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Resumo

Introducéo: A infeccdo pelo HIV tem potencial de gerar diversos danos ao organismo humano, entre eles a perda
auditiva tem ganhado crescente atencdo e gerando diversos estudos. As hipéteses sobre a associacdo do HIV/Aids e a
perda auditiva na literatura cientifica incluem: a propria acdo do virus no ouvido interno e sistema nervoso central, as
infeccBes oportunistas e seus tratamentos potencialmente ototéxicos e a terapia antirretroviral (TARV). Objetivo:
Descrever as descobertas cientificas relacionadas as causas da perda auditiva em individuos infectados por HIV nos
altimos 15 anos. Metodologia: O presente artigo trata-se de uma revisdo integrativa da literatura nas bases de dados
eletronicas PUBMED e LILACS, utilizando combinag6es dos seguintes descritores: "Perda Auditiva" (Hearing loss),
"HIV" (HIV), "Surdez" (Deafness) e "Terapia Antirretroviral” (Antiretroviral Therapy). Foram localizados 71 artigos
publicados entre 2006 e 2021, nos idiomas inglés e portugués, destes, apenas 11 atenderam aos critérios propostos e
foram incluidos na revisdo, acrescidos de 3 artigos selecionados por busca manual devido a relevancia e recente
publicacdo dos mesmos. Resultados: Apos andlise dos estudos, emergiram como fatores relevantes que tém influéncia
sobre a perda auditiva nos pacientes infectados pelo HIV: idade e carga viral/CD4 e a perda sensorioneural foi o tipo
mais comum. Conclusdo: Pode-se concluir que as causas de perda auditiva em individuos com HIV sdo multifatoriais,
visto que ndo foi encontrada associagao estatisticamente significante entre a terapia antirretroviral, doengas oportunistas
e exposi¢do viral com a perda auditiva em pacientes com HIV/AIDS.

Palavras-chave: Perda auditiva; HIV; Surdez; Terapia antirretroviral.

Abstract

Introduction: HIV infection has the potential to generate several damages to the human body, among them hearing loss
has gained increasing attention and generating several studies. The hypotheses about the association of HIV/AIDS and
hearing loss in the scientific literature include: the very action of the virus in the inner ear and central nervous system,
opportunistic infections and their potentially ototoxic treatments and antiretroviral therapy (ART). Objective: To
describe the scientific findings related to the causes of hearing loss in HIV-infected individuals in the last 15 years.
Methodology: This article is an integrative review of the literature in the electronic databases PUBMED and LILACS,
using combinations of the following descriptors: "Hearing loss", "HIV" (HIV), "Deafness”) and "Antiretroviral
Therapy". We found 71 articles published between 2006 and 2021, in English and Portuguese, of which only 11 met
the proposed criteria and were included in the review, plus 3 articles selected by manual search due to their relevance
and recent publication. Results: After analyzing the studies, relevant factors that influence hearing loss in HIV-infected
patients emerged: age and viral/CD4 load, and sensorineural loss was the most common type. Conclusion: It can be
concluded that the causes of hearing loss in individuals with HIV are multifactorial, since no statistically significant
association was found between antiretroviral therapy, opportunistic diseases and viral exposure with hearing loss in
patients with HIV/AIDS.

Keywords: Hearing loss; HIV; Deafness; Antiretroviral therapy.
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Resumen

Introduccion: la infeccién por VIH tiene el potencial de generar varios dafios en el cuerpo humano, entre ellos la pérdida
auditiva ha ganado creciente atencion y ha generado varios estudios. Las hipétesis sobre la asociacion del VIH/SIDA y
la hipoacusia en la literatura cientifica incluyen: la propia accion del virus en el oido interno y el sistema nervioso
central, las infecciones oportunistas y sus tratamientos potencialmente ototdxicos y la terapia antirretroviral (TAR).
Obijetivo: Describir los hallazgos cientificos relacionados con las causas de hipoacusia en personas con VIH en los
altimos 15 afios. Metodologia: Este articulo es una revisidn integradora de la literatura en las bases de datos electrénicas
PUBMED vy LILACS, utilizando combinaciones de los siguientes descriptores: “Hearing loss”, “HIV” (VIH),
“Deafness” y “Antiretroviral Therapy”. Encontramos 71 articulos publicados entre 2006 y 2021, en inglés y portugues,
de los cuales solo 11 cumplieron con los criterios propuestos y fueron incluidos en la revision, mas 3 articulos
seleccionados por busqueda manual por su relevancia y reciente publicacion. Resultados: Después de analizar los
estudios, surgieron factores relevantes que influyen en la pérdida auditiva en pacientes infectados por el VIH: la edad y
la carga viral/CD4, siendo la pérdida neurosensorial el tipo mas comin. Conclusion: Se puede concluir que las causas
de hipoacusia en individuos con VIH son multifactoriales, ya que no se encontré asociacion estadisticamente
significativa entre terapia antirretroviral, enfermedades oportunistas y exposicion viral con hipoacusia en pacientes con
VIH/SIDA.

Palabras clave: Pérdida auditiva; VIH; Sordera; Terapia antirretroviral.

1. Introducéo

O Virus da Imunodeficiéncia Humana (HIV), pertencente & familia Retroviridae, género Lentivirus, é o causador da
Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida (Acquired Immunodeficiency Syndrome) — AIDS e se caracteriza pelo ataque ao
sistema imunolégico, causando uma deplecéo seletiva dos linfécitos T CD4+ e infectando macrofagos, mondcitos, células de
Langerhans, entre outras. Por esta razdo, a contagem sanguinea de linfocitos T CD4+ é utilizada para se estabelecer o quadro
clinico da Aids. Como resultado, o organismo se torna vulneravel a diversos ataques exégenos e enddgenos, como neoplasias
secundadrias, infeccdes oportunistas ou manifestagdes neuroldgicas (Ministério da Sadde, 2021; Chimelli; Rosemberg, 1993).

