagdo do mercurio, a preocupacdo com seu uso
e seus efeitos no ambiente se tornaram visiveis mundialmente
depois dos acidentes nas cidades Minamata e Niigata no Japao
nos anos 50, quando vdrios habitantes comecaram a padecer de
uma doencga neurolégica que ficou conhecida como Doencga de
Minamata®?. Essa doenca foi associada ao consumo de peixes
contaminados com metilmerctrio. Outro episddio ocorreu no
Iraque na década de 70, onde ocorreram vérios casos de con-
tamina¢do de agricultores e de seus familiares que utilizavam
graos tratados com fungicidas a base de metilmercirio na con-
feccdo de pao caseiro®. Vale observar que nestes dois casos, o
seguimento de maes contaminadas por metilmercurio, apesar
de ndo apresentarem sinais e sintomas de intoxica¢ado, tiveram
filhos com efeitos adversos, entre eles, baixo peso, hipotonia
muscular, retardo de desenvolvimento neuropsicomotor, ten-
déncia a convulsdes, cegueira e deficiéncia auditiva. Esses
dados de intoxicacdo sugerem que os fetos e as criancas estao
especialmente em risco de desenvolver efeitos da exposi¢cao
ao metilmercurio"?.

Ap6s essas intoxicagdes, dois grandes estudos de coorte
foram realizados em populacdes expostas a metilmerctrio pelo
consumo de peixe, em Feroés e Seychelles. Em ambos os estu-
dos, os niveis de mercurio foram mensurados ao nascimento,
pelo corddo umbilical e as criangas foram acompanhadas até a
adolescéncia. E, embora essas populacdes apresentassem niveis
de metilmercurio menores que os de Minamata, alguns efeitos
dessa exposico pré-natal foram observados nessas criangas®.
Entre os achados foi observada alteracao no potencial auditivo
evocado de tronco encefalico, indicando o efeito neurotoxico
do metilmercirio no sistema auditivo dessas criangas!'?,

Neste sentido, o presente estudo teve como objetivo avaliar
os limiares auditivos em criancas com histérico de exposi¢ao
ao mercurio durante o periodo pré-natal.

METODOS

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa
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do Instituto de Estudos em Saude Coletiva da Universidade
Federal do Rio de Janeiro (processo 105/2009). Os responsdveis
pelas criancas foram informados sobre os objetivos do estudo
e assinaram um Termo de Consentimento Livre e Esclarecido.

Foi realizado um estudo seccional em 90 criangas com
idades entre 8 e 10 anos, de ambos os géneros, residentes
em Itaituba (PA), Brasil, cujos teores de mercurio no sangue
do corddo umbilical foram coletados ao nascimento, entre
2000/2001. As criancas do grupo de estudo (n=57) apresenta-
ram média de idade de 8,79 anos; 25 eram do género feminino
e 32 do masculino. As criancas do grupo de comparagio (n=33)
apresentaram média de idade de 8,85 anos; 17 eram do género
feminino e 16 do masculino.

Estas criangas fazem parte de uma subamostra de um estudo
longitudinal® que vem sendo realizado pelo Instituto Evandro
Chagas do Ministério da Saide (IEC/MS) desde 2000, sobre
a correlacdo de teores de mercurio no sangue entre mulheres
e criangas neste mesmo municipio.

Por meio de uma parceria com a Secretaria Municipal de
Educacgdo de Itaituba, foi realizada uma busca das criangas
estudantes da drea urbana de Itaituba acompanhadas pelo
IEC/MS, sendo localizadas 93 destas criancas. Os critérios de
inclusdo na pesquisa foram: local de residéncia na drea urbana
de Itaituba, fazer parte do grupo de criancas acompanhadas
pelo IEC/MS, e apresentar meatoscopia sem alteracdes. Trés
criangas foram excluidas por ndo satisfazerem os critérios de
inclusdo (apresentaram altera¢des no meato acustico externo no
momento da avaliacdo), sendo entdo de 90 criancas a populacio
que compds a amostra do presente estudo.

Vale acrescentar que a escolha das criancas da drea urbana
reforca a tentativa de avaliar efeitos da exposicdo pré-natal ao
mercirio, uma vez que criangas ribeirinhas apresentam uma
dieta em que predomina o peixe®.

O nivel de exposicao pré-natal ao metilmerctirio foi avaliado
por meio da andlise dos teores de merctirio no sangue do cordao
umbilical. A coleta e a andlise foram realizadas pelo Instituto
Evandro Chagas e foram seguidas as rotinas dos programas de
controle de qualidade internacionais.

