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“O que é surdez na realidade?

Sera um namero na escala de deciBels que descreve a severidade
da perda auditiva? Serd uma doenga como sarampo, caxumba ou
meningite? Sera um estribo anquilosado? Sera um tecido no sistema
auditivo que seria considerado anormal se visto sob o microscépio?
Serd uma enfermidade a ser conquistada pelo cientista engenhoso?
Sera algo encontrado ocasionalmente no homem ou mulher, cujos
dedos voam e cujos sons emitidos sdo arritmicos e estridentes?
Seré o sofrimento causado pelo isolamento de uma parte do mundo
real? Seréa a alegria da conquista que prejudica o deficiente fisico?
Seré a mente brilhante e as méos potencialmente hébeis das quais a
economia ndo faz uso por falta de té-las cultivado? Serd a
cristalizagéo de atitudes de um grupo distinto cuja surdez, modos de
comunicagdo e outros atributos que eles tém em comum os leva a
se unirem para alcangar auto-realizagdo social e econémica? E
CLARO, SURDEZ E TUDO ISSO E MAIS, DEPENDENDO DE
QUEM FAZ A PERGUNTA E PORQUE.”

H. Davis e R. Silverman
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RESUMO

Bernardi APA. Exposigdo ocupacional a ruido e solventes e alteragbes auditivas periféricas e
centrais [tese de doutorado]. Sdo Paulo: Faculdade de Saude Publica da USP; 2007.

Objetivo: Avaliar os efeitos da exposi¢ao a ruido e solventes nas vias auditivas periférica e central
em trabalhadores da industria grafica. Métodos: Estudo transversal com 136 trabalhadores do
sexo masculino de uma industria grafica, idades entre 21 e 49 anos, e com padrdes distintos de
exposigcdo: simultaneamente a ruido e solventes (n=90); somente a ruido (n=24); somente a n-
hexano (n=10); sem exposigdo a ruido e solventes (n=12). Os trabalhadores responderam a
questionario estruturado com informagdes sobre histéria clinica, histéria ocupacional e habitos de
vida. Gradientes de exposigdes a ruido e solventes, presentes ou pregressas, foram estabelecidos
por meio de avaliagdo caso a caso por um higienista industrial. Perdas auditivas periféricas foram
avaliadas por audiometria tonal liminar. Alteragdes auditivas centrais foram examinadas pelo teste
do potencial evocado auditivo de longa laténcia P300 (PEALL-P300). Odds ratios de prevaléncia
(OR) e respectivos intervalos com 95% de confianga (IC95%) para as alteragdes audiométricas e
do PEALL-P300, ajustados por idade, escolaridade, tabagismo e consumo de bebidas alcodlicas,
foram estimados por regressao logistica multipla. Resultados: Identificou-se probabilidade quatro
vezes maior (OR=4,06; 1C95%=1,28-12,90) de alteragées audiométricas no grupo com média ou
alta exposicdo a ruido em relagdo ao grupo dos ndo expostos ou com baixa exposi¢do. Efeito
dose-resposta foi detectado para exposigdo simultdnea a ruido e solventes e alteragbes
audiométricas, com expressiva associagdo (OR=9,52; 1C95%=2,04-44,53) para o grupo com
média ou alta exposi¢do a ruido e solventes. Efeito similar foi observado para a exposi¢do
conjunta a ruido e gasolina ou ruido e n-hexano. A probabilidade ajustada de alteragdes no
PEALL-P300 foi quase trés vezes (OR=2,72; 1C95%=1,18-6,25) no grupo com média ou alta
exposicdo a solventes, em relagdo ao grupo dos ndo expostos ou com baixa exposi¢ao. Dos
solventes estudados, apenas o n-hexano apresentou associagdo com alteragdo do PEALL-P300
(OR=2,96; I1C95%=1,20-7,31). Verificou-se maior probabilidade de alteragdes do PEALL-P300 nos
grupos com média (OR=2,45 IC95%=1,06-5,60) ou alta exposigdo (OR=4,04; 1C95%=1,55-10,40)
a solventes em geral, independentemente da exposicdo a ruido. Os grupos expostos
simultaneamente a altos niveis de ruido e gasolina ou aitos niveis de ruido e n-hexano também
mostraram associagdo com alteragdes do PEALL-P300 (respectivamente, OR=2,45; 1IC95%=1,06-
5,60; OR=4,02 1C95%=1,55-10,40). Conclusdes: Trabalhadores da industria grafica estudada
apresentaram maior probabilidade de alteragbes auditivas periféricas quando expostos
simultaneamente a ruido e solventes em geral. A exposigao isolada a solventes em geral ou ao n-
hexano aumentou a probabilidade de alteragdes auditivas centrais. Individuos expostos
simultaneamente a altos niveis de ruido e gasolina ou altos niveis de ruido e n-hexano também
apresentaram alta probabilidade de alteragdes auditivas centrais.

Descritores: solventes; potencial evocado P300; perda auditiva central; perda auditiva provocada
por ruido; estudos epidemiolégicos.
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ABSTRACT

Bernardi APA. Occupational exposure to noise and solvents related to peripheral and central
auditory impairments [doctoral thesis]. Sao Paulo: Faculdade de Saude Publica da USP; 2007.

Objectives: To evaluate the effects of exposure to noise and solvents on the peripheral and
central auditory pathways of workers in printing industry. Methods: Cross-sectional study with 136
males workers of a print plant, from 21 to 49 Years old, with four different exposure patterns:
exposed simultaneously to noise and solvents (n=90); exposed only to noise (n=24), exposed only
to n-hexane (n=10); non exposed to noise and solvents (n=12). All workers were submitted to a
structured questionnaire in order to obtain information on clinical and occupational history, and
some life style variables. Gradients of exposures to noise and solvents, current or previously, were
established by occupational exposure assessment on a case-to-case method by an industrial
hygienist. Hearing losses were examined by pure tone audiometry. Central auditory diseases were
assessed by long latency auditory evoked potential P300 (LLAEP-P300). Prevalence odds ratios
(OR) and 95% confidence intervals (95%Cl) of hearing losses and LLAEP-P300 impairment,
adjusted by age, school level, tobacco smoking and alcohol consumption, were estimated by
multiple logistic regression. Results: It was observed a four fold increase (OR=4.06; 95%CI =1.28-
12.90) of hearing loss for those workers included in the group of medium or high noise exposures
related to those in the non exposed or low exposed group. A dose-response gradient was detected
for the simultaneous exposure to noise and solvents and hearing losses, with expressive
association (OR=9.52; 95%CI|=2.04-44.53) for medium or high exposure to noise and solvents
group. Similar effect was observed in the joint exposure of noise and gasoline or noise and n-
hexane. The adjusted probability of LLAEP-P300 impairment was almost three times higher
(OR=2,72; 95%CI=1,18-6,25) for the group of medium or high exposure to solvents related to non-
exposed or low exposed group. From the specific studied solvents, only n-hexane showed
association with LLAEP-P300 impairments (OR=2,96; 95%CI=1,20-7,31). It was observed higher
probability of LLAEP-P300 impairments in the groups with medium (OR=2.45; 95%CI=1.06-5.60)
and high (OR=4.04 95%CI=1.55-10.40) solvents exposures, independently of the exposure to
noise. The groups exposed simultaneously to high levels of noise and gasoline or high levels of
noise and n-hexane have also revealed association with LLAEP-P300 impairments. Conclusions:
Workers of this printing plant have shown high probability of peripheral hearing losses when
submitted to a combined exposure of noise and solvents in general. Single exposures to solvents
in general or to n-hexane increased the probability of central auditory diseases. Workers
simultaneously exposed to high levels of noise and gasoline or high levels of noise and n-hexane
have also revealed high probability of central auditory diseases.

Descriptors: solvents; event-related potentials, P300; hearing loss, central; hearing loss, noise-
induced; epidemiologic studies.
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Apesar dos avangos tecnolégicos atuais e das profundas mudancas
ocorridas nos modos de produgéo, ainda hoje a perda auditiva continua sendo um
dos agravos a saude mais prevalentes nos ambientes de trabalho de inUmeros
processos produtivos. O National Institute for Occupational Safety and Health
(NIOSH) elencou a perda auditiva como uma das vinte e uma areas de prioridade
para pesquisa neste século (NATIONAL INSTITUTE FOR OCCUPATIONAL
SAFETY AND HEALTH, 1998).

Neste documento, reporta-se ainda que nos Estados Unidos as mais
altas taxas de prevaléncia de individuos expostos a niveis de pressdo sonora
acima de 85 deciBel com curva de compensagdao A (dB(A)) encontram-se nas
industrias de fumo (54,3%), téxtil (42,6%), madeira (41,3%), papel, papelao e
celulose (33,8%) e metalurgica (32,7%). Em estudo na induastria grafica,
apontaram o processo de impressdo realizado por maquinas rotativas como
sendo a area de maior ruido, onde 79,6% das medi¢gées realizadas em
trabalhadores deste setor encontravam-se acima de 85 dB (A) Nivel Equivalente

(Leq) e 21,4% acima de 90 dB(A)(Leq) (SILVA et al., 1998)

Além de disturbios auditivos, o ruido pode estar na génese da
hipertensdao arterial, do estresse, do aumento da tensdo muscular e da
incapacidade de concentragdo, contribuindo para o aumento do numero de

acidentes de trabalho (GOLD et al., 1989; SANTOS, 1994).

Pesquisas nacionais e internacionais demonstraram que além do
ruido, inumeros produtos quimicos presentes em varios processos produtivos
podem ser potencialmente nocivos a audigdo. Dentre os agentes quimicos mais
estudados encontram-se alguns solventes orgénicos como tolueno, Xxileno,
estireno, n-hexano; metais pesados, como chumbo e mercurio; e alguns

agrotoxicos (NIKLASSON et al., 1993; MORATA et al.,, 1993; SOUZA, 1994;
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MORATA et al. 1997a; BERNARDI, 2000; SULKOWSKI et al., 2002; MORATA et
al., 2002; SLIWINSKA-KOWALSKA et al., 2003).

Estimativas oficiais no Canada apontaram que a prevaléncia de
perdas auditivas neste pais é de 8 a 12 individuos por 1000 habitantes. Dentre as
mais freqientes causas de perdas auditivas encontraram-se os fatores
ocupacionais incluindo-se exposi¢gdo a ruido, exposicdo simultdnea a ruido e

produtos quimicos ou a ruido e vibragdes (PHANEUF e HETU, 1990).

O NIOSH calculou que aproximadamente cerca de 30 milhées de
trabalhadores nos Estados Unidos estejam expostos a niveis de ruido lesivos
para a audicdo, e estimou que 30% do total das perdas auditivas na populagdo
americana seriam decorrentes da exposicdo a ruido e outros agentes como

solventes e metais pesados (FRANKS et al., 1996).

O efeito combinado da exposigdo simultdnea a ruido e alguns
solventes organicos tem sido estudado. Muitos estudos indicaram a existéncia de
um sinergismo entre os dois agentes. Estudos experimentais com ratos
demonstraram que a exposigdo combinada a ruido e tolueno ocasionou maior
dano auditivo sobre a coclea e perdas auditivas mais severas em relagéo a
exposigdo isolada a ruido (JOHNSON et al., 1988, 1990; LATAYE e CAMPO,
1997). Danos semelhantes também foram descritos em estudos experimentais
com ruido e estireno (LATAYE et al.,, 2000; MAKITIE et al., 2003). Estudos
epidemiolégicos com ruido e dissulfeto de carbono, ruido e tolueno, e ruido e
estireno confirmaram evidéncias da agdo combinada dos dois agentes (MORATA
et al.,, 1989, 1993, 2002; SULKOWSKI et al., 2002). Outros estudos também
encontraram alteragées auditivas em populagées expostas a mistura de solventes
isoladamente, mesmo sem a presenga de ruido (MORATA et al.,, 1993; EL-

SHAZLY, 2006).
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Algumas pesquisas relataram que solventes, mesmo em baixas
concentragdes, inferiores aos limites recomendados, poderiam produzir alteragées
de grau leve, mas clinicamente detectaveis (MAIZLISH et al., 1987, MORATA et
al., 2002).

A acao neurotoxica de alguns solventes organicos foi evidenciada.
Lesdes periféricas nas células ciliadas externas da coclea a lesdées do VIII par
craneano, tronco encefalico e vias auditivas centrais foram descritas (VRCA et al.,
1996; ABATE et al.,, 1993; COSTA et al., 2003). Nessas circunstancias, a
utilizagdo da audiometria tonal em programas de conservacao auditiva apresenta
algumas limitagées, pois ndo permite a determinagdo da etiologia ou do
topodiagnostico de determinada alteragdo auditiva. A configuragdo audiométrica
provocada por ototoxidade quimica ou pelo ruido pode ser idéntica. Ambos os
disturbios caracterizam-se por uma queda dos limiares nas freqiiéncias altas, fato
que pode ter retardado o reconhecimento de produtos quimicos industriais como

potencialmente nocivos a audicado (MORATA et al., 1997b).

De acordo com MORATA et al. (1995), os produtos quimicos podem
alterar a funcdo auditiva tanto por ototoxidade quanto por neurotoxidade, ou
mesmo pela combinagado dos dois processos. Este fato deve ser considerado na
selecdo do método utilizado para a avaliagao auditiva de trabalhadores expostos

a substancias quimicas.

No Brasil, como em varios outros paises, ndo existem normas que
exilam o monitoramento auditivo de trabalhadores expostos a médias de ruido
inferiores a 85dB(A) por oito horas. Conseqiientemente, apesar de existir uma
numerosa populagao de trabalhadores exposta a produtos quimicos ototéxicos na
presenga de ruido de fundo, apenas uma parcela, cuja exposigdo a ruido for

considerada excessiva, tera sua audigao testada regularmente.
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O desenvolvimento mais recente da audiologia trouxe condigées para
que o topodiagnéstico das lesdes auditivas seja realizado com mais precisao.
Atualmente & possivel avaliar os limiares auditivos por meio da audiometria; a
funcdo das células ciliadas externas da coclea por meio das emissdes
otoacusticas evocadas (EOAE); a via eferente, que controla as contragées rapidas
dessas células, as terminagdes nervosas periféricas do VIII par craneano, e
tronco encefalico, por meio dos potenciais evocados de tronco encefalico
(PEATE) ou de curta laténcia. Observa-se ainda crescente interesse de
pesquisadores pelo estudo das porgdes mais centrais da via auditiva, por meio de
Potenciais Evocados de Longa Laténcia P-300 (PEALL-P300) que avaliam as
respostas corticais, bem como testes subjetivos para a avaliagdo do

Processamento Auditivo Central (PAC).

Algumas habilidades auditivas em testes para avaliagdo do PAC
apresentaram-se alteradas em pesquisa realizada com trabalhadores expostos a
ruido e mistura de solventes composta por tolueno e n-hexano (FUENTE et al.,
2006). Estudos com o PEALL-P300 em trabalhadores expostos a mistura de
solventes mostraram alteragées das laténcias e amplitude da onda sugerindo que
os solventes possam ocasionar efeitos sobre o cértex cerebral (LAUKLI e

HANSEN, 1995; NIKLASSON et al., 1998; SEEBER et. al., 2004).

Pesquisa realizada em Sao Paulo examinou as emissdes otoacusticas
e o efeito de supressdo em 140 trabalhadores de uma industria grafica
(BERNARDI, 2000). Os resultados sugeriram a existéncia de uma agao
neurotéxica do tolueno sobre a audigdo afetando particularmente a porgéo
retrococlear da via auditiva e induzindo um tipo de lesdo distinta daquela
provocada pelo ruido. Os resultados do estudo indicaram também que se a lesédo
ocasionada por tolueno é predominantemente retrococlear, entdo as

repercussées sobre a performance auditiva dos trabalhadores expostos seria
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mais debilitante que a lesdo ocasionada por ruido, tipicamente coclear. Alteragées
no VIII° par craneano e vias auditivas centrais podem provocar, além de queda no
limiar auditivo, distorcdes na recep¢ao do som, reduzindo consideravelmente o

reconhecimento de sinais verbais.

Assim, considerando-se:

a) a necessidade de verificar o possivel comprometimento na via
auditiva central em complemento as informagdes fornecidas pela

audiometria tonal nos trabalhadores expostos a produtos quimicos;

b) os avangos tecnolégicos ocorridos nas duas ultimas décadas na
audiologia proporcionando maiores subsidios para avaliar a
extensdo e o topodiagnéstico das lesdes auditivas ocasionadas

pela exposigao a ruido e produtos quimicos;

c) a auséncia de legislacdo brasileira especifica para a prevengao

auditiva de trabalhadores expostos a solventes;

Propde-se o presente estudo para avaliar a fungao auditiva periférica
e central em uma populagdo de trabalhadores de uma industria grafica com
histérico de exposigdo a ruido e trés tipos de solventes: gasolina, n-hexano e

thinner.

A deteccgao precoce de lesdes auditivas em trabalhadores expostos a
ruido e solventes permitird subsidiar agdes mais efetivas de prevencdo e

promogao da saude dos trabalhadores.
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Pesquisas realizadas nas Uultimas duas décadas em relagdo a
fisiologia da audigdo tém permitido acumular novos conhecimentos que servirdo
de base para a melhoria dos mecanismos de avaliagdo e prevencdo da perda

auditiva ocupacional.

Dessa forma optou-se por discutir alguns aspectos da anatomia e da
fisiologia da audigdo para uma melhor compreensao das tendéncias de estudos

sobre alteragdes auditivas ocupacionais presentes na literatura atual.

2.1. AUDICAO: ASPECTOS ANATOMICOS E FISIOLOGICOS
2.1.1. Vias auditivas periféricas

O som pode propagar-se pelo ar ou por vibragdo 6ssea alcangando a
orelha interna. Por via aérea, a onda sonora atinge o meato acustico externo,
chegando até a membrana timpanica, a qual delimita a orelha externa da orelha
média. Recebendo a pressdo sonora, a membrana timpanica movimenta-se
transmitindo sua vibragdo para os ossiculos da orelha média: martelo, bigorna e
estribo. Este é articulado em sua base, com a janela oval, parte da orelha interna,

que recebe a pressao sonora (BENTO et al., 1998).

Existem na orelha média, pequenos musculos, o tensor do timpano,
ligado ao martelo, e o musculo do estribo que se contraem na presenga de um
estimulo sonoro muito intenso. A contragdo destes dois musculos realiza um
importante papel de protegdo da orelha interna, pois favorece um aumento da
impedancia ou resisténcia do sistema a transmissdao de sons com freqiiéncias
mais baixas que 1800 Hz. A existéncia desse mecanismo eferente, promove uma

diminuicdo aproximada de 30 dB na intensidade do som que chega na orelha
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interna (MUNHOZ et al., 2000). A contragdo do musculo do estribo ocorre
bilateralmente e se faz de forma reflexa aos sons com intensidade maior que
cerca de 80 decibel nivel de pressdo sonora (dB NPS), dependendo do limiar de

audibilidade minima do individuo (HUNGRIA, 1995; BROWNING, 1998).

A orelha interna é constituida por um sistema de pequenas cavidades
contidas por osso compacto, o labirinto 6sseo e dentro deste, encontram-se
canais delimitados por membranas, o labirinto membranoso. A céclea localiza-se
na regido anterior da orelha interna, tem forma de caracol, formando uma espiral
com duas voltas e meia, sendo mais larga em sua base e afinando-se em seu

apice.

A regido periférica da coclea é constituida de uma lamina de tecido
rigida, capsula 6ssea, enquanto na regido central, encontra-se o modiolo, eixo
o6sseo de forma cdnica que apresenta, em determinadas regides, canais para a
passagem de ramos nervosos e vasculares que se dirigem do meato acustico
interno a céclea. Internamente, a céclea contém trés rampas: a média, ou ducto
coclear, que contém endolinfa, liquido rico em potassio, a vestibular e a timpanica,
que contém perilinfa, rica em sédio. A membrana basilar separa as escalas média
e timpanica, e a membrana de Reissner separa as escalas média e vestibular. No
interior da rampa média localiza-se o 6rgdao de Corti, que contém as células
ciliadas sensoriais que transformam as vibragées sonoras em estimulos elétricos

(Figura 2.1).

As estruturas centrais do 6rgdo de Corti sdo duas séries de mais de
6000 células colunares internas, e mais de 4000 células externas. Também
conhecidas como pilares interno e externo, delimitam o tunel de Corti.
Medialmente ao tinel de Corti, encontra-se uma fileira de células sensoriais
denominadas células ciliadas internas (CCIl) e lateralmente, trés fileiras de células

ciliadas externas (CCE) (Figura 2.1).
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Figura 2.1 — Estruturas da Orelha Interna. A) Labirinto 6sseo. B) Céclea.
C) Ducto coclear com 6rgao de Corti. D) Orgao de Corti e estruturas.

) j /‘Rampa vestibular
k‘Dudo coclear
—Orgio espiral

&
Rampa timpénica

L™

Fonte: Bonaldi, LV. Bases anatémicas da audi¢do e do equilibrio. Sdo Paulo:
Editora Santos, 2004.

Descobertas sobre diferengas nos padrées de inervagao das células
ciliadas internas e externas foram precursoras do entendimento atual sobre a

fisiologia coclear.

SPOENDLIN (1972), FLOCK (1977) e FLOCK et al. (1985)
demonstraram que cerca de 95 % da inervagado das CCl que provem do nervo
coclear é constituida por fibras aferentes, ao contrario das CCE que, na sua
maioria, possuem inervacao eferente. Evidenciaram que as CCE nao tém

capacidade de atuar como receptor coclear e ndo codificam a mensagem sonora.

10
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Ao invés disso, tém a capacidade de desencadear dois tipos de contragéo, rapida
e lenta, tendo um papel de amplificagdo da movimentagdo da membrana basilar.
FLOCK et al.,, (1982) demonstraram que a existéncia de actina e miosina nas
CCE, substancias presentes no tecido muscular, reforgaria essa hipétese e
explicaria a acurada seletividade de freqiiéncia sonora exibida pela audigcdo

humana.

Dessa forma, a movimentagdo da membrana basilar provocada pelas
vibragdes da perilinfa inclina os cilios das CCE, abrindo os canais de potassio. Os
ions potassio penetram nas células e permitem o aparecimento de potenciais
microfénicos cocleares. Ocorrem contragdes rapidas e alongamento das CCE, em
fase com a freqiiéncia do som que provocou o estimulo. Estas contragdes
originam uma amplificagdo da vibragdo da membrana basilar em uma area restrita
ao 6rgédo de Corti. Desta forma, o sistema de CCE funciona como um amplificador
coclear e é capaz de uma seletividade de freqiiéncia bastante acurada. A
vibragdo da membrana basilar provocada pelas CCE estimula os cilios mais
longos de poucas CCl com muita intensidade, abrindo os canais de potassio,
como ocorre com as CCE. Ocorre a liberagdo de neurotransmissores e a
mensagem sonora € transmitida através de impulsos elétricos pelo nervo coclear
até o sistema nervoso central. As CCE sdao extremamente importantes nesta
etapa, pois a acurada discriminagao de freqiiéncias ocorre porque elas provocam
a excitacdo de somente algumas CCIl, que enviam mensagens discretamente

diferentes, de acordo com a sua localizagao (OLIVEIRA, 1997).

