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Com o progresso da Medicina novos métodos diagnósticos e terapêuticos 
são constantemente incorporados ao dia-a-dia do médico. Assume particular 
importância a avaliação do risco/benefício da utilização de determinada substância 
no sentido de minimizar efeitos secundários iatrogênicos.

Ênfase particular deve ser dada aos diferentes processos de formação médica, 
visando conscientizar sobre efeitos indesejáveis oriundos de meio ambiente, 
poluentes, produtos tóxicos, medicamentos, radiação etc.

O capítulo a seguir, possivelmente aplicável a qualquer região do mundo, 
nos dá uma alarmante dimensão sobre efeitos nocivos à audição desencadeados 
principalmente pela terapêutica medicamentosa.
Introdução
James E. Saunders

Em países em desenvolvimento, a ototoxicidade é uma das principais 
causas de perda auditiva passível de prevenção, afetando principalmente crianças 
1. Neste capítulo, vamos explorar as questões relacionadas à ototoxicidade e à 
sua prevenção. Teoricamente, a perda da audição por ototoxicidade é de fácil 
prevenção. Uma vez que o problema costuma ser causado por profissionais da área 
de saúde, a simples eliminação do uso de medicações ototóxicas deveria erradicar 
essa causa relativamente comum de perda auditiva. Entretanto, a fisiopatologia e 
as questões de saúde pública relacionadas à ototoxicidade são bastante complexas.

O desenvolvimento de uma estratégia mais eficiente para prevenção da 
ototoxicidade requer uma melhor compreensão dos fatores causais. Vamos 
começar comparando algumas substâncias sabidamente ototóxicas quanto ao 
grau de toxicidade e populações sob risco de exposição. A Tabela 1 apresenta 
uma comparação de diversos agentes potencialmente ototóxicos quanto a essas 
características.
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Tabela 1. Risco de ototoxicidade de diversas substâncias e porcentagem da 
populações sob risco de exposição 

Risco de 
ototoxicidade Porcentagem da população

Aminoglicosídeos Alto Alta

Vancomicina Baixo Baixa 
*Aumentada para MRSA

Diuréticos de Alça Baixo Moderada

Salicilatos Baixo Alta

Cisplatina Alto Baixa

Cloroquina Desconhecido Alta

Químicos Industriais Alto Desconhecida

*MRSA= methicillin resistant S.aureus 

A comparação dessas substâncias mostra que a maioria delas apresenta 
baixa taxa de ototoxicidade ou uma porcentagem relativamente pequena da 
população sob risco de exposição. Dentre elas, os antibióticos aminoglicosídeos 
são os mais preocupantes devido ao seu amplo uso e toxicidade alta para a orelha 
interna. Esta combinação coloca um grande número de pessoas na faixa de risco, 
portanto, dedicaremos a maior parte deste capítulo à discussão da ototoxicidade 
dos aminoglicosídeos.
7R[LFLGDGH�GRV�$PLQRJOLFRVtGHRV

Embora a incidência exata não seja conhecida, estima-se que a toxicidade 
coclear ou vestibular ocorra em 1 a 5% dos pacientes tratados com esses 
fármacos2. A perda auditiva restringe-se inicialmente às altas frequências e pode 
ser detectada por audiometria antes de ser percebida pelo paciente. A perda 
da função vestibular pode ser totalmente independente da perda auditiva e o 
paciente pode não perceber o problema de equilíbrio devido aos mecanismos 
compensatórios visuais e do sistema nervoso central. Todos os antibióticos 
aminoglicosídeos podem causar lesões cocleares e/ou vestibulares, o seu potencial 
tóxico, porém, é diferente. A toxicidade auditiva de cinco aminoglicosídeos, em 
ordem decrescente, é: neomicina, gentamicina, tobramicina, amicacina e, por 
último, netilmicina3. Nos casos em que o uso de um antibiótico aminoglicosídeo 
é imprescindível, deve-se eleger a droga de menor toxicidade, considerando-se 
situações semelhantes. Infelizmente, os fármacos dotados de menor toxicidade 
são mais caros e o custo costuma ser o fator determinante da disponibilidade de 
aminoglicosídeos em países em desenvolvimento.

