UNIVERSIDADE DE BRASILIA
FACULDADE DE CIENCIAS DA SAUDE
PROGRAMA DE POS-GRADUACAO EM CIENCIAS DA SAUDE

KRISHNAMURTI MATOS DE ARAUJO SARMENTO JUNIOR

ESTUDO CLINICO PROSPECTIVO RANDOMIZADO COMPARANDO
INTERPOSICAO DE BIGORNA AUTOLOGA COM NENHUMA RECONSTRUCAO
OSSICULAR EM PACIENTES COM DESCONTINUIDADE OSSICULAR
INCOMPLETA SUBMETIDOS A TIMPANOPLASTIA POR OTITE MEDIA CRONICA
SUPURATIVA NAO COLESTEATOMATOSA.

Tese apresentada como requisito parcial para obtencao
do Titulo de Doutor em Ciéncias da Saude pelo

programa de Pds-Graduacédo em Ciéncias da Saude da
Universidade de Brasilia.

Orientador: Prof. Dr. Carlos Augusto Costa Pires de Oliveira

Brasilia
2018



KRISHNAMURTI MATOS DE ARAUJO SARMENTO JUNIOR

ESTUDO CLINICO PROSPECTIVO RANDOMIZADO COMPARANDO
INTERPOSICAO DE BIGORNA AUTOLOGA COM NENHUMA RECONSTRUGAO
OSSICULAR EM PACIENTES COM DESCONTINUIDADE OSSICULAR
INCOMPLETA SUBMETIDOS A TIMPANOPLASTIA POR OTITE MEDIA CRONICA
SUPURATIVA NAO COLESTEATOMATOSA.

Tese apresentada como requisito parcial para obtencéo
do Titulo de Doutor em Ciéncias da Saude pelo
programa de Pos-Graduacdo em Ciéncias da Saude da
Universidade de Brasilia.

Aprovado em: 26 de abril de 2018

BANCA EXAMINADORA

(Assinatura suprimida)
Prof. Dr. Carlos Augusto Costa Pires de Oliveira (Presidente)

Faculdade de Medicina - Universidade de Brasilia

(Assinatura suprimida)
Prof. Dr. André Luiz Lopes Sampaio

Faculdade de Medicina - Universidade de Brasilia

(Assinatura suprimida)
Prof. Dr. Luciano Farage

Ciéncias da Saude - Universidade de Brasilia

(Assinatura suprimida)
Prof. Dr. David Greco Varela
Faculdade de Medicina — Universidade Federal da Bahia



Aos meus filhos, Vinicius e Leticia,

razdes do meu viver.



AGRADECIMENTOS

Em primeiro lugar, a Deus, de Cuja existéncia nunca estive completamente
convencido, mas com Quem, por via das duvidas, sempre procurei manter boas
relacdes.

Ao meu maravilhoso filho, Vinicius, por existir, pelo seu companheirismo, bom
humor inabaléavel e boa indole. A minha amada filha, Leticia, pelo sorriso luminoso e
pelo carinho que tem comigo.

Aos meus pais, Krishnamurti Matos de Aradjo Sarmento e Maria Rosa Silva
Sarmento, que me deram todas as condi¢cdes morais e financeiras de chegar aonde
cheguei.

Ao meu orientador, Professor Carlos Augusto Costa Pires de Oliveira, que
admiro profundamente, pela paciéncia e generosidade.

Ao Professor André Luiz Lopes Sampaio, pela confianca, pela honestidade,
pela sinceridade no trato e por ter me aberto as portas da Universidade de Brasilia.

Aos meus mestres maiores na Otorrinolaringologia, Professor Ugo Fisch,
Professor Arthur Octavio de Avila K6s e Professor Shiro Tomita, aos quais poderia
dedicar um livro inteiro de elogios. Devo-lhes inestimaveis ensinamentos, ndo sé na
minha especialidade como na vida.

Aos doutores Guilherme Ammui, Antonio Sampao Neto, Alinne Acocela e
Ricardo Oliveira Figueredo, médicos residentes do Hospital Geral de Bonsucesso a
época de realizacdo desta tese, pelo auxilio nas cirurgias, boa vontade e respeito a
esta pesquisa.

A Sra. Rosangela Aparecida Martins Noé, Bioestatistica da Coordenacdo de
Investigacdo Cientifica do Hospital Universitario Clementino Fraga Filho, pelo trabalho
na analise estatistica desta tese, pelas pacientes explicacdes e pela simpatia e
cordialidade que pontuaram nosso dialogo.

Aos meus amigos de infancia do Colégio Sao Vicente de Paulo, presencas
constantes em minha vida, bem como aos meus novos amigos do poker das tercas-
feiras, por me tirarem da frente do computador sempre que estive a ponto de quebrar
o teclado com a cabeca.

A todos os meus familiares, amigos e colegas de trabalho que, de alguma

forma, contribuiram para a realizagdo desta tese, meus sinceros agradecimentos.



“Medicina é a ciéncia das incertezas
e a arte das probabilidades”

(William Osler)



RESUMO

INTRODUCAO: As otites médias crbnicas supurativas podem causar erosao dos
ossiculos e uma descontinuidade da cadeia ossicular, que pode ser completa, quando
algum dos ossiculos perde contato com o outro, ou incompleta, quando a erosao entre
os ossiculos é insuficiente para desconecta-los. Este € o primeiro estudo que compara
abordagens na descontinuidade ossicular incompleta (DOI). OBJETIVO: Comparar o
resultado funcional auditivo da interposicédo de bigorna autéloga com o de nenhuma
reconstrucao ossicular em pacientes com DOI submetidos a timpanoplastia por otite
meédia crbénica ndo colesteatomatosa (OMCNC). CAsSUiSTICA E METODOS: Para definir
o melhor desenho para o estudo clinico principal, procedeu-se inicialmente uma
analise retrospectiva de uma série de 42 casos de DOI submetidos a timpanoplastia
sem reconstrucao ossicular. O resultado auditivo geral dessas cirurgias foi bom, mas
havia um subgrupo com resultados muito ruins, incluindo 6 casos (17%) em que a
audicdo ndo melhorou ou até piorou. Formulamos a hipotese de que esses seriam 0s
casos em que ndo havia mais contato 6sseo entre bigorna e estribo, com a conexao
sendo feita predominantemente por tecido mole (granulacdo ou fibrose).
Denominamos a primeira situacdo (com contato 6sseo) de DOI tipo 1 e a segunda
(contato apenas por tecido mole) de DOI tipo 2. Procedeu-se entdo um estudo clinico,
prospectivo, randomizado, controlado, conduzido por um periodo de 5 anos, no
Hospital Geral de Bonsucesso, que comparou a reconstrucao ossicular pela técnica
de interposicdo de bigorna autdloga com a nao reconstru¢cdo, em pacientes
submetidos a timpanoplastia por OMCNC com DOI por erosdo parcial da bigorna.
Conforme os achados peroperatorios, os pacientes foram divididos em um grupo de
DOI tipo 1 (grupo 1) e outro de DOI tipo 2 (grupo 2). Dentro de cada grupo, a
intervencao foi randomizada entre nenhuma reconstrucéo (subgrupos 1A e 2A) ou
reconstrucao por interposi¢cdo de bigorna autéloga remodelada (subgrupos 1B e 2B).
REsSULTADOS: Nao houve diferenca estatistica entre 0s grupos e subgrupos quanto a
género, idade, tamanho da perfuragédo e episodios de otorreia nos 3 meses prévios a
cirurgia. No grupo 2 o intervalo aéreo-6sseo (IAO) médio pré-operatorio foi
significativamente maior que o0 mesmo parametro no grupo 1 (37,8 dB contra 33,2 dB,
p=0,009), sem diferenca entre os subgrupos. Quanto ao resultado funcional da
intervencdo, no grupo 1 ndo houve diferenca significativa entre os subgrupos, ao
passo que no grupo 2, o subgrupo submetido a interposicdo de bigorna apresentou
resultados significativamente superiores ao subgrupo sem reconstrucao, tanto no que
diz respeito ao IAO médio pds-operatorio (15 dB contra 27,5 dB, p=0,006), quanto na
porcentagem de casos com IAO médio pds-operatério menor ou igual a 20 dB (75%
contra 31%, p=0,0013). CoNcLUSAO: A distincdo entre DOI tipos 1 e 2 mostrou-se
relevante, uma vez que estas apresentam comportamentos distintos quando néo
reconstruidas na cirurgia. Na DOI tipo 1, ndo houve diferenca do resultado funcional
entre ndo reconstruir e reconstruir com interposi¢ao de bigorna. J& nos casos de DOI
tipo 2, o resultado funcional da interposicdo de bigorna autdloga foi superior ao de
nenhuma reconstrugéo ossicular nos pacientes estudados.

Palavras-chave: Adulto; Otite Média Supurativa; Otopatias; Orelha Média; Bigorna;
Audiometria de Tons Puros; Conducdo Ossea; Ossiculos da Orelha; Perda Auditiva
Condutiva.



ABSTRACT

INTRODUCTION: Suppurative chronic otitis media (SCOM) may lead to erosion of the
ossicles and discontinuity of the ossicular chain. This discontinuity may be complete,
with no contact between the disconnected ends, or incomplete, with normal contact
replaced by soft tissue or by contact between opposing bones. This is the first study to
compare different approaches in cases of incomplete ossicular discontinuity (IOD).
OBJECTIVE: To compare the functional results of patients with non-cholesteatomatous
SCOM and 10D submitted to either autologous incus interposition or no ossicular
reconstruction. METHODS: To help determine the best design for a prospective surgical
trial, we first looked retrospectively at a series of 42 cases of IOD that underwent, at
surgeon’s discretion, type | tympanoplasties without ossicular reconstruction. The
overall hearing outcome was good, but a closer look revealed a rather unequal
distribution of hearing results, including 6 cases (17%) in which, despite closure of the
perforation, the ABG remained the same or even worsened. We hypothesized that the
better results were the cases in which there was still bony contact between incus and
stapes (type 1 10D), as opposed to the ones connected only (or mainly) by soft
(granulation or fibrous) tissue (type 2 10D). We then conducted a prospective,
randomized surgical trial comparing no intervention with autologous incus interposition,
in patients who underwent tympanoplasty for non-cholesteatomatous SCOM and
presented with 10D, over a 5-year period, at a tertiary referral hospital. According to
the intraoperative findings of IOD types 1 or 2, patients were respectively assigned to
groups 1 and 2. In each group, patients were randomized between incus interposition
(subgroups 1B and 2B) or no ossicular reconstruction (subgroups 1A and 2A).
RESULTS: There was no statistical differences amongst groups and subgroups in age,
sex, size of perforation and episodes of ear discharge 3 months before surgery. In
group 2, the preoperative air-bone gap (ABG) was significantly higher (37.8 dB against
33.2dB in group 1, p=0,009), but no differences in subgroups were found. There were
no statistical differences in the hearing outcome of incus interposition and no
reconstruction within group 1. On the other hand, in group 2, the subgroup who
underwent incus interposition had significantly better results compared to the subgroup
without ossiculoplasty. This was true for both postoperative ABG average (15 dB
against 27.5 dB, p=0,006) and percentage of cases with postoperative ABG average
equal to or less than 20 dB (75% against 31%, p=0,0013). CoNncLUSION: The distinction
between 10D types 1 and 2 is proven relevant because they have distinct outcomes
when the ossicular defect is left without reconstruction. In Type 1 IOD, the
postoperative hearing results of reconstructing or not were similar. In Type 2 IOD the
results clearly favor reconstruction.

Keywords: Adult; Otitis Media; Otitis Media, Suppurative; Ear Diseases; Ear, Middle;
Incus; Audiometry, Pure-Tone; Bone Conduction; Ear Ossicles; Hearing Loss,
Conductive.
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1 INTRODUCAO

1.1 JUSTIFICATIVA

O processo inflamatério da otite média cronica supurativa, seja
colesteatomatosa ou néo colesteatomatosa, pode causar erosdo dos ossiculos
(martelo, bigorna e estribo) e uma descontinuidade da cadeia ossicular, isto €, uma
interrupcdo no sistema de conducdo sonora através da sua vibragdo (1). Essa
descontinuidade é chamada de completa ou total, quando algum dos ossiculos perde
completamente contato com outro; ou ainda incompleta ou parcial, quando ha uma
erosdo de um ou mais ossiculos, mas ndo o suficiente para desconecta-los.

Os casos de descontinuidade ossicular completa sdo amplamente estudados
na literatura. Ha varias classificacfes quanto as possiveis situacdes, de acordo com
o(s) ossiculo(s) erodido(s), bem como diversas técnicas cirurgicas de reconstrucao da
cadeia ossicular danificada (2-4). Nao obstante, muito poucas publica¢cdes discutem o
gue fazer nos casos de descontinuidade ossicular incompleta (DOI), embora néo se
trate de achado raro. E razoavelmente comum, em especial, a situacdo em que se
observa durante a cirurgia uma erosao parcial do ramo longo da bigorna e do processo
lenticular, mas que a inspecao e palpacédo da cadeia ossicular ainda mostra uma boa
transmissdo de movimentos desde o martelo até o estribo.

Nestes pacientes, o cirurgido se vé confrontado com o dilema entre remover a
bigorna parcialmente erodida e realizar uma reconstrugdo, como a interposicdo de
bigorna remodelada, ou de acreditar que o grau de erosdo nao € suficiente para
prejudicar a condug&o sonora e nao intervir. Muitos cirurgides baseiam essa decisao
no audiograma pré-operatorio, optando pela reconstrucao ossicular quando o intervalo
aéreo-6sseo (IAO) for superior aquele esperado para o tamanho da perfuracéo
timpanica (acima de 30 dB para uma perfuracdo de tamanho médio ou grande, por
exemplo).

Contudo, a nocdo de que a audiometria pré-operatéria possa predizer a
integridade da cadeia ossicular ndo € de todo verdadeira. Sabe-se que o préprio
colesteatoma pode servir de ponte para condugcao sonora, sem que a cadeia esteja
suficientemente integra. Na otite média crénica supurativa ndo colesteatomatosa, o
tecido inflamatdrio presente pode fazer o mesmo. Se for esse o caso, uma vez fechada

a perfuracao timpanica e cessado o processo inflamatorio, ndo é possivel mensurar o
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quanto esse tecido inflamatério regredira, podendo com isso enfraquecer a conexao
entre os ossiculos e causar uma deterioracdo da audi¢cao no pos-operatorio.

Por outro lado, uma reconstrugéo ossicular, seja por qual técnica for, deve ser
evitada se desnecessaria, uma vez que tem limitacbes em sua capacidade de
restaurar a audicdo e, como qualquer cirurgia, pode incorrer em insucessos e
complicacdes. E sempre melhor preservar a cadeia ossicular em sua configuragéo
natural quando esta ainda estiver em funcionamento.

O presente estudo visa elucidar justamente a melhor conduta a se tomar nos
casos de otite média crbnica supurativa ndo colesteatomatosa em que se observa
uma descontinuidade ossicular incompleta por conta de eroséo parcial da bigorna. A
proposta € comparar os resultados auditivos entre a reconstrugdo ossicular pela
técnica de interposicao de bigorna autéloga e a manutencéo da cadeia ossicular sem

reconstrucdo, em um ensaio clinico prospectivo randomizado.

1.2 TERMINOLOGIA

A terminologia usada para designar processos inflamatérios cronicos da orelha
média é vasta, controversa e confusa. Desde o século XVIIl, os termos foram sendo
criados e empregados com maior ou menor frequéncia, de acordo com a época € a
regido. Traducgdes diferentes de um mesmo termo também ajudaram a multiplicar a
nomenclatura. Com excec¢do de algumas designagbes que congquistaram maior
popularidade, ainda ndo existe um vocabulario universalmente aceito, em que pesem
0s multiplos consensos e revisdes ja publicados (5,6).

Foge ao escopo dessa tese uma revisdo extensa da nomenclatura e
classificacdo das otites médias cronicas, de modo que nos ateremos as definicdes
dos termos que optamos por empregar.

Otite média cronica supurativa pode ser definida como a inflamacéo crbnica da
mucosa da orelha média, acompanhada de otorreia intermitente e associada a uma
membrana timpanica perfurada (7). A otite média cronica supurativa pode ser
colesteatomatosa, quando ha presenca de epitélio escamoso queratinizado na orelha
meédia com retencdo progressiva de queratina, ou ndo colesteatomatosa, quando a
inflamacé&o cronica se perpetua apenas em consequéncia da perfuracao timpanica.

Esta ultima também é denominada de otite média crénica simples.
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O termo “Otite Média Cronica Simples” esta bastante consolidado no Brasil,
mas nao é utilizado com frequéncia nos Estados Unidos e Europa. Na lingua inglesa,
a otite média crbnica simples € mais comumente denominada “otite média crbnica
(supurativa) nao colesteatomatosa”.

Sendo assim, favorecendo uma unificagdo dos termos em portugués e em
inglés, com uma correspondéncia direta, optamos por utilizar as denominacdes “Otite
Média Cronica Colesteatomatosa” e “Otite Média Cronica Ndo Colesteatomatosa”,
com as respectivas siglas OMCC e OMCNC, evitando o termo “Otite Média Crbnica
Simples”.

Como ndo ha sigla em portugués para o termo “Otite Média Crdnica
Supurativa”, adotaremos a sigla OMC seguida da abreviatura Sup., isto €, OMC Sup.

Deu-se preferéncia ao termo peroperatorio, ao invés de transoperatério ou
intraoperatorio com base nos argumentos apresentados por Bacelar e cols., da
Universidade de Brasilia (8).

Os termos “ossiculoplastia priméria” ou “reconstrucdo ossicular primaria”
referem-se as intervengdes sobre a cadeia ossicular realizadas na mesma cirurgia em
que se fez a timpanoplastia (fechamento de perfuracdo na membrana timpanica), ao
passo que reconstrucao ossicular secundaria € aquela feita em uma cirurgia posterior
a timpanoplastia bem-sucedida. Também podem ser chamadas de ossiculoplastias
em 1° e 2° tempo.

Os termos remodelamento, remodelagéo e remodelagem s&o intercambiaveis
e utilizados como sinbnimos, conforme orientacao do Prof. Joffre Rezende (9).

O termo “reperfuracdo” ndo consta no Novo Dicionario Aurélio da Lingua
Portuguesa ou no Dicionario Houaiss da Lingua Portuguesa. Da mesma forma, seu
correspondente na lingua inglesa, o termo “reperforation” também ndo consta nos
dicionarios Oxford ou Webster. Em ambas as linguas, trata-se de palavra formada por
derivacao prefixal de muito pouco uso, de modo que sua auséncia do dicionario nédo
significa necessariamente que esteja incorreta. Com efeito, reperforation aparece em
dezenas de artigos cientificos em otologia. Seu significado, o de surgimento de uma
nova perfuracdo timpanica, usualmente apds timpanoplastia inicialmente bem-
sucedida, € bem entendido pelos que militam na area. Sendo assim, por sintetizar um
conceito de forma simples e clara, optamos por utilizad-lo nessa tese sempre que

julgamos util.
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Os termos randomizar, randomizacdo e randémico s&o, indubitavelmente,
anglicismos. Casualizar, casualizacao e aleatério seriam seus correspondentes em
portugués. Nao obstante, desde sua primeira edi¢cao, de 1975, o “Novo Dicionério da
Lingua Portuguesa”, de Aurélio Ferreira, j4 registra o verbete “randémico” como
sinbnimo de “aleatério”. Duas edi¢cdes adiante, acrescentou também “randomizacao”.
No dicionario Houaiss, além dessas duas palavras, ja consta também o verbo
“randomizar”, sancionando, assim, sua incorporacao a lingua portuguesa. Além disso,
expressdes como “ensaio clinico randomizado” ou “estudo prospectivo randomizado”
sdo usadas frequentemente em ferramentas de busca. Destarte, ponderamos ser

aceitavel e relevante manter o uso desses termos consagrados nessa tese.
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2 REVISAO BIBLIOGRAFICA

A histéria da cirurgia otoldgica é tdo fascinante quanto vasta em producao
cientifica. Nado é o objetivo dessa revisao bibliografica, obviamente, alcancar todo o
seu espectro.

A presente revisdo se limitara a cadeia ossicular, em especial ao fenbmeno de
erosdo dos ossiculos associado a otite média crénica supurativa, a reconstrucédo
ossicular por meio da interposi¢cdo de bigorna e a escassa literatura que lida com a
questao da descontinuidade ossicular incompleta.

N&o serao incluidos, por exemplo, artigos referentes a evolucao da cirurgia de
mastoidectomia ou cirurgia do estribo, pois nossa pesquisa ndo envolveu a realizacao
desses procedimentos. Também nédo serdo elencados artigos que tenham como foco
principal achados ou tratamentos especificos da doenca colesteatomatosa, uma vez

que o presente estudo foi em pacientes com doenca nao colesteatomatosa.

2.1 METODOLOGIA DA REVISAO BIBLIOGRAFICA

A reviséo da literatura foi feita com pesquisa nas bases de dados eletronicas
MEDLINE®, LILACS® e SCIELO®. Na base de dados MEDLINE® foram utilizadas
como palavras-chave os descritores adotados pela National Library of Medicine,
conhecidos como Medical Subject Headings (MeSH). Foram pesquisados 0s
descritores expandidos, isto €, com todos os seus subitens. Os descritores OTITIS
MEDIA, SUPPURATIVE ou EAR DISEASES ou EAR, MIDDLE foram cruzados com
os descritores INCUS ou EAR OSSICLES. A busca foi limitada a artigos publicados
no periodo de 1950 a 30 de janeiro de 2018.

Nas bases de dados LILACS® e SCIELO® foram usados os respectivos
correspondentes em portugués dos mesmos termos, conhecidos como Descritores
em Ciéncias da Saude (DeCS).

Devido a particularidade do tema da tese e a auséncia de descritores que
permitam delimita-lo satisfatoriamente, os resultados das buscas serviram apenas de
base para o trabalho de revisdo. Os resumos de todos os artigos resultantes da busca

foram lidos e selecionados os de possivel relevancia, sendo estes obtidos na integra.
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A partir da leitura dos artigos relevantes e levantamento de suas respectivas
referéncias bibliograficas, o trabalho de revisdo cresceu em quantidade e em

qualidade. Todas as referéncias citadas foram obtidas na integra.

2.2 EROSAO DA CADEIA OSSICULAR NA OTITE MEDIA CRONICA SUPURATIVA

Os primeiros artigos cientificos que identificaram a erosdo dos ossiculos
associada a doencas inflamatoérias supurativas da orelha média sdo da segunda
metade do século XIX. Em 1857, Prosper Méniére, otologista francés famoso pela
descricdo da doenca que leva seu nome, publicou artigo especifico sobre o
acometimento 0sseo nas doencas inflamatérias da orelha, no qual menciona a erosao
dos ossiculos e por vezes a destruicdo de toda a cadeia ossicular nos processos
inflamatorios crénicos da orelha média, bem como nos agudos com evolucao
desfavoravel (10). A época néo se falava em reconstrucéo da cadeia ossicular, pelo
contrario, propunha-se a remocao dos ossiculos e a perfuracdo ampla da membrana
timpanica para facilitar a drenagem do pus e a resolucdo da inflamacgéo. Relata
Méniere (em traducéo livre do original):

A secrecdo purulenta que se forma na cavidade timpanica leva
consigo um ou dois ossiculos e por vezes a cadeia ossicular
inteira. A extrusao dos ossiculos ocorre de forma mais ou menos
rapida, em conjunto, ou um apos o outro. Em mais de uma
ocasiao ja os vi deslocados ao fundo do meato, nadando no pus,
presos apenas por tecido mole inflamatério. O médico pode fazer
uma instilacdo para favorecer a retirada, mas na maioria dos
casos sua contribuicdo se limita a convidar o paciente a deitar-
se com a orelha afetada para baixo e esperar que o organismo
realize essa “operacao espontanea’.

Em 1870, Hermann Schwartze, renomado otologista da época, publicou o caso
de um bebé de 8 meses com otite média supurativa por tuberculose, que evoluiu com
meningite e convulsdes, seguida de 6bito (11). Em sua autépsia, o autor descreveu
com detalhes a erosao dos ossiculos, qgue chamou de “caries” e “necrose”, termos
adotados por varios autores da época para descrever destruicdo de tecido 6sseo por
processo inflamatério. Em traducéo livre do original:

Havia uma grande perfuracdo da membrana timpéanica, de toda
sua metade anterior. A membrana timpéanica remanescente
apresentava ainda aspecto polipoide, sendo talvez ali a base dos
polipos que removi quando a crianca ainda estava viva. A
cavidade timpanica estava preenchida por secrecéo
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francamente purulenta e, quando aspirada, revelou uma mucosa
de coloracéo vermelha escura e fridvel, que me pareceu atipica.
O cabo do martelo estava destruido em sua porcéo distal e a
cabeca apresentava caries. A bigorna encontrava-se solta na
cavidade, jA& sem conexdo nem com o martelo, nem com o
estribo. Sua superficie articular com o martelo também
apresentava caries, com uma coloracao escura, acinzentada. O
ramo curto encontrava-se completamente destruido. O estribo
também estava necrosado, com um defeito na platina.

Oito anos mais tarde (1878), Schwartze publicou um livro de anatomia
patologica da orelha, em que descreveu detalhadamente a erosdo dos ossiculos em
otites cronicas supurativas, com especial énfase para a destruicdo ossicular
observada na difteria e na tuberculose (12).

Em 1887, foi publicada a primeira edi¢do da obra que muitos consideram a mais
importante da histéria da otologia, “Compéndio das doencas da orelha e 6rgaos
adjacentes, para estudantes e meédicos”, por Adam Politzer (13). O livro, que foi
reeditado trés vezes nos 10 anos subsequentes, trouxe uma compilacao sistematica
e um olhar cientifico a todo o conhecimento sobre otologia que se tinha até entao.
Nele, Politzer também citou as “caries” e a “esfoliacdo” dos ossiculos (sem entrar em
detalhes nesses achados), encontrados principalmente na difteria, como
consequéncia da supuracao.

Em 1891, Stacke consolidou a tendéncia da época para o tratamento das otites
médias cronicas supuradas, propondo uma cirurgia que levou seu nome, relatada em
8 casos, que basicamente consistia na excisdo sistematizada de parte da membrana
timpanica, do martelo e da bigorna, através de acesso transcanal (pelo conduto
auditivo externo com o auxilio de espéculo auricular) (14). O autor também propunha
a curetagem de todo osso da cavidade timpanica e conduto auditivo externo que
parecesse acometido por caries (erosdo) ou necrose. Por fim, Stacke defendia a
confeccao de retalhos cutaneos do conduto que seriam rodados para revestir a area
desnudada.

Schwartze modificou a técnica sistematizada por Stacke para um acesso
retroauricular, incluindo uma antrostomia, feita com martelo e cisalha, reportando 17
casos (15). A remocao do martelo e da bigorna era considerada de fundamental
importancia para o controle da inflamacéo e da otorreia para ambos os autores.

Opinido parcialmente dissonante a época, Beco também descreveu a erosédo

ossicular na otite média crénica e advogou o tratamento com a excisdo dos ossiculos,
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mas atribuia a otorreia a uma osteomielite priméaria do osso temporal e dos ossiculos,
que se espalharia pela orelha média (16). Os demais autores, incluindo Schwartze, ja
defendiam que a inflamacé&o da otite média cronica era originaria da mucosa, atingindo
posteriormente 0s ossiculos.

Na esteira de Schwartze e Stacke, varios outros cirurgides otologicos da eépoca
publicaram artigos que basicamente reportavam bom controle da otorreia e da
inflamacéo da orelha média com a ampliagdo da perfuracdo timpéanica e a retirada dos
ossiculos para facilitar a drenagem e comunicacdo com o atico. E de nota o trabalho
de Sexton em seu livro “Surdez e Otorreia”, em que relatou uma série de 22 casos
(apresentados individualmente) de pacientes operados pela técnica de Stacke
(transcanal) para controle da otite média crénica supurativa (17). O autor enfatizou a
importancia de uma ressec¢do ampla da membrana timpéanica e da retirada do martelo
e da bigorna, mas néo descreveu a erosdo ossicular observada no peroperatorio.
Também mencionou como importante a ado¢ao da luz elétrica, que comecava a se
popularizar a época, descrevendo os primordios da luz frontal (fotoforo), até hoje
utilizada.

A sala é escurecida e 0 campo operatorio € iluminado pela luz
briihante de wuma lanterna, contendo uma lampada
incandescente elétrica em seu interior, afixada por uma faixa a
cabeca do cirurgiéo.

Em 1894, Jones publicou revisdo em que afirmava que a erosdo ossicular
(“presenca de caries nos ossiculos”) era consequéncia da progressao da otite média
cronica supurativa para estagios mais avancados (18). J& concluia também que a
doenca era consequéncia de otites médias agudas mal tratadas ou negligenciadas,
seja pela nogéo de que n&o seria nada de grave (uma vez que causa pouca dor), que
se resolveria por si s0 ou pela falta de acesso a tratamento médico especializado
(conclusbes que permanecem verdadeiras 124 anos mais tarde). Por ultimo, também
advogava a excisdo completa da membrana timpanica e dos ossiculos erodidos como
forma de controlar a supuragéo. Afirmava que “era melhor um homem sem ossiculos
do que sem vida”, argumentando ainda que a retirada dos ossiculos ndo costumava
piorar a audicdo, pelo contrario, muitos pacientes referiam melhora com o controle da
infeccéo.

Em 1895, Green publicou uma série de 60 cirurgias de remocédo dos ossiculos

(bigorna e martelo) e da membrana timpéanica em pacientes com otite média cronica
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supurativa (19). Este trabalho foi pioneiro sob varios aspectos. Primeiramente, pela
casuistica elevada. Em segundo lugar, por ter sido o primeiro a quantificar os achados
de erosdo em martelo e bigorna com base em uma série significativa de casos. Em
terceiro lugar, por ter sido o primeiro a avaliar a mobilidade da cadeia ossicular in situ,
antes de proceder a remocdo de qualquer ossiculo. E por ultimo, de especial
importancia para essa revisdo, por ter sido o primeiro a relatar casos de
descontinuidade ossicular incompleta na otite média crénica, motivo pelo qual
voltaremos a ele mais adiante nessa revisao.

A figura 1 mostra a tabela de achados do autor, no que se refere a eroséo (ou
caries) dos ossiculos removidos. Vale destacar que o ramo longo da bigorna foi a

erosao mais frequente, presente em 100% dos casos observados.

98 CARIES OF THE AUDITORY OSSICLES.
Normal. Carious.
Of the hammers :
Head . . . . 24 (40 %) 36 (60 %)
Articulation . . . 41 (68.3%) 19 (3L.7%)
Neck . . . . 31 (51.7%) 29 (48.3%)
Short process . . 52 (86.7%) 8 (13.3%)
Manubrium . . . 30 (50 %) 30 (50 %)
178 122
Of the anvils:
Body . . . . 8 (15.4%) 44 (84.6%)
Articulation . . . 37 (711.1%) 15 (28.9%)
Long process . . 0 92 (100 %)
Short process . . 31 (59.6%) 21 (40.4%)
76 132

Figura 1 — Achados da série de Green quanto & eroséo ossicular
em pacientes com otite média cronica supurativa. Reproduzido de
Caries of the auditory ossicles - Medical and Surgical Reports of
the Boston City Hospital. 1895; p98. (Dominio publico)

Quanto a necessidade de remocéo dos ossiculos, Green justificou como sendo
a uUnica maneira possivel de garantir comunicacdo adequada entre o atico e a
cavidade timpéanica, o que |Ihe parecia essencial para a resolucdo da supuracao.

Ainda em 1894, Milligan teve sua palestra no Meeting da Associagdo Médica
Britanica publicada, na qual apresentou argumento semelhante ao de Green no que

diz respeito a remocédo dos ossiculos (20). Além disso, apontou a necessidade do
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otologista reconhecer o melhor momento da intervencao cirdrgica, nao tdo cedo a
ponto de operar casos que poderiam ter resolucéo espontanea, nem tao tarde a ponto
de a mastoidite ja estar instalada. Por ultimo, Milligan foi o primeiro a colocar énfase
na necessidade de aeragao do antro.

Em 1895, artigo publicado por Charles Burnett reconheceu os estafilococos
como causa comum de otite crénica supurativa (além das bem mais citadas até entéo
difteria e tuberculose), sendo as “caries dos ossiculos” uma de suas consequéncias
mais frequentes (21). Concluiu ainda que, ao chegar nesse estagio, a excisdo dos
remanescentes ossiculares seria a melhor conduta, podendo inclusive contribuir para
uma melhora da audicao.

Em 1904, Walther Schultze, entdo assistente de Schwartze, publicou o primeiro
estudo microscépico e histopatoldégico detalhado das alteracdes ossiculares
observadas nas bigornas e martelos removidos de 24 pacientes com otites cronicas
supurativas (22). Em uma obra de 47 paginas, que também contava com uma extensa
revisdo bibliogréfica, o autor foi o primeiro a propor abolir o termo “cérie”, dando
preferéncia aos termos “necrose” e “reabsorgéo 6ssea”. Ele descreveu (corretamente)
as alteracOes histopatoldgicas ossiculares como aquelas tipicas de uma osteomielite
cronica. Por somente estudar os ossiculos removidos individualmente, todavia,
Schultze ndo faz mencéo as degeneracdes das articulagdes da cadeia ossicular.

Em 1922, Ferreri chamou atencgéo para a erosédo ossicular mais proeminente
na otite meédia cronica colesteatomatosa, mas também relatou a constancia da
presenca de erosdao do ramo longo da bigorna na otite média cronica nao
colesteatomatosa (23). O autor afirmou ainda que a eroséo esta presente, mesmo que
em grau microscopico, desde cedo em ambas as formas de otite cronica.

Em 1958, Grippaudo publicou uma analise histopatoldgica dos ossiculos em
uma série de 55 pacientes com otite média crénica supurativa (sendo 23 casos de
otite média crbénica ndo colesteatomatosa), obtidos ao longo de 8 anos (24). O autor
encontrou algum grau de erosdo 0ssea em 92% dos ossiculos examinados. Apesar
da incidéncia de erosédo ser a mesma entre martelo e bigorna (se considerados em
conjunto todos os casos), o autor observou que essa Ultima apresentava, em geral,
alteracdes mais avancadas. Grippaudo descreveu ainda os achados microscopicos
mais relevantes: infiltracdo por linfocitos e plasmadcitos (alteragdo mais precoce),
presenca de tecido de granulagdo intradsseo, necrose medular, neoformacdo 6ssea

tanto lamelar como intramembranosa e reabsor¢cdo 0ssea. O autor concluiu que o
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acometimento ossicular podia ser discreto, mas estava presente praticamente desde
o0 inicio da supuracéo.

Em 1959, Pollock publicou um estudo histopatolégico de ossiculos removidos
de 31 pacientes durante cirurgia para otite média crbnica supurativa, ao longo de 3
anos (25). O autor observou que a erosao do ramo longo da bigorna era sem duvida
a alteracdo mais frequente, presente em 27 casos. Dentre as alteracdes patologicas
mais significativas, Pollock destacou a metaplasia da fina mucosa que recobre o0s
ossiculos, que passou de epitélio escamoso simples para estratificado; a presenca de
tecido de granulacdo ao redor do tecido Osseo que sofreu reabsorcdo; o
espessamento periosteal; a neoformacéo vascular, tanto ao redor como no interior do
tecido 6sseo; o espessamento do endotélio vascular, que passa a ser composto por
mais de uma camada de células; a presenca de aglomerados de linfocitos e
plasmadcitos, em especial proxima aos vasos neoformados; um desarranjo da
arquitetura 0ssea, com reducdo da populacdo de ostedcitos e a presenca de
osteoclastos e osteoblastos esparsos. Assim como Shultze (55 anos antes), Pollock
também concluiu que as altera¢des histopatoldgicas observadas nos ossiculos eram
muito semelhantes as de qualquer osso longo acometido de osteomielite cronica,
mencionando que 0s ossiculos eram como “0ssos longos em miniatura”.

