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Link para grava¢do da sessdo de defesa de dissertagdo: https:[{meet google.com/son-khrk-chf

Jodo Pessoa/MNatal/Maceio, 15 de julho de 2022

M

Profa. Dra. Marine Raguel Diniz da Rosa
(Presidente da Banca Examinadora)
Prof. Dr. Luciana Lozza de Moraes Marchiori

(Membro Externo/LIIPS Unicesmnar}

¥.\_‘.‘L L p\._xll‘_.. i s, C h Gl !Im k
Prof. Yllr Kelly Cristina Lira de Andrade
(Membro Interno Uncisal)



PPgFona

SR, A, UNIVERSIDADE FEDERAL DA PARAIBA
Y TONORUBIOROBIA - prRTrERAL UNIVERSIDADE FEDERAL DO R10 GRANDE DO NORTE
UNIVERSIDADE ESTADUAL DE CIENCIAS DA SAUDE DE ALAGOAS
PROGRAMA ASSOCIADO DE POS-GRADUACAO EM FONOAUDIOLOGIA

Dedico este trabalho ao pequeno garoto do
interior, por sua forca, coragem e teimosia.



ERESgAmFDEgEA?} UNIVERSIDADE FEDERAL DA PARAIBA
EM FONOAUDIOLOGIA - UFPB/UFRN/UNCISAL UNIVERSIDADE FEDERAL DO RIO GRANDE DO NORTE j —
UNIVERSIDADE ESTADUAL DE CIENCIAS DA SAUDE DE ALAGOAS

PROGRAMA ASSOCIADO DE POS-GRADUACAO EM FONOAUDIOLOGIA

AGRADECIMENTOS

Para pessoas, entidades e forcas que me levaram até aqui, neste espago externo minha gratidao.
Do extenso vocabulario que adquiri desde 1999, acredito eu, que nenhum destes elementos
poderiam definir meus sentimentos a todos. Vocés sdo o0s substantivos das mais belas
adjetivacOes desta (e outras) linguas. Escrevo “vocés” visualizando protagonistas unicos, € a0
mesmo tempo, multiplos. E eu, como uma pessoa que exprime sentimentos em silenciosos
Versos, poderia nomear sujeitos neste texto, mas arriscar-me-ia ser injusto com as palavras.
Que, apesar de imodesto, me entendo como um amontoado de células, pessoas e sentimentos.
Vocés me compdem, e por isso sou grato. Sem estabelecer métricas para sentimentos, deixo

aqui meu sempiterno agradecimento.



PPgFony

PROGRAMAASSOCIADO DE POS-GRADUAGAO UNIVERSIDADE FEDERAL DA PARAIBA
 roneAproaa - T NeRs UNIVERSIDADE FEDERAL DO RIO GRANDE DO NORTE
UNIVERSIDADE ESTADUAL DE CIENCIAS DA SAUDE DE ALAGOAS
PROGRAMA ASSOCIADO DE POS-GRADUACAO EM FONOAUDIOLOGIA

“Problemas se dissolvem no mar do infinito

Ao se beber da agua desse rio colorido

Lidando com o passado, viro luz no espago escuro
Projeto os caminhos que se abrem pro futuro”

(Vocé néo existe- Potyguara Bardo, DoSol©)
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RESUMO

Introducdo: Os ultimos anos foram marcados pela pandemia da COVID-19, que impactou
diferentes setores, principalmente de atencdo a saude humana. A sindrome p6s-COVID-19 é
composta por um apanhado de sintomas, presente naqueles que apresentaram infeccdo pelo
SARS-Cov-2, com diferentes manifestacdes clinicas. Dentre estes sintomas, pode-se destacar
o0 desencadeamento e/ou agravamento de sintomas audiovestibulares, ja descritos na literatura.
Cabe assim, uma maior investigacdo destes sintomas, bem como a caracterizagdo do seu
impacto para os portadores. Objetivo: Descrever alteracfes audiovestibulares e seu impacto
em recuperados da COVID-19. Metodologia: Esta dissertacdo esta estruturada em dois
manuscritos: Artigol “Auditory and Vestibular Symptoms After COVID-19 Infection: A
Preliminary Brazilian Report”, um estudo piloto de abordagem observacional, descritiva e
guantitativa realizado de setembro de 2020 a maio de 2021, no estado da Paraiba; Artigo 2
“Impacto Do Zumbido Pds-Covid-19”, um estudo observacional, exploratério e de corte
transversal. Resultados: Participaram do estudo 1, 173 pessoas. Dos sintomas
audiovestibulares, 43,9% dos participantes relataram zumbido, 35% tontura, e 37% plenitude
auricular, ap6s infeccdo por COVID-19. Observou-se apresentacdo dos sintomas
audiovestibulares, mesmo naqueles que ndo os apresentavam antes da COVID. N&o houve
piora nos scores do impacto do zumbido na populacdo p6s-COVID-19, quando comparada aos
scores do periodo pré-pandémico. Consideracdes Finais: Os resultados apontam para a
ocorréncia de sintomas auditivos e vestibulares, principalmente zumbido e tontura, estaveis e
presentes até 0 momento, na maioria dos casos. Além disso, pode-se verificar que o impacto do
zumbido para esta populacdo é menor aos relatados em periodo pré-pandémico, caracterizando
assim o zumbido com manifestacbes mais brandas as convencionais.

Palavras-chave: COVID-19; Pandemia; Fatores de Risco; Zumbido; Perfil de Impacto da
Doenga.
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ABSTRACT

Introduction: The last few years have been marked by the COVID-19 pandemic, which has
impacted different sectors, especially human health care. The post-COVID-19 syndrome is
composed of a set of symptoms, present in those who had SARS-Cov-2 infection, with different
clinical manifestations. Among these symptoms, we can highlight the triggering and/or
worsening of audiovestibular symptoms, already described in the literature. Therefore, further
investigation of these symptoms is necessary, as well as the characterization of their impact on
patients. Objective: To describe audiovestibular alterations and their impact on COVID-19
recoveries. Methodology: This dissertation is structured in two manuscripts: Article 1
“Auditory and Vestibular Symptoms After COVID-19 Infection: A Preliminary Brazilian
Report”, a pilot study with an observational, descriptive and quantitative approach carried out
from September 2020 to May 2021, in the state from Paraiba; Article 2 “Impact of Post-Covid-
19 Tinnitus”, an observational, exploratory and cross-sectional study. Results: Participated in
the study one, 173 people. Of the audiovestibular symptoms, 43.9% of the participants reported
tinnitus, 35% dizziness, and 37% ear fullness after COVID-19 infection. Presentation of
audiovestibular symptoms was observed, even in those who did not present them before
COVID. There was no worsening of tinnitus impact scores in the post-COVID-19 population
when compared to pre-pandemic scores. Final Considerations: The results point to the
occurrence of auditory and vestibular symptoms, mainly tinnitus and dizziness, stable and
present so far, in most cases. In addition, it can be seen that the impact of tinnitus for this
population is lower than those reported in the pre-pandemic period, thus characterizing tinnitus
with milder than conventional manifestations.

