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RESUMO

Objetivo: verificar se ha mudanca dos limiares de audibilidade em pacientes portadores de mitocondriopatias dos tipos miopatia
ocular progressiva e sindrome de Kearns-Sayre. Métodos: avaliacdo audioldgica através de audiometria tonal e pesquisa de indi-
ce percentual de reconhecimento de fala em cinco portadores de mitocondriopatias. Resultados: nos quatro pacientes com oftal-
moplegia externa progressiva cronica (miopatia ocular progressiva) os dados audiolégicos de 2001 apresentaram melhora dos
limiares tonais no exame de 2002. No tnico caso de sindrome de Kearns Sayre, ndo houve mudanca significativa dos limiares de
audibilidade, sendo que o paciente, em 1996, ja apresentava perda auditiva neurossensorial severa a profunda. Conclusao: nos
pacientes com mitocondriopatias relatados nao foram constatadas mudancas significativas dos limiares de audibilidade.

Descritores: oftalmoplegia externa progressiva cronica; audiometria de tons puros; limiar auditivo; sindrome de Kearns; miopati-
as mitocondriais/metabolismo.

INTRODUCAO

As miopatias mitocondriais sdo disttrbios definidos por uma anormalidade bioquimica e/ou morfol6gica na mitocon-
dria,V que sdo organelas celulares presentes em todos os tecidos do corpo e tém como principais funcdes: a respiracao
celular e a producdo de energia.? Os defeitos quimicos envolvem enzimas mitocondriais de transmissdo genética por
heranca materna na maioria das vezes.

Clinicamente, hd uma debilidade da for¢ca muscular lentamente progressiva e seguem alguns sinais e sintomas: caim-
bras, rigidez, coloracdo da urina, fadiga anormal diante de exercicios ou até mesmo em repouso.''

A debilidade dos musculos cranianos, cervicais, dorsais e dos membros manifesta-se estereotipadamente. A debilida-
de dos musculos enervados pelos nervos cranianos pode causar: ptose palpebral, visdao dupla (diplopia), incapacidade de
fechar as palpebras a noite, alteracao da expressao facial, dificuldade em assobiar ou sugar um canudo, incapacidade de fe-
char a boca, dificuldade em mastigar alimentos duros, dificuldades em pronunciar palavras (disartria); voz hipernasal,
regurgitacdo nasal de liquidos e dificuldade de degluticao (disfagia).”

*Trabalho realizado no CEFAC - Centro de Especializacdo em Fonoaudiologia Clinica.

"Especializacio em Audiologia Clinica pelo Centro de Especializacdo em Fonoaudiologia Clinica (CEFAC). Fonoaudi6loga Formada pelo Centro Uni-
versitdrio Sao Camilo.

2Doutora em Disttrbios da Comunicacao pela Universidade Federal de Sao Paulo. Escola Paulista de Medicina-UNIFESP/EPM.

3Doutor em Medicina (Neurologia) pela Universidade de Sdo Paulo (USP).
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As sindromes causadas por mutagoes de DNA mitocon-
drial sdo: oftalmoplegia externa progressiva cronica, sin-
drome de Kearns-Sayre, mioclonia (MERF), encefalopatia
(MELAS), sendo que as sindromes mais freqiientes sdo:

Oftalmoplegia externa progressiva crénica com mio-
patia mitocondrial compreende casos geralmente espora-
dicos que se iniciam na infancia e adolescéncia. Inicialmen-
te a doenca atinge a musculatura extrinseca dos olhos, co-
mecando com ptose palpebral bilateral. Além de afetar
musculos oculares externos, o distirbio pode atingir ou-
tros musculos cranianos, do tronco e dos membros.

Sindrome de Kearns-Sayre é uma doenca que geral-
mente manifesta-se na adolescéncia ou na idade adulta,
com casos esporddicos na infancia. Habitualmente apre-
senta: retinite pigmentosa, bloqueio cardiaco e oftalmo-
plegia externa. Observa-se também perda da audicao, bai-
Xa estatura e aumento da proteina do liquor cefalorraqui-
diano, debilidade muscular, alteracoes mentais, sinais pira-
midais, hipogonadismo e diabetes.