No mundo em desenvolvimento, a ototoxicidade dos aminoglicosídeos 
é influenciada por quatro fatores principais: maior exposição ao fármaco, 
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pacientes em pior condição, com mais fatores de comorbidade, susceptibilidade 
JHQpWLFD�DR�IiUPDFR e uso não controlado ou inadequado. Com o advento recente 
de antibióticos de amplo espectro, mais seguros, a maioria dos médicos de países 
industrializados observou uma queda dramática do uso de aminoglicosídeos nos 
últimos anos. Um programa de rastreamento do uso de fármacos nos Estados 
Unidos documentou uma redução de 50% no uso de aminoglicosídeos entre 1999 
e 20014. Analogamente, a ototoxicidade aparece como uma causa relativamente 
pouco comum de surdez em diversos estudos de grande porte realizados em países 
industrializados, como mostra a Tabela 25-9.

7DEHOD����3URSRUomR�GH�RWRWR[LFLGDGH�HP�SRSXODo}HV�GH�VXUGRV��SDtVHV�LQGXVWULDOL]DGRV

3DtV ��GH�6XUGRV
Itália1 1,9
Bélgica7 0,6
Alemanha5 2,2
Porto Rico8 1 
Portugal 1,7 
Multinacional/Meta-análise9 <1

Pode-se afirmar com segurança que a toxicidade dos aminoglicosídeos 
é relativamente pouco comum nesses países desenvolvidos, principalmente 
devido à falta de exposição. Os aminoglicosídeos seguem sendo utilizados em 
determinadas populações. Segundo um estudo realizado nos Estados Unidos10, 
eles ainda são ministrados a 21% das crianças internadas em unidades de terapias 
intensivas pediátricas e neonatais. 

O amplo de uso de aminoglicosídeos em países em desenvolvimento 
é preocupante e se deve ao seu baixo custo e amplo espectro de ação11. Os 
aminoglicosídeos continuam sendo usados nesses locais, tanto da forma correta 
como incorreta. A ampla utilização em algumas partes do mundo foi documentada 
em diversos estudos. Os aminoglicosídeos corresponderam a 7,4% de todas 
as prescrições de antibióticos na Rússia e a 11% em Trinidad e Tobago12-13.  
Um estudo comparativo do emprego de aminoglicosídeos em Hong Kong 
documentou um uso 250 vezes maior do que na Grã-Bretanha, durante um período 
semelhante14. De maneira análoga, taxas muito mais elevadas de toxicidade de 
aminoglicosídeos e/ou exposição foram registradas em populações de surdos em 
algumas partes do mundo. A incidência mais alta de ototoxicidade foi observada 
na China, onde estudos feitos com populações de surdos indicaram taxas de 
toxicidade de aminoglicosídeos entre 3,7 e 28,4%15-16. Estudos realizados na 
África Oriental também mostraram taxas mais elevadas de ototoxicidade e um 
estudo nosso, realizado na Nicarágua, documentou exposição à gentamicina em 
31% das crianças surdas17-18. Presume-se que essas altas taxas sejam devidas, em 
parte, à maior exposição. 

Além da maior exposição da população, outros fatores podem contribuir 
para as altas taxas observadas. Dentre os fatores que podem aumentar o risco 
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de ototoxicidade dos aminoglicosídeos, destacam-se: a duração da terapia, a 
frequência de administração (com menor toxicidade mediante administrações 
diárias), disfunção renal ou hepática, idade avançada, uso simultâneo de outras 
medicações ototóxicas (principalmente diuréticos de alça), altas concentrações 
séricas, infecções de maior gravidade e, finalmente, predisposição genética2,20, 21. A 
falta de regulamentação e as más condições dos serviços de saúde em geral podem 
favorecer a prevalência de tais fatores em regiões de menor desenvolvimento.