Keywords: COVID-19; Pandemic; Risk factors; Tinnitus; Disease Impact Profile.
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1 INTRODUCAO GERAL

Desde o final de 2019, o virus SARS-CoV-2 da familia beta-coronavirus, tem sido
mundialmente estudado, por ser o causador da pandemia da COVID-19. Comparado a
outros componentes beta-coronavirus como o SARS-CoV e o MERS-CoV, 0 novo
coronavirus apresenta semelhancas, porem, se difere em relacdo ao local de clivagem da
furina na proteina Spike (Proteina S), o que facilita a entrada nas células hospedeiras dos
organismos e assim aumenta a eficiéncia da disseminagdo do SARS-CoV-2 em
comparagdo com outros beta-coronavirus (COSTA et al., 2020; PETROSILLO et al.,
2020). Os principais meios de transmissao do virus sdo atraves do contato direto com
infectados, goticula de saliva, tosse e espirro, além de contato com superficies
contaminadas (LI et al., 2020). A infec¢do causada pelo novo coronavirus em humanos
se manifesta em sintomas mais comuns como tosse, coriza, febre, dificuldade para
respirar, dor de garganta, e em alguns casos a diarreia pode se manifestar como sintoma
(SHENG et al., 2020; NGUYEN et al., 2022).

Por ser uma das principais portas de entrada para o virus, o tecido epitelial que
compde a cavidade nasal tem mais chances de conter uma maior quantidade do SARS-
CoV-2, principalmente nos primeiros dias pds exposicdo (OTTAVIANO et al., 2020).
Além disso, as células neuronais presentes no epitélio olfativo possuem 0s receptores
hospedeiros ACE2 e TMPRSS2, o que amplia as possibilidades de infeccéo cerebral
subsequente, tendo inicio a partir dos neurdnios olfativos (BUTOWT; BILINSKA, 2020).
Estudos desde o inicio da pandemia como os realizados por Lechien et al. (2020) e Wee
et al. (2020) ja referiam disfunces olfativas e gustativas como sintomas da infeccao pelo
novo coronavirus. Hiposmia, anosmia e disosmia estdo cada vez mais presentes nos
pacientes afetados com COVID-19, em alguns casos permanecem mesmo apds sua
liberacdo hospitalar e desaparecimento de outros sintomas (ELIEZER et al., 2020;
BUTOWT; BILINSKA, 2020; HINTSCHICH; NIV; HUMMEL, 2021). Além desses
sentidos, outros também podem ser afetados, seja de forma direita ou indireta.

A influéncia da COVID-19 para a audicdo e equilibrio tem sido estudada em

diferentes aspectos. Por ndo haver uma fisiopatologia bem definida de afeccdo que

11
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explique a relacdo entre a doenca e 0s sintomas, pesquisas consideram que o
desenvolvimento de estudos longitudinais para acompanhamento dos casos e evolugéo
dos quadros audiovestibulares € essencial para este entendimento (ALJASSER et al.,
2021; LUCA et al.,, 2022). Para esta pesquisa, foram consideradas trés hipoteses
principais de relacdo entre a COVID-19 e o desencadeamento e/ou agravamento de
sintomas audiovestibulares. Assim, considera-se a acdo da COVID-19 para audi¢édo e
equilibrio nas vias: A acdo viral propriamente dita, por decorréncia de distdrbios
sistémicos, e/ou pela agdo ototdxica/vestibulotoxica de medicag¢bes ou vacinas.

A acdo viral, de acordo com Cure e Cure (2020) e Sriwijitalai e Wiwanitkit (2020),
pode ser explicada fisiologicamente pela acdo na porta de entrada das vias aéreas,
penetrando ACE2 nos pulmdes, o que leva a diminuicdo do pH citosolico, facilitando a
ligagdo do virus a hemoglobina e a penetracdo no eritrocito, assim, o virus pode ser
transportado com eritrocitos ou endotélio vascular, e infectar diferentes tecidos com
ACE2 em sua estrutura. Krasnigi e Daci (2019) relatam que existe uma abundancia de
ACE2 no cérebro e na medula oblonga, logo, o cortex auditivo localizado no lobo
temporal do cérebro também podera ter uma superexpressédo de ACE2.

Cure e Cure (2020) relatam ainda que a superexpressao de ACE2 no cérebro, tem
um efeito positivo como antioxidante anti-inflamatério e regulador da pressao arterial,
entretanto, se o pH citosolico estiver baixo, pode ser desencadeado um aumento na ECA2
causando um aumento da carga viral, podendo a infeccdo progredir para quadros mais
severos, levando o virus a liberar excesso de citocina ocupando assim o cortex auditivo
e/ou estruturas adjacentes, assim causando danos auditivos, decorrentes do aumento
oxidativo. Isso se da, pois, a infeccdo viral nos eritrécitos, desoxigena os eritrocitos, logo,
uma ativacao excessiva do virus no cortex auditivo pode danifica-lo e torna-lo hipéxico,
(CURE; CURE, 2020).

Uma inflamacédo no sistema cardiovascular e seus componentes provocada pelo
SARS-CoV-2 pode acarretar diversas complicagcdes, como: microangiopatia difusa com
trombose, miocardite, arritmia cardiaca, insuficiéncia cardiaca, sindrome coroniana
aguda, deterioragdo rapida do miocardio e morte subita. Por este motivo, pacientes com

Hipertensdo Arterial Sistémica- HAS tem maior risco de 6bito quando acometidos de

12
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infeccdo por COVID-19, sendo estes considerados grupo de grande risco (EMANUELI
etal., 2020; LIU et al., 2020; ZUIN et al., 2020).

Além disso, pode-se considerar a hipétese de que 0 SARS-CoV-2 aumenta o risco
de trombose pela acdo da ACE2 nos musculos lisos vasculares, assim, pode-se também
considerar a infeccdo nos vasos que alimentam as estruturas relacionadas a audicédo e
equilibrio, podendo desencadear o desenvolvimento de codgulos nestes vasos ou 0
deslocando de coagulos preexistentes, bloqueando assim os vasos que alimentam as
estruturas auditivas e vestibulares, causando danos isquémicos (LIU et al., 2020;
CURE;CURE, 2020). Por isso, pode-se considerar a hipdtese de que disturbios sistémicos
decorrentes da COVID-19 poderiam afetar indiretamente a audicdo e o equilibrio, uma
vez que a literatura apresenta fortes evidéncias da relacdo entre disturbios com a HAS e
o desencadeamento de sintomas audiovestibulares (PRZEWOUNY etal., 2016; SOARES
etal., 2016).

