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RESUMO

Objetivo: Apresentar evidéncias cientificas sobre o efeito protetivo do uso de vitaminas na perda
auditiva em idosos. Métodos: A busca de artigos foi efetuada nas bases de dados Scielo, Lilacs,
Pubmed, Scopus, Bireme e Web Of Science, foi realizada uma busca por literatura cinzenta no Google
Scholar. N&o houve restricao de localizacdo, periodo e idioma. A presente pesquisa esta registrada no
PROSPERO com nimero CRD 42020208079. Resultados: a maioria dos estudos relata a associagéo
entre a deficiéncia de vitamina B12 e de folato com a perda auditiva, contudo observou-se também que
houve falha em demonstrar associacdo especificamente entre o nivel de audicdo e consumo de
vitamina B12 ou &cido félico nos participantes, porém relatou-se que participantes que apresentavam
maior ingestdo de folato obtiveram um risco reduzido de perda auditiva. Conclusédo: O déficit de
ingestéo de vitaminas antioxidantes pode contribuir para o aumento da perda auditiva.

PALAVRAS-CHAVE: Vitaminas. Audicdo. Perda Auditiva. Prevencao e Controle. Envelhecimento.

ABSTRACT

Objective: To present scientific evidence on the protective effect of the use of vitamins on hearing loss
in the elderly. Methods: The search for articles was carried out in the databases Scielo, Lilacs, Pubmed,
Scopus, Bireme and Web of Science, a search for gray literature was carried out on Google Scholar.
There was no restriction on location, period and language. This research is registered in PROSPERO
under number CRD 42020208079. Results: most studies report the association between vitamin B12
and folate deficiency with hearing loss, however it was also observed that there was a failure to
demonstrate an association specifically between the level of hearing and consumption of vitamin B12
or folic acid in the participants, however it was reported that participants who had a higher intake of
folate had a reduced risk of hearing loss. Conclusion: The deficit in the intake of antioxidant vitamins
may contribute to the decline in hearing loss.

KEYWORDS: Vitamins. Hearing. Hearing Loss. Prevention and Control. Aging.

RESUMEN
Objetivo: Presentar evidencia cientifica sobre el efecto protector del uso de vitaminas sobre la pérdida
auditiva en ancianos. Métodos: La blsqueda de articulos se realiz6 en las bases de datos Scielo,
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Lilacs, Pubmed, Scopus, Bireme y Web Of Science, con busqueda de literatura gris en Google Scholar.

No hubo restricciones de ubicacion, periodo e idioma. Esta investigacion esta registrada en
PROSPERO con el numero de CRD 42020208079. Resultados: la mayoria de los estudios informan
la asociacion entre la deficiencia de vitamina B12 y folato con la pérdida de audicion, sin embargo
también se observé que también hubo una falla en demostrar una asociacion especificamente entre el
nivel de audiciéon y consumo de vitamina B12 o &cido félico en los participantes, pero se informé que
los participantes que tenian una mayor ingesta de acido félico tenian un riesgo reducido de pérdida
auditiva. Conclusidon: El déficit en la ingesta de vitaminas antioxidantes puede contribuir a la
disminucion de la pérdida auditiva.

Palabras clave: Vitaminas. Escuchando. Pérdida de la audicién. Prevencién y control. Envejecimiento.

INTRODUCAO

A perda auditiva (PA) é considerada uma doenca crdnica de origem multifatorial, a qual envolve
aspectos genéticos que podem incluir mutacdes em genes ou elementos envolvidos no
desenvolvimento, estrutura ou funcéo da cdclea, assim como fatores ambientais, como a exposicdo ao
ruido, uso crescente de fones de ouvido, medicamentos ototoxicos ou deficiéncias nutricionais. A
presbiacusia consiste na perda da audi¢do associada ao envelhecimento, causada pela degeneracao,
de forma progressiva, das estruturas cocleares e vias auditivas centrais.? Iniciada geralmente nas altas
frequéncias, progredindo posteriormente para as frequéncias médias e baixas.?