Para a determinag@o do mercurio em amostras de sangue e
tecido capilar foi utilizado espectrometro de absorc¢ao atdmica
com sistema para geragdo de vapor frio (CV-AAS), modelo
Automatic Mercury Analyzer Hg-20112 e para o controle de
qualidade foram analisadas amostras de material certificado
de cabelo (IAEA-086), com recuperagdo analitica de 99,65%
(n=27), e sangue (Whole Blood 1I), com recuperacio analitica
de 98,14% (n=9). Para a determinac¢do do mercurio em amos-
tras de sangue e tecido capilar foi utilizado espectrdmetro
de absorcao atdmica com sistema para geracio de vapor frio
(CV-AAS), modelo Automatic Mercury Analyzer Hg-20112
e para o controle de qualidade foram analisadas amostras de
material certificado de cabelo (IAEA-086), com recuperacio
analitica de 99,65% (n=27), e sangue (Whole Blood 1I), com
recuperacio analitica de 98,14% (n=9)©.

Além darealizacdo da andlise do teor de merctrio no sangue
do corddao umbilical e na amostras de cabelo das criancas ao
nascimento (2000 e 2001), foram realizadas também, em 2004,
2006 e 2010, analises dos teores de mercurio no cabelo destas
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93 criangas pelo Instituto Evandro Chagas. Essas andlises reve-
laram que a exposi¢do ao mercurio era baixa, respectivamente
1,01 pg/g (IC95%: 0,84 a 1,19); 1,18 pg/g (IC95%: 0,78 a
1,58) e 1,18 pg/g (IC95%: 0,98 a 1,40). Esses dados indicam
que a exposi¢do significativa ocorreu no periodo pré-natal, no
qual a média de teor de mercurio ultrapassou 10 pg/g, com
amplitude de quase 60 pg/g.

Para andlise comparativa entre a exposicdo pré-natal ao
mercurio e limiares auditivos, as criangas foram categorizadas
em dois grupos, de acordo com os teores de mercirio: o grupo
de estudo (GE) foi composto por 57 criangas cujos niveis de Hg
no sangue do corddo umbilical foram iguais ou superiores a 8,0
pg/L; o grupo de comparacdo (GC) correspondeu a 33 criancas
cujos niveis de Hg no sangue do corddo umbilical foram inferio-
res a 8,0 ug/L. Este limite baseou-se na literatura, notadamente
na publicagdo da Organiza¢do Mundial de Satide".

Inicialmente, os responsdveis foram submetidos a um
questiondrio com perguntas estruturadas, semi-estruturadas
e abertas, relativas ao desenvolvimento de fala, audicdo e
linguagem, dificuldades na alfabetiza¢@o, rendimento escolar
e caracteristicas comportamentais de tais individuos, dados
sociodemograficos e questdes especificas sobre hdbitos alimen-
tares e exposicdo a mercirio, com o objetivo de caracterizar
0s grupos e investigar possiveis varidveis de confundimento.

Posteriormente foi realizada a inspecao do meato acustico
externo para verificagdo da auséncia de cerimen ou de outros
elementos que poderiam interferir na avaliacdo auditiva. As
criancas que apresentaram alteracdo foram excluidas da amostra
e encaminhadas para o servi¢o de saide do Municipio.

O equipamento utilizado na pesquisa dos limiares auditivos
foi 0 audidmetro da marca Interacoustic®, modelo AC 33, com
fone TDH - 39 e coxim MX-41. Os exames foram realizados
em cabina actistica da marca Vibrason®.

Com o objetivo de determinar o limiar minimo de audibi-
lidade foi realizada a audiometria tonal liminar por via aérea
nas frequéncias de 1 kHz, 2 kHz, 3 kHz, 4 kHz, 6 kHz, 8 kHz,
250 Hz e 500 Hz, pesquisados nesta ordem'?, considerando-se
dentro dos padrdes de normalidade limiares até 25 dBNA?.
Em seguida, com o objetivo de confirmar os limiares tonais, foi
realizada a pesquisa dos limiares de recepcao de fala (Speech
reception treshold — SRT). Apesar de existirem diversos testes
que avaliam o sistema auditivo, a audiometria continua sendo
um dos principais métodos para avaliar do sistema auditivo
periférico.

Para a anélise estatistica dos dados foi utilizado o progra-
ma computacional Statistical Package for the Social Sciences
(SPSS) versao 14. A estatistica descritiva foi utilizada para
caracterizar o perfil da amostra segundo as diversas varidveis em
estudo. Foi aplicado o teste ndo paramétrico de Mann-Whitney
para a comparagdo das médias das audiometrias nas frequéncias
500 Hz, 1 kHz e 2 kHz e de cada frequéncia individualmente,
das orelhas direita e esquerda entre o grupo de estudo e o de
comparacdo. O nivel de significancia adotado foi de 5%.