Entre o final da década de 50 e a primeira metade da década de 60, a producao
cientifica refletiu um interesse bem maior no colesteatoma do que na otite média
cronica ndo colesteatomatosa. Varios autores mencionaram a teoria do efeito
compressivo do colesteatoma sobre os ossiculos, causando isquemia e reabsorcéo
0ssea, como mecanismo principal para os defeitos ossiculares observados.

Em 1962, Harris publicou artigo analisando os ossiculos removidos de 25
cirurgias para otite média crbnica supurativa colesteatomatosa e nao
colesteatomatosa (26). Foi feita a analise histopatoldgica, incluindo preparacdes
especiais para melhor visdo das fibras colagenas, elementos reticulares,
mucoproteinas e mucopolissacarideos. Também foi feita andlise bioquimica para
pesquisa de presenca e atividade de enzimas como as aminopeptidases, esterases,
fosfatase acida e fosfatase alcalina. O autor concluiu que a erosao ossicular ocorre
por reabsorcdo Ossea, que, por sua vez, estava diretamente ligada a reacao
inflamatéria e formacdo de tecido de granulacdo na superficie ossicular. Esse
mecanismo valeria tanto para a doencga colesteatomatosa como para a nao

colesteatomatosa, tendo o0 mecanismo de compressao papel de menor importancia,
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se é que efetivamente existia. Harris também fez uma distin¢ao clara entre reabsorcéo
0ssea e necrose, afirmando ndo ser esta Gltima comum nos ossiculos.

Em 1964, Proctor publicou uma revisdo da microanatomia e embriologia da
orelha média, em especial do epitimpano ou atico, acrescentando fotografias de pecas
anatémicas por ele dissecadas e combinadas a ilustragcfes profissionais (27). O autor
deu énfase as pregas mucosas ao redor da cadeia ossicular, que chamou de
“mesentério dos ossiculos”, que delimitam espacgos estreitos de comunica¢ao entre o
epitimpano e o antro mastoideo. Ele também postulou que as pregas mucosas
praticamente direcionariam as inflamacdes da mucosa da orelha média para a cadeia
ossicular. Isso explicaria a maior concentracdo de tecido de granulacéo ao redor dos
ossiculos e a sua degeneracdo nas otites médias crénicas supurativas. O espaco
estreito de drenagem, fazendo com que a secrecao purulenta acumulasse justamente
sobre os ossiculos, seria outra explicagdo para o acometimento frequente dos
mesmos.

Por fim, o autor também afirmou que seria essa configuracdo anatbmica de
pregas mucosas (e ndo a “fragil vascularizacéo”) que fariam com que o ramo logo da
bigorna e o processo lenticular fossem as regides de toda a cadeia ossicular a sofrer
maior erosdo nos processos inflamatorios cronicos.

Esta dltima afirmacdo de Proctor foi ecoada na publicacdo de Thomsen, em
1972 (28). Ele estudou 40 casos de deslocamento traumatico da bigorna, muitos
operados varios anos apds o trauma, e observou que em 92% dos casos a bigorna
nao sofrera erosdo, mesmo tendo perdido o seu suprimento vascular natural. Os 8%
restantes, na verdade, ndo eram de bigornas erodidas mas sim que ndo foram
encontradas, estando provavelmente, segundo Thomsen, “escondidas intactas em
algum recesso da orelha média”. O autor concluiu que a erosdo ossicular €
consequéncia do processo inflamatério crénico e ndo da perda de vascularizacao.
Afirmou ainda que, com base em seus achados, ndo acreditava que uma bigorna
completamente removida e depois reinserida (interposta), por exemplo, sofreria
erosao por perda de suprimento vascular.

Em 1974, novamente Thomsen e cols. fizeram um estudo de microscopia 6tica
e eletrbnica de 12 bigornas removidas de pacientes com otite média cronica
supurativa (29). Um dos achados principais foi novamente a presenca do tecido de
granulacdo envolvendo a regido de reabsorcdo Ossea. Os autores também

observaram que a granulacdo, com presenca de neutréfilos, permanecia apenas ao



26

redor do ossiculo, e ndo intradssea, como afirmara Grippaudo. Entre a fina mucosa
que recobre o ossiculo e o periosteo, contudo, o que se observou foram linfocitos e
plasmadcitos, com baixa presenca de osteoclastos, além de neovascularizagdo
intensa. Thomsen e cols. concluiram que os achados eram incompativeis com a tese
de necrose por hipOxia, seja por compressado ou por comprometimento da irrigacéo
arterial, uma vez que o que predominava era justamente a intensa vascularizacao da
area erodida.

No mesmo ano, o israelense Jacob Sadé, um dos maiores otologistas do século
XX, publicou artigo chamando novamente atencdo para a erosao ossicular na otite
meédia crbnica ndo colesteatomatosa (30). O autor comparou o0s achados
peroperatérios relativos a cadeia ossicular de 25 pacientes com doenca
colesteatomatosa e 75 pacientes com OMCNC. Encontrou erosdo 6éssea em 84% no
primeiro grupo e em 42% no segundo. Em concordancia com os achados de Harris,
chamou atencéo para a frequente presenca de tecido de granulacao ao redor do local
erodido, em especial na erosdo do ramo longo da bigorna, em que o tecido de
granulacdo envolvia a articulagdo incudoestapediana. Por ultimo, concluiu que as
principais causas para reabsorcao 0ssea nas otites meédias cronicas sdo a infeccao e
0 processo inflamatdrio, com contribuicdo menor do efeito compressivo nos casos de
colesteatoma.

Meses depois, o autor publicou novo artigo com analises histopatolégicas dos
ossiculos removidos, tanto de casos de doenca colesteatomatosa como né&o
colesteatomatosa (31). Demonstrou assim que as erosdes microscopicas eram
igualmente frequentes em ambas as condi¢cfes, sendo apenas de maior magnitude
no colesteatoma e, portanto, mais visivel macroscopicamente. O autor descreveu a
erosdo 0ssea como consequéncia do processo inflamatorio, caracterizado em sua
fase ativa pela presenca de tecido de granulacao, com reabsorcéo 6ssea. O tecido de
granulacéo e o 6sseo eram gradualmente substituidos por tecido conectivo a medida
que a inflamacgao reduzia, ou entrava em remissao, uma vez que todo o processo
poderia ocorrer de forma intermitente. Novamente comprovou-se que a alteracao
ossicular mais frequente era a erosédo do ramo longo, presente em 75% das bigornas
estudadas.

Em 1977, Abramson e Huang estudaram o papel da colagenase na reabsor¢ao
ossicular em pacientes com otite média crdnica supurativa, uma vez que o colageno

corresponde a mais de 90% da proteina presente no tecido 0sseo (32). Os autores
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demonstraram gque a colagenase era secretada por células inflamatoérias presentes no
tecido de granulacdo que envolvia os ossiculos acometidos, bem como por células
endoteliais dos capilares neoformados.

Em 1979, Mirko Tos publicou artigo voltado exclusivamente para os defeitos
ossiculares encontrados no peroperatorio de 1100 cirurgias para otite média
cronica (33). O autor observou que “a erosao isolada do ramo longo da bigorna foi de
longe o defeito ossicular mais frequente em todas as cirurgias”, tanto na doenca
colesteatomatosa como na néo colesteatomatosa. Na OMCNC, em especial, estava
presente isoladamente em cerca de 35% dos casos.

Ainda em 1979, Gantz e cols. estudaram a atividade enzimatica em ossiculos
removidos de pacientes com otite média crdnica supurativa, bem como em um modelo
animal para otite cronica (porcos da india) (34). Os autores demonstraram intensa
atividade da colagenase e da fosfatase acida. Através de técnicas de
imunoistoquimica e imunocitoquimica, conseguiram identificar que ambas as enzimas
derivavam das células inflamatdrias mononucleares que infiltravam o tecido ésseo e
de ostedcitos adjacentes as zonas de reabsor¢cdo, com agéo extracelular.

Em 1981, Sadé e cols. revisitaram as alteracdes ossiculares observadas no
peroperatério de pacientes com otite média cronica nao colesteatomatosa, em estudo
muito semelhante ao ja publicado pelo mesmo autor em 1974, porém agora com
casuistica bem maior (35). De 629 casos, cerca de 25% apresentavam erosao
ossicular, estando a erosdo mais presente nos casos de perfuracdo ampla, posterior
ou com supuracbes (eventos de otorreia) mais frequentes. A conclusdo, muito
semelhante ao estudo anterior, foi de que a reacéo inflamatoria era a maior causadora
da erosao 6ssea, e ndo o colesteatoma.

Também em 1981, Thomsen e cols. apresentaram novas preparagdes
histopatoldgicas e imagens de microscopia eletronica de bigornas de pacientes com
otite média cronica supurativa (36). As constatacfes quanto a presenca de tecido de
granulacdo ao redor da erosao e infiltracdo intradssea de linfocitos e plasmocitos
foram idénticas as do estudo anterior. Nesse trabalho, no entanto, os autores se
aprofundam na demonstracdo da intensa acao de enzimas lisossomais, em especial
da fosfatase acida, tanto intra quanto extracelular.

Em 1984, observando por meio de microscopia eletrbnica tanto ossiculos
humanos como de um modelo experimental, Chole chamou a atencao para o papel

dos osteoclastos na erosao ossicular, que considerou significativo, ao contrario de
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muitos autores anteriores que colocaram mais énfase na acdo de enzimas e células
inflamatorias (37).

Em 1993, Lannigan e cols. foram os primeiros a utilizarem microscopia
eletrdnica de varredura para avaliar a erosdo ossicular na otite média crbnica
supurativa (colesteatomatosa e nao colesteatomatosa), em um total de 19
bigornas (38). Concluiram n&o haver diferenca no aspecto da erosao entre 0s subtipos
de otite crdnica, a ndo ser pela sua magnitude. Observaram também as depressodes
escavadas na superficie da bigorna, conhecidas como “lacunas de Howship”,
caracteristicas da atividade osteoclastica.

Em 1994, Udaipurwala e cols. relataram achados peroperatérios de 145
cirurgias para otite média crénica supurativa (39). Eles encontraram defeitos
ossiculares em 40% dos casos, com defeito isolado da bigorna em apenas 8% e um
acometimento maior do martelo. Os proprios autores admitiram que seus resultados
eram diferentes daqueles usualmente relatados nesse tipo de estudo. Nao foram feitos
testes ou inspecfes quanto a transmissdo de movimentos ao longo da cadeia
ossicular.

Nos 10 anos subsequentes, observamos a quase totalidade dos trabalhos
voltados para a otite cronica colesteatomatosa, com nenhuma publicacéo relevante
relatando eroséo ossicular na OMCNC.

Em 2003, Jeng e cols. procuraram correlacionar achados pré-operatérios com
o estado da cadeia ossicular no peroperatério (40). Dos 153 casos de otite média
cronica ndo colesteatomatosa avaliados, apenas um achado pré-operatorio
apresentou correlacao estatisticamente significativa com uma cadeia ossicular nédo
integra: a presenca de aderéncia das bordas da perfuragao timpanica ao promontaorio.
Eles atribuiram o fato as aderéncias funcionarem como limites que mantinham a
supuracao agindo por mais tempo sobre a cadeia ossicular.

Os autores também foram uns dos primeiros a contestarem a nocao
(fundamentada apenas no senso comum) de que o intervalo aéreo-0sseo na
audiometria pré-operatéria poderia prever o estado da cadeia ossicular no
peroperatoério, tendo por base a analise estatistica de uma casuistica robusta. Eles
ponderaram que o colesteatoma ou o tecido de granulacédo poderiam servir de ponte
para a transmissao acustica, mascarando assim a descontinuidade ossicular.

Em 2010, Ebenezer e Rupa avaliaram, no peroperatorio, a cadeia ossicular de

150 pacientes com otite média cronica ndo colesteatomatosa (41). Encontraram
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erosdo do ramo longo da bigorna em 24 casos (16%). Observaram também que a
presenca de um intervalo aéreo-0sseo na audiometria pré-operatoria acima de 40 dB
estava estatisticamente associada a uma descontinuidade ossicular, mas que o
inverso nao era necessariamente verdadeiro, isto €, um IAO menor que 40 dB nao
excluia descontinuidade ossicular (uma vez que mais da metade dos 24 casos de
erosao ossicular apresentavam IAO pré-operatdrios menores que 40 dB).

Ainda em 2010, Varshney e cols. estudaram os achados peroperatérios de
erosdo ossicular em 150 cirurgias para otite média crdnica supurativa, por meio de
microscopia e otoendoscopia (42). Os autores encontraram defeitos ossiculares com
maior frequéncia na doenca colesteatomatosa do que na ndo colesteatomatosa. O
martelo foi o ossiculo mais preservado, apresentando erosdo em cerca de 20% do
total de casos e em apenas 2% dos casos na doencga ndo colesteatomatosa. A
bigorna, por outro lado, foi o ossiculo mais afetado, com erosdes em 40% do total de
casos e 8% nas otites ndo colesteatomatosas. Os locais de erosdo mais frequentes
na bigorna foram o ramo longo e o processo lenticular. Apesar de serem avaliagbes
peroperatérias, os autores ndo relataram se testaram a condugdo de movimentos ao
longo da cadeia ossicular.

Em 2011, Anglitoiu e cols. publicaram estudo prospectivo com os achados
peroperatérios das cadeias ossiculares de 346 pacientes submetidos a cirurgia para
otite média crdnica supurativa, sendo 158 casos de OMCNC (43). Cerca de 60%
tinham algum defeito da cadeia ossicular. A bigorna era o ossiculo mais afetado,
estando erodida em 100% dos casos em que algum defeito ossicular foi encontrado
nos pacientes com OMCNC. Os pacientes com doenca colesteatomatosa
apresentavam duas vezes mais erosdes ossiculares que os pacientes com doenca
nao colesteatomatosa. Os autores nao relataram se havia ou ndo transmissao de
movimentos nos casos de erosao ossicular.

Em 2013, Sharma e cols. apresentaram estudo prospectivo de 100 pacientes
com otite meédia crénica supurativa, sendo 64 casos de doenca nao
colesteatomatosa (44). Nesses, 0s autores observaram erosao do ramo longo da
bigorna em 20%, da supraestrutura do estribo em 8% e do martelo em 10% dos casos.
Os autores apenas relataram que removeram 0s 0ssiculos nos casos em gque a cadeia
ossicular ndo estava integra, mas sem mencionar casos de descontinuidades parciais.

Em 2015, Haidar e cols. relataram ter encontrado defeitos na cadeia ossicular

no peroperatorio de 23% das 279 orelhas operadas por otite média crénica supurada
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(70% de erosbes na doenca colesteatomatosa e 14% na n&o colesteatomatosa) (45).
O ossiculo mais afetado foi novamente a bigorna, com erosdes em 94% dos casos
em que a cadeia ossicular estava acometida, em especial no processo lenticular e
ramo longo. Os autores também n&o informaram se havia transmissédo de movimentos
atraveés da cadeia ossicular nos casos de eroséao.

Em 2016, Nayak e cols. reportaram sobre o estado da cadeia ossicular de 167
pacientes operados para otite média crbnica supurada (46). Encontraram que a
bigorna foi o ossiculo mais afetado, estando erodida em 10% dos casos e
completamente ausente em 62% (104 casos). Os autores ndo mencionaram se havia
transmissdo de movimentos nas cadeias ossiculares erodidas.

Também em 2016, Rao et cols. apresentaram os achados peroperatérios de
150 pacientes com otite média crbénica supurativa, sendo 90 casos de OMCNC (47).
Observaram erosao ossicular em 51 casos de doenca colesteatomatosa (85%) e em
apenas 7 casos de doenca nao colesteatomatosa (8%). Apenas a bigorna e o estribo
apresentaram erosdo nos pacientes com OMCNC, com 5 casos de erosao do ramo
longo e processo lenticular, dois casos de erosao subtotal (bigorna ausente) e apenas
um caso de erosdo da supraestrutura do estribo. Os autores nédo relataram nenhum
teste de mobilidade da cadeia ossicular no peroperatorio.

Por derradeiro, em 2017, Balasubramanian e cols. também publicaram um
estudo das erosdes ossiculares de 164 pacientes operados por otite média crbnica
supurativa (48). Observaram erosdo do ramo longo da bigorna em 21% dos casos de
OMCNC e 70% dos casos de colesteatoma. O martelo estava intacto em 95% dos
casos de doenca ndo colesteatomatosa, bem como 96% dos estribos. Nenhuma
mencéo é feita quanto & mobilidade da cadeia ossicular.

O quadro 1 faz um resumo dos trabalhos citados até aqui que avaliaram
quantitativamente as erosdes ossiculares encontradas em casos de otite média

cronica supurativa ou especificamente na otite média croénica néo colesteatomatosa.



Quadro 1 — Trabalhos que avaliaram quantitativamente a erosdo ossicular nas otites médias cronicas supurativas ou especificamente na OMCNC *?

Eros3o Martelo Bigorna Estribo Teste de
Autor Ano| N |Doenca Tipo de avaliagio de algum | grosio |Ossiculo [EM0S80 raMO| g i 1o | Eros@odaf ... o [mobilidade
ossiculo | parcial |Ausente Iolngo_/ proc. | Ausente | @€%a/ | A sente [ da cadeia
enticular cruras
Méniere (10) 1857 3 OMC Sup. Viséo ao exame fisico 3 1 - 2 - - - Nao
Schwartze (11) 1870 1 OMC Sup. Autdpsia 1 Sim - Sim - Sim - Nao
Stacke (14) 1891 8 OMC Sup. Peroperatoria 8 (100%) 4 (50%) - 7 (88%) 1 3 - Nao
Schwartze (15) 1893 17 OMC Sup. Peroperatéria 15 (88%) 8 (47%) - 15(88%) 5 (29%) 9 (53%) 1 (6%) N&o
Beco (16) 1894 2 OMC Sup. Peroperatodria e inspegéo apds remogao 1 (50%) 1 (50%) - - - - - Nao
Green (19) 1895 60 OMC Sup. Peroperatodria e inspe¢éo apds remogao 60 (100%) 36 (60%) - 60 (100%) - - - Sim
Schulze (22) 1904 24 OMC Sup. Histop. de ossiculos removidos em cirurgia 20 (83%) 12 (50%) - 18 (75%) 2 (8%) - - -
Ferreri (23) 1926 31 OMC Sup. Histop. de ossiculos removidos em cirurgia 26 (83%) 8 (26%) - 21 (68%) 3 (10%) - - -
Grippaudo (24) 1958 23 OMCNC Histop. de ossiculos removidos em cirurgia 21 (91%) 17 (74%) - 17 (74%) - 1 (4%) - -
Pollock (25) 1959 10 OMCNC Histop. de ossiculos removidos em cirurgia 8 (80%) - - 8 (80%) - - 2 (20%) -
Sadé & Berco (31) 1974 41  OMCNC Histop. de ossiculos removidos em cirurgia 34 (83%) - - - - - - -
Sadé & Halevy (30) 1974 75 OMCNC Peroperatéria 32 (42%) 8 (11%) - 24 (32%) - 9 (12%) - N&o
Tos (33) 1979 594 OMCNC Peroperatéria 286 (48%) 59 (10%) - 262 (44%) 4(0,8%) 21 (4%) 46 (8%) N&o
Sadé et al. (35) 1981 629 OMCNC Peroperatéria 160 (25%) 39 (6%) 2(0,3%) 103 (16%) 5(0,8%) 20(3%) 9 (1,6%) N&o
Thomsen et al. (36) 1981 8 OMC Sup. Histop. e ME de ossiculos removidos em cirurgia 8 (100%) - - - - - - -
Chole (37) 1984 9 OMC Sup. Histop. de ossiculos removidos em cirurgia 9 (100%) 3 (33%) - 9 (100%) - 4 (44%) - -
Laningan et al. (38) 1993 4 OMCNC MEV em bigornas removidas na cirurgia - - - 4 (100%) - - - -
Udaipurwala et al. (39) 1994 145 OMC Sup. Peroperatéria 76 (52%) 66 (46%) - 60 (41%) - 31 (21%) - N&o
Chen et al. (49) 2008 34 OMC Sup. MEV post mortem 22 (65%) - - 22 (65%) - 8 (36%) - -
Varshney et al. (42) 2010 90 OMCNC Peroperatoria 5 (6%) 2 (2%) - 5 (6%) 2 (2%) 1 (1%) - Nao
Anglitoiu et al. (43) 2011 158 OMCNC Peroperatéria 36 (23%) 1 (0,6%) - 36 (23%) - 10 (6%) - N&o
Haidar et al. (45) 2015 230 OMCNC Peroperatéria 31 (14%) 2 (1%) - 31 (14%) - 13 (6%) - N&o
Rao et al. (47) 2016 90 OMCNC Peroperatéria 7 (8%) - - 5 (4,5%) 2 (2%) 1 (1%) - N&o
Nayak et al. (46) 2016 167 OMC Sup. Peroperatéria 120 (72%) 25 (15%) - 16 (10%) 104 (62%) 111 (66%) - N&o
Balasubramanian et al. (56) 2017 164 OMCNC Peroperatoria 31 (21%) 8 (5%) - 31 (21%) - 6 (4%) - Nao

! Nos trabalhos em que foi feita a discriminacdo dos resultados entre otite média cronica colesteatomatosa e ndo colesteatomatosa, foram
tabulados apenas os resultados relativos @ OMCNC, por serem estes os de relevancia para esta revisdo. Nos demais, os resultados
apresentados sdo das otites médias crénicas supurativas como um todo. Trabalhos que tratam exclusivamente da doenca colesteatomatosa
nao foram incluidos. Trabalhos que nao relataram de forma sistematica os achados sobre erosdo ossicular também nao foram tabulados.

OMC Sup.: Otite Média Cronica Supurativa; Histop.: Histopatoldgico; MEV: Microscopia Eletronica de Varredura; ME: Microscopia Eletronica;
OMCNC: Otite Média Cronica Nao-Colesteatomatosa.

T€
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2.2.1 Biologia molecular da eroséo e reabsorc¢ao ossicular

Praticamente todo o conhecimento sobre os mecanismos biomoleculares de
reabsorgcéo dos ossiculos na otite média crénica foi construido tendo como modelo a
doenca colesteatomatosa, seja em pesquisas com anima nobile, em modelos
experimentais animais ou ex vivo, em culturas de células de matriz de colesteatoma.
Apenas 5 pesquisas publicadas até hoje também estudaram o tema em doenca néo
colesteatomatosa.

Em que pesem o0s inameros trabalhos que demonstram que 0 processo
inflamatorio que causa a destruicdo ossicular €, em ultima analise, 0 mesmo para a
otite média crbnica colesteatomatosa e ndo colesteatomatosa, também é inegavel que
esta evolui com eroséo ossicular bem menor do que aquela. O motivo para essa
discrepancia ainda nao foi totalmente elucidado, mas parece estar ligado justamente
aos mecanismos biomoleculares, em especial na expressao de citocinas e demais
mediadores inflamatérios, desencadeando uma ativacdo osteoclastica mais intensa
no colesteatoma do que na OMCNC.

Em 1977, Bernstein e cols. foram os primeiros a estudarem um mediador
quimico secretado em tecido inflamatério na otite média cronica supurativa (tanto
colesteatomatosa quanto ndo colesteatomatosa), comprovando uma concentracao
elevada de Prostaglandina E2 (PGE2) nesses tecidos em relacao ao controle (50).

Em 1991, Kurihara e cols. obtiveram amostras de tecidos de pacientes
operados por colesteatoma, tecido de granulacdo do epitimpano e tecido polipoide da
membrana timpanica de pacientes com otite média cronica ndo colesteatomatosa,
este Ultimo um tecido sabidamente inflamat6rio, mas que nao estaria ligado a
reabsorgdo 6ssea (51). Todos foram cultivados ex vivo.

Inicialmente, os autores avaliaram a capacidade desses tecidos de
promoverem reabsorcao 6ssea, colocando-os em contato com 0sso de cranio de ratos
e medindo o calcio liberado. Tanto o material obtido de pacientes com colesteatoma
quanto o de pacientes com doengca ndo colesteatomatosa mostraram intensa
capacidade de promover absorcéo 0ssea, ao contrario do polipo inflamatério. Tambéem
foi possivel identificar concentracdes elevadas de PGE:2 nos dois primeiros grupos.

Em seguida, os autores adicionaram indometacina ao meio, um conhecido

inibidor da ciclooxigenase e, portanto, da sintese de PGE:z. A partir dai, apenas a
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amostra de tecido do colesteatoma manteve suas propriedades de produzir
reabsorcdo 6ssea. Esses resultados indicaram que a capacidade de produzir erosao
O0ssea pelo tecido de granulacdo na doenca ndo colesteatomatosa era mediada
principalmente por PGE2, ao passo que na doenga colesteatomatosa outros
mediadores quimicos estariam envolvidos.

Ainda no mesmo estudo, 0os autores conseguiram bloquear significativamente
a reabsorcdo 6ssea no colesteatoma quando adicionado o Receptor Antagonista de
IL-1 (IL-1ra) ao meio de cultura, indicando acdo protagonista da Interleucina 1 (IL-1)
como mediador quimico nesses casos.

Nos 10 anos subsequentes, uma vasta gama de artigos foi publicada no campo
da biologia molecular no que se refere a reabsorcdo 0ssea, tanto para as doencas
Osseas degenerativas em geral quanto para a otite média crbnica colesteatomatosa.
N&o obstante, nesse periodo, nada foi produzido relativo aos mecanismos
biomoleculares de reabsorcédo 6ssea na OMCNC. N&o nos aprofundaremos nessas
pesquisas, portanto, por serem especificas da doencga colesteatomatosa e fugirem ao
escopo dessa revisao.

Cabe mencionar, contudo, que se elucidou o papel de varias citocinas e
mediadores quimicos no colesteatoma, comprovando-se sua producdo por
queratinécitos e outras células inflamatorias, em Ultima instancia modulando a
atividade osteoclastica. Os mediadores quimicos estudados mais importantes foram
a Interleucina 1, a Interleucina 6, o Fator de Transformagéo do Crescimento Alfa
(TGF-a), o Fator de Crescimento Epidermal (EGF), 6xido nitrico, Metaloproteinase 2,
Metaloproteinase 9 e Proteinas Morfogenéticas Osseas (BMP) (52,53).

Convém também ressaltar a descoberta e a elucidacdo da via de ativacao
osteoclastica mediada pelo sistema da Osteoprotegerina, do ativador de receptor do
fator nuclear kappa B (RANK) e do seu ligante (RANKL), conhecido como sistema
RANK-RANKL-OPG. Trata-se de um complexo sistema de modulacéo da atividade
osteoclastica envolvendo mediadores quimicos, expressdo de receptores e seus
antagonistas, cujo papel na ativacdo osteoclastica no colesteatoma também esta
comprovado (54,55).

Em 2002, Yetiser e cols. voltaram a comparar os mediadores inflamatorios
presentes na otite média cronica colesteatomatosa e ndo colesteatomatosa (56). Eles
estudaram a presenca de IL-1, TNF-a e EGF em tecidos coletados de 16 pacientes

com OMCNC e 23 pacientes com colesteatoma, utilizando como controle amostras de
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pele do conduto auditivo externo. Os niveis dos 3 mediadores eram, em média, cerca
de 3 a 4 vezes maiores na doenca colesteatomatosa do que no controle, estando
apenas duas vezes maiores na OMCNC em relacdo ao controle. Os autores atribuiram
a diferenca as citocinas secretadas pelos queratindcitos no colesteatoma.

Em 2010, Yamamoto-Fukuda e cols. compararam a expressao do Fator de
Crescimento de Queratindcitos (KGF) e de seus receptores em tecido de granulacéo
removido de 18 pacientes operados por OMCNC e matriz de colesteatoma (com tecido
subepitelial) removido de 70 pacientes (57). Apenas 28% dos pacientes com OMCNC
tiveram suas amostras positivas para KGF, contra 88% das amostras de
colesteatomas. Nenhuma das amostras de tecidos de OMCNC, contudo, expressou
receptores para KGF, contra 60% das amostras de colesteatoma. Os autores também
demonstraram uma populacédo significativamente maior de linfécitos T na doenca
colesteatomatosa, com quantidades semelhantes de populacdo de linfécitos B entre
os dois grupos. Eles concluiram que a producdo de KGF pelos queratindcitos e sua
acdo paracrina na proliferacdo epitelial, devido a expressdo dos receptores no
colesteatoma, seriam fatores determinantes na diferenca de magnitude da reacéo
inflamatoria entre as duas doencas.

Em 2011, Kuczkowski e cols. observaram uma expressao aumentada de
Interleucina 10 (1I-10) no tecido de granulacao de pacientes com OMCNC em relagéo
aos pacientes com colesteatoma (58). A 1I-10 é sabidamente uma citocina que inibe a
producdo de outros mediadores pré-inflamatérios e tem acdo antiosteoclastogénica.
Sua expressdo aumentada na doenca nao colesteatomatosa também ajuda a explicar

a diferenca de erosédo ossicular encontrada entre as duas formas de otite crénica.

2.3 RECONSTRUCAO OSSICULAR POR INTERPOSICAO DE BIGORNA

Desde que Matte propds a primeira técnica de reconstrucdo ossicular em
1901 (59), que foi o rebaixamento da membrana timpanica até a altura da cabeca do
estribo para contornar a auséncia da bigorna (posteriormente denominada de
timpanoplastia tipo Il por Wullstein), os trabalhos sobre o tema se multiplicaram.

Sendo a erosao da bigorna o mais comum dos defeitos ossiculares nas otites
médias crbnicas supurativas, a literatura sobre as técnicas de reconstrugdo ossicular
para essa situacdo € enorme. Essa revisdo, contudo, vai se ater aos trabalhos sobre

a mesma técnica utilizada na presente pesquisa, isto €, a interposicdo de bigorna
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autologa, seja a descricdo de suas variacOes, os relatos de seus resultados ou a
comparacao desta com outras técnicas de reconstrucao para defeitos da bigorna.

Convém destacar também que, principalmente nos trabalhos mais antigos,
muitas vezes a bigorna era interposta entre a platina do estribo e o martelo ou mesmo
diretamente sob a membrana timpénica. Embora alguns desses trabalhos sejam
citados, o foco esta na interposicao de bigorna classica, entre a cabeca do estribo e 0
martelo, como foi feito em nossa pesquisa.

Os otologistas Agnar Hall e Curt Rytzner sao creditados como os primeiros a
descreverem a interposicdo de bigorna como uma técnica de reconstrucao ossicular,
em 1957 (60). No que chamaram de “autotransplante” da bigorna, os autores
descreveram a interposicdo em um caso de otite média crénica supurada associada
a timpanoplastia e dois casos de otosclerose. Nestes ultimos, encaixavam a bigorna
sobre a janela oval, com a outra extremidade em contato direto com a membrana
timpanica (figura 2A). Descreveram inclusive casos em que praticaram a
estapedotomia, isto €, ao invés da remoc¢do de toda a platina do estribo, criavam
apenas uma perfuragcdo que acomodasse o0 ramo longo ou curto da bigorna o
suficiente para que ndo se deslocasse. No caso do paciente com otite média crénica
supurativa, o intervalo aéreo 6sseo medio passou de 26,3 para 10 dB.

Em 1959, Schuknecht e Oleksiuk publicaram um artigo com suas casuisticas
de 160 casos de timpanoplastias para otite média crénica supurativa (61). Assim como
a maioria dos otologistas da época, Schuknecht preferia as técnicas de timpanoplastia
descritas por Wullstein e Zollner, com a colocacdo do enxerto de reconstituicdo da
membrana timpanica diretamente sobre os ossiculos remanescentes sadios, sem
reinsercdo de ossiculos. Ainda assim, 0os autores mencionaram 4 casos em que
fizeram a interposi¢cédo de bigorna, com “excelentes resultados” em 3, sendo que 1
caso nao houve pega do enxerto. Nao obstante, o artigo so apresenta as audiometrias
de 2 casos.

Em 1960, Andersen e Engberg relataram bons resultados com a interposicao
de bigorna pela técnica descrita por Hall, apresentando ainda algumas variacdes (62).
Os autores descreveram uma curiosa montagem com a supraestrutura do estribo
invertida, com a cabeca do estribo repousando sobre a janela oval e o ramo longo da
bigorna posicionado entre as cruras invertidas (figura 2B), bem como a interposi¢cao
do corpo da bigorna para casos de luxagdo traumatica deste ossiculo (figura 2C).
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Relataram ainda 4 casos de reoperacdo, em que se pdde ver boa vascularizacao da

bigorna interposta.

Figura 2 — Primeiras representagfes esquematicas da interposicdo de
bigorna. (A) Interposicdo da bigorna entre a janela oval e a membrana
timpénica para casos de otosclerose ou otite média crénica (reproduzido
com permissdo de Hall et al. Acta Otolaryngol 1957;47-4:p.321).
(B) Interposicdo de bigorna montada em supraestrutura do estribo invertida
também para otosclerose e (C) interposi¢édo de bigorna usando o corpo para
casos de luxacao traumatica (reproduzidos com permissdo de Andersen et
al. Acta Otolaryngol. 1960;52-sup158:pp.311-313).

Ainda em 1960, Farrior descreveu o0 que chamou de reposicionamento da
bigorna para casos de eroséo do ramo longo ou da supraestrutura do estribo (63). Ele
procurou deslocar a bigorna inferiormente, até que o ramo longo voltasse a fazer
contato com a cabeca do estribo ou com a platina, no caso de destruicdo da
supraestrutura, tudo isso ainda mantendo a articulagdo incudomaleolar
suficientemente integra. Apesar de néo ter reportado seus resultados nem a casuistica
com esta técnica, este foi o primeiro artigo com documentacgdo fotografica de uma
reconstrucao ossicular.

Hall e Rytzner voltaram a publicar sobre o assunto em 1961, primeiramente
para reivindicar o fato de terem sido os primeiros a reportarem uma interposi¢cao
ossicular, antes dos artigos (ja nessa época bem mais famosos) de autores como
Portmann, Schuknecht e Shea, que removeram o estribo e interpuseram a bigorna
para o tratamento da otosclerose (64). Os autores aproveitaram também para relatar
casos em que os pacientes foram reoperados e que foi possivel realizar a microscopia
da bigorna interposta. O exame revelou que as bigornas ndo sofreram erosao
significativa ou necrose, mesmo tendo sido removidas e reinseridas.

Neste periodo da historia da cirurgia otologica, a evolugéo da cirurgia do estribo

(para tratamento da otosclerose) e das reconstrugcfes ossiculares (para tratamento
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das otites médias crénicas supurativas) se distanciam e tomam rumos préprios. A
partir desta época, os artigos cientificos passaram a lidar especificamente com as
técnicas de interposicdo do estribo para otosclerose (bem como a utilizagdo de
proteses sintéticas), ou com as técnicas de interposicdo de bigorna (dentre outras)
para as otites médias crénicas com erosdo ossicular (mais os casos de luxacao
traumatica).