A mitocondria é a principal fonte de energia das célu-
las, a coclea tem alta demanda de energia e os defeitos
genéticos no DNA mitocondrial, muitas vezes, podem cau-
sar perdas auditivas progressivas do tipo neurossensorial e
outros sintomas no organismo.

As perdas auditivas decorrentes de deficiéncias mito-
condriais podem manifestar-se, como parte do quadro cli-
nico, como o principal ou Unico sintoma e decorrente da
idade. A caracteristica da perda auditiva apresentada por
esses pacientes é descrita como sendo sensorioneural pro-
gressiva, iniciando em freqjiiéncias altas.”® Cerca de 60% dos
casos de miopatias mitocondriais apresentam perda auditi-
va neurossensorial.®

A estria vascular, estrutura da orelha interna, é alta-
mente vascularizada e com grande concentra¢do de mito-
condrias, necessdrias para manuten¢do do potdssio na
endolinfa. Havendo alteracdo das mitocondrias, acredita-
se também numa possivel alteracio auditiva.”

Sabendo-se da possibilidade da presenca de alteracdes
auditivas em pacientes portadores de miopatias mitocon-
driais, o objetivo do trabalho é o de verificar se ha mudanca
dos limiares de audibilidade em pacientes portadores das
seguintes doencas mitocondriais: oftalmoplegia externa
progressiva cronica e sindrome de Kearns-Sayre.

METODOS

Participaram deste estudo cinco pacientes portadores
de doencas mitocondriais, na faixa etdria de 17 a 36 anos,
apresentados na Tabela 1.

Os pacientes foram submetidos a otoscopia e posteri-
ormente a avaliacdo audiolégica constando de audiometria
tonal e pesquisa de indice percentual de reconhecimento
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Tabela 1. Apresentacdo dos 5 pacientes portadores de
mitocondropatias avaliados audiometricamente

Paciente Sexo Idade Doenca
mitocondrial

Caso 1 Masculino 17 anos OEPC

Caso 2 Feminino 18 anos OEPC

Caso 3 Feminino 21 anos OEPC

Caso 4 Feminino 24 anos OEPC

Caso 5 Masculino 36 anos SKS

OEPC = Oftalmoplegia externa progressiva cronica;
SKS = sindrome de Kearns-Sayre

de fala. Foi utilizado para essa avaliacao o audiometro da
marca MAICO, modelo MA-41.

Estudou-se a presenca ou nao da mudanca dos limiares
de audibilidade nos pacientes avaliados auditivamente e
classificados segundo a recomendacdo do Committee on
Conservation of Hearing of the American Academy of Ophthal-
mology and Otolaryngology, onde cada classe é definida em
funcao da média aritmética do limiar de audibilidade,
segundo padrdo ANSI 1969, nas freqiiéncias audiométricas
de (500,1.000 e 2.000 Hz),® sendo considerada normal
média até 25 dB, perda auditiva leve-média de 26 a 40 dB,
perda auditiva moderada-média de 41 a 55 dB, perda audi-
tiva moderadamente severa-média de 56 a 70 dB, perda
auditiva severa-média de 71 a 90 dB, perda auditiva profun-
da-média acima de 90 dB.

RESULTADOS

Dos cinco casos analisados, quatro apresentavam a
oftalmoplegia externa progressiva cronica (casos 1, 2,3 e 4)
e um caso sindrome de Kearns-Sayre (caso 5). Os resultados
dos audiogramas sdo apresentados na Tabela 2.

DISCUSSAO

Na oftalmoplegia externa progressiva crénica nao
foram observados dados referentes a presenca de perda
auditiva, diferentemente dos casos analisados neste traba-
lho. Em nossos pacientes, em 1995, quando foram realiza-
das as primeiras audiometrias dos pacientes portadores de
miopatias, verificaram-se perdas auditivas condutivas e
com componente neurossensorial, possivelmente cau-
sadas por otites de repeticao decorrentes de mau funciona-
mento da tuba auditiva.