A AIDS foi descrita pela primeira vez em 1981 e mesmo ap6s 40 anos continua sendo um grande problema de saide
publica mundial, associada a desigualdade social e sendo classificada como uma epidemia pela Organiza¢do Mundial de Salude
(OMS). No entanto, 0 aumento do acesso a prevenc¢do, diagnostico, tratamento e cuidados eficazes, fez com que a infeccdo pelo
HIV se tornasse uma condicao de salde cronica gerenciavel, permitindo que as pessoas infectadas possam ter uma vida longa e
com melhor qualidade (Organizagdo Pan-Americana da Salde, 2021).

Dessa forma, a infecgdo pelo HIV e as intervengdes realizadas apds o diagndstico, podem desencadear alteragdes no
sistema auditivo, tanto a nivel periférico quanto a nivel central, entre elas a perda auditiva propriamente dita. As etiologias e
hipoteses sobre a relagcdo do HIV/Aids e a perda auditiva na literatura incluem o neurotropismo do prdprio virus no sistema
auditivo, com a doenga como causa primaria; as infeccfes oportunistas e seus tratamentos, devido ao comprometimento do
sistema imunoldgico e uso de medicamentos ototdxicos e a terapia antirretroviral altamente ativa (highly active antirretroviral
therapy — HAART) (Khoza-Shangase, 2010; Araujo et al., 2012).

Embora a medicacdo seja necessaria e fundamental para os portadores do HIV, aumentando a sobrevida desses
individuos, existem evidéncias de efeitos adversos (Matas et al., 2018). A ototoxicidade é definida como perda da funcéo cécleo-
vestibular, decorrente de lesdes tanto das células ciliadas externas, como células ciliadas internas ou ganglio espiral, originada
por substancias quimicas com potencial de agressdo para essas estruturas, podendo variar dependendo da substancia quimica
utilizada, da dose, do tempo de exposi¢éo e de sua via de administraco.

A destruicdo das células ciliadas da cdclea pela agdo medicamentosa causa mais comumente perda auditiva
sensorioneural, sendo geralmente bilateral, permanente e em altas frequéncias. Pesquisas sobre o tema identificaram a surdez
sensorioneural como o principal tipo de perda auditiva relacionada ao HIV/Aids, dado que, esta alteracdo otoldgica ocorre no
ouvido interno e é caracterizada por lesdes das células ciliadas ou do nervo auditivo (Van Der Westhuizen et al., 2013). Nessa
populacdo podemos encontrar outros tipos de perda auditiva; como a condutiva e a do tipo mista, podendo variar de grau leve a

profundo, unilateral ou bilateral, simétrica ou assimétrica, além de ser temporaria ou permanente.
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A perda auditiva pode gerar varios problemas, tais como: dificuldades de comunicacéo, dificuldades de insergdo no
mercado de trabalho, isolamento social e até depresséao, afetando a sadde a qualidade de vida desses pacientes. O diagndstico
precoce da perda auditiva favorece o progndstico e minimiza os danos, tornando-se entéo relevante e de suma importancia a
investigagdo e revisdo dos estudos feitos desde a descricdo da Sindrome, na década de 80, com énfase nas alteragdes auditivas
relacionadas ao HIV/AIDS.

A presente revisdo integrativa da literatura objetiva responder e compreender as descobertas cientificas relacionadas as

causas para a perda auditiva em individuos infectados por HIV nos ltimos anos.

2. Metodologia

Trata-se de uma revisao integrativa da literatura, uma vez que contribui para o processo de sistematizacao e analise de
resultados, permitindo a compreenséo do tema proposto.

Para a elaboracdo da presente revisdo integrativa serdo percorridas as seguintes etapas: estabelecimento da hipdtese e
objetivos da revisdo integrativa; estabelecimento de critérios de inclusdo e exclusdo de artigos (sele¢do da amostra); defini¢édo
das informacdes a serem extraidas dos artigos selecionados; anélise dos estudos; discussdo e apresentacdo dos resultados e a
apresentacdo da revisdo, fundamentada nos estudos de Whittemore e Knalf.

Para guiar a revisao integrativa, formulou-se a seguinte questdo: Quais foram as descobertas cientificas relacionadas as
causas para a perda auditiva em individuos infectados por HIV nos ultimos anos?

Apos elaboracéo da pergunta de pesquisa, foi feito um levantamento bibliografico nas bases de dados PUBMED e
LILACS (Latin American and Caribbean Health Sciences). Utilizado os seguintes descritores ‘“Perda auditiva" (Hearing L0ss)
OR “Surdez" (Deafness), associado (AND) ao descritor “HIV” (HIV) e “Perda auditiva" (Hearing Loss) (AND) ao descritor
“Terapia antirretroviral/ TARV" (Antiretroviral Therapy/ HAART).

Os critérios de inclusdo inicialmente definidos para a revisdo foram: pesquisas originais, de acesso completo e gratuito,
com delimitacéo temporal de 2006 a 2021, nos idiomas inglés ou portugués.

Definiu-se como critérios de exclusdo: Artigos indisponiveis na integra, artigos pagos, artigos repetidos, resenhas, anais
de congresso, artigos de opinido, relatos de caso, editoriais e artigos que ndo abordaram diretamente o tema deste estudo.