Em contrapartida a amplificagdo sonora produzida pelas CCE, o
sistema nervoso eferente que inerva essas células, formado por um feixe de fibras
nervosas que saem do complexo olivar superior, inibe as contragdes rapidas das

CCE funcionando como um amortecedor da amplificagéo produzida.

1
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A atividade tdnica do sistema olivococlear eferente aumenta a
impedancia, o que provoca um amortecimento das contragdes rapidas das células
ciliadas externas tornando-as lentas (PUEL et al., 1988). Com tal atividade, este
sistema, uma vez estimulado, protege a orelha de sons intensos, ou seja, torna a

coclea mais resistente a lesdées (PUEL et al., 1988; RAJAN, 1992).

A partir dessa concepcdo, algumas pesquisas conduzidas com
animais verificaram que exposigées prévias a estimulagdo acustica moderada
poderiam influenciar a suscetibilidade da orelha, gerando um aumento da
resisténcia a futuras exposigoes a altos niveis de pressdao sonora (CANLON et al.,
1992; HENDERSON et al.,1992; RYAN et al., 1994; CANLON e FRANSSON
1995; NIU et al.,, 2004). Tal fenomeno foi denominado “tougthening” ou
“condicionamento”. Os autores relacionaram esse fendmeno a agdo do feixe
olivococlear eferente que pode se tornar cada vez mais eficaz quando

condicionado previamente.

KEMP (1978), por meio de diversos experimentos, conseguiu registrar
a energia sonora liberada pela contragdo das CCE que passou a denominar de
emissdes otoacusticas. As emissdes otoacusticas sdo sons de fraca intensidade
que podem ser registrados no meato acustico externo espontaneamente ou em

resposta a uma estimulagao acustica com o uso microfones altamente sensiveis.

Além disso, demonstrou que essas emissfes estdo associadas a
processos nao lineares presentes na céclea normal sugerindo que a origem das
emissdes otoacusticas estejam relacionadas com o movimento mecanico das

células ciliadas externas (KEMP, 1979).

Com esse conhecimento, foi possivel melhor avaliar as alteragdes
periféricas que o ruido pode provocar sobre as células ciliadas externas em

individuos expostos antes mesmo da deteccdo de alteragées no limiar

12
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audiométrico (SLIWINSKA-KOWALSKA et al., 1999; FIORINI e FISCHER, 2000;
BALATSOURAS, 2004; ZHANG et al., 2004).

2.1.2. Vias Auditivas Centrais

O ¢6rgao de Corti, primeira estagdo da via auditiva periférica, tem a
funcdo primaria de responder de forma mais grosseira a diferentes frequéncias
sonoras. Nas vias auditivas ha uma tonotopia frequencial coclear que é
reencontrada em todas as estagées auditivas centrais (MUNHOZ et al., 2000). O
sistema auditivo central é constituido por vias ascendentes, e descendentes com

seus nucleos e inter-relagées.

Discriminacgéo fina de freqiiéncia, timbre e intensidade dos sons séo
produtos do complexo processamento nas varias estagées nucleares da via
auditiva central. A filtragem de ruidos de fundo e a valorizagdo e intensificagao
dos sons para os quais a atengado esta voltada sdo expressées de um efeito de
focalizagdo, equivalente ao efeito simultaneo de brilho-contraste do sistema
visual. Teoricamente, um som pode ascender por varias subvias; a via 6tima seria
sustentada e reforgada, enquanto que as outras seriam inibidas ao longo do

trajeto.

Os neurbnios e respectivas sinapses assumem complexidade

crescente a medida que se aproximam do cértex cerebral.

No tronco encefalico inferior situam-se os nucleos cocleares (dorsal e
ventral) de onde a via alcanga o nucleo olivar superior, uma parte ipsilateralmente
e a outra contralateralmente. Essa area estd envolvida no mecanismo de

localizagao sonora de freqiiéncias baixas e altas (Figura 2.2).

13
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Figura 2.2 - Organizacdo esquematica das principais estagbes da via
auditiva na vista dorsal do tronco encefalico em corte coronal dos hemisférios

cerebrais.

Fonte: Bonaldi, LV. Bases anatémicas da audi¢do e do equilibrio. Sdo Paulo:
Editora Santos, 2004.

Seguindo a via ascendente, encontram-se os nucleos do leminisco
lateral e, depois, os nucleos dos coliculo inferior. A seguir, a via ascende

ipsilateralmente para os nucleos do corpo geniculado medial, e, dele para a areas

14
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subcorticais e corticais. O cértex auditivo primario apresenta uma organizacao
tonotopica na qual a céclea é representada da base para a cupula, como se
estivesse desenrolada. Essa tonotopia apresenta plasticidade, ou seja, ocorrendo
uma perda auditiva periférica, regides do cértex cerebral que originariamente
respondiam para determinadas freqiiéncias, passam a responder também para

outras freqiéncias (MUSIEK e BARAN, 1994).

As projecées eferentes constituem a via descendente, que permite o
controle dos centros superiores sobre os centros inferiores e sobre o 6rgéo
sensorial periférico. Do cértex auditivo partem vias descendentes que se projetam
separadamente sobre o corpo geniculado medial e sobre o coliculo inferior. O
coliculo inferior envia fibras descendentes para o complexo olivar superior, de
onde fibras descendentes vao diretamente para as células ciliadas do 6rgao de
Corti., e cuja fungédo seria inibir a contragdo das CCE, modulando a transmissao

aferente das CCI.

Assim, no sistema auditivo central, uma primeira etapa, que vai dos
nucleos cocleares ao coliculo inferior € responsavel por uma analise das
diferentes dimensées da mensagem sonora: intensidade, freqiiéncia, duragéao e
localizagao. No nivel do coliculo inferior e tAlamo originam-se a analise de certos
sons complexos ou de significado comportamental e em uma terceira etapa,
representada pela atuacdo funcional interativa do cértex, a recombinagdao de
todas as informagdes obtidas permite conferir a mensagem original, sua unidade

e globalidade.

A American Speech-Language-Hearing Association (1996) definiu
processos auditivos centrais como mecanismos do sistema auditivo responsaveis
pelos seguintes fendmenos comportamentais: localizagao e lateralizagao sonora;
discriminagao auditiva; reconhecimento de padrées auditivos; aspectos temporais

da audicdo, incluindo resolugdo, mascaramento, integracdo e ordenagéao
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temporal; desempenho auditivo na presengca de sinais competitivos e

desempenho auditivo com sinais acusticos degradados.

Um disturbio do processamento auditivo central € uma deficiéncia

observada em um ou mais dos comportamentos listados acima.

Atualmente, a audiologia tem dado especial atengdo a individuos
que apresentam queixas auditivas como dificuldades para ouvir no ruido, mas
com audigao periférica normal. No passado estes individuos eram frequentemente
dispensados e tidos como supranciosos, mas atualmente as evidéncias mostram
que em muitos desses individuos as bases para essa deficiéncia auditiva podem

estar na disfungao do Sistema Nervoso Central.

2.2. EFEITOS DA EXPOSICAO A RUIDO SOBRE A AUDICAO

A exposigdo a ruido intenso pode determinar alteragées mecanicas
nas estruturas cocleares ou alteragées metabdlicas, principalmente nas estruturas
vasculares e no 6rgado de Corti, onde as células ciliadas externas sdo as mais
atingidas. Posteriormente, as lesdes podem se estender para as células ciliadas

internas e células de sustentagao (SULKOWSKI, 1980).

Varios fatores contribuem para essa grande vulnerabilidade das
células ciliadas externas. Um deles é que os estereocilios dessas células estdo
mais intimamente em contato com a membrana tectéria do que os estereocilios
das células ciliadas internas. Esse papel diferenciado foi descrito mostrando-se
que as células ciliadas externas tém o papel eferente de contragéo ciliar. Somente

apoés sua contragdo € que as células ciliadas internas irdo tocar a membrana
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tectéria, permanecendo assim mais protegidas (HENDERSON e HAMERNIK,
1995).

Podem ocorrer também alteragées na estrutura do nervo auditivo (VIII
par craneano). Apés exposigdes a ruido intenso podem ocorrer perdas de células
ciliadas internas, acompanhadas de perdas nas células do pilar interno,
degeneragdo das fibras do VIIl par com perdas de células do ganglio espiral e

mudang¢as morfolégicas nas vias neurais ascendentes (PUJOL et al.,1993).

Em artigo recente, HENDERSON et al. (2006) descreveu, por meio de
diversos experimentos realizados com animais os mecanismos de lesdo celular
por apoptose e necrose. Sugere que a exposicdo a niveis de pressdao sonora
elevados favorece a liberagdo de radicais livres, responsaveis pela morte das
células ciliadas. A ingestdo de anti-oxidantes pode inibir essa liberagdo de
radicais livres e servir como mecanismo protetor da orelha a niveis de pressao

sonora elevados.

A Perda Auditiva Induzida por Ruido (PAIR) € uma doenga decorrente
do acumulo de exposigbes a ruido, que sao repetidas por um periodo de muitos
anos. E progressiva e de carater irreversivel, resultante de lesdes no 6rgao de
Corti na orelha interna. Difere da Mudanga Temporaria de Limiar (MTL) por ser
irreversivel, bem como do trauma acustico, por se tratar de doencga crénica e nédo
somente de uma exposicdo aguda a ruidos elevados com grandes picos de

energia sonora (MELNICK, 1985; COSTA et al., 2003).

O fato da PAIR apresentar configuragdo semelhante na maioria dos
casos, tendo um aspecto de entalhe nas freqiiéncias de 3000 a 6000 Hz,
despertou o interesse de muitos pesquisadores ao longo dos anos. JERGER e
JERGER (1989) comentam que achados histopatolégicos de ossos temporais

humanos mostram lesdes situadas a aproximadamente 5 a 15 milimetros da
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janela oval, o que coincide com a regido receptora dos estimulos de 4 a 6
kiloHertz (kHz), e que a maior vulnerabilidade desta regido pode estar relacionada
a caracteristicas de ressonancia das orelhas externa e média, caracteristicas

mecanicas e anatdmicas da céclea ou ao seu suprimento sangiineo.

HENDERSON e HAMERNIK (1995) explicam tal vulnerabilidade
demonstrando que o ruido industrial € um ruido de banda larga, ou seja, possui
um amplo espectro de freqiéncias. Como a freqiiéncia de ressonancia do
conduto auditivo externo situa-se ao redor de 3000 Hz, entdo ha uma
transformacgéo do ruido que entra gerando um refor¢o nessa freqiiéncia. Como a
perda € o resultado de %2 oitava acima da freqii€ncia de maior estimulagao da
céclea, segundo os autores, essa seria uma explicagdo mais légica do que

assumir uma fragilidade inerente da regido de 4000 Hz.

Alguns estudos indicam que além de les6es nas células ciliadas, o
ruido pode também comprometer outras fungdes auditivas além do limiar
audiométrico. A realizagdo de testes convencionais de fala invariavelmente néao
evidenciam a dificuldade cotidiana de inteligibilidade de fala que o trabalhador
portador de uma PAIR pode ter. COSTA (1992) realizou testes de reconhecimento
de fala com e sem ruido competitivo e verificou que na presenga de ruido a
identificacdo de palavras decresce com o aumento das perdas auditivas tonais,
especialmente na presenga de mascaramento “cafeteria noise”, ruido que simula
local com varios estimulos acusticos competitivos que reflete melhor a situagéo

cotidiana de comunicagao do trabalhador.

Existe uma grande variabilidade individual em termos de
suscetibilidade em relagdo a perda auditiva induzida por ruido. Os estudos
epidemioldégicos mostram que os efeitos do ruido sobre a audigdo ndo dependem

somente das caracteristicas fisicas do som, mas de diversos fatores endoégenos e
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exégenos que podem afetar a audicdo ou interagir com o ruido (MORATA e

LEMASTERS, 1995).

Dentre os fatores endégenos, a presenca de melanina foi associada a
diminuicdo da suscetibilidade, pois individuos de olhos azuis e pele branca
parecem ser mais suscetiveis a exposigdo a ruido que individuos de olhos

castanhos e pele negra (CARLIN e CROSKEY, 1980).

O desgaste auditivo provocado pela idade é um fator de risco muito
estudado, especialmente em individuos acima de 50 anos, onde os efeitos do
envelhecimento sobre o sistema auditivo se iniciam de forma mais evidente. Um
estudo longitudinal de 15 anos com 188 individuos homens e mulheres encontrou
uma piora de 1 dB por ano a partir dos 60 anos de idade. Mulheres tiveram pioras
auditivas mais acentuadas nas freqiiéncias médias, enquanto os homens
pioraram mais nas freqiiéncias agudas. Histéria de exposi¢ao a ruido ocupacional

nao foi uma variavel significante no modelo de regresséao linear (LEE et al., 2005).

Por outro lado, FERRITE e SANTANA (2005) investigaram 535
trabalhadores de uma industria metalirgica e encontraram interagdo entre
tabagismo, exposi¢do ocupacional a ruido e idade. A avaliagdo da exposigéo foi

realizada por meio da construgao de matrizes de exposigao ocupacional.

A relagdo entre tabagismo e perda auditiva também foi demonstrada
em outros estudos. CRUICKSHANKS et al. (1998), por meio de um estudo
transversal oriundo de uma coorte de 3753 adultos com idade entre 48 e 92 anos,
observaram que os fumantes desenvolveram perdas auditivas iniciais mais
precocemente que os ndo fumantes. No modelo de regresséao logistica multipla o
consumo de tabaco em magos-ano controlado por idade, exposi¢cdo a ruido e

escolaridade manteve-se significante.
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UCHIDA et al. (2005) observaram um efeito combinado da exposicao

a ruido e tabaco nao interativo, mas sim aditivo.

Aumento da pressdo arterial e problemas cardiovasculares foram
descritos em alguns estudos como fatores agravantes para a perda auditiva em
associagdo a exposi¢do a ruido (HESSEL e SLUIS-CREMER, 1994). Em outro
estudo, STARCK et al. (1999) avaliando trabalhadores de madereiras expostos a
ruido e vibragdo nao encontraram associagao entre tabagismo e perda auditiva na
auséncia de outros riscos, mas quando combinado ao aumento da presséo
arterial e Sindrome de Raynaud, o tabagismo mostrou-se associado a perda

auditiva.

2.3. EFEITOS DA EXPOSICAO A SOLVENTES SOBRE A AUDICAO

Estudos com solventes organicos como tolueno, xileno, n-hexano,
tricloroetileno, etil-benzeno demonstraram um efeito ototdxico em animais e em

humanos (FUENTE e MC PHERSON, 2006).

Em 2002, o NIOSH elaborou uma lista de produtos quimicos
prioritarios para o desenvolvimento de novas pesquisas na area, e para O
estabelecimento de recomendagdes e de melhores praticas para a prevengéo de

perdas auditivas (MORATA, 2003).

Foram levados em consideracao trés fatores para a priorizagdo: o
numero de trabalhadores expostos e a magnitude da exposigdo por categoria
industrial, as evidéncias de toxidade geral, bem como evidéncias de nefro ou

neurotoxidade de cada substancia quimica e a geragéo potencial de radicais livres
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de cada substancia, uma vez que estes tém sido associados a lesdes celulares

em diversos 6rgaos (OHINATA et al., 2000).

Baseado no critério acima, o Grupo de Trabalho organizado pelo
NIOSH identificou como prioridade para pesquisa e intervengdo os seguintes
produtos quimicos: na categoria dos solventes, foram apontados o tolueno,
estireno, xileno, n-hexano, etil-benzeno, dissulfeto de carbono, gasolina e
percloroetileno; na categoria dos asfixiantes, o monéxido de carbono e cianeto de
hidrogénio; na categoria dos metais, chumbo e mercurio; nos pesticidas, os

organofosforados e piretréides.

2.3.1 Aspectos gerais sobre os solventes e legislagao

Os solventes sdo substancias liquidas ou volateis que pertencem a
diversos grupos quimicos. Em geral, pertencem a fungées organicas como:
cetonas, ésteres, alcoois, éteres, hidrocarbonetos alifaticos e aromaticos, glicéis,
entre outras. Cerca de 50% dos solventes produzidos sdo consumidos na
fabricagdo de vernizes, tintas, colas, cosméticos, processo de impressao; 20%
para a fabricagdo de sapatos; 10% para industrias de agrotéxicos; e 10% na
limpeza de metais, lavagem a seco na industria téxti e farmacéutica

(BUSCHINELLLI, 2000).

Alguns solventes foram descritos na literatura como sendo
neurotéxicos. Neurotoxidade é a capacidade de determinada substéncia quimica
gerar efeitos nocivos no sistema nervoso central, nervos periféricos, ou 6rgaos
sensoriais. Uma substancia quimica é considerada neurotéxica quando € capaz
de produzir um efeito consistente de disfungdo neural ou mudanga quimica ou

estrutural do sistema nervoso central (ARLIEN-SOBORG e SIMONSEN, 1998).
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SIMONSEN et al. (1994) classificaram a severidade dos efeitos
observados, assim como as evidéncias de neurotoxidade de uma substéncia em 6
niveis: 1) sintomas subjetivos reversiveis sem evidéncias de anormalidade em
exames neurolégicos, psicolégicos ou clinico; 2) sintomas subjetivos irreversiveis
sem evidéncias de anormalidade em nenhum exame; 3) mudangas bioquimicas
nas proteinas e atividade enzimatica; 4) Alteragbes em exames
eletroencefalograficos, ou em testes comportamentais e psicolégicos.; 5)
Alteragbes neurolégicas detectaveis em exames; 6) Mudangas morfolégicas
incluindo morte celular e axoniopatia, assim como modificagées morfolégicas
subcelulares. De acordo com os autores, os niveis de 3 a 6 refletem fortes

evidéncias para a realiza¢do do diagndstico de neurotoxidade quimica.

As queixas clinicas mais relatadas em individuos com diagnéstico de
neurotoxidade quimica incluem alteragbes sensoriais, a exemplo de perda
auditiva, problemas de equilibrio, zumbido, diminui¢do do olfato e da visdo; efeitos
motores a exemplo de parestesia, incoordenagdo motora, convulsdes; efeitos
cognitivos como disturbios de memdria, incapacidade de concentragdo; e
alteragées de personalidade, a exemplo de irritabilidade, insdnia e ansiedade

(ARLIEN-SOBORG e SIMONSEN, 1998).

A gasolina, solvente muito utilizado na limpeza dos tinteiros em
maquinas de impressdo, € um combustivel constituido basicamente por
hidrocarbonetos e, em menor quantidade, por produtos oxigenados. Além dos
hidrocarbonetos a gasolina contém compostos de enxofre, nitrogénio e metalicos.

Tolueno, xileno, n-hexano e benzeno sao também componentes da gasolina.

O n-hexano & um hidrocarboneto alifatico de cadeia reta e muito
volatil. No Brasil é o principal constituinte da mistura conhecida como benzina.
Comecgou a ser utilizado nos anos 60 e 70 como alternativa ao benzeno,

especialmente em colas de sapateiro.

22



Revisdo da Literatura

A principal via de absor¢gdo sdo os pulmdes. A exposicdo a altas
concentracbes deste solvente pode causar neuropatia sensitivomotora,
especialmente em membros inferiores. O quadro clinico varia de parestesia e
diminuicao de forga nas extremidades dos membros até auséncia de sensibilidade
e paralisia. A eletromiografia mostra potenciais de fibrilagao nos acometidos, e na
biépsia observa-se degeneragdao axénica (WORLD HEALTH ORGANIZATION,
1991).

Na industria grafica, outro solvente comumente utilizado € o tolueno,
presente ndo s6 nas tintas utilizadas para a impressdo nas maquinas de
rotogravura como também no thinner, utilizado para a limpeza de cilindros de
impressdo. O thinner € uma mistura complexa de solventes e variavel que nao
possui composi¢do fixa. Grande parte do volume é constituido por mistura de

alifaticos (como querosene) e aromaticos como xileno e tolueno.

O tolueno (metilbenzeno, fenilmetano ou toluol) € um hidrocarboneto

aromatico composto por um grupo metil ligado ao benzeno.

A principal via de absorgdo do tolueno é a pulmonar, embora exista
também, em menor quantidade, absorgdo por via cutidnea e digestiva. E possivel
detectar-se tolueno no sangue apés 10 segundos de inalagdo do produto. Os
niveis de saturagdo no sangue ocorrem apés 25 minutos de inalagdo (FELDMAN,

1998a).

A distribuicdo do tolueno se da preferencialmente nos tecidos
contendo alto teor lipidico independentemente da via de absorgdo. Apés repetidas
exposigoes, a concentragdo de tolueno tende a acumular-se principalmente no
tecido adiposo e em outros 6rgdos ricos em lipidios como o tecido nervoso, onde

o acumulo do solvente é mais rapido (MORATA et al, 1995). Grandes
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concentragées de tolueno no sistema nervoso central podem ser detectadas

mesmo apoés 10 dias do término da exposi¢cdo (FELDMAN, 1998b).

O tolueno é biotransformado principalmente no figado e na agao
bioquimica com outros tecidos. Aproximadamente 80% do tolueno absorvido &
transformado no metabdlito acido hipurico. Tanto o acido hipurico quanto os
demais metabdlitos do tolueno sdao excretados pela urina. Apenas 15 a 20 % do
tolueno absorvido é excretado sem biotransformagéao pelo ar expirado. Portanto, a
dosagem de acido hipurico na urina € um importante indicador biolégico do risco
da exposi¢cdo no ambiente de trabalho (BUSCHINELLI, 2000). Em estudo em uma
industria grafica, MORATA et al. (1997b) verificaram que das inumeras variaveis
estudadas (idade, dose de ruido, concentracdo do solvente no ar, indicador
biolégico para tolueno, fungdo, histéria clinica e ocupacional, fumo, alcool e
exposi¢cdes ndo ocupacionais) apenas idade e indicador biolégico para tolueno
(acido hipurico na urina) foram considerados significantes na analise de regressao
logistica multivariada. O odds ratio para perda auditiva foi estimado em 1,76
vezes para cada grama de acido hipurico por grama de creatinina (IC 95% 1,00 —
2,98). Os principais sintomas decorrentes da exposicdo a tolueno incluem
diminuicdo da visdo, dor de cabeca, fadiga, confusdo mental, dificuldades de
memoéria, disturbios no equilibrio, diminuigdo da audigédo e do olfato, depresséao e

ansiedade (FELDMAN, 1998a).

No Brasil, a Norma Regulamentadora n® 15 do Ministério do Trabalho
(NR-15) estabelece limites de tolerancia para algumas substéncias quimicas,
sendo que a exposi¢cdo a concentragdes acima do limite estipulado, implica em
pagamento de adicional de insalubridade, 0 que ndo ocorre na maioria dos paises

(MINISTERIO DO TRABALHO E EMPREGO, 1978).
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ARCURI e CARDOSO (1991) discutiram falhas na validade cientifica
dos valores dos limites de tolerancia e recomendaram a nao utilizagdo desses

limites como um nivel seguro de exposigdo para os trabalhadores.

No Brasil, at¢é esse momento ndo existe nenhuma exigéncia na
legislagdo trabalhista que obrigue as empresas a implantarem o Programa de
Conservagdo Auditiva em populagdes expostas apenas a solventes sem que haja
uma dose de ruido que ultrapasse o limite de tolerancia de 85 dB por oito horas
didrias de trabalho. A Portaria n° 19 de 08/04/1998 (MINISTERIO DO
TRABALHO, 1998), legislagdo mais recente do Ministério do Trabalho em relagao
a perdas auditivas, determinou diretrizes e pardmetros minimos para o
acompanhamento da audi¢do de trabalhadores expostos a niveis de presséo
sonora elevados. Nessa publicagdo, a questdo dos efeitos de produtos quimicos

sobre a audigdo nao foi incluida.