Sabe-se que é de extrema importancia a adequada
aeracdo da orelha média, o que depende do bom funciona-
mento da tuba auditiva.”) Acredita-se que a deficiéncia
mitocondrial é decorrente também de defeitos da cadeia
respiratéria, o que altera o aporte de oxigénio dentro da
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Tabela 2. Dados audiolégicos obtidos no ano de 1996 nos 5 pacientes portadores de doenca mitocondrial, medidos em megahertz

(MHz)
250 500 1.000 2.000 3.000 4.000 6.000 8.000
Caso 1 OE 45 35 30 40 45 40 50 70
OD 45 40 45 30 25 40 50 35
Caso 2 OE 30 30 20 20 20 25 35 35
OD 35 35 20 15 15 15 35 30
Caso 3 OE 25 25 15 15 20 15 40 30
OD 20 15 10 15 15 10 25 25
Caso 4 OE 35 40 25 20 10 20 40 45
OD 25 25 30 20 15 15 20 20
Caso 5 OE 65 70 70 65 75 85 90 95
OD 65 65 65 70 80 80 105 95

OE = Orelha esquerda; OD = orelha direita.

tuba provocando, assim, umidade e infeccdes da orelha
média, levando a alteragdes condutivas. Em casos de otite,
aorelhamédiandorecebe aventilacao adequada, provavel-
mente pelo mau funcionamento da tuba auditiva.!'?

Nos achados audiologicos de 2001, verificou-se nos
quatro casos de oftalmoplegia externa progressiva cronica
melhora dos limiares tonais, por ndo apresentarem no
momento infec¢cdes, porém as freqiiéncias agudas permane-
ceram alteradas (Tabela 3). Na avaliacdo de 1996, nos casos 1
e 4, observaram-se perdas condutivas devidas a otites e os
casos 2 e 3 apresentavam rebaixamento auditivo com com-
ponente neurossensorial. Geralmente o componente neu-
rossensorial aparece depois de um problema condutivo cro-
nico, como foi observado nos casos avaliados.”

Na sindrome de Kearns-Sayre, o que também € citado
na literatura, verificou-se a presenca de perda auditiva neu-
rossensorial, porém nao houve mudanca significativa dos

limiares de audibilidade no decorrer dos ultimos cinco
anos.

Acredita-se que, no inicio da instalacdo da doenca,
ocorre uma progressao significativa dos limiares, por causa
das grandes necessidades de energia da coclea, porém, por
ja estar num estagio avancado da perda auditiva (entre o
grau severo/profundo), isso ja nao acontece com tanta sig-
nificancia.!”

CONCLUSAO

No estudo comparativo dos exames audiométricos de
pacientes portadores de miopatias metabdlicas aqui relata-
dos, nao se constatarem mudancas significativas dos limia-
res de audibilidade no decorrer dos ultimos cinco anos.
Porém, nos casos de perdas condutivas (verificadas em
1996), houve melhora dos limiares auditivos.

Tabela 3. Dados audiolégicos obtidos no ano de 2001 nos 5 pacientes portadores de doenca mitocondrial, medidos em
megahertz (MHz)

250 500 1.000 2.000 3.000 4.000 6.000 8.000
Caso 1 OE 20 15 10 15 5 10 25 15
OD 20 20 20 10 10 20 35 15
Caso 2 OE 20 15 5 10 25 45 55 45
OD 25 15 20 25 20 25 30 30
Caso 3 OE 15 15 10 20 15 25 35 35
OD 20 20 10 10 10 15 25 25
Caso 4 OE 20 25 25 25 10 5 30 35
OD 20 25 25 15 15 15 10 10
Caso 5 OE 70 70 65 65 70 80 80 85
oD 70 70 75 65 90 80 90 90

OE = Orelha esquerda; OD = orelha direita.
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ABSTRACT

Purpose: to check if there is change of the thresholds of audibility in patients who carry mitochondriopaties type Progressive
Ocular Myopathy and Kearns-Sayres Syndrome. Methods: auditory assessment consisting of: tonal audiometry and research
of percentage rate of speech recognition in five patients with mitochondriophaties. Results: in the four patients with Chronic
Progressive External Ophthalmoplegia (Progressive Ocular Myopathy), in the auditory findings in 2001 was found
improvement of the tonal thresholds comparing with the 2002 results. The alone case of Kearns Sayre Syndrome, there was
no significant change of the thresholds of audibility over the five years (the patient in 1996 has already showed serious to
profound sensorineural hearing loss). Conclusion: no found significant changes of the thresholds of audibility over the last
five years.

Keywords: chronic progressive external ophthalmoplegia; pure-tone audiometry; auditory threshold; kearns syndrome;
mitochondrial myopathies/metabolism.
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