Durante o levantamento e a extragdo dos artigos foram registrados os dados em um fluxograma (Figura 1). Dessa forma,
foram identificados 71 artigos, de acordo com os descritores nas bases de dados ja definidas. Apds os critérios de exclusdo foram
excluidos 60 artigos, restando apenas 11 artigos dentro dos critérios de inclusdo, somando ainda 3 artigos selecionados por busca
manual, tendo em vista sua relevancia e sua recente publicagdo. Nossa amostra contou com 14 artigos que foram submetidos a
leitura integra e realizada a analise do seu contelido, por meio da analise descritiva, onde a partir dos dados extraidos foi definido

variaveis relevantes de acordo com objetivo do estudo Broome, M. E. (2000).
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Figura 1 - Fluxograma de sele¢do dos artigos para composic¢do do corpus da presente revisdo.
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Fonte: Elaborado pelos autores.

3. Resultados

A amostra desta revisdo integrativa foi composta por 14 artigos, que atenderam aos critérios de inclusdo previamente
estabelecidos e a seguir, apresentou-se um panorama geral dos artigos avaliados, sendo as publicagdes distribuidas em 2006 e
2021, com um total de 4 (22%) artigos para 0 ano de 2014; 2 (11%) em 2018 e 2021 e 1 (5,55%) nos anos de 2006, 2008, 2010,
2013, 2016 e 2017. Em relagdo ao pais, o Brasil destacou-se com 7 (38%) producdes; 4 (22%) dos paises africanos, 2 (11%)
tiveram como foco os Estados Unidos e 1 (5,55%) da india.

No tocante ao delineamento de estudo, tivemos 8 estudos observacionais analiticos transversais, 3 estudos de caso-
controle e 2 estudos observacionais analiticos do tipo Coorte e 1 do tipo quase-experimental.

Ademais, nesta revisdo, os artigos foram rotulados quanto ao nivel de evidéncia, segundo a Pratica Baseada em
Evidéncias (PBE). Estes foram considerados, entdo, com nivel de evidéncia variando entre nivel 1 (36%), nivel 3 (7%) e nivel 4
(57%).

A sintese dos artigos selecionados por autor/ano/pais de publicagdo, tipo de estudo, influéncia da idade e sexo,
contagem CDA4+ e carga viral, efeitos da TARV, doencas oportunistas, acdo do proprio virus, instrumento de avaliacao e tipo de
perda mais comum é apresentada na Tabela 1. Apds analise dos estudos, emergiram como fatores relevantes que tém influéncia
sobre a perda auditiva nos pacientes infectados pelo HIV: idade e carga viral/CD4 e a perda sensorioneural foi o tipo mais

comum.
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Tabela 1 - Sintese dos artigos selecionados por autor/ano/pais de publicagdo, tipo de estudo, influéncia da idade e sexo, contagem CD4+ e carga viral, efeitos da TARV, doengas oportunistas,
acdo do prdprio virus, instrumento de avaliacéo e tipo de perda mais comum.

AUTOR/ ANO/ TIPO DE INFLUENCIA DE CONTAGEM CD4+ E EFEITOS DA TARV DOENGCAS ACAO DO PROPRIO INSTRUMENTO DE TIPO DE PERDA
PAIS ESTUDO IDADE E SEXO CARGA VIRAL OPORTUNISTAS VIRUS AVALIACAO MAIS COMUM
SCHOUTEN et Estudo Ndo hé& relacdo entre A perdaauditivade baixae N&o houve alteragdes N&ohouve essaavaliagio A perda auditiva em alta  Audiometria tonal pura Né&o houve
al./2006/ EUA. observacional idade e sexo paraogrupo  alta frequéncia ndo foi significativas na audicdo entre doengas frequéncia para sujeitos convencional, com especificagdo do tipo
analitico do tipo que recebeu o tratamento  significativamente em 16 e 32 semanas, apés  oportunistas e perda com diagndstico de AIDS testagem de via dssea e  de perda auditiva.
Coorte prospectivo. comaTARVeoquendo associada a carga viral exposicdoa TARV. auditiva. foi maior do que para audiometria de altas
recebeu. inicial ou a contagem sujeitos sem diagndstico de  frequéncias.
inicial de células TCD4+. AIDS, mas a diferenca ndo
foi significativa (P= 0,40).
VIEIRA et Estudo Caso- Em relagdo ao sexo e Em relacdo a contagem de Em relacdo & perda Para as doengas Em relacdo a agdo do virus Em relagcdo aos exames N&o define.
al./2008/ Brasil. controle. idade, a andlise critica CD4 + e carga viral, a auditivae uso de TARV  oportunistas 0 que eles eles citam um raciocinio complementares
mostra  que  houve maioria dos pacientes tem no presente estudo, ndo citam é que os pacientes que faz crer que as causas audioldgicos, o texto ndo
predominio de pacientes contagem de células CD4 + se observou diferenca que tinham um histérico  das queixas define quais sdo esses
infectados por HIV do entre 200 e 400 célssrmm3 e estatisticamente de doengas préviascoma  Otoneurolégicas no grupo  exames.
sexo masculino, o que ndo  houve  diferenca significativa entre o otite cronica ou perdas n&o tratado seriam por agdo
reproduz 0 padrdo estatistica entre o grupo grupo tratado e eu ndo auditivas induzidas por do virus, principalmente
epidemiolégico do HIV e tratado ou nédo tratado, e em  tratado, apesar de citarem  ruido foram excluidos do  porque esses pacientes
em relagdlo a idade relagdo a carga viral que as perdas auditivas estudo. tinham carga viral mais
provavelmente a maior observou-se que foi menor  surgiram ap6s Inicio da elevada, mas é s6 um
média tem relagdo com no grupo tratado com TARV, mas foram raciocinio e ndo dado para
maior tempo de TARYV, que tinha menor somente 3 pacientes, por se falar em diferenca
diagnostico. indice de perda auditiva. isso estatisticamente estatistica.
insignificante.
MATAS et Estudo Caso- Foram avaliados 56 N&o define. Na analise, verificou-sea As principais doencas Relata a acdo do HIV Os exames foram a Na presente pesquisa
al./2010/ Brasil. controle. individuos com HIV/ prevaléncia de perda oportunistas relacionadas afetando 0 sistema  audiometria tonal  verificou-se que no