Ainda pode-se considerar a acdo do uso de medicamentos
ototdxicos/vestibulotoxicos podem potencializar a ocorréncia de perda auditiva e/ou
alteragbes vestibulares (ALEKSIC, BUDZILOVICH, LIEBERMAN, 1973;
ABRAMOVICH, PRASHER, 1986; YAMAMOTO et al., 2011; DURANTE, DHAR,
2015; KATZ et al, 2015). Pesquisadores de diferentes paises estudaram possibilidades
para o tratamento e vacinas para combater o novo agente do Coronavirus, 0 SARS-Cov-
2. Dentre as opcBes de tratamento, antimaléricos derivados de quinina Cloroquina e
Hidroxicloroquina, além de vermifugos e antibidticos como a Ivermectina e Azitromicina
foram considerados em alguns momentos. Todos estes medicamentos podem apresentar
reacOes adversas e/ou efeitos colaterais, sendo assim, podendo resultar em ototoxicidade
irreversivel (ALEXANDER et al., 2020)

A acdo do fosfato da cloroquina na orelha interna é explicada principalmente por
seu acumulo nos tecidos que contém melanina, como na estria vascular, modiolo, paredes
do saculo e do utriculo e nos canais semicirculares como é citado no estudo de LOBO et
al (2015). Esse acumulo pode causar danos vasculares, degeneracdo na estria vascular e
no plano semilunatum, acarretando assim, possiveis mudangas na composicdo da

endolinfa e consequentemente leses nos receptores celulares (FIGUEIREDO et al.,

13
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2004). O estudo de Figueiredo et al (2004) evidencia que a ototoxicidade primaria é nos
tecidos secretorios e reabsortivos e ndo nas células receptoras, porém mostra ainda que o
farmaco pode causar espasmos nas artérias cocleares, causando, assim, uma diminuicao
do fluxo sanguineo para coclea e possivel apoptose das células ciliadas. Dessa forma,
explica-se como os medicamentos cloroquina e hidroxicloroguina podem causar danos
na audicdo. As manifestacOes clinicas podem variar desde o zumbido, perda auditiva
neurossensorial até mesmo uma disfuncédo do equilibrio.

A perda auditiva foi considerada como possivel efeito colateral do uso da
azitromicina desde 1994, além de ser potencial para o desencadeamento de zumbido e
tontura (MICK; WESTERBERG, 2007; LITTLE; COSETTI, 2021). Outras pesquisas
com intuito de investigar as afec¢cdes auditivas e vestibulares p6s infeccdo também
demonstram uma relagdo entre os sintomas e as medicacdes utilizadas (KOUMPA;
FORDE; MANJALY, 2020; GALLUS et al., 2021). A lvermectina também apresenta
potencial vestibulotoxico, principalmente para o desencadeamento de vestibulopatias,
sendo responsavel por sintomas como tontura e desequilibrio (LITTLE; COSETTI,
2021). A utilizag&o incorreta e sem acompanhamento auditivo constante desse tipo de
medicacdo se torna fator de risco para o desenvolvimento e/ou agravamento de afeccoes
auditivas e vestibulares, podendo fatores como a COVID-19 e automedicacdo serem
potenciais agravantes destes quadros.

Além disso, algumas pesquisas ja apontam uma relacdo entre a vacina e o
aparecimento de sintomas como o zumbido e a tontura. Parrino et al. (2021) foram os
primeiros a investigar esta relacdo, logo apds o aparecimento de trés casos 1ogo no inicio
da vacinacgdo, onde apontavam uma possivel relacdo para os casos. Tseng et al. (2021)
em seu relato de caso, afirmam que o zumbido e a cocleite apresentadas pelo paciente
foram passiveis de tratamento e desapareceram alguns dias ap0s o tratamento para
inflamacGes, 0 que despertou um novo olhar sobre estes casos de sintomas p6s-COVID-
19.

Estudos mais recentes como os de Medina e Gomez (2022), Formeister et al.
(2022) e Yanir et al. (2022) associam o aparecimento de sintomas audiovestibulares com

as vacinas de RNA mensageiro- RNAm, mesmo que em incidéncias baixas. Esta relagéo,
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segundo Medina e Gomez (2022), ¢é fisiologicamente semelhante a explicacdo dos
sintomas decorrentes da infeccdo, sendo tratado com sucesso na maior parte dos casos
com a utilizacdo de esteroides. Formeister et al. (2022) sugerem que esta relacdo pode ser
derivada da carga Util de RNAm ou do veiculo de entrega de nanoparticulas lipidicas,
sendo estes 0s possiveis mecanismos potenciais. Os autores evidenciam que os beneficios
da vacinacao sdo superiores aos possiveis efeitos colaterais, o que reafirma a seguranca
das vacinas e sua indicacdo para prevengdo de maiores agravos associados a COVID-19
(YANIR et al., 2022).

Neste cenario, investigar ocorréncia de sintomas auditivos e vestibulares, bem
como o0 seu impacto em acometidos pela COVID-19, torna-se relevante para o
entendimento potencial do virus, seu enfrentamento e direcionamento dos cuidados em
salde nesta populacdo. A presente dissertacdo prioriza esta investigacdo, visando
proporcionar uma direcdo para prevencdo, diagnéstico e reabilitacdo audioldgica de
pacientes nesta conjectura. Assim, esta dissertacdo teve como objetivo geral descrever

alteracdes audiovestibulares e seu impacto em recuperados da COVID-19.

2 METODOLOGIA GERAL

A presente dissertacao de mestrado esta estruturada em dois manuscritos, de forma
a atender aos requisitos do Programa Associado de Pés-graduacdo em Fonoaudiologia
(PPgFon) UFPB-UFRN-UNCISAL. Os estudos estdo inseridos na linha de pesquisa
“Desenvolvimento e Reabilitagdo da Audi¢ao e Linguagem”.

O manuscrito (1), intitulado, “Auditory and Vestibular Symptoms After COVID-
19 Infection: A Preliminary Brazilian Report”, foi submetido e publicado no periodico
“CEFAC” de ISSN: 1516-1846. Este manuscrito aborda um levantamento inicial sobre a
manifestacdo de sintomas auditivos e vestibulares na populacédo afetada pela COVID-19.
Trata-se de um estudo piloto de abordagem observacional, descritiva e quantitativa
realizado de setembro de 2020 a maio de 2021, no estado da Paraiba.

O manuscrito (2) intitulado “Repercussdes do Zumbido Pos-COVID-19: Um
Estudo Comparativo”, que sera submetido para publicacdo no periddico “Audiology

Communication Research (4CR)”, com ISSN 2317-6431. Este manuscrito tem como
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proposta investigar o grau, incomodo e intensidade do zumbido de individuos pos-
COVID-19. Trata-se de um estudo observacional, exploratério e de corte transversal,
comparando amostras de participantes com zumbido relatado em periodo pré-pandémico
e peri-pandémico.

3ARTIGO 1

AUDITORY AND VESTIBULAR SYMPTOMS AFTER COVID-19
INFECTION: A PRELIMINARY BRAZILIAN REPORT

ABSTRACT

Purpose: to present preliminary data on the influence of COVID-19 on the appearance
and/or worsening of auditory and vestibular symptoms in the population of a Brazilian
state. Methods: an observational, descriptive and quantitative approach of research,
carried out from September 2020 to May 2021, in Paraiba, Northeastern Brazil. The
research consisted of a self-report gquestionnaire on the manifestation of COVID-19,
general post-infection symptoms and audio-vestibular symptoms before and after
COVID-19, posted on social media using the snowball technique. Results: the sample
consisted of 173 people, 89% reporting symptomatic manifestations of COVID-19 with
home treatment, 6.9% being asymptomatic, and 4% symptomatic, with hospital
treatment. A decrease in smell was reported by 126 patients, headache by 76, tinnitus by
76, and dizziness by 72, after infection by COVID-19. An increase in audio-vestibular
symptoms was observed, even in those who did not present them before COVID.
Conclusions: The preliminary results of the research point to a high occurrence and

worsening of auditory and vestibular symptoms, following COVID-19.

