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Hipoacusia neurosensorial subita. Infiltracion corticoidea intratimpanica
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Resumen

La hipoacusia neurosensorial subita es una urgencia otorrinolaringoldgica. Precisa de un diagnostico y tratamiento pre-
coz para permitir la maxima recuperacion auditiva del paciente. En la mayoria de los casos es de etiologia idiopatica. El
tratamiento mas adecuado para el manejo de esta enfermedad no esta universalmente aceptado, existiendo multiples pau-
tas. Este trabajo pretende analizar y revisar la literatura publicada, haciendo hincapié en la accion y terapia intratimpani-
ca de los corticoidesteroides. Ademas, se presenta un nuevo protocolo de tratamiento de la HNSS en nuestro Hospital
Universitario Son Dureta que combina la administracion sistémica + intratimpanica de metilprednisolona reflejando los
resultados obtenidos.

Palabras clave: Hipoacusia neurosensorial subita; corticoides intratimpanicos; metilprednidolona; dexametasona; inyec-
cion.

Abstract

Sudden sensorineural hearing loss (SSHL) is an otologic emergency. Early diagnosis and treatment is necessary to allow
the best hearing recovery of the patient.The etiology is idiopathic in most of cases. There is not a universally accepted
treatment, and actually there are plenty of different protocols. In this article the published data is reviwed, focusing
mainly in the utility and feasability of intratympanic steroid therapy. We present a new treatment protocol and results on
SSHL, combining systemic and intratympanic injection of methyilprednisolone.

Keywords: Sudden sensorineural hearing loss; intratympanic steroids; dexamethasone; methylprednisolone; injection.

Introduccion

La hipoacusia neurosensorial subita (HNSS) es una
urgencia médica otorrinolaringologica. Esta definida
como pérdida auditiva brusca neurosensorial de al
menos 30 dB en tres frecuencias contiguas audiomé-
tricas en un periodo de 72 horas (definicion segiin
The Nacional Institute on Deafness an Other
Communication Disorders — NIDCD?).

La incidencia de la HNS aproximada se sitlia entre
5-20 casos por 100000 habitantes por afio (cifra esti-
mada en Estados Unidos de América, basado en Byl
2). Por tanto, realizando una extrapolacion la estima
maxima de incidencia en las Islas Baleares se situaria
en los 200 casos/afio. Alrededor del 75% son mayo-
res de 40 afios, y se produce igual distribucion entre
sexos. Se produce bilateralidad en un 4% de los
casos, y de éstos mas de la mitad no ocurren simulta-
neamente.

La etiologia de la HNSS es amplia y multifactorial
(ver Tabla 1). A pesar de ello, una revision de
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Fetterman et al de 837 pacientes diagnosticados con
HNSS entre 1987 y 1993 tasé como casos de etiolo-
gia idiopatica un 88% 3.

Clasicamente, en la etiologia idiopatica de la HNSS
se han involucrado la cocleitis viral, el compromiso
vascular del oido interno (isquemia, procesos pro-
tromboticos, aumento de la viscosidad sanguinea45) y
los procesos inflamatorios autoinmuness.’.
Conocemos que ciertas infecciones virales congéni-
tas estan asociadas a hipoacusia neurosensorial (cito-
megalovirus, rubéola, herpesvirus)s y que laberintitis
virales inducidas en animales pueden producir una
hipoacusia neurosensorial reversibles. Otras eviden-
cias que soportan la hipotesis viral serian la asocia-
cion temporal de la HNSS con una enfermedad viral
de vias respiratorias superiores, la serologia positiva
de infeccion activa?, el examen histopatoldgico de los
huesos temporales!® y la penetracion del virus en el
oido interno mostrado en animales.