AIDS, com idades entre
18 e 58 anos, divididos
em dois grupos, grupo
estudo I, ndo expostos a0
tratamento anti-
retroviral, e o grupo
estudo Il, expostos ao
tratamento, porém, o
presente  estudo nao
define a influéncia da
idade.

Também ndo define a
influéncia do sexo.

auditiva em 41,1% do
total de individuos com
HIV/AIDS  avaliados.
Entre os individuos que
apresentaram perda
auditiva, 39,1%
pertenciam ao grupo nao
exposto ao tratamento
anti-retroviral e 60,9%
pertenciam ao  grupo
exposto ao tratamento
anti-retroviral.

no estudo, sdo a otite
externa, otite média
aguda, otite  média
recorrente, otite média
com efusdo, otite média
cronica supurativa
colesteatomatosa e
herpes zoster ético.

imunolégico, propiciando a
ocorréncia de  diversas
infeccdes oportunistas, e a
sua acdo direta,
comprometendo o sistema
auditivo  periférico efou
central.

convencional,
audiometria de altas
frequéncias e medidas de
imitancia acustica.

Considerando-se a
prevaléncia de resultados
alterados na audiometria
de altas frequéncias,
principalmente naqueles
individuos expostos ao
tratamento anti-
retroviral, € valido usa-la
no monitoramento da
audicdo de individuos
com HIV/AIDS.

grupo | houve
predomindncia  de
perda auditiva nas
frequéncias altas e no
grupo Il,  perda
auditiva do  tipo
Sensorioneural.
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QUIDICOMO; Estudo Caso- O estudo ndo define a N&do foi informada a O estudo concluiu que N&o houve diferenca O estudo sugere que exista  Audiometria Tonal Com relagéo aos tipos
MATAS/ controle. influéncia da idade oudo  contagem de CDA4. ndo houve diferenca estatistica, apenas 1 comprometimento da Convencional (ATC) e de alteracdes
2013/Brasil. SEeX0 nessa amostra. estatistica  significativa individuo  apresentava orelha interna decorrente Audiometria em Altas encontradas na ATC,
entre individuos com  perda auditiva condutiva, da prdpria acéo do virus Frequéncias (AAF). observou-se  maior
HIV/AIDS submetidos e o que sugere  HIV, pois a perda ocorreu Houve uma anélise, onde  ocorréncia de perda
ndo submetidos a terapia comprometimento da  nos 2 grupos infectados, a AAF apresentou maior auditiva do  tipo
antirretroviral. orelha média. comparados ao grupo ocorréncia de resultados  sensorioneural.
controle. alterados, comparada a
ATC, demonstrando sua
sensibilidade na detec¢do
precoce da perda auditiva
nesta populacéo.
MATAS et Estudo Os participantes foram Néao foi informada a O grupo que recebeu Os autores sugerem que Os autores sugerem que no  Audiometria tonal A perda mais comum
al.;2014/ observacional 45 individuos  HIV  contagem. TARV apresentou maior no grupo Il (maior grupo I, ndo exposto a convencional e de altas foi a do tipo
Brasil. analitico transversal.  positivos (18 ndo prevaléncia de perda imunossupressdo), a TARV, aexplicagdo paraa frequéncias e imitancia  sensorioneural.
expostos e 27 expostos ao auditiva em relagdo ao explicagdo para a perda perda auditiva,  acustica.
tratamento grupo controle eao grupo  auditiva pode ser por principalmente em altas
antirretroviral) e 30 ndo exposto ao doengas oportunistas ~ frequéncias, pode ser pela
individuos do grupo tratamento, e/lou drogas ototoxicas acdo direta do virus nas
controle, ndo houve principalmente nas altas usadas para tratar tais estruturas do  sistema
relagdo entre sexo e frequéncias. situacoes. auditivo.
idade.
BURITI et Estudo O estudo foi feito com23 A pesquisa ndo define a O estudo ndo avalia No estudo, houve alta Este estudo evidenciou que Os exames realizados Nas criancas que
al./2014/ Brasil. observacional criangas com diagnostico  contagem de CD4+ ou efeitos da terapia com prevaléncia de quanto maior o tempo de foram a audiometria conseguiram realizar
analitico transversal.  de HIV/AIDS, com a carga viral. antirretrovirais na perda comprometimento da diagnéstico, maior o tonal condicionada ou a audiometria por via
média de idade de 5,67 auditiva. orelha média, alterandoa  comprometimento da convencional e aéreae 0ssea, a perda
anos. Houve influéncia imitanciometria, audigéo. imitanciometria. auditiva mais

da idade onde observou-
se que 0 maior nimero de
perdas auditivas  foi
identificado em criangas
com 5 anos ou mais,
provavelmente pelo
tempo de doenca. O
estudo ndo define a
influéncia do sexo.

indicando que criangas
infectadas pelo HIV sédo
vulneraveis a infecgdes
oportunistas.

prevalente foi do tipo
sensorioneural.