Keywords: Tinnitus; Dizziness; COVID-19; Pathological Conditions, Signs and

Symptoms; Hearing
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3.1 INTRODUCTION

The new coronavirus disease has affected the world population since the end of
2019, becoming a pandemic in January 2020. In June 2021, estimates by the World Health
Organization (WHO) pointed to around 173 million infected people worldwide, and an
average number of 3.72 million deaths, due to complications triggered by this virus. In
Brazil, reports from the Ministry of Health showed that more than 16 million Brazilians
were infected and the number of deaths exceeded 474,000 in the same period?.

The SARS-CoV-2 virus, from the beta-coronavirus family, is easy to enter host
cells and spread in the organism due to its structural and reproduction characteristics.
These characteristics expand the possibilities of action of this virus in the human body?.
Discoveries about the influence of the virus on the organs, systems, functions and senses
of the human body, as well as the possible impairments after recovery from the COVID-
19 condition, are frequent. With regard to hearing and balance, the effects of the virus
infection in these systems, secondary disorders caused by it and alterations due to the use
of medications* can be mentioned.

Considering that tissue receptors in the respiratory epithelium are composed of
angiotensin-2 converting enzymes (ACE-2), the rapid dissemination of SARS-CoV-2 in
the body facilitates its arrival in the highly vascularized cells of the lung. In this case,
there is a great possibility that the virus will spread quickly in the body's systems and
organs®. Possible interactions of this virus with the nervous system can trigger the
appearance of sensory disorders, such as smell and taste, as well as vestibular disorder®.

The relationship of SARS-CoV-2 with auditory and vestibular alterations can be
explained by different hypotheses. Among the possibilities are viral action, the use of
ototoxic drugs, local or systemic infections, vascular disorders and worsening of
autoimmune diseases*. Thus, this article aims to present preliminary data on the influence
of COVID-19 on the appearance and/or worsening of auditory and vestibular symptoms

in the population of a Brazilian state.
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3.2 METHODS

This research was approved by the Brazilian standards of ethics in research with
human beings, by the research ethics committee of the Health Sciences Center of the
Federal University of Paraiba, and was registered under number 4,297,779. All
participants signed the consent form to participate in the research. This was a cohort
study, characterized as observational, descriptive and quantitative approach of research.
It was carried out from September 2020 to May 2021 in Paraiba, Northeastern Brazil. The
inclusion criteria for the participants were: people with a minimum age of 18 years; test
positive for COVID-19; have access to the internet to answer the forms and be in full
mental faculties. Participants who were in the acute phase of infection or hospitalized at
the time of the research were excluded from the sample, in addition, exposure to noise at
work was also an exclusion criterion from the sample. The research consisted of a self-
report questionnaire and used the snowball technique, through dissemination in digital
media.

The questionnaire used was specially developed for this research by the
responsible researchers, being sent through virtual platforms and with mandatory answers
to all questions. The questionnaire consisted of 13 questions, which included: age, gender,
previous systemic or neurological diseases, previous audio-vestibular symptoms, ear
surgery, exposure to work noise and use of hearing protection, manifestation of COVID-
19, pharmacological treatment, general symptoms after covid, and post-COVID-19
audio-vestibular symptoms, their manifestations and duration. All questions were
multiple choice, with the exception of the question about the pharmacological treatment,
which was an open discursive question.

For statistical data analysis, it was used the SPSS version 22 software and the Chi-
Square test for significance analysis with p <0.05 as a reference value to association

between pre- and post-covid variables of auditory and vestibular symptoms.
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3.3 RESULTS

The sample consisted of 173 people and revealed that most participants were
females. The age ranged between 18 and 72 years, with an average age of 35.4 years (DP=
11,4). Regarding the participants who had a previous clinical history of other diseases
before infection by COVID-19, the data reveal those respiratory diseases and

hypertension were the most mentioned (Chart 1).
CHART 1: PRE-EXISTING CLINICAL CONDITIONS

Previous clinical N %
Respiratory diseases 21 121
Hypertension 14 8.1
Gastrointestinal Diseases 11 6.3
Endocrinological Diseases 8 4.6
Immunosuppressive Diseases 6 34
Diabetes 5 2.8
Neurological Diseases 5 2.8
Cardiopulmonary Diseases / 4 2.3
Cardiovascular
Hematological Diseases 2 1.1
Dermatological Diseases 1 0.5
Muscle Diseases 1 0.5

Source: the authors

Regarding the manifestation of the disease, most participants reported
symptomatic manifestations of COVID-19 with home treatment, followed by
asymptomatic, and to a lesser degree, symptomatic with hospital treatment. The results
reveal that the most used pharmacological treatments were Azithromycin and Ivermectin,
as shown in Figure 1.

FIGURE 1: PHARMACOLOGICAL TREATMENT REPORTED BY PARTICIPANTS
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Pharmacological Treatment Used
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70
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® [vermectin
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Source: the authors

When asked about extra auditory and vestibular symptoms, the participants
mainly reported a decrease in smell, headache, muscle alterations and loss of taste. In

addition to these, other symptoms appeared to a lesser degree, as shown in Chart 2.
CHART 2: EXTRA AUDITORY AND VESTIBULAR SYMPTOMS REPORTED AFTER COVID-

Symptom N %
Decreased sense of smell 126 72.8
Headache 76 43.9
Muscle changes 52 30
Loss of taste 29 16.7
Asymptomatic 17 9.8
Skin problem 16 9.2
Smell intolerance 5 2.8
Fatigue 5 2.8

Back pain 4 2.3

Body pain 2 1.1
Mental Confusion 2 11
Dry Mouth 2 1.1
Anxiety 1 0.5

19 INFECTION

Source: the authors
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The most reported audio-vestibular symptoms among the participants are tinnitus,
dizziness in second place and ear fullness in third place, as shown in Table 3. Of the 173
participants, 14.5% reported noticing tinnitus before infection by COVID-19, and this
percentage increased to 43.9% after confirmation of COVID-19. Regarding dizziness,
before the coronavirus infection, 11% of the participants already reported feeling and this
percentage increased to 35% after the infection. In relation to ear fullness, only 9.2%
reported feeling it before the infection, and this number evolved to 37% after the
confirmation of COVID-19.

Comparing all auditory and vestibular symptoms before and after covid, the
results showed significant difference (p<0.05) for tinnitus, dizziness, ear fullness,
imbalance, hear but not understand, difficulty hearing in noise and otorrhea (Chart 3),.
Thus, the results showed the occurrence of audio-vestibular symptoms even in those who

did not present symptoms before COVID

CHART 3: COMPARISON OF SELF-REPORTED AUDITORY AND VESTIBULAR
SYMPTOMS IN PRE AND POST COVID-19 INFECTION

Symptom Before COVID-19 After COVID-19 p
N % N %

Tinnitus 25 145 76 43.9 <0.001*
Dizziness 19 11 72 35.3 0.015*
Ear Fullness 16 9.2 64 37 0.006*
Imbalance 14 8.1 36 20.8 <0.001*
Hear but not 14 8.1 20 11.6 <0.001*
understand
Hypoacusis 9 5.2 17 9.8 0.072
Otalgia 7 4 22 12.7 0.123
Difficulty Hering in 5 2.9 20 11.6 <0.001*
noise
Otorrhea 5 2.9 9 5.2 <0.001*

Source: the authors *p<0.05
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Regarding the onset and duration of symptoms, 59 (34.1%) of the participants
reported the symptom continuously, with no variation of improvement or worsening, 49
(28.3%) the onset progressively, gradually worsening, 43 (24.9%) reported regressive,
gradually improving and 22 (12.7%) reported immediate onset of these. Regarding
persistence, 107 (61.8%) reported that the symptoms remained stable and present so far,

and 66 (38.2%) reported that the manifestation was temporary and disappeared over time.