A PA é considerada um problema de saude publica e recentemente foi classificada como a quinta
deficiéncia que mais acomete a populagdo mundial, estando na frente de doencas crénicas* como
diabetes, deméncia e doenca pulmonar obstrutiva crénica (DPOC),* além de ser considerada o déficit
sensorial mais comum que acomete a populagio idosa.® A PA pode afetar diretamente a comunicagio,
comprometendo a interacdo social e a qualidade de vida (QV), impactando em custos sociais e
econOmicos para a gestdo publica. Com isso, a prevenc¢édo da perda auditiva, por meio da identificacdo
dos fatores de protecao e risco tornam-se essenciais.®

Uma dieta saudavel e rica em nutrientes pode representar um fator protetor a PA, pois regula o
estresse oxidativo, protege o fluxo sanguineo coclear e reduz a neuroinflamacgéo e neurodegeneragéo
das fibras do nervo auditivo e das vias auditivas centrais.”® As vitaminas sdo elementos indispensaveis
ao funcionamento do organismo, porém podem estar presentes em quantidades reduzidas nos
alimentos. A vitamina C, um micronutriente fundamental na manutencéo das fungdes fisiolégicas do
organismo, assim como a vitamina B6, desempenham um papel no sistema nervoso central (SNC) e
participam do metabolismo dos lipideos.® Em um estudo com animais, Gopinath et al. (2011)%°
demonstram que o0 uso das vitaminas C e E apresentaram efeitos otoprotetores contra possiveis danos
ao ouvido interno causado pelo envelhecimento, exposicdo ao ruido, trauma acustico, doses de
aminoglicosideos e cisplatina.

Heman-Ackah et al. (2010)!! apresentaram resultados promissores ao investigarem os efeitos da
terapia com antioxidantes como prevencgdo da perda auditiva em um modelo animal. A combinagéo

dos agentes antioxidantes como vitamina B12, folato, acido ascérbico, L-NAME, L-CySSG, e ribose-
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cisteina, foram administrados em trés grupos de modelos animais (ratos) e os limiares auditivos foram
monitorados longitudinalmente por 12 meses, por meio dos potenciais evocados auditivos de tronco
encefalico. Dois grupos que receberam os antioxidantes apresentaram limiares auditivos inferiores aos
do grupo controle. InvestigacBes epidemioldgicas anteriores demonstram associacdes entre dieta e PA
e referendaram efeito protetor para a ingestdao de (-caroteno, B criptoxantina, folato, vitamina C,
Magnésio e acidos graxos n-3.2

A partir do exposto, a presente pesquisa apresenta como objetivo verificar em evidéncias cientificas
sobre o efeito protetivo do uso de vitaminas na perda auditiva na populacdo idosa, visando responder
a seguinte pergunta: Qual o efeito protetivo na perda auditiva em idosos associado ao consumo de

vitaminas e possiveis prevencfes?

METODOS
Protocolo e Registro

A presente revisdo sistemética foi conduzida conforme as recomendac¢bes PRISMA (Preferred
Reporting Items for Systematic reviews and Meta-Analyses).'? e esta registrada no PROSPERO com
namero CRD 42020208079. As buscas por artigos cientificos foram conduzidas por dois pesquisadores
independentes nas bases de dados eletrénicas MEDLINE (Pubmed), LILACS, SciELO, SCOPUS, WEB
OF SCIENCE e BIREME, sem restricdo de idioma, periodo e localizagdo. Para complementar, foi
realizada uma busca manual nas referéncias dos artigos incluidos na pesquisa e busca por literatura
cinzenta no Google Scholar. A pesquisa foi estruturada e organizada na forma (protocolo) PICOS, que
representa um acrénimo para Populacéo alvo, a Intervencdo, Comparagéo, “Outcomes” (desfechos) e
“Study type” (tipo de estudo). Populacéo de interesse ou problema de saude (P) corresponde a idosos;
intervencdo (1) diz respeito a vitaminas; comparacéo (C) corresponde a perda auditiva; outcome (O)
prevencao; e os tipos de estudos admitidos (S) consistiu em estudo descritivo, estudo transversal,
estudo observacional, relatos de caso, estudos de caso-controle, ensaios clinicos controlados, estudos

de coorte.