MARO et
al./2014/
Tanzania.

Estudo
observacional
analitico transversal.

Em relagdo ao sexo e a
idade, a pesquisa ndo faz
essa correlacdo entre o
sexo que tem mais
prevaléncia e nem sobre a
idade mais comum, mas
o0s autores levantaram a
hipétese de que adultos
HIV+  teriam  maior

A respeito da contagem de
CD4 +, o estudo ndo define
essa contagem e
consequentemente ndo
descreve sobre a carga
viral.

De acordo com a analise
critica, certos regimes de
TARV podem produzir
efeitos colaterais no SNC
que se manifestam como
dificuldades  auditivas
e/ou alguns regimes de
TARV podem tratar o
HIV no SNC de forma

Em relagdo as doencgas
oportunistas, o presente
estudo ndo exple quais
podem estar relacionadas
com o HIV/AIDS.

Em relacéo a acéo do virus
0 estudo ndo tem como foco
principal a acdo do HIV,
tendo foco mais nos testes
auditivos  anormais em
pacientes infectados pelo
virus da imunodeficiéncia
humana (HIV).

Conforme o estudo,
foram utilizados como
testes as  Emissdes
otoacUsticas por produto
de distorcéo,
timpanometria e um teste
de deteccdo de lacunas
que foram realizados
usando um sistema de

prevaléncia de resultados inadequada, talvez teste auditivo baseado em
anormais  de  testes devido a niveis laptop.

auditivos  centrais e insuficientes de drogas

periféricos em no SNC, o que se reflete

N4o é definido pela a
pesquisa.
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comparagdo
controles HIV.

com

como um déficit auditivo
central.

LUQUE et Estudo A probabilidade de perda  Uma contagem média de A exposicdo a terapia Foi um dos critérios de A maior duracdo da doenca Em relacdo aos tipos de  Perda auditiva do tipo
al./2014/EUA. observacional auditiva entre 0s células CD4 + mais baixa anti-retroviral (TARV), exclusdo para selecdo da pelo HIV foi associada, exame, foram feitos sensorioneural.
analitico transversal participantes infectados foi associada a perda ndo foi analisada amostra, mas ainda assim neste estudo, a perda testes auditivos,
pelo HIV aumentou com  auditiva, mas sem diferenca  especificamente. encontrou-se alteragdo da  auditiva, o que poderia incluindo o Hearing
0o aumento da idade, estatistica significante. timpanometria no grupo  ocorrer como resultado da  Handicap Inventory,
porém a diferenca entre infectado por HIV. infeccdo viral no inicio da  teste audiométrico
0s sexos ndo foi doenca. padréo de condugdo aérea
significativa. e 0Ossea, teste
timpanométrico e teste de
recepcdo e discriminagdo
de fala.
MARO, I. I. et Estudo N&o houve diferenca A amostra apresentava N&o  foi  observada As criangas HIV + eram O grupo HIV+ apresentou  Audiometria tonal  Né&o foi definido pelo
al./2016/ observacional estatistica  significativa contagem de CD4 + normal  associagdo entre 0s mais propensas a ter valores de EOAPD mais convencional, estudo.
Tanzénia. analitico transversal.  para o0 sexo ou idade, a (média de 842 céls/mcl). A esquemas problemas em ouvido baixos do que o grupo timpanometria, emisséo
idade média foi de 10,1 pesquisa ndo avalia a carga medicamentosos e o0s médio e timpanometria HIV— sugerindo possivel otoacUstica por produto
anos. viral. parametros audioldgicos  alterada (estatisticamente  dano coclear neste de distorcdo (EOAPD),
em criangcas com e sem significante) em grupo. Essas alteracbes PEATE e processamento
TARV. comparagdo as HIV -, podem ser devidas ao virus  auditivo.
Houve diferenca HIV, ou talvez danos ao
estatistica  significante  sistema eferente
para histérico de olivococlear medial.
tuberculose.
ROMERO et Estudo O estudo nao descreve a  Nao foi feita essa contagem A exposicdoa TARV nao  Na andlise critica ndo hA O estudo ndo avaliou Os exames aplicados nas O estudo néo define.
al./2017/ observacional relagdo do sexo e aidade, enem citadasobrearelagdo foi analisada descricio  sobre  as especificamente os efeitos criangas foram a
Brasil. analitico transversal. mas foi analisado um com acarga viral. especificamente no doengas oportunistas  do préprio virus, mas cita Audiometria Tonal
grupo de 15 criangas estudo, mas o estudo relacionadas com o0 que as criangas infectadas Liminar,  Teste  de
infectadas pelo HIV, que relata que o tratamento  HIV/AIDS. pelo HIV apresentaram  Processamento Auditivo
foram divididos em dois com a TARV houve alteragbes auditiva que Simplificado  (SAPT),
grupos de oito e nove aumento da expectativa geram impacto no Teste de Memoria para
anos. de vida das criangas desenvolvimento e sons nédo verbais
infectadas pelo HIV. aprendizagem de criangas. (MNVS), Teste de
reflexos cocleo-
palpebrais (RCP) e Teste
de palavras espontaneas
escalonadas (SSW).
MATAS et Estudo Emrelacdoasexoeidade N&o houve diferengas O grupo que recebeu a O GC teve limiares O GC teve limiares Foifeito audiometriade0  Sensorioneural
al.;2018/ observacional ndo houve diferenca estatisticamente TARYV teve significancia  auditivos mais baixos auditivos mais baixos que a 20 kHz, PEATE,
Brasil. analitico transversal.  estatisticamente significativas entre  0s estatistica de perda que osoutros dois grupos  os outros dois grupos (HIV ~ PEAML, P300 e
significativa entre 0 grupos nas contagens de auditiva comparado ao (HIV  positivo/AIDS), positivo/AIDS), essa  imitancia acustica.
grupo que recebeu a linfécitos T CD4 entre o  grupocontrole e ao grupo  essa diferenca  diferenga significativa
TARV e o0 que ndo grupo que recebeu e o que HIV positivo que ndo significativa sugere  sugere acdo do virus na
recebeu. ndo recebeu a TARV. recebeu a TARV. mecanismos como  coclea.
doencgas oportunistas e
uso de agentes
terapéuticos ototdxicos.
MINHAS et Estudo Em relacdo ao sexo e a  N&o houve correlagéo entre  Em relagéo aos efeitos da  Este estudo indicou lesdo  Este estudo sugere que as  Audiometria tonal  Tipo Sensorioneural