A Ordem de Servigo n° 608 do INSS em 05/08/1998 (MINISTERIO DA
PREVIDENCIA E ASSISTENCIA SOCIAL, 1998) determinou diretrizes para a
concessdo de beneficio por perda auditiva induzida por ruido de origem
ocupacional mas nao incluiu os produtos quimicos dentro do seu escopo.
Entretanto, o Anexo Il do Regulamento da Previdéncia Social, aprovado pelo
Decreto n°® 3048 de 12/05/1999 incluiu na lista de doengas profissionais,
hipoacusia ototéxica decorrente da exposicdo a hidrocarbonetos alifaticos e
aromaticos (MINISTERIO DA PREVIDENCIA E ASSISTENCIA SOCIAL, 1999).
No entanto, como a regulamentagdo da concessao de beneficios da Previdéncia
Social para perdas auditivas esta descrita na Ordem de Servigo n°® 608/1998, que
ndo faz mengdo aos produtos quimicos como agentes de risco para perdas

auditivas, ainda se faz necessario a reformulacdo dessa legislagao.
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2.3.2. Estudos em Animais

A maioria dos estudos sobre perdas auditivas com modelos animais
refere-se ao tolueno. Essa substancia parece ocasionar lesées nas células
ciliadas externas, particularmente na terceira fileira na por¢do basal da céclea

(MAKITIE et al., 2003).

A lesdao ocasionada provoca alteragdes iniciais nas frequéncias
médias, e de acordo com alguns autores a lesdo continua em diregédo a porgao

apical da coclea (CAMPO et al., 1997; JOHNSON e CANLON, 1994).

GAGNAIRE e LANGLAIS (2005) realizaram estudo histopatolégico de
cocleas de ratos expostos a vinte e um solventes aromaticos. Dos solventes
estudados, oito (tolueno, p-xileno, etil-benzeno, n-propil-benzeno, estireno, n-
metilestireno, trans-B-metil-benzeno e alil-benzeno) ocasionaram lesées
histolégicas no 6rgao de Corti. As lesdes foram maiores nas segunda e terceira
fileiras de células ciliadas externas proximas a por¢do basal da céclea. Foram
também encontradas lesdes ocasionais nas células ciliadas internas nos animais

mais afetados.

McWILLIAMS et al. (2000) encontraram evidéncias de ototoxidade do
tolueno em baixas concentragdes. Os autores estudaram o metabolismo das
células ciliadas externas de ratos ap6s exposicdo a baixas concentragdes da
substancia. Foi encontrada atividade enzimatica reduzida na regidao de
frequéncias médias da céclea apds exposigdo a baixa concentragéo de tolueno
(250 ppm por 8 horas ao dia, 5 dias por semana por 4 semanas). A alteragcéo do
metabolismo das células ciliadas externas pode levar a perda auditiva e perda

permanente dessas células.
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Os disturbios do equilibrio podem ser considerados uma manifestagao
precoce da agao neurotoxica de alguns solventes industriais (MORATA et al.,
1995). Diferengas qualitativas entre quatro tipos de solventes, incluindo tolueno,
foram encontradas no nistagmo poés estimulatério e na supressdo visual na
estimulagéo rotatéria em ratos (NIKLASSON et al., 1993), sugerindo que as

alteracdes devem se situar no sistema vestibular central.

O n-hexano e o dissulfeto de carbono sao solventes que parecem ter
um efeito neurotéxico sobre a audigdo, além de demonstrarem associagdo com
perdas auditivas (JOHNSON e NYLEN, 1995). Experimento com ratos expostos a
n-hexano isoladamente e n-hexano associado a xileno (1000 ppm, 18 horas por
dia durante 61 dias) evidenciou uma diminui¢do da sensibilidade auditiva medida
pelo limiar eletrofisiolégico, sem no entanto, haver diminuigdo das amplitudes e
laténcias das ondas dos PEATE. O efeito pareceu ser coclear (NYLEN e
HARGMAN, 1994). Por outro lado, PRYOR e HERBERT (1992) expondo ratos a
4000 ppm de hexano e 1000 ppm de tolueno por 21 dias encontraram alteragdes

nos PEATE sugerindo leséo retrococlear.

Resultados semelhantes foram obtidos por NYLEN et al. (1995) em
estudo com ratos com longa exposicdo a tolueno por inalagdo. Os autores
concluiram que os achados foram sugestivos de lesées no sistema vestibular

central sem evidéncias de lesdées na fungao vestibular periférica.

A associagdo da exposi¢cdo a n-hexano e tolueno, bem como a n-
hexano e xileno avaliada em dois outros estudos ndo ocasionou uma piora dos
efeitos auditivos mensurados em relagdo aos danos ocasionados em ratos
somente expostos a n-hexano. Ao contrario, o tolueno e o xileno em combinacao
com o n-hexano pareceram exercer fungao protetora, mostrando efeitos auditivos
nos PEATE menores em relagéo a exposigao isolada ao n-hexano (NYLEN et al.,

1994; NYLEN e HAGMAN, 1994).
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O estireno, solvente organico largamente encontrado na industria
plastica e na fabricagao de papel e papeldo, tem sido amplamente pesquisado em
animais e se mostrado como uma substancia capaz de provocar ototoxidade.
(PRYOR et al., 1987, LOQUET et al., 1999). Em concentragdes menores que 800
ppm esse solvente produziu um minimo efeito na amplitude das ondas do PEATE
e uma perda auditiva moderada a severa nas frequéncias de 8000, 16000 e

30000 Hz (YANO et al., 1992).

LATAYE et al. (2005) comprovou que condicbes como o nivel de
atividade de ratos pode ser um importante fator no mecanismo de lesdo auditiva
ocasionada pelo estireno. Concentragées semelhantes de aproximadamente 200
ppm ocasionaram efeitos menores em ratos sedentarios a ratos ativos. De acordo
com os autores, quanto maior o consumo de oxigénio, maior o acumulo de
solvente nos alvéolos. Também discutiram as importantes variagdes muitas vezes
encontradas nas concentragées necessarias para induzir uma perda auditiva em
animais ou em humanos. Trabalhadores invariavelmente movimentam-se muito
em ambientes de trabalho, o que ndo ocorre com animais de estudos
experimentais. Dessa forma, os modelos animais, onde inumeras variaveis podem
ser controladas, sdo importantes geradores de hipéteses, mas os resultados séo

distintos dos obtidos na realidade dos estudos epidemiolégicos.

DANCER (1995) comenta a dificuldade de conduzir e interpretar
estudos experimentais com modelos animais. Os experimentos variam quanto a
situagdo em que foram construidos como: estimulagdo acustica (amplitude,
espectro, duragao), condigbes da exposi¢gdo (campo livre ou circuito fechado),
tempo e técnica utilizados ap6s a exposicdo para o teste auditivo (observagao
comportamental, potenciais evocados de tronco encefalico, eletrococleografia) e
exame morfolégico dos danos (microscopia 6tica ou de varredura), além das

diferencas entre as espécies. Tais diferengas nao permitem a extrapolagao
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quantitativa dos resultados obtidos em animais para seres humanos. Entretanto,
comentou o autor, que apesar dessas dificuldades, o uso de animais como
modelos € util na maioria dos problemas relacionados aos efeitos do ruido na
audicao, como a relagdao entre mudanga temporaria de limiar (MTL), mudanga
permanente de limiar (MPL) e lesdes do 6rgao de Corti, ou da relagdo entre perda
auditiva induzida por ruido e idade ou ainda, na avaliagdo do efeito combinado

entre ruido e outros agentes.

Pesquisas com exposi¢cao combinada a ruido e tolueno demonstraram
perdas auditivas mais acentuadas em animais expostos aos dois agentes
simultaneamente quando comparados com animais a cada agente isoladamente

(LATAYE e CAMPO, 1997; BRANDT-LASSEN et al., 2000).

Estireno em concentragbes de 600 ppm apresentaram um efeito
sinergistico com ruido em ratos ocasionando lesées auditivas na faixa de 8000 a

16000 Hz (LATAYE et al., 2000).

Na mesma diregao, MAKITIE et al., (2003) encontraram alteragbes
morfolégicas nas CCE de ratos muito mais severas quando expostos a ruido
associado a doses de estireno superiores a 600 ppm em relagdo aos expostos

abaixo de 600 ppm.

2.3.3. Estudos em Humanos

A utilizagdo da audiometria tonal em programas de conservagao
auditiva apresenta algumas limitagées, pois ndo permite a determinagdo da
etiologia ou do topodiagnéstico de determinada alteragdo auditiva. A configuragao

audiomeétrica provocada por ototoxidade quimica ou pelo ruido é semelhante.
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Ambos os distlrbios caracterizam-se por uma queda dos limiares nas frequéncias
altas, fato que pode ter retardado o reconhecimento de produtos quimicos
industriais como potencialmente nocivos a audicdo (MORATA et al.,, 1997b).
Diversos trabalhos cientificos com provas que avaliam as habilidades auditivas
centrais indicaram que limitagdes no desempenho auditivo de individuos expostos
a ruido e solventes na conversagdo podem existir mesmo sem serem

identificadas na audiometria tonal.

FUENTE et al. (2006) aplicaram uma seqiéncia de testes para avaliar
diferentes habilidades auditivas envolvidas no processamento auditivo central em
um grupo de trabalhadores expostos a mistura de tolueno, xileno e n-hexano a
baixos niveis de concentragdo. Foram realizados trés testes de processamento
auditivo que avaliavam resolugdo temporal auditiva (Random Gap Detection-
RGD), interagao binaural (Masking Level Difference- MLD) e ordenagéo temporal
(Pattern Sequence-PPS). Apesar da audiometria tonal mostrar-se normal em
todos os individuos expostos, o grupo exposto a solventes apresentou maior

indice de alteragées nos trés testes em relagdo ao grupo controle.

Os testes de processamento auditivo central podem ser uteis na
deteccdo de alteragées em trabalhadores expostos a solventes com queixas
neurolégicas como tonturas, nauseas, enxaquecas mas sem diagnéstico
confirmado de encefalopatia toxica (VARNEY et al., 1998). Este estudo identificou
alteragées em testes do processamento em individuos que haviam sofrido picos
de exposicdo a mistura de tricloroetileno, percloroetileno, vernizes e tintas (no

minimo 100 picos).

MORATA et al. (1997a) observaram porcentagem significativamente
maior de casos de declinio do reflexo acustico positivo no grupo de trabalhadores
com exposi¢do simultanea a ruido e tolueno, bem como distor¢ées nos testes de

reconhecimento de fala, sugerindo anormalidades do tipo retrococlear. Os autores
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sugeriram outras pesquisas com outros métodos de avaliagdo para testar as

partes mais centrais da via auditiva.

MORATA e LEMASTERS (1995) comentam que os efeitos de alguns
solventes organicos sobre a audicdo, a exemplo do tolueno, podem ser
dependentes da combinagdo de ototoxidade e neurotoxidade. ABBATE et al.
(1993) estudando trabalhadores expostos a uma concentragdo média de 97 ppm
encontraram laténcias absolutas e interpicos maiores nas ondas nos intervalos I-
-V no PEATE em relagdo aos nao expostos sugerindo que alteragdes
ocasionadas pelo tolueno possam se localizar na regidao do tronco encefalico e
vias auditivas centrais. Todos os individuos deste estudo possuiam limiares
audiométricos normais e auséncia de sintomas relacionados a exposicdo a
solventes, o que indica a importadncia de outros testes além da audiometria, no

monitoramento grupos expostos a solventes.

2.4. EFEITOS DA EXPOSIGCAO COMBINADA A RUIDO E SOLVENTES

Inimeros estudos foram realizados para o efeito combinado da
exposi¢ao a ruido e solventes (MORATA et al., 1993, 1997a, 1997c; SLIWINSKA-
KOWALSKA et al.,, 2001; SULKOWSKI et al., 2002; MORATA et al., 2002;
SLIWINSKA-KOWALSKA et al., 2003).

Um dos primeiros estudos epidemioldgicos com populagdes expostas
simultaneamente a ruido e produtos quimicos foi de MORATA (1989), que
estudou trabalhadores expostos a ruido e dissulfeto de carbono. Os resultados da
audiometria indicaram uma prevaléncia de 60,1% de perdas auditivas no grupo
exposto a ruido e dissulfeto de carbono, e 53,1% em outro grupo somente

exposto a ruido. A prevaléncia de perdas auditivas aumentou com a idade; de
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53,3% no grupo com idade entre 18-29 anos para 87,5% no grupo de 50 a 60

anos.

Um efeito combinado da exposi¢do a ruido e tolueno na audigao foi
observado em estudo realizado em uma industria grafica e em uma fabrica de
tintas em Sao Paulo (MORATA et al., 1993). A estimativa do odds ratio de perda
auditiva foi 4 vezes maior para o grupo exposto a ruido, 11 vezes maior para o
grupo exposto a ruido e tolueno e 5 vezes maior para a mistura de solventes
quando comparados ao grupo de ndo expostos. Além do efeito combinado entre
ruido e tolueno observado, os autores encontraram uma grande porcentagem de
casos com declinio do reflexo positivo, teste que sugere envolvimento da porgéo

auditiva retrococlear.

Entretanto, em outro estudo com trabalhadores expostos a ruido e
mistura de solventes (tolueno, acetato de etila e etanol), os autores néo
verificaram um efeito combinado mas apontaram a alta prevaléncia de individuos
com curto tempo de exposicdo como sendo uma das possiveis explicagdes. Das
inumeras variaveis estudadas (idade, dose de ruido, concentragdo do solvente,
indicador biolégico para tolueno, fungdo, histéria clinica e ocupacional, fumo,
alcool e exposigdes ndo ocupacionais) apenas idade e indicador biolégico para
tolueno (acido hipurico na urina) foram considerados significantes na analise de

regressao logistica multivariada.

Ao contrario do estudo anterior, SCHAPER et al. (2003) avaliando
uma Coorte de 333 trabalhadores expostos a ruido e baixas concentragbes de
tolueno o indicador biolégico néo foi significante na analise de regressao multipla.
Os autores concluiram que exposi¢des a tolueno abaixo de 50 ppm nao devem
ser suficientes para ocasionar algum dano auditivo e sugerem novos estudos com

ruido e tolueno em baixas concentragdes.
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Estudos recentes investigaram o efeito combinado da exposi¢éo a

ruido e estireno.

Um efeito combinado da exposi¢do a ruido e estireno foi encontrado
em outros dois estudos (MORATA et al.,, 2002; SLIWINSKA-KOWALSKA et al.,
2003). No estudo de MORATA et al. (2002), mesmo com o estireno em
concentragdo abaixo dos limites de tolerancia aceitos na Suécia, individuos
expostos a ruido e estireno apresentaram limiares audiométricos piores nas
freqiiéncias de 2000, 3000, 4000 e 6000Hz quando comparados a individuos né&o

expostos ou expostos somente a ruido.

Efeitos ototéxicos do n-hexano em combinagdo com tolueno também
foram encontrados em um estudo transversal com 1117 trabalhadores. Os odds
ratios de alteragdo auditiva relacionada a cada exposi¢cdo a solvente foram 2,4
(IC95% 1,5-3,7) para mistura de solventes, 3,9 (IC95% 2,4-6,2) para estireno, e
5,3 (IC95% 2,6-10,9) para n-hexano e tolueno (SLIWINSKA-KOWALSKA et al.,
2005).

EL-SHAZLY (2006) estudando dois setores de pintura de automoveis
de duas empresas verificou um efeito agravante da exposi¢éo a tintas sobre os
limiares auditivos em individuos expostos a niveis médios de ruido entre 81 e 85
dB(A). As perdas auditivas verificadas no grupo exposto a ruido médio e tintas
foram semelhantes as observadas no grupo exposto somente a ruido entre 92 e
107 dB(A). No entanto, o autor ndo especificou se exposigées pregressas foram

consideradas na analise.

Outro estudo avaliou a audigdo de trabalhadores expostos
simultaneamente a ruido e mistura de solventes por meio de audiometria de altas
freqiéncias. Quando comparados os limiares auditivos nas altas frequéncias

desse grupo com outros dois grupos: expostos somente a ruido e ndo expostos a

33

#~7 BIBLIOTECA/ICIR
EACULDADE DE SAUDE PUBLICA
UNIVERSIDADE DE SAO PAULO



Reviséo da Literatura

ruido e solventes, verificou-se limiares piores no grupo exposto a ruido e
solventes em relagdo aos outros dois grupos. Essa diferenga foi estatisticamente
significante para as altas freqiiéncias, enquanto que os resultados dos limiares
testados em audiometria convencional ndao mostraram diferengas significantes

(MORIOKA et al., 2000).

2.5. POTENCIAIS EVOCADOS AUDITIVOS

Os Potenciais evocados referem-se a uma série de mudancgas
elétricas no sistema nervoso periférico e central. Quando essas modificagdes
elétricas sdo ocasionadas por estimulagdo sensorial em determinado 6rgéo ou
sistema, elas sao referidas como Potenciais Evocados Sensoriais. No caso, os
potenciais elétricos gerados pela estimulagdo sensorial auditiva séo denominados

Potenciais Evocados Auditivos (PEA) (Mc PHERSON, 1996).

Os PEA sao extraidos computadorizadamente da atividade bioelétrica
a partir da superficie do couro cabeludo e dos locais relacionados apdés a
apresentagao de um estimulo acustico. As formas de ondas resultantes
representam as mudangas de voltagem do nervo auditivo, do tronco encefalico e
do cértex, evocadas por um estimulo ou evento acustico (DURRANT e FERRARO

et al., 2001).

Os PEA podem ser classificados de acordo com o tempo de resposta

apresentada e a localizagao da resposta elétrica em:

e Potenciais Evocados Auditivos de Curta Laténcia ou de Tronco

Encefalico (PEATE): tém origem no nervo acustico e nas vias
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auditivas do Tronco Encefalico e ocorrem nos primeiros 10

milissegundos (ms).
Potenciais Evocados Auditivos de Média Laténcia: tém origem em

areas primarias do cértex auditivo e ocorrem entre 10 e 80 ms.

Potenciais Evocados Tardios ou de Longa Laténcia (PEALL): tém
origem nas areas primaria e secundaria do cértex auditivo e

ocorrem entre 80 e 600 ms (Mc PHERSON 1996).

Os potenciais evocados auditivos de tronco encefalico (PEATE) sao

gerados pela ativagdo sequencial e sincrénica das fibras nervosas ao longo da via

auditiva até o nivel do tronco encefalico. Ocorre a formagdo de sete ondas

positivas descritas sequencialmente em algarismos romanos por JEWETT et al.

(1970) (Figura 2.3). A contribuicdo dos varios geradores envolvidos nessa

formagao varia entre autores, sendo atualmente mais considerada pela maioria

como: nervo auditivo (ondas | e Il); multiplos grupos de fibras da ponte (ondas llI,

IV, V), sendo que o complexo IV e V parece ter origem predominantemente no

leminisco lateral; e as regiées do corpo geniculado medial e do talamo corticais

(ondas VI e VII) (MOLLER et al. 1995).

Figura 2.3 — Morfologia das ondas dos Potenciais Evocados Auditivos de
Curta, Média e Longa Laténcia.
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As cinco primeiras ondas sdo as de maior reprodutibilidade e,
portanto, as mais estudadas. Nas perdas retrococleares pode-se encontrar
laténcias normais para a onda | e alteradas para as ondas Il e V, anomalias na
morfologia das ondas (parcialmente ausentes, ausentes ou ilegiveis), intervalo
interpico |-V aumentado e diferenga interaural significativa (CASTRO JUNIOR e
FIGUEIREDO, 1994).

O PEATE é considerado um teste de sincronia neural muito mais do
que de audigdo. Contudo, a pesquisa do limiar eletrofisiolégico pode ser utilizada
para inferir informagdo sobre a sensitividade da audi¢do periférica. Por isso, tem
tido relevancia em pesquisas sobre os efeitos da exposicdo a ruido e solventes
em animais e em humanos por medirem de forma objetiva o limiar auditivo
podendo associar-se estes resultados a observagbes dos danos cocleares

gerados.

Estudos com animais expostos a estireno, tolueno e tricloroetileno por
inalagdo (PRYOR et al., 1987; SULLIVAN et al,, 1989; REBERT et al., 1991)
encontraram amplitudes reduzidas das ondas dos PEATE, sem aumento de
laténcias interpico e, no estudo de REBERT et al. (1991), foram verificadas

perdas de células ciliadas externas sugerindo um dano especificamente coclear.

Efeitos neurotoxicos foram descritos em ratos expostos a dissulfeto
de carbono por meio da avaliagdo dos PEATE. Esse agente quimico provocou
atrasos nas laténcias interpicos das ondas llI-V indicando lesdo de vias auditivas

centrais (HIRATA et al., 1992).

Entretanto, os interesses nos Potenciais Evocados de Média e Longa
Laténcia tem aumentado, especialmente para o estudo de individuos com
disfuncdo do processamento auditivo e distarbios cognitivos, nos quais a

avaliagao do PEATE parece ndao demonstrar sensibilidade suficiente.
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A captacdao dos potenciais evocados auditivos de média e longa
laténcia reflete a atividade cortical nas habilidades de audicdo primaria (atengéo

seletiva, seqiiéncia auditiva e integragao auditiva-visual).

2.5.1. Potencial Evocado Auditivo de Longa Laténcia P300
(PEALL-P300)

O P300 é um potencial classificado como endégeno, ou relacionado a
eventos por nado depender do estimulo acustico que é oferecido, mas por ser
influenciado pelo uso funcional que o individuo faz do estimulo. Esta relacionado
a aspectos fundamentais da fungdo mental: percepg¢do e cognigdo. Ocorre
quando ha o reconhecimento consciente de mudangas nos estimulos sensoriais
(acusticos, visuais, somatossensoriais). O PEALL-P300 é eliciado por meio de
uma tarefa de discriminagdo entre os estimulos acusticos diferentes, paradigma
oddball (padrdao do excéntrico ou diferente). Nesse tipo de tarefa, séao
apresentados ao individuo dois tipos de estimulos aclsticos por meio de fones
binaurais: os chamados estimulos freqiientes que ocorrem em um intervalo de
tempo constante, e os chamados estimulos raros (ou estimulos-alvo), que sao
introduzidos de modo aleatério entre os primeiros. O individuo é orientado a
manter-se atento apenas aos estimulos raros que conseguir reconhecer e
discriminar. Normalmente, uma tarefa é associada ao estimulo raro, tal como
solicitar ao sujeito que conte o nimero de vezes que o evento ocorreu. Como
conseqiiéncia, observa-se no registro, a formagdo de uma onda positiva, de
aproximadamente 300 milissegundos (ms) de laténcia, e 10 microvolts (mu) de
amplitude (MC PHERSON, 1996). Podem ser utilizados como eliciadores tons

puros diferenciados pela frequéncia sonora, ou estimulos de fala.

