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INTRODUCAO

A exposicao continua a ruido em alta intensidade promove efeitos nocivos a saude, como a Perda
Auditiva Induzida pelo Ruido (PAIR), hipertensao arterial, aumento da tensao muscular, dificuldades
do sono, transtornos neuroldgicos, problemas digestivos, transtornos comportamentais, cansago,
falta de atencdo e concentragao (SELIGMAN et al., 2002). Estudos de Kujawa e Liberman (2009)
demonstraram, em camundongos, que uma exposi¢ao de 2 horas ao ruido de 8-16 kHz, no nivel de
pressdo sonora (NPS) de 100 dB levou a uma perda irreversivel de cerca de 50 % de fitas sinapticas
das células ciliadas externas, demostrando que mesmo uma moderada frequéncia e um periodo curto
de tempo de exposicao ao ruido podem levar a danos auditivos.

O Potencial Evocado Auditivo do Tronco Encefalico (PEATE) ¢ um dos testes mais comuns usados
para avaliar a fun¢do auditiva no tronco cerebral. Possibilita avaliar populacdes que nao tenham
capacidade de cooperar com o exame, como criancas que ainda nao desenvolveram a fala, individuos
com deficiéncia intelectual e animais (SANZ FERNANDEZ et al., 2015).

Os estudos experimentais que utilizam o PEATE sao importantes, pois em laboratério diminui-se
as interferéncias nas varidveis e, assim, pode-se entender melhor os mecanismos e os resultados
encontrados (SEELING, 2007). Nesse sentido roedores tem sido 6timos modelos na pesquisa
auditiva (JAUMANN et al., 2012).

Assim o objetivo deste trabalho ¢ realizar um estudo piloto para pesquisar a perda auditiva pelo o
teste PEATE, a partir de um modelo experimental com ratos.
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METODOLOGIA

Animais: Para esse projeto foram utilizados 8 ratos Wistar (Rattus Norvegicus Albinus) machos,
provenientes do biotério da Unijui, os quais foram mantidas em condi¢des ideais para animais de
laboratorio, em ciclo claro/escuro de 12h, temperatura controlada de 22 +/- 2 C°, recebendo agua
e ragdo ad libitum. O projeto foi aprovado pelo Comissdo de Etica no Uso de Animais (CEUA) da
Universidade Regional do Noroeste do Estado do Rio Grande do Sul (UNIJUI) com protocolo n°
058/15. Esses animais foram divididos em 2 grupos:

- Grupo Controle: 4 animais. Esse grupo nao foi exposto a nenhuma intervengao.

- Grupo Ruido: 4 animais, que foram exposto aos ruido.

Exposicdo ao Ruido: Para exposicdo ao ruido os animais foram colocados em uma caixa e
submetidos a ruido branco (white noise), de amplo espectro de frequéncia, com o pico de intensidade
centralizada em 8000Hz, continuo com nivel de 124 dB Nivel de Pressd@o Sonora (NPS), por 2 horas.
O ruido branco foi produzido por um gerador de sinal de dudio (EP125, Insight®) e exposto em auto-
falantes no centro da caixa. O nivel de ruido foi medido com um decibelimetro (Decibelimetro digital
TDEC100, Incoterm®) dentro da caixa no inicio, € apds completar a exposi¢ao do ruido.

Potencial Evocado Auditivo do Tronco Encefalico: Apos 6 horas da exposi¢ao ao ruido, dos
animais do Grupo Ruido, foi realizado o teste PEATE em todos os animais dos dois grupos. Para o
exame de PEATE os animais foram anestesiados por via intraperitoneal com cloridrato de cetamina
(80mg/kg) e xilazina (10mg/kg).

Foram inseridos eletrodos subcutaneos (tipo agulha) na regido posterior da orelha (eletrodo ativo),
no vertex (eletrodo referéncia) e orelha contralateral (eletrodo terra). Os estimulos sonoros foram
cliques (rise/fall time, 2 ms; duragdo total, 2 ms; taxa de repeticao, 21/s). As respostas foram filtradas
(100-3000Hz), e reproduzidas pela média de 1000 amostras.

O estimulo de clique tem uma alta reprodutibilidade e estabilidade no formato das ondas, sendo um
dos estimulos mais comuns. Em ratos, a avaliagdo auditiva com cliques, corresponde ao espectro de
frequéncia de 8000-10000 Hz.