al./2018/india.

observacional

idade, nédo houve

prevaléncia de  perda

TARV, a andlise critica

coclear que poderia ser

funcbes  cocleares  séo

convencional e o indice
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analitico do tipo correlagdo com auditiva e contagem de definiu-se que causado por infeccbes prejudicadas pelo HIV, de sensibilidade de
Coorte. prevaléncia de perda linfécitos T CDA4. deficiéncia auditiva ndo  secundarias ou direta ou indiretamente, incremento curto (SISI)
auditiva. tinha relagdo com os medicamentos ototoxicos através do envelhecimento com o método de Jerger
efeitos da TARV, nem utilizados para trata-las. prematuro. em condigbes de teste
com a duragdo do semelhantes.
tratamento ou até mesmo
com gravidade da
doenca.
SEBOTHOMA; Estudo quase- Em relacdo a idade, o A maioria dos participantes O estudo ndo avalia os O estudo incluiu doencas O estudo ndo avalia efeitos  Em relagdo aos tipos de A perda
KHOZA- experimental. grupo com maior tinham contagem acima de efeitos da TARV no comoacriptococose,mas do proprio virus efou exame utilizados na sensorioneural foi a
SHANGAS/ mediana apresentou 500 células CD4+/mm3. grupo analisado. ndo houve diferenca relacdo com perda auditiva  pesquisa, foram  mais prevalente.
2021/Africa do maior indice, assim o significativaemrelagdoa  no grupo analisado. aplicados os testes de
Sul. aumento de um ano na prevaléncia de perda Audiometria e
idade aumentou em 5% a auditiva. Timpanometria.
chance de ter perda
auditiva. 0 Sexo
masculino se mostrou
com maior chance para
perda auditiva.
UJU; DENNIS/ Estudo A analise de sexo nfo foi  Em relacfio a contagem de O estudo descritivo faz E sugerido que em  Os autores sugerem que as  Audiometria tonal De acordo com a
2021/Nigéria. observacional estatisticamente CD4 a maioria dos um levantamentoondeos virtude do baixo perdas auditivas  convencional. pesquisa, 0 tipo de

analitico transversal.

significativa, e ja em

relacifo a idade a
distribuicdo etéria,
mostrou diferenga

estatisticamente
significativa na qual, a
faixa etaria de 50 a 59
anos apresentou mais
deficiéncia auditiva em
relacdo as outras faixas
etarias.

pacientes com contagem de
CD4+ inferior a 500
células/mma2 tiveram

mais perda auditiva em
comparacdo aqueles com
contagens superiores com
uma diferenca
estatisticamente
significante.

A carga viral
analisada.

ndo foi

pacientes que estdo em
terapia antirretroviral ha
1-5 anos tém mais
deficiéncia auditiva,
enquanto aqueles que
estdo em tratamento ha
11-15 anos tiveram o
menor  percentual de
perda auditiva.

estado/imunolégico/
contagem de CD4 abaixo
de 500, o grupo estaria
exposto a mais doengas
oportunistas, 0  que
explicaria a  maior
porcentagem de perda
condutiva.

sensorioneurais sejam por
mecanismos neurotropicos
do HIV.

deficiéncia auditiva
mais comum
registrado foi a perda
auditiva condutiva.

Fonte: Elaborada pelos autores.
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4. Discussao

Observa-se grande heterogeneidade das metodologias, do perfil demogréafico em cada artigo, dos instrumentos de
avaliacdo utilizados e dos dados analisados entre os estudos que contemplaram a nosso levantamento e analise.

Quanto a relagdo entre alteracfes auditivas e idade, alguns estudos demonstraram tendéncias a maior frequéncia de
perda auditiva entre individuos com maior faixa etaria, mas apenas 1 estudo mostrou diferenca estatisticamente significativa
(Uju & Dennis, 2021), sugerindo que este achado é resultado de actmulo progressivo de infecgdes e exposicao as drogas
ototdxicas durante a vida. Ndo foi encontrada associacdo entre o resultado das alteracBes auditivas e o0 sexo dos pacientes,
corroborando com a literatura de Luque (2014).

No que tange a contagem de carga viral, ndo foram encontradas associaces entre o nivel e alteracdes auditivas,
corroborando com os achados de Schouten et al., 2006. J& Vieira et al, 2008 acharam uma relagdo positiva, sem significancia
estatistica, justificando a associacdo com o tempo de diagnostico.