37



Revisdo da Literatura

Ondas maiores em amplitude e menores em laténcia foram
encontradas em situagdes onde a tarefa exigida de discriminagdo dos estimulos
era mais facil, ou seja, os estimulos-alvo possuiam espectro de frequéncias
sonoras distantes dos estimulos freqiientes e intervalo maior (POLICH, 1987). Os
tons mais utilizados sdo 1000 Hz e 2000 Hz, que, segundo POLICH (1991),
promovem melhor discriminagdo pela via auditiva, pois sdo gerados pela fala
humana. Maiores amplitudes e menores laténcias também foram encontradas

com estimulos de fala em outro estudo (LEW et al. 1999).

As possiveis regiées geradoras da onda P300 envolvem o neocortex
lateral do lobo parietal inferior, correspondendo as habilidades de orientagédo e
atencao para as tarefas de eventos relevantes. Ocorre interagdo com areas pré-
frontais medial e lateral (processo de atengao), e areas hipocampais (processo de

memoria) (SMITH et al. 1990).

A convengao mais utilizada para designar as ondas geradas pelos
potenciais auditivos € a de nomear sua ocorréncia pela inicial da polaridade
(P=positiva, N=negativa) e em seguida pela ordem de aparecimento das ondas
(1,2,3) ou pelo periodo de laténcia que aparece (Mc PHERSON, 1996). Dessa
forma a onda P3 ou P300 é a primeira onda positiva que segue o complexo de

ondas N1, P2, N2, e ocorre em torno de 300 ms (Figura 2.4).
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Figura 2.4 — Morfologia das ondas dos Potenciais Evocados de Longa
Laténcia com a onda P3 ap6s o complexo N1-P2-N2.
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O complexo N1-P2-N2 é um complexo de trés ondas de polaridade
negativa, positiva e negativa, respectivamente, ocorrendo como resposta a
apresentagao repetida de estimulos acusticos com tempo de laténcia em torno de
100, 160 e 200 ms. Para a correta identificagdo da onda P300 sao necessarias as
identificagbes dessas trés ondas anteriores. JUNQUEIRA E COLAFEMINA
(2002) avaliaram a estabilidade na andlise e interpretagdo de tragados do PEALL-
P300 inter e intra-examinadores que seguiram as mesmas regras para a
identificagdo das ondas N1, P2, N2 e P3. Foi encontrada alta concordancia entre
os examinadores sugerindo que a analise do P300 a partir do complexo de ondas

N1, P2 e N2, pode ser utilizada com seguranga para fins clinicos e cientificos.

A onda P3 gerada pode apresentar variagbes de acordo com a
colocagao dos eletrodos de superficie. O posicionamento em Fz, Cz e Pz (linha

media do cranio), segundo o Sistema Internacional 10-20 para colocagao
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uniforme dos eletrodos (JASPER, 1958) sdo os locais onde o potencial € melhor

registrado (MUSIEK e LEE, 2001).

Alguns autores referem-se a existéncia de dois subcomponentes do
P300 formando-se um duplo pico na onda. Foram denominados “a” e “b” . P3a,
mais precoce (aproximadamente 240 ms), foi correlacionado com os processos
precoces de alerta e torna-se mais robusto com a baixa previsibilidade de
ocorréncia do estimulo raro. P3b, mais tardio, (aproximadamente em 350 ms), foi
correlacionado aos processos de atualizagdo de memoéria e torna-se mais robusto

com a detecgao do estimulo raro (POLICH e CRIADO, 2006).

As medidas de laténcia devem ser ajustadas a idade pois o resultado
do P300 comecga a apresentar laténcia gradativamente aumentada na terceira

década de vida (POLICH et al.,1985).

Laténcias menores e amplitudes maiores do P300 foram observadas
em individuos entre 51 e 70 anos quando comparados a um grupo com idade

média 10 anos superior (ANDERER et al., 2003).

Em adultos, atraso da laténcia da onda P300 mostrou-se associado a
testes cognitivos para identificacdo de disturbios de meméria, mostrando-se ser

um bom indicador (BRAVERMAN e BLUM, 2003).

O P300 tem sido utilizado no estudo dos disturbios neurolégicos,
cognitivos, neuropsiquiatricos e comportamentais. Um estudo com individuos
portadores de deméncia por Alzheimer revelou laténcias do P300
significativamente maiores (OR=3,75; 1C95%=1,23-11,41) em relagdo a outros
dois grupos com disturbios cognitivos leves e deméncia por lesées cerebrais

vasculares (GIRONELLI et al., 2005).
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Alteragées no P300 também se mostraram associadas a Doenca de
Parkinson (SOHN et al., 1998), esclerose multipla (GERSCHLAGER et al., 2000)
e disturbios psiquiatricos como esquizofrenia (JEON e POLICH, 2003). Neste
ultimo, os autores por meio de meta-andlise, concluiram que os efeitos
encontrados na laténcia do P300 em individuos esquizofrénicos sao maiores que
os efeitos sobre a amplitude da onda, e que sexo, nivel educacional, tipo de
estimulo e tarefa solicitada no momento do exame sao variaveis que interferiram

no resultado do teste e que foram consideradas em varios estudos.

A laténcia do componente P3 no PEALL-P300 apresentou-se
prolongada em individuos com diabetes mellitus em relagdo aos controles. Foi
encontrada correlagao estatisticamente significante entre os niveis de glicemia no

sangue e a laténcia e amplitude do PEALL-P300 (ALVARENGA et al., 2005).

2.5.1.1. Exposigdo ocupacional a solventes e PEALL-P300

O PEALL-P300 tem se mostrado sensivel para detectar alteragées
centrais em trabalhadores expostos a solventes. Ainda nao esta claro quais as
habilidades centrais envolvidas na resposta ao PEALL-P300, mas parece que o
prolongamento da laténcia ou desaparecimento da onda refletem uma diminuigcao
da qualidade e velocidade da informagédo processada quando a meméria imediata

esta sendo atualizada (POLICH e HERBST, 2000).

LAUKLI e HANSEN (1995) em estudo com 33 trabalhadores do sexo
masculino expostos a diferentes tipos de solventes (tinta, cola, gasolina, verniz,
estireno) nao identificaram alteracbes na audiometria convencional, mas
encontraram alteragdes em testes cognitivos (Mismatch Negativity, PEALL-P300)
em aproximadamente 1/3 da populagdo sugerindo um envolvimento das vias

auditivas centrais em exposi¢des a esses tipos de solventes.
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MOEN et al. (1999) examinou o PEALL-P300 em um grupo de
trabalhadores expostos a solventes em uma fabrica de tintas antes e apés as
férias e um grupo controle ndo exposto. Foi encontrado aumento estatisticamente
significante da laténcia da componente P300 do grupo exposto em relagdo ao
grupo controle, assim como laténcias maiores no grupo exposto antes das férias

em relagcao ao periodo apés as férias.

Um aumento da laténcia e diminuigdo da amplitude do PEALL-P300 e
alteragdes em testes cognitivos também foram descritas em outros dois estudos
com grupos expostos a concentragdes de tolueno abaixo de 50 ppm em industrias
graficas (VRCA et al.,, 1997; SEEBER et al., 2004). Neste ultimo estudo,
exposi¢cées pregressas foram avaliadas por meio da construgdo de matrizes de

exposi¢ao ocupacional.

O PEALL-P300 pareceu ser um indicador de risco em encefalopatias
toxicas ocasionadas por mistura de solventes (MORROW et al., 1998). Individuos
com histéria de exposicdo a tolueno, xileno ou benzeno e‘ que ja haviam
abandonado a ocupacao, foram submetidos ao teste do PEALL-P300 em uma
primeira avaliagdo, e novamente, apds vinte semanas. Apenas 37% dos
individuos apresentaram melhora no teste com diminuigdo da laténcia e aumento
da amplitude da componente P300. A falta de histérico de altos picos de
exposicdo, menor tempo de exposicdo e maior tempo entre o abandono da
situacao de exposicdo e a avaliagdo foram fatores de protegdo para a melhora do

resultado do teste.

Dados semelhantes foram encontrados por STEINHAUER et al.
(1997) que verificaram um prolongamento da laténcia do P300 e uma diminuigéo
da amplitude da onda antecessora (N250) em pintores que sofreram exposi¢cées

agudas, mesmo ap6s quatro dias sem a exposigao.
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A medida da laténcia do PEALL-P300 em conjunto com testes para
avaliar a condugdo nervosa periférica, avaliagdo do PEATE e testes para
avaliagao do equilibrio postural parecem ser importantes na avaliagdo de efeitos
subclinicos em trabalhadores expostos a chumbo (ARAKI et al., 2000). Os autores
revisaram 102 artigos verificando que as alteragées encontradas no PEALL-P300
sdo compativeis com alteragbes encontradas nos outros testes, existindo
consenso na literatura sobre os efeitos nocivos do chumbo sobre o sistema

nervoso auténomo, central, e periférico.

NIKLASSON et al. (1998) estudando 60 trabalhadores com suspeita
de encefalopatia téxica cronica induzida por solventes e 18 controles néao
observaram diferengas estatisticamente significantes entre os grupos em relagéo
ao tracado audiométrico e aos testes de reconhecimento de fala com
monossilabos. Entretanto, os indices de reconhecimento no teste com fala
sensibilizado foram significativamente menores no grupo exposto a solventes, em
relagao ao grupo controle. Foram também observadas diferengas nas laténcias de
respostas dos testes cognitivos que se mostraram aumentadas no grupo exposto
a solventes. Os resultados sugeriram que os disturbios relacionados a uma longa
exposicdo a solventes encontram-se predominantemente nas vias auditivas

centrais.

A ingestdo de drogas como o ecstasy mostrou estar associada com
alteragdes nas amplitudes do PEALL-P300 (GAMMA et al., 2005). Pesquisas na
area da neuropsicologia observaram que anormalidades na fungdo cerebral
podem preceder o desenvolvimento de dependéncia a alcool e drogas e que a
diminuicdo ou desaparecimento da resposta do PEALL-P300 foram observadas
de forma irreversivel, mesmo apés um ano de abstinéncia (BAUER e

HESSELBROCH, 1999).

43



Revisdo da Literatura

ANOKHIN et al. (2000) encontraram diminuigdo da amplitude e
aumento da laténcia do PEALL-P300 em individuos tabagistas, quando
comparados a um grupo de nado tabagistas. Em outro estudo, o tabagismo
mostrou-se mais associado a diminuigdes de resposta da onda P300 em relagao

ao risco para o alcoolismo (POLICH e OCHOA, 2004).

O P300 evocado por estimulos visuais (PEV-P300) também FOI
investigado em estudos com individuos com diagnéstico de encefalopatia
induzida por solventes (VERBERK et al., 2004), em grupos expostos a mistura de
solventes (GONG et al., 2003) e expostos a n-hexano (CHANG, 1987). Foram
encontradas laténcias prolongadas, e amplitudes reduzidas nesses grupos em

relagdo ao grupo controle.

Em sujeitos com disturbios auditivos, a presenga de audiometria tonal
normal induz a um diagnéstico de disturbio auditivo central mais facilmente.
Entretanto, audiometrias alteradas ndo sao critério de exclusdao para doengas
auditivas centrais, e uma audiometria normal isoladamente, ndo garante que nao

haja um déficit coclear (GRIFFITHS, 2002).

Apesar das complexas relagdes entre ruido e solventes levantada por
essa revisao da literatura, e dos multiplos exames utilizados para o diagnéstico de
perdas auditivas, no presente estudo, a investigagdo das alteragées auditivas
periféricas sera realizada por meio da audiometria e as possiveis disfungdes

centrais serdo avaliadas por meio dos resultados do PEALL-P300.
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Objetivos

Objetivo geral:

Avaliar os efeitos da exposi¢do a ruido e solventes sobre as vias

auditivas periférica e central nos trabalhadores de uma industria grafica.

Objetivo especifico:

Investigar a associagdo da exposicdo a trés tipos de solventes
organicos (gasolina, n-hexano e thinner) e alteragdo na via auditiva central por
meio do resultado do teste do potencial evocado auditivo de longa laténcia P300

(PEALL-P300).
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Material e Métodos

Este estudo transversal foi realizado com a populagido de
trabalhadores de uma industria grafica localizada no Municipio de Guarulhos, no

periodo de outubro de 2004 a agosto de 2005.

A industria grafica onde o estudo foi desenvolvido atua na area de
edicao e impressao de livros didaticos utilizados em instituicbes de ensino. As
principais etapas do processo produtivo ocorrem em dois dos sete prédios que
compbéem o parque grafico com 51.000 metros quadrados de area. Nos outros
prédios estdo instalados os setores de almoxarifado e estoque de matérias
primas, embalagem e expedi¢do, além dos setores administrativos e de apoio a
producdo. No inicio da pesquisa a empresa contava com 349 trabalhadores

contratados.

4.1 AMBIENTE DE TRABALHO E PROCESSO PRODUTIVO

A Figura 4.1. apresenta o fluxo de produgao da empresa.

Apbs se estabelecer as demandas de produgcdo os fotolitos
necessarios sdo produzidos ou copiados, em setor préprio, provido de iluminagao
e ventilagdo naturais por janelas. Para a confecgdo e copia dos fotolitos sédo
utilizados filme e folhas de acetato. Na limpeza das folhas de acetato e nos
retoques e limpeza do fotolito, os funcionarios utilizam benzina retificada. A
benzina compreende em sua composi¢cdo basica uma mistura de hexanos, nela
incluida o n-hexano, classificados como hidrocarbonetos alifaticos. Devido as
caracteristicas do processo, o setor € mantido isolado das areas onde podem ser
gerados residuos que possam comprometer o produto. As maquinas e
equipamentos utilizados sado silenciosos. As fungdes envolvidas no processo

compreendem: montador de fotolito, auxiliar de montagem, copiador de fotolito,
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operador de pré-impressdo e assistente de pré-impressdo. O resultado da
avaliagao da concentragdo de n-hexano no ar realizado no setor de montagem
apresenta-se na Tabela 4.1, assim como a avaliagdo dos niveis de presséo

sonora fornecidos pela empresa.

De acordo com o estabelecido para a produgédo, os fotolitos séo
encaminhados para os setores de impressao de off-set ou rotativas. Quando é
utilizado o papel plano para impressao sdo utilizadas impressoras off-set. Neste
setor encontram-se sete maquinas, sendo que trés delas estampam até quatro
cores. As demais tém capacidade para imprimir apenas duas cores. Para
impressdao em papel apresentado em bobinas sao utilizadas impressoras
rotativas. A empresa dispde de cinco maquinas para esse tipo de impressao. Em
ambos os processos sao utilizadas tintas a base de 6leo. Os tinteiros sao
abastecidos manualmente, sempre que necessario. Periodicamente, os
trabalhadores destes dois setores utilizam gasolina e querosene para a limpeza
de tinteiros e de cilindros, o que pode ocorrer com maior ou menor freqiiéncia
diaria dependendo da demanda de produgdo. Para tal, embebem retalhos de
tecido ou estopa nestes solventes e esfregam manualmente toda a extensao da

peca que deve ser limpa.

Os trabalhadores dos setores de off-set e rotativas permanecem
expostos a altos niveis de pressao sonora. As fungbées envolvidas no processo
compreendem: impressor de rotativa, 2 oficial de rotativa, 1° ajudante de rotativa,
Y oficial de off-set, impressor off-set, 1° ajudante de off-set. A Tabela 4.1
apresenta os resultados das avaliagdes ambientais realizadas nestes setores pela

empresa.

A seguir, o material impresso segue para o setor de acabamento,
onde os cadernos sdo aparados com o auxilio de cortadeiras e organizados,

podendo ser colados ou grampeados. O setor possui uma alceadeira que executa

49



Material e Métodos

a montagem das capas e cadernos, um equipamento para costura dos livros, uma
linha de capa dura para montagem dos livros com lombada, uma maquina para
estampagem de logotipos. Neste setor os trabalhadores estdao expostos a ruido
mas ndo estdo expostos a solventes. As fungdes envolvidas no processo
compreendem: dobrador, cortador, encapador, operador de maquina de costura,
operador de alceadeira, operador de cavalete, operador de maquina Koulbus,
operador de empilhadeira. A Tabela 4.1 apresenta os resultados das avaliagdes

ambientais realizadas nestes setores pela empresa.

Finalmente, os paletes com o material embalado e pronto séao
encaminhados para o setor de expedi¢cdo. Todo o transporte de matérias primas e
produtos € realizado com o auxilio de empilhadeiras. As fungdes envolvidas no
processo compreendem: ajudante geral de embalagem, encarregado de
embalagem, conferente de material, ajudante geral de expedi¢édo, encarregado de
expedicdo. A Tabela 4.1 apresenta os resultados das avaliagbes ambientais

realizadas nestes setores pela empresa.
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Figura 4.1 — Fluxograma de Produgdo da Empresa do Estudo.
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Tabela 4.1 — Niveis de pressao sonora, concentragdo de n-hexano no ar medidos em alguns setores da empresa,
limites de tolerancia - NR-15 (Ministério do Trabalho, 1978) e valores maximos permitidos (ACGIH, 2006)
para ruido e alguns solventes organicos.

Agente quimico Nivel de pressao sonora
- - Val s
Setor Concentracio Valor maximo permitido Avalischo apzrrnTi:z?o
Substancia  ambiental (Ppm) ambiental (dBA)
(PR} 2 : (dBA) 2 ;
NR15 ACGIH NR15 ACGIH
Montagem de fotolito n-hexano 118,5 Nao ha 50 65a75 85 85
Cépia n-hexano Nao avaliado Nao ha 50 70a74 85 85
Gasolina Nao ha 300
Rotativas Tolueno'  Nao avaliados 78 50 91 a94 85 85
Xileno' T8 LS
Gasolina Nao ha 300
Off-set Tolueno'  Né&o avaliados 78 50 88 a 90 85 85
_______________________________________ XN B0
Acabamento -- - -- - 82 a 87 85 85
Embalagem / Expedi¢cao -- - - - 73a76 85 85

1 Contaminantes da gasolina
2 Limite de Tolerancia - média ponderada pelo tempo por 8 horas diarias
3 Threshold Limit Values- Time Weight Average (TLV-TWA)
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4.2. POPULACAO DE ESTUDO

A empresa forneceu listagem completa dos trabalhadores, com
informagdes de nome, idade, setor, fungdo e numero de registro. Dos 349
trabalhadores da empresa, 94 foram excluidos da pesquisa. Destes 94 individuos,
92 foram excluidos por preencherem um ou mais critérios de exclusao descritos
no item 4.2.1., e dois individuos por terem se recusado a participar da pesquisa.
Dos 255 restantes, 119 ndo puderam ser avaliados por motivo de férias,
afastamento temporario, demissdo ou por impossibilidade de agendamento

(Tabela 4.2).

Essa industria grafica recebe anualmente encomenda no segundo
semestre do Governo Federal para a produgdo de material didatico para as
escolas publicas. Dessa forma, a partir de setembro até janeiro a demanda de
trabalho é excessiva. Esse fato impediu o agendamento de 89 trabalhadores
nesse periodo, e nao foi possivel recontata-los posteriormente devido ao
cronograma da pesquisa. Portanto, o protocolo completo de avaliagao foi aplicado
nos 136 trabalhadores elegiveis, constituindo, dessa forma a populagao final

deste estudo.

4.2.1. Critérios de Inclusao e Exclusao dos Individuos no Estudo

Foram incluidos apenas individuos com idade maxima de 50 anos
para evitar as interferéncias de disturbios auditivos decorrentes do processo
natural de envelhecimento (presbiacusia) e sexo masculino, por representarem

95% da populagao da industria grafica onde o estudo foi realizado.
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Foram excluidos os individuos que referiram ter diagnéstico médico
de diabetes mellitus, hipertensdo arterial ou doengas neurolégicas degenerativas
como Parkinson ou Alzheimer, pois tais doengas aumentam a probabilidade de
alteracdo dos resultados do PEALL-P300, conforme ja descrito. A presenca
dessas doengas nos trabalhadores foi previamente detectada por meio da

aplicagao de um questionario (Questionario 1 — Anexo 1).

Os trabalhadores recrutados foram submetidos a inspec¢ao visual do
meato acustico externo com otoscépio marca Welsch Allyn. Nesta fase foram
excluidos trés individuos que, a inspe¢do do meato acustico externo,
apresentavam rolha de cerume obstruindo totalmente um ou ambos os meatos, o
que consistia impedimento para a realizagdo da medida da imitancia acustica e

em possivel prejuizo para o resultado da audiometria (Tabela 4.2).

Apés inspecao do meato acustico externo foi realizada a medida da
imitdncia acustica. Foram incluidos somente os individuos que apresentaram
timpanogramas do tipo A de acordo com o critério de JERGER E MALDIN (1972),
com pico de maxima complacéncia entre -50 decaPascais (daPa) e +50 daPa e
que possuissem reflexos acusticos presentes em pelo menos nas freqiiéncias de
500 e 1000 Hz, ou seja, aqueles que apresentaram resultados indicativos de
integridade da orelha média. Para essa avaliagdo foi utilizado equipamento
analisador de orelha média marca Interacoustics modelo AZ-7 devidamente

calibrado.

Em seguida os trabalhadores eram submetidos a audiometria tonal
liminar. Foram excluidos oito individuos que apresentaram perdas auditivas
condutivas ou mistas ou anacusias unilaterais. A audiometria foi realizada por via
aérea nas frequéncias de 250 a 8000 Hz e, em caso de alteragdo, a via 6ssea
também foi testada entre 500 e 4000 Hz. As audiometrias foram realizadas em

repouso auditivo de 14 horas em cabina acustica marca Acustica Sdo Luiz
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segundo padrao ISO 8253-1 (ISO, 1989), situada em sala dentro do Servico
Especializado em Engenharia de Seguranga e Medicina do Trabalho (SESMT) da
empresa com audidmetro devidamente calibrado marca /nteracoustics modelo

AD-229, com fones TDH 39 e coxim MX 41.

Essa primeira etapa de avaliagdo para inclusdo e exclusdo dos
individuos foi realizada no servico médico da prépria empresa e o tempo médio

gasto no procedimento para cada individuo foi de 30 minutos.
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Tabela 4.2 - Distribuicdo dos trabalhadores néo incluidos segundo motivo.

Motivo N %

Critérios de exclusdo da pesquisa (n=94)

Idade 50 anos ou mais 51 54,3
Sexo feminino 21 22,3
Rolha de cerume 3 3,2

Medida da imitancia acustica alterada e/ou perda auditiva 7 75
condutiva ou mista

Perdas auditiva neurossensorial profunda ou anacusia 1 1.1

Diabetes Mellitus 4 4,2

Hipertens&o arterial sistémica 5 5,3

{Iiecusa 2 2,1
Perdas (n=119)

-0 Férias ou afastamento 19 16,0
Demisséo 11 9.2
Impossibilidade de agendamento 89 74,8

Impossibilidade de agendamento por setores da empresa (n=349)
Embalagem (n=41) 13 31,7
Acabamento (n=83) 26 31,3
Rotativas (n=60) 6 10,0
Off-set (n=26) 3 11,5
Manutencéo (n=30) 8 26,7
Montagem, cépia e pré-impressao (n=15) 4 26,6
Outros (n=94) 30 31,9
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4.3. COLETA DE DADOS

Os 136 trabalhadores que preencheram os critérios descritos

anteriormente foram incluidos no protocolo de pesquisa descrito a seguir.