Premi Ramon Rotger Moner 2008
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ETIOLOGIA TOXICA

ETIOLOGIA INFECCIOSA

i 2 Veneno
criplocdeica. Ooidxicns:
Parotiditis Ami 1 id

diuréticos de asa, citostiticos, antipalidicos,
salicilatos, AINE's, toxinas bacterianas, 6xicos
industriales, drogas. .,

Rubéola
Sifilis
Herpes virus: simple, zdster, varicela
Mononucleosis, mononucleosis like
VIH
Micoplasma
Toxoplasmosis
Citomegalovins

Lyme
ETIOLOGIA INMUNOLOGICA
Granulomatosis de Wegener
Sindrome de Cogan
Enfermedad autoinmune del oido interno
Arteritis de la temporal

ETIOLOGIA NEOPLASICA
Schwannoma del VIIT
Meningioma

Linfoma

Leucemia

Micloma

Carcinomatosis meningea
ETIOLOGIA TRAUMATICA
Fractura del hueso temporal
Trauma actistico

ETIOLOGIA CIRCULATORIA
Accidente cerebrovascular
Enfe dad de las células falcif

Bypass cardiopulmonar Barstraumatismeo
Insuficiencia vertebrobasilar Fistula perilinfitica
Cirugia otoldgi

MISCELANEA ETIOLOGIA IDIOPATICA
Enfermedad de Menicre
Hiperostosis cranca
Pseudohipoacusia
ETIOLOGIA NEUROLOGICA

Esclerosis miiliiple
Neurosa sis

Tabla 1. Etiologia de la hipoacusia neurosensorial subita

La idea que la HNSS puede ser resultado de un pro-
ceso autoinmune es atribuido a McCabe!!, y otros
estudios!? han identificado autoanticuerpos especi-
ficos contra el oido interno.

Actualmente, también se baraja la posibilidad que
en un porcentaje de las HNSS idiopaticas sea causa-
da por una ruptura espontanea de la membrana cocle-
ar. El paciente acude afecto de una pérdida auditiva
subita. Sin embargo, esta pérdida auditiva puede pro-
ducirse de una forma mas larvada con fluctuaciones
o sensacion de plenitud 6tica lo que puede conllevar
un retraso en el acceso del paciente a urgencias.

En la mayoria de los casos se produce de forma uni-
lateral. En un 28% y 57% se asocia la presencia de
sintomas vestibulares. Son considerados factores de
mal prondstico la instauracion tardia de tratamien-
to!13, vértigo asociado, la edad avanzada del paciente
y la pérdida auditiva mayor de 85 dB.

El manejo terapéutico de la HNSS sigue siendo un
tema debatido en la literatura médica. Existen multi-
ples articulos mostrando los diferentes tratamientos
(ver tabla 2) y las distintas pautas de tratamiento. El
uso de mas de un agente es comun (combinacion de
farmacos)!'4 y la eleccion varia segun los autores.
Actualmente, no hay una aceptacion universal del
farmaco y esquema de tratamiento. Por ejemplo, en
los EEUU los corticoides orales son el principal tra-
tamiento, y en Europa central es corriente el uso de la
hemodilucion.

La justificacion para el uso de corticoides esta basa-
da en el proceso inflamatorio producido dentro del
oido interno en una HNSS. Esta inflamacion puede
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ESTEROIDES ESTEROIDES ESTEROIDES
ORALES TRANSTIMPANICOS INTRAVENOSOS
Prednisona Dexametasona Metil prednisolona
Dexametasona Metilprednisolona
Metilprednisolona
Betametasona
ANTIVIRALES HEMODILUCION VASODILATADORES
Aciclovir Dextrano Histamina
Valaciclovir Hidroxietil Papaverina
Verapamilo
Procaina
INHALACION GAS | OXIGENOTERAPIA ANTIBIGTICOS
CARBOGENO HIPERBARICA
VITAMINAS DIURETICOS MAGNESIO
B1, B3, B6,B12, E Manitol
BETAHISTINA PENTOXIFILINA PLASMAFERESIS
ANTICOAGULANTES BENZODIAZEPINAS BLOQUEO GANGLIO
ESTRELLADO
SIMPATECTOMIA INTERFERON ALPHA | ATP
DORSAL
PROBANTINA MODIFICACIONES LIPOPROSTAGLANDINA
DIETA y HABITOS: El
no café, no fumar
ANTICOAGULANTES GINKGO BILOBA TROMBOLITICOS
Enoxaparina s6dica LIDOCAINA Batroxibina
Heparina INTRAVENOSA Activador del plasmindgeno
tisular

Tabla 2. Opciones terapéuticas descritas para la HNSS

provenir de una infeccion viral, por un mecanismo
autoinmune o por los cambios alrededor de un area
de infarto o isquemia. Por tanto la corticoterapia
puede ser beneficiosa en diferentes causas de una
HNSS.