3.4 DISCUSSION

In the respiratory system, the action of SARS-CoV-2 can trigger the Acute
Respiratory Distress Syndrome (ARDS), in addition to contributing to the aggravation of
existing conditions’. The results showed that among the previously existing diseases,
respiratory and hypertension are the most reported. Hypertensive people are more likely
to develop severe conditions and higher mortality rate after COVID-19 infection due to
the action of the angiotensin 2 converting enzyme (ACE2) in the cardiovascular system?,

Extra auditory and vestibular symptoms reported by participants after COVID-19
infection are also presented in other studies®*°. Loss of smell and taste is present in 72.8%
and 16.7% of participants, respectively, and is also described in the study by Scordo,
Richmond & Munro (2021)°, Yong (2021)*° and Vaira et al. (2020)**. The authors point
out that these most common symptoms of the syndrome may be associated with others,
such as headache. In our study, 43.9% of the participants reported headache and 30% of
muscle changes. Data that also corroborate the international literature so far®2,

The auditory symptoms investigated in this study point to a possible relationship
between SARS-CoV-2, as some participants developed and others worsened the
perception of tinnitus, dizziness and hypoacusis. The symptoms investigated showed self-
reported increases, with tinnitus highlighted in the report in 43.9% of the sample after
COVID-19, ear fullness in 37% of the participants and 11.6% of the sample with
difficulty hearing in noise or complaints of hearing and not understand. The worsening

or appearance of symptoms may be associated with the drug treatment used (use of
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ototoxics), inflammation of the auditory and vestibular region due to the virus or also the
pandemic situation itself that may exacerbate or trigger such symptoms.

It is noteworthy that medications such as Azithromycin, used as pharmacological
treatment in 52.6% of the study population, may have contributed to a picture of
ototoxicity in some cases'®. Since 1994, hearing loss has been considered a possible side
effect of the use of Azithromycin4 with potential triggering of tinnitus and dizziness'®.
Taking into account the increase in auditory symptoms after COVID-19 and the
percentage of participants who used this medication, a relationship between the drug's
ototoxic potential and the appearance of symptoms can be inferred.

The analysis of the results revealed the report of vestibular symptoms after the
infection. Dizziness is present in 35.3% of participants and imbalance in 20.8%. A
possible aggravating factor for the appearance of such symptoms may be related to the
use of lvermectin by 40.4% of participants as treatment. This drug is a potentially toxic
drug to the auditory system and especially to the vestibular®, with symptoms such as
dizziness and imbalance due to its use being predicted®. These data are in line with the
questions raised in research by Gallus et al., (2021)*’, Koumpa, Forde & Manjaly (2020)*®
who investigated hearing and vestibular disorders after COVID-19 infection. The use of
other drugs considered harmful to the auditory and vestibular system have also been
reported, such as Chloroquine, which can trigger sensorineural hearing loss, vertigo, and
tinnitus®®. Incorrect use and without professional monitoring for constant monitoring with
this type of medication becomes a risk factor. Its use can develop and/or aggravate hearing
and vestibular disorders, and factors such as COVID-19 and self-medication may be
potential aggravating factors for these conditions.

Some studies have already pointed out possible pathophysiological relationships
between the SARS-CoV-2 virus and the appearance and/or worsening of auditory and
vestibular symptoms®.

These relationships include some hypotheses such as a possible inflammatory
process in the cochlea or neuritis caused by viral involvement of the inner ear, or
vestibulocochlear nervel®. Other hypotheses are cross-reactions of antibodies and

antigens'®, cardiovascular manifestations®, hypoxia or sequelae and immune-mediated
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diseases®. In addition to the reaction such as fighting the virus through the action of
drugs®.

In early 2020 researches?! rarely reported these symptoms, but more recent studies
show an increasing prominence of auditory and vestibular symptoms in the population
after COVID-19517 In this research, the occurrence of symptoms was observed even
when it was not reported before COVID. Our results corroborate the respective
researches, which leads to several questions regarding the influence of virus mutations,
the underreporting of symptoms and the late or long-term effects of the virus on the
auditory and vestibular system.

Finally, the report of 61.8% of the participants about the symptoms remain stable
and present so far, indicating the persistence and possible chronic characteristic of
auditory and vestibular symptoms in the population. For this reason, new longitudinal
researches must be carried out to enable the monitoring of the population and the
definition of strategies for prevention and treatment of these emerging conditions.

One of the limitations being that it is performed in only one Brazilian state.
However, the investigation in the national scenario is already underway and aims to
characterize the longitudinal behavior and the viral influence on the auditory and
vestibular system. In addition to the possibility of comparisons between different regions
of Brazil, exist the opportunity of comparing the results with other countries and the
investigation of possible local aggravating factors. This study also has a limitation
regarding the method of dissemination of the questionnaire, as it is virtual and requires
internet access, it may not have reached people of all socioeconomic levels, ages and
literacy. Participants in this research were not asked about the mean response time after
the diagnosis of covid-19, which is one of the limitations of the study. The appointment
of health care directed to these complaints, as well as instigating the development of new
research and intervention strategies for the affected population, is one of our goals. The
researchers involved in this research are interested in collaborating with other research

centers, with the aim of creating an international database.
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3.5 CONCLUSION

COVID-19 is a topic of constant discovery and new challenges in this new world

health scenario. The preliminary results of this research point to the occurrence of

auditory and vestibular symptoms, mainly tinnitus and dizziness, which are stable and

present so far, in most cases. The results allow the scientific community in Brazil and the

world to pay attention to the need for research on these changes and symptoms. Therefore,

the need for the possibility of characterizing these symptoms as part of the

characterization of the post-COVID19 syndrome in the world scientific community is

reaffirmed.
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4 ARTIGO 2

REPERCUSSOES DO ZUMBIDO POS-COVID-19: UM ESTUDO
COMPARATIVO

Introducdo: A literatura aponta que o zumbido € o sintoma audiovestibular mais referido
p6s-COVID-19. Alem desta causa, 0 sintoma pode ser associado a desarranjos sistémicos,
metabolicos, de salide mental e outros, com diferentes repercussdes individuais. Assim,
entender seu impacto nas diferentes manifestacGes pode ofertar subsidio clinico para
melhores tomadas de decisfes. Objetivo: caracterizar o grau de incomodo, intensidade e
desconforto do zumbido de individuos p6s-COVID-19. Métodos: pesquisa
observacional, exploratéria e de corte transversal com 242 participantes, divididos em
dois grupos iguais pareados de acordo com sexo e faixa etaria, sendo o grupo controle
composto por individuos com zumbido em periodo pré-pandémico e o grupo de estudo
composto por participantes que apresentaram zumbido pdés-COVID-19. Foram
comparados 0s scores gerais e de dominios especificos da Tinnitus Handicap Inventory e
a Escala Visual Analdgica, através de analise estatistica descritiva, testes de normalidade,
comparacado de grupos e de correlacdo entre as varidveis. Resultados: Em cada grupo 93
foram do género feminino e 28 masculino, sendo a média das idades de 35 anos. Os graus
“desprezivel” e “leve” do THI e “leve” e “moderado” da EVA foram maiores para o GE,
enquanto o dominio catastrofico do THI e a EVA, apontam piores scores para 0 GC.
Houve diferenca significativa entre todos os dominios das escalas. Concluséo:
ManifestagBes mais brandas de incomodo, intensidade e desconforto do zumbido pos-
COVID-19 foram encontradas, em comparac¢do ao sintoma decorrente de outras causas.
Assim, o impacto do zumbido para a populagdo estudada foi menor autoreferido,
apontando para melhores possibilidades terapéuticas e progndsticas.