Houve um grande avanço na prevenção da ototoxicidade dos aminoglicosídeos 
a partir das observações de Sha e Schacht a respeito do efeito protetor do 
tratamento antioxidante com salicilatos sobre as células ciliadas de cobaias 
expostas à gentamicina22. Mais tarde, o mesmo grupo de pesquisa publicou um 
estudo clínico amplo, cego, controlado com placebo, em colaboração com um 
grupo da China, investigando a eficácia clínica da administração de aspirina na 
proteção de pacientes contra a ototoxicidade da gentamicina23. Apenas 3% dos 
89 pacientes que receberam 3 gramas de aspirina por dia em associação com 
a gentamicina apresentaram evidências audiométricas de ototoxicidade, um 
resultado significantemente inferior aos 13% observados no grupo placebo.  Esse 
é um ótimo exemplo de pesquisa básica que se traduz em ferramenta clínica 
capaz de influenciar a ocorrência mundial de perda auditiva. Infelizmente, a dose 
adequada e a segurança dessa intervenção não foram estudadas em neonatos, que 
constituem a maior população de risco. 

O segundo grande avanço na compreensão da toxicidade dos aminoglicosídeos 
foi proporcionado por dois grupos independentes de pesquisa, cada um responsável 
pela identificação de grandes famílias com maior susceptibilidade à ototoxicidade 
dos aminoglicosídeos, de herança materna24-25. Outros estudos identificaram 
que o gene presente nessas famílias encontra-se no DNA da mitocôndria, que é 
herdado da mãe tanto em homens como em mulheres. As mutações específicas 
responsáveis pela maior ototoxicidade dos aminoglicosídeos localizam-se na 
porção do DNA responsável pela transcrição da subunidade 12S do RNA 
ribossomal, que apresenta homologia com as unidades ribossomais bacterianas. 
Tais mutações alteram a estrutura da unidade ribossomial humana, tornando-a 
mais parecida com o ribossomo bacteriano. As estruturas ribossomais mutantes 
são mais susceptíveis aos aminoglicosídeos, levando à interrupção da síntese 
protéica. Diversas mutações foram identificadas em pacientes com ototoxicidade 
causada por aminoglicosídeos. De forma geral, a mutação mais comum é a 
A1555G, embora outras mutações prevaleçam em algumas populações26-29.

Um conceito importante para a compreensão do papel das mutações 
mitocondriais e da perda auditiva é que parte dos pacientes portadores de mutações 
irá desenvolver perda auditiva progressiva não-sindrômica, independente da 
exposição aos aminoglicosídeos. A probabilidade de perda auditiva na presença 
da mutação mitocondrial A1555G é mais alta em pacientes medicados com 
aminoglicosídeos, mas a perda auditiva também foi observada em pacientes que 
não receberam aminoglicosídeos, embora mais discreta e mais tardia que nos 
pacientes expostos30-31.
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A fim de entender melhor a prevalência e a dificuldade de estudar a 
ototoxicidade dos aminoglicosídeos em países em desenvolvimento, realizamos 
um estudo na Nicarágua, com um grupo de pacientes com histórico de perda 
auditiva na infância. O estudo envolveu 96 pacientes, 31 deles (32%) com 
histórico de exposição à gentamicina, coincidente com a perda auditiva32.  
Embora alguns pacientes tivessem histórico familiar de perda auditiva, nenhum 
era portador de mutações no gene mitocondrial 12S RNA ribossomal. Apesar 
do aparente agrupamento geográfico dos pacientes com histórico de exposição 
à gentamicina, acreditamos que isso possa refletir a disponibilidade do fármaco 
nas regiões em questão. Um dos fatores de complicação da avaliação da perda 
auditiva na população estudada foi a alta prevalência de múltiplos fatores de 
risco. Apesar da alta exposição à gentamicina, esse fator de risco foi sobreposto 
ao histórico de meningite e sofrimento perinatal.

Já vimos que os aminoglicosídeos são amplamente utilizados em algumas 
regiões, que a ototoxicidade em geral e a susceptibilidade genética são mais comuns 
em determinadas populações e que pacientes de países em desenvolvimento têm 
maior probabilidade de apresentar outros fatores de comorbidade. Infelizmente, a 
maioria desses fatores é de difícil controle. Uma das áreas potenciais de impacto 
das iniciativas de saúde pública é a limitação do uso indevido e não regulado da 
droga. Inicialmente, devemos reconhecer o importante papel dos aminoglicosídeos 
no tratamento de infecções graves e potencialmente fatais. 