Alguns autores, dentre eles House e Sheehy, comecaram a descrever o uso de
proteses sintéticas de diversos materiais também para a substituicdo de bigornas
erodidas, ainda com altos indices de extrusdo. Outros optaram pelo uso de fios de
arame ou tubos de polietileno ao redor do ramo longo erodido. Os artigos que tratam
exclusivamente de préteses e materiais sintéticos, contudo, fogem ao escopo dessa
revisdo, que € voltada para a interposi¢éo da bigorna autdloga.

Em 1965, Guilford descreveu a interposicédo de bigorna autéloga em 34 casos
de otite média crbnica supurativa, associada a timpanoplastia (65). O autor utilizou o
corpo da bigorna sobre o estribo (criando uma concavidade para acomodar a cabeca)
e 0 ramo longo (reduzido de tamanho) articulando com o cabo do martelo, como
mostra a figura 3. Também descreveu uma incisdo no enxerto que iria fechar a
perfuracdo timpanica, para melhor acomoda-lo ao redor da reconstrucédo, recurso até
hoje muito usado.

Essa forma de interposicdo da bigorna passou a ser adotada por muitos
autores, ficando conhecida como técnica de Guilford ou de transposicao da bigorna.

N7
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Figura 3 — Interposi¢éo de bigorna como proposto por Guilford. “m”: cabo do martelo.
(reproduzido com permisséo de Guilford. Laryngoscope.1965 Feb;75-2:236-41).



38

Ainda em 1965, Chandler descreveu quatro casos com diferentes situacoes de
erosao da cadeia ossicular, sendo 3 de otite média cronica supurativa e um de trauma
do osso temporal (66). No primeiro caso de otite média cronica, havia destruicdo
parcial da bigorna e da supraestrutura do estribo. O autor interp0s o remanescente da
bigorna sobre a platina integra, mas optou pelo rebaixamento do enxerto até o nivel
da bigorna interposta, em uma mistura das técnicas de interposi¢cao ossicular com a
timpanoplastia classica de Wullstein (de rebaixamento da membrana timpéanica). O
resultado foi uma melhora do intervalo aéreo-6sseo médio de 42 para 24 dB.

No segundo caso, foi feito um rebaixamento do enxerto sem interposicao
ossicular, com melhora do IAO médio de 38,5 dB para 15 dB. No ultimo caso, este de
OMCNC, a supraestrutura do estribo estava presente e havia apenas erosédo do ramo
longo da bigorna. Foi feita uma interposicdo de bigorna pela técnica descrita por
Guilford, sendo este o melhor resultado pds-operatério dos quatro casos, com um
ganho (reducéo do intervalo aéreo-6sseo) de mais de 45 dB.

Em 1966, Elbrond e Elpern publicaram um caso de otite média cronica nao
colesteatomatosa com erosdo do ramo longo da bigorna que foi reconstruido com um
tubo de polietileno vestindo o ramo longo e o reconectando a cabeca do estribo (67).
Essa reconstrugdo, contudo, resultou na extrusdo do tubo e a reoperacdo mostrou
uma piora da erosao do ramo longo. A cadeia foi reconstruida pela técnica de Guilford,
s6 que com o ramo curto articulando sob o cabo do martelo, com étimos resultados
(vide quadro 9 para detalhes).

Os autores também acrescentaram ao artigo uma série de experimentos em
0Ss0s temporais em que mediam a condugao sonora em Vvarios tipos de reconstrucao.
O modelo era baseado em um sistema de captacdo da transmissdo sonora por meio
de um microfone conectado a um mini tubo de metal e acoplado a janela redonda do
0sso temporal, descrito por von Bekesy. Eles concluiram que a interposicdo de
bigorna tinha melhores resultados do que a utilizacdo de tubos ou fios sintéticos.

Ainda em 1966, House e cols. relataram o uso de bigornas homélogas (de seres
humanos, mas ndo do paciente) na reconstrugdo ossicular, obtidas de pacientes
submetidos a cirurgia de neurinoma do acustico (68). Eles descreveram, contudo, de
forma muito resumida seus resultados. Para os casos em que a bigorna homéloga foi
interposta entre a cabeca do estribo e o0 martelo, os autores relataram que apenas 5
pacientes retornaram para um seguimento de pelo menos 4 meses (ndo mencionando

de um total de quantos). Destes, um obteve intervalo aéreo-6sseo medio pos-
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operatorio menor que 10 dB, um obteve IAO entre 10 e 20 dB e os demais “nao tiveram
ganho”. Nenhuma outra informacéo é fornecida sobre os resultados funcionais. House
e cols. parecem querer dar maior énfase ao fato de ter havido apenas uma extrusao
em 28 utilizacbes de bigorna homdloga e nenhuma infecgdo, concluindo ser a
utilizacao de ossiculos homadlogos uma técnica viavel.

Também em 1966, Pulec também apresentou seus resultados utilizando
bigornas homélogas (69). O autor referiu que em 8 casos interpds a bigorna entre a
cabeca do estribo e o cabo do martelo, mas néo fez referéncia se a remodelou ou n&o
nem em que posi¢ao a inseriu. Quanto aos resultados funcionais, relatou apenas que
o intervalo aéreo 6sseo medio pds-operatorio ficou menor que 30 dB em 5 casos e
gue nos demais o resultado foi “ruim”.

Em 1967, Hildyard descreveu detalhadamente um caso em que interpds uma
bigorna homologa entre a platina mével e o cabo do martelo em um segundo tempo
cirdrgico, apds uma timpanoplastia bem-sucedida seis meses antes (70). O intervalo
aéreo-6sseo foi de 45 para 15 dB no pds-operatorio. Surpreendentemente, o autor
deixa para mencionar no ultimo paragrafo antes da conclusdo que realizou em seguida
outros 33 casos de interposi¢cdo de bigorna homologa, mas nao da detalhes sobre os
tipos de reconstrucdo realizadas. Os resultados destes casos foram descritos
sucintamente, em uma tabela de 3 linhas, em que referiu uma reducéo acima de 50%
no IAO pos-operatorio em 70% dos casos.

Paralelamente, desde o final da década de 50, otologistas j& experimentavam
0 uso de materiais sintéticos na reconstrucéo ossicular. Ja na década de 60, surgiram
varios relatos de proéteses sintéticas utilizadas na reconstrucdo ossicular da otite
cronica, a maioria com bons resultados a curto prazo, mas com altos indices de
extrusdo e recidiva da inflamacé&o cronica em seguimentos maiores.

O primeiro estudo a comparar resultados entre interposicao de bigorna autéloga
e proteses sintéticas foi o de Harrison, em 1969 (71). O autor usou a transposicao de
bigorna (sem remodelagem) em 54 casos, com 66% de reducéo do intervalo aéreo-
0sseo médio para menos de 10 dB em um seguimento de até um ano. Com mais de
3 anos de seguimento, contudo, o numero de casos com IAO médio menor que 10 dB
caiu pela metade. As cirurgias de revisdo mostravam que a piora da audicdo se dava
pela aderéncia da bigorna transposta ao promontdério ou parede lateral do atico.

Em 95 casos foi utilizado fio de a¢o no lugar da bigorna, ligando o martelo ao

estribo. Com 4 meses de seguimento, 71% dos casos apresentavam IAO menor que
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10 dB; caindo para 39% em um seguimento de mais de 3 anos. Em outros 21 casos
foram utilizadas préteses de polietileno (plastico) ou politetrafluoretileno (Teflon™),
com 52% dos casos mantendo IAO médio menor que 10 dB apdés 3 anos de
seguimento. O autor ressaltou, todavia, que a quantidade de casos com perda
neurossensorial e extrusao com reperfuracdo da membrana timpanica foi mais de 3
vezes maior nos grupos das proteses sintéticas do que nos pacientes em que
ossiculos autélogos foram usados.

Em 1971, English e cols. apresentaram sua impressionante casuistica de 360
interposicdes de bigornas autélogas e homologas, todas em casos de otite média
cronica supurativa em tempo cirargico unico (72). Destas, 40 foram interposi¢cdes entre
a cabeca do estribo e o cabo do martelo (10 de bigornas homologas e 30 de bigornas
autologas). A interposicao seguiu a técnica de Guilford (transposicdo). O ganho no
intervalo aéreo-0sseo foi de cerca de 20 dB, sem diferenca estatisticamente
significativa entre bigornas autdlogas e homadlogas.

Também em 1971, David Austin publicou o seu famoso artigo em que classifica
as situagOes de eroséo da cadeia ossicular naquelas mais comumente encontradas,
baseado na sua experiéncia de 1151 cirurgias de reconstru¢do ossicular, propondo
um tipo de reconstrucéo para cada situacao (3).

No que se referiu a situacdo semelhante a estudada nessa tese, qual seja, a
de erosao da bigorna com martelo e estribo preservados (sé que nessa classificacdo
sem distincdo de descontinuidade ossicular completa ou incompleta), o autor a
chamou de situacéo tipo A (e posteriormente ficaria conhecida como situacdo de
Austin-Kartush tipo A). Para ela, Austin propds duas técnicas de ossiculoplastias
diferentes. A primeira foi a transposi¢do pela técnica de Guilford. A segunda foi a
remodelagem da bigorna com a criagdo de uma concavidade para a cabeca do estribo
e uma canaleta para o cabo do martelo, muito semelhante ao que seria descrito
detalhadamente por Pennington dois anos mais tarde. Pode-se dizer, portanto, que
Austin foi o primeiro a descrever a técnica de remodelagem da bigorna. O autor operou
22 pacientes com cada uma das técnicas. Obteve melhores resultados com a segunda
(vide quadro 9 para detalhes).

Em 1973, Tauno Palva apresentou sua casuistica de 79 reconstrucdes por
transposicao de bigorna com bons resultados (vide quadro 9 para detalhes) (73). O
autor ainda comparou esses casos a 15 reconstrucdes utilizando prétese sintética com

fios de arame da cabeca do estribo a membrana timpanica, com resultados piores do
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que os das reconstrucdes autdlogas. O autor também foi o primeiro a apresentar
resultados de reconstrucdo de bigorna separadamente para as mastoidectomias
abertas, como futuramente seria preconizado por Fisch (74).

Ainda em 1973, Pennington relatou que uma pesquisa feita com otologistas
durante um congresso no Reino Unido em fevereiro de 1972 constatou que a técnica
descrita por Guilford era a mais utilizada até entdo em casos de erosao da bigorna na
otite média crbnica supurativa (75). Muitos, entretanto, constatavam a pouca
estabilidade dessa interposicdo, com a bigorna deslocando-se com facilidade. O
tamanho da bigorna também facilitava sua fixacdo ao promontério, as paredes da
caixa do timpano ou mesmo ao nervo facial, com inevitavel piora da audicéo e, nesse
ultimo caso, com risco de lesédo do nervo em uma eventual reoperacéo.

O autor descreveu entdo detalhadamente a técnica de interposi¢do de bigorna
remodelada. Com auxilio da broca, era feita a amputacdo do ramo curto da bigorna, a
reducdo do ramo longo, uma pequena concavidade na extremidade reduzida do ramo
longo para acomodar a cabeca do estribo e uma fosseta na face articular para encaixe
do cabo do martelo, conforme mostra a figura 4.

suction

-

Figura 4 — Primeira descricdo de uma interposi¢do de bigorna remodelada (reproduzido
com permissdo de Pennington. Ann Otol Rhinol Laryngol. 1973 Jul;82-4:518-31).
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No mesmo artigo, Pennington apresentou ainda a impressionante casuistica de
216 interposicdes de bigornas remodeladas, com excelentes resultados (vide quadro
9).

Também em 1973, Cody e Taylor reportaram 152 casos de transposi¢do de
bigorna (pela técnica de Guilford), com apenas 49% dos intervalos aéreo-6sseos
meédios pos-operatorios menores que 20 dB e 32% menores que 10 dB (76). Os
autores correlacionaram os resultados abaixo da média da literatura ao longo tempo
de seguimento (mais de 4 anos na média), afirmando que os resultados muitas vezes
comecavam a piorar a partir do terceiro ano de seguimento.

Ainda em 1973, Muzaffar e Nichols compararam a transposicdo de bigorna
(novamente pela técnica de Guilford) com a utlizacdo de préteses de
politetrafluoretileno (Teflon™) (77). Em 68 transposi¢cdes, com tempo de seguimento
acima de 4 anos, apenas 7% apresentaram uma reducdo do intervalo aéreo-6sseo
meédio para menos de 10 dB e 18% para menos de 20 dB; comparados a 8% e 4%
respectivamente no grupo das proteses de Teflon™ (com 35 casos). Os autores
apontaram ainda que todos os resultados teriam sido bem melhores se considerado
um seguimento de apenas 1 ano.

Em 1976, o trabalho publicado por Glasscock evidenciou o periodo de transicao
nas técnicas de interposicédo da bigorna (78). O autor relatou em um mesmo artigo
que até 1972 utilizou a técnica de transposicao de Guilford (39 casos), passando dai
em diante a usar a técnica de remodelacdo da bigorna (30 casos). Com a primeira
técnica, o intervalo aéreo-6sseo médio pds-operatdrio ndo foi menor que 10 dB em
nenhum caso e foi menor que 20 dB em 43% dos casos. Com a segunda técnica, o
IAO médio pds-operatério foi menor que 10 dB em 8% e menor que 20 dB em 54%
dos casos. O tempo de seguimento foi de pelo menos 1 ano.

Ainda em 1976, Smyth também publicou casuistica dividida entre as duas
técnicas, com 123 casos de transposicdo de bigorna e 198 de remodelamento (79).
Obteve uma reducéo do IAO pds-operatorio para menos de 20 dB em 53% dos casos
com a primeira técnica e em 84% com a segunda.

Em 1979, Mawson publicou sua casuistica de 121 pacientes submetidos a
interposicao de bigorna por remodelagem (80). Em um seguimento de 12 meses, 61%
dos pacientes relataram melhora na audicdo, mas o autor ndo apresentou oS

resultados audiométricos.
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Em 1980, Ugo Fisch apresentou sua casuistica na interposicdo de bigorna
autodloga, introduzindo uma modificacdo na técnica de remodelacao (74). Ao invés de
eliminar o ramo curto e moldar o ramo longo, Fisch fez o inverso, adaptando o ramo
curto sobre a cabeca do estribo. O motivo era a menor chance de deteriora¢ao da
reconstrucdo, uma vez que o ramo longo é mais sujeito a erosao e, portanto, a
reabsorcdo 0ssea a longo prazo. O autor obteve um intervalo aéreo-0sseo médio pos-
operatorio inferior a 10 dB em 27% dos casos e inferior a 20 db em 54%, para um
seguimento de 3 anos. A partir de entdo, essa técnica de remodelamento passou a
ser a mais usada.

Em 1982, Wehrs publicou artigo com seus resultados de interposicdo com
bigornas homologas (81). A bigorna era remodelada por uma técnica que os autores
denominaram “bigorna sulcada com ramo curto”, que na realidade era muito
semelhante a técnica descrita por Fisch poucos anos antes. Em um seguimento de
um ano, de 207 casos, o autor obteve um IAO pdés-operatério menor que 20 dB em
92% dos casos e menor que 10 dB em 71%.

Em 1983, Ojala e cols. compararam os resultados de reconstrugdes feitas com
remodelacéo de bigorna com os de osso cortical da mastoide (82). Em um seguimento
médio acima de 5 anos. Observaram um resultado a longo prazo superior das
interposicdes com cortical da mastoide, contrariando 0 senso comum (que persiste
até hoje), que esse tipo de tecido sofre maior absor¢édo ao longo do tempo do que os
ossiculos e, por conseguinte, uma deterioracdo da audicdo com o passar dos anos.

Também em 1983, Pennington revisitou o tema do remodelamento de bigorna,
publicando uma série de 100 casos com seguimento de pelo menos 10 anos (83). O
trabalho mostrou uma excelente preservacédo da condug¢do sonora mesmo apos mais
de uma década do procedimento.

Ainda em 1983, Jackson e cols. compararam os resultados de proteses parciais
de polietiieno de alta densidade (Plasti-Pore®) com a interposicdo de bigornas
remodeladas (84). Préteses parciais sdo aquelas que vao da cabeca do estribo até o
martelo ou membrana timpanica, diferentemente das proéteses totais, que sao as que
vao da platina do estribo ao martelo ou membrana timpéanica.

Em 276 cirurgias de interposicao de bigorna, o IAO pds-operatério médio foi
menor que 20 dB em 68% dos casos e menor que 10 dB em 34%. Ja nas cirurgias em
que se utilizou a protese parcial, os mesmos parametros foram 49% e 22%

respectivamente. Os autores tiveram poucas extrusdes das proteses, o que atribuiram
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ao uso de cartilagem interposta entre estas e a membrana timpanica em todos os
casos. Por ultimo, chamaram atencéo para a pressao da indastria biomédica em ditar
0 uso de novos produtos, que deveriam ser implementados com critério e parciménia,
em particular nos casos em que solugdes ja testadas por mais tempo apresentavam
resultados igualmente satisfatorios.

Em 1984, Janzen publicou sua experiéncia de 85 cirurgias de interposicao de
bigorna autdloga remodelada em casos de otite média crénica ndo colesteatomatosa,
em que obteve uma reducdo do IAO médio pds-operatdrio para menos de 20 dB em
77% dos casos e menos de 10 dB em 35% (85).

Em 1985, Mario Sanna e cols. compararam o0s resultados da interposicao de
bigorna remodelada com préteses parciais de Plastipore™ (86). Dos 62 casos de
interposicado de bigorna, 63% apresentaram um IAO médio pds-operatdrio menor que
15 dB e 84% menor que 25 dB, comparados com 41% e 63% respectivamente do
grupo de proétese sintética (em 41 casos). Além disso, houve 3 casos de extrusao de
proteses sintéticas, contra nenhuma extrusdo na utilizacdo de ossiculos autdlogos.
Infelizmente, tais resultados sdo de dificil comparagdo direta com as demais
pesquisas por ter usado como parametros resultados de IAO médio pds-operatorio
abaixo de 15 e 25 dB, ao invés dos usuais 10 e 20 dB. O autor concluiu que os
ossiculos autdlogos, sempre que disponiveis, ainda deveriam ser a primeira opgao
para reconstrucdo ossicular. Sanna também foi um dos primeiros autores a favorecer
a reconstrucdo ossicular em um segundo tempo cirirgico, apos o fechamento da
membrana timpanica e resolucao do processo inflamatério crénico.

Também em 1985, Schuknecht e Shi publicaram um estudo histopatolégico em
gue constataram gue bigornas autélogas interpostas (removidas por diversos motivos)
mantiveram seus tamanhos, contornos e caracteristicas fisicas, mesmo apds periodos
proximos a 10 anos de reconstrucdo (87). Os autores observaram também graus
diversos de revitalizacao do ossiculo, que variou entre 0 e 83%, sendo em média de
35% do volume total da bigorna interposta. Tal revitalizagdo, contudo, ndo interferiu
na manutencao das caracteristicas fisicas ja citadas, nem manteve relagéo direta com
0 tempo de reconstrucao.

Ainda em 1985, Tijellstrom e Albrekisson apresentaram uma técnica
engenhosa, porém complexa, em que criavam uma solucdo de continuidade na
cortical da tibia e implantavam uma forma-molde de titdnio neste osso com o formato

do ossiculo desejado (tal qual a forma que se usa para fazer cubos de gelo). O tecido
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0sseo crescia ao longo das semanas subsequentes para dentro da forma, criando
assim uma protese autologa ja no formato desejado, que era removida da perna e
utilizada na reconstrugéo ossicular em um segundo tempo cirurgico (88). Nos 5 casos
de interposicao do tecido aut6logo no lugar da bigorna, o intervalo aéreo 6sseo reduziu
em 23 dB na média, com todos os casos abaixo de 20 dB e um caso abaixo de 10 dB.

Em 1986, Silverstein e cols. compararam a interposicdo de bigorna por
remodelamento préprio (usando o corpo da bigorna apenas), com a utilizacdo de
proteses de polietileno de alta densidade (Plasti-Pore®) (89). Os autores obtiveram
resultados muito semelhantes. Nos 75 casos de reconstrucdo autdloga, o IAO pos-
operatorio ficou menor que 20 dB em 77% e menor que 10 dB em 53%, comparados
aos mesmos 77% e 58% respectivamente no grupo das préteses. Os indices de
extrusdo e reperfuragdo por infeccdo também foram semelhantes. Eles também
chamaram atencdo para resultados piores no subgrupo pediatrico e dos pacientes
com doenga colesteatomatosa.

Em 1988, Mann e Hoffmann apresentaram 44 casos de interposi¢cao de bigorna
remodelada (90). O IAO médio passou de 25,6 dB para 8,2 dB, com um tempo de
seguimento médio de 21 meses apos a cirurgia.

Em 1992, Donaldson e Snow publicaram artigo reportando 66 casos de bigorna
remodelada com seguimento de 5 anos (91). A porcentagem de pacientes com IAO
médio abaixo de 15 dB caiu de 74% para 56% entre 1 e 5 anos de seguimento. Os
autores destacaram a importancia de um seguimento maior na avaliagdo dos
resultados de reconstrucdo ossicular.

Ainda em 1992, Nikolaou e cols. compararam a interposicdo de bigorna
autdloga com remodelagem ao uso de préteses de polietileno (plastico) e
hidroxiapatita (ceramica) (92). Nos 40 casos de interposi¢éo de bigorna, o IAO médio
pos-operatorio foi de 17 dB, comparados a 21 dB nos 10 casos com protese de
polietileno e a 6 dB nos 37 casos com protese de hidroxiapatita. O seguimento,
contudo, foi de apenas 3 meses, jA com um caso de extrusdo de prétese de
hidroxiapatita e 5 (metade) das proteses de polietileno.

Também em 1992, Vartiainen e Nuutinen apresentaram 210 casos de
reconstrucdo de bigorna autologa na otite média crénica supurativa (93). Obtiveram
um IAO médio pés-operatorio menor que 20 dB em 58,5% e menor que 10 dB em
31,4% dos casos.
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Em 1994, Kartush prop6s um sistema de escore que levasse em conta alguns
fatores da doenca e da cirurgia que poderiam influenciar no resultado das
ossiculoplastias, tais como a presenca de otorreia, se a cirurgia era em primeiro ou
segundo tempo e se a doenca era colesteatomatosa ou néo (94). O autor o chamou
de Indice de Risco da Orelha Média, ou MERI (Middle Ear Risk Index), que poderia
variar de 0 a 12 pontos, conforme mostra o quadro 2.

Este indice passou a ser levado em consideracdo por muitos autores a partir
de entdo, na tentativa de incluir em suas analises outros fatores que pudessem estar
interferindo nos resultados funcionais, além da técnica de reconstrucdo propriamente
dita.

Quadro 2 - indice de Risco da Orelha Média ou Middle Ear Risk Index (MERI)

Fator de risco Valor do Risco

Otorreia (Classificacdo de Bellucci)
Seca
Ocasionalmente Gmida
Persistentemente Umida
Sempre Umida / Fenda palatina

Perfuracao
Ausente
Presente

Colesteatoma
Ausente 0
Presente

Configuracdo da cadeia ossicular (Austin / Kartush)
(0) M+ B+ E+
(A) M+ B-E+
(B) M+ B- E-
(C) M-B-E+
(D) M- B- E-
(E) Fixacdo da cabeca do martelo
(F) Fixacéao do estribo
Mucosa da orelha média com granulagao ou efuséao
N&o
Sim
Cirurgia
Primeira desta orelha
2° tempo
Revisional

= O WNNPWNPEFO [ = O wnN k- O

N = O

M: Martelo; B: Bigorna; E: Estribo.
Traduzido de Kartush. Otol Clin N Am. 1994 Aug;27(4):689—-715.

Em 1996, Zheng e cols. publicaram a volumosa casuistica de 187 casos de
reconstrucdo com interposicao de bigorna remodelada com pelo menos 1 ano de

seguimento (95). Os autores obtiveram um IAO médio pos-operatorio menor que 20
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dB em 77% dos casos. Em 107 casos, foi possivel um seguimento de mais de 5 anos,
sendo que os resultados se mantiveram praticamente inalterados.

No mesmo ano, Farrior e Nichols relataram 64 casos de reconstrugdo com
bigorna remodelada acompanhadas por pelo menos 2 anos, sendo 18 casos com
seguimento de mais de 10 anos (96). Assim como no trabalho de Zheng e cols., o IAO
meédio pds-operatdrio permaneceu estavel ao longo dos anos. Os autores concluiram
que a reconstru¢cdo com bigorna autéloga tem estabilidade a longo prazo.

Em 1999, McGee e Hough publicaram seus casos de reconstru¢ao ossicular
com ossiculos homoélogos (97). Foram 82 cirurgias em que foi feita a transposicao da
bigorna sem modelagem (técnica de Guilford) e 198 com casos em que a bigorna foi
remodelada e interposta. Os autores obtiveram um IAO menor que 10 dB em 56% dos
casos no primeiro grupo e em 74% no segundo.

Em 2000, Souza e cols. reportaram 68 casos de reconstrucdo com bigorna
remodelada (utilizando o corpo da bigorna), com seguimento de 5 anos. Obtiveram
54,4% do IAO pés-operatério médio abaixo de 20 dB, comparados a 66,2%, se
considerado o seguimento de apenas 1 ano do mesmo grupo de pacientes.

Em 2001, lurato e cols. apresentaram sua casuistica de 181 reconstrucdes
ossiculares com bigorna autéloga remodelada em 1° e 2° tempo (98). ApOGs um
seguimento minimo de 2 anos, 85% dos casos obtiveram um IAO médio pos-
operatorio menor que 20 dB e 55% menor que 10 dB. Trinta pacientes foram seguidos
por mais de 5 anos, novamente sem mudanca estatisticamente significativa nos
resultados auditivos.

Os autores também foram os primeiros (e 0s Unicos até o artigo de Bartel e
cols. em janeiro de 2018) a integrarem os seus resultados de interposicéo de bigorna
agueles ja publicados na literatura, combinando-os no que pode ser entendido como
uma meta-analise rudimentar. Nao ha mencédo no artigo, contudo, de qualquer
metodologia formal e sistemética para a combinacdo desses resultados, o que é
imprescindivel na meta-analise. De qualquer forma, chegaram a um resultado
combinado de mais de 900 interposi¢des de bigorna, com 48% dos casos com IAO
meédio pbs-operatdrio menor do que 10 dB e 84% menor do que 20 dB.

Em 2002, Geyer e Rocker publicaram a primeira comparacéao entre interposicao
de bigorna remodelada e reconstrucdo da bigorna com cimento de iondmero de
vidro (99). A reconstru¢cdo com cimento cria uma ponte desse material entre o ramo

longo da bigorna erodido e a cabeca do estribo, sendo utilizada para erosdes leves a
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moderadas da bigorna. O autor principal, que trabalha juntamente com o Prof. Jan
Helms, famoso otologista da Universidade de Wurzburg, na Alemanha, ja havia sido
0 pioneiro na utilizacao desse tipo de material na reconstru¢ao ossicular, desde 1990.

A comparag¢do mostrou que a interposicdo de bigorna atingiu um IAO médio
pos-operatorio de 11,2 dB, contra mais que o dobro (23,8 dB) da reconstru¢cdo com
cimento, sendo que houve extrusao do material sintético em 3 casos (contra nenhuma
no grupo da bigorna autéloga).

Em 2003, Chaudary e cols. apresentaram 81 casos de reconstru¢cdo com
bigorna autdloga em pacientes com otite média cronica ndo colesteatomatosa em
tempo cirdargico unico (junto com a timpanoplastia) e seguimento de 2 anos. Obtiveram
IAO médio pds-operatorio menor que 20 dB em 87% e menor que 10 dB em 53% dos
casos.

Em 2004, Siddig e East reportaram apenas 11 casos de reconstrucdo com
bigorna remodelada em pacientes com doenca nao colesteatomatosa, mas com
seguimento médio de mais de 9 anos (100). Os autores obtiveram um IAO pés-
operatorio menor que 20 dB em 82% e menor que 10 dB em 36% dos casos. A
diferenca para os resultados auditivos quando os pacientes tinham cerca de 2 anos
de seguimento néo foi estatisticamente significativa.

Em 2005, O'Reilly e cols. relataram 137 casos de otite média cronica supurativa
reconstruidos com bigorna remodelada. Com um seguimento curto (em média menor
que 3 meses), obtiveram um IAO médio pés-operatorio de 18,6 dB. Um terco dos
pacientes alcancaram IAO médio pds-operatério menor que 20 dB e um quarto menor
que 10 dB.

Os autores buscaram também correlacionar os resultados funcionais ao indice
de Risco da Orelha Média (MERI). Nao encontraram correlacdo estatisticamente
significativa entre um escore alto do MERI e um resultado auditivo pior.

Ainda em 2005, Ceccato e cols. compararam a ossiculoplastia primaria com
bigorna autdloga com a reconstrucdo com protese parcial de titanio (101). Os autores
obtiveram resultados melhores no grupo de interposicdo de bigorna, também com
menor taxa de extrusao, com a ressalva de que no grupo das proteses de titanio havia
mais casos de doenca colesteatomatosa, onde a bigorna encontrava-se ausente ou
gravemente erodida e nao pode ser utilizada na reconstrucdo. Mesmo assim,
concluiram que a prétese de titanio € uma boa alternativa quando a reconstru¢cao com

bigorna autéloga néo é possivel.
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Em 2006, Dhanasekar e cols. tornaram publica uma pesquisa que tragcava um
perfil das ossiculoplastia realizadas no Reino Unido na época (102). Dos 179
otologistas que afirmaram fazer reconstrucdes ossiculares, a maioria relatou fazer uso
de varias técnicas, conforme o caso e disponibilidade de materiais, mas com uma
tendéncia a utilizacdo de préteses sintéticas (86,5% relataram usar proteses
regularmente contra 63,7% de uso de ossiculos autdlogos). As proteses de
hidroxiapatita ainda eram as preferidas, seguidas das de titanio.

Em 2007, Nardenpour e cols. apresentaram 33 casos de ossiculoplastia
primaria com interposicdo de bigorna remodelada em pacientes com otite média
cronica supurativa tanto colesteatomatosa quanto nao-colesteatomatosa (103).
Obtiveram um IAO médio pés-operatério de 14 dB, sendo menor que 20 dB em 76%
dos casos.

Em 2008, Li e Gong publicaram os resultados de 68 casos de reconstrucao
primaria com bigorna autdloga remodelada, apenas em otites crénicas nao
colesteatomatosas (104). Obtiveram um IAO médio pds-operatorio de 12 dB com 75%
dos casos abaixo de 20 dB.

Em 2009, Martin e cols. reportaram 116 interposicdes de bigornas autélogas
em 1° e 2° tempos, em pacientes com doenca colesteatomatosa e né&o
colesteatomatosa (105). O IAO médio pos-operatorio foi de 16 dB, sendo menor que
20 dB em 74% e menor que 10 dB em 37% dos casos. Os autores também se
preocuparam em avaliar os fatores que poderiam estar associados a um resultado
auditivo pior. Encontraram associacao estatisticamente significativa com as cirurgias
primarias (que apresentaram resultados piores que as ossiculoplastias em 2° tempo)
e com a realizacdo de mastoidectomia aberta (que apresentou resultados piores que
as demais técnicas cirargicas). Os demais fatores, incluindo o estado da mucosa (com
ou sem secre¢do no momento da cirurgia), ndo apresentaram relevancia estatistica
para o resultado funcional.

Também em 2009, Woods e cols. compararam proteses de titdnio de
reconstrucao parcial com a interposi¢éo de bigorna autéloga (106). Em 39 pacientes
tratados com interposicao de bigorna, o IAO médio caiu de 29,2 para 17,7 dB. Ja no
grupo das proéteses parciais de titanio, o resultado foi um pouco pior, reduzindo de
32,2 para 26,9 dB. Em relacéo ao tipo de cirurgia, os autores também identificaram
resultados menos favoraveis nos pacientes submetidos a mastoidectomia aberta,

embora o ganho (reducéo do IAO) tenha sido semelhante.
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Ainda em 2009, Emir e cols. compararam a interposicéo de bigorna autologa
(n=136) com interposicédo de osso cortical da mastoide (n=21) e préteses parciais de
polietileno de alta densidade (Plasti-Pore®; n=32). Concluiram que as 3 técnicas
resultavam em melhora semelhante da audicdo (com resultados discretamente
superiores das proteses de polietilieno). Os autores observaram ainda que as
condicdes pré e per operatorias, avaliadas em conjunto pelo indice de Risco da Orelha
Média (MERI), tinham maior impacto sobre o resultado funcional do que a técnica de
reconstrugao.

Em 2010, Felek e cols. compararam a interposi¢cdo de bigorna remodelada a
protese sintética parcial de Plastipore® e o cimento de ionbémero de vidro na
reconstrucdo de bigornas erodidas em pacientes com otite média crbnica
supurativa (107). Obtiveram os melhores resultados com o uso de cimento de
ionbmero (embora com 0 menor numero de casos, apenas 16, comparados a 149 e
47 casos de bigorna autéloga e protese sintética respectivamente), sendo o pior
resultado das proteses sintéticas.

Os autores também buscaram a associacdo do MERI e fatores pré e
peroperatérios a resultados auditivos piores. Observaram que ossiculoplastias
primarias e casos em que houve insucesso prévio no fechamento da perfuracao
timpanica (perfuracéo residual ou reperfuracédo) apresentavam resultados funcionais
menos favoraveis, com significancia estatistica.

Também em 2010, Fong e cols. publicaram artigo semelhante ao de Woods e
cols., comparando a interposicdo de bigorna autdloga a proteses de titanio de
reconstrucdo parcial (108). N&ao encontraram diferenca significativa entre os
resultados funcionais das duas técnicas no que tange um IAO médio pds-operatério
menor que 20 dB. Porém o nimero de casos com IAO médio pds-operatorio menor
que 10 dB foi discretamente superior no grupo das proteses, com relevancia
estatistica. Os autores tiveram apenas um caso de extrusdo de prétese em 12 meses
de seguimento (contra nenhum na técnica autologa).

Em 2011, Dere e cols. compararam 23 casos de interposi¢cdo de bigorna com
23 casos de reconstrucdo com cimento de ionémero de vidro, com resultados
estatisticamente indiferentes (IAO médio pds-operatério de 20,7 e 20,2 dB
respectivamente) (109).

Em 2012, Demir e cols. publicaram outro artigo que comparou resultados entre

ossiculoplastias priméarias com bigorna remodelada e reconstru¢do com cimento de



51

ionémero de vidro, também ndo encontrando diferenca estatistica entre os resultados
(110). No que diz respeito a identificacdo de fatores que poderiam influenciar nos
resultados auditivos, 0s autores encontraram uma associagao estatisticamente
significativa entre cavidade aberta e resultados piores, bem como entre o tamanho da
perfuracdo timpanica e resultados desfavoraveis.

Também em 2012, Somers e cols. publicaram a primeira comparacao entre
ossiculoplastia priméria com bigorna remodelada e reconstru¢do com cimento de
hidroxiapatita (111). Os autores remodelavam a bigorna de uma forma diferente e
peculiar, utilizando o corpo em contato com a cabeca do estribo e criando um sulco
na face inferior do remanescente do ramo longo para posiciona-lo sobre o cabo do
martelo (entre o cabo do martelo e a membrana timpanica, que eram parcialmente
separados para permitir essa inusitada configuragao).

A casuistica, todavia, foi reduzida (apenas 14 casos no grupo da bigorna
remodelada e 10 casos no grupo do cimento de hidroxiapatita). Por conseguinte,
apesar do que aparentemente foi uma grande diferenca de resultado entre os grupos
(no grupo do cimento de hidroxiapatita, 80% dos casos obtiveram um IAO médio pos-
operatorio abaixo de 20 dB contra apenas 57% no grupo da bigorna remodelada), a
mesma nao alcancou significancia estatistica.