RESULTADOS

No grupo estudo, a mediana do teor de mercurio no sangue
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do corddo umbilical foi de 14,63 ug/L (Q1=10,51; Q3=25,75)e
amediana dos limiares tonais das frequéncias de 500 Hz, 1 kHz
e 2 kHz na audiometria tonal foi de 10 dB em ambas orelhas.

No grupo de comparagdo, a mediana do teor de mercurio
no sangue do corddo umbilical foi de 4,88 pg/L (Q1=3,42;
Q3=6,83), e a mediana das frequéncias de 500 Hz, 1 kHz e
2 kHz na audiometria tonal foi de 10 dB em ambas orelhas
(Tabela 1).

Quando comparados os limiares auditivos, nas frequéncias
de 500 Hz, 1 kHz e 2 kHz, entre os grupos, ndo foram obser-
vadas diferengas, segundo o teste de Mann-Whitney (Tabela
1). Também nao foram encontradas diferengas entre os grupos
quando comparada cada frequéncia individualmente.

DISCUSSAO

Diante dos desastres ocorridos no Japdo e no Iraque, as evi-
déncias de efeitos adversos do metilmercurio sdo indiscutiveis,
pois se tratam de episédios em que o nexo causal foi bem
estabelecido. O seguimento de maes contaminadas mostrou
que, mesmo nos casos em que ndo havia sinais clinicos, essas
mulheres tiveram filhos com deficiéncias diversas. Tal fato de-
monstra que o cérebro do feto € suscetivel aos efeitos adversos
do metilmerctrio em niveis mais baixos do que aqueles que
produziam efeitos detectdveis em criancas ou em adultos!.

Diversos estudos destacam a relevancia da exposicao pré-
-natal ao metilmercurio, pois uma vez no organismo humano,
ele atravessa facilmente a barreira placentdria, concentrando-
-se especialmente no cérebro, inibindo potencialmente o de-
senvolvimento cerebral do feto sendo, portanto, as mulheres
em idade fértil um grupo de risco para contaminagdo por
metilmercirio!->%1316),

Embora seja consenso o risco da exposicdo pré-natal ao
mercurio para a saide das criangas, os limites seguros de expo-
sicdo ainda sao controversos. Importantes estudos da drea utili-
zaram o valor de referéncia sugerido pela Organiza¢do Mundial
de Satide!', sendo por isso, utilizado como ponto de corte para
caracterizar os grupos como de estudo e de comparagao.

Atualmente hd uma tendéncia a busca de uma diminui¢do
da exposi¢do a metilmerctrio via consumo de peixe, principal-
mente em gestantes''?. Estudos sobre os efeitos da exposi¢io
a baixos e médios niveis de mercurio sdo controversos, sendo
necessdria a continuidade de monitoramento, principalmente
em mulheres em idade fértil e em criancas.

Nesse quadro de efeitos adversos causados pela exposi¢io
ao metilmercturio, a deficiéncia auditiva estd presente em rele-
vante parte dos casos documentados, no entanto, poucos estudos
foram encontrados na literatura utilizando como instrumento a
audiometria tonal para avaliag@o auditiva em criangas expostas
a metilmercirio.

Uma importante pesquisa’® foi realizada numa coorte de
878 criancas expostas a baixos niveis de metilmercurio, acom-
panhadas do nascimento aos 14 anos de idade. A concentragdo
de mercurio foi determinada pelo cordao umbilical, pelo cabelo
da mae e pelo cabelo das criancgas. Foram realizadas a audio-
metria tonal liminar e o potencial auditivo evocado de tronco
encefélico nessas criancas aos 7 e aos 14 anos. Os limiares
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Tabela 1. Descrigao dos liminares tonais, em dB, para os grupos GE e GC
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Variaveis Grupo n Média Minimo Maximo 1°Q Mediana 3°Q Valor de p
GE 57 10,96 3 18 8,00 10,00 13,00

Média OD (500 Hz, 1 e 2 kHz) 0,784
GC 33 10,91 3 15 10,00 10,00 13,00
GE 57 10,25 2 17 8,00 10,00 13,00

Média OE (500 Hz, 1 e 2 kHz) 0,855
GC 33 10,55 3 17 9,00 10,00 12,00
GE 57 15,26 10 20 15,00 15,00 15,00