4.3.1. Entrevista

Foi elaborado um roteiro de entrevista para coleta de informagées
relacionadas ao histérico clinico-ocupacional dos individuos. Foi realizado um
treinamento prévio com trés examinadores fonoaudidlogos que aplicaram o

questionario 2 (Anexo 2).

O questionario 2 foi elaborado com base em trés outros ja existentes
(SOUZA 1994, FIORINI 2000, BERNARDI 2000). Foram investigadas variaveis
relacionadas ao histérico laboral do individuo, histéria clinica e habitos associados
que poderiam aumentar o risco de perda auditiva periférica ou alteragbées centrais

como tabagismo, consumo de alcool, e habitos sonoros extra-ocupacionais.

Foi realizado inicialmente um estudo piloto com dez individuos da
populagdo. Os trés examinadores aplicaram o instrumento e sugeriram
modificagdes e ajustes. Como essas modificagdes ndo comprometeram a coleta
de informacgdes dos individuos do grupo piloto, mas facilitaram o entendimento e a
anotacgao dos registros pelos entrevistadores, os sujeitos do piloto foram incluidos

no estudo.

4.3.2. Procedimentos de Avaliagao Audiolégica

Essa etapa da pesquisa foi realizada na clinica de audiologia do

Centro de Especializagdo em Fonoaudiologia Clinica (CEFAC) em Séo Paulo. Os
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trabalhadores foram agendados e transportados ao local do exame em viatura

propria da empresa antes do inicio de sua jornada de trabalho.

4.3.2.1. Avaliagédo do PEALL-P300

As medidas do PEALL-P300 foram realizadas utilizando-se um
equipamento analisador de potenciais evocados da marca Amplaid modelo MK-
22, composto por um mediador de sinal (que soma e concede a média da
atividade elétrica registrada), um amplificador (incluindo um pré-amplificador), um
monitor para a visualizagdo das ondas e um gerador de sinal. O aparelho

apresentava um canal de configuragao de eletrodos.

Os exames foram realizados com os sujeitos deitados em uma maca,
com eletrodos de ouro fixados a pele com pasta eletrolitica e esparadrapo,
dispostos de acordo com o Sistema Internacional 10-20 (JASPER, 1958). Os
fones eram do tipo TDH-49 e estavam posicionados sobre as orelhas (MUNHOZ

et al. 2000).

Os eletrodos foram posicionados nos seguintes pontos: Fz (fronte),
para o eletrodo invertido; A2 (I6bulo da orelha direita) para o eletrodo de

referéncia e A1 (I6bulo da orelha esquerda) para o eletrodo terra.

Foram apresentados dois tipos de estimulos de frequéncias
diferentes. O tone burst’ e 2000 Hz foi escolhido como estimulo raro e 1000 Hz
como estimulo freqiiente. Foram apresentados 200 estimulos binaurais, divididos
em 20% raros e 80% freqiientes distribuidos de forma aleatéria, configurando-se

o chamado paradigma oddball ou padrao do excéntico ou diferente. Os estimulos

' Tone burst & um estimulo sonoro de frequéncia especifica que estimula uma determinada regido da céclea.
Pode ser criado utilizando-se uma variedade de fungdes que formam o envelope do estimulo, isto &, tempo
de surgimento/desaparecimento pés-linear, e outras fungdes matematicas (FERRARO e DURRANT, 1999).
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foram apresentados com filtro entre 0,5 e 30 Hz, intensidade de 70 dB (NA)
polaridade alternada, plateau de 20 ms, rise/fall’ de 5 ms, intervalo entre os
estimulos de 1,1 ms, janela de andlise de 500 ms e sensibilidade de 160
microvolts. O individuo foi instruido a prestar atengcdo e contar apenas os
estimulos raros, ou seja, os sons diferentes ou mais agudos que eram
apresentados de forma aleatéria. Foi feita uma apresentagao prévia da série de
estimulos acusticos de forma a garantir o entendimento do teste pelos individuos.
Em seguida era realizada a aquisicdo do primeiro registro, e logo apds, um novo

registro para a verificagao da replicagao do resultado.

A marcagdo dos tragados foi realizada através do cursor do
computador na tela do monitor e posterior impressdo dos registros. As medidas
das amplitudes foram feitas do pico para linha base, como sugere Mc PHERSON
(1996). As laténcias e amplitudes das ondas N1, P2, N2, foram marcadas
seguindo o aparecimento das trés primeiras ondas, no maior pico, em seqiéncia
nas polaridades negativa — positiva — negativa respectivamente ocorrendo na
replicagao do tragado freqiiente e raro entre 60 e 300 ms. A onda P3 ou P300 era
considerada a maior onda positiva, logo apés o complexo N1-P2-N2, ocorrendo
na replicagédo do tragado para o estimulo raro, entre 200 e 500 ms (POLICH,
1991; JIRSA, 1992; JUNQUEIRA, 2001). Os resultados foram anotados em uma

ficha de exame (Anexo 3).

O PEALL-P300 é um potencial evocado eletrofisiolégico que pode
variar com o tipo de tarefa solicitada e a idade, o que torna dificil a comparagéao
com outros estudos para padronizagao de valores de normalidade. Dessa forma,

optou-se por realizar um estudo em individuos ndo expostos e sem queixas

2 Rise/fall & o tempo de surgimento e desaparecimento do estimulo sonoro que formam o envelope da onda
sonora. A forma da fungdo e a relagdo entre duragdo do tempo de surgimento/desaparecimento versus o
plateau determina a quantidade relativa de energia concentrada préxima da frequéncia fundamental da onda
versus a energia distribuida nas frequéncias vizinhas (FERRARO e DURRANT, 1999).
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auditivas aplicando-se a mesma metodologia adotada nesta pesquisa para o

estabelecimento de valores a serem utilizados como referéncia.

A variavel dependente alteragdes auditivas centrais foi dicotomizada a
partir dos valores médios de laténcia e amplitude obtidos no estudo de referéncia

acrescidos de um desvio padrao.

O valor minimo de amplitude para que a onda P3 fosse considerada
existente foi de 1,691 microvolts (uv), valor obtido a partir da média de amplitude

4,416 pv obtida no estudo de referéncia subtraida do desvio padrao 2,725 pv.

Para analise da laténcia da onda P3 (normal ou prolongada) foi
considerado o valor de 341,86 ms, obtido a partir da média 319,75 ms do estudo
de referéncia somada ao desvio padrdo 22,11ms. Como a precisdao da
mensuragao do equipamento utilizado varia a cada 1 ms, foi estabelecido o ponto

de corte para o valor de normalidade em 342 ms.

A partir desses valores estipulou-se:

1. PEALL-P300 normal

Onda positiva com amplitude superior a 1,691 pv e laténcia até 342 ms.

2. PEALL-P300 alterado

Presente com laténcia prolongada — Onda positiva com amplitude
superior a 1,691 pv e laténcia maior ou igual a 343 ms.

Ausente — Auséncia de tragado que possa ser identificado como onda
positiva apés o complexo N1-P2-N2 ou presenga de onda positiva mas
com amplitude inferior a 1,691 pv.
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4.3.2.2. Avaliagdo das Alteragbes Auditivas

Para apresentagcdo descritiva da variavel dependente - alteragdes
auditivas, os resultados dos exames audiométricos dos individuos elegiveis foram
classificados em estratos segundo critério de classificagdo proposto por
MERLUZZI (1979). Por esse critério, os audiogramas sao classificados em sete

categorias.

O Grupo 0 é composto pelos tragados audiométricos considerados
como aceitaveis dentro da normalidade. E considerado normal um individuo que
apresente limiar auditivo bilateral igual ou melhor que 25 dB (NA) para as

frequéncias de 500 a 8000 Hz.

Nos Grupos 1, 2, 3, 4 e 5 sdo agrupados todos os audiogramas com
configuragdo caracteristica de perda auditiva induzida por ruido (PAIR), segundo

a gravidade, de acordo com o numero de freqiiéncias acometidas.

Os Grupos 6 e 7, independentemente da gravidade, pertencem
respectivamente aos tragados audiométricos sugestivos de uma etiopatogenia

mista ou audiogramas nao caracteristicos de PAIR.

Posteriormente, a variavel foi dicotomizada considerando-se alterados

os tragados com pelo menos uma frequiéncia pior que 25 dB (A).

4.4. AVALIACAO DA EXPOSICAO OCUPACIONAL A RUIDO E SOLVENTES

Para a avaliagdo da exposicdo ocupacional a ruido e solventes
adotou-se o método qualitativo de avaliagdo da exposigdo ocupacional caso a

caso por higienistas industriais, proposto por SIEMIATYCKI et al. (1987) e
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SIEMIATYCKI (1991) e validado por outros estudos (McGUIRE et al.,1998;
ANDRADE, 2002).

4.4.1. Avaliacao da Exposi¢ao Ocupacional a Solventes

A auséncia de registro de avaliagées quantitativas de solventes e a
dificuldade de estimar exposigées pregressas aos diversos tipos de solventes na
empresa de estudo, conduziram a alternativa de utilizar o método qualitativo de

avaliagéao da exposi¢édo ocupacional caso a caso por higienistas.

A histéria ocupacional de cada individuo foi examinada por um
profissional capacitado na area de higiene ocupacional denominado “juiz” que
avaliou a exposicdo a solventes de cada trabalhador de forma cega, ou seja, sem

conhecimento dos resultados das avaliagées audioldgicas.

Para que o juiz avaliasse adequadamente as exposi¢cées a solventes

para cada trabalhador foram cumpridas as seguintes etapas:

1. Conhecimento do ambiente de trabalho e processo produtivo, por
meio de diversas Vvisitas, observagdées, entrevistas com
trabalhadores in loco, com a equipe de saude e seguranga da

empresa.

2. Levantamento e analise de documentos fornecidos pela empresa
compreendendo o relatério do Programa de Prevencao de Riscos
Ambientais (PPRA) referente ao ano de 2004; fichas de informacéao
de seguranga de produtos quimicos (FISPQ) de todas as
substancias quimicas utilizadas nos diversos processos; planilha

fornecida pelo setor de compras indicando o consumo mensal e
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anual de produtos quimicos para a estimativa das exposi¢des e
para confirmagcdo de relatos sobre mudangas no processo

produtivo.

3. Consulta na literatura cientifica e bases de dados toxicolégicos

sobre os produtos manipulados.

4. Analise de informagdes de cada trabalhador obtidas a partir dos
questionarios aplicados por trés entrevistadores treinados sobre

seu histérico laboral e exposi¢gdes a solventes atuais e pregressas.

Com base nesse conjunto de informagdes, foi estabelecido um padrao
basico de exposicdo por ocupagdo ou fungdo na empresa em estudo. O juiz
apontou as exposi¢cdes ocupacionais aos agentes de interesse para este estudo
presentes tanto no ambiente de trabalho atual como em trabalhos exercidos
anteriormente pelo trabalhador. Fungées ou ocupagbes exercidas por periodos

inferiores a 6 meses foram desconsideradas.

Foi considerada exposi¢cdo ocupacional quando a substancia estava

presente no ambiente de trabalho em um nivel maior do que no meio ambiente.

Cada trabalho de cada sujeito foi analisado e traduzido em
exposicdes aos agentes de interesse para o estudo para os quais foram indicadas
a concentragdo, a frequéncia e a confianga ou probabilidade de ocorrer a

exposic¢ao.

a) Confianca: grau de certeza do codificador em relagdo a
ocorréncia da exposi¢cdo ocupacional ao agente em questdo no ambiente de

trabalho. Para essa avaliagao foi utilizada uma escala com trés niveis:
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Confianga 1: exposicdo possivel
Confianga 2: exposi¢ao provavel

Confianga 3: certeza de exposi¢ao

Em relatos de trabalhos anteriores, para os quais nao se tinha a
descricao das exposi¢gdes especificas do trabalhador, o nivel de confianga foi
estabelecido com base no conhecimento da quantidade de trabalhadores

expostos para a fungdo mencionada, da seguinte maneira:

Confianga 1: menos de 40% dos trabalhadores nessa fungéo sdo expostos
Confianga 2: de 40 a 50% dos trabalhadores nessa fungao sao expostos

Confianga 3: mais de 50% dos trabalhadores nessa fungéo sdo expostos.

b) Fregiiéncia: propor¢ao do tempo da jornada de trabalho durante
o qual ocorria o nivel de exposigédo codificado. Também foi classificada em trés

categorias:

Freqiiéncia 1: de 1% a 5% da jornada de trabalho (até 30 minutos)

Freqiiéncia 2: de 5,1% até 30% da jornada de trabalho (de 31 minutos até

2h30 minutos).

Freqiiéncia 3: > 30% da jornada de trabalho (acima de 2h30 minutos).

Nas situagbes de exposi¢cdo abaixo de 1% da jornada de trabalho, os

individuos foram codificados como nao expostos.

c) Intensidade: refere-se a quantidade do agente presente no
ambiente de trabalho. Para essa avaliagdo foram utilizados como referéncia os

limites de tolerancia (LT) nacionais para o agente em questdo, bem como, no
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caso dos produtos quimicos, o tipo de exposicdo, somente por via respiratéria, ou

por via dérmica e respiratéria, como descrito a seguir:

Nao Exposto: Individuos ndo expostos a niveis similares aos presentes no

meio ambiente.

Nivel 1: Individuos expostos a niveis acima dos presentes no meio
ambiente, porém inferiores a 50% do LT ou nivel de fundo para a exposigao

ocupacional a determinada substancia.

Nivel 2: Individuos expostos em niveis entre 50% a 150% do LT. Utilizado
para situagdes intermediarias onde ocorre a exposicdo somente por via

respiratéria, sem no entanto haver manipulagédo do solvente.

Nivel 3: Individuos expostos em niveis acima de 150% do LT para a
substancia quimica. Utilizado para situagdes em que se observa a exposi¢ao
por via dérmica e respiratéria, ou em que o trabalhador refere utilizar a

substancia concentrada.

Assim, com base nos quesitos confianga, freqiiéncia e intensidade,
foram codificadas as exposigdes atuais e pregressas aos seguintes agentes de

interesse da pesquisa: gasolina, tolueno, xileno, hexanos, thinner e querosene.

Sempre que foi assinalada exposicdo a gasolina considerou-se
também a exposicdo a tolueno, xileno e hexano, uma vez que estas substancias a
compdéem. O mesmo foi feito para a exposicdo a thinner e tintas a base de
solventes. Embora essas duas substdncias ndo estivessem presentes na
empresa estudada, elas foram codificadas quando havia histérico de exposigdes

pregressas.

Quando observada a exposigdo ao tolueno (substancia concentrada
ou principal componente de um produto) concomitantemente a gasolina, a

intensidade/freqiiéncia da exposic¢édo foi considerada em sua totalidade.
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Para a realizagdo das codificagdes o higienista utilizou uma ficha

padronizada (Anexo 4).

Foram calculadas as exposi¢des acumuladas para cada agente
ocupacional especifico. Para esse calculo utilizou-se o método proposto por
SIEMIATYCKI et al. (1987). Como as categorias para cada dimensdo foram
simplesmente codificadas como 0, 1, 2 e 3 e esses valores ordinais nao
representam os pesos relativos para concentragao, freqiiéncia e confianga como
os higienistas geralmente os aplicam, os autores recomendaram que se elevasse
ao quadrado os valores codificados para essas categorias para o calculo final da
exposicdo acumulada. Segundo os autores, especialmente para o quesito
freqiiéncia, fica claro que os intervalos correspondentes as categorias < 5%; 5-
30%; e >30%, sao muito mais amplos que 1, 2 ou 3. Dessa forma as categorias
iniciais de 0, 1, 2 e 3 passaram a ser computadas como 0, 1, 4 e 9 (SIEMIATYCKI
et al. 1987).

Para cada agente ou substancia, i/, e para cada ano de trabalho do

sujeito, j, o nivel médio de exposigao foi definido como:

Xij = concentragao j x frequéncia jj x confianga jj

A exposi¢cdao acumulada para a substancia / foi definida como:

Ei -2 X jj,, sendo j,0 numero de anos de exposi¢édo do individuo.

4.4.2. Avaliagao da Exposi¢cao Ocupacional a Ruido

Para a mensuragao da exposigado ocupacional a ruido na funcao atual

de cada trabalhador foram utilizados os valores dos niveis de pressdo sonora em
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decibel com curva de ponderagao A (dBA) contidos no relatério anual de 2004 do
Programa de Prevengdo de Riscos Ambientais (PPRA) da empresa para cada

ocupagao.

Para a estimativa de exposi¢cdes pregressas foram utilizadas diversas
fontes de informagdo: os individuos entrevistados, material bibliografico, e

arquivos de higiene industrial.

Como grande parte da populagdo estudada apresenta mais de 10
anos de trabalho na empresa atual, o histérico laboral anterior da maioria dos
trabalhadores apresenta poucas empresas, sendo que muitos deles sempre
trabalharam em graficas em fungdes semelhantes, o que facilitou a analise de

exposicoes pregressas.

Baseando-se nessas informagdes, as exposi¢cdes atuais e pregressas
de cada trabalhador também foram codificadas e estabelecidas categorias para
analise baseadas nos quesitos confianga, freqiiéncia (descritos no item 4.4.1) e

intensidade segundo critério a seguir:

Intensidade:

Nao Exposto: < 80 dB (A) ou nivel de exposigao abaixo do Nivel de
Acao previsto na NR-9 da Portaria 3214/78 do Ministério do
Trabalho®.

Nivel 1: 80 a 85 dB (A) — Até 100% do Limite de Tolerancia (LT).
Nivel 2: 86 a 90 dB(A) — > 100% até 200% do LT.

Nivel 3: > 90 dB (A) — > de 200% do LT.

® O nivel de ag&o definido pela NR-9 da Portaria 3214 do Ministério do Trabalho é o valor acima do
qual devem ser iniciadas agdes preventivas de forma a minimizar a probabilidade de que as
exposicdes a agentes ambientais ultrapassem os limites de exposi¢gdo. Para o ruido o nivel de
acado é a dose de 0,5 (dose superior a 50%), conforme critério estabelecido na NR-15, anexo 1,
item 6 (MINISTERIO DO TRABALHO, 1994)
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4.5. AVALIACAO DAS VARIAVEIS TABAGISMO, CONSUMO DE ALCOOL,
IDADE, ESCOLARIDADE E FONTES SONORAS EXTRA-OCUPACIONAIS

Tabagismo: inicialmente considerou-se, para a analise, apenas o
status do individuo: fumante, nunca fumou ou ex-fumante (individuos que
relataram ter interrompido o habito de fumar ha mais de um ano da data da
entrevista). Foram considerados tabagistas aqueles que em média fumam ou
fumaram 1 cigarro, charuto ou cachimbo diariamente, por pelo menos um ano.
Posteriormente, examinou-se a exposi¢do cumulativa, nimero de magos de
cigarro consumidos diariamente por ano (FRANCO et al., 1989). Para esta analise
considerou-se o consumo de cigarro, cachimbo e charuto. Utilizou-se a seguinte
tabela de correspondéncia: 1 grama de tabaco corresponde a 1 cigarro; o
conteudo de 1 cachimbo a 3 cigarros; e 1 charuto a 4 cigarros (IARC, 1986).
Feita essa transformagdo, calculou-se o consumo médio diario de magos de
cigarro pelo individuo e multiplicou-se pelo numero de anos como fumante,
obtendo-se a medida da variavel magcos-ano. Dessa maneira construiu-se a
variavel categoérica relacionando o consumo de tabaco do individuo ao longo de

sua vida: nao fumantes, <10 magos-ano, > 10 magos-ano.

Consumo de bebidas alcodlicas: inicialmente a variavel foi tratada
na forma categoérica: nunca bebeu, bebe no presente (individuos que ingerem
pelo menos um copo de bebida alcodlica uma vez por més), e bebeu somente no
passado (individuos que interromperam o consumo de alcool ha mais de um ano
da data da entrevista). Posteriormente, utilizou-se o consumo médio diario de
alcool em gramas por litro. Para tanto, transformou-se o consumo dos diversos
tipos de bebidas relatado pelo individuo em litros de alcool, utilizando-se a
seguinte correspondéncia: cerveja 5% de alcool, vinho 12%, cachaga,
aguardente, uisque, vodka e rum, 41% (IARC, 1988). As quantidades em litros de

alcool, encontradas a partir dessas porcentagens, foram transformadas em
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gramas de alcool considerando-se que cada litro de alcool contém 798 gramas.
Foi entdo calculado o consumo médio diario, obtendo-se a variavel na unidade
gramas/litro/dia (g/L/dia). O consumo atual e pregresso de alcool dos individuos

foi analisado, como variavel categoérica: < 10 g/L/dia, > 10/g/L/dia.

Escolaridade: Essa variavel foi categorizada em trés niveis: (ensino

fundamental incompleto; ensino fundamental completo, ensino médio e superior).
Idade: Foi dividida em duas categorias: 21 a 35 anos e 36 a 50 anos.

Fontes sonoras extra-ocupacionais: foi dicotomizada: presente,
quando havia referéncia a um ou mais habitos sonoros cotidianos extra-laborais; e

ausente, quando nao havia nenhuma referéncia de habitos sonoros extra-laborais.

4.6. BANCO DE DADOS

Para a analise estatistica, construiu-se um banco de dados no
Programa Microsoft Office Access@ para registro de todas as variaveis levantadas
no questionario, dos resultados dos testes audiolégicos e das avaliagbes das

exposicdes a ruido e solventes.

Inicialmente foi realizado um teste com a digitacdo de dez
questionarios, cuja avaliagdo mostrou a necessidade de alguns ajustes.
Posteriormente, os dados foram digitados no banco duas vezes por digitadores
diferentes e treinados. Cada digitagdo completa levou em média 10 dias.
Finalmente, foi realizada uma analise de consisténcia dos dois bancos pareando-
se os dados das duas digitagdes por meio do Programa Statistical Analysis
System versdo 9.1.3 (SAS Institute Inc, Cary, NC). As falhas identificadas na

digitagao foram corrigidas.
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4.7. ANALISE ESTATISTICA

Inicialmente procedeu-se uma andlise descritiva para verificar a

distribuicdo da populagédo de acordo com as variaveis independentes estudadas.

Foi conduzida a anadlise bivariada relacionando-se as variaveis
dependentes alteracdo auditiva periférica (mensurada pelo exame audiométrico) e
alteracao auditiva central (mensurada pelo exame do PEALL-P300) e as variaveis
independentes exposigdo a ruido e solventes com calculo dos odds ratio de
prevaléncia (OR) e respectivos intervalos com 95% de confianga (IC 95%) de
acordo com PEARCE (2005). Na categoria “solventes” considerou-se para calculo
do odds ratio todos os individuos expostos a um ou mais dos seguintes solventes:
gasolina, querosene, n-hexano, thinner, tolueno ou xileno. Em seqiiéncia os odds
ratios foram calculados para cada um dos trés solventes de maior exposi¢ao
isoladamente: gasolina, n-hexano e thinner. Embora os trabalhadores nao utilizem
thinner na empresa estudada, esse solvente foi analisado isoladamente devido a
alta prevaléncia de trabalhadores que relataram té-lo utilizado em empregos

anteriores.