Ainda em 2012, Demir e cols. publicaram artigo comparando reconstru¢cdo com
bigorna autdloga remodelada, prétese parcial de Plastipore® e cimento de iondmero
de vidro (112). Os resultados funcionais entre os 3 grupos néo apresentaram diferenca
estatisticamente significativa. Nao obstante, quando os pacientes eram agrupados
n&o pela técnica de reconstrucéo, mas de acordo com o escore obtido no indice de
Risco da Orelha Média (MERI), separados em 3 faixas (escore alto acima de 7 pontos,
médio entre 4 e 6 pontos e baixo de 0 a 3 pontos), a melhora no IAO médio foi maior
no grupo com escore baixo e nao foi estatisticamente significativa no grupo com
escore alto. Os autores concluiram que é a severidade da doenca no pré-operatorio -
e ndo a técnica de reconstru¢cdo ossicular usada - a principal determinante do
resultado funcional obtido.

Em 2013, Kalcioglu e cols. publicaram mais um artigo comparando
interposicdo de bigorna autéloga remodelada com reconstrucdo com cimento de
ionbmero de vidro (113). Os autores, entretanto, apresentaram uma singularidade na
técnica, que foi usar cimento em pequena quantidade também nos casos de

interposicdo de bigorna para estabilizar a reconstrucdo. Eles ndo encontraram
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diferenca estatisticamente significativa entre 0os grupos e concluiram que o cimento
pode ser usado tanto isoladamente como estabilizando reconstrucdes de ossiculos
autologos.

Também em 2013, Yazici e cols. nhovamente compararam interposicdo de
bigorna autdloga remodelada com reconstru¢cdo com cimento de iondémero de vidro.
Nessa pesquisa, 0s resultados funcionais das reconstru¢cdes com cimento foram
melhores, com um IAO médio pos-operatoério de 13,6 dB e em 79% dos casos abaixo
de 20 dB, contra 22,6 dB e 43% no grupo das interposi¢des de bigorna (diferencas
estatisticamente significativas).

O artigo informou, contudo, que a quantidade de pacientes com mucosa
inflamada durante a cirurgia foi maior no grupo de interposi¢ao de bigorna do que no
grupo que foi reconstruido com cimento, o que chegou préximo de alcancar
significancia estatistica (p = 0,06). Mesmo assim, 0s autores concluiram que
conseguiram comprovar que a reconstru¢cao com cimento era “claramente superior” a
interposigéo de bigorna.

Ainda em 2013, Celenk e cols. também compararam interposi¢do de bigorna
autdloga remodelada com reconstru¢cao com cimento de iondmero de vidro (114). Mais
uma vez, como em todos os trabalhos comparando técnicas de ossiculoplastias até
2016, os pacientes ndo foram alocados para cada grupo de forma aleatoria. Neste
caso, muito pelo contrario. Sempre que a bigorna apresentava maior erosao, quando
havia quantidade significativa de tecido inflamatério, granulagdo ou sangramento, 0s
autores optaram pela reconstru¢cdo com bigorna remodelada. Nos casos em que o
processo inflamatoério parecia controlado e com eroséo da bigorna em menor grau foi
usado o cimento.

Os resultados funcionais foram superiores no grupo que utilizou o cimento,
alcancando significancia estatistica. Os autores concluiram que o uso do cimento em
“casos apropriados” apresentou resultados melhores do que a reconstrucdo com
interposigéo de bigorna.

Em 2014, Kum e cols. publicaram ainda mais um artigo comparando
interposicdo de bigorna autéloga remodelada com reconstrucdo com cimento de
ionbmero de vidro (115), sem encontrar diferencas significativas nos resultados entre
0S grupos.

Em 2015, Vadiya apresentou sua casuistica de interposicao priméaria de bigorna

autdloga em pacientes com doenca colesteatomatosa e néo colesteatomatosa e
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seguimento de 1 ano. Obteve um IAO pdés-operatdrio médio de 23,7 dB. O autor entédo
dividiu os pacientes em 4 grupos conforme o grau de erosdo da bigorna (leve até
bigorna ausente). Nao houve diferenca estatisticamente significativa de resultados
auditivos entre 0os grupos.

Também em 2015, Bihani e Dabholkar publicaram 30 casos de ossiculoplastia
primaria com bigorna remodelada (116). Obtiveram uma reducdo do IAO pos-
operatorio médio para abaixo de 20 dB em 77% dos casos, com uma média de 17 dB.
Os autores também relataram que pacientes com um indice de risco da orelha média
(MERI) acima de 7 pontos tiveram piores resultados que os pacientes com MERI
menor que 4, concluindo que o indice tem valor prognéstico.

Em 2016, Mokhtarinejad e cols. apresentaram sua casuistica de 23 casos de
reconstrucdo primaria com bigorna remodelada (117). Os procedimentos resultaram
em um IAO médio pés-operatoério de 19,4 dB, ficando abaixo de 20 dB em 76% dos
casos. Os autores buscaram correlacionar os resultados auditivos ao MERI, mas ndo
observaram associacdo estatisticamente significativa.

Também em 2016, Edizer e cols. compararam a interposicdo de bigorna
remodelada com a reconstru¢do da bigorna com cimento de iondmero de vidro e
também com a reconstrucdo por contato direto do martelo com estribo, estabilizado
com cimento ionémero de vidro (118). Nessa ultima técnica, realizada em 42 casos, 0
cabo do martelo era medializado até que estabelecesse contato com a cabeca do
estribo, sendo entdo mantido nessa posi¢cdo com auxilio do cimento.

Os autores advogaram essa técnica em especial para 0s casos em gue a
membrana timpanica ja apresentasse algum grau de retracdo. Nao houve diferenca
estatisticamente relevante no resultado auditivo entre os grupos. Concluiram que a
reconstrucdo direta entre martelo e estribo estabilizada com cimento € uma opc¢éo
viavel com resultados comparaveis ao da interposicéo de bigorna.

Ainda em 2016, Adhikari e cols. publicaram o primeiro estudo clinico
prospectivo randomizado envolvendo interposicdo de bigorna de que temos
noticia (de um total de dois, sem contar com a presente tese) (119). Os autores
compararam a interposicao de bigorna autologa em cirurgia primaria para otite média
cronica supurativa com a técnica de timpanoplastia tipo Il classica, descrita por
Waullstein em 1956, em que a bigorna erodida € removida e o enxerto utilizado para
fechamento da perfuracdo timpanica é posicionado de tal forma a ter contato direto
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com a cabeca do estribo, por vezes usando um pedaco de cartilagem entre ambos de
modo a criar um efeito columela (120).

Quarenta pacientes foram alocados de forma aleat6ria, 20 para cada grupo. Os
autores obtiveram um IAO médio pds-operatério de 29,6 dB no grupo de interposicao
de bigorna contra 36,3 dB no grupo da timpanoplastia tipo Ill. A diferenca, todavia, néo
alcancou significancia estatistica, de modo que a conclusédo foi que estudos com
amostras maiores poderiam ser Util.

Em 2017, Aldosari e Thomassin apresentaram artigo em que utilizaram o
endoscopio ao invés do microscopio para as reconstrucdes ossiculares (121). O
trabalho incluiu 2 pacientes submetidos a reconstru¢cdo da bigorna com cimento de
hidroxiapatita, 4 casos de interposi¢éo de bigorna autéloga remodelada e 11 casos de
revisdo de otosclerose com utilizacdo de prétese de estribo de titanio. Os autores
concluiram que as ossiculoplastia endoscépicas apresentam resultados tdo bons
quanto aquelas feitas sob microscopia.

Também em 2017, Chavan e cols. publicaram 50 casos de reconstru¢cdo com
bigorna autéloga primaria e secundéria apenas em pacientes com doenca nao
colesteatomatosa (122). Obtiveram um IAO médio pos-operatorio de 13 dB, com 84%
dos casos abaixo de 20 dB e 44% abaixo de 10 dB. No que diz respeito aos fatores
prognodsticos, a presenca de retracdo timpanica significativa associou-se de forma
estatisticamente significativa a resultados piores. Ndo houve diferenca estatistica
entre 0s resultados das ossiculoplastias primarias e secundarias. Os autores
concluiram em favor da técnica de reconstrugcdo com ossiculo autologo.

Ainda em 2017, Naragund e Mudhol publicaram o que foi apenas o segundo
estudo clinico prospectivo randomizado sobre interposicdo de bigorna (123).
Novamente com 20 pacientes em cada grupo, 0s autores compararam a interposi¢ao
de bigorna remodelada com o uso de proéteses parciais de titanio em pacientes com
otite média cronica supurativa. Concluiram pela superioridade da interposicdo de
bigorna em relacdo a proétese de titanio, tanto pelos resultados auditivos quanto pela
menor incidéncia de complicacbes como extrusao e infec¢des pos-operatorias.

Em 2018, Bartel e cols. publicaram a uUnica revisdo sistematica com meta-
analise sobre interposicéo de bigorna até a presente data, incluindo ainda os trabalhos
de proteses parciais. No grupo de interposi¢ao de bigorna, levou em conta 14 estudos
até 2016, dos quais apenas 9 apresentavam, segundo os autores, dados suficientes
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para inclusdo nos céalculos. Em um agregado de 614 casos, obtiveram um IAO médio
poOs-operatorio de 19 dB, com 64% dos casos abaixo de 20 dB.

Os autores ndo comentaram, entretanto, sobre a soma de resultados de artigos
que utilizaram frequéncias diferentes para o calculo do IAO médio (alguns artigos
usaram 0,5; 1 e 2 kHz, outros 0,5; 1; 2 e 3 kHz e outros ainda 0,5; 1; 2 e 4 kHz, o que
afeta o resultado), técnicas diferentes de interposi¢cao da bigorna ou ainda tempos de
seguimento diferentes.

O quadro 9 apresenta os principais resultados dos artigos citados nessa
subsecdo da revisdo. Ela esta inserida na secdo “Discussdo” pois ja inclui os
resultados da presente tese para fins de comparacdo, como sera detalhado mais
adiante.

Por derradeiro, 2 artigos mais recentes (Gltimos 20 anos), com menos de 20
casos e sem maior relevancia historica ou por outras caracteristicas, foram incluidos
no quadro 9 mas nao foram citados nominalmente nesta subsecdo da revisao
bibliografica (124,125).

2.4 DESCONTINUIDADE OSSICULAR INCOMPLETA

Os artigos cientificos que tratam da descontinuidade incompleta da cadeia
ossicular sdo escassos. Nao existe revisao bibliografica de referéncia sobre o tema.

Em nossa pesquisa sobre o assunto, a primeira descricdo que fomos capazes
de encontrar de uma descontinuidade ossicular incompleta como consequéncia de
otite média cronica supurativa vem da publicacdo ja citada de J. Orne Green, de
1895 (19). O autor descreveu 60 cirurgias para otite média crénica supurativa em que
praticou a remocao do martelo em todas e a remoc¢ao da bigorna em 52 casos. Antes
de remover os ossiculos, o0 autor observou se a articulacao incudoestapediana estava
integra ou ndo. Apds remover 0s ossiculos, o autor os examinou cuidadosamente,
avaliando a eroséo. Vale lembrar que as cirurgias nessa época eram realizadas sem
microscépio (que ja existiam como instrumento dos patologistas, mas ndo para uso
cirdrgico). O uso do microscépio em cirurgias foi introduzido apenas em 1921, pelo
otologista sueco Carl Nylen.

Green relatou que a erosdo ossicular mais comum era sem davida alguma a do
ramo longo da bigorna, presente em 100% dos casos, ou seja, em todas as 52

bigornas removidas. Destas, 39 (75%) ja estavam desarticuladas no momento da
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cirurgia. Em 13 casos (25%), contudo, apesar da eroséo, ainda havia conexao entre
bigorna e estribo, caracterizando a descontinuidade ossicular incompleta.
Surpreendentemente, essa foi a Unica estimativa da frequéncia de ocorréncia de
descontinuidade ossicular incompleta nos casos de otite média cronica até a presente
tese (25%).

Quase 7 décadas se passaram até que outro autor fizesse mencéo aos casos
de descontinuidade ossicular incompleta. Nesse periodo, diversos artigos trataram do
tema da eroséo dos ossiculos nas otites médias crénicas (a maioria ja citada nessa
revisdo). Muitos relataram achados peroperatorios, mas nenhum relatou a inspecao
da cadeia erodida durante a cirurgia para avaliar se ainda havia alguma transmisséao
de movimentos; nem tampouco fez men¢do a uma cadeia ossicular erodida, mas
ainda em funcionamento, mesmo que parcialmente.

Foi somente em 1964, que Peter Beickert publicou um artigo especificamente
sobre o tema (126). Ele relatou um fenbmeno que considerou peculiar: alguns
pacientes operados de timpanoplastia apresentavam uma audi¢cdo flutuante, que
melhorava quando faziam manobra de Valsalva e piorava logo em seguida, ao engolir.
Beickert explicou assim a causa que atribuiu a essa situacao:

Encontra-se nesses casos uma configuracdo especial da cadeia
ossicular. Usualmente uma parte da cadeia foi substituida por
uma ponte de tecido cicatricial. Quando essa conexao esta sob
tensdo, como na execugao da manobra de Valsalva, que abaula
a membrana timpanica e traciona a cadeia ossicular, isso
melhora a transmissao sonora. Se a ponte esta sem tenséo, ela
nao vibra tdo bem e a audic&o piora.

O autor incluiu até mesmo um desenho dessa condicdo, que foi a primeira
representacdo esquematica de uma descontinuidade ossicular incompleta ja
publicada, reproduzida na figura 5.

Convém notar que Beickert descreveu a condicéo para pacientes que ja haviam
sido operados, isto €, que tiveram a perfuracdo timpéanica fechada, mas que

mantiveram uma descontinuidade ossicular incompleta.
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Figura 5 — Primeira representacdo esquematica de uma
descontinuidade ossicular incompleta por erosdo do ramo longo
da bigorna. Na situagcdo A, a membrana timpanica esta em
repouso e a conexao fibrosa ndo esta sob tensdo. Na situacao B,
a manobra de Valsalva abaula a membrana timpéanica criando
tensdo na ponte fibrosa e melhorando a audicéo.

Reproduzido de Beickert. Arch Otolaryngol. 1964;80(4):383-387
com permissdo da American Medical Association nos termos da
carta de permissao anexada e esta tese.

O classico livro do Professor Harold Schuknecht, “Pathology of the Ear”, desde
a sua primeira edicdo, em 1974, até a sua Ultima edicdo, de 2010 (ja editada apds sua
morte), cita unicamente o artigo de Beickert ao se referir a descontinuidade ossicular
incompleta (127).

Em 1971, Anderson e Barr novamente abordaram o tema da DOI como sequela
de alguma afeccdo de orelha média (128). Relataram 24 casos de pacientes com
trauma do osso temporal, deformidades congénitas ou ja operados de otite média
cronica supurativa com sucesso (fechamento da perfuracdo timpanica), mas que
permaneciam com perda auditiva. Esses pacientes apresentavam um perfil
audiométrico peculiar: o intervalo aéreo-6sseo aumentava das frequéncias mais
baixas para as mais altas, configurando uma perda condutiva em curva descendente,
em rampa, algo pouco usual.

Os autores atribuiram esse tipo de perda condutiva maior nas frequéncias altas

a descontinuidade ossicular incompleta. Explicaram assim o fendmeno:
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Se a consisténcia normalmente solida da cadeia ossicular é
parcialmente substituida por tecido conectivo, essa conexao
elastica age como um filtro de vibracfes, transmitindo mais
facilmente as frequéncias mais baixas do que as mais altas.

Chamaram atencao ainda para a presenca do reflexo do estapédio com limiares
mais elevados que o normal nesses casos, compativel com a teoria da
descontinuidade ossicular incompleta, uma vez que seria necessaria uma tracdo
maior do musculo estapédio para obter o mesmo enrijecimento da cadeia ossicular
caso houvesse um tecido elastico entremeando sua composicdo. Por ultimo, os
autores destacaram o cuidado necessario no momento do exame audiométrico, de
modo a ndo confundir essa perda condutiva em rampa (ou em curva descendente)
com uma perda neurossensorial ha mesma configuragdo, essa sim muito mais
comum, como a da presbiacusia, por exemplo.

Anderson e Barr foram, portanto, os primeiros a descreverem a perda auditiva
condutiva acentuada nas frequéncias mais altas como forma de diagndstico de
descontinuidade ossicular incompleta, o que em trabalhos futuros seria denominado
de High Frequency Conductive Hearing Loss ou hfCHL, ou ainda PACfa, na sigla em
portugueés.

Novamente convém ressaltar que, assim como Beickert, Anderson e Barr
também estudaram a descontinuidade ossicular incompleta em casos em que a
membrana timpanica estava integra.

Em 1981, Mustain e Hasseltine apresentaram um relato de caso de um
estudante de medicina que havia perfurado o timpano com um palito de dente na
infancia. A perfuragéo timpanica cicatrizou espontaneamente, mas o paciente ainda
apresentava uma perda auditiva condutiva pior em frequéncias altas (129). Ele foi
submetido a uma timpanotomia exploradora e identificou-se uma descontinuidade
ossicular parcial na articulagcédo incudoestapediana, com tecido conectivo fazendo a
ponte entre o ramo longo da bigorna e a cabeca do estribo.

Em 2013, Sim e cols. publicaram artigo em que unificaram as observacgdes de
Beickert e Anderson (130), estabelecendo a hipotese de que pacientes com
descontinuidade ossicular incompleta apresentariam a triade (1) perda auditiva
condutiva maior em frequéncias altas (como observou Anderson), (2) audicéo
flutuante e (3) melhora transitoria com a manobra de Valsalva (como observou

Beickert). Os autores definiram a perda auditiva condutiva de frequéncias altas como
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aguela em que o intervalo aéreo-0sseo em 4000 Hz era pelo menos 10 dB maior do
que a média do intervalo aéreo-0sseo de 250 e 500 Hz.

Mais uma vez o artigo tratava apenas de pacientes com membrana timpanica
integra. Foram estudados retrospectivamente 14 pacientes que haviam sido operados
de timpanoplastia, apresentaram fechamento da perfuracdo timpanica mas
permaneceram com perda auditiva condutiva significativa no pés-operatério. Foram
entdo reoperados, quando foi encontrada descontinuidade ossicular incompleta por
erosdo parcial da bigorna. Todos foram submetidos & interposi¢éo de bigorna.

Treze dos catorze pacientes (93%) apresentavam perda auditiva condutiva nas
frequéncias altas antes da segunda cirurgia; e 10 (71%) apresentavam perda auditiva
flutuante e melhora transitéria com a manobra de Valsalva. Os autores concluiram que
a triade era uma boa forma de prever a persisténcia de descontinuidade ossicular
incompleta em pacientes ja operados.

Ainda em 2013, Ye e cols. procuraram correlacionar o estado da cadeia
ossicular de pacientes com otite média crbnica colesteatomatosa com o intervalo
aéreo-6sseo médio pré-operatorio, de modo a investigar se 0os achados audiométricos
poderiam prever os achados cirdrgicos (131). Embora o foco ndo fosse a
descontinuidade ossicular incompleta, os autores a incluem na descricdo de seus
achados peroperatorios.

Infelizmente, esse artigo é escrito em chinés e foi publicado em uma revista ndo
indexada pela base de dados Medline®. Obtivemos o artigo na integra e
providenciamos uma traducdo (humana, ndo de tradutor eletrénico) para o inglés.
Apesar de nossos esforgos, algumas informacgdes permaneceram confusas e podem
ter se perdido na traducéo.

Os autores estudaram 213 casos de colesteatoma e compararam as
audiometrias pré-operatdrias com os achados peroperatorios. Eles concluiram que o
intervalo aéreo-06sseo médio pré-operatorio dos pacientes com descontinuidade
ossicular incompleta (em especial aqueles com erosdo parcial do ramo longo da
bigorna, mas ainda com conexao por tecido mole) eram intermediarios em relacdo aos
casos de cadeia ossicular preservada e daqueles com descontinuidade ossicular, com
diferenca estatisticamente significativa entre as trés categorias. Os autores, todavia,
nao analisaram as audiometrias para a presenca de perda auditiva condutiva maior
em frequéncias altas, nem tampouco informam a prevaléncia de DOI nos casos

operados, como fez Green.
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Em 2016, Farahmand e cols., da Universidade de Harvard, retomaram o tema
da descontinuidade ossicular incompleta, novamente com foco no diagndstico da
condicdo em pacientes com membrana timpanica integra (132). A definicdo utilizada
para perda auditiva condutiva maior em frequéncias altas, contudo, foi um pouco
diferente e mais complexa que aquela utilizada no artigo de Sim e cols.: a média do
intervalo aéreo-6sseo de 2.000 e 4.000 Hz deveria ser pelo menos 10 dB maior do
gue a média do intervalo aéreo-6sseo de 250 e 500 Hz, sendo que esta ultima também
nao poderia ser igual ou menor a 20 dB.

Foram analisados 66 casos retrospectivamente. A caracterizacdo de
descontinuidade ossicular incompleta foi feita por meio dos achados descritos no
boletim operatorio. No entanto, na maioria das cirurgias ndo estava descrita a
inspecédo da mobilidade da cadeia ossicular por palpagdo, de modo que qualquer
mencao a presenca de tecido conectivo ou de granulacdo sobre a cadeia ossicular
era considerada descontinuidade ossicular incompleta (DOI).

Dos 66 pacientes, 40 (60%) foram classificados como tendo descontinuidade
ossicular incompleta e 26 como completa. Daqueles com DOI, apenas 8 preencheram
os critérios definidos pelos autores para perda auditiva condutiva maior em
frequéncias altas (PACfa) no pos-operatorio. Dos que ndo possuiam DOI, apenas 1
caso apresentou PACfa. Os autores concluiram que a presenca de PACfa, conforme
a sua definicdo, tinha uma sensibilidade de 18% e uma especificidade de 96% para a
deteccdo de DOI em pacientes com membrana timpéanica integra.

Desta forma, com excecédo da pesquisa de Ye e cols., que apenas tangencia o
assunto, os trabalhos que trataram especificamente da descontinuidade ossicular
incompleta sé o fizeram em pacientes com membrana timpanica integra e ndo na
vigéncia de otite média cronica supurativa.

Ndo ha nenhum trabalho de que temos noticia que tenha estudado
especificamente a descontinuidade ossicular incompleta nos pacientes com otite
média crénica ndo colesteatomatosa, seja na avaliacdo de achados pré-operatérios
que possam prever a presenca desse tipo de descontinuidade (diagndstico pré-
operatorio), seja na decisdo da melhor forma de tratar esses casos, com ou sem
reconstrucao ossicular (manejo peroperatorio). A Ultima estimativa da prevaléncia de
DOI nos casos de otite média crbnica supurativa permaneceu sendo a de Green, de
1895 (25%).
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3 OBJETIVO

Comparar o resultado funcional auditivo da interposicdo de bigorna autdloga
com o de nenhuma reconstru¢cdo ossicular em pacientes com descontinuidade
ossicular incompleta submetidos a timpanoplastia por otite média crénica nao

colesteatomatosa.

4 CASUISTICA E METODOS

4.1 ESTUDO PRELIMINAR

Com o intuito de agregar informacdes que pudessem ser Uteis na determinagao
da viabilidade e do melhor desenho para o estudo clinico prospectivo, procedeu-se
inicialmente uma analise retrospectiva de uma série de casos.

Observamos uma série de 42 casos, operados pelos residentes do Servi¢o de
Otorrinolaringologia do Hospital Geral de Bonsucesso, sob a supervisdo de um
mesmo cirurgido, em um periodo de 4 anos, entre 2001 e 2004. A série consistia de
pacientes com otite média crénica ndo colesteatomatosa, submetidos a timpanoplastia
(por técnicas diversas), nos quais se observou tecido hiperplasico ou de granulacao
envolvendo o ramo longo da bigorna e a articulacdo incudoestapediana, mas cuja
inspecdo peroperatoria indicava ainda boa transmissdo de movimentos desde o
martelo até o estribo, caracterizando assim uma descontinuidade ossicular
incompleta.

Esses pacientes, por decisdo do cirurgidao (sendo 3 cirurgides principais nessa
série de casos), foram tratados apenas com o fechamento da perfuracéo
(timpanoplastia), sem reconstrucéo ossicular. Nenhum esforc¢o foi feito para “limpar” a
cadeia ossicular do tecido inflamatério que a circundava, a fim de néo prejudicar a ja
delicada conexdo entre os ossiculos, de tal sorte que o0 grau exato de erosdo da
bigorna néao foi determinado.

Dos 42 casos, houve pega do enxerto em 35 deles (83%), sendo os restantes
excluidos de andlises posteriores. A avaliacdo audiométrica pés-operatoria foi feita

entre 4 e 12 meses, em média 8,6 meses apos a cirurgia.
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Os principais resultados auditivos dos casos bem-sucedidos no fechamento da

perfuracdo se encontram na tabela 1.

Tabela 1 - Principais resultados do estudo preliminar
n: 35
IAO Pré-Operatorio (DP): 31,5 dB (+ 8,4)
IAO P0s-Operatorio (DP): 16,1 (+ 13,3)
Reducg&o média do IAO (DP): 15,4 (+11,7)
IAO<20dB: 71%
IAO entre 20 e 35dB: 9%
IAO 235dB: 20%

n: Nimero de casos. IAO: Intervalo aéreo-6sseo.
DP: Desvio padréo.

Dos 35 casos com pega de enxerto, o intervalo aéreo-6sseo (IAO) pre-
operatorio foi de 31,5 dB (+ 8,4 DP) e o IAO pds-operatorio foi de 16,1 (+ 13,3 DP). A
reducdo média do IAO foi de 15,4 (+ 11,7 DP). 71% dos casos tiveram um IAO poés-
operatorio menor ou igual a 20 dB.

Apesar de resultados aparentemente satisfatorios, uma analise mais
aprofundada dos numeros revela uma heterogeneidade atipica na distribuicdo destes.
A figura 6 mostra um grafico de dispersdo dos resultados auditivos pré e poés-
operatorios, que parecem se concentrar nos extremos. Os resultados pds-operatorios
foram ou bons, ou ruins, com poucos desfechos intermediarios. E interessante notar
6 casos (17%) em que, apesar do fechamento da perfuragdo, o IAO médio pos-

operatorio manteve-se igual ou até mesmo aumentou.
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Figura 6: Grafico de dispersdo que mostra os resultados pos-operatorios do
estudo preliminar.

A linha tracejada divide entre um aumento do intervalo aéreo-0sseo apés a
cirurgia (abaixo da linha), diminuicdo (acima) ou manutencao (sobre a linha). As
areas sombreadas correspondem a resultados bons e ruins, enquanto a area
central branca é de resultados medianos.

A analise estatistica do IAO médio poés-operatério, dividido por faixas de
resultados, mostra uma concentracdo nas faixas extremas, com significancia

estatistica, como evidenciado na tabela 2.

Tabela 2 - Distribuicdo do IAO médio pds-operatério por
faixas de resultados na amostra do estudo preliminar

Faixa (dB)| n | % | p valor
o <20 25 71,4
IAO médio
. L 21-34 3 8,6 <0,0001 *
pés-operatério
=235 7 20,0

IAO: Intervalo aéreo-6sseo; n: NUmero de casos.
* Teste de qui-quadrado para uma amostra.

Nos interpretamos esse achado como se houvesse um evento ou fator, ainda
nao identificado, funcionando como um divisor de 4guas para a integridade da cadeia
ossicular parcialmente erodida, que poderia se estabilizar e permitir uma conducéo
sonora razoavel, ou se desestabilizar, tornar-se mais fragil e ndo sustentar mais a
transmissao sonora adequadamente.

Nossa hipotese, portanto, € que esse ponto de inflexdo € o momento a partir
do qual ndo ha mais contato 6sseo entre a bigorna e o estribo, ou seja, quando a



64

conexao passa a ser feita apenas (ou principalmente) por tecido mole (granulacéo ou
fibrose).

Dessa forma, propusemos que as descontinuidades ossiculares incompletas
teriam comportamentos distintos de acordo com a presencga ou auséncia de contato
0sseo entre bigorna e estribo. Destarte, foi preciso criar uma classificacdo que as
dividisse conforme esta caracteristica.

Por isso estabelecemos, para fins desta pesquisa, dois tipos de
descontinuidade ossicular incompleta, definidos como apresentado no quadro 3 a se

guir.

Quadro 3 — Definicdo dos tipos de descontinuidade ossicular incompleta

Pacientes do estudo em que a dissecc¢ao peroperatdria revelou que

DOITipo1 . : . Co . .
ainda havia contato 6sseo significativo entre a bigorna e o estribo.

Pacientes do estudo em que a dissec¢ao peroperatdria revelou que

DOI Tipo 2 ndo havia contato 0sseo significativo entre a bigorna e o estribo,
sendo a conexdo entre os dois ossiculos feita apenas ou
predominantemente por partes moles.

DOI: Descontinuidade Ossicular Incompleta.

A hipotese nula € que os resultados auditivos entre reconstruir e ndo reconstruir
a cadeia ossicular sejam iguais, tanto nos casos de DOI tipo 1 quanto tipo 2. A
hipotese alternativa (bilateral) é que os resultados auditivos entre reconstruir e ndo
reconstruir a cadeia ossicular sejam diferentes, seja apenas nos casos de DOI tipo 2,

apenas nos casos de DOI tipo 1 ou em ambos 0s casos.

4.2 DESENHO DO ESTUDO

4.2.1 O estudo em linhas gerais

A partir da hipétese tracada pelo estudo preliminar, nossa proposta de pesquisa
foi a de um estudo clinico, prospectivo, randomizado, controlado, conduzido por um
periodo de 5 anos, no Hospital Geral de Bonsucesso, que comparou a reconstrucao
ossicular pela técnica de interposicdo de bigorna aut6loga com a néo reconstrucéo,

em pacientes submetidos a timpanoplastia por otite média cronica né&o
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colesteatomatosa, que apresentavam descontinuidade ossicular incompleta por
erosao parcial da bigorna.

O Hospital Geral de Bonsucesso, que mudou de nome em 2016 para Hospital
Federal de Bonsucesso, € um hospital federal terciario, gerido diretamente pelo
Ministério da Saude, com cerca de 500 leitos e residéncia médica em diversas
especialidades, incluindo otorrinolaringologia. Possui demanda espontanea e
referenciada de toda a rede primaria e secundaria da regido metropolitana do Rio de
Janeiro.

A figura 7 esquematiza o desenho do estudo em todas suas etapas principais.

Audiometria

” 'la L — ——p Timpanoplastia I feesersersersesnsnsmniniiiiiinstisiisisnisssanstisissiessassssssissssisncssens ® n=379
pré-operatoria

paciente com OMCNC 287 casos com cadeia ossicular

* integra ou com descontinuidade
ossicular completa.

Identificada DOI
no peroperatc’)rio ................................................................................... * n=91(24%)

v

Identificacdo do tipo de DOI

___________ > Alocagéo determinada pelos p—
achados peroperatérios

¥ aan PO o DOltipo1=54
DOI Tipo 1 DOI Tipo 2 DOI tipo 2 = 37
(N=91)

--------------- > Alocag&o randomizada €€-----=--f-=-----

N T < Tipo 1: 27 em cada intervencao
Reconstrucao Sem Reconstrucao Sem Tipo 2: 19 Big. e 18 s/ reconst.
com bigorna reconstrucao com bigorna reconstrucao (N=91)

3 seguimentos < 1 ano
12 casos de perfuracao

residual ou reperfuragéo
N=15 (16%)

v

Tipo 1: 22 em cada intervencéo (44)

Audmmetn'a ap'os ......................................................... - Tipo 2: 16 em cada intervengéo (32)
1 ano de cirurgia (N=76)

Figura 7: Representacdo esquemética do desenho do estudo.

OMCNC: Otite média crbnica ndo colesteatomatosa; n: Numero de pacientes; DOI:
Descontinuidade ossicular incompleta; Big.: Bigorna; s/ reconst.: Sem reconstrugéo

O recrutamento de cada paciente para o estudo clinico teve inicio quando,
durante a cirurgia dos casos de OMCNC, identificou-se uma descontinuidade ossicular

incompleta. Ao contrario do que ocorreu na série de casos do estudo preliminar, nesse
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momento procedeu-se uma dissec¢do cuidadosa do tecido inflamatério que
circundava o ramo longo da bigorna e a articulacao incudoestapediana, até que o grau
de erosao ossicular fosse evidente.

Esse passo foi tomado com o intuito de testar a hipotese elaborada a partir do
estudo preliminar, de que a presenca ou ndo de contato 6sseo entre bigorna e estribo
€ um fator determinante para o resultado auditivo pds-operatério.

A descontinuidade ossicular incompleta foi entdo classificada em um dos dois
tipos (convencionados para essa tese): tipo 1, quando havia contato 6sseo entre
bigorna e estribo; e tipo 2, quando o contato entre esses dois ossiculos era
predominantemente feito por tecido de granulacédo ou fibrose (como ja definido no
quadro 3). Cada tipo correspondeu a um grupo da tese. Grupo 1 para os casos de
DOl do tipo 1 e grupo 2 para os casos de DOI do tipo 2.

A figura 8 exemplifica os tipos de descontinuidade ossicular 1 e 2.

"\ |

Figura 8: Descontinuidade ossicular incompleta tipos 1 e 2. (1) DOI Tipo 1, em que se
observa contato 6sseo entre a bigorna erodida e a cabeca do estribo. (2) DOI Tipo 2,
em que o contato entre bigorna e estribo se da predominantemente por tecido fibroso.

M: Martelo; B: Bigorna; E: Estribo

A alocacédo dos pacientes nos grupos 1 ou 2 foi determinada, portanto, pelos
achados peroperatorios. A partir dai, a definicdo quanto a intervencgdo a ser aplicada
em cada caso foi randomizada de forma independente em cada um dos grupos, entre
reconstrucao com interposicdo de bigorna ou nenhuma reconstrugéo ossicular.

Cabe ressaltar que, em nosso desenho de estudo, “nenhuma reconstrucao
ossicular’ ndo corresponde a um placebo, a uma auséncia de tratamento, mas sim a
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uma intervencdo em si, a uma opcao terapéutica. Trata-se, por conseguinte, de um
estudo clinico que compara duas alternativas de tratamento.

Os pacientes foram entdo avaliados no pds-operatorio quanto aos resultados
auditivos e observou-se se alguma intervencdo apresentou resultados funcionais

superiores a outra em cada um dos grupos.

4.2.2 Calculo do tamanho da amostra

O tamanho da amostra foi calculado para um ensaio clinico randomizado de
superioridade, de desfecho principal com medida de resultado em escala continua, de
pelo menos 10 dB de diferenca, admitindo uma probabilidade de erro tipo | (nivel de
significancia) de até 5% (o = 0,05) e um poder estatistico (1-beta) de 80%, utilizando-
se o software SAS (Statistical Analysis Software), versao 9.1 (SAS Inc, Carolina do
Norte, EUA).

O célculo baseiou-se na formula:
n=f(a/2, B) x 2 x g2/ (U1 — Y2)?

Onde pi1 e P2 sdo os resultados médios estimados dos dois grupos de
intervencgédo e o € o desvio padréo.

A funcéo dos erros a e 3 foi definida pela férmula:
f(a, B) = [®H(a) + B)P

Onde &1 é a funcéo de uma distribuicdo normal cumulativa padrao.