A baixa contagem de linfécitos CD4+ tem sido associada a degeneracdo neural em individuos infectados pelo HIV,
principalmente quando tempos niveis abaixo de 200 céls/ul, o intervalo considerado normal é de 600-1500 células/microlitro
(Maro et al., 2016), no estudo de Sebothoma e Khoza-Shangase (2021) os pacientes apresentavam contagem de T CD4+ superior
a 500, enquanto Schouten et al. (2006) apresentava contagem abaixo de 200, Romero et al. (2017) e Maro et al. (2016) contagem
entre 600 a 1500 células/microlitro e Matas et al. (2018) 585,3 no grupo | e 477,0 no grupo Il, demonstrando a variabilidade
desta medida de analise na literatura.

No estudo de Minhas et al. (2018), os sujeitos com perda auditiva em frequéncias de fala 500 HZ, 1 KHz e 2 KHz, a
contagem média de linfocitos CD4+ foi de 341,2 células/puL em cinco pacientes com perda auditiva sensorial leve, 29 células/uL
em um paciente com perda auditiva sensorial moderada-grave e 26 células/uL em um paciente com perda auditiva grave esses
achados podem sugerir uma relag&o entre a gravidade da perda auditiva neurossensorial e a contagem de linfécitos T CD4+. No
entanto, nesse estudo, outro sujeito teve uma diminui¢do acentuada na contagem de CD4+ (de 538 células/pL para 82 células/pL
apos 6 meses); e ainda assim seus limiares auditivos permaneceram normais em cada frequéncia.

No estudo realizado por Uju e Dennis (2021), os autores tiveram diferenca estatisticamente significativa na relagéo entre
contagem de CD4+ e deficiéncia auditiva, e descrevem que a maioria dos pacientes apresentam contagem de células CD4 abaixo
de 500 células/mm2.

Os instrumentos de avaliacdo utilizados foram a avaliagdo auditiva com audiometria tonal limiar realizada a partir das
frequéncias de 250 a 8000Hz para cada orelha, com conducgdo aérea e 0Ossea, teste de recepcdo e discriminacdo de fala,
audiometria tonal de alta frequéncia (8000 Hz a 20000 Hz), teste timpanomeétrico, pesquisa de reflexos estapedianos, emissao
otoacustica por produto de distorcdo (EOAPD), Potencial evocado auditivo de tronco enceféalico (PEATE), Potencial evocado
auditivo de média laténcia (PEAML), P300, Processamento Auditivo Simplificado, Teste de Palavras Espontaneas Escalonadas
e questionarios auditivos, incluindo o Hearing Handicap Inventory, Hearing Health Status Questionnaire e Health History
Questionnaire.

Maro et al. (2014) avaliou 449 adultos HIV+ e ndo foram observadas diferengas na audiometria limiar entre 0s grupos
HIV+ e HIV—. Luque et al. (2014) também n&o mostraram grandes diferencas nos limiares audiométricos entre adultos HIV+ e
HIV—em seu estudo com 278 adultos HIV+.

No presente estudo o tipo de perda auditiva mais comum encontrada na amostra foi a sensorioneural, essa modalidade
associada ao HIV/AIDS pode resultar de neoplasias do Sistema Nervoso Central, da administracédo de medicamentos ototdxicos,
dos efeitos do HIV no nervo auditivo periférico, ou de infec¢fes oportunistas (Matas et al., 2018). A perda condutiva foi
associada ao declinio imunolégico dos portadores do HIV, com o aparecimento de doengas oportunistas e com o efeito

neurotrdpico do virus (Uju & Dennis, 2021), também comum em criangas portadoras de HIV, em virtude das otites médias com
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efusdo Matas et al. (2010) observou comprometimento condutivo em 33,3% dos pacientes que apresentaram alteracfes auditivas,
cuja prevaléncia foi 4,2% no grupo ndo exposto a TARV e 21,9% no grupo exposto a TARV.

Estudos demonstram que alguns esquemas de TARVs podem manifestar efeitos ototoxicos e causar perda auditiva
(Matas et al. 2018). Entretanto, Assuiti et al. (2013) realizaram uma revisdo e ndo encontraram associacéo direta entre perda
auditiva e medicamentos antirretrovirais e concluiram que a perda auditiva em pacientes HIV positivos é multifatorial e pode ser
atribuida ao efeito direto do HIV, infeccdo oportunista e ototoxicidade devido a TARV ou medicamentos usados para tratar
infeccBes oportunistas. Matas et al. 2018, encontraram evidéncias de alteracdo no processamento auditivo central, com alteracéo
do P300, indicando uma reducéo da velocidade de processamento da informacao auditiva nas regides corticais em soropositivos
em uso de TARV.

Araljo et al. (2012) relata que pacientes com HIV/Aids sdo mais suscetiveis a inimeras infecgdes oportunistas, assim
como o uso de medicamentos ototoxicos comumente utilizados em pacientes com HIV/ AIDS e a a¢éo do virus em si.

A respeito da prevaléncia da perda auditiva, Matas et al. (2010) verificou que 41,1% dos pacientes apresentavam maior
frequéncia de comprometimento bilateral. Foi possivel observar superior prevaléncia de alteracdo auditiva nos pacientes expostos
a TARV (43,75%) do que nos pacientes ndo expostos (37,5%). O comprometimento misto foi apresentado por 5,4% dos pacientes
com HIV/AIDS (todos pertencentes ao grupo exposto a TARV), e esteve associado as perdas auditivas neurossensorial e/ou
condutiva. Assim, concluiram que a perda auditiva nos pacientes com HIV/AIDS possui caracteristica de rebaixamento mais
acentuado nas frequéncias altas.