Palavras-Chave: COVID-19; SARS-CoV-2; Pandemia; Zumbido; Transtornos da
Audicdo; Perfil de Impacto da Doenca.

Introduction: The literature points out that tinnitus is the most reported audiovestibular
symptom after COVID-19. In addition to this cause, the symptom can be associated with
systemic, metabolic, mental health and other disorders, with different individual
repercussions. Thus, understanding its impact on different manifestations can offer
clinical support for better decision-making. Objective: to characterize the degree of
annoyance, intensity and discomfort of tinnitus in post-COVID-19 individuals. Methods:
observational, exploratory and cross-sectional research with 242 participants, divided into
two equal groups matched according to sex and age group, the control group being
composed of individuals with tinnitus in the pre-pandemic period and the study group
composed of participants who had post-COVID-19 tinnitus. The general and domain-
specific scores of the Tinnitus Handicap Inventory and the Visual Analogue Scale were
compared through descriptive statistical analysis, normality tests, comparison of groups
and correlation between variables. Results: In each group, 93 were female and 28 were
male, with a mean age of 35 years. The “negligible” and “mild” degrees of the THI and
the “mild” and “moderate” of the VAS were higher for the SG, while the catastrophic
domain of the THI and the VAS indicate worse scores for the CG. There was a significant
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difference between all domains of the scales. Conclusion: Milder manifestations of post-
COVID-19 tinnitus annoyance, intensity and discomfort were found, compared to
symptoms arising from other causes. Thus, the impact of tinnitus for the population
studied was lower self-reported, pointing to better therapeutic and prognostic
possibilities.

Keywords: COVID-19; SARS-CoV-2; Pandemic; Tinnitus; Hearing Disorders; Disease
Impact Profile.

4.1 INTRODUCAO

Caracterizado como a percepgdo consciente do som na auséncia de qualquer
estimulo acustico correspondente, o zumbido é um dos sintomas auditivos mais
recorrentes da atualidade®. Este sintoma é de causa multifatorial, e pode afetar diferentes
aspectos, incluindo cognitivos, comportamentais, de salide mental e outros?.

Andlises® baseadas no comportamento humano apresentam modelos que
enfatizam uma relacdo de influéncia entre a resposta cognitiva ao zumbido com a
manifestacdo e o nivel de incdbmodo associados ao sintoma, apontando uma possivel
relacdo entre as fungdes cognitivas de atencdo seletiva auditiva e memdria de trabalho
com o zumbido, havendo uma relacdo ciclica entre estes. Assim, o zumbido podera
provocar um desarranjo nestas funcgbes, que por sua vez, desempenham um papel
importante na geracdo e persisténcia do zumbido?3. Assim, para um manejo clinico
assertivo de pacientes que relatam zumbido e dificuldades cognitivas deve-se ter
compreensdo desta relacdo, e seus possiveis efeitos aditivos de ansiedade, depressdo e
viés cognitivo somatico®.

Um fator que esta atualmente associado ao aumento de queixas de zumbido € a
COVID-19 e suas repercussdes. Dados nacionais* e internacionais®®’ apontam a presenca
de zumbido em pessoas que apresentaram quadros de infec¢do por SARS-CoV-2. A agédo
da COVID-19 para audicdo pode ser considerada por trés vias principais: a acdo viral nas
estruturas auditivas, em decorréncia de distarbios sistémicos desencadeados pela
COVID-19, ou por efeitos adversos de medicagdes ou vacinas. Fisiologicamente, ha uma
relacdo entre a alta ligacdo do virus com a angiotensin-converting enzyme 2 (ACE-2), e

a superabundancia desta proteina em estruturas cerebrais, musculos lisos e outras
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estruturas corporais, 0 que pode facilitar a entrada do virus em diferentes sistemas
corporais, causando os mais diversos desarranjos na homeostase corporal®®. Dentre estas
estruturas cerebrais, &reas comuns entre audi¢do e cognicdo podem ser afetadas.

Deve-se ainda considerar o impacto da COVID-19 para a saude mental,
principalmente em individuos com manifestacdes crénicas como o zumbido. Beukes et
al. (2021)° apontam aumento na percepcéo do zumbido de pacientes com maiores indices
de depresséo, ansiedade, irritabilidade e preocupacdes financeiras, desencadeadas durante
o0 periodo de pandemia. Além disso, outras pesquisas endossam estes achados quando
relacionam o aumento da percep¢do do zumbido a maior exposicdo a efeito dos
estressores ambientais relacionados a COVID-19 e seus aspectosi®?,

Assim, este estudo tem por objetivo caracterizar o grau de incomodo, intensidade
e desconforto do zumbido de individuos p6s-COVID-19.

4.2 METODO

Trata-se de uma pesquisa observacional, exploratéria e de corte transversal, com
parecer de aprovacdo pelo Comité de Etica em Pesquisa, sob nimero 4.297.779, com
assinatura do termo de consentimento livre e esclarecido como item obrigatério para
participacdo na pesquisa. A amostra (por conveniéncia) foi composta por 242
participantes, divididos em dois grupos iguais pareados de acordo com género e faixa
etaria. O grupo controle (GC) é composto por 121 individuos com zumbido que
apresentavam o sintoma em periodo pré-pandémico, que compdem o banco de dados de
um grupo de pesquisa de uma institui¢do de ensino superior brasileira. Estes participantes
apresentam zumbido de diferentes etiologias r graus, e buscaram o grupo de pesquisa para
melhores apontamentos em salde e alivio dos sintomas. O grupo de estudo (GE) é
composto por 121 participantes que apresentaram zumbido p6s-COVID-19, resultado de
uma pesquisa a nivel nacional®.

Para ambos os grupos, foram comparados o0s scores gerais e de dominios
especificos da Tinnitus Handicap Inventory (THI) e a Escala Visual Analdgica (EVA). O

THI analisa o grau de incébmodo geral associado ao zumbido, sendo subdivido em 3
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dominios'?*3: o dominio funcional mensura o incémodo provocado pelo zumbido em
funcGes mentais, sociais, ocupacionais e fisicas. O dominio emocional determina as
respostas afetivas como ansiedade, raiva e depressdo, e o catastrofico quantifica o
desespero e a incapacidade referida pelo acometido para conviver ou livrar-se do sintoma.
As respostas sao pontuadas de zero, quando o zumbido ndo interfere na vida do paciente,
até 100 (pontos ou %), quando o grau de incomodo é grave. A somatoria dos pontos
resultantes das questdes é categorizada em cinco grupos ou graus de gravidade:
desprezivel (0-16%), leve (18-36%), moderado (38-56%), severo (58-76%) ou
catastrofico (78-100%)%13,

Quanto a EVA, sua indicacao é para mensuracdo relacionada ao desconforto e a
intensidade do zumbido. Para efeitos de analise foi adotada a subdivisdo!**°: Leve para
aqueles que selecionarem pontuacdes entre 0-2, moderada entre 3-7, e intensa de 8-10.
Os dados foram analisados estatisticamente, comparando-se os resultados encontrados do
THI e EVA entre 0 GE e 0 GC.