N&o houve necessidade de calculos de ajuste para cross-over.

4.2.3 Critérios de elegibilidade

4.2.3.1 Critérios de inclusdo

1) Ter 18 anos ou mais;

2) Ter diagnostico de otite média crénica ndo colesteatomatosa;

3) Ter exame audiométrico realizado, no maximo, 3 meses antes da cirurgia;

4) Ter consentido com sua participacdo na pesquisa e assinado o Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE);

5) Ser submetido a timpanoplastia;

6) No peroperatoério, apresentar eroséo parcial do ramo longo da bigorna e/ou do

processo lenticular da bigorna;
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7) No peroperatorio, a inspecdo e palpacdo da cadeia ossicular, revelar boa
transmissao dos movimentos entre 0s ossiculos (em conjunto, os itens 6 e 7

caracterizam uma descontinuidade ossicular incompleta).

4.2.3.2 Critérios de excluséo

1) Ser legalmente incompetente;

2) Ser incapaz fisica ou mentalmente de dar o seu consentimento ou de
compreender 0s objetivos da pesquisa;

3) Ter sido submetido a cirurgia otoldgica prévia na mesma orelha;

4) Apresentar retracao timpanica grave da pars tensa (contato da membrana
timpénica com a cabeca do estribo ou com o promontério);

5) Ser encontrada doenca colesteatomatosa no peroperatorio;

6) Insucesso no fechamento da perfuracéo timpanica;

7) Reperfuragdo da membrana timpanica antes de completar 12 meses de

seguimento.

4.2.4 Recrutamento

O recrutamento foi consecutivo, dos pacientes que preencheram os critérios de
elegibilidade.

O fim do recrutamento se deu quando pelo menos 15 pacientes em cada
subgrupo atingiram 12 meses de tempo de seguimento, sem terem sido excluidos por
nenhum dos desfechos temporais secundarios, de modo a garantir a quantidade

minima de pacientes determinada pelo célculo amostral.

4.2.5 Amostra do estudo

A amostra do estudo, definida pelos critérios de elegibilidade e recrutada de

forma consecutiva, foi caracterizada pelo registro dos seguintes parametros:
a) Género: conforme prontuario meédico;
b) Idade: calculada da data de nascimento até a data da cirurgia;

c) Tamanho da perfuracdo timpanica,
A perfuragéo timpanica foi definida com base na classificagdo proposta por
Lerut e colaboradores (133). Um desenho esquematico da perfuragéo era feito pelo
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cirurgido na folha do protocolo de pesquisa e o tamanho da perfuracéo classificado da
seguinte forma:

e Pequena: Menor que 12,5% da area total da membrana timpanica.

e Meédia: De 12,5 a 25% da &rea total da membrana timpéanica.

e Grande: Maior que 25% da area total da membrana timpanica.

Nos casos de duvida na estimativa, o desenho era fotografado ou digitalizado
e a imagem analisada pelo software Photoshop CS verséao 8.0 (Adobe Inc, EUA). O
programa permite o célculo da area total da membrana timpanica desenhada e o
calculo da area da perfuracdo desenhada, podendo-se assim calcular a porcentagem
exata do tamanho da perfuracdo em relacdo a membrana timpanica, para entéo

classifica-la.

d) Episddios de otorreia;

Foi observado se cada paciente apresentou um ou mais episédios de otorreia
nos 3 meses prévios a cirurgia. Esse dado foi registrado de forma binaria, isto €, “sim”
(apresentou um ou mais episddios de otorreia nos 3 meses prévios a cirurgia) ou “nao”

(ndo apresentou um ou mais episédios de otorreia nos 3 meses prévios a cirurgia).

e) Intervalo aéreo-0sseo medio pré-operatorio.
Foi aferido e calculado com o mesmo método usado para o intervalo aéreo-

0sseo médio pos-operatorio, que sera detalhado mais adiante.

4.2.6 Randomizacéao

Dentro de cada grupo formado antes da randomizacéo, os pacientes foram
designados aleatoriamente para a intervencédo na cadeia ossicular: interposicao de
bigorna ou nenhuma reconstru¢ao da cadeia ossicular.

A randomizacdo ocorreu no momento da cirurgia, com o auxilio de um
pesquisador independente, que nao foi o cirurgido. Este era entdo informado por
aquele sobre qual intervengdo deveria fazer no que diz respeito a cadeia ossicular.

A randomizagcdo foi feita através do software SAS (Statistical Analysis
Software), versdo 9.1 (SAS Inc, Carolina do Norte, EUA).

Dessa forma houve dois grupos, criados antes da randomizacao, cada um com

dois subgrupos, criados pela randomizac¢éo, conforme mostra o quadro 4.
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Quadro 4 - Randomizacéo

Pacientes do estudo em que a
dissecc¢édo peroperatdria revelou que

Grupo 1l ainda havia  contato 0sseo
significativo entre a bigorna e o 1B Interposicéo de bigorna
estribo.

1A Nenhuma reconstrucdo ossicular

Pacientes do estudo em que a
disseccado peroperatdria revelou que
ndo havia contato 6sseo significativo

Grupo 2 entre a bigorna e o estribo, sendo a
conexdo entre os dois ossiculos feita
apenas ou predominantemente por
partes moles.

2A Nenhuma reconstrugéo ossicular

2B Interposicéo de bigorna

4.2.7 Cegamento

Trata-se de um estudo ndo-cego. Por se tratar de um ensaio cirdrgico, é quase
impossivel cegar o cirurgido quanto a intervencao escolhida. Também nao ha sentido
em cegar 0 paciente neste caso, pois trata-se de intervencado pontual, durante o ato
cirdrgico, que néo exige colaboracdo ou adeséo do paciente ao longo do tempo, de
modo que 0 mesmo néo pdde interferir nos resultados.

A fonoaudiologa que realizou os exames audiométricos ndo sabia a que grupo
ou subgrupo da pesquisa 0 paciente pertencia, sendo este 0 Unico cegamento do

estudo.

4.2.8 Seguimento dos casos

O seguimento foi feito por meio de avalia¢des clinicas e audiométricas.

As avaliacOes cinicas foram feitas no ambulatorio de Otorrinolaringologia do
Hospital Geral de Bonsucesso e tinham por principal objetivo verificar o estado da
membrana timpanica, observando se estava integra, se houve perfuracéo residual ou
reperfuracao.

As avaliacdes audiométricas foram feitas no setor de exames complementares
do Servico de Otorrinolaringologia do Hospital Geral de Bonsucesso, por
fonoaudidloga com experiéncia em exames audioldgicos.

Para fins da pesquisa, s6 foi considerada a ultima avaliacdo clinica e
audiométricas de cada paciente realizada antes do fim do periodo de coleta de dados,

sem prejuizo das demais avaliagBes periddicas de acompanhamento clinico do caso.
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O tempo de seguimento foi definido, portanto, como o tempo decorrido da
cirurgia até a ultima avaliacdo clinica e audiométrica (necessariamente ambas) antes
do término da coleta de dados da pesquisa.

O tempo de seguimento de cada paciente foi de, no minimo, 12 meses para
consideracao do caso nos resultados da pesquisa. Ha, contudo, seguimentos maiores
que 12 meses, pois cada paciente continuou a ser acompanhado pela pesquisa

engquanto ndo se encerrou a coleta de dados (vide desfecho temporal principal).

4.2.9 Desfechos

4.2.9.1 Desfechos temporais

O evento que determinou o desfecho temporal principal foi quando o paciente
atingiu o tempo minimo de 12 meses de seguimento OU quando a pesquisa chegou
ao término da coleta de dados; o que ocorreu mais tarde.

Dessa forma, quando um paciente atingiu o tempo de seguimento minimo, ele
pdde continuar sendo acompanhado pela pesquisa, que considerou sempre a Ultima
avaliacdo obtida, até que todos os pacientes recrutados atingissem o minimo de 12
meses ou algum outro desfecho temporal, quando entdo se encerrou a coleta de
dados. Isso permitiu que alguns pacientes tivessem tempo de seguimento superior a

12 meses (mas nunca inferior).

Os eventos estipulados como desfechos temporais secundarios foram:
a) Quebra de protocolo da pesquisa;
b) Perda de seguimento, com tempo inferior a 12 meses;
c) Paciente retirar seu consentimento para participacdo na pesquisa a qualquer
momento, antes da publicacdo dos resultados;
d) Morte, por qualquer causa, antes de completar 12 meses de tempo de seguimento;
e) Insucesso da timpanoplastia, caracterizado por perfuracéo residual ou reperfuracao

da membrana timpanica, a qualquer tempo anterior ao desfecho temporal principal;

Os desfechos temporais secundarios levaram a exclusdo do caso dos
resultados da pesquisa.

O fim da coleta de dados se deu quando o ultimo paciente recrutado atingiu o
tempo minimo de 12 meses de seguimento ou algum outro desfecho temporal

secundario.
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4.2.9.2 Desfechos clinicos

Os desfechos clinicos primarios foram as medidas audiométricas, a saber:

a) Intervalo aéreo-6sseo (IAO) médio pds-operatorio;

b) Variagdo absoluta (ou ganho) do intervalo aéreo-6sseo (IAO) médio;

c) Variacao relativa (ou ganho relativo) do intervalo aéreo-6sseo (IAO) médio;
c) Intervalo aéreo-6sseo (IAO) médio pds-operatdrio menor ou igual a 20 dB
d) Intervalo aéreo-6sseo (IAO) médio pds-operatério menor ou igual a 10 dB

Todos os intervalos aéreo-6sseos médios foram calculados pela média
aritmética simples dos IAO obtidos nas frequéncias de 500, 1000, 2000 e 4000 Hertz.
Estes, por sua vez, foram obtidos pela diferenca entre os limiares auditivos aéreos e
0sseos aferidos em cada uma das referidas frequéncias, utilizando-se a técnica de
mascaramento quando esta se fez necessaria.

A variacao do IAO (ou ganho) absoluta foi calculada pela subtracédo entre os
intervalos aéreo-0sseos médios pos e pré-operatorios. A mesma variacdo pode ser
calculada em ganho relativo, isto €, a porcentagem de melhora (ou piora) entre o IAO
médio pré e pbs-operatorio.

4.3 TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Para inclusdo na pesquisa, todos os participantes consentiram por escrito. O
modelo do termo de consentimento livre e esclarecido (TCLE) foi redigido com base
nas diretrizes do Comité de Etica em Pesquisa (CEP) do Hospital Geral de
Bonsucesso e na Resolucdo 196/96 do Conselho Nacional de Saude, e encontra-se
no apéndice B.

Convém observar que, devido ao desenho do estudo, os critérios de incluséo
s6 puderam ser preenchidos por completo durante o ato operatorio (vide os critérios
de inclusdo 6 e 7, do item 4.2.3.1). Durante esse mesmo ato operatorio, ja seria
utilizada uma ou outra intervencéo sobre a cadeia ossicular, de acordo com o que a
pesquisa determinasse.

Sendo assim, foi imperativo que se obtivesse a anuéncia do paciente com a
pesquisa (por meio da assinatura do TCLE) antes da cirurgia, mesmo que iSso
implicasse em um namero significativo de pessoas que tiveram de assinar o TCLE
sem que, durante a cirurgia, se concretizasse a elegibilidade do caso para a pesquisa

(a maioria, inclusive).
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O TCLE foi obtido por meédico otorrinolaringologista no ambulatério ou
enfermaria do Servico de Otorrinolaringologia do HGB, apds explanacéo oral sobre os
objetivos da pesquisa, seus riscos e procedimentos a serem realizados. O paciente
foi deixado a vontade para leitura do termo e esclarecimento de duvidas que
porventura persistissem.

Também convém destacar que a indicacao cirurgica precedeu a pesquisa. Um
termo de consentimento referente a cirurgia, explicando seus riscos e beneficios, foi

apresentado ao paciente independente do termo de consentimento da pesquisa.

4.4 TECNICA CIRURGICA

Todos os casos incluidos na pesquisa foram operados pelo pelos residentes do
Servico de Otorrinolaringologia supervisionados pelo mesmo cirurgido, autor desta
tese.

A técnica de timpanoplastia utilizada ndo sofreu interferéncia da pesquisa. A
Unica intervencdo a sofrer interferéncia da pesquisa foi a que se referiu a cadeia

ossicular, basicamente alternando entre nao reconstruir ou reconstruir.

4.4.1 Preparo e acesso cirurgico

O paciente era posicionado em decubito dorsal, com a orelha a ser operada
voltada para cima e leve extensao cervical, por vezes melhor obtida com a utilizac&o
de um coxim interescapular. Era feita tricotomia de 3 a 4 cm ao redor da orelha. A
antissepsia era feita com solucdo de PVPI topica. A orelha era infiltrada com solucéo
de adrenalina na concentracdo de 1:100.000.

Os acessos utilizados foram o endaural ou o retroauricular, conforme o
tamanho e posicdo da perfuragcdo timpanica. Nao foram utilizados acessos
transmeatais (em que a cirurgia é feita através de espéculos auriculares).

O acesso endaural foi utilizado em perfuragbes menores e mais posteriores.
Ele consiste em uma incisdo de cerca de 4 cm entre o tragus e a raiz da hélice, que
se aprofunda até o osso temporal e permite o afastamento posterior do pavilh&do
auricular com a ajuda de retratores ortostaticos.

Ja o acesso retroauricular foi utilizado para as perfuragbes maiores e mais

anteriores. Ele consiste em uma incisédo retroauricular em forma de “C” (conhecida



74

como incisdo de Wilde), seguida de disseccéo logo abaixo do plano subcutaneo e
posterior elevacdo do retalhno mioperiosteal. O conduto auditivo externo é alcancado

na altura de sua porgéo 6ssea, alguns milimetros abaixo da espinha de Henle.

4.4.2 Retalho meatal em espiral e canaloplastia

Ao invés da técnica mais classica de confeccado de um retalho timpanomeatal,
em que a pele posterior do conduto auditivo externo é elevada em conjunto com a
parte posterior da membrana timpanica, dando assim acesso a orelha média,
preferimos a técnica descrita por Fisch, em que é feito um retalho de pele meatal em
espiral, com pediculo lateral e inferior (figura 9) (134). O retalho em espiral garante a

remocao circunferencial da pele do conduto, o que permite a canaloplastia.

Figura 9 - Retalho meatal em espiral.

A canaloplastia é o alargamento do conduto auditivo externo por meio do
broqueamento 6sseo (figura 10). Ela foi realizada em todos os casos, seja pelo
acesso retroauricular ou endaural, em maior ou menor extensdo de acordo com a
necessidade (diametro e tortuosidade de cada conduto auditivo externo), até que toda

a membrana timpanica estivesse visivel com uma unica posi¢cdo do microscopio.

A membrana timpanica € entdo elevada, respeitando-se a fixacao anterior do
anulo timpéanico entre duas e quatro horas para a orelha direita (ou entre 8 e 10 horas
para a orelha esquerda).
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Figura 10 - Canaloplastia.

4.4.3 Inspecao e palpacéo da cadeia ossicular

ApGs o acesso a orelha média, a cadeia ossicular foi inspecionada em todos os
casos. Observou-se entdo se havia erosédo parcial da bigorna, seja imediatamente
visivel ou denunciada pela presenca de tecido inflamatério envolvendo o ramo longo
da bigorna e a articulagao incudoestapediana. Em havendo eroséo, estava preenchido
mais um critério de incluséo.

Procedia-se entédo a palpacéo da cadeia ossicular. Usando um microdissector
de Fisch (Storz, Alemanha), palpava-se incialmente o cabo do martelo, com
movimentagdo tanto anteroposterior quanto médio-lateral, seguido da palpacédo da
bigorna. Observava-se se os movimentos da palpacdo eram transmitidos para 0s
demais ossiculos, em especial para o estribo. Caso positivo, estava preenchido o
ualtimo critério de inclusédo e configurada uma descontinuidade ossicular incompleta,
em que ha eroséo ossicular, porém ainda com transmissdo de movimentos ao longo

de toda a cadeia ossicular.

4.4.4 Disseccao da cadeia ossicular

Caso o grau de erosao da bigorna nao estivesse evidente, devido a tecido
inflamatoério envolvendo o ramo longo e a articulagdo incudoestapediana, procedia-se
a disseccédo cuidadosa até que ficasse claro o grau de erosédo, mas atentando para
nao desestabilizar a conexao entre bigorna e estribo.
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Era nesse ponto que se evidenciava se ainda havia um contato de osso com
0SS0 entre bigorna e estribo ou se a conexao se dava apenas (ou predominantemente)
por tecido mole, seja conectivo ou de granulagao, caracterizando a DOI tipo 1 ou 2.

Esse achado determinava em que grupo do estudo cada paciente seria

incluido.

4.4.5 Intervencgdo 1: nenhuma reconstrugao ossicular

Quando este foi o resultado da randomizagdo, nenhuma outra intervengéao foi
realizada sobre a cadeia ossicular, prosseguindo o cirurgido para o posicionamento

do enxerto e término da timpanoplastia.

4.4.6 Intervencéo 2: interposicado de bigorna autdloga

Também conforme o resultado da randomizacédo, nesse ponto a bigorna foi
removida (descontinuando assim, momentaneamente, a cadeia ossicular),
remodelada e entéo interposta entre martelo e estribo novamente.

A técnica usada de interposi¢do da bigorna foi, novamente, aquela descrita por
Fisch.(2) De forma resumida, a bigorna era removida e a distancia entre o martelo e o
estribo era estimada com a ajuda de microinstrumentais de medidas conhecidas.

A bigorna era entdo presa a uma pinca hemostatica delicada e remodelada
utilizando-se uma broca diamantada. O ramo longo da bigorna parcialmente erodido
era completamente removido pela broca. Na superficie articular da bigorna com o
martelo era brocado um sulco que iria acomodar a por¢cdo proximal do cabo do
martelo.

O ramo curto também era reduzido até que o comprimento da bigorna desde a
faceta articular até a sua extremidade estivesse compativel com a medida estimada
da distancia entre martelo e estribo. Em seguida, era brocada na extremidade do ramo
curto uma concavidade para acomodar a cabeca do estribo. O corpo da bigorna
também era afinado por brocagem, mas ndo a ponto de torna-lo muito fragil (figura
11).

A bigorna era entdo interposta entre a cabeca do estribo e a por¢ao proximal
do cabo do martelo, com auxilio de uma ponta de aspiracédo e de um gancho de 45

graus e 2,0 mm de comprimento na ponta (Storz, Alemanha).
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Figura 11 - Bigorna remodelada.

4.4.7 Obtencao, posicionamento da fascia e fechamento

Todos os pacientes utilizaram enxerto de fascia temporal. A obtencéo da fascia
nao apresentou dificuldades, uma vez que se tratava de pacientes sem cirurgias
prévias na orelha operada. A fascia foi obtida sem necessidade de incisdo adicional
de pele, tanto no acesso endaural quanto no acesso retroauricular.

Uma vez obtida, a fascia era limpa, cortada no tamanho adequado para a
perfuracdo e posicionada pela técnica underlay, isto é, por baixo do anulo e da
membrana timpanica, sendo ancorada na parede posterior do conduto.

Foi utilizada uma quantidade minima de esponja hemostatica (Gelfoam®, Pfizer,
EUA) na orelha média para sustentacéo da porcao anterior do enxerto.

A sintese do acesso foi feita com fio de sutura catgut 2-0 ou 3-0 e a pele
aproximada com fio de nylon 4-0.

4.5 EVENTOS ADVERSOS E QUEBRA DO PROTOCOLO

Considerando que a intervencéo da pesquisa néo foi a cirurgia em si, ou mesmo
técnicas diferentes da cirurgia como um todo, mas apenas a escolha entre duas
alternativas no que se refere especificamente ao manejo da cadeia ossicular, a
pesquisa ndo introduziu a possibilidade de eventos adversos adicionais para 0s
pacientes, muito menos eventos adversos graves.

Poder-se-ia aventar a possibilidade de que, durante a interposi¢do de bigorna
autdloga, que foi uma das intervencdes randomizadas na pesquisa, 0 ossiculo caisse
da mao do cirurgido ou fosse danificado inadvertidamente no ato de brocagem,
impossibilitando seu uso. Tal adversidade poderia ser facilmente contornada com a

utilizacao de osso da cortical da mastoide, que seria remodelado e interposto no lugar
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da bigorna, sem maiores prejuizos para o paciente. Isso representaria uma mudanca
na técnica por um evento adverso (excluindo os resultados do paciente da analise
estatistica, com o devido registro do motivo da exclusdo), mas nem mesmo uma
mudanca no conceito de interposi¢do para reconstrucao ossicular e sem prejuizo para
0 paciente.

Se o cirurgido julgasse necessario e no melhor interesse do paciente, o
protocolo poderia ser quebrado a qualquer momento e o cirurgido poderia optar pela
técnica ou conduta cirdrgica que achasse mais adequada para o caso.

O paciente era excluido da pesquisa caso houvesse quebra de protocolo por
outro motivo que ndo o surgimento de evento adverso, tais como: indisponibilidade de

material, erro ou impossibilidade de realizagéo de audiometria, etc.

4.6 ANALISE ESTATISTICA DOS DADOS

A analise dos dados teve por objetivo determinar se houve diferenca
estatisticamente significativa entre os grupos quanto as medidas de resultado
estabelecidas. Foram analisados dados numéricos, frequéncia e percentual para
dados categodricos.

Os testes bioestatisticos relevantes foram aplicados de acordo com o0s
resultados obtidos.

A verificacdo da heterogeneidade na distribuicdo relativa da medida de
resultado de IAO poOs-operatorio, observada no estudo preliminar, foi realizada pelo
teste de Qui-quadrado para uma amostra.

Para a comparacdo entre varidveis categoricas, foi utilizado o teste de Qui-
quadrado ou Exato de Fisher.

Para a comparacao das variaveis numeéricas entre 0s grupos ou subgrupos, foi
utilizado o Teste t de Student para amostras independentes.

Algumas variaveis ndo apresentaram distribuicdo normal (Gaussiana) em pelo
menos um dos grupos e subgrupos, segundo a rejeicdo da hipotese de normalidade
pelo teste de Shapiro-Wilk. Para a comparagéo de dados nestes casos foi aplicado
um método ndo paramétrico, que foi o teste ndo paramétrico de Mann-Whitney para
variaveis ndo Gaussianas.

A medida de variancia foi expressa por meio da média e desvio padrdao para
variaveis com distribuicdo gaussiana e pela mediana e intervalo interquartilico (Q1 e
Q3) para dados com distribuicdo ndo gaussiana.
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O critério de determinacéo de significancia adotado foi o nivel de 5%. A analise
estatistica foi processada pelo software estatistico SAS® System, versdo 6.11 (SAS
Institute, Inc., Cary, North Carolina).

4.7 APROVACAO PELO COMITE DE ETICA EM PESQUISA (CEP)

A presente pesquisa foi submetida e aprovada pelo Comité de Etica em
Pesquisa do Hospital Geral de Bonsucesso, bem como cadastrada na Plataforma

Brasil, conforme documentacao constante do Anexo A.
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5 RESULTADOS

5.1 AMOSTRA DO ESTUDO

Foram considerados incialmente 379 casos de otite média crdnica nao
colesteatomatosa submetidos a timpanoplastia. Destes, 91 (24%) foram identificados
como casos de descontinuidade ossicular incompleta, dos quais 54 eram de DOI
tipo 1 (60%) e 37 de DOl tipo 2 (40%).

Dos 91 casos de DOI, 15 (16%) nao foram incluidos nos resultados. Em 12
casos, houve falha na timpanoplastia, seja por ndo pega do enxerto ou reperfuracao.
Isso caracterizou um indice de sucesso da timpanoplastia em nossa casuistica de
87%. Em 3 casos, houve perda de seguimento. Restaram, portanto, 76 casos para a
analise estatistica dos resultados.

O Grupo 1 teve 44 participantes (22 em cada subgrupo — 1A e 1B) e o Grupo 2
teve 32 participantes (16 em cada subgrupo — 2A e 2B).

A distribuicdo das caracteristicas da amostra do estudo entre os grupos e
subgrupos da pesquisa encontra-se na tabela 3.

Em toda a casuistica, a idade variou entre 18 e 62 anos, com uma meédia de
idade de 35,8 anos. Foram 39 homens e 37 mulheres. Nao houve diferenca
significativa entre nenhum dos grupos ou subgrupos no que diz respeito a género e
idade.

O tempo de seguimento médio para todos os grupos foi de 18,9 meses
(= 7,1 DP), também nado havendo diferenca estatistica entre grupos e subgrupos.

Quanto ao tamanho da perfuracao timpanica, a maioria (37 de 76 — 49%) era
perfuracdes de tamanho médio, com quase a mesma quantidade de perfuragbes
pequenas e grandes (20 e 19 respectivamente). Novamente, ndo houve diferengca com
significancia estatistica entre 0s grupos e subgrupos para essa caracteristica.

Quanto a presenca de um ou mais episodios de otorreia nos 3 meses prévios
a cirurgia, 28% do total de pacientes apresentaram pelo menos um episddio de
otorreia nesse periodo, contra 72% dos casos sem supurac¢des proximas a cirurgia.
N&o houve diferenca significativa entre os grupos e subgrupos relativa a ocorréncia

de otorreia.
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Grupo 1 Grupo 2

valor
1A 1B p valor 2A 2B pl o
(Sem (Interposicéo 1A/ 1B (Sem (Interposicéo oA/ 2B
reconstrucao) de bigorna) reconstrucao) de bigorna)
44 32
n
22 22 16 16
22 /22 17/15 0,79
M/F
10/12 12/10 0,55 8/8 9/7 0,72
- . 35.7 (x12.4) 35.9 (+10.5) 0,80
Média de idade (DP)
35.4 (x12.6) 36.0 (x12.4) 0,97 33.9 (x10.6) 37.9 (x10.4) 0,23
seguimento 18.8 (£6.3) 19.7 (£8.4) 0,96 18.8 (£7.6) 18.2 (£6.1) 0,98
Tamanho da perfuragdo 13/23/8 7/14/11 0,27
P/IM/G 6/12/4 7/11/4 0,99 4/7/5 3/71/6 0,99
. 11/33 10/22 0,55
Otorreia !
6/16 5/17 0,73 4/12 6/10 0,45

n: Numero de casos; M / F: Masculino / Feminino; DP: Desvio Padrao.
1 Um ou mais episddios de otorreia nos 3 meses prévios a cirurgia.

5.2 RESULTADOS FUNCIONAIS

O intervalo aéreo-0sseo (IAO) pré-operatorio foi significativamente maior

no

Grupo 2 (37,8 £ 7,1 dB) em comparacgao ao Grupo 1 (33,2 + 7,9 dB), com probabilidade

de significancia de 0,009. Isso significa que a perda auditiva condutiva pré-operatoria

dos pacientes com descontinuidade ossicular incompleta tipo 2 € maior que a dos

pacientes com DOl tipo 1 (vide quadro 3 para as definicdes de DOI tipos 1 e 2). Apesar

de estatisticamente significativa, na prética clinica € uma diferenca de dificil deteccao,

por ser de apenas 4,6 dB na média, tendo ambos os grupos IAO médios acima de

30 dB.

N&o houve, contudo, diferenca significativa entre os IAO pré-operatérios dos

subgrupos 1A/1B e dos subgrupos 2A/2B.

A tabela 4 resume essas informacoes.

Tabela 4 — Intervalo aéreo-6sseo médio pré-operatdrio dos grupos e subgrupos

Grupo 1 Grupo 2 valor

1A 1B p valor 2A 2B pl s
(Sem (Interposicao 1A/ 1B (Sem (Interposicao oA / 2B

reconstrucao) de bigorna) reconstrucao) de bigorna)
44 32
n
22 22 16 16
IAO Médio pré-operatério 33,2dB (+7,9) 37,8dB (+7,1) 0,009
(+ DP) 34,1dB (£8,7) 32,2dB(+7,1) 0,44 38dB (+7,3) 37,6dB(+7,0) 0,84

n: NUmero de casos; DP: Desvio Padrdo; IAO: Intervalo Aéreo-Osseo.
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Os resultados auditivos pOs-operatorios estdo resumidos nas tabelas 5e 6. No
Grupo 1, o IAO médio pos-operatorio do subgrupo 1A (sem reconstrucao ossicular) foi
de 16,1 dB (+ 8,2 DP), contra 14,5 dB (+ 8,3 DP) no subgrupo 1B (interposicdo de
bigorna). Sessenta e oito por cento dos pacientes no subgrupo 1A chegaram a um
IAO médio menor do que 20 dB e 36% menor do que 10 dB, contra 77% e 45%
respectivamente no subgrupo 1B.

Nenhum desses resultados alcancou diferenca estatisticamente significativa
entre os subgrupos (com p valores em torno de 0,5). Isso significa que, para 0s casos
de descontinuidade ossicular incompleta tipo 1, os resultados auditivos obtidos com a
reconstrucao ossicular por interposicdo de bigorna e sem reconstrugdo ossicular
foram equivalentes.

Jano Grupo 2, o IAO médio pds-operatdrio do subgrupo 2A (sem reconstrucao)
foi de 27,5 dB (+ 14,4 DP), contra 15 dB (+ 8,5 DP) no subgrupo 2B (com interposi¢cao
de bigorna). Apenas 31% dos pacientes no subgrupo 2A chegaram a um IAO médio
menor do que 20 dB e 12% menor do que 10 dB, contra 75% e 37% respectivamente
no subgrupo 2B.

Com excecéao da porcentagem de IAO’s médios pds-operatérios menores que
10 dB, todos os demais resultados do grupo 2 apresentaram diferencas
estatisticamente significativas (com p valores bem abaixo de 0,05). Isso significa dizer
que, no grupo de pacientes com DOl tipo 2, o resultado funcional obtido nos pacientes
submetidos a interposicdo de bigorna foi bastante superior ao resultado funcional

obtido nos pacientes em que nenhuma reconstrucao ossicular foi feita.

Tabela 5 — Resultado funcional do Grupo 1

1A (n=22) 1B (n=22) |
(Sem reconstrucgéo) (Interposicao de bigorna) p valor
Média | DP |Mediana| 11Q Média | DP | Mediana o | 1A/1B
IAO pds-operatorio * 16,1dB 8,2 15dB (9,5-23,2) 145dB 8,3 11,9dB (8,2-20,6) 0,48
Ganho absolutono IAO! 18,0dB 5,4 18dB  (21-16) 17,7dB 5,9 18 dB (21-16) 0,67
Ganho relativo no IAO*  54,4% 16,4 54% (67-40) 56,5% 18,0 59% (72-42) 0,61
% de casos com IAO médio
0, 0,
pés-operatério <20 dB 68% 1% 0,54
o -
% de casos com IAO médio 36% 15% 0,50

pés-operatério <10 dB

n: NUimero de casos; IAO: Intervalo Aéreo-Osseo:; [1Q: Intervalo Interquartilico (1° Quartil -
3° Quartil).

! Variaveis sem distribuicdo Gaussiana, expressas também pela mediana e intervalo
interquartilico (Q1 - Q3) e comparadas pelo teste ndo paramétrico de Mann-Whitney.
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Tabela 6 — Resultado funcional do Grupo 2

2A (n=16) 2B (n=16) |
(Sem reconstrucgéo) (Interposicao de bigorna) p valor
Média | DP |Mediana| 11Q Média | DP | Mediana o | 2A/2B
IAO pés-operatério?  27,5dB 14,4 23,75dB (17-41) 150dB 85 11,75dB  (9-21) 0,006
Ganho absolutono IAO* 10,5dB 10,2 13,75dB (18-2) 225dB 12,3 24,37 dB (32-16) 0,003
Ganho relativono IAO*  30,9% 29,8 36% (52-5) 57,5% 29,8 67% (77-50) 0,004
% de casos com IAO médio
0, 0,
pés-operatério < 20 dB 31% 5% 0,013
o -
% de casos com IAO médio 12% 37% 011

pés-operatério <10 dB

n: Nimero de casos; IAO: Intervalo Aéreo-Osseo; 11Q: Intervalo Interquartilico (1° Quartil -
3° Quartil).

! Variaveis sem distribuicdo Gaussiana, expressas também pela mediana e intervalo
interquartilico (Q1 - Q3) e comparadas pelo teste ndo paramétrico de Mann-Whitney.

Ao compararmos os resultados funcionais obtidos pelos subgrupos 1B e 2B,
observamos resultados pds-operatdrios auditivos muito semelhantes, uma vez que
ambos os subgrupos foram submetidos a uma mesma intervencdo, isto €, a
interposicao de bigorna. Dessa forma, o IAO médio pds-operatério do subgrupo 1B foi
de 14,5 dB (+ 8,3 DP) contra 15 dB (+ 8,5 DP) do subgrupo 2B. A quantidade de casos
com IAO médio pos-operatorio menor ou igual a 20 dB no subgrupo 1B foi de 77%
contra 75% do subgrupo 2B.

Se levarmos em conta, contudo, o ganho no IAO médio, ha uma diferenca
estatisticamente significativa entre os subgrupos (ganho médio de 17,7 dB no
subgrupo 1B contra 22,5 dB no subgrupo 2B). Isto porque o subgrupo 2B tinha um
status pré-operatoério auditivo pior (um IAO maior) que o subgrupo 1B, fazendo com

que a variacdo (ganho) fosse maior no pés-operatorio.
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6 DISCUSSAO

6.1 FATORES PROGNOSTICOS EM OSSICULOPLASTIAS

Embora a evolucdo da Medicina enquanto ciéncia, vez por outra, tenha se
beneficiado de saltos proporcionados pelo talento e genialidade extraordinarios de
alguns, na maior parte do percurso, ela caminha a passos curtos, as custas de muita
pesquisa e trabalho duro. O método cientifico ndo permite atalhos e pune aqueles que
se precipitam em suas conclusoes.

A revisao da literatura sobre ossiculoplastias deixa claro que tem sido bem mais
facil propor novas técnicas de reconstrucao ossicular do que avaliar a eficacia das
alternativas ja existentes. A medida em que surgem préteses de novos materiais
sintéticos, com novos formatos, ou mesmo uma nova forma de modelar ossiculos e
reconfigurar a cadeia ossicular, aumenta a necessidade de comparagcao entre essas
técnicas a luz do método cientifico. E é justamente a essa comparacao que se impdem
enormes obstaculos.

Isso porque sdo muitos os fatores que podem influenciar no resultado auditivo
de uma ossiculoplastia, e eles vao além da técnica escolhida para a reconstrucéo. O
qgquadro 5 elenca os mais importantes. O quadro 6 cita autores que apresentaram
evidéncias contra ou a favor da influéncia de cada um desses fatores no resultado das

ossiculoplastias, incluindo nossa opinido sobre o assunto.