Estratégia de Pesquisa

Os descritores foram selecionados a partir do dicionario Descritores em Ciéncias da Salde (DeCS)
e Medical Subject Heading Terms (MeSH), haja vista a sua grande utilizacéo pela comunidade cientifica
para a indexacdo de artigos na base de dados PubMed. Diante da combinag¢do da busca dos
descritores e operadores boleanos, foi realizada a adequacédo para as outras bases utilizadas. Em um
primeiro momento, foi proposto a seguinte chave de combinacédo: (Vitamins) and (Hearing Loss). A
busca ocorreu de forma concentrada, em agosto de 2020. Para complementar e evitar viés de risco,
foi realizada uma busca por literatura cinza no Google Scholar também sem restricao de localizacéo,

idioma e periodo.
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Critérios de Elegibilidade
Um dos critérios de inclusao consistiu em os estudos apresentarem pontuagdo maior que 6 no protocolo

modificado de Pithon'® para avaliacdo da qualidade dos mesmos.

Critérios de Excluséo
Foram excluidos estudos publicados nos formatos de Cartas ao editor, diretrizes, revisbes de

literatura, revisdes narrativas, revisées sistematicas, meta analises e resumos.

Analise dos Dados

A extracdo dos dados para o processo de elegibilidade dos estudos foi realizada utilizando-se uma
ficha prépria para reviséo sistematica elaborada por dois pesquisadores em Programa Excel®, na qual
os dados extraidos foram adicionados inicialmente por um dos pesquisadores e, entdo, conferidos por
outro pesquisador. Inicialmente foram selecionados de acordo com o titulo; em seguida, os resumos
foram analisados e apenas os que fossem potencialmente elegiveis foram selecionados. Com base
nos resumos, os artigos foram selecionados para leitura integral e admitidos os que atendiam a todos
os critérios pré-determinados. Em caso de desacordo entre avaliadores, um terceiro avaliador tomou a

decisdo sobre a elegibilidade do estudo em questéao.

Forma de sele¢cdo dos estudos

Inicialmente os revisores de elegibilidade (LFG e MJD) foram calibrados para a realizacdo da revisédo
sistematica por PH e KMP. Apoés a calibragéo e esclarecimentos de dividas, os titulos e resumos foram
examinados pelos dois revisores de elegibilidade (LFG e MJD), de forma independente. Aqueles que
apresentaram um titulo dentro do ambito, mas os resumos ndo estavam disponiveis, também foram
obtidos e analisados na integra. Posteriormente, os estudos elegiveis tiveram o texto completo obtido
e avaliado. Em casos especificos, quando o estudo com potencial de elegibilidade apresentou dados
incompletos, os autores poderiam ser contatados por e-mail para mais informacg@es, no entanto n&o foi
necessario. Na inexisténcia de acordo entre os revisores, um terceiro (KMP) foi envolvido para a

decisao final.

Dados Coletados

Apbs a triagem, o texto do artigo selecionado foi revisado e extraido de forma padronizada por dois
autores (LFG e MJD) sob a supervisdo de PH e KMP, identificando-se ano de publicacéo, local da
pesquisa, periodo, idioma de publicacéo, tipo de estudo, amostra, método, resultado e conclusdo do

estudo.

Resultado clinico
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O resultado clinico de interesse consistiu em verificar o efeito protetivo do uso de vitaminas na perda
auditiva em idosos. Aqueles que nédo utilizaram essa abordagem nao fizeram parte da amostra da

revisdo sistematica.

RESULTADOS

Inicialmente foram selecionados 912 artigos, dimensionado para 902 apds exclusao por repeticdo; em
seguida, os titulos e resumos foram analisados e 897 trabalhos foram excluidos, pois ndo estavam no
escopo da proposta da pesquisa. Sendo entdo admitidos para a analise final cinco artigos, nos quais
dois foram excluidos por apresentarem outra abordarem. Por fim, trés artigos'#'1¢ foram inclusos. A
partir dos descritores eleitos, os bancos de dados das bases cientificas foram consultados e obtidos os

resultados que estéo disponibilizados na Tabela 1.

Tabela 1. Classificacéo das referéncias obtidas nas bases de dados Pubmed, Scielo, Lilacs, Web Of
Science e Scopus.