Actualmente existen controversias sobre cual es el
mejor tratamiento para las HNSS. A pesar de las mul-
tiples publicaciones sobre el manejo y tratamiento de
la HNSS, existen pocos estudios randomizados y
ensayos controlados. No existe ningiin consenso ni
evidencia cientifica del uso de tratamientos como:
inhalacion de gas carbogeno, farmacos expansores de
volumen, o anticoagulantes.

Recientemente varias publicaciones han reflejado
un buen porcentaje de mejoria en la audicion tras el
fracaso de la pauta corticosteroidea oral con la admi-
nistracion intratimpanica de corticoesteroides; sugi-
riendo una mayor eficacia que la pauta oral Pero, la
terapia intratimpanica no ha sido sometida a estudios
rigurosos de ensayos clinicos randomizados, y estos
resultados prometedores sélo se reflejan en series de
casos no controlados.

La hipétesis del trabajo propone que la infiltracion
en fase aguda con metilprednisolona intratimpanica
mejora la recuperacion auditiva de pacientes afectos
de HNSS. El objetivo pretendido es demostrar que la
instauracién de un nuevo protocolo de actuacion en
la fase aguda de pacientes afectos de HNSS afia-
diendo infiltracion con metilprednisolona intratim-
panica mejora la recuperacion auditiva de dicha pato-
logia.
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Revisidn y actualizacién bibliografica

La HNSS es un topico recurrente de discusion y de
investigacion en la literatura otorrinolaringologica.
En los tltimos treinta afios, aproximadamente mas de
800 articulos han sido publicados en la literatura
inglesa.

La definicion de HNSS por la The Nacional
Institute on Deafness an Other Communication
Disorders no esta universalmente adherida en la lite-
ratura. Algunos estudios no dan una definicion espe-
cifica para la HNSS y otros usan definiciones alter-
nativas, como la pérdida auditiva de 20 dB o mas en
mas de una frecuencia en un periodo de 72 horas.
Este hecho, produce una dificultad substancial para la
comparacion de los pacientes y los resultados de los
tratamientos entre estudios.

Otra dificultad anadida en la evaluacion de las
HNSS es el porcentaje de recuperacion espontanea
estimado en los casos idiopaticos. La historia natural
de la enfermedad no ha sido establecida en un largo
numero de pacientes y el porcentaje de recuperacion
espontanea sin ningun tipo de tratamiento varia entre
series: 58% (N=52) 15y 65% (N=28)2. Este grado de
mejoria espontanea suele suceder dentro de la segun-
da y cuarta semana tras el episodio de HNSS.
Actualmente, diferentes formas de tratamiento han
sido aceptadas como beneficiosas y la idea de no dar
ningun tratamiento a un paciente con HNSS podria
considerarse no ética.

No obstante, la administracion temprana de corti-
coesteroides en un paciente afecto de HNSS ha mos-
trado un rango de mejoria de entre el 30 y 60 % de los
casos!3.

Tampoco la definicion de mejoria o recuperacion
auditiva después de una HNSS no es uniforme entre
estudios y articulos publicados, dificultando la com-
paracion de los datos entre estudios. La definicion
mas comun presentada como mejoria es la ganancia
de 10 dB en la audiometria tonal, o la mejoria de 10
— 15% en la discriminacion verbal. Otras alternativas
serian la mejoria como ganancia de 20 dB en la
audiometria tonal o de un 20% en la discriminacion.
Sin embargo, otros investigadores usan formulas
matematicas para el calculo del porcentaje de la audi-
cion ganada!4. Un articulo de Haynes et al!6 (6) pre-
sentan los datos de recuperacion de su estudio usan-
do cuatro definiciones diferentes para poder realizar
la comparacion con otras publicaciones. El rango de
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recuperacion entre los estudios era razonablemente
similar cuando eran aplicadas idénticas definiciones.
Por ultimo, otra problematica para la evaluacion del
paciente que acude con una HNSS es el desconoci-
miento de su audicion previa. En la mayoria de los
casos se asume la normalidad auditiva previa al even-
to de la HNSS o bien una audicion similar del oido
contralateral.