Estima-se que a sepse neonatal, por exemplo, seja responsável por 
aproximadamente 1,6 milhões de mortes por ano em países em desenvolvimento33, 
muitas das quais podem ser evitadas com o uso do fármaco em intervalos 
maiores, o que também minimiza o risco de efeitos tóxicos. Estudos recentes 
realizados na Índia e em outros países mostraram que a sepse neonatal pode ser 
tratada com eficiência e segurança mediante uso correto da gentamicina20. Os 
aminoglicosídeos também são importantes no tratamento da tuberculose. As 
incidências crescentes de tuberculose ou de tuberculose resistente a múltiplos 
fármacos e o uso de fármacos ototóxicos potentes no seu tratamento são um 
bom exemplo de que não estamos isolados do mundo que nos cerca. Embora a 
tuberculose seja muito mais prevalente em outros países, a tuberculose resistente 
a múltiplos fármacos é um problema também nos Estados Unidos. Além do uso 
correto, a gentamicina costuma ser utilizada em situações de controle precário, 
inclusive sem acompanhamento médico. Apesar das regulamentações que proíbem 
a venda de medicações sem prescrição, injeções de gentamicina podem ser obtidas 
diretamente nas farmácias, na Nicarágua e em outros países em desenvolvimento. 
Estudos realizados em Bangladesh e na Venezuela mostraram que mais de 90% dos 
antibióticos são vendidos dessa maneira34,35. 

O uso da gentamicina por pacientes ambulatoriais, geralmente sem prescrição 
médica, também foi demonstrado na Índia e em Hong Kong. Estudos também 
demonstraram que, mesmo quando há um médico responsável, as doses ou as 
indicações costumam ser inadequadas. Uma auditoria realizada em um hospital 
infantil da Índia revelou que mais de 30% do uso de aminoglicosídeos em pacientes 
internados teve como base posologia ou indicação equivocada36. Portanto, as altas 
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taxas de ototoxicidade da gentamicina nessas populações podem refletir a alta 
exposição ao fármaco ou a posologia inadequada. Apesar do número reduzido de 
pesquisas sobre o uso de antibióticos ou a sua regulamentação na América Central, 
os estudos demonstraram redução das prescrições inadequadas de aminoglicosídeos 
após intervenções realizadas na Colômbia37. 

O uso amplo e não regulado da gentamicina ainda parece ser um grande 
problema na maioria dos países em desenvolvimento e seu controle é complicado 
pela venda desses medicamentos sem prescrição médica. Além do uso amplo e não 
regulado, a baixa qualidade dos serviços de saúde em países em desenvolvimento 
pode atrasar o início do tratamento, resultando em infecções mais graves e 
aumentando o risco de ototoxicidade.

Em poucas palavras, a prevenção da ototoxicidade dos aminoglicosídeos 
depende da regulamentação do seu uso e da educação dos responsáveis a respeito 
da ototoxicidade. Quando possível, alternativas de menor toxicidade devem ser 
disponibilizadas. Finalmente, a administração simultânea de aspirina é muito 
promissora na prevenção da perda auditiva, quando o uso de aminoglicosídeos 
for imprescindível.  
Toxicidade da Vancomicina

 A vancomicina é menos utilizada mundialmente do que os aminoglicosídeos 
e é certamente menos tóxica. Apesar da semelhança no nome, a vancomicina não 
é um aminoglicosídeo. O efeito tóxico do uso isolado da vancomicina sobre a 
orelha interna é controverso. A vancomicina pode potencializar a toxicidade dos 
aminoglicosídeos e não parece ter efeitos ototóxicos próprios quando usada em 
altas doses, por longos períodos de tempo2-3,38.
7R[LFLGDGH�GRV�'LXUpWLFRV�GH�$OoD