O PEATE do rato ¢ composto de 4 componentes (P1 a P4) ocorrendo dentro de 6 ms do inicio
do estimulo. Eles refletem a atividade neural do nervo auditivo (P1), do nucleo coclear (P2),
complexo olivar superior (P3) e lemnisco lateral e/ou coliculo inferior (P4). Os limiares auditivos
sao determinados pelo decréscimo da intensidade do som, a cada 5 dB, partindo de 100 dB at¢ 0 dB.
Em roedores, a onda P2 ¢ mais larga e geralmente a ultima onda a desaparecer com o decréscimo do
estimulo, por conta disso os limiares foram definidos como a menor intensidade capaz de detectar
a onda P2. Assim, os dados do PEATE serdo expressos em Limiares Auditivos (LA) e Diferenga
de Limiar Auditivo (DLA) que representa a diferen¢a dos limiares entre os grupos (FETONI et al.,
2013). Portanto, o LA e DLA sao os dois marcadores auditivos avaliados.

Posteriormente ao exame os animais foram eutanasiados por decaptagao.

Analise Estatistica: Foi realizada através do teste T student pareado, sendo considerado nivel de
significancia de 5%. Os dados foram expressos em média + desvio padrao.
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RESULTADOS E DISCUSSAO

Neste estudo buscamos avaliar se o teste PEATE poderia detectar efeitos na perda auditiva de
animais expostos ao ruido, e observamos na figura 1, como ja descrito por Alvarado et al. (2012),
que a onda mais evidente encontrada no PEATE de ratos foi a onda P2, proxima a 2 ms.
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Figura 1 — Exemplo de PEATE demonstrando a detec¢ao do limiar eletrofisiologico em ratos.
Para o Grupo Controle o limiar eletrofisiologico foi de 15 dB NA e o do Grupo Ruido de 90 dB NA.

z : Onda P2.

Quando comparadas as médias de limiar auditivo, o Grupo Controle, teve a média de limiar auditivo
de 35 Db Nivel de Audicao (NA), e no grupo Ruido foi de 87,5 dB NA. Assim a diferenca de limiar

auditivo foi de 52,5 dB NA entre os dois grupos (p<0,0001).
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Figura 2 — Limiares eletrofisiologicos do PEATE 6 horas apds exposicio ao ruido e diferenca
de limiar entre os grupos. (A) médias dos limiares auditivos € o desvio padrdao entre os grupos,
mostrando diferenca (*p<0,001). (B) diferenca de médias de limiar auditivo entre os grupos Ruido e
Controle. Dados expressos em média = desvio padrao. Teste T student pareado.

O PEATE pode ser utilizado em diferentes espécies de animais, como caes (PALUMBO et al.,
2014), macacos (ENGLE et al., 2013), pacas (SILVA et al., 2012) e peixe-zebra (PHILLIP et al.,
2013). Contudo os roedores sao os animais mais utilizados na pesquisa audiologica (DOS REIS;
DALMOLIN; DALLEGRAVE, 2017).

Dentre os métodos especificos para avaliagdo auditiva, adequados para modelos animais e para
prever possiveis efeitos da exposicdo de agentes ototdxicos em humanos, o potencial evocado
auditivo ¢ um dos testes mais utilizados (DOS REIS; DALMOLIN; DALLEGRAVE, 2017).

Em estudos de Freitas, et a/ (2009) foi constatado que o exame PEATE foi mais sensivel do que
as Emissdes Otoacusticas Produto de Distorcao (EOAPD), outro tipo de exame, na detec¢do de
ototoxicidade induzida por cisplatina em ratos em diferentes doses € meios de administragao.

O tipo de estimulo mais utilizado para a obtencdo das ondas no PEATE ¢ o clique, o mesmo que foi
utilizado no nosso estudo, por ter um espectro amplo de frequéncias, suficiente para estimular uma
quantidade maior de fibras e provocar uma resposta sincronica (HALL, 1990).

Com o PEATE os limiares auditivos podem ser captados de forma objetiva e ndo invasiva (LIMA,
1998) o que torna a sua utilizacdo uma opg¢ao para a pesquisa auditiva experimental, gerando menos
estresse aos animais.

CONSIDERACOES FINAIS

O exame PEATE foi capaz de demonstrar e diagnosticar a Perda Auditiva Induzida por Ruido em
modelo experimental com ratos.
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