Asi pues destacamos como principales dificultades
en la revision bibliografica la existencia de diferentes
definiciones de la HNSS y la falta de estandarizacion
en la valoracion de la presencia o ausencia de recu-
peracion auditiva tras una HNSS.

Se realiza una revision de la literatura para enten-
der como los farmacos atraviesan la ventana redonda,
como se distribuyen en los fluidos del oido interno y
como ejercen el efecto.

La administracion intratimpanica de farmacos per-
mite alcanzar altas concentraciones en el oido interno
sin efectos sistémicos. Estudios recientes han profun-
dizado sobre la anatomia y fisiologia de la ventana
redonda, y han aportado informacion sobre la farma-
cocinética y farmacondinamica de los farmacos
administrados intratimpanicamanente.

El hecho de aplicar una sustancia en el oido interno
conlleva un riesgo de pérdida auditiva por lo que los
investigadores han usado modelos animales para el
estudio de la farmacoterapia intratimpanica.

Uno de los modelos animales mas usados es la
cobaya. Las mayores diferencias del oido interno de
la cobaya respecto el ser humano son: menor volu-
men de perilinfa y endolinfa, menor espesor de la
ventana redonda y un mayor conducto coclear. Por
tanto, extrapolar las concentraciones de los animales
a los humanos es dificil. Aunque estudios mas recien-
tes investigan la accion sobre el oido interno humano.
Diferentes factores han sido descritos que afectan el
paso de sustancias de la ventana redonda a la perilin-
fa (ver Tabla 3). Una vez pasada la ventana redonda
se ha estudiado la distribucion de las sustancias en la
perilinfa, valorando la presencia de gradiente entre la
membrana basal y apex, y las diferencias existentes
entre las concentraciones de la endolinfa y perinlinfa.

Existen numerosos estudios que han investigado la
farmacocinética y sus parametros de absorcion, eli-
minacion y distribucion de los glucocorticoides en el
oido interno.
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TAMARO DE LA PARTICULA: entre 1 v 3 micras, peso molecular bajo
_CAl DE LA PARTICULA: cationes

PRI {CIA DE AGENTES FACILITADORES: ferriting, histamina, | i Ecoli,
estreplocdicica, dcido etacrinico,
_ ESPESOR DE LA VENTANA REDONDA

INFLAMACION DE LA VENTANA REDONDA: en estadios precoces de inflamacion la
I ilidad aumenta.

_ LESION EN LA VENTANA REDONDA: pérdida del su i de

porte mediado
Tabla 3. Factores sobre el transporte de sustancias en la
ventana redonda

Chandrasekhar et al20 encontraron que las concen-
traciones alcanzadas en perilinfa tras la aplicacion
intratimpanica de dexametasona eran significativa-
mente mayores que las obtenidas tras administracion
endovenosa. También, mostraron que no existia una
elevacion de los niveles de corticoesteroides en plas-
ma tras la aplicacion intratimpanica.

Parnes et al establecieron la farmacocinética en el
fluido coclear para la hidrocortisona, metilpredniso-
lona y dexametasona después de la administracion
oral, intravenosa e intratimpanica en cobayas.
Encontraron que los tres esteroides penetraban a tra-
vés de la ventana redonda y alcanzaban idénticos
niveles de concentracion en la escala vestibular y
timpanica. Ademas, los distintos corticoides tenian
diferentes perfiles farmacocinéticos?!. Conocemos la
distinta potencia antiinflamatoria de los corticoeste-
roides y proporcionalmente tiene una relacion de 1 -
5,3 - 26,7 dexametasona, metilprednisolona y hidro-
cortisona?! .

En la Fig. 1 se muestra la concentracion en perilin-
fa de los tres corticoesteroides después de la aplica-
cion intratimpanica. El pico de la concentracion peri-
linfatica se situa dentro de la primera y segunda hora
y después declina rapidamente.