Os dados da presente pesquisa foram tabulados no software Statistical Package
for Social Sciences (SPSS), verséo 23, trial, e analisados a partir de quatro tipos de
analises estatisticas diferentes: (1) Analise estatistica descritiva; (2) Testes de
normalidade; (3) Testes de comparacdo de grupos e (4) Testes de correlacdo entre as
variaveis. A analise estatistica descritiva foi utilizada com objetivo de se obter dados
sintéticos sobre a amostra como frequéncia, porcentagem, minimo/maximo, média e
desvio padrao.

Para esta pesquisa, foi utilizado o teste de Kolmogorov-Smirnov, uma vez que
possui amostra superior a 50 individuos. Para os testes de comparacdo dos grupos
Controle e Estudo, ndo se verificou normalidade dos dados, tanto nas variaveis da amostra
total, quanto na divisdo por grupos. Assim, optou-se pela adocdo do teste Qui-Quadrado
de Pearson para comparacao de variaveis qualitativas e do teste Mann-Whitney U para
variaveis quantitativas entre 0s grupos.

Para a analise das relagdes entre as variaveis foi utilizado o teste ndo paramétrico
de Correlagdo de Spearman, uma vez que ndo houve normalidade dos dados. Para todos

os testes foi considerado um nivel de significancia inferior a 5% (p<0,05).
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Compuseram cada grupo 121 participantes, dos quais 93 se declaram do género

feminino e 28 do género masculino. A média das idades para ambos os grupos foi de 35

anos, com idades variantes de 16 a 73 anos. Na andlise de comparacao das variaveis do

estudo, pode-se notar uma proximidade entre os resultados gerais, com excecdo de alguns

scores de grau do THI e EVA, conforme apresenta a Tabela 1. Nota-se que os graus “leve”

e “moderado” da EVA foram maiores para o GE.

Tabela 1: Teste de comparacao de variaveis entre grupos

Estatistica

Variavel Grupo nt %? do teste** p-valor
Feminino Controle 93 76,9
A COoVID 28 23,1 0.000 1.000
Género Masculino Controle 93 76,9 ' '
CoVID 28 23,1
Desprezivel Controle 25 20,7
CoVID 27 22,3
Leve Controle 25 20,7
COoVID 37 30,6
Controle 28 23,1
THI® Moderado COVID - 182 4,288 0,368
Grau
Severo Controle 25 20,7
CoVID 18 14,9
Catastréfico Controle 18 14,9
COovID 17 14,0
Leve Controle 8 6,6
CovID 24 19,8
EVA* Controle 64 52,9 .
Grau Moderado COVID 65 53.7 11,576 0,003
Intenso Controle 49 40,5
COoVID 32 26,4

Legendas: Frequéncia; 2Porcentagem; *Tinnitus Handicap Inventory; “Escala Visual-Analdgica; *Dados significantes. **Teste

Mann-Whitney U/Qui-Quadrado de Pearson; Fonte: Dados da pesquisa.

A Tabela 2 apresenta a comparacgao entre 0s scores gerais dos dominios do THI e

EVA. Foi possivel observar significancia na relacdo entre os grupos no dominio

catastrofico do THI e na EVA, ambos apresentando piores scores para o grupo controle.

Tabela 2: Comparacao das escalas entre grupos
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Variavel Grupo Minimo Maximo Meédia DP!? Teste**  p-valor
Controle 16 73 37,15 11,71

|dade covib 19 73 660 1116  e4e 0719
Funcional %‘g‘\tjf[')e 8 jg 12;2 Ei’g 65535 0,158
Emocional %cg\t;fg 8 22 12;2 E; 6557,5 0,160
2

THIZ catastrsfico %cg\t;fg 8 ‘218 18%699 gg; 62095 0,040
-

- K

Legendas: 'Desvio-Padréo; 2Tinnitus Handicap Inventory; ®Escala Visual-Analdgica; *Dados significantes; **Teste Mann-Whitney
U; Fonte: Dados da pesquisa.

Como resultado dos testes de correlagdo entre as variaveis, foi possivel observar
diferenca significativa entre todos os dominios do THI e os scores da EVA, apresentando
correlacdo positiva e forte principalmente entre os dominios e grau geral do THI conforme

exposto na Tabela 3.

Tabela 3: Andlise da correlacdo entre varidveis do estudo

Variavel 1 Variavel 2 Correlagao** p-valor
THI Emocional 0,823 0,000*
THI Catastréfico 0,701 0,000*
. THI Total 0,933 0,000*
THI Funcional THI Grau 0,899 0,000%
EVA 0,572 0,000*
EVA Grau 0,518 0,000*
THI Catastréfico 0,785 0,000*
THI Total 0,946 0,000*
THI Emocional THI Grau 0,924 0,000*
EVA 0,614 0,000*
EVA Grau 0,564 0,000*
THI Total 0,858 0,000*
- THI Grau 0,836 0,000*
THI Catastrofico EVA 0.556 0,000
EVA Grau 0,525 0,000*
EVA 0,629 0,000*
THI Total
EVA Grau 0,579 0,000*
EVA 0,592 0,000*
THI Grau EVA Grau 0,544 0,000*

Legendas: *Desvio-Padrdo; 2Tinnitus Handicap Inventory; *Escala Visual-Analdgica; *Dados significantes; **Teste de Correlagdo
de Spearman; Fonte: Dados da pesquisa.
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4.4 DISCUSSAO

A sindrome p6s-COVID-19 & caracterizada como um conjunto de sintomas e/ou
sequelas fisicas, mentais, e cognitivas, persistentes apos a recuperagdo da fase aguda da
COVID-19%, Sintomas audiovestibulares como zumbido, tontura e plenitude auricular,
desencadeados durante a COVID-19, permanecem presentes em alguns pacientes por um
determinado periodo®, compondo assim os principais achados audiovestibulares da
sindrome pés-COVID-19%,

Neste estudo, participaram 121 pessoas com zumbido desencadeado p6s-COVID-
19. Em cenério nacional, autores*!® apontam que o zumbido é o sintoma auditivo
desencadeado na COVID-19 de maior persisténcia. Outros fatores também podem estar
associados ao desencadeamento do zumbido, podendo apresentar relacdo com desarranjos
metabolicos, hormonais, mentais, auditivos, musculares e outros®. Assim, comparar o
impacto deste sintoma desencadeado pela COVID-19 e fatores associados, com 0
zumbido de manifestaces ja conhecidas e descritas na literatura, levard a um melhor
conhecimento e caracterizagdo desta manifestagéo singular.