Os diuréticos de alça representam outra classe de medicações ototóxicas, 
sendo os mais comuns a furosemida e o ácido etacrínico. Tais diuréticos 
apresentam baixa toxicidade e um percentual moderado a baixo de populações 
sob de risco de exposição. Entretanto, os diuréticos de alça foram considerados a 
segunda causa mais comum de ototoxicidade em um hospital-escola da Nigéria39.  
O mecanismo de ototoxicidade não parece ter relação com a lesão de células 
ciliadas, mas sim com reduções reversíveis do potencial endococlear, alterações 
eletrolíticas dos fluidos cocleares e alterações histológicas na stria vascularis. 
Tais alterações são previsíveis, dada a ação dos diuréticos sobre o equilíbrio 
hídrico nos rins e em outras partes do organismo. O maior risco de ototoxicidade 
é observado em bebês prematuros e em pacientes com comprometimento renal, 
ou mediante uso simultâneo de outras medicações ototóxicas, principalmente os 
aminoglicosídeos2-3.

A perda auditiva causada por diuréticos de alça pode ser permanente ou 
reversível e ocorrer após o uso oral ou intravenoso. A administração intravenosa 
rápida de furosemida (mais de 5 miligramas por minuto) tem risco maior e 
comprovado. Os médicos deveriam familiarizar-se com a bumetanida, que tem 
efeitos comparáveis à furosemida, porém menor toxicidade.
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Apesar do papel preventivo já discutido da aspirina na prevenção da 

ototoxicidade dos aminoglicosídeos, os salicilatos também podem ter efeitos 
ototóxicos próprios. Os salicilatos são muito utilizados por seus efeitos 
antiinflamatórios, antipiréticos, analgésicos e antiplaquetários. O efeito tóxico 
mais comum sobre o sistema auditivo resume-se à perda auditiva sensorioneural 
bilateral simétrica leve a moderada, que geralmente se reverte 24 a 72 horas 
após a suspensão da droga. Pode haver também zumbido de alta intensidade, que 
pode representar o primeiro sintoma de ototoxicidade e costuma ser reversível. O 
audiograma pode revelar perda auditiva plana ou de alta frequência. Os salicilatos 
penetram rapidamente em todas as áreas da cóclea e seus efeitos tóxicos parecem 
ser de ordem bioquímica, sem alterações importantes nas células ciliadas da 
cóclea. Para efeito de monitoramento, a ototoxicidade parece ter correlação maior 
com os níveis séricos de salicilato livre do que com níveis séricos de salicilato 
total. As fármacos antiinflamatórias não esteroidais ou “AINE” são analgésicos 
e antiinflamatórios que inibem a via da ciclo-oxigenase, com efeitos de perda 
auditiva semelhantes aos da aspirina e igualmente reversíveis2, 3, 40.
Cisplatina

A próxima classe de medicações ototóxicas a ser discutida são os agentes 
quimioterápicos, cujo principal representante é cisplatina. Apesar da alta toxicidade 
de agentes quimioterápicos como a cisplatina, felizmente a população exposta a 
tais fármacos é pequena. Em geral, os efeitos colaterais da cisplatina incluem 
náusea e vômitos, nefropatias e neurotoxicidade. A neurotoxicidade pode incluir 
neuropatias sensoriais periféricas, neuropatias autônomas e perda auditiva de alta 
frequência.

Inicialmente, há perda auditiva sensorioneural bilateral simétrica de alta 
freqüência, que progride para perda auditiva de baixa freqüência com doses 
cumulativas mais altas. A perda é permanente e o zumbido é comum. A incidência 
de perda auditiva é alta, podendo afetar 50% dos pacientes, e dose-dependente, 
geralmente relacionada a doses cumulativas de mais de 200 miligramas2,3,41.