. . Referéncias . .
Descritores N° de artigos . ! Motivo Selecionado Banco de
excluidas dados
(Vitamins) and i .
(Hearing Loss) 0 0 0 Scielo
E\é:;[:rr;ﬁr:gsag:g 2 2 Echmdz)p.)or titulo 0 Lilacs
Excluidos por titulo
o (144);excluidos por
(Vltar_nlns) and 166 166 abstra}ct (20); 0 Bireme
(Hearing Loss) excluidos por
abordarem outro tema
(2);
(Vitamins) and i
(Hearing Loss) 0 0 0 Scopus
Vitamins) and Web of
0 0 0 -
(Hearing Loss) Science
( Jand DquI:jcados (10);I
Vitamins) an Excluidos por titulo
(Hearing Loss) 744 74l (561); excluidos por 3 Pubmed
abstract (170)
Bireme
Total 912 907 3
Pubmed

Fonte: Desenvolvido pelos autores.

Desenho dos estudos
No estudo de Houston et al. (1999)* participaram (n= 55) mulheres com idade entre 60 e 71 anos de

idade que responderam um questionario abordando questdes auditivas. O objetivo da pesquisa
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consistiu em verificar se a perda auditiva (PA) poderia estar associada a niveis deficientes de vitamina
B12 e folato. As participantes realizam exame de sangue para avaliar a funcdo hepatica, renal e
tireoidiana, assim como a analise das vitaminas. Ademais, as participantes tiveram que relatar sua
dieta alimentar incluindo a ingestao de suplementos vitaminicos e de minerais. A ingestao média diéria
total de vitamina B12 e folato foram determinadas pela combinagdo da ingestdo dietética e
suplementar. Os autores também realizaram exames auditivos como otoscopia, audiometria tonal
liminar, imitancia acustica, emissées otoacUsticas e audiometria de fala.*

O segundo estudo®® compreendeu com um grupo composto por (n=91) individuos, (n=35) homens e
(n=56) mulheres, com idade média de 78 anos. Realizou-se a avaliacdo audiolégica completa
(anamnese; otoscopia; audiometria tonal por via aérea e 6ssea e logoaudiometria) e determinacéo de
vitamina B12 e acido félico sanguineo.

No terceiro estudo,'® participaram (n=26.273) homens com idade entre 40 e 75 anos, que
preencheram um questionario sobre dieta alimentar, histérico médico, diagndéstico de PA e uso de

medicamentos.

Ingestéo de vitaminas e perda auditiva

A deficiéncia de vitamina B12 e folato sao fatores potencialmente associados a disfungdo auditiva
com o envelhecimento. Os resultados demonstraram que mulheres com PA apresentaram niveis
inferiores (38%) de vitamina B12 sérica e 31% de folato eritrocitario, com relacdo as mulheres com
audicdo normal. Além disso, observou-se relacdo dose-resposta entre funcéo auditiva e a vitamina B12
sérica quando comparadas a mulheres com audicéo excelente (<10 dB de nivel de audicéo), com
boa audicio (>10 e <20 dB de nivel de audicio) e com PA (>20 dB de audicZio nivel).4

Na segunda pesquisa'® ndo foram observadas associacBes estatisticamente significativas
entre os niveis de audicao e os niveis de vitamina B12 ou acido folico sanguineo. Importante destacar
gue o numero de pacientes avaliados foi baixo.

No terceiro estudo®® foram identificados (n=3.559) casos de PA e néo foi observada associacio
estatisticamente significativa entre os quintis de ingestao de vitaminas e risco de PA. Contudo, os
autores destacam um efeito protetor observado nos homens, com niveis altos de ingestdo de folato
total (quintil mais alto), em rela¢@o ao quintil mais baixo, com risco reduzido (12%) de PA, e naqueles
com mais de 60 anos de idade, e com niveis altos de ingestédo de folato total (quintil mais alto), eles
apresentaram um risco reduzido (21%) de PA em relacdo aos idosos mais jovens. E possivel verificar,

na Tabela 2, as caracteristicas principais extraidas e descritas de cada artigo admitido nesta pesquisa.

TABELA 2. Sintese dos artigos incluidos.