Na analise de regressao logistica multipla a relagao entre as variaveis
principais de interesse foi ajustada pelas varidveis: idade, escolaridade,
tabagismo e consumo de bebidas alcodlicas. Como gasolina, n-hexano e thinner
apresentaram colinearidade com a categoria solventes por representarem
subcategorias dessa ultima, foram construidos dois modelos. O primeiro com a
variavel solventes em geral ajustado por ruido, idade, escolaridade, tabagismo e
consumo de bebidas alcodlicas e outro, com as exposi¢gdes a gasolina, n-hexano

e thinner isoladamente e com modelo ajustado pelas mesmas variaveis.

A variavel “fontes sonoras extra-ocupacionais” nao entraram no

modelo final.
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4.8. CONSIDERAGCOES ETICAS

Essa pesquisa foi analisada e aprovada pelo Comité de Etica em

Pesquisa da FSP/USP (Oficio COEP n° 41/04 de 11/03/2004).

Inicialmente obteve-se autorizagdo da empresa para a realizagédo da
pesquisa. Os trabalhadores eram informados verbalmente e por meio de um
termo de consentimento sobre as propostas deste estudo, seus objetivos e sua
utilidade. Explicava-se a preservagdo da privacidade, e que os dados colhidos

seriam usados exclusivamente para a pesquisa e de forma conjunta.

Solicitava-se, entdo, que assinassem o termo de consentimento

declarando estar de acordo com a pesquisa (Anexo 5).

Os trabalhadores eram esclarecidos sobre sua participagao voluntaria
e garantia de poder desistir a qualquer instante sem nenhum prejuizo de sua

atividade laborativa ou contrato de trabalho na empresa.

Apés cada avaliagado, os resultados eram apresentados e explicados
para o trabalhador. Os resultados finais da pesquisa foram apresentados e

discutidos com a empresa.
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Resultados

Na Tabela 5.1 observa-se a distribuicao da populagdo de estudo por
variaveis socio-demograficas, tabagismo, consumo de alcool, exposi¢des a fontes
sonoras extra-ocupacionais e ocorréncia de empregos anteriores. A maioria dos
trabalhadores (56,6%) encontra-se na faixa etaria entre 31 e 40 anos. Uma
grande parte dos trabalhadores ndo completou o ensino fundamental. Observa-se
uma menor propor¢ao de individuos fumantes atualmente ou no passado (41,9%)
em relagdo aqueles que consomem ou ja consumiram bebidas alcodlica ao
menos uma vez por més (83,1%). A maior proporgao de trabalhadores encontra-
se nos estratos de tempo de trabalho na empresa iguais ou superiores a 11 anos
(67,3%). Da mesma forma, mais da metade (58,9%) referiram auséncia de
empregos anteriores, ou no maximo, um emprego anterior, 0 que mostra uma

baixa rotatividade da méo de obra.
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Tabela 5.1 — Distribuicdo dos individuos do estudo por varidveis socio-
demograficas, tabagismo, consumo de bebidas alcodlicas, fontes

sonoras extra-ocupacionais e variaveis ocupacionais.

Variavel (n=136) %
Idade (anos)’
21a25 6 44
26 a 30 16 11,8
31a35 44 32,3
36 a40 33 243
41 a45 25 18,4
______ 46850 o 12 BB
Escolaridade
Fundamental incompleto 57 41,9
Fundamental completo 30 221
Médio incompleto 10 7,3
...... Medio completoe superior 39 287
Tabagismo?
Nao 79 58,1
Somente no passado 34 25,0
______ Sim nopresente .2 169
Consumo de bebidas alcodlicas®
Nao 23 16,9
Somente no passado 10 7.4
______ Sim nopresente .13 757
Fontes sonoras extra-ocupacionais
Nao 70 51,5
______ SIM ... 86 485
Tempo de trabalho na empresa (anos)*
1a5 25 18,4
6a10 33 243
11a15 64 47,0
______ teemais 14 103
Empregos anteriores
Nao 25 18,4
Sim (1 emprego) 55 40,5
Sim (2 empregos) 27 19,8
Sim (3 empregos ou mais) 29 21,3

' Idade minima: 21 anos, idade maxima: 49 anos, média: 36,28 anos; desvio padrio: 6,19.

2 Foram considerados fumantes aqueles que fumam ou fumaram um cigarro, cachimbo ou charuto
diariamente por, pelo menos 1 ano.

® Foram considerados consumidores de bebida alcodlica, aqueles que ingerem ou ingeriram bebida
alcodlica pelo menos uma vez por més.

4 Tempo minimo de trabalho na empresa: 1 ano; maximo: 22 anos; média: 10,4 anos desvio padrao: 4,65.
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Na tabela 5.2 nota-se que a maior proporgdo de trabalhadores foi
concentrada nos setores de acabamento e rotativas (52,2%). Ruido foi o agente
com exposi¢cdo mais frequente na populacdo de estudo. O thinner foi o de
exposicdo menos freqiiente e, como ja descrito, proveniente de exposi¢cdes
pregressas, pois o processo produtivo da empresa de estudo ndo envolve esse
solvente. Observou-se menor prevaléncia de trabalhadores expostos apenas a
solventes. Esses trabalhadores encontravam-se no setor de montagem de fotolito
e copia. A maior prevaléncia de trabalhadores foi exposta simultaneamente a

ruido e solventes (66,2%).

Tabela 5.2 - Distribuicdo dos trabalhadores por setores da empresa, por

exposicao a agentes de risco e grupos de exposigao.

Variavel n %
Setores
Acabamento (guilhotina, alceadeira, encapadeira) 37 27,2
Rotativas 34 25,0
Embalagem 24 17,6
Off-set 18 13,3
Montagem 7 5,2
Manutencao 6 4.4
Copia e pré-impressao 6 44
,,,,,, Ferramentarla A 29
Agentes de risco estudados
Ruido 114 83,8
Solventes’ 100 73,5
Gasolina 78 57,4
n-hexano 88 64,7
Thinner 28 20,6
Grupos de exposigao
Nao expostos a ruido e solventes 12 8,8
Expostos somente a ruido 24 17,6
Expostos somente a solventes 10 7.4
Expostos simultaneamente a ruido e solventes 90 66,2

' Na categoria solventes entraram os casos expostos a pelo menos uma das seguintes substancias:
gasolina, querosene, n-hexano, thinner, tolueno ou xileno.
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Na tabela 5.3 apresenta-se a distribuicdo da populagdo de estudo em
relagdo as alteragdes auditivas no exame audiométrico classificadas segundo
Merluzzi (1979), lado acometido e alteragdes no teste do potencial evocado

auditivo de longa laténcia P300 (PEALL-P300).

O total de 27 trabalhadores ou 19,9% apresentaram perda auditiva
nos graus 1, 2 ou 3 de Merluzzi. A maior parte das alteragdes auditivas
encontradas foram classificadas como grau 1 de Merluzzi, com alteragdes dos
limiares nas frequéncias altas a partir de 4000 Hz. Nao foi observada ocorréncia
de individuos portadores de PAIR nos graus mais avangados de gravidade, onde
o acometimento ja& acontece desde as freqiiéncias médias e baixas, 1000 e 500
Hz respectivamente. Também nao houve ocorréncia de casos de perdas auditivas
néo sugestivas de PAIR ou com suspeita de outra etiologia associada. Constatou-

se maior ocorréncia de perdas auditivas bilaterais.

A prevaléncia total de alteragdo no teste do PEALL-P300 encontrada
foi 32,4%, sendo que 18,4% foram decorrentes de auséncia de onda no tragado
de registro do PEALL-P300. Outros 14% dos individuos apresentaram a onda
P300, porém com laténcia maior que 343 ms, ou seja, presente mas com

prolongamento de laténcia.
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Tabela 5.3 - Distribuicao dos trabalhadores segundo classificagdo audiolégica de

Merluzzi (1979), lado acometido e alteragées do teste do PEALL-

P300.
n %
Classificagdo Audiolégica
Normal — Grau 0 109 80,1
Perda auditiva por ruido — Grau 1 14 10,3
Perda auditiva por ruido — Grau 2 12 8,9
Perda auditiva por ruido — Grau 3 1 0,7
______ ool L OIS oo M i MO
Lado Acometido
Alteragao auditiva bilateral 16 11,8
Alteragao auditiva unilateral a direita 5 3,7
______ Alteragao auditiva unilateral desquerda 6 44
Resultado PEALL-P300
Normal 92 67,6
Alterado (presente com prolongamento) 19 14,0
Alterado (ausente) 25 18,4

' Foram considerados como alteragdo auditiva periférica os individuos que apresentaram limiares
audiométricos piores que 25 dB (A) em pelo menos uma freqiiéncia na audiometria tonal.

Na tabela 5.4 verifica-se que a prevaléncia de alteragdes auditivas

centrais foi maior nos setores de montagem de fotolito, off-set e rotativas.

A maioria da populagao do estudo estava exposta simultaneamente a

ruido e solventes e nessa categoria a prevaléncia de perdas auditivas medidas

pela audiometria foi maior (23,3%). O grupo exposto somente a solventes foi o

menor grupo (n=10), mas apresentou 20,0% de perdas auditivas medidas pela

audiometria e maior porcentagem de alteragdes no teste do PEALL-P300 (60,0%).
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Tabela 5.4 — Trabalhadores segundo setor de trabalho na empresa, grupos de
exposicao, alteragdes audiométricas e no PEALL-P300.

Alteragoes
Audiométricas PEALL-P300
n % n %
Setor
Rotativas (n=34) 10 29,4 14 41,2
Embalagem (n=24) 2 8,3 5 20,8
Acabamento (n=37) 5 13,5 9 24,3
Off-set (n=18) 6 33,3 9 50,0
Copia e pré-impressao (n=6) - - 1 16,7
Ferramentaria (n=4) 1 25,0 -
Manutengéo (n=6) 1 16,7 2 33,3
_Montagem=r) 2286 4 512
Grupos de Exposigao
Nao expostos (n=12) 1 8,3 1 8,3
Somente a ruido (n=24) 3 12,5 5 20,8
Somente a solventes (n=10) 2 20,0 6 60,0
Simultaneamente a ruido e solventes (n=90) 21 23,3 32 35,5

Na tabela 5.5. observa-se que nos casos onde P3 do PEALL-P300

esteve presente o valor médio de laténcia foi 325,86 ms e a amplitude 4,95.

Tabela 5.5 — Média e desvio padrdo, valores minimo e maximo da amplitude e
laténcia da onda P3 (P300) nos trabalhadores.

Valores Laténcia (em ms) Amplitude (em pv)
(n=111)’ (n=111)’

Média 325,86 4,95

Desvio Padrao 29,88 2,96

Minimo 262,00 1,79

Maximo 430,00 26,39

' Excluidos do calculo 25 casos com auséncia de onda identificavel no registro.
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5.1. ANALISE NAO AJUSTADA

Trabalhadores com idade acima de 35 anos apresentaram maior

probabilidade de alteragdo audiométrica em relagdo aos trabalhadores com 35

anos ou menos de idade. Quanto menor a escolaridade dos trabalhadores maior o

risco de apresentarem alteragdes audiométricas. A exposicao extra-ocupacional a

uma ou mais fontes sonoras ndo mostrou associagcdo com perdas auditivas

medidas por audiometria (Tabela 5.6).

Tabela 5.6 — Odds ratio bruto (OR) e respectivo intervalo com 95% de confianga

(IC 95%) de alteragdes audiométricas, segundo idade (em anos),

escolaridade e fontes sonoras extra-ocupacionais.

Audiometria
Variaveis Normal Alterada OR IC 95%
n % n %

Idade

21a35 59 894 7 10,6 1,00

36 a 50 50 714 20 216 337 1,31-8,62
Escolaridade

Médio ou superior 45 90,0 10,0 1,00

Fundamental completo 22 759 241 2,86 0,81-10,05

. Fundamentalincompleto 42 737 15 263 321 107961

Fontes sonoras extra-ocupacionais’

Nao 56 80,0 14 20,0 1,00

Sim 53 80,3 16 19,7 0,98 0,42-2,28

' Consideradas quando o individuo referiu expor-se ou ter sido exposto frequentemente a pelo menos uma
das seguintes fontes sonoras: servigo militar, armas de fogo, uso de walkman, tocar em grupos musicais,
andar de motocicleta, frequentar corrida de automoveis, cultos religiosos com musica amplificada, bailes e
discotecas, outras fontes habituais de ruido fora do trabalho.
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Tabagismo e consumo de bebidas alcodlicas nao revelaram risco de
alteragées auditivas medidas pelo exame audiométrico. Consumo de tabaco,
consumo de bebidas alcodlicas e tempo de consumo de bebidas alcodlicas

apresentaram OR ténues e nao estatisticamente significantes (Tabela 5.7).

Tabela 5.7 — Odds ratio bruto (OR) e respectivo intervalo com 95% de confianga
(IC 95%) de alteragbes audiométricas segundo tabagismo e

consumo de bebidas alcodlicas.

Audiometria

Variavel Normal Alterada OR IC 95%
n % n %

Tabagismo'

Nao 65 82,3 14 17,7 1,00

Somente no passado 26 76,5 8 23,5 1,42 0,53-3,80
..Sim nopresente 18 782 5 218 129 041-406
Consumo de tabaco

N&o tabagista 65 81,0 14 19,0 1,00

< 10 magos-ano? 25 78,1 7 21,9 1,30 0,47-3,59
....>10magos-ano 19 760 6 240 146 049433
Consumo de bebidas alcodlicas

Nao 18 78,3 5 21,7 1,00

Somente no passado 9 90,0 1 10,0 0,40 0,04-3,96
_...Sim nopresente 82 796 21 204 092 030277
Consumo de bebidas alcodlicas

<10 g/L/dia® 60 81,1 14 18,9 1,00
. >1glda 49 790 13 210 113 048264
Tempo de consumo de bebidas alcodlicas

<10 anos 40 85,1 7 149 1,00

> 10 anos 69 77,5 20 22,5 1,65 0,64-4,25

' Foram considerados tabagistas aqueles que em média fumam ou fumaram 1 cigarro, charuto ou
cachimbo diariamente, por pelo menos 1 ano.

. Magos-ano: Consumo médio diario de magos de cigarro multiplicado pelo nimero de anos como fumante.

? g/L/dia: Consumo de alcool calculado a partir da porcentagem de alcool existente em cada bebida
transformada em gramas consumida por dia.
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Resultados

Trabalhadores com alta exposigcdo a ruido apresentaram maior
probabilidade de alteragées auditiométricas em relagdo aos individuos nao
expostos a ruido ocupacional, embora com OR sem significancia estatistica

(Tabela 5.8).

Um claro efeito dose-resposta €& evidenciado para a exposi¢do a
“solventes”, gasolina, n-hexano, e thinner. Entretanto, observa-se significancia

estatistica apenas para os grupos de alta exposicao, exceto thinner (Tabela 5.8).
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Resultados

Tabela 5.8 — Odds ratio bruto (OR) e respectivo intervalo com 95% de confianga
(IC-95%) de alteragbes audiométricas, segundo quatro niveis de

exposicao a ruido, solventes, gasolina, n-hexano e thinner.

Audiometria
Agentes Normal Alterada OR 1C 95%
n % n %
Ruido’
Nao expostos 19 86,3 3 13,7 1,00
Baixa exposicao 38 95,0 2 50 0,33 0,05-2,16
Média exposigdo 28 77,8 8 222 1,81 0,42-7,70
Altaexposicdo 24 632 14 368 370 0921475
Solventes'?
Nao expostos 33 89,2 4 10,8 1,00
Baixa exposigao 28 84,8 5 15,2 1,47 0,36-6,02
Média exposigao 26 78,8 7 21,2 2,22 0,58-8,41
__ Ataexposiggo 22 667 11 333 412  1,16-1461
Gasolina'
Nao expostos 5} 87,9 7 12,1 1,00
Baixa exposicao 22 84,6 4 15,4 1,32 0,35-4,99
Média exposi¢ao 20 77,0 6 23,0 2,18 0,65-7,30
__Altaexposicio - 16 615 10 385 455 1491391
N-hexano'
Nao expostos 43 89,5 5 10,5 1,00
Baixa exposigdo 27 84,4 5 15,6 1,59 0,42-6,02
Média exposigao 19 70,3 8 29,7 3,62 1,05-12,52
__Altaexposicio 20 689 9 311 387 1151304
Thinner'
Nao expostos 90 83,4 18 16,6 1,00
Baixa exposic¢ao 8 80,0 2 20,0 1,25 0,24 -6,38
Média exposigado 6 66,7 3 33,4 2,50 0,57-10,93
Alta exposigao 5 55,5 4 445 4,00 0,97-16,36

' Para a categorizagdo das exposigées acumuladas a ruido e solventes, considerou-se a intensidade e
frequéncia da exposi¢gdo. Também entrou no célculo a confianga de classificagédo da exposicdo pelo
codificador e o tempo (anos de exposicdo). Para maiores detalhes verificar descrigdo em material e

métodos.

2 Na categoria “solventes” considerou-se para céalculo do odds ratio todos os individuos expostos a um ou

mais dos seguintes solventes: gasolina, querosene, n-hexano, thinner, tolueno ou xileno.
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Resultados

Na tabela 5.9 as exposigbes aos agentes de interesse foram
examinadas em dois estratos: 1) ndo expostos ou baixa exposi¢cdo, 2) média ou
alta exposigao. Os trabalhadores classificados como expostos a ruido no estrato
de média ou alta exposicao apresentaram probabilidade de perda auditiva de 4,82
vezes em relagao ao grupo dos nao expostos ou com baixa exposi¢do. Os odds
ratios dos individuos incluidos nas categorias de média ou alta exposi¢cao para
todas as substancias quimicas avaliadas foram expressivos e estatisticamente

significantes.

Tabela 5.9 — Odds ratio bruto (OR) e respectivo intervalo com 95% de confianga
(IC 95%) de alteragdes audiométricas, dois niveis de exposig¢ao a

ruido, solventes, gasolina, n-hexano e thinner.

Audiometria

Agentes Normal Alterada OR IC 95%
n % n %
Ruido '
N&o expostos ou baixa exposigéo 57 91,9 5 8,1 1,00
______ Médiaouataexposico 52 703 22 297 482 1701366
Solventes '
N&o expostos ou baixa exposigéo 2 61 87,1 9 12,9 1,00
. Mediaoualtaexposicio 48 727 18 273 254 1,04615
Gasolina’
Nao expostos ou baixa exposigdo . 73 86,9 11 131 1,00
. Mediaoualta exposicao 36692 16 308 294 124700
N-hexano*
N&o expostos e baixa exposi¢io 2 70 87,5 10 12,5 1,00
. Mediaealtaexposicao 39 696 17 304 305 127731
Thinner’
Nao expostos ou baixa exposigdo 4 99 83,2 20 16,8 1,00
Média ou alta exposigéo 10 58,8 7 412 346 1,17-10,18

' Para a categorizagdo das exposi¢cdes acumuladas a ruido e solventes, considerou-se a intensidade e
frequéncia da exposigdo. Também entrou no célculo a confianga de classificagdo da exposi¢cdo pelo
codificador e o tempo (anos de exposi¢do). Para maiores detalhes verificar descricdo em material e
métodos.
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Resultados

Nao se observou associagao entre o aumento da idade e a
probabilidade de alteragdo no teste do PEALL-P300. O nivel de escolaridade
também nao revelou associagdo estatisticamente significante com alteragées no
PEALL-P300. Observou-se maior probabilidade de alteragdo no teste do PEALL-
P300 no grupo que referiu pelo menos uma fonte sonora de exposi¢cdo extra-

ocupacional, porém sem significancia estatistica (Tabela 5.10).

Tabela 5.10 — Odds ratio bruto (OR) e respectivo intervalo com 95% de confianga
(IC 95%) de alteragdes no PEALL-P300, segundo idade (em anos),

escolaridade e fontes sonoras extra-ocupacionais.

Resultado do P300

Variavel Normal Alterada OR IC 95%
n % n %
Idade
21a35 45 68,2 21 32,8 1,00
36880 AT 67123 329 104 05125
Escolaridade
Médio e superior 35 70,0 15 30,0 1,00
Fundamental completo 21 72,4 8 27,6 0,88 0,32-2,45
__Fundamental incompleto 36 632 21 368 136 060305
Fontes sonoras extra-ocupacionais
Nao 50 71,4 20 28,6 1,00
Sim 42 63,6 24 36,4 1,42 0,69-2,93
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Resultados

Fumantes atuais e ex-fumantes ndo apresentaram associagao com a
ocorréncia de alteragdo no teste do PEALL.-P300. Também nédo se observou
associacao estatisticamente significante entre consumo crescente de cigarros (em
magos-ano) e a ocorréncia de alteragdo no PEALL-P300. Observou-se aumento
da probabilidade de alteragdes auditivas centrais dos individuos que referiram
consumo de bebidas alcodlicas no presente ou ja no passado, porém com OR
sem significAncia estatistica. Da mesma forma, verificou-se maior probabilidade
de alteragdes auditivas centrais nos individuos que relataram maior consumo de

alcool porém com OR sem significancia estatistica (Tabela 5.11)..
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Resultados

Tabela 5.11 — Odds ratio bruto (OR) e respectivo intervalo com 95% de confianga
(IC 95%) de alteragées no PEALL-P300, segundo tabagismo e

consumo de bebidas alcodlicas.

Resultado do P300

Variavel Normal Alterada OR IC 95%
n % n %

Tabagismo'

Nao 54 68,3 25 31,7 1,00

Somente no passado 24 70,6 10 294 0,90 0,37-2,16
_...Sim nopresente 4 609 9 391 1,38 053363
Consumo de tabaco

Nao tabagista 54 68,4 25 31,6 1,00

Até 10 magos-ano ? 10 594 13 406 147  0,63-345
....>10magos-ano 19 760 6 240 068 024-191
Consumo de bebidas alcodlicas

Nao 19 82,6 4 17,4 1,00

Somente no passado 6 60,0 4 40,0 3,16 0,60-16,69
...Simnopresente 67 650 36 350 255 080807

Consumo de bebidas alcodlicas

Até 10 g/L/dia ® 54 730 20 270 100
e AYLIAR s o 38 __613 24 387 170 082351
Tempo de consumo de bebidas alcodlicas

Até 10 anos 33 85,1 14 14,9 1,00

> 10 anos 59 77,5 30 22,5 1,19 0,55-2,57

' Foram considerados tabagistas aqueles que em média fumam ou fumaram 1 cigarro, charuto ou
cachimbo diariamente, por pelo menos 1 ano.

2 Magos-ano: consumo médio diario de magos de cigarro multiplicado pelo nimero de anos como fumante.

8 g/L/dia: consumo de alcool calculado a partir da porcentagem de alcool existente em cada bebida
transformada em gramas consumida por dia.
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Resultados

A tabela 5.12 apresenta os resultados da analise bivariada da
associagéo entre alteragdes auditivas centrais medidas pelo PEALL-P300 e a
exposicdo a ruido, solventes em geral e trés solventes: gasolina, n-hexano e

thinner.

Os resultados mostraram associagées estatisticamente significantes
entre os resultados do PEALL-P300 e os grupos altamente expostos a solventes

em geral, gasolina e n-hexano.

Observou-se um gradiente crescente de associacéo entre ruido e
alteragées r» resultado do PEALL-P300. Todavia, os OR de prevaléncia

encontrados nao foram estatisticamente significantes.
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Resultados

Tabela 5.12 — Odds ratio bruto (OR) e respectivo intervalo com 95% de confianga
(IC 95%) de alteragées no PEALL-P300, segundo quatro niveis de
exposicao a ruido, solventes, gasolina, n-hexano e thinner.