En la Fig. 2 se muestra la concentracion en endo-
linfa después de la administracion de corticosteroi-
des. El pico maximo también se situa entre la prime-
ra'y segunda hora y después disminuyen. En todas las
muestras las concentraciones alcanzadas en endolin-
fa son mayores que las alcanzadas en perilinfa, este
hecho sugiere la existencia de un transporte activo
que selectivamente concentra los glucocorticoides
dentro la endolinfa.

De los tres corticoides analizados, la metilpredni-
solona alcanza la mayor concentracion corregida en
endolinfa y perilinfa y queda durante mayor tiempo,
por lo que los autores concluyen que la metilpredni-
solona seria el glucocorticoide de eleccion para la
terapia intratimpanica.En el estudio publicado recien-
temente de Bird et al22 se comparan las concentracio-
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Fig. 1. Farmacocinética en perilinfa tras administracion
intratimpanica (de: Parnes LS, Sun AH, Freeman DJ.
Corticosteroid pharmacokinetics in the inner ear fluids:
an animal study followed by clinical application.
Laryngoscope 1999;109(7 Pt 2):10.)
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Fig. 2. Farmacocinética en endolinfa tras administracion
intratimpanica (de Parnes LS, Sun AH, Freeman DJ.
Corticosteroid pharmacokinetics in the inner ear fluids:
an animal study followed by clinical application.
Laryngoscope 1999;109(7 Pt 2):10.)

nes de metilprednisolona (40 mg/ml) alcanzadas en
la perilinfa y plasma tras una inyeccion intratimpani-
ca o tras la administracion endovenosa en pacientes
que son intervenidos para insertar un implante cocle-
ar. Los autores realizan tres estrategias de adminis-
tracion de metilprednisolona: intratimpanica, intrave-
nosa Img/kg en un bolus y administracion durante 30
minutos de 10 mg/kg. La muestra de perilinfa es
obtenida usando una aguja que pasa a través de la
ventana redonda, y simultaneamente se obtiene la
muestra sanguinea. Los resultados del estudio se
reflejan en las figuras adjuntas (ver Fig. 3 y 4).
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Fig. 3. Concentraciones de la metilprednisolona en
perilinfa (de Bird PA, Begg, Balkany. Intratympanic
Versus Intravenous Delivery of Methylprednisolone
to Cochlear Perilymph Otol Neurotol
28:1124Y1130, 2007).
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Fig. 4. Concentraciones de la metilprednisolona en
plasma (de Bird PA, Begg, Balkany. Intratympanic
Versus Intravenous Delivery of Methylprednisolone to
Cochlear Perilymph Otol Neurotol 28:1124Y1130, 2007)

Los autores concluyen que la administracion intra-
timpanica de metilprednisolona alcanza concentra-
ciones mayores en perilinfa y niveles de concentra-
cion plasmatica mucho mas bajas que las obtenidas
tras administracion endovenosa.

Las concentraciones alcanzadas en perilinfa tras la
administracion intratimpénica son 127 veces superio-
res a las obtenidas tras bolus endovenoso de metil-
prednisolona y 33 veces superior que la administra-
cion lenta endovenosa del farmaco.

La concentracion de metilprednisolona en plasma
tras la administracion endovenosa lenta es 136 veces
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superior que las obtenidas por infiltracion intratimpa-
nica. La concentracion en plasma tras el bolus endo-
venoso es 16 veces superior que la alcanzada tras
administracion intratimpanica.

Por tanto, distintos articulos reflejan la alta con-
centracion que se consigue de corticoides en oido
interno con la infiltraciéon intratimpanica y la baja
absorcion sistémica del farmaco, lo que permitiria
evitar los posibles efectos secundarios.

En la farmacodinamia de los corticoides, ejercen su
accion por la interaccion con los receptores glucocor-
ticoides intracelulares. Esta interaccion produce efec-
tos metabolicos y antiinflamatorios.