Autor/ Ano/
Local de Objetivo n Exames Resultados Conclusao
publicacdo
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Houston, Verificar 55 Exame de sangue Em comparacéao com A deficiéncia de
Johnson, se a perda Otoscopia as participantes com vitamina B12 e de
Nozza et auditiva Audiometria tonal audicdo normal folato pode estar
al., pode estar liminar (ATL) (n=44), as associada a PA.
1999 associada Imitancia acustica participantes com PA
a niveis Emissdes (n=11) apresentaram
EUA deficientes otoacusticas média de vitamina
de Audiometria de fala B12 sérica 38%
vitamina inferior, folato
Bl2 e eritrocitario 31%
folato. inferior e 25% folato
sérico médio inferior.
Com isso, mulheres
com PA consumiram
significativamente
menos vitamina B12 e
folato do que
mulheres com audicdo
normal. Ademais, a
funcéo auditiva e a
vitamina B-12 sérica
tiveram uma relacao
dose-resposta
Berner et Relatar 91 Exames de sangue Nenhuma diferenca Houve falha em
al., uma Anamnese significativa foi demonstrar
2000 possivel Otoscopia encontrada entre qualquer
associaca Audiometria de vitamina B12 ou acido | associagao entre o
Dinamarca 0 entre conducédo aérea e de félico e os niveis de nivel de audicéo e
deficiéncia conducéo dssea audicao. consumo de
auditiva Audiometria da fala vitamina B12 ou
relacionad acido félico nos
ae participantes.
vitamina
B12 ou
estado de
acido
félico
Shargorods Avaliar 26.273 Questionario No geral, ndo houve Homens com 60
ky, Curhan, | prospectiv associacao anos de idade ou
Eavey et amente a significativa entre a mais podem se
al., associaca ingestdo de vitaminas | beneficiar com uma
2010 0 entre a e o risco de PA. maior ingestao de
ingestao Contudo, participantes | folato para reduzir
EUA de gue demonstraram o risco de
alimentos maior ingestao de desenvolver perda
e folato apresentaram auditiva.
suplement um risco reduzido de
os de PA. Além disso, em
vitaminas homens com 60 anos
C, E, beta- ou mais, a ingestéo de
caroteno, folato foi associada a
Bl2 e um risco reduzido de
folato e a PA.
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incidéncia
de perda
auditiva.

Fonte: Houston, Johnson, Nozza et al., 1999; Berner et al., 2000; Shargorodsky, Curhan, Eavey et al.,
2010;
Legenda: Audiometria tonal liminar = ATL; Perda Auditiva = PA;

A Figura 1, expressa as caracteristicas da amostra, associando sexo, estudo e namero de individuos

investigados.

Figura 1. Caracteristicas da populacdo analisada nos estudos admitidos.
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Fonte: Desenvolvido pelos autores.

Na Tabela 3 encontra-se a ingestdo média de vitamina B12 e &cido félico, em homens e mulheres,

utilizadas nos estudos admitidos para esta pesquisa.

Tabela 3. Ingestdo média de vitamina B12 e acido folico, em homens e mulheres, segundo os
estudos admitidos.

Estudo Ingestédo de B12 Folato Perda Auditiva

Shargorodsky, Curhan,
Eavey et al., 2010 0.99-1.10mg 0.79-1.09mg Positiva

Houston, Johnson,
Nozza et al., 1999 2.4+1.3mg 195 + 95 mg Positiva

Berner et al., 2000
PS: O estudo de Berner et al., 2000 ndo apresentou as informacdes detalhadas para esta ingestao
especifica.

Fonte: Desenvolvido pelos autores
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prospectiva'® e dois s&o estudos transversais**® (Figura 2).

FIGURA 2. Fluxograma de busca e analise dos artigos.

cagao

Identifi

Inclusao

Artigos identificados na pesquisa de base
de dados e lista de referéncias (n=912)

Estudos relevantes identificados através
de banco de dados eletrinicos
(n=902)

Artigos excluidos
elou duplicados
(n=10)

Artigos selecionados para
leitura (n=5)

Excluidos por titulo ou
abstracts (n=897)

Artigos inclusos para
|@itura completa
(n=17)

Artigos que nao cumpriram
0s critérios de inclusao

(N=2)

Artigos inclusos na

do tipo epidemioldgico corte

Estudos transversais (n=2)

revisdo | coorte prospectiva (n=1)

(n=3)

Fonte: Desenvolvido pelos autores.