Resultado do P300
Agentes Normal Alterada OR IC 95%
n % n %
Ruido’
Nao expostos 16 72,7 6 27,3 1,00
Baixa exposicao 31 77,5 9 22,5 1,17 0,36-3,80
Média exposigao 25 69,4 11 306 1,81 0,42-7,70
_Ataexposigio 20 526 18 474 240 077745
Solventes 2 -
Nao expostos 30 81,1 7 18,9 1,00
Baixa exposi¢ao 25 75,8 8 242 1,37 0,43-4,30
Média exposigcao 20 60,6 13 39,4 2,78 0,94-8,19
_Altaexposido 17 515 16 485 403 1381174
Gasolina'’
Nao expostos 44 75,9 14 24 1 1,00
Baixa exposigdo 18 69,2 8 30,8 1,40 0,50-3,90
Média exposigao 18 69,2 8 30,8 1,40 0,50-3,90
_Altaexposido - 12 462 14 538 366  137:974
N-hexano’
Nao expostos 39 81,2 9 188 1,00
Baixa exposicao 23 71,8 9 28,2 1,69 0,58-4,88
Média exposigdo 14 51,8 13 482 402 1,41-1145
| Ataexposiggo 16552 13 448 352 125986
Thinner® T
Nao expostos 73 67,6 35 32,4 1,00
Baixa exposigao 8 80,0 2 20,0 0,52 0,10-2,58
Média exposigao 5 55,6 4 444 166 0,42-6,60
Alta exposicado 6 66,7 3 33,3 1,04 0,24-4 41

' Para a categorizagéo das exposigées acumuladas a ruido e solventes, considerou-se a intensidade e
frequéncia da exposi¢do. Também entrou no célculo a confianga de classificagdo da exposigcdo pelo
codificador e o tempo (anos de exposi¢cdo). Para maiores detalhes verificar descricdo em material e
métodos.

2 Na categoria “solventes” considerou-se para calculo do odds ratio todos os individuos expostos a um ou
mais dos seguintes solventes: gasolina, querosene, n-hexano, thinner, tolueno ou xilena.
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Resultados

Agrupando-se as categorias de exposigdo em dois niveis observa-se
associagoes estatisticamente significantes para solventes em geral e n-hexano e
alteragées no PEALL-P300. O grupo exposto a gasolina também mostrou uma
probabilidade maior de alteragées no PEALL-P300, porém nao estatisticamente

significante (Tabela 5.13).

O OR de alteragao no PEALL-P300 para o grupo com média ou alta

exposi¢ao a ruido foi de 2,01, contudo mantendo-se sem significancia estatistica.
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Resultados

Tabela 5.13 — Odds ratio bruto (OR) e respectivo intervalo com 95% de confianga
(IC 95%) de alteragdes no PEALL-P300, segundo dois niveis de

exposic¢ao a ruido, solventes, gasolina, n-hexano e thinner.

Resultado do P300
Agentes Normal Alterada OR IC 95%
n % n %
Ruido’
Nao expostos ou baixa
exposi¢cao 47 75,8 15 242 1,00
_....Media ou alta exposigdo - 45 608 29 292 201 095425
Solventes 2 R B
N&o expostos ou baixa
exposi¢ado 55 78,6 15 21,4 1,00
... Mcdia ou alta exposigo 57 961 29 439 287 135608
Gasolina'
Nao expostos ou baixa
exposicao 62 73,8 22 26,2 1,00
_....Media ou alta exposigdo 3 577 22 423 206 099430
N-hexano'
Nao expostos ou baixa
exposicao 62 77,5 18 22,5 1,00
...... Mcdia ou alla axposigho 30 536 26 464 298 142627
Thinner'
Nao expostos ou baixa
exposi¢cao 82 68,9 37 311 1,00
Média ou alta exposig¢ao 10 58,8 7 41,2 1,55 0,54-4,39

' Para a categorizagdo das exposigdes acumuladas a ruido e solventes, considerou-se a intensidade e
frequéncia da exposicdo. Também entrou no célculo a confianga de classificagdo da exposigédo pelo
codificador e o tempo (anos de exposicdo). Para maiores detalhes verificar descrigdo em material e
métodos.

2 Na categoria “solventes” considerou-se para calculo do odds ratio todos os individuos expostos a um ou
mais dos seguintes solventes: gasolina, querosene, n-hexano, thinner, tolueno ou xileno.
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Resultados

5.2. ANALISE DE REGRESSAO LOGISTICA MULTIPLA

Verifica-se na Tabela 5.14 que, o OR ajustado para o grupo com
exposicoes média ou alta a ruido foi expressivo e permaneceu estatisticamente
significante. Porém, o OR para o grupo com exposi¢cdes média ou alta a solventes

perdeu a significancia estatistica quando ajustado pelas outras variaveis.

A variavel idade manteve-se com OR expressivo e estatisticamente
significante no modelo final. Escolaridade, também apresentou OR expressivo,
porém, sem significancia estatistica. Tabagismo e maior consumo de bebidas

alcoodlicas nao mostraram associagcao com alteragées audiométricas.

91



Resultados

Tabela 5.14 — Odds ratio ajustado (OR) e respectivo intervalo com 95% de
confianga (IC 95%) de alteragées audiométricas segundo niveis de
exposi¢cdo a ruido, solventes, idade, escolaridade, tabagismo e

consumo de bebidas alcodlicas.

Audiometria
Variavel Normal Alterada i OR IC 95%
ajustado
n % n %
Ruido’
Nao expostos ou baixa
exposicao 57 91,9 5 8,1 1,00
eeriodia it Ellaenposichn 52 103 22 297 406 1281290
Solventes'?
Nao expostos ou baixa
exposicao 61 87,1 9 12,9 1,00
...t s s e Ial B8 #Z3 A8 08 4al
Idade
21a35 59 89,4 7 10,6 1,00
L N 0 M4 20 216 364 121109
Escolaridade
Médio ou superior 45 90,0 5 10,0 1,00
Fundamental completo 22 75,9 7 241 4,12 0,99-17,08
Fundamental incompleto 42 73,7 C 26,3 3,28 0,97-11,11
Tabagismo
Nao tabagista 65 81,0 14 19,0 1,00
< 10 magos-ano 25 78,1 7 21,9 1,23 0,37-4,07
o B VUTORGORENE e 19..780 6 240 060 016221
Consumo de bebidas alcodlicas
< 10 g/L/dia 60 81,1 14 18,9 1,00
> 10 g/L/dia 49 79,0 13 21,0 0,58 0,20-1,62

Para a categorizagdo das exposigdes acumuladas a ruido e solventes, considerou-se a intensidade e
frequéncia da exposigdo. Também entrou no célculo a confianga de classificagdo da exposigdo pelo
codificador e o tempo (anos de exposigdo). Para maiores detalhes verificar descrigdo em material e
métodos.

2 Na categoria “solventes” considerou-se para céalculo do odds ratio todos os individuos expostos a um ou
mais dos seguintes solventes: gasolina, querosene, n-hexano, thinner, tolueno ou xileno.
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Resultados

O OR ajustado de exposi¢ao a ruido no segundo modelo controlado
pela exposicdo a gasolina, n-hexano e thinner foi expressivo mas perdeu a
significancia estatistica (Tabela 5.15). Gasolina, n-hexano e thinner néao
apresentaram associagao com alteragdes audiométricas no modelo de regressao

logistica multipla.

Similarmente ao modelo anterior, idade manteve-se associada a
alteragdes audiométricas. Escolaridade apresentou OR expressivo de alteragao
audiométrica porém nao significante. Tabagismo e maior consumo de bebidas

alcodlicas nao se mostraram associadas a perdas auditivas.
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Resultados

Tabela 5.15 — Odds ratio ajustado (OR) e respectivo intervalo com 95% de
confianga (IC 95%) de alteragdes audiométricas segundo niveis de
exposigao a ruido, gasolina, n-hexano, thinner, idade, escolaridade,
tabagismo e consumo de bebidas alcodlicas.

Audiometria
Variavel Normal Alterada . ol IC 95%
ajustado
n % n %
Ruido'
Nao expostos e baixa 57 91,9 5 8,1 1,00
exposi¢ao
... Media e alta exposicao 52 703 22 297 344 0911300
Gasolina'
Nao expostos e baixa 73 86,9 11 13,1 1,00
exposi¢cao
____Media e alta exposigdo 36 692 16 308 129 037449
N-hexano'
Nao expostos e baixa 70 87,5 10 12,5 1,00
exposigcao
. Média e alta exposigdo 39 696 17 304 144 | 0,45-4,58
Thinner'
Nao expostos e baixa 99 83,2 20 16,8 1,00
exposi¢ao
__Meédiaealtaexposico 10 588 7 412 119 034417
Idade
21a35 59 89,4 7 10,6 1,00
....%6as0 0 74 20 216 337 1091046
Escolaridade
Médio ou superior 45 90,0 5 10,0 1,00
Fundamental completo 22 75,9 7 24 1 4,05 0,95-11,01
.....Fundamentalincompleto 42 737 15 263 323 _ 091:1101
Tabagismo
Nao tabagista 65 81,0 14 19,0 1,00
< 10 magos-ano 25 78,1 7 21,9 1,09 0,31-3,76
_...>10magos-ano 19 760 6 240 059 | 0,16-2,19
Alcool
<10 g/L/dia 60 81,1 14 18,9 1,00
> 10 g/L/dia 49 79,0 13 21,0 0,57 0,20-1,62

' Para a categorizagdo das exposigdes acumuladas a ruido e solventes, considerou-se a intensidade e
frequéncia da exposigdo. Também entrou no célculo a confianga de classificagdo da exposicdo pelo
codificador e o tempo (anos de exposigcdo). Para maiores detalhes verificar descricdo em material e
métodos.
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Resultados

A tabela 5.16 apresenta as associagdes entre alteragdo no teste do
PEALL-P300 e exposigao a ruido e solventes ajustados no modelo de regressao

logistica multipla.

Os resultados mostram associagdo expressiva e significante da
exposicao a solventes e alteragées no teste do PEALL-P300. Exposigéao a ruido
nao demonstrou associagao com alteragées no PEALL-P300. Idade, escolaridade,
tabagismo e consumo de bebidas alcodlicas também nao estiveram associadas a

alteragées no PEALL-P300.

95



Resultados

Tabela 5.16 — Odds ratio ajustado (OR) e respectivo intervalo com 95% de
confianga (IC 95%) de alteragbes no teste do PEALL-P300
segundo niveis de exposicdo a ruido, solventes, idade,

escolaridade, tabagismo e consumo de bebidas alcodlicas.

Resultado do P300

Variaveis Normal Alterado . OR IC 95%
Ajustado
n % n %
Ruido’
Nao expostos ou baixa
exposicao 47 758 15 242 1,00
I v N, 45 608 20 292 161 . 069-3,72
Solventes'?
Nao expostos ou baixa
exposi¢cao 55 78,6 15 21,4 1,00
AR OB OXPUSIRD 37 o1 28 89 22 . 11804
Idade
21a35 45 68,2 21 31,8 1,00
.. M. S O T, ... .o 0
Escolaridade -
Médio ou superior 35 70,0 15 30,0 1,00
Fundamental completo 21 72,4 8 27,6 0,63 0,20-1,94
Fundamental incompleto 36 63,2 21 36,8 1,37 0,55-3,42
Tabagismo
Nao tabagista 54 68,4 25 31,6 1,00
< 10 magos-ano 19 59,4 13 40,6 1,41 0,54-3,66
BRALLL L i L SR L L TS S ...t
Alcool
< 10 g/L/dia 54 81,1 20 18,9 1,00
> 10 g/L/dia 38 79,0 24 21,0 1,62 0,70-3,77

il

Para a categorizagédo das exposi¢cdes acumuladas a ruido e solventes, considerou-se a intensidade e
freqiéncia da exposicdo. Também entrou no calculo a confianga de classificagdo da exposigdo pelo
codificador e o tempo (anos de exposicdo). Para maiores detalhes verificar descrigdo em material e
métodos.

2 Na categoria “solventes” considerou-se para calculo do odds ratio todos os individuos expostos a um ou
mais dos seguintes solventes: gasolina, querosene, n-hexano, thinner, tolueno ou xileno.
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Resultados

No segundo modelo ajustado verificou-se associagao estatisticamente
significante da exposi¢cdo a n-hexano e alteragées no PEALL-P300 (Tabela 5.17).
Nao se observou associagao estatisticamente significante entre exposigao a ruido
e alteragcbes no PEALL-P300. Exposicdo a gasolina e thinner também nao
revelaram OR expressivos. Ndo se observou associagdo estatisticamente
significante entre idade, escolaridade, tabagismo e consumo de bebidas

alcoodlicas.
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Resultados

Tabela 6.17 — Odds ratio ajustado (OR) e respectivo intervalo com 95% de confianca
(IC-95%) de alteragbes no teste do PEALL-P300 segundo niveis de
exposicdo a ruido, gasolina, n-hexano, thinner, idade, escolaridade,
tabagismo e consumo de bebidas alcoblicas.

Resultado do P300

Variavel Normal Alterado . OR IC 95%
ajustado
n % n %
Ruido'
Nao expostos ou baixa
exposi¢ao 47 75,8 15 242 1,00
... Média ou alta exposicdo 45 608 29 292 165 061448
Gasolina'
Nao expostos ou baixa
exposi¢cao 62 73,8 22 26,2 1,00
... Mecdia ou alta exposicgo 30 577 22 423 1,10 039304
N-hexano'
Nao expostos ou baixa
exposicao 62 77,5 18 22,5 1,00
Média ou alta exposig¢ao 30 53,6 26 46,4 2,96 1,20-7,31
Thinner'
Nao expostos ou baixa
exposicao 82 68,9 37 311 1,00
.....Média ou alta exposicdo 10 %88 7. 412 076 022263
Idade
21a35 45 68,2 21 31,8 1,00
...3688%0 47 671 23 329 074 _031-1,76
Escolaridade
Médio ou superior 35 70,0 15 30,0 1,00
Fundamental completo 21 72,4 8 27,6 0,59 0,19-1,87
.....Fundamental incompleto 36 632 21 368 1,30 052-325
Tabagismo
Nao tabagista 54 68,4 25 31,6 1,00
< 10 magos-ano 19 594 13 40,6 1,16 0,44-3,06
...>10magos-ano 19 760 6 : 240 040  0,12-1,36
Alcool
< 10 g/L/dia 54 81,1 20 18,9 1,00
> 10 g/L/dia 38 79,0 24 21,0 1,74 0,74-4,05

' Para a categorizag4o das exposigdes acumuladas a ruido e solventes, considerou-se a intensidade e frequéncia da
exposi¢do. Também entrou no calculo a confianga de classificagdo da exposigéo pelo codificador e o tempo (anos de
exposicdo). Para maiores detalhes verificar descricdo em material e métodos.

98



Resultados

A analise do efeito combinado da exposi¢cao a ruido e solventes e
ruido e gasolina, n-hexano, e thinner nas alteragdes auditivas € apresentada nas

Tabelas de numero 5.18 e 5.19.

Na tabela 5.18 verificou-se um gradiente dose-resposta quando

combinada a exposi¢cao a ruido e solventes nas alteragdes audiométricas.

Tabela 5.18 — Efeito combinado da exposi¢cao a ruido e solventes nas alteragdes
audiomeétricas.

Audiometria
Agentes Normal Alterada OR' IC 95% 2
n % n %

Ruido® Solventes®*

Nao Expostos ou Nao Expostos ou
Baixa Exposigao Baixa Exposi¢ao

Nao Expostos ou Média ou Alta
Baixa Exposigao Exposicao

Média ou Alta Nao Expostos ou

Exposigdo Baixa Exposicdo 19 731 7 269 772 1474062
Média ou Alta Média ou Alta

Exposicao Exposicao 33 68,8 15 31,3 952 2,04-4453

' Odds Ratio de Prevaléncia.
2 Intervalo com 95% de confianca.

% Para a categorizagdo das exposigdes acumuladas a ruido e solventes, considerou-se a intensidade e
frequéncia da exposigdo. Também entrou no calculo a confianga de classificagdo da exposigéo pelo
codificador e o tempo (anos de exposi¢do). Para maiores detalhes verificar descrigdo em material e
métodos.

“ Na categoria “solventes” considerou-se para calculo do odds ratio todos os individuos expostos a um ou
mais dos seguintes solventes: gasolina, querosene, n-hexano, thinner, tolueno ou xileno.
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O mesmo efeito dose-resposta pode ser observado na Tabela 5.19
para as perdas auditivas quando combinada a exposi¢cao a ruido e gasolina ou
ruido e n-hexano. Nao foi possivel calcular o OR para a exposi¢ao combinada a
ruido e thinner devido a auséncia de ocorréncia em uma das categorias. Mesmo
assim, é possivel verificar um aumento do OR para as categorias de maior

exposi¢ao combinada a ruido e solventes nas alteragées audiométricas.
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Tabela 5.19 - Efeito combinado da exposicdo a ruido e gasolina nas perdas

auditivas periféricas.

Audiometria
Agentes Normal Alterada OR' 1C95%?
(n=109) (n=27)
n % n %
Ruido® Gasolina®
Nao Expostos ou Nao Expostos ou
Baixa Exposigao Baixa Exposigao a4 93,1 4 6.2 100 __________________
Nao Expostos ou  Média ou Alta )
Baixa Exposi¢ao Exposigéo 8 75,0 1 250 450 0,98-58,75
Média ou Alta NaoExpostosou 19 734 4 269 497 1,30-18,90
Exposigao Baixa Exposigao
Média ou Alta Média ou Alta
Exposicao Exposicao 33 68,8 15 31,3 9,52 1,88-20,10
Ruido® n-hexano®
Nao Expostos ou Nao Expostos ou
Baixa Exposicao Baixa Exposigao 44 S0 # o4 H00
DEGCERSIGE B Ml Al 13 837 2 133 226 0,34-14,97
Baixa Exposigao Exposicéo
Média ou Alta N&o Expostos ou '
Exposicao Baixa Exposigéo 26 788 7 21,2 395 083 1660
Media ou Alta bk o1 Al 26 634 15 366 845 223-32,01
Exposicao Exposicao
Ruido® Thinner’
Nao Expostos ou Nao Expostos ou
Baixa Exposigao Baixa Exposigao i .4 5 82 1,00
Nao Expostos ou  Média ou Alta 1 1000 - _ _ N
Baixa Exposicao Exposicao S
Média ou Alta Nao Expostos ou
Exposicao Baixa Exposicao 43 741 15 259 390 1,31-11,59
Média ou Alta Média ou Alta
Exposicao Exposicao 9 56,3 7 438 8,71 2,26-33,47

' Odds Ratio de Prevaléncia.

2 Intervalo com 95% de confianca.

® Para a categorizagdo das exposi¢des acumuladas a ruido e solventes, considerou-se a intensidade e
frequéncia da exposicdo. Também entrou no célculo a confianga de classificacdo da exposigdo pelo
codificador e o tempo (anos de exposi¢édo). Para maiores detalhes verificar descricido em material e

métodos.
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A analise do efeito combinado da exposicéo a ruido e solventes, e
ruido e gasolina, n-hexano e thinner nas alteragbes do PEALL-P300 é

apresentada nas tabelas de numero 5.20 e 5.21.

Verificou-se um aumento expressivo dos OR de alteragdes no PEALL-
P300 nas categorias onde a exposicdo a solventes foi média ou alta,
independentemente do nivel de exposi¢do a ruido. Nao se observou gradiente

dose-resposta em relagao ao efeito combinado da exposigcéo a ruido e solventes.

Tabela 5.20 - Efeito combinado da exposi¢ao a ruido e solventes nas alteragées
do teste do PEALL-P300.

Resultado do P300

Agentes Normal Alterado OR' IC 95%?2
n % n %

Ruido® Solventes®*

Nao Expostos ou Nao Expostos ou

Baixa Exposigdo Baixa Exposicao 7 B ! L S

Nao Expostos ou Média ou Alta

Baixa Exposicao Exposigcao 10 556 8 44 422 1,281449

Média ou Alta Nao Expostos ou

Exposigcao Baixa Exposicao 18 632 8 SLE 256 S48

Média ou Alta Média ou Alta

Exposico Exposico 27 563 21 438 411 1,52-11,05

' Odds Ratio de Prevaléncia.

2 Intervalo com 95% de confianca.

*Para a categorizagdo das exposi¢gdes acumuladas a ruido e solventes, considerou-se a intensidade e

frequéncia da exposigdo. Também entrou no célculo a confianga de classificagdo da exposi¢cdo pelo
codificador e o tempo (anos de exposi¢do). Para maiores detalhes verificar descricdo em material e
métodos.

“ Na categoria “solventes” considerou-se para calculo do odds ratio todos os individuos expostos a um ou
mais dos seguintes solventes: gasolina, querosene, n-hexano, thinner, tolueno ou xileno.
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A Tabela 5.21 apresenta OR expressivos de alteragdes do PEALL-
P300 quando a exposigdo a gasolina e ruido foi média ou alta. Observou-se OR
expressivo e estatisticamente significante no grupo com exposi¢cao média ou alta

a ruido e n-hexano.
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Tabela 5.21 — Efeito combinado da

auditivas centrais.

exposicao a ruido e gasolina nas alteragées

Resultado do P300

Agentes Normal Alterado OR' IC95%2
n % n %

Ruido® Gasolina®
NdoExpostosou  Néo Expostosou ., .59 14 241 1,00
Baixa Exposicao Baixa Exposigao
Nao Expostos ou  Média ou Alta 3 750 1 250 155 0,45-10,90
Baixa Exposigao Exposigcao
Média ou Alta Ndo Expostosou 19 95 g 308 140 0,50-3,90
Exposic¢ao Baixa Exposig¢ao
Media on Al Media ab Alta 27 563 21 438 245 1,06-560
Exposicao Exposicao
Ruido® n-hexano®
NioExpostosou  NRoExpostoson .5  gog g 481 1,00
Baixa Exposigao Baixa Exposi¢cao
NdoExposiosou  Media ou Ala 9 600 6 400 281 079995
Baixa Exposigéo Exposicao
NISHiR 6l Al NaoExpostosou 54 757 9 273 158 0,554,55
Exposicao Baixa Exposicao
Media ou Alta Media-ou Ala 21 512 20 488 402 1,55-10,40
Exposigao Exposicao
Ruido’® Thinner’
NaoBEspostosou  NaeBExpestosou 5 954 45 246 4,00
Baixa Exposigao Baixa Exposicao
Nao Expostos ou Média ou Alta

. > . 1 100,0 - - -- --
Baixa Exposigéo Exposi¢cao
misctd ou Ailta NaoExpostosou 55 g4 2 379 187 0,854,12
Exposigcao Baixa Exposigcao
Media ou Alta Média.og Alta 9 56,3 7 438 238 075-7,50
Exposic¢ao Exposicéao

' Odds Ratio de Prevaléncia.