6.1.1 Tipo de doenca

Talvez o fator mais importante a ser considerado seja a doenga propriamente
dita. H4 muito poucas duvidas de que o colesteatoma tem resultados auditivos piores
do que a doenca nao colesteatomatosa, independentemente do tipo de reconstrucao
ossicular realizada. Um dos motivos para isso € a propria agressividade da doenca. E
consenso na literatura que o grau de reacao inflamatéria e de erosdo da cadeia
ossicular na OMCC é maior do que na doenc¢a ndo colesteatomatosa. Sendo assim, €
natural concluir que quanto maior o grau de destruicdo, mais dificil a reconstrucao

ossicular, com maiores chances de resultados desfavoraveis.
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Quadro 5 — Fatores que podem influenciar no resultado funcional das ossiculoplastias, além

da técnica cirurgica

Fator

Melhor resultado

Pior resultado

Tipo de doenca

Idade
Funcao da tuba auditiva

Grau de retracdo da pars tensa
da membrana timpéanica

Quantidade de cirurgias
Tempo da reconstrucédo

Agudizacdes (episédios de
otorreia) no pré-operatorio

Inflamag&o da mucosa
da orelha média na cirurgia

Experiéncia do cirurgido

Tamanho da perfuragéo
(cirurgias de 1° tempo)

Grau de erosédo da
cadeia ossicular

Tempo de seguimento

Forma de calculo do IAO médio

Otite média crénica nao
colesteatomatosa

Adulto

Boa
Sem retragéo

12 cirurgia

2° tempo
(ossiculoplastia secundaria)

Raros

Mucosa seca

Cirurgido experiente

Perfuragdo menor

Apenas bigorna acometida

Seguimento curto

05-1-2kHz

Otite média cronica colesteatomatosa

Faixa etaria pediatrica

Ruim
Retracao significativa

Cirurgia revisional
1° tempo
(ossiculoplastia primaria)

Frequentes

Mucosa Umida, hiperemiada
Presenca de polipos, tecido de
granulagéo

Cirurgido inexperiente

Servico com residéncia médica (?)

Perfuracdo maior

Erosdo de mltiplos ossiculos.
Acometimento do martelo e/ou
supraestrutura do estribo.

Seguimento longo

0,5 -1 - 2 - 3 kHz (intermediario)
0,5 - 1- 2 - 4 kHz (pior)

Além disso, a taxa de recidiva e/ou recorréncia do colesteatoma é bem maior

do que a taxa de perfuracdes timpanicas residuais ou reperfuracées da OMCNC. Se
a doenca retorna, o resultado auditivo fica prejudicado, em especial se o tempo de
seguimento é longo o suficiente para detectar o seu ressurgimento.

Por ultimo, muitos casos de OMCC sao tratados com mastoidectomia aberta,
isto €, com a brocagem de toda a parede posterior do conduto de modo a permitir uma
adequada remocéao do colesteatoma e diminuir a chance de recidiva. Isso muda por
completo o volume da orelha média e toda a dindmica de transmissdo sonora, a tal
ponto que muitos autores preferem apresentar em separado os resultados auditivos
de ossiculoplastias nesse tipo de cirurgia. Fisch, por exemplo, classifica
separadamente as situacfes de erosdo ossicular na mastoidectomia aberta e

incentiva que sejam reportadas em separado (2).
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Quadro 6 — Consideragfes sobre a influéncia de varios fatores no resultado funcional das ossiculoplastias

Fator

A favor da influéncia

Contra a influéncia

Nossas consideracdes !

OMCC x OMCNC

Adulto X Crianga

Funcao da tuba auditiva

Retracdo da pars tensa da
membrana timpanica

Cirurgia revisional

Reconstrucdo em 1° ou 2°
tempo

Agudizacdes (episddios de
otorreia) no pré-operatério

Mucosa da orelha média
inflamada na cirurgia

Mills (135)

Kartush (94)

Albu et al. (136)
Dornhoffer et al. (137)
O'Reilly et al. (138)
Demir et al. (112)

Somers et al. (111)
Kalcioglu et al. (113)
Walter et al. (140)
Govil et al. (141)

Palva et al. (73)
Farrior e Nichols (96)
Bihani e Dabholkar (116)

Consenso

Kartush (94)

Albu et al. (136)
Dornhoffer et al. (137)
Yung e Vowler (142)

Kim et al. (143)
Sanna et al. (86)

Tos (145)

Bellucci (146)

Emmet et al. (147)
Kartush (94)

Yung e Vowler (142)
Dornhoffer et al. (137)

Consenso

Yung (139)

Naragund e Mudhol (123)

Yung (139)

Chavan et al. (122)

Naragund e Mudhol (123)
De Vos et al. (144)

Sade et al. (35)
De Vos et al. (144)
Naderpour et al. (103)

Martin et al. (148)
Naderpour et al. (149)

Muitos outros autores apresentaram evidéncias de que a doenca
colesteatomatosa causa mais erosdo ossicular que a ndo colesteatomatosa, mas
nao foram estudos que compararam resultados de ossiculoplastias.

Ha forte tendéncia de consenso entre os autores que a ossiculoplastia na OMCC
apresenta, em média, resultados funcionais piores que na OMCNC.

Ha forte tendéncia de consenso entre os autores que estar na faixa etaria
pediatrica € um fator progndéstico com influéncia negativa no resultado funcional
das ossiculoplastias. Faltam, contudo, estudos comparativos.

Dada a dificuldade de avaliar a fungao tubaria, ndo ha evidéncias suficientes para
um consenso sobre o tema.

Poucos autores contestam que a retragcdo timpanica significativa no pré-
operatorio esta relacionada a resultados funcionais piores da ossiculoplastia no
pos-operatorio. Pode-se afirmar que ha consenso sobre o tema.

Ha forte tendéncia de consenso entre os autores de que a cirurgia revisional
influencia negativamente o resultado funcional das ossiculoplastias.

N&o ha consenso. Ha uma tendéncia maior em se considerar a ossiculoplastia
secundaria como um fator de bom prognéstico para o resultado das
ossiculoplastias, em especial quando se faz uso de préteses sintéticas.

Nao ha consenso. Ha uma tendéncia maior em se considerar que episédios
recorrentes de otorreia no pré-operatério influenciam negativamente o resultado
funcional das ossiculoplastias.

Embora haja algumas divergéncias, pode-se considerar que ha consenso que a
presen¢a de mucosa da orelha média francamente inflamada durante a cirurgia
influencia negativamente o resultado das ossiculoplastias.
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Quadro 6 — Autores a favor e contra a influéncia de varios fatores sobre o resultado funcional das ossiculoplastias

Fator A favor da influéncia Contra a influéncia Observacdes relevantes !

Tamanho da perfuragéo

e e Pt Albu et al. (136) De Vos et al. (144) Controverso, com a maioria dos autores a favor da afirmacéo de que perfuragfes

timpanicas maiores tém progndstico pior para as ossiculoplastias primarias.

N&o ha discordancia que quando a erosdo é apenas da bigorna os resultados

Grau de erosdo da cadeia Consenso - auditivos das ossiculoplastias sdo melhores do que quando mdiltiplos ossiculos

ossicular estdo erodidos.
Harrison (71)
) Cody e Taylor (76) Aabenhus et al. (151) Bastante controverso. Revisbes com grande namero de casos, tratando
Tempo de seguimento Yung (139) Naragund e Mudhol (123)  especificamente do tema, chegaram a conclusées opostas.

Mishiro et al. (150)

N&o ha discordancia de que as frequéncias usadas para o calculo do IAO médio
Forma de célculo do IAO médio Consenso - interferem nos resultados. Tampouco ha concordancia sobre quais frequéncias
se deve usar.

Controverso. Apesar da experiéncia do cirurgido ser um fator citado em varios
Experiéncia do cirurgido ? ? artigos, ndo encontramos nenhum artigo que fornecesse evidéncias sobre o tema
(em ossiculoplastias).

1 A designacdo quanto a existéncia de consenso, tendéncia ou controvérsia sobre a influéncia de cada fator nas ossiculoplastias foi ato discricionario do autor
dessa tese. Embora tenha tido por base a leitura de mais de uma centena de artigos sobre o tema, informagfes trocadas com colegas em eventos cientificos
e conceitos de senso comum entre especialistas na area, carrega, obviamente, algum grau de subjetividade.

.8
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Os casos em que a parede posterior é reconstruida ap6s a remocao do
colesteatoma ou ainda em que a cavidade da mastoidectomia aberta é reduzida por
alguma técnica de preenchimento sao situacdes intermediérias (no meio do espectro
entre a mastoidectomia aberta e a fechada) e seus resultados auditivos oscilam entre
os dois extremos, sem que se chegue a um consenso de como agrupa-las.

Outro ponto a se considerar é que a decisdo de remover ou ndo um ossiculo
na doenga colesteatomatosa ndo se baseia exclusivamente no seu grau de eroséo,
comprometimento da articulagdo e no funcionamento da cadeia ossicular, mas
também no seu acometimento pela doenca. Se houver colesteatoma aderido ao
ossiculo, € mais prudente remové-lo para perseguir a excisdo completa da doenca,
mesmo que a erosdo nao seja avancada e a transmissdo sonora possa estar
preservada. Isso acarretaria em um fator que definiria a intervencgao independente da
randomizacao e seria necessario decidir sobre a inclusdo ou ndo desses casos.

A nosso ver, a influéncia da doenca é tdo importante que em nossa casuistica
optamos por seguir os preceitos de Fisch e ndo misturar casos de OMCC e OMCNC
no mesmo estudo sobre ossiculoplastias, para ndo comprometer a analise dos
resultados.

Pelo exposto, nossa pesquisa incluiu apenas casos de OMCNC.

6.1.2 Idade

Em relacdo a faixa etaria, esta bastante consolidada a no¢ao de que a cirurgia
para as otites cronicas na infancia tem resultados piores que na idade adulta, tanto
auditivos quanto de recidiva e recorréncia. Devido a questdes anatbmicas e
imunoldgicas, as criancas tém maior propensdo a infec¢cdes das vias aéreas
superiores e inflamagfes agudas da orelha média, que podem prejudicar a evolugéo
pos-operatoria.

Além disso, muitos consideram que os resultados inferiores também passam
pelas dificuldades nos cuidados pés-operatérios (€ mais dificil aspirar o ouvido de uma
crianga no consultério do que de um adulto, por exemplo, dificultando a avaliagcao pos-
operatoria). A maior parte dos estudos sobre ossiculoplastias ou excluem os casos
pediatricos ou tratam exclusivamente deles.

Nossa pesquisa néo foi excecao. Pelo exposto, optamos por excluir os casos
pediatricos.
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6.1.3 Funcao da tuba auditiva

No que diz respeito a disfuncéo tubaria, sua influéncia é tdo importante quanto
é dificil sua avaliacdo na pratica clinica. Nao existe um teste universalmente aceito
gue mensure ou qualifique a funcdo da tuba auditiva. Justamente por isso, a maioria
dos autores ndo menciona a funcdo da tuba auditiva ao relatar seus casos de
ossiculoplastia.

A tomografia computadorizada pré-operatéria, contudo, pode trazer algumas
informacdes sobre a fungdo tubaria. A presenca de ar no pré-timpano (porcao final da
tuba auditiva, anterior ao mesotimpano na orelha média) é indicativa de uma boa
funcdo tubaria. O grau de aeracdo da mastoide reflete de forma fidedigna se o
paciente apresentava processo inflamatério crénico ou recorrente da orelha média na
infancia (uma mastoide pouco pneumatizada indica otite crénica desde a infancia), o
gue muitas vezes estéa relacionado a uma funcao tubaria deficiente.

Por altimo, o volume de ar medido pela imitanciometria pode ser indicativo da
funcdo tubaria. Um volume acima de 3 mm?3 indica uma boa funcéo tubéria. Volumes
menores podem indicar disfungao.

Pela impossibilidade de realizar exames de imagem em todos os pacientes do

estudo, ndo buscamos mensurar a funcao tubaria em nossa pesquisa.

6.1.4 Retragao timpéanica

Quanto a presenca de retracdo na pars tensa da membrana timpanica, ela pode
estar relacionada a funcédo tubaria, mas €, por si sO, um achado preocupante. A
evolucdo de uma retracdo timpanica no pos-operatorio pode causar o deslocamento
da prétese ou mesmo a sua extrusdo. Mesmo que nenhum dos dois eventos ocorra,
a retracdo reduz a mobilidade da cadeia ossicular reconstruida e piora o resultado
auditivo.

Muitos autores classificam a retracao timpanica grave como otite média crénica
adesiva (com ou sem perfuracéo timpéanica) e a tratam como entidade independente
da OMCC e mesmo da OMCNC.

Em nossa opinido, casos de retracdo timpanica grave da pars tensa sem
perfuracdo, em que o paciente ndo apresente supuracdes (otorreia) recorrentes, nao

tém indicacdo cirtrgica de timpanoplastia ou ossiculoplastia, pois as tentativas de
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restituir a anatomia da membrana timpanica e melhorar a funcionalidade da cadeia
ossicular sdo quase sempre frustradas.

Nos casos em que h& supuracdes recorrentes, a cirurgia deve ter por principal
objetivo elimina-las. N&o raro pode ser necesséria uma cavidade aberta. A reabilitacdo
auditiva fica muitas vezes a cargo de aparelhos auditivos convencionais ou da
implantacéo de préteses auditivas ancoradas ao 0Sso.

Por termos essa conduta, em nossa tese excluimos os casos de retragédo

timpanica grave de nossa avaliagéo.

6.1.5 Quantidade de cirurgias

A necessidade de mais de uma cirurgia em um mesmo ouvido a fim de tratar a
inflamacéo crénica da orelha média (cirurgia revisional) € outro fator a ser
considerado. Nos casos de OMCNC, a cirurgia revisional se faz necessaria quando
ha perfuracédo residual (ndo pega do enxerto) ou reperfuragdo. Ja nos casos de
OMCC, além dessas duas situagdes, h4 ainda os casos de recidiva ou recorréncia do
préprio colesteatoma.

Casos que necessitam de uma ou mais cirurgias revisionais séo, via de regra,
aqueles com processos inflamatérios mais agressivos e, por conseguinte, também
com maior chance de insucesso das ossiculoplastias.

Em nossa tese, 0s pacientes de cirurgias revisionais foram excluidos.

6.1.6 Tempo cirdrgico de reconstrucao

N&o se deve confundir as cirurgias revisionais (em que a otite cronica ainda nao
foi solucionada) com as ossiculoplastias secundarias ou em segundo tempo. Estas
sdo cirurgias de reconstrucao ossicular em uma orelha média j4 “sadia”, sem doenca
colesteatomatosa ou perfuracao timpanica (operadas previamente). Elas se opdem a
ossiculoplastia primaria, que € a cirurgia de reconstrucao ossicular feita no mesmo
tempo cirdrgico da timpanoplastia e/ou remocao do colesteatoma.

Além da ja escassa identificagdo desses fatores nos artigos sobre
ossiculoplastias, a propria confusdo na nomenclatura, nao raro, dificulta a
compreensao do que o autor pretende relatar.

Em tese, as ossiculoplastias secundarias tém maior chance de sucesso por

serem feitas em uma mucosa saudavel, livre de inflamacdo. Alguns autores, como
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Sanna, consideram quase obrigatéria a reconstrucao ossicular em segundo tempo
guando se faz uso de proteses sintéticas, pelo risco de introduzir um corpo estranho
em um tecido inflamado (86).

Por outro lado, a reconstrugdo em segundo tempo tem a desvantagem de
necessitar de duas cirurgias. Muitos pacientes ndo estdo de acordo com o
planejamento de duas interven¢des, embora, em nossa experiéncia, a aceitacao a
essa pratica tem aumentado na ultima década, mormente quando se esclarece
adequadamente os riscos e vantagens.

O autor desta tese ja foi um ferrenho defensor da ossiculoplastia primaria em
todos os casos, por considerar vital buscar solucionar o problema a um sé tempo
cirdrgico. Muito dessa determinacgdo decorria da imersdo na atmosfera (nem sempre
saudavel) da rede publica de salude, em que a demanda é assoberbante e a fila de
espera para cirurgias parece nunca diminuir. O argumento mor era que a
ossiculoplastia secundaria era muito boa quando podia ser realizada; mas, sem
condicdes de reoperar 0 paciente, ela era uma péssima escolha.

A partir do contato com a medicina privada, com o intercambio em paises
desenvolvidos e com a experiéncia que as horas de centro cirargico e consultério
trazem, fomos cedendo as evidéncias da superioridade da ossiculoplastia secundaria,
em especial nos casos de reconstrucdes ossiculares mais complexas. Para casos de
eroséo apenas do ramo longo da bigorna, a situagdo mais comum, a reconstrucao
priméria costuma ser eficaz e ainda € a primeira opc¢ao.

Na presente pesquisa, ndo so porque foi realizada em instituicao publica, como
por ter se limitado a casos de erosdo da bigorna, todas as ossiculoplastias foram

primarias.

6.1.7 Episodios de otorreia recorrentes no pre-operatorio

Eventos de supuracdo da orelha média frequentes antes da cirurgia sao
indicadores de doenga mais agressiva e com maior chance de inflamag¢ao da mucosa
também no pdés-operatério, 0 que pode causar ndo s6 a ndo pega do enxerto ou
reperfuracdo como também prejudicar a reconstrucao ossicular.

Em nossa pesquisa, levamos em conta a ocorréncia de episodios de otorreia

nos 3 meses prévios ao procedimento. Nao houve diferenca significativa entre os
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grupos da pesquisa quanto a esse fator. E possivel que o tamanho da casuistica tenha

impedido algum achado nesse sentido.

6.1.8 Inflamacao e secrecdo da mucosa da orelha média no peroperatorio

A nocao de que ndo se deve operar uma otite cronica em vigéncia de otorreia
(em fase de agudizacédo da inflamacéo), a ndo ser que nao seja possivel “seca-la” com
tratamento medicamentoso prévio, € universalmente difundida entre os otologistas.
Na doenca colesteatomatosa, nem sempre € possivel operar em uma orelha sem
otorreia. J4 na doenca ndo colesteatomatosa, quase sempre € possivel reduzir a
inflamacé&o antes da cirurgia.

Por termos essa conduta de tratamento prévio a cirurgia e pelo fato da pesquisa
s6 incluir casos de OMCNC, nédo tivemos nenhum caso de paciente operado em

vigéncia de otorreia.

6.1.9 Experiéncia do cirurgiao

Embora muitos artigos sobre ossiculoplastias tenham o cuidado de mencionar
gue as cirurgias foram realizadas por cirurgido experiente, desconhecemos qualquer
estudo que tenha produzido evidéncias do impacto da experiéncia do cirurgido no
resultado das ossiculoplastias.

Em relacdo a timpanoplastia, alguns autores ja estudaram o assunto. Doyle e
cols., em 1972, foram os primeiros a comparar resultados de timpanoplastias feitas
por residentes e cirurgibes experientes (152). Observaram que, nas maos de
residentes, a timpanoplastia com posicionamento do enxerto medial (pela técnica
underlay), por ser mais simples, apresentou resultados melhores que o
posicionamento lateral do enxerto (técnica overlay). O mesmo ja ndo ocorreu com
cirurgides experientes, que tinham a mesma taxa de sucesso em ambas as técnicas.
Concluiram que a escolha da técnica poderia ajudar a otimizar a curva de aprendizado
do residente com menor prejuizo para o paciente.

Emir e cols., avaliando mais de 600 timpanoplastias, mostraram que cirurgioes
mais experientes tém taxa de sucesso superior a dos residentes nos casos de
perfuracdes grandes (com mais de 50% da area do timpano perfurada) (153).

Liu e cols. também compararam timpanoplastias feitas por residentes e
cirurgides experientes (154). Apesar de comprovarem que as cirurgias dos residentes
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foram cerca de 40% mais longas, ndo houve diferenca nos resultados quanto a pega
do enxerto ou complicacdes.

No Brasil, Sirena e cols. estudaram os resultados de timpanoplastias realizadas
por residentes (155). Embora ndo tenham constituido grupo comparativo com
cirurgibes experientes, concluiram que os resultados foram satisfatorios e estavam
dentro do encontrado na literatura.

Em nossa opinido, h4 que se distinguir a cirurgia realizada por cirurgiao
inexperiente (o0 otorrinolaringologista, recém-saido da residéncia ou nado, que faz
cirurgias otologicas eventualmente, por exemplo), da cirurgia realizada em instituicdo
de ensino, por residente, sob supervisdo de um cirurgido experiente. Nesta ultima
situacao, tudo vai depender da forma com que a supervisdo é conduzida.

Se o supervisor se faz apenas presente para 0s casos em que o residente peca
ajuda ou tenha uma complicacdo peroperatoria, sem efetivamente acompanhar a
cirurgia, € bem possivel que o resultado seja inferior ao obtido por cirurgido experiente.

Por outro lado, quando o supervisor acompanha todos 0s passos da cirurgia,
preferencialmente em uma ocular acessoria do microscopio (carona), interferindo
guando necessario, ndo acreditamos que o resultado auditivo fique prejudicado.

Nossa pesquisa foi desenvolvida em um hospital com residéncia médica em
otorrinolaringologia e as cirurgias foram realizadas por residentes sob superviséo
Unica, a do autor desta tese.

Nossa taxa de pega de enxerto foi de 87%, portanto dentro do que se vé na
literatura sobre 0 assunto, assim como nossos resultados funcionais de interposi¢cao

de bigorna, como veremos adiante.

6.1.10 Tamanho da perfuragcao

Existe certa divergéncia na literatura sobre a influéncia do tamanho da
perfuracdo no resultado das ossiculoplastias primarias. E fato inegavel, entretanto,
gue o posicionamento de protese ou ossiculo autélogo se torna tecnicamente mais
dificil quando é preciso ajusta-lo sob um enxerto grande, sem tensdo, como ocorre
nos casos de perfuracdes timpanicas maiores.

Nestes casos, a ossiculoplastia secundaria, que é feita quando o defeito no

timpano ja foi corrigido e a membrana ja recuperou sua rigidez, é muito vantajosa.
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Em nossa pesquisa, as ossiculoplastias foram todas primarias e o tamanho da
perfuracao foi levado em consideracao, sendo classificado em 3 categorias, com base
na estimativa feita pelo cirurgido em desenho esquematico. Ndo houve diferenca
estatisticamente significativa entre os grupos quanto ao tamanho da perfuracéo.
Novamente, é preciso considerar que uma casuistica maior poderia ter resultado

diverso.

6.1.11 Grau de erosao da cadeia ossicular

E consenso na literatura que, quanto maior a erosdo ossicular, pior o resultado
da reconstrucéo.

Como foi amplamente exposto na revisdo bibliografica, o ossiculo mais
acometido é a bigorna, sendo a erosdo do ramo longo o defeito ossicular mais
frequente nas otites cronicas. As técnicas de reconstrucdo desse tipo de defeito
variam, mas sempre buscam a conexao entre a cabeca do estribo e o martelo. As
proteses sintéticas que se prestam a este tipo de reconstru¢do sdo chamadas de
parciais.

Na presenca de eroséo da supraestrutura do estribo, com ou sem erosao do
martelo, a reconstrucdo comeca a partir da platina do estribo. Novamente, podem ser
usados materiais autélogos ou sintéticos, dos mais variados. As proteses usadas
nesse tipo de reconstru¢ao sdo chamadas de totais.

A grande maioria dos artigos apontam para resultados superiores das
reconstrucdes de bigorna em relacdo aos casos de erosdo de mais de um ossiculo,
seja qual for a técnica utilizada.

Em nossa pesquisa, novamente nos limitamos aos casos de reconstrugéo (ou

nao, por se tratar de descontinuidade incompleta) da erosao do ramo longo da bigorna.

6.1.12 Tempo de seguimento

Como observamos no quadro 6, este talvez seja o fator progndéstico mais
controverso na literatura. Pesquisas voltadas especificamente para o tema chegaram
a conclusdes diametralmente opostas. Muitos autores apontam para uma estabilidade
da reconstrucéo ossicular ap0s o primeiro ano, enquanto outros relatam uma piora

progressiva dos resultados auditivos ao longo dos anos subsequentes.
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Em nossa experiéncia, os resultados costumam se manter estaveis apos 6 a
12 meses de cirurgia, salvo nos casos de recidiva da doenca, evento inflamatério
agudo ou alguma outra intercorréncia.

Em nossa pesquisa, adotamos o0 seguimento minimo de 12 meses, que é 0
mais frequente nos artigos publicados sobre o assunto, considerado nem longo, nem
curto.

Uma constatacdo menos controversa é a perda de casos nas pesquisas que
tentam um seguimento a longo prazo. Essa € uma queixa quase que universal. Em
nossa pesquisa, a perda de seguimento foi minima (apenas 3 casos), mesmo
considerando o periodo mais curto de 1 ano. Em se tratando de rede publica, os
pacientes tinham ciéncia da dificuldade que seria obter novo acesso ao N0Sso servigco
caso perdessem o acompanhamento. Também sabiam da dificuldade de marcacéo
de uma cirurgia revisional, caso fosse necessaria, e da importancia de um bom

acompanhamento pds-operatério para evita-la.

6.1.13 Forma de calculo do IAO médio

E de amplo conhecimento entre os otologistas que trabalham com
ossiculoplastias que o resultado funcional piora a medida em que avaliamos as
frequéncias mais altas da audicdo. Todos os tipos de reconstrucdo ossicular tém
menor éxito em reduzir o intervalo aéreo-6sseo quanto maior for a frequéncia testada.

Por isso a escolha das frequéncias que irdo compor o calculo do IAO médio pré
e pos-operatorios € de fundamental importancia para os nameros finais que seréo
apresentados. Uma mesma pesquisa pode chegar a resultados significativamente
distintos dependendo das frequéncias usadas neste calculo. Se utilizar frequéncias
maiores na composi¢cado da média, os resultados pioram, e vice-versa.

Da mesma forma, a comparacéo entre os resultados de duas pesquisas torna-
se praticamente inviavel se os autores usaram formulas distintas para esse calculo.

Apds mais de um século de pesquisas sobre o tema, ainda ndo se chegou a
um consenso sobre quais frequéncias usar no célculo do IAO médio.

Os artigos mais antigos usavam as frequéncias de 0,5; 1 e 2 kHz (que também
podem ser escritas como 500, 1000 e 2000 Hz) para o célculo do IAO médio. Estas
correspondem as frequéncias da chamada “média tritonal”’, que é calculada e

registrada pelo examinador em todo exame audiométrico até os dias de hoje. Isso
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porque acredita-se que essa média reflita razoavelmente a chamada “audic&o social”
do examinado, uma vez que as frequéncias usadas no seu calculo sdo as mais
importantes para a composi¢cao da voz humana.

Com o refinamento das técnicas de ossiculoplastia, todavia, os resultados
passaram a se tornar mais similares. Tornou-se mais dificil mostrar superioridade de
uma técnica em relacdo a outra sem levar em conta frequéncias mais altas. Dessa
forma, a partir da década de 80, comecaram a surgir trabalhos que incluiam a
frequéncia de 4kHz no célculo do IAO médio (0,5; 1; 2 e 4 kHz), enquanto outros
continuaram reportando seus resultados com base na média tritonal.

Em 1995, é publicado o consenso (guideline) da Academia Americana de
Otorrinolaringologia sobre o assunto (156). Surpreendentemente, o artigo opta por
uma terceira férmula, dessa vez com as frequéncias de 0,5; 1; 2 e 3 kHz. Essa foi a
proposta que prevaleceu como forma de conciliagdo, de meio termo, diante das
divergéncias dos membros do comité, mas que se provou desastrosa (157).

Ocorre que, em boa parte do planeta, incluindo no Brasil, a frequéncia de 3 kHz
sequer era rotineiramente testada nas audiometrias. O fonoaudiologo passava (e em
muitos servi¢os ainda passa) do teste da frequéncia de 2 kHz para a frequéncia de
4 kHz diretamente. Isso dificultava a inclusdo de qualquer teste feito até aquele
momento em artigos cientificos que desejassem seguir as regras da academia
americana. Sem falar em dificultar sobremaneira a comparacéao dos artigos vindouros
com a totalidade dos artigos anteriores ao consenso, uma vez que nenhuma das duas
praticas adotadas até ali foi a escolhida.

Alguns autores optaram por seguir 0 consenso americano, criando resultados
para a frequéncia de 3 kHz a partir da média aritmética dos resultados obtidos nas
frequéncias de 2 e 4 kHz, quando necesséario. Outros simplesmente ignoraram o
consenso, usando uma das duas formulas antigas. Um terceiro grupo, minoria, porém
mais prudente, passou a reportar os resultados de duas ou até 3 formas diferentes,
algumas vezes apresentando inclusive os resultados por frequéncia individual, para
que o leitor fizesse o célculo como Ihe aprouvesse.

Também tivemos duvidas quanto a qual formula adotar no calculo do IAO
meédio. Optamos por utilizar as frequéncias de 0,5; 1; 2 e 4 kHz porque, em nossa
opinido, a maioria dos trabalhos mais relevantes em interposi¢ao de bigorna utilizaram

essa formula.
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6.2 QUANDO FATORES PROGNOSTICOS SE TORNAM VIESES DE SELECAO

E um dos principios da epidemiologia clinica que, em um estudo comparativo
de duas intervencdes, os dois grupos devem se assemelhar ao maximo em tudo,
diferindo apenas na proépria intervencéo estudada. Do contrario, pode haver erro nas
conclusdes.

Essa € a grande dificuldade dos estudos comparativos sobre técnicas de
reconstrucao ossicular. A quantidade de fatores progndsticos que podem interferir no
resultado, além da propria intervencéo, € tamanha que torna muito dificil chegar a
conclusdes, em especial se ndo forem adequadamente tratados.

Tomemos como exemplo a pesquisa de Celenk e cols., de 2013, citada na
revisdo bibliografica, que comparou a interposicao de bigorna autdloga a reconstrucao
com cimento de ionémero de vidro (114). Em determinado momento, 0os autores
informaram que, sempre que havia maior erosdo da bigorna ou quantidade
significativa de tecido inflamatério, granulacdo ou sangramento, o0 caso era
reconstruido com bigorna remodelada. Nos casos em que o processo inflamatorio
parecia controlado e com erosdo da bigorna em menor grau foi usado o cimento
(possivelmente levando em conta que um dos efeitos adversos do uso do cimento € o
aumento da reacao inflamatoria local).

E neste ponto que os fatores progndsticos (grau de erosdo da cadeia e
presenca de inflamacdo agudizada da orelha média na cirurgia) transformam-se em
vieses de selecdo para a pesquisa, pois tornam 0S grupos sistematicamente
heterogéneos. O grupo com menor inflamacdo e menor erosdo estara sempre
propenso a ter melhores resultados, independentemente da intervencéo adotada. No
caso do viés de selecdo, ndo importa o tamanho da amostra, o resultado permanecera
comprometido.

O estudo de Celenk e cols. € s6 um exemplo, pois a esmagadora maioria dos
autores que publicaram sobre o tema néo estabeleceram critérios claros de como foi
escolhida a intervencdo em cada caso, isto €, como cada paciente foi alocado em
cada grupo. Muitos mencionam que essa sele¢éo levou em conta fatores progndésticos
gue podiam ter melhores resultados com essa ou aquela técnica de reconstrucéo,
admitindo um viés de selecéo.

Mesmo que nenhum dos fatores progndsticos citados seja motivo para

alocacdao deliberada em um determinado grupo, a falta de identificacdo desses fatores
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bem como a auséncia de alguma ferramenta epidemiologica que garanta a

homogeneizacao dos grupos, por si s6 ja comprometem a pesquisa.

6.3 O INDICE DE RISCO DA ORELHA MEDIA (MERI)

Uma das formas de se levar em conta os fatores progndsticos na comparacao
entre grupos é estratifica-los conforme o escore de um indice. O indice € determinado
por uma andlise ponderada de multiplos fatores. A determinagdo do peso de cada
fator depende de uma analise multivariada prévia a sua utilizacao.

O indice que ganhou maior popularidade foi o indice de risco da orelha média,
conhecido pela sigla em inglés MERI, que ja apresentamos no quadro 2. Esse indice
foi criado a partir da pesquisa de Kartush, em 1994 (4). Desde entdo, varios trabalhos
(citados na revisao bibliogréafica) se valeram do MERI como uma forma de levar em
consideracdo outros fatores progndésticos que nao a técnica de ossiculoplastia na
andlise dos resultados.

Acreditamos que o MERI foi um passo na direcao certa, por chamar a atengéo
para a importancia dos fatores progndsticos, mas nao foi o suficiente. Nao somos
favoraveis ao uso desse indice como forma de tratamento estatistico dos fatores
prognosticos. Primeiro porque inclui escore para doenca colesteatomatosa e nao
colesteatomatosa, correspondendo a apenas 1 ponto de 12 possiveis. Acreditamos
gue as diferencas entre as ossiculoplastias nessas duas condi¢des, em especial nos
casos em gue se realiza mastoidectomia aberta (que nao entra no indice) sao tais que
nao sdao adequadamente representadas por esse ponto. Acreditamos que o ideal é
reportar os resultados de doenca colesteatomatosa e n&o colesteatomatosa em
separado.

Além disso, varios fatores prognosticos importantes como tempo de
seguimento, idade e retracdo timpanica nao figuram no indice.

Em nossa pesquisa, preferimos dar outro tratamento aos fatores prognésticos,

como explicaremos a seguir.
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6.4 ESTRATEGIAS DE HOMOGENIZACAO DOS GRUPOS DE UM ENSAIO
CLINICO COMPARATIVO EM OSSICULOPLASTIAS

6.4.1 Delimitagcdo da amostra do estudo

A primeira forma de garantir grupos homogéneos €, obviamente, trabalhar com
uma amostra a mais homogénea possivel. Essa foi uma das estratégias que
adotamos: a definicdo de uma subpopulagéo especifica para o estudo, que garante
maior homogeneidade.

Dessa forma, optamos por estudar apenas pacientes adultos, com doenc¢a nao
colesteatomatosa, em ossiculoplastias primarias, com eroséo apenas do ramo longo
da bigorna, sem retragdo timpanica grave e sem inflamagéo aguda da mucosa da
orelha média. S6 essas medidas ja garantem que todos esses fatores progndsticos
sejam homogéneos nos dois grupos de intervencao da pesquisa, evitando vieses.

E claro que o estudo de uma subpopulacg&o traz como principal desvantagem a
dificuldade de extrapolar os resultados obtidos para outras popula¢gdes. Uma limitagéo
gue é, na realidade, inerente aos estudos clinicos prospectivos controlados.

Outra dificuldade desse desenho de estudo € atingir um tamanho de amostra
satisfatorio. Quanto mais delimitada a amostra, menor a quantidade de casos,
tornando a comparacdo com menor forca estatistica. Felizmente, conseguimos
superar essa dificuldade com um tempo prolongado de estudo e uma quantidade
grande de pacientes no Sistema Unico de Salde, ainda assim alcangando um nimero
de casos em cada subgrupo que desejariamos que fosse maior.

A preocupacdo exagerada dos pesquisadores em evitar as casuisticas
pequenas é um dos fatores que tem prejudicado o avanco nas conclusdes sobre
técnicas de ossiculoplastia. Historicamente, a pesquisa em ossiculoplastia padece
com estudos retrospectivos de grande numero de casos que, na verdade,
representam uma grande mistura de doencas, situacdes de erosdo e técnicas de
reconstrucao ossicular, todas apresentadas em conjunto ou estratificadas de forma
insuficiente.

Parte desse habito se fundamenta na dificuldade em se publicar trabalhos com
casuisticas menores. A chamada “revisao por pares” muitas vezes peca nesse ponto.

Chama mais atencéo, por exemplo, um trabalho que apresente “experiéncia de 10
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anos em 750 reconstrucdes ossiculares” (todas misturadas) do que um estudo
comparativo de 40 casos de otite média cronica ndo colesteatomatosa.

Em tese, ndo ha nada de errado em se apresentar grandes séries de casos em
artigo Unico, mesmo que nem se trate de um estudo comparativo, desde que as
informacdes para que se analise os resultados de cada subpopulagcdo separadamente
estejam todas presentes; mas nao € isso que ocorre.