Uma vez que a cisplatina causa inicialmente perda auditiva de alta 
freqüência, a audiometria de alta frequência permite a detecção precoce e a 
modificação dos protocolos de tratamento. O monitoramento é mais eficaz quando 
há um audiograma de referência anterior ao tratamento. Lesões histológicas são 
observadas na stria vascularis, nas células do gânglio espiral e nas células ciliadas 
externas na cóclea. Conforme a lesão progride, as células ciliadas internas da 
cóclea são afetadas. A carboplatina, um análogo de segunda geração, é mais tóxica 
do que a cisplatina para as células ciliadas internas. Felizmente, a toxicidade da 
cisplatina é principalmente coclear, não vestibular. A administração concomitante 
de certos agentes pode proteger a orelha contra a toxicidade da cisplatina. Muitos 
fármacos foram investigados com esse fim, entre eles a D-metionina, a N-acetil 
cisteína, o tiossulfato, os corticosteroides intratimpânicos e a solução de Ringer 
com lactato intratimpânico42.
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Toxicidade da Cloroquina
A ototoxicidade da cloroquina é um grande problema nos países em 

desenvolvimento, devido à alta incidência de malária nessas regiões do mundo. 
Estima-se que 300 a 500 milhões de pessoas sejam infectadas pela malária 
anualmente e não se sabe quantas são tratadas, nem com que fármacos. Em 
algumas áreas da África subsaariana, a malária, ou o seu tratamento, é responsável 
por quase um terço dos casos de surdez. Acredita-se que o quinino provoque 
perda auditiva reversível e zumbido semelhantes aos causados pela aspirina e os 
AINEs36, além de sintomas vestibulares. A audiometria de tronco cerebral (BERA) 
é um método sensível que pode ser usado para a detecção precoce. O mecanismo 
da ototoxicidade é desconhecido, mas parece afetar as células ciliadas externas. 
O quinino ainda é usado como medicação alternativa contra a malária e costuma 
ser empregado no tratamento de cãimbras nas pernas, embora a eficácia de tal 
tratamento não tenha sido comprovada43.
Toxicidade Industrial e de Metais Pesados

A toxicidade dos metais pesados e químicos industriais parece ser mais 
comuns em países em desenvolvimento, onde o uso de tais substâncias não é bem 
controlado ou regulamentado. Em comunidades que vivem da atividade industrial 
ou mineira, os trabalhadores e suas famílias são expostos a essas substâncias. 
Além dos efeitos ototóxicos, algumas toxinas industriais podem favorecer a 
perda auditiva induzida por ruído, que geralmente acompanha a exposição em 
cenários industriais. Há poucas pesquisas voltadas para os efeitos específicos de 
tais substâncias sobre a audição. Os metais pesados como o mercúrio, o arsênico 
e o chumbo podem estar envolvidos em perdas auditivas causadas pela exposição 
durante a gestação, o desenvolvimento pós-natal ou a vida adulta44-49. O efeito 
ototóxico dessas substâncias é controverso e o BERA mostra intervalos I-V 
prolongados em alguns casos, sugerindo que a sua “ototoxicidade” seja devida 
a efeitos mais centrais, relacionados ao nervo auditivo ou ao tronco encefálico50. 
Por esse motivo, a toxicidade pode ser identificada precocemente, através do 
acompanhamento da alteração observada no BERA.

Entre as toxinas industriais capazes ou suspeitas de agravar a perda 
auditiva induzida por ruído, encontram-se os solventes orgânicos tolueno (usado 
em procedimentos de impressão e acabamento em madeira), metilbenzeno e 
estireno (usado na indústria de plásticos). Além disso, agentes asfixiantes como 
o monóxido de carbono (por má ventilação da área de trabalho) e o cianeto de 
hidrogênio (encontrado no processamento de metais e tecidos e na fumaça do 
cigarro) aumentam a susceptibilidade a ruídos. Alguns metais, como o chumbo 
(encontrado nas tintas) e o mercúrio (encontrado na indústria de pescados), 
também podem potencializar a perda auditiva induzida por ruído, e os pesticidas, 
paraquat e organofosforados podem aumentar a susceptibilidade à exposição aos 
ruídos44.
Prevenção da Ototoxicidade