Existen receptores glucocorticoideos en la coclea2s.
El nimero mayor se encuentra en el ligamento espi-
ral y el 6rgano de Corti, y en menor concentracion en
la estria vascular. Dentro del laberinto vestibular se
sitian en mayor medida en la cresta ampular y macu-
la utricular.

No obstante la accion completa del corticoide den-
tro del oido interno no es bien conocida y se plante-
an distintos mecanismos como la modulacion en la
homeostasis de iones, acciéon antioxidante, efecto
inhibidor de la apoptosis celular y regulacion de cito-
quinas y del flujo sanguineo coclear

Fukushima et al2425 mostraron que la administra-
cioén intratimpanica de dexametasona produce un
incremento en la expresion de la aquoporina 1 del
oido interno. Las aquaporinas son proteinas de mem-
brana que aumentan la capacidad del agua de pasar a
través de una capa epitelial.

Sin embargo, otros procesos fisioldgicos de la
accion de los corticoides dentro del oido interno que-
dan por descubrir e investigar.

Material y métodos

Presentamos 20 pacientes divididos en dos grupos
(grupo A de 10 pacientes y grupo B de 10 pacientes).
Realizamos un estudio retrospectivo del grupo Ay
otro prospectivo del grupo B (Abril 2007 a Mayo
2008) todos afectos de HNSS idiopatica. En el grupo
A realizamos el protocolo terapéutico habitual aplica-
do a esta patologia y al otro grupo le afiadimos la
infiltracion intratimpanica de metilprednisolona.
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Definimos la hipoacusia neurosensorial subita
como la pérdida auditiva brusca neurosensorial
(HNSS) de al menos 30 dB en tres frecuencias conti-
guas audiométricas en un periodo de 72 horas. La
diagnosticamos ante la sospecha clinica, complemen-
tada con la acumetria: Rinne positivos (256, 512 Hz,
1028 Hz) y Weber lateralizado al oido no afecto, con-
firmacién mediante audiometria tonal liminar con
pérdida de 30 dB o mas en 3 frecuencias consecuti-
vas ¢ impedanciometria con la objetivacion de curvas
A y la posible ausencia de reflejos estapediales en
funcion del grado de pérdida auditiva.

Dentro de los criterios de inclusion: edad superior
o igual a 18 afios, diagnostico de HNSS, no presencia
de la siguiente comorbilidad: diabetes mellitus, hiper-
tension arterial, ulcera gastrointestinal, glaucoma,
embarazo, lactancia, enfermedad psiquiatrica. Menos
de 7 dias de evolucion. Aceptacion y firma del con-
sentimiento firmado. Consideramos criterios de
exclusion: edad inferior a 18 afios, enfermedad otolo-
gica concomitante, cirugia previa otologica, hiper-
sensibilidad o reacciones adversas documentadas a la
metilprednisolona. Mas de 7 dias de evolucion. No
aceptacion del consentimiento firmado

El protocolo habitual de tratamiento de la HNSS
consiste en la administracion matutina de metilpred-
nisolona Img/kg/dia endovenoso durante 5 dias, con
la correspondiente proteccion gastrica con omeprazol
40 mg/24 horas y pentoxifilina 900 mg/a pasar en
1000 cc de suero fisiologico en 24 horas endovenoso
durante 5 dias. Dicho tratamiento puede ser instaura-
do mediante ingreso hospitalario o bien a través de la
unidad de asistencia domiciliaria. Posteriormente y
de una forma ambulatoria tras el alta hospitalaria, se
instaura pauta oral de corticoides con descenso pro-
gresivo de las dosis en 15 dias aproximadamente y
gastroproteccion, y pauta oral de pentoxifilina duran-
te un mes. En funcion del nivel de ansiedad presente
se administra una pauta sublingual de diazepam 5 mg
(méaximo cada 8 horas por dia). Ademas, durante la
fase aguda de la enfermedad se aconseja al paciente
reposo fisico y psiquico. Se realiza control de cons-
tantes y pruebas analiticas incluyendo hemograma
simple, pruebas de coagulacion, velocidad de sedi-
mentacion e ionograma y bioquimica con perfil lipi-
dico.