OD 250 Hz 0,626
GC 33 14,70 10 20 15,00 15,00 15,00
GE 57 13,68 5 20 10,00 15,00 15,00

OE 250 Hz 0,476
GC 33 14,09 5 20 12,50 15,00 15,00
GE 57 12,98 5 20 10,00 10,00 15,00

OD 500 Hz 0,754
GC 33 12,88 5 15 10,00 15,00 15,00
GE 57 11,93 5 20 10,00 10,00 15,00

OE 500 Hz 0,390
GC 33 12,58 5 20 10,00 15,00 15,00
GE 57 10,44 0 20 10,00 10,00 12,50

OD 1 kHz 0,712
GC 33 10,61 0 15 10,00 10,00 12,50
GE 57 10,09 0 20 10,00 10,00 15,00

OE 1 kHz 0,934
GC 33 10,00 0 15 10,00 10,00 10,00
GE 57 9,65 0 20 5,00 10,00 10,00

OD 2 kHz 0,732
GC 33 9,39 5 15 5,00 10,00 12,50
GE 57 8,95 0 15 5,00 10,00 10,00

OE 2 kHz 0,801
GC 33 8,79 0 15 5,00 10,00 10,00
GE 57 8,46 0 20 5,00 10,00 10,00

OD 3 kHz 0,390
GC 33 9,24 0 15 5,00 10,00 12,50
GE 57 8,25 0 15 5,00 10,00 10,00

OE 3 kHz 0,936
GC 33 8,18 0 15 5,00 10,00 10,00
GE 57 7,81 0 15 5,00 5,00 10,00

OD 4 kHz 0,364
GC 33 8,64 0 15 5,00 10,00 10,00
GE 57 7,37 0 15 5,00 5,00 10,00

OE 4 kHz 0,381
GC 33 8,18 0 20 5,00 10,00 10,00
GE 57 9,12 0 20 5,00 10,00 12,50

OD 6 kHz 0,965
GC 33 8,94 0 15 5,00 10,00 10,00
GE 57 9,56 0 20 5,00 10,00 10,00

OE 6 kHz 0,622
GC 33 9,09 0 20 5,00 10,00 10,00
GE 57 9,12 0 20 5,00 10,00 10,00

OD 8 kHz 0,880
GC 33 9,09 0 15 5,00 10,00 10,00
GE 57 9,91 5 20 5,00 10,00 15,00

OE 8 kHz 0,865
GC 33 10,15 0 20 5,00 10,00 15,00

Teste de Mann-Whitney (p<0,05)

Legenda: GE = grupo de estudo; GC = grupo de comparac¢éo; Q = quartil; OD = orelha direita; OE = orelha esquerda

auditivos observados na audiometria estavam dentro do padrao
de normalidade e foi observada alterag¢@o no potencial auditivo
evocado de tronco encefélico.

Esses resultados sdo semelhantes aos encontrados no
presente estudo, uma vez que todos os participantes do es-
tudo apresentaram limiares auditivos dentro dos padrdes de
normalidade para as frequéncias de 250 Hz a 8 kHz. Também
ndo foram observadas diferencas entre os limiares auditivos

dos dois grupos. Resultados semelhantes foram observados'”
em um estudo que avaliou adolescentes expostos a mercurio
metdlico, indicando tendéncia de melhor desempenho auditivo,
mas sem diferenca significativa. Ainda nesse mesmo estudo,
foram observadas alteracdes em alguns testes que avaliam as
habilidades do processamento auditivo, sugerindo o efeito
neurotoxicolégico do mercurio. O mesmo foi observado em
individuos expostos a solventes!'®.

J Soc Bras Fonoaudiol. 2012;24(4):322-6
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Outro estudo!"?, sobre a exposi¢do ao merctrio e sistema
auditivo de criangas e adultos no Equador, observou nos exames
audioldgicos de 40 pessoas (21 criangas e 19 adultos) limiares
auditivos variando de normal a ligeiramente anormal em 2, 3, 4,
6 e 8 kHz para as criancas. O coeficiente de correlacdo mostrou
uma relacio significativa entre nivel de merctrio e nivel de au-
di¢do em criangas apenas em 3 kHz na orelha direita.

Com base nos resultados do presente estudo, os grupos
categorizados de acordo com os niveis de exposi¢do ao mer-
curio ndo apresentaram alteracdes nos limiares auditivos e
quando comparados entre si ndo houve diferencas (Tabela 1).
Possivelmente esses niveis de exposi¢do ndo foram suficientes
para desencadear alteragdes nos limiares auditivos. No entanto,
sabendo que o principal efeito adverso do metilmerctrio € no
sistema nervoso central, € de suma importancia que estudos
sejam conduzidos no sentido de avaliar também o sistema
auditivo central.

CONCLUSAO

As criangas apresentaram limiares auditivos dentro dos
padrdes de normalidade e ndo foi observada diferenca entre
os limiares auditivos das criangas expostas e ndo-expostas ao
metilmercurio no periodo pré-natal.
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