A maioria das revistas cientificas tem restricbes quanto ao tamanho dos artigos
enviados, seja pelo numero de palavras ou nimero de paginas. Isso obriga os autores
a “resumirem” seus achados e restringirem as informacbes e analises ao que
consideram mais importante. Ainda sdo poucas as publica¢des que incentivam o envio
dos chamados “dados crus” e disponibilizam esse material em arquivos eletronicos de
informacdes suplementares (0 que, ao NOsSso ver, € uma excelente solu¢do), menos
ainda aquelas que dao preferéncia a pesquisadores que o fazem na deciséo sobre a
publicacao.

Uma ferramenta epidemiolégica de grande valor para contornar o problema do
menor numero de casos em subpopulacdes € a revisdo sistemética com meta-anélise.
Ela permite a analise em conjunto de casuisticas publicadas por varios autores, que
séo avaliadas quanto a sua equivaléncia através de metodologia propria. Em décadas
de pesquisas sobre interposicéo de bigorna, apenas esse ano foi publicada a primeira
meta-analise sobre o assunto (158). Mesmo assim, ela esbarrou na insuficiéncia de
dados e na grande quantidade de variaveis a se levar em conta, nem sempre
relatadas. Sem falar no calculo do IAO, feito de 3 formas diferentes em artigos

relevantes (como discutido no item 6.1.13).

6.4.2 Randomizacgéao

A randomizacéo é possivelmente a ferramenta mais importante para a criacdo
de grupos homogéneos em um estudo clinico prospectivo comparativo; e tambéem
uma das mais usadas. E surpreendente, portanto, que tenha sido tdo pouco
implementada nas pesquisas sobre ossiculoplastias.

De mais de uma centena de artigos revistos sobre interposicdo de bigorna,
encontramos apenas DOIS estudos clinicos prospectivos randomizados, sendo o

primeiro publicado somente em 2016 (119,123).
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Nas pesquisas sobre reconstrucdes ossiculares como um todo, encontramos
outros 5 estudos clinicos randomizados, comparando diferentes proteses sintéticas
(sem envolver interposicao de bigorna autéloga) (159-163).

Utilizamos a randomizagdo em nossa pesquisa. Dessa forma, os fatores
prognosticos que ndo foram homogeneizados pela definicdo de uma subpopulacédo o
foram pela randomizacéo, tais como o tamanho da perfuracdo e a ocorréncia de
otorreia no pré-operatorio. A falta de diferenca estatistica entre os subgrupos quanto
a audicdo pré-operatdria também atesta para a eficacia da randomizacgéo, ja que,
dentro de cada grupo, os subgrupos foram formados por randomizacéo e deveriam
ser o mais semelhante possivel, para entdo serem submetidos a intervencgdes
distintas.

Acreditamos termos sido o primeiro estudo clinico prospectivo randomizado
em casos de descontinuidade ossicular incompleta, o terceiro a comparar a
interposicdo de bigorna autéloga com outra técnica (no nosso caso nenhuma
reconstrucao, por se tratarem de casos de DOI) e o oitavo em todo o universo de

pesquisas em ossiculoplastias.

6.5 A ESCOLHA DA TECNICA DE RECONSTRUCAO OSSICULAR

Acreditamos ser seguro afirmar que, a luz dos artigos ja publicados, nenhuma
técnica com uso de proteses sintéticas se mostrou superior ao uso de ossiculo
autélogo remodelado, apresentando, no maximo, resultados equivalentes. Mesmo
assim, Dhanasekar e cols. relataram que a preferéncia da maioria dos otologistas do
Reino Unido em 2006 era pelo uso de proteses sintéticas, na contramao das
evidéncias (110). Essa realidade ndo nos parece ter se modificado ao longo da ultima
década.

N&o ha como negar, como bem observaram Jackson e cols. (92), que a
industria da tecnologia hospitalar (no Brasil conhecida como industria do OPME —
Orteses, préteses e materiais especiais) exerce influéncia nesse cenario. O otologista
se sente exercendo uma medicina mais “de ponta”, mais sofisticada, quando faz uso
de proteses, 0 que nao deveria influenciar sua deciséo.

Em nossa pesquisa, optamos pela técnica de reconstrucdo com bigorna
autéloga remodelada. E bem verdade que tivemos pouca opGao, pois em se tratando

de um servigo publico, raramente havia proteses disponiveis.
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6.6 DESCONTINUIDADE OSSICULAR INCOMPLETA: UMA SITUACAO
NEGLIGENCIADA

Desde os primeiros esforcos em se tentar classificar os defeitos na cadeia
ossicular causados pelos processos inflamatorios cronicos da orelha média, até as
classificacbes mais modernas, os otologistas vém se baseando na anatomia dos
ossiculos e ndo na fungéo da cadeia ossicular.

Se tomarmos como exemplo duas das classificagbes mais usadas, a de Austin-
Kartush e a de Fisch, reproduzidas nos quadros 7 e 8, vamos observar que elas falam
em auséncia ou presenca dos ossiculos, sem mencionar as erosdes parciais ou 0
estado das articulagcfes entre os ossiculos.

Na prética clinica, contudo, o processo de erosao ndo corresponde a presenca
ou auséncia de ossiculos, mas sim a uma deterioracdo gradual dessas estruturas.
Esse processo atinge ndo s6 a anatomia, mas principalmente a funcdo da cadeia
ossicular como um todo.

Dessa forma, o que vem ocorrendo ha décadas é que os otologistas raciocinam
sobre a anatomia e agem sobre a funcdo. E € justamente desse vicio que nasce a
negligéncia a descontinuidade ossicular incompleta.

Em nossa casuistica, observamos a descontinuidade ossicular incompleta em
24% de todas as cirurgias de timpanoplastia para OMCNC. Esta incidéncia é quase
idéntica ao Unico outro estudo que quantificou a DOI, ainda no século XIX, o de Green,
gue a encontrou em 25% dos casos. Nao se trata, portanto, de uma ocorréncia rara;
muito pelo contrario. Todo otologista ja se deparou com uma situacdo de erosdo
parcial ou leve da articulacdo incudoestapediana, tendo que decidir sobre a
necessidade de reconstrucéo ou nao daquele “pequeno defeito”. Mesmo assim, essas
situacOes ndo sao registradas nem abordadas nos artigos cientificos.

Acreditamos que isso ocorra pelas classificagdes empregadas. Esse tipo de
situagdo é simplesmente rotulado como “cadeia ossicular normal”’, caso a decisdo
tenha sido n&o reconstruir, ou “bigorna ausente” caso tenha se decidido pela
ossiculoplastia. Nao sobrevive sequer o registro da real configuracdo ossicular

encontrada.
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Quadro 7 — Classificacdo de Austin-Kartush para a erosao da cadeia ossicular

Classificacéo Martelo Bigorna Sug(r)aeessttrrilétéjra Plii?i%go

O Presente Presente Presente Movel

A Presente Ausente Presente Movel

B Presente Ausente Ausente Movel

C Ausente Ausente Presente Movel

D Ausente Ausente Ausente Movel

E Presente (Fixo) - - -

F - - - Fixa

Traduzido e adaptado de Kartush JM. Otolaryngologic clinics of North America.
1994 Aug;27(4):689-715.

Quadro 8 — Classificacdo de Fisch para a erosao da cadeia ossicular

Tipo de Situacio Martelo Bigorna Supraestrutura Platina do
cavidade ¢ 9 do estribo estribo
. | Presente Ausente Presente Moével
Mastoide
fechada 11 Presente Ausente Ausente Moével
ou aberta 12 Presente Ausente Ausente Fixa
115 Ausente Ausente Presente Movel
Mastoide 11P3 Ausente Ausente Ausente Movel
fechada
I3 Ausente Ausente Ausente Fixa
Ila Ausente Ausente Presente Movel
Mastoide Ils Ausente Ausente Ausente Movel
aberta
Ils Ausente Ausente Ausente Fixa

Traduzido e adaptado de Fisch U, May J, Linder TE. Ossiculoplasty. Em: Fisch U, editor.
Tympanoplasty, Mastoidectomy, and Stapes Surgery. 22 ed. Stuttgart: Georg Thieme Verlag; 2008.
pp. 48-124.

Em nossa opinido, serd somente a partir da popularizacdo de um sistema de
classificacdo que leve em conta o estado das articulagdes e, por conseguinte, a funcéo
da cadeia ossicular como um todo, que os casos de DOI serdo identificados e
relatados para, s6 a partir de entdo, serem mais bem estudados. Mais adiante, nas
propostas para estudos futuros, apresentaremos nossa sugestao de classificacdo que
leva em conta a presenca desse tipo de descontinuidade, a ser testada e publicada a
seu tempo.

A divisdo das descontinuidades incompletas em dois tipos (1 e 2) foi um

conceito introduzido pela nossa pesquisa (como definido no quadro 3). Nossos
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resultados apontam para a relevancia dessa classificacdo, uma vez que cada tipo se

comportou de forma distinta quando submetidos aos tratamentos propostos.
Esperamos que a identificacdo dos tipos de descontinuidade ossicular

incompleta contribua para a escolha da conduta mais acertada para cada caso e que

trabalhos futuros confirmem a validade da classificacdo aqui proposta.

6.7 COMPARACAO DOS RESULTADOS COM A LITERATURA

No que concerne aos nossos resultados de comparacdo entre duas
intervencdes, ndo ha estudos contra os quais confrontar nossos achados, pois esta
foi a primeira pesquisa a comparar alternativas terapéuticas em casos de
descontinuidade ossicular incompleta.

Estamos cientes de que possa parecer estranho que uma das intervencoes
escolhidas tenha sido ndo reconstruir, mas, nos casos de DOI, a necessidade ou ndo
de reconstrugdo € justamente a questdo crucial e, em nossa opinido, altamente
relevante.

Cabe aqui tecer alguns comentarios sobre uma de nossas medidas de
resultado: a variacdo ou ganho do intervalo aéreo-6sseo, calculado pela diferenca
entre o IAO médio pré e pos-operatérios. Prima facie, o ganho de audicdo pode
parecer uma Otima forma de medir o resultado, pois traz informagfes sobre o
verdadeiro impacto da cirurgia sobre a audicdo do paciente. Afinal, um resultado pés-
operatorio excelente obtido a partir de um limiar pré-operatorio ja muito bom tem
menos valor do que obter o mesmo resultado a partir de uma audicdo pré-operatoria
ruim.

N&o obstante, em ossiculoplastias esse raciocinio nem sempre é verdadeiro.
Isso porque a audicao no pré-operatério pode estar recebendo uma “ajuda” da prépria
doenca. Principalmente o colesteatoma, mas também o tecido inflamatorio na
OMCNC, podem estar contribuindo na condugcao sonora, mascarando o real estado
da cadeia ossicular. ApGs a remoc¢éao da doenca, a condugdo sonora pode estar bem
pior do que foi aferido pela audiometria no pré-operatério, fazendo com que o beneficio
da reconstrucéo seja subestimado.

Destarte, apesar de apresentarmos essa medida de resultado, damos mais
importancia ao IAO médio pds-operatorio, bem como a porcentagem de casos em que
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esse valor foi de 20 dB ou menos. Essas sdo, com efeito, as principais medidas de
resultado na maioria das pesquisas em ossiculoplastias.

Por ultimo, no que diz respeito a reconstrucdo ossicular por interposi¢do de
bigorna autéloga remodelada, podemos comparar nossos resultados com os da
literatura. Para tanto, somamos o0s casos dos grupos 1 e 2 que foram reconstruidos
com essa técnica (subgrupos 1B + 2B). O quadro 9 apresenta os principais resultados
em interposi¢éo de bigorna autdloga ja publicados, além dos nossos resultados.

Os resultados auditivos de nossa casuistica em interposicdo de bigorna séo

compativeis com os encontrados na literatura.
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Quadro 9 — Resultados funcionais da interposicdo de bigorna nas otites médias crénicas supurativas ou especificamente na OMCNC 123

; ; - Tempo de | Tempo de - - IAO % IAO | % IAO
Autor Ano n Doenca Partlcylatlda?e da Terzngpo Gnico / segui?nento segui?nento Composicéo da IAO’r_nedlo médio | P6s-Op. | P6s-Op

tecnica tempo minimo médio | MediadolAO | Pré-Op. o oy | <20 dB | < 10 dB
Hall e Rytzner (60) 1957 1 OMC Sup. Transposi¢éo da bigorna 1° tempo 12m - 0,5-1-2-4kHz  26,3dB 10dB  100%  100%
Schuknecht et al. (61) 1959 2 OMC Sup. Transposi¢éo da bigorna 1° tempo 12m 14 m 0,5-1-2-4kHz  38,1dB 16,3dB 100% -
Andersen e Engberg (62) 1960 49 OMC Sup Transposicéo de bigorna 1° tempo Im 1m 0,5-1-2 kHz 27dB  17,1dB  63% 48%
Chandler (66) 1965 1 OMCNC Transposicéo de bigorna 1° tempo 3m 3m 0,5-1-2-4kHz 53,8dB 15dB  100% -
Guilford (65) 1965 28 OMC Sup. Transposicéo de bigorna 1° tempo - - 0,5-1-2 kHz 36,7dB 21,2dB  62% 32%
Elbrond e Elpern (67) 1966 1 OMCNC Transposi¢éo de bigorna 1° tempo - - 0,5-1-2-4kHz  425dB 12,5dB 100% -
Harrison (71) 1969 54 OMC Sup. Transposi¢éo de bigorna 1° tempo 36m - 0,5-1-2-4 kHz - - - 33%
English et al. (72) 1971 40 OMC Sup. Transposic¢éo de bigorna 1° tempo 12m 20 m - 36dB 17,2dB - -
Austin (3) 1971 23 OMC Sup. Transposi¢éo da bigorna 1° tempo 12m - - 27,3dB 145dB 74% 43%
Austin (3) 1971 23 OMC Sup. Bigorna remodelada 1° tempo 12m - - 27,3dB  7,3dB 91% 61%
Pennington (75) 1973 216 OMC Sup. Bigorna remodelada 1° tempo 24 m 40 m 0,5-1-2 kHz 30dB  14,1dB 85% 46%
Cody e Taylor (76) 1973 152 OMC Sup. Transposi¢éo de bigorna 1° e 2° tempos 18 m 55m 0,5-1-2 kHz - - 49% 32%
Muzaffar e Nichols (77) 1973 66 OMC Sup. Transposi¢éo de bigorna 1° tempo 36m - 0,5-1-2 kHz - - 18% %
Palva et al. (73) 1973 79 OMC Sup. Transposicéo de bigorna 1° tempo 12m 41m 0,5-1-2 kHz 36,5dB 16,4dB 67% 46%
Glasscock (78) 1976 39 OMC Sup. Transposicéo de bigorna 1° tempo 12m 12m 0,5-1-2-4 kHz - - - 43%
Glasscock (78) 1976 30 OMC Sup. Bigorna remodelada 1° tempo 12m 12m 0,5-1-2-4 kHz - - 8% 54%
Smyth (79) 1976 123 OMCNC Transposigdo de bigorna  1° e 2° tempos 12m - 0,5-1-2-4 kHz - - - 53%
Smyth (79) 1976 123 OMCNC Bigorna remodelada 1° e 2° tempos 12m - 0,5-1-2-4 kHz - - - 64%
Fisch (74) 1980 55 OMCNC Bigorna remodelada 1° tempo 60 m - 0,5-1-2-4 kHz - - 54% 25%
Wehrs (81) 1982 207 OMC Sup. Bigorna remodelada 1° e 2° tempos 12m - 0,5-1-2 kHz - - 92% 71%
Ojala et al. (82) 1983 95 OMC Sup. Bigorna remodelada 1° tempo 60 m 82m 0,5-1-2 kHz 33 30,5 - -
Pennington (83) 1983 100 OMC Sup. Bigorna remodelada 1° tempo 120 m 156 m 0,5-1-2 kHz 29dB 13,9dB - -
Jackson et al. (84) 1983 273 OMCNC Bigorna remodelada 1° e 2° tempos 12m 20,3 m 0,5-1-2 kHz - - 68% 34%
Janzen (85) 1984 85 OMCNC Bigorna remodelada 1° tempo 12m - 0,5-1-2 kHz 32dB 16 dB 77% 40%
Tjellstrom e Albrektsson (88) 1985 6 OMC Sup. Tecido ésseo autologo - tibia 2° tempo 60 m - 0,5-1-2 kHz 353dB 12,3dB 100% 20%
Silverstein (89) 1986 75 OMC Sup. Bigorna remodelada 1° e 2° tempos 3m 23m 0,5-1-2 kHz - - 77% 53%
Mann e Hoffmann (90) 1988 44 OMC Sup. Bigorna remodelada 1° tempo 21m - 0,5-1-2-4kHz 25,6dB 8,6dB 88% 62%
Nikolaou et al. (92) 1992 40 OMC Sup. Bigorna remodelada 1° e 2° tempos 3m - 0,5-1-2-4 kHz 28 dB 17 dB 74% -
Vartiainen e Nuutinen (93) 1992 210 OMC Sup. Bigorna remodelada 1° tempo 36m 76,8 m 0,5-1-2 kHz 32dB 20,6dB 58% 31%
Zheng et al. (95) 1996 187 OMC Sup. Bigorna remodelada 1° e 2° tempos 12m 38m 0,5-1-2 kHz - - 7% -
Farrior e Nichols (96) 1996 60 OMCNC Bigorna remodelada 2° tempo 24 m 68 m 0,5-1-2 kHz 32dB 13,8 71% -
McGee e Hough (97) 1999 82 OMC Sup. Transposicéo de bigorna 1° tempo 12m - 0,5-1-2-4 kHz 32,4 23,7 68% 32%
McGee e Hough (97) 1999 198 OMC Sup. Bigorna remodelada 1° tempo 12m - 0,5-1-2-4 kHz 30,6 20,2 76% 45%
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Quadro 9 — Resultados funcionais da interposicdo de bigorna nas otites médias crénicas supurativas ou especificamente na OMCNC 123

Autor Ao n Doenga Particylar.idaije da Terzngpo Gnico / sLZTi?noe(rjl(teo szzrl:]i?r?eﬂ?o Composicéo da IAO’r_nédio rrllg(?io ;{;’SIAO% ;@sl_A(%
tecnica tempo minimo médio | MediadolAO | Pré-Op. |pq oy | <20 4B | < 10 dB
Souza et al. (164) 2000 68 OMCNC Bigorna remodelada 1° tempo 60m 108 m 0,5-1-2 kHz - - 54% -
lurato et al. (98) 2001 181 OMCNC Bigorna remodelada 1° tempo 36m 94 m 0,5-1-2-3 kHz 28 dB 16 dB 85% 55%
Geyer e Rocker (99) 2002 20 OMCNC Bigorna remodelada 1° tempo 12m 18m 0,5-1-2-4kHz 27,8dB 11,2dB 85% 50%
Chaudhary et al. (165) 2003 81 OMCNC Bigorna remodelada 1° tempo 24m - 0,5-1-2 kHz - - 87% 53%
Siddiq e East (100) 2004 11 OMCNC Bigorna remodelada 1° tempo 48 m 110,4 m 0,5-1-2-4kHz  345dB 155dB 82% 36%
O’Reilly et al. (138) 2005 137 OMC Sup. Bigorna remodelada 1° tempo Im 2,3m 0,5-1-2-3kHz 26,8dB 18,6dB 66% 25%
Ceccato et al. (101) 2005 98 OMC Sup. Bigorna remodelada 1° e 2° tempos 12m - 0,5-1-2-4kHz  42,8dB 255dB 62% -
Naderpour et al. (103) 2007 33 OMC Sup. Bigorna remodelada 1° tempo 12m 13 m 0,5-1-2 kHz 47,2dB 13,9dB 76% -
Li e Gong (104) 2008 68 OMCNC Bigorna remodelada 1° tempo 6m 19,7m 0,5-1-2-4 kHz 22 dB 12 dB 75% -
Martin et al. (105) 2009 116 OMC Sup. Bigorna remodelada 1° e 2° tempos 2m 31m 0,5-1-2-4 kHz 26 dB 16 dB 37% 74%
Woods et al. (106) 2009 39 OMC Sup. Bigorna remodelada 1° tempo 6m - 0,5-1-2-3kHz  29,2dB 17,7dB - -
Emir et al. (166) 2009 136 OMC Sup. Bigorna remodelada 1° e 2° tempos 12m - 0,5-1-2-4kHz  33,2dB 20,4 58% -
Felek et al. (107) 2010 149 OMC Sup. Bigorna remodelada 1° e 2° tempos 6m 28,1 0,5-1-2-3kHz  334dB 155dB 79% -
Fong et al. (108) 2010 41 OMC Sup. Bigorna remodelada 1° e 2° tempos 12m - 0,5-1-2-4 kHz - - 80% 20%
Gajjar e Aiyer (124) 2010 18 OMC Sup. Bigorna remodelada 1° tempo 6m 9m 0,5-1-2 kHz 38,2dB 18,1dB 67% 22%
Naragund et al. (125) 2011 12 OMC Sup. Bigorna remodelada 1° e 2° tempos 3m 45m 0,5-1-2-4kHz  43,3dB 24,5dB 58% -
Dere et al. (109) 2011 23 OMC Sup. Bigorna remodelada 1° tempo 12m - 0,5-1-2-4kHz  28,7dB 20,2 dB - -
Demir et al. (110) 2012 43 OMC Sup. Bigorna remodelada 1° tempo 12m - 0,5-1-2-4kHz  34,7dB 18,2dB 72% 36%
Somers et al. (111) 2012 14 OMCNC Bigorna remodelada 1° tempo 12m - 0,5-1-2-3 kHz 22,8dB 17,5dB 57% 29%
Kalcioglu et al. (113) 2013 46 OMC Sup. Bigorna remodelada 1° tempo 6m 35m 0,5-1-2-4kHz 34,3dB 185dB 64% 16%
Yazici et al. (167) 2013 65 OMC Sup. Bigorna remodelada 2° tempo 6m 9,8 m 0,5-1-2-4kHz 336dB 22,6dB 43% -
Celenk et al. (114) 2013 49 OMCNC Bigorna remodelada 1° tempo 12m 26,3m 0,5-1-2-3kHz 37,5dB 21,6dB 63% -
Kum et al. (115) 2014 31 OMC Sup. Bigorna remodelada 1° tempo 12m - 0,5-1-2-4kHz  35,7dB 20,3dB  58% -
Vadiya (168) 2015 82 OMC Sup. Bigorna remodelada 1° tempo 12m - 0,5-1-2 kHz 40,3dB 23, 7dB  64% -
Bihani e Dabholkar (116) 2015 30 OMC Sup. Bigorna remodelada 1° tempo 12m - 0,5-1-2-4kHz  45,7dB  17dB 7% -
Mokhtarinejad et al. (117) 2016 25 OMC Sup. Bigorna remodelada 1° tempo 3m 9,6 m 0,5-1-2-3kHz  33,9dB 19,4dB 76% -
Edizer et al. (118) 2016 18 OMC Sup. Bigorna remodelada 1° tempo 12m - 0,5-1-2-3kHz  41,8dB 24,4dB 56% -
Adhikari et al. (119) 2016 20 OMC Sup. Bigorna remodelada 1° tempo 6m - 0,5-1-2-4kHz 42,6 dB 29,6 dB - -
Chavan et al. (122) 2017 50 OMCNC Bigorna remodelada 1° e 2° tempos 12m - 0,5-1-2-3 kHz 35dB  12,9dB  84% 44%
Naragund e Mudhol (123) 2017 20 OMC Sup. Bigorna remodelada 1° tempo 3m - 0,5-1-2-4kHz  42,1dB 24,2dB  65% -
Bartel er al. (158) 2018 614° OMC Sup. Bigorna remodelada 1° e 2° tempos 3m - - 31,7dB  19dB 64% -

L0T
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Quadro 9 — Resultados funcionais da interposicdo de bigorna nas otites médias crénicas supurativas ou especificamente na OMCNC 123

; ; - Tempo de | Tempo de - - IAO % IAO | % IAO
Autor Ano n Doenca Partlcylaflda?e da Terzngpt(;:]nl(():o / seguimento |seguimento Cn?émdﬁgﬂgﬁiga IAP(?ér_nC(;:‘dlo médio | Pds-Op. | Pés-Op
tecnica P minimo médio P- | pos-0p.|<20dB | < 10 dB
Sarmento et al. 2018 38 OMCNC Bigorna remodelada 1° tempo 12m 18,9 m 0,5-1-2-4kHz 35,1dB 17,8dB 76% 42%

1 S6 foram tabulados resultados de interposicdes de bigorna entre a cabeca do estribo e o martelo, do contrario ndo seriam resultados comparaveis.
2 Nos trabalhos em que foi feita a discriminacao dos resultados entre otite média cronica colesteatomatosa e nao colesteatomatosa, foram tabulados apenas
os resultados relativos a OMCNC, por serem estes 0s de relevancia para esta revisdao. Nos demais, os resultados apresentados séo das otites médias crénicas

supurativas como um todo.
3 Trabalhos que tratam exclusivamente da doenca colesteatomatosa ndo foram incluidos, assim como aqueles em que os resultados ndo estdo minimamente

detalhados para serem tabulados.
4 Nao foi feita diferenciacdo entre bigornas autélogas ou homélogas, uma vez que todos os trabalhos apontam para resultados semelhantes entre elas.

5 Casuistica relativa a uma meta-andlise.

OMC Sup.: Otite Média Cronica Supurativa; OMCNC: Otite Média Cronica Nao-Colesteatomatosa; IAO: Intervalo aéreo-6sseo; Pré-op.: Pré-operatorio;
P&s-op.: Pés operatério; DOI: Descontinuidade Ossicular Incompleta; m: meses; dB: Decibel.
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6.8 LIMITACOES E DEMAIS VIESES DO ESTUDO

Uma das principais limitacbes de nosso estudo € a quantidade de casos, no
limite para obtencdo de significancia estatistica, conforme nosso calculo amostral.
Como ja mencionamos, por ser um estudo prospectivo, limitado a uma subpopulacéo
especifica sob varios aspectos, tornou-se mais dificil a inclusdo de um namero maior
de casos.

A segunda limitagao decorreu novamente do desenho do estudo, com amostra
bem definida. As conclusbées a que chegamos podem nédo se aplicar a doenca
colesteatomatosa ou a outros tipos de eroséo ossicular.

Outro possivel viés esta na disseccdo da regido erodida no intuito de se
identificar o tipo de descontinuidade ossicular incompleta (tipos 1 ou 2). E possivel
que a propria disseccédo tenha enfraquecido a conexao entre 0s ossiculos e piorado o
resultado nos casos que foram designados para permanecerem sem reconstrucao,
embora todo cuidado tenha sido tomado para evitar tal fato.

No grupo da DOl tipo 1, aparentemente isso hdo ocorreu, ja que os resultados
entre interposicdo de bigorna e subgrupo sem reconstrucdo foram semelhantes. E
fato, porém, que os casos de DOI tipo 2 sdo mais suscetiveis a uma ruptura pela
manipulacéo, por ja possuirem uma ligacdo mais fragil entre os ossiculos.

Nosso tempo de seguimento minimo de 1 ano pode ser considerado curto,
principalmente para os casos sem reconstru¢cdo. Ndo ha& parametros para se
determinar quanto tempo pode levar uma DOI n&o reconstruida até causar uma
deterioracéo da audicao.

Além disso, nosso tempo de seguimento foi variavel, com um minimo de 12
meses e maximo de 48 meses. Embora muitos estudos tenham utilizado tempos de
seguimento variaveis (vide quadro 9) e ndo haja consenso na literatura se ha
mudanca significativa dos resultados auditivos entre 1 e mais anos de seguimento, &
possivel que o tempo variavel tenha introduzido um viés em nosso trabalho. Os
resultados de um seguimento mais curto podem ser piores e nao diretamente
comparaveis aos resultados de um seguimento mais longo. N&o foi feita nenhuma
estratificacdo dos resultados quanto ao tempo de seguimento.

Quanto ao acesso cirurgico, o fato de terem sido utilizados acessos endaural e
retroauricular também pode ser considerado um viés. Em teoria, a escolha do acesso

endaural poderia limitar a visdo do cirurgido e dificultar a reconstrucéo ossicular em
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comparacdo a um acesso retroauricular. Consideramos essa uma possibilidade
remota de interferéncia nos resultados e por isso o0s resultados ndo foram
estratificados quanto ao acesso cirlrgico.

A propria alocagdo dos pacientes nos grupos 1 e 2, que dependia dos achados
peroperatoérios, pode ter sido um viés de selecdo. Pode-se hipotetizar que o cirurgiao
tenha favorecido a inclusdo no grupo 1 daqueles pacientes cujo o estado inflamatério
da orelha média estivesse mais favoravel, independentemente do contato Gsseo.
Como o critério de alocacao era bastante claro e especifico (presenca ou nédo de
contato 0sseo entre bigorna e estribo) e como a randomizacdo da intervencao era
posterior a esse momento e independia dessa escolha, € pouco provavel que isso
tenha ocorrido.

Por dltimo, o fato das cirurgias terem sido realizadas por residentes, sob
supervisao (como comentamos no item 6.1.9) também pode ser considerado uma

limitacdo da pesquisa.

6.9 PROPOSTAS PARA ESTUDOS FUTUROS

Como demonstramos, ainda s&do bastante escassos o0s estudos sobre
descontinuidade ossicular incompleta, seja na determinacdo da sua prevaléncia, no
seu diagndstico e principalmente no tratamento, j& que nesta Ultima area a presente
pesquisa foi pioneira. Desse modo, qualquer publicacdo sobre o tema sera benvinda.
E fundamental que outros pesquisadores o estudem para confirmar ou refutar nossos
achados.

Como também ja mencionamos, acreditamos que a inclusdo da DOI na
classificacdo das erosfes ossiculares € de vital importancia para que esta seja
identificada pelos otologistas. Sem o reconhecimento e registro da condi¢édo, a DOI
nunca sera adequadamente estudada.

Idealizamos uma classificacdo das erosdes ossiculares que leva em conta a
descontinuidade incompleta e, com isso, o estado da articulagdo (apresentada no
guadro 10). O sistema MIS (de malleus, incus e stapes) permite a descricdo sucinta
da erosdo em cada ossiculo separadamente e fala também em erosfes parciais ao
invés de apenas presenca ou auséncia do ossiculo. Cada letra representa um ossiculo

e é seguida de um numero, semelhante ao sistema TNM para tumores malignos.
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Quadro 10 — Proposta de classificacdo para a erosao da cadeia ossicular (pré-reconstrucéo)

Ossiculo Sistema MIS
0 — Auséncia do martelo Acrescentar apds 0 numero:
1 — Eros&o parcial com descontinuidade m: se houver medializagéo do
Martelo completa cabo do martelo
(M) 2 — Eroséo parcial com descontinuidade p: se o cabo do martelo tocar
incompleta 0 promontorio
3 — Ossiculo intacto f: se o martelo estiver fixo

L . Acrescentar ap6s 0 numero:
0 — Auséncia da bigorna

1 — Eroséo parcial com descontinuidade (rjn: s€ hguv%r de d Caso ha]? D_OI @
Bigorna completa escontinuidade da acrescentar:
(1) 2 — Eros&o parcial com descontinuidade a.rtlculagao SEm @ EElE -1 : Se for DOI tipo 1
incompleta s: se houver descontinuidade | ) : se for DOI tipo 2
3 — Ossiculo intacto da articulag&o com o estribo
(opcional)

0 — Auséncia da supraestrutura do estribo

1 — Erosao parcial com descontinuidade Acrescentar apos o ndmero:

Estribo completa f: se a platina do estribo
(S) 2 — Eroséo parcial com descontinuidade estiver fixa
incompleta

3 — Ossiculo intacto

0: Auséncia do ossiculo, 1: Erosado parcial com descontinuidade completa 2: Erosdo parcial com
descontinuidade incompleta 3: Ossiculo intacto

DOI: Descontinuidade Ossicular Incompleta

A situacdo estudada na presente pesquisa, por exemplo, seria classificada
como M3 I2 S3. Ao se falar em descontinuidade ossicular incompleta da bigorna, a
pratica clinica ja permite inferir que se trata de uma erosdo na articulagdo com o
estribo, por erosdo do ramo longo da bigorna. Contudo, se quisermos ser mais
precisos, poderiamos classificar como M3 12s S3 (conforme explica o quadro 10).

Pretendemos aplicar essa classificacdo em uma casuistica mais ampla para
apresenta-la em um artigo futuro.

Também nos parece assunto para deliberacédo futura a necessidade de criacao
de uma classificacdo atualizada para as ossiculoplastias em si. Assim teriamos uma
classificacdo da situacdo da cadeia ossicular encontrada na cirurgia (pré-
ossiculoplastia), como a que apresentamos no quadro 10, e outra classificacado da
solucéo de reconstrucao para essa cadeia ossicular erodida.

Apresentamos no quadro 11 nossa sugestdo de classificacdo, que chamamos
de sistema MIS-OR (de ossicular reconstruction), também a ser testada e aplicada em
trabalhos futuros.
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Quadro 11 — Proposta de classificacdo das reconstrucdes ossiculares

Ossiculo

Sistema MIS-OR

™

Martelo

(M)

Bigorna

(n

Estribo
(S)

Membrana Timpéanica

0 — Auséncia do martelo (ndo citar)

1 — Apenas o cabo do martelo

2 — Cabo + Colo e ligamentos anteriores
3 — Ossiculo intacto

0 — Auséncia da bigorna (n&o citar)

1 - Remodelada e interposta

2 — Apenas sem parte do ramo longo
3 — Ossiculo intacto

0 — Auséncia da supraestrutura, platina perfurada
1 — Auséncia da supraestrutura, platina integra

2 — Com os arcos, sem a cabega

3 — Ossiculo intacto

S0 citar se 0 material de reconstrucao faz
contato direto com a MT.

Citar a primeira estrutura que faz contato com o
material de reconstrugéo, seguida da seta (—) e
da estrutura que faz contato na outra
extremidade.

(p) — Protese (sintética)
(a) — Tecido autélogo
(h) — Tecido homdlogo
(c) — Cimento

O material especifico pode ser citado em
seguida, opcionalmente.

No caso de reconstrucao diretamente com a TM
rebaixada, usar a sigla TM seguida de “/” ao
invés da seta.

Se a parede posterior foi removida total ou
parcialmente, acrescentar:

CWD: Mastoidectomia aberta

CWDr: Parede posterior reconstruida

CWDo: Mastoidectomia aberta com obliteracdo
da cavidade

Exemplos:

Estapedotomia classica: M3 13 — SO (p) - Teflon
Interposicao de Bigorna: M3 |1 — S3 (a)

Ponte de cimento: M3 12 — S3 (c)

PORP (sob o martelo): M3 — S3(p)

TORP (diretamente sob a TM): TM — S1(p)
TORP (sob o martelo): M1 — S1(p)
Timpanoplastia tipo Il (Wullstein): TM / S3 CWD

Alertamos ainda para a necessidade da disponibilizacdo de um volume maior

de dados em trabalhos futuros, através de arquivos suplementares, em que constem

informacdes sobre todos os fatores prognosticos e os dados audiométricos crus. SO

assim sera possivel desenvolver meta-analises com forga estatistica.

Por ultimo, acreditamos que recomendagfes e novas diretrizes em pesquisa

sobre ossiculoplastias s6 ganhardo forca e popularidade se respaldadas pelas

principais sociedades de otorrinolaringologia do mundo. E chegada a hora de novos

consensos sobre o tema.
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7 CONCLUSAO

O resultado funcional auditivo da interposicdo de bigorna autéloga néo
apresentou diferenga em relacdo ao resultado auditivo de nenhuma reconstrugcéo
ossicular nos pacientes com DOI do tipo 1 submetidos a timpanoplastia por otite média
cronica néo colesteatomatosa.