Há vários pontos a considerar antes do tratamento com medicações 
ototóxicas. A obtenção de um histórico de ototoxicidade prévia, disfunção renal 
ou hepática, ou histórico familiar de perda auditiva induzida por aminoglicosídeos 
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são importantes. Quando possível, testes auditivos de referência e de equilíbrio 
devem ser obtidos. No futuro é possível que o mapeamento genético venha a ser 
usado na identificação das principais mutações responsáveis pela perda auditiva 
induzida por fármacos, principalmente nos casos em que houver histórico 
familiar. Durante o tratamento, o monitoramento dos níveis séricos do fármaco 
empregado, da função renal e hepática e da função auditiva e vestibular devem ser 
realizados. Medicações ototóxicas devem ser evitadas na presença de alternativas 
satisfatórias. As fluoroquinolonas (como a ciprofloxacina) e as cefalosporinas 
de amplo espectro substituíram em grande parte os aminoglicosídeos, quanto 
a antibióticos de eleição. O uso simultâneo de diversas medicações ototóxicas 
também deve ser evitado, como a administração concomitante de diuréticos de 
alça e aminoglicosídeos, ou a combinação de aminoglicosídeos com vancomicina.

O objetivo do monitoramento auditivo é a detecção precoce da perda auditiva 
que pode se desenvolver durante o tratamento, antes que ela se torne clinicamente 
importante. Um teste de referência deve ser obtido antes do tratamento, desde que 
a sua realização não atrase muito o início do tratamento antibiótico. Tais testes 
devem incluir a audiometria tonal pura e o reconhecimento de palavras, além 
da audiometria em frequências acima do limiar padrão de 8000 Hertz, quando 
possível. Os protocolos recomendados para monitoramento auditivo durante a 
quimioterapia à base de platina incluem o teste antes de cada ciclo e por um a 
dois anos após o término do tratamento. No caso dos aminoglicosídeos, os testes 
devem ser realizados a cada uma ou duas semanas e seis meses após o término do 
tratamento51.

A detecção de manifestações de instabilidade ou oscilação do campo 
visual, conhecida como osciloscopia, é importante e deveria chamar a atenção 
do profissional de saúde para a possibilidade de lesão vestibular. Embora não 
exista um protocolo específico para monitoramento da função vestibular, testes 
clínicos como o teste de acuidade visual dinâmica, nistagmo desencadeado por 
movimentação da cabeça (nistagmo de provocação) e movimento de alta frequência 
da cabeça podem ser úteis na detecção precoce de déficits vestibulares. Os testes 
laboratoriais padrão incluem a eletronistagmografia e a videonistagmografia, 
os testes de rotação de frequência alta e baixa e a posturografia dinâmica 
computadorizada. Tais testes podem ser de difícil realização em pacientes muito 
jovens e a sua descrição não está entre os objetivos deste capítulo.

Uma perspectiva futura interessante é a possibilidade de terapia protetora 
em casos de uso de medicações ototóxicas. O objetivo de tal terapia seria a 
prevenção da ototoxicidade, sem redução da eficácia das medicações. O valor 
da administração concomitante de aspirina em adultos já foi demonstrado, mas a 
posologia e a segurança dessa terapia ainda não foram avaliadas em crianças22.  As 
substâncias protetoras podem ser administradas pela via sistêmica, como no caso 
da aspirina, ou intratimpânica. A via intratimpânica de administração permite a 
penetração da substância protetora na orelha interna através da janela redonda, 
contudo sem interferir com o efeito sistêmico da medicação que é desejado. 
Além dos salicilatos, outras substâncias capazes de reduzir os efeitos ototóxicos 
dos aminoglicosídeos seriam os antioxidantes, como os agentes quelantes do 
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ferro, a superóxido dismutase, o fator de transformação de crescimento alfa e os 
inibidores da via de morte celular, como o peptídeo inibidor c-Jun N-terminal 
quinase e os inibidores da caspase. No caso da cisplatina e da carboplatina, os 
tióis, os antioxidantes e os inibidores da via de morte celular podem ser usados.

Agradecimento. O autor gostaria de agradecer a Joan Buchinski, RN por seu 
auxílio na preparação deste manuscrito. 
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