Vieira et al. (2008) evidenciou possivel interferéncia do uso de TARV no surgimento e/ou desencadeamento da perda
auditiva, pois os medicamentos antirretrovirais apresentam ototoxicidade (Matas et al., 2014; Matas et al., 2018).

Em contrapartida, Bentivi et al. (2020), os pacientes que estdo em TARV ha 1-5 anos apresentam mais deficiéncia
auditiva, 41,6%, enquanto os que estdo em tratamento ha 11-15 anos apresentaram menor percentual de perda auditiva, 10,6%.
Para Schouten et al. (2006) a deficiéncia auditiva de linha de base devido ao HIV pode melhorar através da melhora do estado
imunolégico, como efeito do tratamento antirretroviral, mascarando qualquer ototoxicidade potencial. Enquanto isso, Maro et
al. (2017) comprova que a TARV apresenta causas de magnitudes diminuidas de distorgao das emissdes otoacusticas do produto
em pacientes infectados pelo HIV.

A respeito das doencas oportunistas, observa-se que pacientes HIV + sdo susceptiveis a doengas de orelha média, sendo
a otite media com efuséo a apresentagdo mais comum (Assuiti et al. 2013). Contudo, as infecgdes sistémicas por citomegalovirus,
caxumba, sarampo, Cryptococcus, tuberculose e até mesmo a ototoxicidade de farmacos utilizados como tratamento para essas
infeccBes auxiliam na perda auditiva (Romero et al., 2016; Minhas et al., 2018).

Ainda ndo ha um consenso quanto ao fator determinante para as alteragBes e perda auditiva em pacientes com
HIV/AIDS, onde tais altera¢fes podem ser multifatoriais. Dentre eles, tém-se a carga viral elevada, a a¢do direta do virus sobre
0 sistema cocleovestibular, o uso da TARV e as doencas oportunistas, tais como a citomegalovirose, a meningite e a otosifilis
(Assuiti et al., 2013). Além disso, os medicamentos ototoxicos utilizados nos tratamentos podem aumentar a sensibilidade a
outros insultos, como o ruido (Maro et al. 2016).

Quanto as limitacbes dos estudos, foi possivel verificar que todos compartilham certas limitages, algumas das quais
sdo inerentes a metodologia como os estudos transversais. Encontrar um grupo de controle de individuos com HIV que
corresponda em todos os parametros analisados, como exposi¢ado ao ruido, status socioecondmico, tempo de diagnostico e inicio
dos tratamentos, é muitas vezes dificil. Somado a isso, sabemos que individuos HIV+ sdo muito mais propensos a ter otite média
e outras complicagdes otoldgicas e tais efeitos podem prejudicar a audi¢do, embora ndo sejam efeitos diretos do virus HIV. Em
relacdo aos instrumentos de avaliacdo, o PEATE e a audiometria de alta frequéncias tem alto custo e ndo apresenta grande

disponibilidade (Minhas et al., 2018). Ademais, houveram desafios para ampliacdo da amostra, pois observa que a populagao
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HIV positiva que ndo se submeteu a TARV & escassa, ndo sendo possivel a obtencdo de uma amostra homogénea (Matas et al.,
2018).

5. Concluséao

A infeccdo pelo HIV pode afetar a audicdo de varias maneiras, o déficit auditivo mais comum foi do tipo sensorioneural,
em concordéncia com a fisiopatologia conhecida nos processos de ototoxicidade.

Em criancas, a prevaléncia de problemas auditivos relacionados ao HIV ndo esta bem estabelecida, assim como
patologia primaria, esse viés poderia ser desfeito com estudos comparando avalia¢cdes audioldgicas abrangentes em criancas
HIV+ com grupo de controle (HIV-) pareado, afastando fatores de confusdo, como exposi¢do a doengas oportunistas e seus
tratamentos.

Estudos audiométricos transversais existentes tanto em adultos como em criangas com HIV mostram resultados
conflitantes.

Pode-se concluir que na amostra analisada ndo houve associacdo estatisticamente significante entre terapia
antirretroviral e perda auditiva, no entanto, estudos evidenciam que alguns TARVs podem manifestar possiveis efeitos
ototoxicos, mas as suas relagdes e causas precisam ser melhor investigadas.

Também ndo ha um consenso quanto ao fator determinante que relaciona as doengas oportunistas e a exposicao viral
com a perda auditiva em pacientes com HIV/Aids.

Sendo assim, a aplicacdo de alguns exames poderia ser de grande valia, como PEATE e a audiometria de alta frequéncia,
por terem alta sensibilidade e ajudar a detectar as perdas auditivas precocemente, mas muitos desses exames permanecem na
area de pesquisa ou ndo sdo acessiveis. Ademais, 0s estudos longitudinais colaboram com essa aplicacdo, uma vez que
possibilitam acompanhar essas medidas nos pacientes ao longo do tempo, avaliando se surgem alteragdes na audicao.

Faz-se necessério, portanto, a realizacdo de mais estudos com a aplicacdo de exames como PEATE e audiometria de
alta frequéncia, por terem alta sensibilidade e ajudar a detectar as perdas auditivas precocemente, além disso os estudos
longitudinais colaboram com essa aplicacdo, uma vez que possibilitam acompanhar essas medidas dos pacientes ao longo do

tempo, avaliando se surgem altera¢des na audicéo.
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