No caso dos pacientes com DOI do tipo 2 submetidos a timpanoplastia por
OMCNC, o resultado funcional da interposicéo de bigorna autodloga foi superior ao de
nenhuma reconstrucao ossicular.

A distincdo proposta entre descontinuidade ossicular incompleta tipos 1 e 2
mostrou-se relevante, uma vez que estas apresentaram comportamentos distintos

quando ndo reconstruidas na cirurgia.
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APENDICE A - NORMAS DE FORMATACAO, ESTILO E ORTOGRAFIA DA TESE

A formatacgéo geral do texto e as divisdes em partes pré-textual, textual e pos-
textual seguiram as regras estipuladas em “Normas para a redacdo de teses e
dissertacbes”, do Programa de Pos-Graduacdo em Ciéncias da Saude (PPGCS), da
Faculdade de Ciéncias da Saude (FS), da Universidade de Brasilia (UnB) (169).

Em resumo, o texto foi formatado para papel de tamanho A4, impresso em uma
s6 face, com margens de 3,0 cm superior e esquerda e 2,0 cm inferior e direita. O
espaco entre as linhas foi de 1,5; sem acréscimo de pontos antes ou depois dos
paragrafos. A fonte empregada foi Arial, tamanho 12, sendo que em tabelas, quadros
e figuras foi utilizado tamanho e espagamento menores.

Os textos dos apéndices e anexos foram reproduzidos em suas formatacdes
originais.

As citacdes bibliograficas utilizaram o formato numeérico, na ordem de entrada
da referéncia no texto. As referéncias bibliograficas foram enumeradas na mesma
ordem em que apareceram no texto. A formatacdo das referéncias bibliograficas
seguiu o estilo adotado pelo International Committee of Medical Journals Editors
(conhecido como Vancouver).

Todas as fontes bibliograficas referenciadas (incluindo as obras dos séculos
XVI e XIX) foram obtidas na integra em formato eletrénico, em suas versodes originais
guando nas linguas inglesa, francesa, espanhola, alema ou portuguesa; ou ainda em
versao traduzida para um desses idiomas quando publicada originalmente em outro.

O estilo de escrita foi baseado no “Manual para a redacao de teses, projetos de
pesquisa e artigos cientificos”, do Professor Nelson Spector (170).

A grafia das palavras seguiu 0 novo acordo ortografico, em vigor desde 2009.
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APENDICE B — TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Hospital Geral de Bonsucesso
Ministério da Saude

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Vocé esta sendo convidado(a) a participar, como voluntario, em uma pesquisa. Apds ser esclarecido(a)
sobre as informag0es a seguir, no caso de aceitar fazer parte do estudo, assine ao final deste documento, que esta
em duas vias. Uma delas é sua e a outra é do pesquisador responsavel. Em caso de recusa vocé NAO seréa

penalizado(a) de forma alguma.

Em caso de davida vocé pode telefonar para 3977-9592 ou 9617-5788.

INFORMACOES SOBRE A PESQUISA:

Titulo do Projeto: Estudo clinico prospectivo aleatério comparando interposicdo de bigorna autéloga com
nenhuma reconstrucdo ossicular em pacientes com descontinuidade ossicular incompleta submetidos a
timpanoplastia por otite média crénica simples.

Pesquisador Responsavel : Dr. Krishnamurti Matos de Aradjo Sarmento Junior

Telefone para contato (inclusive ligagdes a cobrar): 3977-9592

Vocé é portador de uma doenca chamada otite média cronica simples, o que significa que seu timpano é
perfurado e seu ouvido purga (sai secrecdo) de vez em quando. Vocé sera submetido a uma cirurgia de
timpanoplastia, justamente para fechar a perfuracdo do timpano. Essa cirurgia ocorrera independentemente de vocé
assinar ou ndo esse documento.

Dentro do ouvido, atras da membrana do timpano, temos uns ossinhos bem pequenos que nos ajudam a
ouvir melhor e que chamamos de “ossiculos”. Sao trés os ossiculos: martelo, bigorna e estribo. Algumas vezes,
embora nem sempre, a sua doenca pode desgastar, corroer, erodir esses ossiculos, principalmente a bigorna. Se
isso ocorrer, sua audicdo pode ficar ainda mais prejudicada.

Quando a bigorna estad bem desgastada, ja sem contato com os outros ossiculos, fica facil de decidir que
ela deve ser consertada. Contudo, existem casos em que a bigorna esta parcialmente desgastada, ainda mantendo
contato com os outros ossiculos. Nestes casos de desgaste parcial, ainda ndo estd claro para nds otorrinos se
devemos tentar um conserto ou se € melhor deixar do jeito que estd. A pesquisa que vocé esta sendo convidado a
participar tem por objetivo justamente avaliar qual a melhor conduta para esses casos.

Na verdade, ndo sabemos se a situa¢do dentro do seu ouvido vai corresponder a essa situagdo que estamos
pesquisando (erosdo parcial da bigorna), mas caso corresponda, queremos a sua autorizacao para que a intervencao
sobre a bigorna (tentar ou ndo tentar consertar) seja tomada com base no protocolo dessa pesquisa e 0s dados sobre
a sua audicdo antes e depois da cirurgia possam ser usados pela pesquisa.

Todos os dados obtidos durante as cirurgias dos participantes da pesquisa serdo comparados e com isso
esperamos entender melhor esses casos de erosdo parcial da bigorna, permitindo um tratamento mais eficaz para

VOCé e outros pacientes que necessitem dessa cirurgia no futuro.
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A realizacdo desta pesquisa ndo afeta em nada a realizacdo da sua cirurgia. Nada de que vocé necessite
durante a cirurgia sera feito ou deixara de ser feito baseado no seu consentimento para esta pesquisa. Vocé nao
sera punido ou privado de nenhum beneficio caso decida ndo participar ou abandonar esta pesquisa.

Todas as informacgdes obtidas a seu respeito sdo sigilosas e serdo utilizadas exclusivamente para fins

cientificos.
Dr. Krishnamurti M. A. Sarmento Junior
Eu, , RG n%
CPF n°: , prontuario n: , abaixo assinado, concordo

em participar voluntariamente do estudo “Estudo clinico prospectivo aleatério comparando interposicdo de
bigorna autéloga com nenhuma reconstrucdo ossicular em pacientes com descontinuidade ossicular
incompleta submetidos a timpanoplastia por otite média crénica simples”, como sujeito. Fui devidamente

informado e esclarecido pelo Dr. sobre a pesquisa, 0S

procedimentos nela envolvidos, assim como o0s possiveis riscos e beneficios decorrentes de minha participagéo.
Foi-me garantido que posso retirar meu consentimento a qualquer momento, sem que isto leve a qualquer

penalidade ou interrup¢do de meu acompanhamento / assisténcia / tratamento.

Rio de Janeiro, de de

Assinatura do sujeito ou responsavel:
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APENDICE C - PROTOCOLO DE PESQUISA

ol SERVIGO DE X
s OTORRINOLARINGOLOGIA

sssssssss

PROTOCOLO DE PESQUISA

Vocé deve preencher até o item 4 em até 10 minutos.
Depois disso, preencha com calma.

— A ser preenchido no dia da cirurgia:

Iniciais do Paciente: Prontuario:

Meédico atendente: Data da cirurgia: / /

Ndmero de Incluséo (Vide abaixo):

1) O paciente pode ser incluido na pesquisa?

Critérios de inclusao:

) Paciente acima de 18 anos.

Paciente com diagnoéstico de otite média cronica simples.

Paciente tem audiometria realizada, no maximo, ha 3 meses da data de hoje.

Paciente assinou o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE).

Paciente est4 sendo submetido a timpanoplastia.

No peroperatdrio, foi observada erosdo parcial do ramo longo da bigorna e/ou do processo lenticular da
bigorna.

() No peroperatério, a inspecao e palpacéo da cadeia ossicular, hd boa transmissdo de movimentos entre os
ossiculos, caracterizando uma descontinuidade ossicular incompleta.

AN AN AN S /S
~— N N N

Todos os itens acima devem ser positivos. Do contrario ndo incluir o paciente.

Critérios de exclusio:

() Paciente legalmente incompetente.

() Paciente incapaz fisica ou mentalmente de dar o seu consentimento ou de compreender os objetivos da
pesquisa.

Paciente submetido a cirurgia otologica prévia na mesma orelha.

Apresentar retracdo timpanica grave da pars tensa (contato da membrana timpénica com a cabeca do estribo
ou com o promontario).

() No peroperatdrio, foi encontrada doenca colesteatomatosa.

—~ ~
~— —

Todos os itens acima devem ser negativos. Do contrério n&o incluir o paciente.

2) Nuamero de incluséo: Verificar o nimero de inclusdo seriado e anotar no cabecalho dessa ficha.
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3) Alocagdo pré-randomizacéo:

O paciente sera incluido em qual grupo? (PERGUNTE ao cirurgiéo)
( ) Grupo 1:A disseccao peroperatoria revelou que ainda ha contato 6sseo significativo entre a bigorna e o estribo.
() Grupo 2: A disseccéo peroperatoria revelou que que ndo ha contato dsseo significativo entre a bigorna e o

estribo, sendo a conexao entre os dois ossiculos feita apenas ou predominantemente por partes moles.

4) Alocacao pela randomizagéo:
() Realizar randomizacdo com software SAS. (qualquer dificuldade contactar Dr. Eugénio: 9974-5574)
O paciente sera incluido em qual subgrupo? (INFORME ao cirurgido)

()iB

Sem reconstrugao ossicular ( ) 2B

()1A - , .
( )2A Interposicéo de bigorna autologa
5) Dados pré-operatérios:

Sexo: ( )M ( )F Idade:

Orelha a ser operada: ( ) Direita () Esquerda

() Teve um ou mais episddios de otorreia nos 3 meses que precederam a cirurgia.

Intervalo aéreo-6sseo (IAO) médio pré-operatorio: dB

= Calculado pela média aritmética simples dos IAQ’s obtidos nas frequéncias de 500, 1000, 2000 e 4000 Hz.
Desenhe a perfuracéo:

Orelha Direita Orelha Esquerda
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6) Dados p6s-operatérios:
= Preencher de lapis ou em rascunho no verso até o término da coleta de dados, pois uma avaliacdo mais
recente podera substituir a atual.

() Aavaliacdo tem 12 meses ou mais da data da cirurgia.

Data da avaliacao: / /

IAO médio pés-operatério: dB

= Calculado da mesma forma que o IAO médio pré-operatorio.

Variacao do IAO médio: dB

& Calculado subtraindo o IAO médio pré-operatério do pds-operatorio.

() O 1AOQ pés-operatério médio € menor ou igual a 20 dB

() O 1AOQ pos-operatorio médio é menor ou igual a 10 dB

Tempo de seguimento (em meses):

7) Desfechos secundarios:

() N&o ocorreu.
() Quebra de protocolo da pesquisa.

Motivo:

() Perda de seguimento, com tempo de seguimento inferior a 12 meses.
() Paciente retirou seu consentimento para participacdo na pesquisa.
() Morte.

Causa:

() Insucesso da timpanoplastia.

Data do diagndstico: / /
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ANEXO A — DOCUMENTACAO DE APROVACAO DO COMITE DE ETICA EM
PESQUISA



MINISTERIO DA SAUDE
Conselho Nacional de Salude
Comisséo Nacional de Etica em Pesquisa
Comité de Etica em Pesquisa do Hospital Geral de Bonsucesso
PARECER DO PROJETO DE PESQUISA / CEP-HGB 42/05

I. Identificacao
Titulo do projeto: Estudo clinico prospectivo aleatério comparando interposi¢ao
de bigorna autéloga com nenhuma reconstrucao ossicular em pacientes com
descontinuidade ossicular incompleta submetidos a timpanoplastia por otite
média crbénica simples.
Pesquisadores responsaveis: Krishnamurti Matos de Araujo Sarmento Junior
Instituicdo onde se realizara: Hospital Geral de Bonsucesso — Servigo de
Otorrinolaringologia.
Data de apresentacédo no CEP: 03/03/2005
Il. Objetivos: Comparar o resultado funcional auditivo da interposicéo de bigorna
autdloga com o de nenhuma reconstru¢cdo ossicular em pacientes com
descontinuidade ossicular incompleta submetidos a timpanoplastia por otite
média crénica simples.
[ll. Sumario do projeto: Trata-se de um estudo clinico, prospectivo, aleatorio,
controlado, por um periodo de 5 anos, no Hospital Geral de Bonsucesso,
comparando a reconstru¢do ossicular pela técnica de interposi¢cdo de bigorna
autdloga com a nao reconstrucdo, em pacientes submetidos a timpanoplastia por
otite média crbnica simples, que apresentem descontinuidade ossicular
incompleta por eroséo parcial da bigorna.

O estudo inclui:

1. Consultas médicas (aproximadamente bimestrais)
2. Exames de audiometria (pelo menos 4 por paciente)

Descricao e caracterizacdo da amostra: Pacientes atendidos no Servico de
Otorrinolaringologia que seréo submetidos a cirurgia de timpanoplastia.
Critérios de inclusdo e exclusdo: Incluséo: ter 18 anos ou mais; ter
diagnéstico de otite média cronica simples; ter exame audiométrico realizado, no

maximo, 3 meses antes da cirurgia; ter consentido com sua participacdo na



pesquisa e assinado o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE); ser
submetido a timpanoplastia; no peroperatorio, apresentar erosédo parcial do ramo
longo da bigorna e/ou do processo lenticular da bigorna; no peroperatorio, a
inspecdo e palpacdo da cadeia ossicular, revelar boa transmissdo dos
movimentos entre os ossiculos, caracterizando uma descontinuidade ossicular
incompleta.

Excluséo: ser legalmente incompetente; ser incapaz fisica ou mentalmente de
dar o seu consentimento ou de compreender os objetivos da pesquisa; ter sido
submetido a cirurgia otologica prévia na mesma orelha; ser encontrada doenca
colesteatomatosa no peroperatério.

Adequacédo da metodologia: Adequada.

Adequacéo das condi¢cbes: Adequada.

IV. Comentarios do relator frente a resolucdo 196/96 e complementares, em
particular sobre:

Estrutura do protocolo — Protocolo adequado e completo.

Justificativa do uso de placebo — N3o ha.

Justificativa de suspensao de terapéutica (WASH-OUT) — Na&o utiliza terapéutica
medicamentosa.

Analise de riscos e beneficios — Riscos: Aqueles relacionados a cirurgia, que seria
realizada de qualquer forma.

Beneficios: Advindos dos achados da pesquisa quanto a melhor forma de tratar esses
casos especificos de perda auditiva.

Retorno de beneficios para o sujeito e/ou para a comunidade — Esta explicitado no
projeto.

Informacdo adequada quanto ao financiamento — N3o cita financiamento.

Outros Centros envolvidos — N3o ha

V. Parecer do CEP: Aprovado.

Dra. Sonia Paredes de Qliveira
CRM 52.23368-2

/) p ) .

Profe. Dr. Sonia Paredes de Oliveira
Vice Coordenadora do CEP-HGB
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- SECRETARIA DE ATENGAO A SAUDE

HOSPITAL GERAL DE BONSUCESSO
HospralGaml
Bonsucesso

Memorando n° 018/05/CEP/HGB

Rio de Janeiro, 12 de Maio de 2005.
Do: Comité de Etica em Pesquisa / Centro de Estudos
AO CHEFE DO SERVICO DE OTORRINOLARINGOLOGIA

Assunto: APROVACAO DE PROJETO DE PESQUISA

Sr. Chefe de Servico,

Informamos a V. Sa. que o projeto de pesquisa intitulado “Estudo clinico

prospectivo aleatério comparando interposicdo de bigorna autéloga com nenhuma

reconstrucdo ossicular em pacientes com descontinuidade ossicular incompleta

submetidos a timpanoplastia por otite média crdnica simples.”, protocolo n2 042/05,

submetido ao CEP pelo Dr. Krihsnamurti Matos de Araujo Sarmento Junior, que

responde como pesquisador principal, foi apreciado na reunido do més de abril do CEP,
sendo considerado APROVADO em ata.

Lembramos da necessidade de novo requerimento ao CEP caso haja qualquer

modificag&o no projeto original antes ou no decorrer da realizacdo da pesquisa.

O pesquisador principal deve apresentar relatorio final ou de seguimento ao

término do prazo estipulado no cronograma da pesquisa.

Atenciosamente,

imento Louzada
A-HGB
CRM 52.38093-4

Comité de Etica em Pesquisa — Hospital Geral de Bonsucesso
Av. Londres,N2 616 — PREDIO 5 / 5° ANDAR

Bonsucesso - Rio de Janeiro - CEP: 21041-030

Tel: (21) 3977-8247
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PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Estudo clinico prospectivo randomizado comparando interposi¢cdo de bigorna
autéloga com nenhuma reconstrugdo ossicular em pacientes com
descontinuidade ossicular incompleta submetidos a timpanoplastia por otite
media crbénica simples.

Pesquisador: Krishnamurti Sarmento Junior

Area Tematica:

Versdo: 1

CAAE: 68450317.9.0000.5257

Instituicdo Proponente: HOSPITAL FEDERAL DE BONSUCESSO

Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 2.097.300

Apresentacéo do Projeto:
Protocolo 127-17, do grupo lll, recebido em 16.5.2017.

As informac¢des colocadas nos campos denominados "Apresentacédo do Projeto”, "Objetivo da Pesquisa" e
"Avaliacao dos Riscos e Beneficios” foram retiradas do documento intitulado
“PB_INFORMACOES _BASICAS _DO_PROJETO_922753.pdf" (submetido na Plataforma Brasil em
16/05/2017).

INTRODUCAO:

As otites médias cronicas supurativas podem causar erosao dos ossiculos e uma descontinuidade da
cadeia ossicular, que pode ser completa, quando algum dos ossiculos perde contato com o outro, ou
incompleta, quando a eros&o entre os ossiculos é insuficiente para desconecta-los. Este é o primeiro
estudo que compara abordagens na descontinuidade ossicular incompleta (DOI).

HIPOTESE:

Os casos de DOI em que ainda ha contato 6sseo entre bigorna e estribo (doravante denominados de DOI
Tipo 1) tém resultado auditivo melhor sem reconstrugédo ossicular do que os casos em que a conexao entre
os ossiculos erodidos é feita predominantemente por tecido mole (granulagéo ou fibrose), que classificamos
como DOl tipo 2.

Endereco: Av. Londres, 616

Bairro: Bonsucesso CEP: 21.041-030
UF: RJ Municipio: RIO DE JANEIRO
Telefone:  (21)3977-9500 E-mail: cep@hgb.saude.rj.gov.br
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Continuagéo do Parecer: 2.097.300

METODOLOGIA PROPOSTA:

Foi realizado um estudo prospectivo controlado, com selecao aleatoria dos pacientes.

CRITERIOS DE INCLUSAOQ: Ter 18 anos ou mais; ter diagndstico de otite média cronica simples; ter exame
audiométrico realizado, no maximo, 3 meses antes da cirurgia; ter consentido com sua participagdo na
pesquisa e assinado o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE); ser submetido a timpanoplastia;
no peroperatério, apresentar erosdo parcial do ramo longo da bigorna e/ou do processo lenticular da bigorna;
no peroperatorio, a inspegao e palpagdo da cadeia ossicular, revelar boa transmissdo dos movimentos entre
os ossiculos, caracterizando uma descontinuidade ossicular incompleta.

CRITERIOS DE EXCLUSAO: Ser legalmente incompetente; ser incapaz fisica ou mentalmente de dar o seu
consentimento ou de compreender os objetivos da pesquisa; ter sido submetido a cirurgia otoldégica prévia na
mesma orelha; ser encontrada doenga colesteatomatosa no peroperatorio.

OBJETIVO DA PESQUISA:

Comparar o resultado funcional auditivo da interposi¢cao de bigorna autéloga com o de nenhuma reconstrugao
ossicular em pacientes com descontinuidade ossicular incompleta submetidos a timpanoplastia por otite
média cronica simples.

Avaliacdo dos Riscos e Beneficios:
Segundo o Pesquisador:

RISCOS:

Os riscos séo os inerentes ao procedimento cirargico, cuja realizacdo se daria independente da pesquisa.

BENEFICIOS:

O estudo ajudara a definir a melhor conduta nos casos de descontinuidade ossicular incompleta.

Comentérios e Consideragdes sobre a Pesquisa:

Trata-se de projeto anterior a Plataforma Brasil, ja finalizado, aprovado pelo CEP no parecer 42/05.

Endereco: Av. Londres, 616

Bairro: Bonsucesso CEP: 21.041-030
UF: RJ Municipio: RIO DE JANEIRO
Telefone:  (21)3977-9500 E-mail: cep@hgb.saude.rj.gov.br
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Hospital Federal
de Bonsucesso

Continuagéo do Parecer: 2.097.300

Consideragdes sobre os Termos de apresentacdo obrigatoria:

N&o se aplica.

Recomendagdes:
N&o se aplica.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes:

N&o se aplica.

Consideragdes Finais a critério do CEP:

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Koot ™

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situacao
Informacdes Basicas| PB_INFORMACOES BASICAS DO _P | 16/05/2017 Aceito
do Projeto ROJETO 922753.pdf 23:42:04
Projeto Detalhado / | Projeto_Detalhado.pdf 16/05/2017 |Krishnamurti Aceito
Brochura 23:41:15 |Sarmento Junior
Investigador
TCLE / Termos de | TCLE.pdf 16/05/2017 |Krishnamurti Aceito
Assentimento / 23:20:50 |Sarmento Junior
Justificativa de
Auséncia
Parecer Anterior Aprovacao_CEP_HFB.pdf 16/05/2017 |Krishnamurti Aceito

23:09:06 | Sarmento Junior
Folha de Rosto Folha_de_rosto.pdf 16/05/2017 |Krishnamurti Aceito
23:06:46 | Sarmento Junior

Situacéo do Parecer:
Aprovado

Necessita Apreciacdo da CONEP:

N&o
RIO DE JANEIRO, 02 d{e Jur}ho de 2017
\ 4/
Assinado por: /
Carlos Alberto Guimaraes

(Coordenador)
Endereco: Av. Londres, 616
Bairro: Bonsucesso CEP: 21.041-030
UF: RJ Municipio: RIO DE JANEIRO
Telefone: (21)3977-9500 E-mail: cep@hgb.saude.rj.gov.br

Pagina 03 de 03




139

ANEXO B — TERMOS DE CESSAO DOS DIREITOS AUTORAIS

As imagens e tabelas de outras producdes cientificas foram reproduzidas nessa tese
com a devida autorizacdo expressa dos detentores de seus direitos autorais,
constantes nesse anexo; ou quando de dominio publico, conforme devidamente

informado na legenda de cada item.

Termo de cessao de direitos autorais 1: Relativo a figura 2A, reproduzido de Hall et

al. Acta Otolaryngol 1957;47-4:p.321, com permissao de Taylor & Francis.

Termo de cessao de direitos autorais 2: Relativo as figuras 2B e 2C, reproduzidas de
Andersen et al. Acta Otolaryngol. 1960;52-sup158:pp.311-313, com permissao de

Taylor & Francis.

Termo de cessédo de direitos autorais 3: Relativo a figura 3, reproduzido de Guilford.
Laryngoscope.1965 Feb;75-2:p.238, com permissdo de John Wiley and Sons.

Termo de cessdo de direitos autorais 4: Relativo a figura 4, reproduzido de
Pennington. Ann Otol Rhinol Laryngol. 1973 Jul;82-4:p.520, com permisséo de Sage
Publications.

Termo de cesséao de direitos autorais 5: Relativo a figura 5, reproduzido de Beickert.

Arch Otolaryngol. 1964;80(4):p.385, com permisséao de American Medical Association.
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JOHN WILEY AND SONS LICENSE
TERMS AND CONDITIONS

Jul 09, 2017

This Agreement between Krishnamurti Sarmento Junior ("You") and John Wiley and Sons
("John Wiley and Sons") consists of your license details and the terms and conditions
provided by John Wiley and Sons and Copyright Clearance Center.

License Number 4144870921440

License date Jul 09, 2017

Licensed Content Publisher John Wiley and Sons
Licensed Content Publication The Laryngoscope
Licensed Content Title Repositioning of the incus

Licensed Content Author Frederick R. Guilford

Licensed Content Date Jan 6, 2009

Licensed Content Pages 7

Type of use Dissertation/Thesis

Requestor type University/Academic

Format Print

Portion Figure/table

Number of figures/tables 1

Original Wiley figure/table Figure 3

number(s)

Will you be translating? No

Title of your thesis / Estudo clinico prospectivo aleatério comparando interposigdo de
dissertation bigorna autdloga com nenhuma reconstrugdo ossicular em pacientes

com descontinuidade ossicular incompleta submetidos a
timpanoplastia por otite média crénica simples

Expected completion date Nov 2017

Expected size (number of 200

pages)
Requestor Location Krishnamurti Sarmento Junior
SQS 305 - Bloco A
Apto 302
Asa Sul
Brasilia, DF 70353010
Brazil
Attn: Krishnamurti Sarmento Junior
Publisher Tax ID EU826007151
Billing Type Invoice

Billing Address

Total

Krishnamurti Sarmento Junior

SQS 305 - Bloco A

Apto 302

Asa Sul

Brasilia, Brazil 70353010

Attn: Krishnamurti Sarmento Junior

0.00 USD
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TERMS AND CONDITIONS
This copyrighted material is owned by or exclusively licensed to John Wiley & Sons, Inc. or
one of its group companies (each a"Wiley Company") or handled on behalf of a society with
which a Wiley Company has exclusive publishing rights in relation to a particular work
(collectively "WILEY"). By clicking "accept" in connection with completing this licensing
transaction, you agree that the following terms and conditions apply to this transaction
(along with the billing and payment terms and conditions established by the Copyright
Clearance Center Inc., ("CCC's Billing and Payment terms and conditions"), at the time that
you opened your RightsLink account (these are available at any time at
http://myaccount.copyright.com).

Terms and Conditions

e The materials you have requested permission to reproduce or reuse (the "Wiley
Materials") are protected by copyright.

e You are hereby granted a personal, non-exclusive, non-sub licensable (on a stand-
alone basis), non-transferable, worldwide, limited license to reproduce the Wiley
Materials for the purpose specified in the licensing process. This license, and any
CONTENT (PDF or image file) purchased as part of your order, is for a one-time

use only and limited to any maximum distribution number specified in the license. The

first instance of republication or reuse granted by this license must be completed
within two years of the date of the grant of this license (although copies prepared
before the end date may be distributed thereafter). The Wiley Materials shall not be
used in any other manner or for any other purpose, beyond what is granted in the
license. Permission is granted subject to an appropriate acknowledgement given to the

author, title of the material/book/journal and the publisher. You shall also duplicate the

copyright notice that appears in the Wiley publication in your use of the Wiley
Material. Permission is also granted on the understanding that nowhere in the text is a
previously published source acknowledged for all or part of this Wiley Material. Any
third party content is expressly excluded from this permission.

e With respect to the Wiley Materials, all rights are reserved. Except as expressly
granted by the terms of the license, no part of the Wiley Materials may be copied,
modified, adapted (except for minor reformatting required by the new Publication),
translated, reproduced, transferred or distributed, in any form or by any means, and no
derivative works may be made based on the Wiley Materials without the prior
permission of the respective copyright owner.For STM Signatory Publishers
clearing permission under the terms of the STM Permissions Guidelines only, the
terms of the license are extended to include subsequent editions and for editions
in other languages, provided such editions are for the work as a whole in situ and
does not involve the separate exploitation of the permitted figures or extracts,
You may not alter, remove or suppress in any manner any copyright, trademark or
other notices displayed by the Wiley Materials. You may not license, rent, sell, loan,
lease, pledge, offer as security, transfer or assign the Wiley Materials on a stand-alone
basis, or any of the rights granted to you hereunder to any other person.

e The Wiley Materials and all of the intellectual property rights therein shall at all times
remain the exclusive property of John Wiley & Sons Inc, the Wiley Companies, or
their respective licensors, and your interest therein is only that of having possession of
and the right to reproduce the Wiley Materials pursuant to Section 2 herein during the
continuance of this Agreement. You agree that you own no right, title or interest in or
to the Wiley Materials or any of the intellectual property rights therein. You shall have
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no rights hereunder other than the license as provided for above in Section 2. No right,
license or interest to any trademark, trade name, service mark or other branding
("Marks") of WILEY or its licensors is granted hereunder, and you agree that you
shall not assert any such right, license or interest with respect thereto

NEITHER WILEY NOR ITS LICENSORS MAKES ANY WARRANTY OR
REPRESENTATION OF ANY KIND TO YOU OR ANY THIRD PARTY,
EXPRESS, IMPLIED OR STATUTORY, WITH RESPECT TO THE MATERIALS
OR THE ACCURACY OF ANY INFORMATION CONTAINED IN THE
MATERIALS, INCLUDING, WITHOUT LIMITATION, ANY IMPLIED
WARRANTY OF MERCHANTABILITY, ACCURACY, SATISFACTORY
QUALITY, FITNESS FOR A PARTICULAR PURPOSE, USABILITY,
INTEGRATION OR NON-INFRINGEMENT AND ALL SUCH WARRANTIES
ARE HEREBY EXCLUDED BY WILEY AND ITS LICENSORS AND WAIVED
BY YOU.

WILEY shall have the right to terminate this Agreement immediately upon breach of
this Agreement by you.

You shall indemnify, defend and hold harmless WILEY, its Licensors and their
respective directors, officers, agents and employees, from and against any actual or
threatened claims, demands, causes of action or proceedings arising from any breach
of this Agreement by you.

IN NO EVENT SHALL WILEY OR ITS LICENSORS BE LIABLE TO YOU OR
ANY OTHER PARTY OR ANY OTHER PERSON OR ENTITY FOR ANY
SPECIAL, CONSEQUENTIAL, INCIDENTAL, INDIRECT, EXEMPLARY OR
PUNITIVE DAMAGES, HOWEVER CAUSED, ARISING OUT OF OR IN
CONNECTION WITH THE DOWNLOADING, PROVISIONING, VIEWING OR
USE OF THE MATERIALS REGARDLESS OF THE FORM OF ACTION,
WHETHER FOR BREACH OF CONTRACT, BREACH OF WARRANTY, TORT,
NEGLIGENCE, INFRINGEMENT OR OTHERWISE (INCLUDING, WITHOUT
LIMITATION, DAMAGES BASED ON LOSS OF PROFITS, DATA, FILES, USE,
BUSINESS OPPORTUNITY OR CLAIMS OF THIRD PARTIES), AND WHETHER
OR NOT THE PARTY HAS BEEN ADVISED OF THE POSSIBILITY OF SUCH
DAMAGES. THIS LIMITATION SHALL APPLY NOTWITHSTANDING ANY
FAILURE OF ESSENTIAL PURPOSE OF ANY LIMITED REMEDY PROVIDED
HEREIN.

Should any provision of this Agreement be held by a court of competent jurisdiction
to be illegal, invalid, or unenforceable, that provision shall be deemed amended to
achieve as nearly as possible the same economic effect as the original provision, and
the legality, validity and enforceability of the remaining provisions of this Agreement
shall not be affected or impaired thereby.

The failure of either party to enforce any term or condition of this Agreement shall not
constitute a waiver of either party's right to enforce each and every term and condition
of this Agreement. No breach under this agreement shall be deemed waived or
excused by either party unless such waiver or consent is in writing signed by the party
granting such waiver or consent. The waiver by or consent of a party to a breach of
any provision of this Agreement shall not operate or be construed as a waiver of or
consent to any other or subsequent breach by such other party.

3/5



RightsLink Printable License

e This Agreement may not be assigned (including by operation of law or otherwise) by
you without WILEY's prior written consent.

e Any fee required for this permission shall be non-refundable after thirty (30) days
from receipt by the CCC.

e These terms and conditions together with CCC's Billing and Payment terms and
conditions (which are incorporated herein) form the entire agreement between you and
WILEY concerning this licensing transaction and (in the absence of fraud) supersedes
all prior agreements and representations of the parties, oral or written. This Agreement
may not be amended except in writing signed by both parties. This Agreement shall be
binding upon and inure to the benefit of the parties' successors, legal representatives,
and authorized assigns.

¢ In the event of any conflict between your obligations established by these terms and
conditions and those established by CCC's Billing and Payment terms and conditions,
these terms and conditions shall prevail.

e WILEY expressly reserves all rights not specifically granted in the combination of (i)
the license details provided by you and accepted in the course of this licensing
transaction, (ii) these terms and conditions and (iii) CCC's Billing and Payment terms
and conditions.

o This Agreement will be void if the Type of Use, Format, Circulation, or Requestor
Type was misrepresented during the licensing process.

e This Agreement shall be governed by and construed in accordance with the laws of
the State of New York, USA, without regards to such state's conflict of law rules. Any
legal action, suit or proceeding arising out of or relating to these Terms and Conditions
or the breach thereof shall be instituted in a court of competent jurisdiction in New
York County in the State of New York in the United States of America and each party
hereby consents and submits to the personal jurisdiction of such court, waives any
objection to venue in such court and consents to service of process by registered or
certified mail, return receipt requested, at the last known address of such party.

WILEY OPEN ACCESS TERMS AND CONDITIONS

Wiley Publishes Open Access Articles in fully Open Access Journals and in Subscription
journals offering Online Open. Although most of the fully Open Access journals publish
open access articles under the terms of the Creative Commons Attribution (CC BY) License
only, the subscription journals and a few of the Open Access Journals offer a choice of
Creative Commons Licenses. The license type is clearly identified on the article.

The Creative Commons Attribution License

The Creative Commons Attribution License (CC-BY) allows users to copy, distribute and
transmit an article, adapt the article and make commercial use of the article. The CC-BY
license permits commercial and non-

Creative Commons Attribution Non-Commercial License

The Creative Commons Attribution Non-Commercial (CC-BY-NC)License permits use,
distribution and reproduction in any medium, provided the original work is properly cited
and is not used for commercial purposes.(see below)

Creative Commons Attribution-Non-Commercial-NoDerivs License
The Creative Commons Attribution Non-Commercial-NoDerivs License (CC-BY-NC-ND)
permits use, distribution and reproduction in any medium, provided the original work is

4/5


http://creativecommons.org/licenses/by/3.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc/3.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/3.0/

RightsLink Printable License

properly cited, is not used for commercial purposes and no modifications or adaptations are
made. (see below)

Use by commercial "for-profit" organizations

Use of Wiley Open Access articles for commercial, promotional, or marketing purposes
requires further explicit permission from Wiley and will be subject to a fee.

Further details can be found on Wiley Online Library
http://olabout.wiley.com/WileyCDA/Section/id-410895 .html
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DB universidade de Brasilia
Decanato de Pesquisa e Pos-graduacio (DPP)

FORMULARIO DE DECLARACAO DE CIENCIA DE PROPRIEDADE INTELECTUAL DE
MONOGRAFIA/TESE/DISSERTACAO E PRODUTOS DESENVOLVIDOS NA UnB.
(a ser assinado por estudantes e entregue no momento da matricula e na ocasifio da defesa do trabalho final)

Eu, _Krishnamurti Matos de Araujo Sarmento Junior (nome),
CPF  051.941.087-45 , aluno (a) regularmente matriculado (a) na
Universidade de Brasilia no grau de  Doutorado (Residéncia, Especializacgio,

Mestrado ou Doutorado) em _ Ciéncias da Satide - Fisiopatologia Médica (nome do
programa ou curso), considerando a Lei n° 9.279, de 14 de maio de 1996 que regula os direitos e
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