2 Intervalo com 95% de confianga.

% pPara a categorizagdo das exposigdes acumuladas a ruido e solventes, considerou-se a intensidade e
frequéncia da exposigdo. Também entrou no célculo a confianga de classificagdo da exposigdo pelo
codificador e o tempo (anos de exposi¢do). Para maiores detalhes verificar descricdo em material e

métodos.
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Discusséo

A populagao formada por trabalhadores com baixa rotatividade de
empregos favoreceu a condugao da analise deste estudo de natureza transversal.
De acordo com CHECKOWAY et al. (1989) os estudos transversais ocupam um
importante espago na epidemiologia ocupacional devido sua aplicabilidade no
estudo de doencgas néo fatais, disturbios degenerativos e efeitos da exposicdo de
agentes sobre a funcao fisiolégica que nao apresentam um ponto de inicio
evidente. Entretanto, essa abordagem epidemioldégica envolve algumas
limitagbes. Por exemplo, a possivel inexatiddo de questdes relacionadas a
exposicdes anteriores em relagdo aos efeitos, propiciando limitada possibilidade
de inferéncia da relagdo de causalidade. No caso deste estudo, esse viés foi
minimizado pela proporg¢ao reduzida de individuos com histérico de mais de dois

empregos anteriores.

Por outro lado, a metodologia de avaliagdo da exposi¢cao ocupacional
examinada caso a caso por higienistas ocupacionais permitiu uma avaliagdo
criteriosa das exposi¢cdes pregressas, particularmente das substancias quimicas
de interesse. Como as exposi¢gdes as substancias quimicas de interesse neste
estudo ocorriam em picos varias vezes ao dia, a utilizagdo da metodologia
proposta por SIEMIATYCKI et al. (1987), permitiu também uma estratificagao

mais precisa dos niveis de exposigao.

Os resultados obtidos indicam uma prevaléncia de 19,9% de perdas
auditivas neurossensoriais com tragados audiométricos sugestivos de perdas
auditivas ocupacionais. Esse achado diverge de alguns estudos com
trabalhadores de diversos ramos de atividades que encontraram prevaléncias
mais elevadas variando de 28 a 48% (MONLEY et al., 1996; MARTINS et al.,
2001; HARGER e BARBOSA-BRANCO, 2004; CORDEIRO et al., 2005). Outro
estudo com trabalhadores também de uma industria grafica, identificou 39% de

perdas auditivas induzidas por ruido (SILVA et al., 1998).
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A diferenga da prevaléncia de perdas auditivas neurossensoriais
encontrada neste estudo em relagao a outros, pode ser explicada pelos critérios
de exclusdo aqui adotados e necessarios para se pesquisar a ocorréncia de
alteragées auditivas centrais. A exclusao de trabalhadores com idade superior a
50 anos, bem como de portadores de hipertensao arterial sistémica e diabetes
mellitus podem ter contribuido para a redugao da prevaléncia de perdas auditivas

observada.

Sabe-se que com o avango da legislagao trabalhista no ambito da
prevencédo auditiva, a exemplo da NR- 7 (MINISTERIO DO TRABALHO, 1994) e
de seu Anexo 1 (MINISTERIO DO TRABALHO, 1998), uma parcela significativa
de empresas, especialmente as de grande porte, tiveram de adequar-se e
melhorar suas politicas de prevengao a saude auditiva. Dessa forma, quando se
comparam estudos de prevaléncia, ha que se notar que grandes diferencas
podem aparecer mesmo em empresas de mesmo ramo de atividade, dependendo
da politica de saude do trabalhador adotada. Esforcos na area de
desenvolvimento de projetos de melhorias ambientais podem gerar grande

impacto na diminuicdo da prevaléncia de perdas auditivas.

Embora, a maior porcentagem de perdas auditivas encontrada neste
estudo esteja em estagios iniciais (Graus 1 e 2 segundo Merluzzi, 1979), a
prevaléncia de 20,0% representa um indice muito superior ao comumente
encontrado em populagées ndo expostas. Isso indica que a perda auditiva
ocupacional ainda representa um problema de saude publica a ser enfrentado. O
aparecimento da doenca indica falhas nas medidas de controle ambientais e

outras formas de prevencao que ja deveriam fazer parte do processo de trabalho.

A prevaléncia de perdas auditivas encontrada no grupo de individuos
expostos simultaneamente a ruido e solventes (23,3%) foi consideravelmente

maior que nos outros dois grupos de trabalhadores: ndo expostos a ruido nem a
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solventes (8,0%), e expostos somente a ruido (12,5%). Os trabalhadores
expostos somente a solventes apresentaram prevaléncia de perdas auditivas

semelhante ao grupo exposto simultaneamente a ruido e solventes (20,0%).

Outros estudos também demonstraram que o efeito de alguns
solventes, mesmo isoladamente podem ocasionar maior risco para a audicdo em

relagao a exposicao a ruido (JACOBSEN et al., 1993; MORATA et al., 1993).

O aumento da prevaléncia de perdas auditivas no grupo exposto a
ruido e solventes também foi encontrado em outros estudos (MORATA et al.,
1997b, 1997c; SLIWINSKA-KOWALSKA et al., 2001; SULKOWSKI et al., 2002;
SCHAPER et al., 2003). O mesmo efeito é relatado por algumas pesquisas com
individuos expostos a ruido e estireno (MORATA et al.,, 2002; SLIWINSKA-
KOWALSKA et al.,, 2003). KIM et al. (2005) encontrou maior prevaléncia de
perdas auditivas no grupo de trabalhadores expostos somente a solventes
(27,8%) em relagdao aos somente expostos a ruido (17,1%). Esses achados, em
concordancia com os deste estudo, indicam os efeitos ototéxicos de alguns

solventes industriais. Esse efeito pode ser exacerbado na presenca de ruido.

Os trabalhadores do setor de montagem de fotolito e cépia formaram
um grupo somente exposto a solventes, onde o Unico agente de risco era a
exposi¢cao a n-hexano, principal componente da benzina. Esses trabalhadores sao
altamente especializados. Alguns que referiram empregos anteriores haviam
trabalhado na mesma fungdo e em situagdes de exposi¢cdes semelhantes. Por
esse motivo, os casos de perda auditiva encontrados sugerem fortemente uma
acdo do n-hexano sobre a audigdo periférica, além das alteragdes centrais,
também detectadas neste estudo. Alguns estudos epidemiolégicos e em animais
dao suporte a hipétese da existéncia de ototoxidade e neurotoxidade quimica do

n-hexano independentemente da presenga simultdnea do ruido (NYLEN e
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HAGMAN, 1994; BILSKI, 2001; SLIWINSKA-KOWALSKA et al., 2005; FUENTE et
al., 2006).

Na analise ndo ajustada, em quatro niveis de exposi¢do, observou-se
um efeito dose-resposta da exposicdao a ruido, solventes em geral, e dos
solventes especificos gasolina, n-hexano e thinner em relagdo as alteragdes
auditivas periféricas. Entretanto, mesmo a alta exposi¢do a ruido apresentou OR
de 3,70, porém sem significancia estatistica, o que pode ser explicado pelo
reduzido numero de trabalhadores em alguns estratos. Ao se agrupar as
categorias em dois estratos: média ou alta exposigdo, e ndo expostos ou baixa
exposi¢ao, a estimativa do OR foi maior (4,82; 1C95%=1,70-13,66), indicando

associagao da exposicao a ruido e perdas auditivas periféricas.

A analise nao ajustada em quatro niveis para solventes, gasolina e n-
hexano também revelou um efeito dose-resposta para alteragées audiométricas,
e OR significantes nos grupos com alta exposi¢do a solventes em geral, gasolina
e n-hexano. Para esse ultimo solvente, observou-se também associagdo com
alteragbes audiométricas a niveis médios de exposicdo. Esses achados sao
concordantes com o estudo de SLIWINSKA-KOWALSKA et al. (2005) que
pesquisando individuos respectivamente expostos a mistura de solventes,
estireno, e n-hexano conjuntamente com tolueno encontraram um risco de perda

auditiva maior no ultimo grupo.

Analisando-se a variavel exposigdo a solventes, gasolina, n-hexano e
thinner, quando agrupadas as categorias de média ou alta exposigcdo em relagao
aos nao expostos ou com baixa exposicdo observou-se que 0s riscos se
mantiveram e a exposi¢do a thinner também apareceu como um fator de risco
para perda auditiva significante. O thinner nao possui composigdo fixa, mas é
constituido em sua maioria, por uma mistura de tolueno e xileno. Dos agentes

quimicos investigados nessa pesquisa, o mais referido na literatura do ponto de
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vista dos efeitos sobre o sistema auditivo & o tolueno tanto por meio de pesquisas
com animais (CAMPO et al., 1997; JOHNSON e CANLON, 1994; McWILLIAMS et
al,, 2000) quanto em humanos (MORATA et al, 1993; ABBATE et al., 1993;
SLIWINSKA-KOWALSKA et al.,, 2003). Esperava-se que os efeitos do thinner
sobre a audigdo aparecessem de forma mais expressiva, o que nao oborreu. A
explicacdo provavel é que o thinner nao € um solvente utilizado na empresa
estudada. As exposigbes acumuladas codificadas para alguns individuos
referiram-se a exposigcdes pregressas relatadas pelos trabalhadores e
confirmadas pelo higienista ocupacional. O reduzido nimero de trabalhadores
com histérico de exposigdo a thinner e a exposi¢cdo acumulada da populagao
menor para esse solvente em comparagao a gasolina e n-hexano pode ser uma
explicacdo para a ténue associagdo ocorrida com perda auditiva no grupo com

alta exposicao em relagao aos nao expostos.

As associagdes encontradas na analise sem ajuste entre altas
exposicbes a ruido, gasolina, n-hexano, thinner e perdas auditivas
neurossensoriais nas frequéncias altas nessa parte do estudo sugerem uma agéao
do ruido e dos solventes estudados sobre o sistema auditivo, que pode ser
consequéncia de lesdes sobre as células ciliadas externas do 6rgdo de Corti e
nervo auditivo. Embora, esse estudo nao permita diferenciar lesées periféricas de
nervo auditivo e via eferente, de alteragbes cocleares, os resultados de
BERNARDI (2000) em estudo prévio na industria grafica sugeriram um
comprometimento retrococlear da via auditiva eferente ocasionada principalmente

pelo tolueno.

Na analise de regressao logistica multipla, o OR de alteragédo auditiva
periférica para média ou alta exposicdo a ruido ajustado, manteve-se alto e
significante (OR=4,06 1C95%=1,28-12,90) enquanto a exposicdo média ou alta a

solvente perdeu a significancia estatistica. No segundo modelo de regressao
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logistica multipla, o OR para ruido foi ajustado para cada um dos solventes
especificos (gasolina, n-hexano e thinner) mantendo-se expressivo (OR=3,33)

embora tenha perdido a significancia estatistica.

Tais resultados, tanto para ruido, menos intensamente, quanto para
solventes (misturados ou isoladamente), indicam as complexas relagdes entre
essas duas exposi¢gées na ocorréncia de alteragdes auditivas periféricas, fato ja
observado em outros estudos (MORATA et al., 1993; LATAYE & CAMPO et al.,
1997; MORATA et al.,, 1997b; SLIWINSKA-KOWALSKA et al., 2001, 2003;
MORATA et al., 2002; SCHAPER et al., 2003).

A unica variavel de ajuste que manteve significancia estatistica nos
dois modelos multivariados foi a idade. Esse resultado também foi observado por

MORATA et al (1997b).

A populagao de trabalhadores examinada era formada em sua maioria
por individuos com idade até 40 anos. A idade média foi de 36 anos, uma faixa
etaria jovem para se considerar os efeitos do envelhecimento sobre a audigao.
Entretanto, sabe-se que a idade pode representar uma variavel temporal colinear
ao tempo de exposicdo. Nesse caso, embora nao tenha apresentado
colinearidade estatistica com os niveis de exposi¢cées acumuladas a ruido e
solventes, o aumento da idade pode estar representando um aumento do tempo

de exposicao.

A mais baixa escolaridade, ensino fundamental incompleto, embora
tendo apresentado associagcdo expressiva e estatisticamente significante com a
ocorréncia de perdas auditivas, perdeu significancia no modelo de regressao
multipla. O efeito de variaveis socio-econdmicas como fator agravante de perdas
auditivas tem sido descrito na literatura cientifica sugerindo que a percepcao

individual do risco e condutas pessoais preventivas estdo associadas aos niveis
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mais baixos de escolaridade (WILLIAMS et al., 2004). Além disso, trabalhadores
com alta escolaridade costumam ocupar postos mais elevados e se expor menos
aos agentes de risco em relagao aos de mais baixa escolaridade. Entretanto, esse

efeito ndo foi observado nesse estudo.

As variaveis tabagismo e consumo de bebidas alcodlicas nao
apresentaram associagdes estatisticamente significantes com alteracdes
auditivas. Esses resultados sa@o discordantes de outro estudo, onde os autores
encontraram interagdo entre a exposigdo ocupacional e tabagismo (FERRITE e
SANTANA, 2005) e outros que revelaram limiares audiométricos piores em
fumantes em relagado a nao fumantes (CRUICKSHANKS et al., 1998; STARCK et
al.,, 1999; WILD et al., 2005). Entretanto, no estudo de CRUICKSHANKS et al.
(1998), a populagédo apresentou idade média muito superior ao deste estudo (65,8
anos) e o consumo de cigarros na populagdo de fumantes variou de 0 a 250
magos-ano com consumo médio de 34,9 magos-ano, valores também muito
superiores aos encontrados neste estudo. Nos dois ultimos estudos os autores
compararam valores absolutos de limiares audiométricos por freqiéncia e os
resultados encontrados em fumantes foram piores em relagdo aos nao fumantes,
mas ainda normais (melhores que 25 dBNA). Possivelmente nesse estudo se a
variavel dependente nao fosse dicotdmica, mas sim quantitativa continua é

possivel que diferengas mais sutis pudessem ser identificadas.

Outras fontes de ruido extra-ocupacionais nao se mostraram
associadas as perdas auditivas na andlise univariada e nao entraram no modelo
final de regressdo logistica multipla. Diferentemente, FIORINI et al. (2000)
encontrou associagao entre a presenca de respostas nas emissdes otoacusticas e
relatos de exposigées extra-ocupacionais a ruido. Entretanto, esse estudo foi

conduzido com individuos normo-ouvintes. Assim, o efeito avaliado por estes
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autores nao se referiu as perdas auditivas, mas sim a fungao das células ciliadas

externas, o que nao foi avaliado neste estudo.

O efeito combinado aqui observado da exposi¢ao a ruido e solventes,
gasolina e n-hexano nas perdas auditivas periféricas, confirma inumeros estudos
anteriores realizados em humanos que também observaram esse efeito
(MORATA et al., 1993, 1997c; MORIOKA et al., 2000; SLIWINSKA-KOWALSKA
et al.,, 2003, 2005; KIM et al., 2005), e em animais (JOHNSON et al., 1988;
LATAYE e CAMPO, 1995; LATAYE et al., 2000; LATAYE et al., 2005). Estudos
com exposicdo combinada a ruido e tolueno e ruido e mistura de solventes
demonstraram um efeito mais deletério sobre o sistema auditivo periférico em

relagéo a grupos expostos somente a um dos agentes.

A prevaléncia de alteragbes auditivas centrais medidas pelos
resultados do PEALL-P300 encontrada neste estudo foi de 32,4%, sendo que em
14% dos casos, a onda P300 foi registrada com um atraso de laténcia e em
18,4% dos casos, houve auséncia de registro identificavel da onda do P300.
Observou-se maior prevaléncia de alteragées auditivas centrais nos setores de
off-set (50,0%), montagem (57,2%) e rotativas (41,2%), exatamente onde ha

maior exposi¢ao por via respiratéria e/ou dérmica a gasolina e ao n-hexano.

A maior prevaléncia de alteragdes no teste do PEALL-P300 em relagao a
prevaléncia de alteragdes audiométricas encontradas neste estudo, indica a
limitagdo da audiometria no diagnéstico audiolégico de trabalhadores expostos a
riscos auditivos. Por se tratar de um teste cognitivo, o PEALL-P300 envolve
habilidades auditivas relacionadas a areas de integragdao nos processos de
memoéria e atencdao, ndo detectados na audiometria tonal e nos testes de
reconhecimento de fala convencionais, mas que podem gerar prejuizos no
desempenho da comunicagado nos individuos portadores de alteragdes centrais.

Diversos estudos também discutiram a importancia de testes complementares na
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avaliagcdo de trabalhadores expostos a solventes (MORATA et al, 1993;

SULKOWSKI et al., 2002; FUENTE e MCPHERSON, 2006).

As alteragbes encontradas neste estudo, envolvendo tanto atraso na
laténcia quanto auséncia da onda P300, com maior prevaléncia nos setores de
maior exposi¢cdo a gasolina e ao n-hexano sugerem uma agao neurotoxica dos

solventes afetando as vias auditivas centrais.

Os resultados das andlises bruta e ajustada ndo revelaram
associagao entre a exposi¢cao a ruido e alteracées no teste do PEALL-P300,
porém verificou-se associagdao entre solventes e alteragées no PEALL-P300.
Inimeros estudos com Potenciais Evocados Auditivos e Visuais P300 também
haviam verificado esse efeito (VRCA et al.,, 1997; STEINHAUER et al., 1997,
NIKLASSON et al, 1998; MORROW et al., 1998; MOEN et al., 1999; GONG et al.,
2003; SEEBER et al., 2004).

Os resultados deste estudo sugerem diferengas no tipo de alteragdes
ocasionadas pela exposi¢do a ruido e solventes. Enquanto a exposi¢cdo a ruido
teve maior repercussao sobre o limiar auditivo, a exposi¢ao a solventes mostrou
forte associagdo com as alteragbes nos resultados do PEALL-P300. Sao
resultados similares aos observados por FUENTE et al. (2006) que verificaram
piora em testes do processamento auditivo central em trabalhadores expostos a

mistura de tolueno, xileno e n-hexano em relagdo a um grupo nao exposto.

Dos solventes especificos testados no modelo de regressao logistica
multipla, o n-hexano permaneceu elevado (OR=2,96) estatisticamente
significante. O fato de alguns solventes como o tolueno e n-hexano acumularem-
se em regides ricas em lipidios como o tecido nervoso, justifica as evidéncias de

comprometimento do sistema auditivo central encontrado neste estudo e em
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outros (MORATA et al.,, 1993; MORATA et al., 1997; THUOMAS et al., 1996;
VRCA et al.,1997; NIKLASSON et al., 1998; MOEN et al., 1999).

Dos trés solventes pesquisados, o n-hexano foi o que apresentou
associagao mais evidente com alteragdes auditivas centrais. A literatura sobre os
efeitos especificos do n-hexano sobre a audigdo é escassa. Frequentemente, os
pesquisadores estudam esse agente de forma combinada com ruido e na mistura
com outros solventes (SLIWINSKA-KOWALSKA et al.,, 2005; FUENTE et al.,
2006).

A observagdo da agdao do n-hexano no sistema nervoso auditivo
central neste estudo é relevante pelo fato dessa populagao possuir um grupo
peculiar de individuos expostos a esse solvente sem exposi¢cao simultadnea a
ruido. Neste estudo, mais da metade dos trabalhadores expostos apenas ao n-
hexano apresentou alteragdes no teste do PEALL-P300. O n-hexano manteve-se
associado com alteragdes nesse teste independentemente de outros potenciais
fatores incluidos no modelo de regressao logistica multipla. Efeitos semelhantes
do n-hexano também foram encontrados em varios outros estudos com modelos
animais e em humanos (NYLEN e HAGMAN, 1994; NYLEN et al., 1994; LAUKLI e
HANSEN 1995; SLIWINSKA-KOWALSKA, et al., 2005; FUENTE et al., 2006).

O n-hexano é conhecido por ocasionar neuropatia sensitivomotora,
especialmente em membros inferiores, o que evidencia a possivel agao desse
solvente sobre a via auditiva retrococlear periférica e central, ocasionando uma
neuropatia auditiva. O estudo das neuropatias auditivas tem sido impulsionado
nas ultimas trés décadas pelo conhecimento cientifico acumulado sobre o
funcionamento das células ciliadas externas e o papel inibidor da via auditiva
eferente descrito nessa revisdo da literatura. O diagnéstico das neuropatias
auditivas pode ser realizado por meio de um conjunto de exames que avaliam as

diversas estagdes da via auditiva e as conexdes entre o sistema aferente e
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eferente tais como audiometria, avaliagdo dos potenciais evocados de tronco
encefalico, emissdes otoacusticas e efeito de supressdo. O estudo realizado por
BERNARDI (2000) sugeriu uma agao neurotéxica do tolueno ocasionando lesdes
sobre a via eferente por meio do estudo do efeito de supressdo das emissoes
otoacusticas. Os achados encontrados neste estudo, somados ao conhecimento
acumulado até agora, bem como a escassez de pesquisas sobre os efeitos do n-
hexano sobre a audigéo, indicam a necessidade de mais estudos que comprovem

a acao neurotodxica desse solvente sobre as por¢des da via auditiva retrococlear.

Enquanto a exposi¢do simultanea a ruido e solventes, ocasionou um
aumento da probabilidade de alteragdes auditivas periféricas, o efeito combinado
a ruido e solventes para alteragdes do teste do PEALL-P300 pareceu nao existir.
Os OR de alteragao no teste do PEALL foram mais expressivos nas situagdes de
exposi¢cao mais intensa a solventes, gasolina e n-hexano, independentemente da
exposicao ao ruido. Esses resultados indicam que o solvente pode exercer um
efeito neurotéxico sobre a area cortical, interferindo em habilidades auditivas
centrais de integragéo da informagao que, normalmente, ndo sdao mensuradas no
exame audiométrico. Outros estudos também demonstraram esse efeito
(MORROW et al, 1998; MOEN et al., 1999; VERBERK et al., 2004, SEEBER et
al.,, 2004). Embora pesquisas tenham indicado que algumas dessas habilidades
possam estar comprometidas também pela exposi¢ao isolada a ruido (COSTA et
al., 1992), neste estudo as repercussées da exposi¢ao a solventes sobre a fungao
auditiva central medidas pelo teste do PEALL-P300 foram bem mais evidentes em
relacdo a exposi¢ao a ruido. Esses efeitos podem ser mais deletérios para os
individuos expostos a solventes do que nos individuos expostos a ruido

isoladamente.

Os resultados aqui identificados entre a exposi¢ao a ruido e solventes

e alteragdes auditivas periféricas e centrais podem servir de alerta para os
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profissionais de saude que desenvolvem programas de prevencao de perdas
auditivas nos ambientes de trabalho. Também fornecem subsidios para o
desenvolvimento de discussdes que propiciem a evolugdo das legislagdes
trabalhista e previdenciaria no Brasil de forma a considerar a exposi¢do a
solventes isoladamente, condigao suficiente para o desencadeamento de medidas

de controle e prevengao auditiva.
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Conclusées

Os resultados encontrados neste estudo permitem concluir que:

e Trabalhadores da industria grafica estudada apresentaram maior
probabilidade de alteragdes auditivas periféricas quando expostos

simultaneamente a ruido e solventes.

e A exposicdao isolada a solventes em geral ou ao n-hexano

aumentou a probabilidade de alteragées auditivas centrais.

e Individuos expostos simultaneamente a altos niveis de ruido e
gasolina, ou altos niveis de ruido e n-hexano também

apresentaram alta probabilidade de alteragdes auditivas centrais.

e As alteragdes observadas no teste do PEALL-P300 sugerem uma
acao neurotdoxica de solventes sobre a audigao interferindo em

fungdes auditivas no nivel cortical.
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