DISCUSSAO

A presente pesquisa priorizou verificar o efeito protetivo do uso de vitaminas na perda auditiva na

populacdo idosa. Verificou-se, nas pesquisas analisadas,'*>' que o déficit na ingestdo de

determinadas vitaminas pode representar um risco de perda auditiva e que participantes com perda

auditiva apresentaram déficit na ingestéo de vitamina B12 e folato.'* Os resultados corroboram com

outra pesquisal’ na qual os autores relataram que individuos com perda auditiva apresentaram baixa
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ingestéo de folato. Assim como, o déficit de vitamina B12 teve efeito significativo no limiar auditivo,
especialmente nas frequéncias da fala.

Em outro estudo,'® que ndo foi observada associacdo estatisticamente significativa entre
vitamina B12 e perda auditiva nos idosos, foi destacada a importancia de mais estudos nesta area para
ampliar as discusses visando a importancia do tema. Fundamental destacar que a variabilidade entre
os estudos com relacdo a dosagem dos niveis de vitaminas e ao método utilizado compromete a
comparabilidade e as conclusdes acerca do tema.'® Um estudo?® ressalta que a combinagdo entre
antioxidantes e/ou estratégias para atingir diferentes tecidos e vias de apoptose celular no sistema
auditivo devem ser considerados em estudos futuros.

A deficiéncia da vitamina B12 pode ocasionar alteracdes hematoldgicas, neuroldgicas e
cardiovasculares,?! pois é responsavel por facilitar o metabolismo do acido félico, sendo necessaria as
células responsaveis pela sintese do DNA. Ja o acido félico participa da sintese dos compostos
utilizados na formacao do DNA, sendo as coenzimas do folato essenciais a maturacdo das hemacias
e dos leucdcitos na medula 6ssea'’??. No estudo® os autores buscaram determinar se a
suplementacéo de &cido félico retarda a perda auditiva em idosos e observaram que o0 mesmo retardou
o declinio da audicdo nas frequéncias da fala associadas ao envelhecimento. Além disso, outro
estudo? demonstrou que baixos niveis de vitamina B12 e folato foram encontrados em idosos com
perda auditiva neurossensorial. A preshiacusia acomete cerca de 60% dos individuos acima de 65
anos, somando-se exposi¢des ao ruido e a agentes ototdxicos e é responsavel por uma mudanga
gradual na sensibilidade auditiva para todas as frequéncias, acompanhada pela diminuicdo na
discriminagdo da fala, por um declinio da funcdo auditiva central, consequentemente ocorre um
aumento da dificuldade nas habilidades auditivas como atencéo auditiva, reducéo na velocidade de
fechamento e sintese auditiva.>?°

No terceiro estudo’® o método mais amplo usado pode ter influenciado os achados, ja que a
aplicacéo de questionarios envolve alguns vieses relacionados a memdria, selecéo e subjetividade das
respostas. Apesar disso, os resultados encontrados corroboram achados em estudos ja citados.?>7 A
perda auditiva € uma das altera¢des sensoriais mais prevalentes na populacéo idosa.

O envelhecimento populacional por um lado € marcado pelo crescente aumento quantitativo do
tempo de vida das pessoas e, por outro, pela necessidade de investimentos na melhoria qualitativa
de vida dos idosos, cabe destacar as mudancgas nas organizagdes familiares, em todo o mundo.?®
Considerando-se esse contexto do envelhecimento, destaca-se que estudos voltados a fatores
protetivos se tornam essenciais e cada vez mais foco de pesquisas visando a garantia da qualidade de
vida, autonomia e preservacdo da capacidade funcional dos idosos, preservando habilidades

comunicativas do individuo, diminuindo o risco de depressao e excluséo social.

CONCLUSAO
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Estudos indicam que o déficit na ingestédo de vitamina B12 e folato podem contribuir para a perda
auditiva. Porém, a grande variabilidade dos estudos no que tange a dosagem dos niveis das vitaminas
e ao método empregado na coleta influenciam resultados e consequentemente a generalizagdo dos
mesmos. Somam-se a isto aspectos relacionados a genética, a exposicao de cada individuo a agentes
ototdxicos e a dieta controlada. Ressalta-se a potencialidade do tema e a necessidade de mais
pesquisas experimentais para avaliar a efetividade do uso de vitamina como efeito protetivo da perda

auditiva em idosos com um namero maior de pacientes avaliados.
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