Quando comparados os scores dos dominios da escala de gravidade de incdmodo
do zumbido entre os grupos deste estudo com o THI, foi possivel observar que os
participantes do GE foram predominantes nos graus “desprezivel” e “leve”, enquanto os
do GC reportaram maiores indices de “moderado” a “catastrofico”, conforme apresenta a
Tabela 1. Este dado reporta que o zumbido p6s-COVID-19 apresenta menor incomodo,
guando comparado ao zumbido decorrente de outros fatores. Este resultado também foi
visto no estudo de Tseng, et al. (2021)%, o qual demonstra que pacientes com zumbido
p6s-COVID-19 tendem a apresentar manifestacbes com incbmodo mais leve, por isso,
apontam maiores tendéncias a reducdo e/ou remissdo do sintoma ao longo do tempo.

Além disso, as diferencas entre os individuos em sua autopercepc¢do do zumbido
e incébmodo relacionado podem estar relacionadas a sobreposicdo de diferentes
diagnosticos, uma vez que pacientes com outros quadros sdo expostos a um somatorio de
sintomas, que podem refletir em sua autopercepcéo do zumbido, piorando assim 0s scores

de incémodo?!. Outro fator relacionado a este resultado é a utilizacdo de um banco de
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dados prévio para a comparacdo do sintoma, uma vez que, 0s participantes do grupo
controle buscaram um servigo de satde pois 0 zumbido ja era um fator de incomodo e/ou
preocupacdo para 0S mesmos, enquanto os participantes do grupo de estudo foram
encontrados pela pesquisa, e por vezes, ndo caracterizavam o zumbido como algo
incémodo.

Ainda relacionado ao grau de incdmodo, foi possivel observar que as principais
diferengas foram relacionadas ao dominio catastréfico, em que os pacientes do GC
apresentaram piores scores. O dominio catastréfico tem relacdo com o desespero e a
incapacidade para conviver com o sintoma, muitas das vezes desencadeado pela
percepcdo de que o zumbido é decorrente de patologias neurais e/ou oncoldgicas?. Os
participantes do GE perceberam o desencadeamento do zumbido durante ou logo ap6s a
fase aguda da infeccéo pelo novo coronavirus, em que muitos ja atribuiram o sintoma a
COVID-19, reduzindo o medo e incertezas em relacdo a outras comorbidades,
diferentemente do GC e refletindo assim na menor expressdo deste dominio da escala.
Além disso, mediante preocupacBes de maior grau neste periodo (desemprego, salde
geral, e medidas de prevencéo) a aten¢do ao zumbido pode ter sido minimizada frente as
novas problematicas.

Os dominios emocional e funcional também tiveram maiores scores no GC,
entretanto, muito proximos aos do GE. Isso indica que, apesar da pandemia ser um fator
estressor para a salude mental, e por vezes um gatilho para o desencadeamento de
ansiedade, estresse e depressdo®, os aspectos emocionais dos individuos com zumbido
do GE tém apresentacio semelhante aos do GC. Este fato vai de encontro a outro estudo®®
que sustenta a ideia que o maior tempo de contato com a familia, maior facilidade e
disponibilidade de tempo para terapias online, dentre outros fatores, colaboraram para
diminuicdo do sofrimento com o zumbido e consequente melhoria nos scores dos
dominios de incobmodo.

Quanto ao desconforto e intensidade, os participantes do GE foram predominantes
nos graus leve e moderado, enquanto no GC prevaleceu o grau intenso e grau geral do
EVA, conforme Tabelas 1 e 2. Assim, os indicadores de desconforto e intensidade

apontam para uma menor projecdo no zumbido decorrente dos fatores associados a
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COVID-19. Este fato também foi observado no estudo de Aazh, Danesh & Moore
(2021)?*, em que 0s autores apontam que 0s scores de intensidade, incémodo e
desconforto ndo diferiram significativamente para 0s grupos vistos antes e durante a
pandemia, assim como, as mudangas no bem-estar psicologico ou estresse produzidos
pelo isolamento social ndo afetaram significativamente as classificacdes da gravidade do
zumbido.

Em consonancia com a literatura internacional'®2%24 o presente estudo aponta que
os achados de incomodo, desconforto e intensidade do zumbido pds-COVID-19
apresentam manifestaces mais brandas, quando comparada a esta condi¢do decorrente
de outros fatores ja conhecidos. A Tabela 3 reafirma esta ideia, uma vez que mostra
correlacdo significativa entre os graus e dominios gerais e especificos do THI e EVA.
Esta significancia dos resultados vem reafirmar a correlacdo entre estas escalas e seu valor
para mensuracdo do zumbido. Estudos nacionais e internacionais®2® vao de encontro a
este pensamento, recomendando assim a combinacdo entre essas escalas para a
mensuracdo dos aspectos de autopercepcao do zumbido.

Os proximos passos desta pesquisa irdo analisar e categorizar os principais fatores
associados ao desencadeamento e/ou agravamento do zumbido pdés-COVID-19, bem
como a andlise de risco do desenvolvimento do sintoma em decorréncia da COVID-19 e
demais variaveis. Destaca-se como limitacdo do presente estudo a auséncia de maiores
informacdes dos participantes no banco de dados anterior a pandemia, bem como a

quantidade limitada de varidveis para cruzamento entre 0s grupos.

4.5 CONCLUSOES

Dentre os sintomas audiovestibulares pds-COVID-19 destaca-se o zumbido.
Quando comparado a individuos com zumbido pré-pandemia, os participantes com
sintoma pds-COVID-19 apresentaram menores scores de incomodo, intensidade e
desconforto. Os graus desprezivel e leve do THI e leve e moderado da EVA foram mais
referidos no grupo pds-COVID-19. Assim, o impacto do sintoma desencadeado neste

periodo, apresenta-se em menor intensidade, como reforcado nas literaturas mais
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recentes. A utilizacdo do THI e EVA para a mensuracao destas caracteristicas apresentou
valor significativo para ambos os grupos, reafirmando assim sua legitimidade

paramétrica.
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5 CONSIDERACOES FINAIS

A pandemia da COVID-19 trouxe mudancas para a saude humana, em diversos
aspectos. Entender a acdo desta doenca para o desencadeamento, e/ou agravamento de
sintomas audiovestibulares, ¢ de grande importancia para a caracterizacdo clinica e
definicdo de estratégias terapéuticas mais assertivas. Neste estudo, foi possivel observar
0 desencadeamento e/ou agravamento de sintomas audiovestibulares em recuperados da
COVID-19. Zumbido, tontura e plenitude auricular foram os sintomas mais relatados,
apresentando-se de forma estavel e linear. O sintoma auditivo mais relatado p6s-COVID-
19 foi 0 zumbido, entretanto, quando comparado a periodo pré-pandémico, ndo apresenta
piores scores de impacto para os portadores. Assim, acredita-se que abordagens ja
utilizadas tradicionalmente para terapéutica do zumbido, serdo Uteis no manejo dos casos

decorrentes da COVID-19 e fatores associados.

6 IMPACTO SOCIAL

A presente dissertacdo, fruto de pesquisas estaduais e nacionais, vem contribuir

com a academia e a sociedade em:
e Descoberta de novos aspectos relacionados a sindrome p6s-COVID-19;

e Levantamento de dados para futuros direcionamentos de melhores tratamentos

para 0 zumbido;

e Apontamento de problematicas em saude auditiva/vestibular decorrentes da

pandemia;
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e Desenvolvimento de novos indicadores relacionados a COVID-19, audicdo e
equilibrio;

e Ampliacdo da propagacao de conhecimentos;

¢ Indicacdo de dados para o desenvolvimento de politicas publicas em saude, para

a populagéo afetada.
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