La terapia intratimpanica consiste en la infiltracion
de 0,5 cc de metilprednisolona (a concentracion de
40 mg/ml). Se realizan un total de tres infiltraciones
intratimpanicas. La primera serda dentro de las 72
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horas del inicio del tratamiento endovenoso y con
una separacion temporal minima de 36 horas entre
infiltraciones. Esta separacion permite conseguir y
mantener los niveles de concentracion adecuados del
farmaco para su accion en el oido interno.

El control de la evolucion de los niveles auditivos
se realiza con audiometrias tonales seriadas. La pri-
mera se realiza dentro de las primeras 72 horas del
inicio del tratamiento. La segunda sera tras el quinto
dia de tratamiento, la tercera al mes, y la cuarta a los
seis meses del diagnostico.

Como seguimiento ambulatorio del paciente se
complementa el estudio analitico con pruebas autoin-
munes (factor reumatoideo, c-Anca, ANA, anti-Ela,
anti-Ro, niveles de enzima convertidora de angioten-
sina), serologicas (VIH, ltes antiAbs, toxoplasma,
rubéola, citomegalovirus, herpes virus, Lyme, virus
de la parotiditis, sarrampion). También se solicita
resonancia magnética nuclear craneal — oidos con
contraste Gadolinio para descartar patologia retroco-
clear: conducto auditivo interno, angulo pontocerebe-
loso y fosa posterior. Se adjunta cronograma del
nuevo protocolo de tratamiento de la HNSS (ver Fig.
5).

Describimos el material necesario y la técnica
empleada para la infiltracion intratimpanica: inicial-
mente procedemos a la anestesia local. La realizamos
con instilacion en el conducto auditivo externo de
Xilonibsa aerosol al 10% (lidocaina 100mg, etanol
96% 30,0 %v/v) mantenido durante 5 minutos. En
caso que no fuera suficiente, se procede a la infiltra-
cion de las paredes laterales y posterior del conducto
auditivo externo con 1 o 2 ml de Ultracaina con 0,5
mg % de epinefrina - articaina 40,0 mg, epinefrina
(CLH) 0,005 mg cargada en una jeringa de insulina.

pDiaA 1 2 3
1a AUDIOMETRIA Dia 4567
NICIO EV P EY
INF INICIO DESCENTE ORAL
1a IT dentro de las 72 h Batr
ANALITICAS Y RMN
Dia_8 9 10
2a AUDIOMETRIA D
3a AUDIOMETRIA
3alT

6° MES
4a AUDIOMETRIA

Fig. 5. Cronograma del protocolo tratamiento HNSS
EV: tratamiento endovenoso, IT: tratamiento

intratimpadnico
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Fig. 6. Aguja empleada para la infiltracion
intratimpanica

En este caso, ante la presencia de un conducto auditi-
vo externo especialmente sensible y de dificil mane-
jo, valoraremos la posibilidad de insertar un tubo de
ventilacion transtimpanico  Shepard, 1.14 mm
Lumen, fluoroplastic, bajo anestesia local, que nos
permitira realizar con éxito las futuras infiltraciones y
que retiraremos al finalizar el tratamiento.

La miringotomia se realizard con un aguja para
anestesia intradural, bisel tipo Quincke, tamafio 0,70
x 75 mm / 22G. Este tipo de aguja permite su acoda-
miento para facilitar el acceso al timpano. (ver Fig. 6)

El paciente es colocado en posicion decubito supi-
no, con la cabeza flexionada hacia el oido no afecto.
Bajo control microscépico, y tras la anestesia local,
se procede a la miringotomia y a la infiltracion intra-
timpanica a nivel del cuadrante posteroinferior, ya
que es la localizacién anatdomica mas cercana a la
ventana redonda.

El farmaco a infiltrar es metilprednisolona
40mg/ml. en una cantidad de 0,5 cc. cargado en una
jeringa de 2 o de 5 ml. La introduccién se debe reali-
zar de forma lenta y con una temperatura cercana a
los 36 ° C para intentar evitar la sensacion vertigino-
sa.

El paciente tras la infiltracion se mantendra en
decubito supino aproximadamente 30 minutos evi-
tando lo méaximo posible la deglucion. Esto permite
mantener los niveles de concentracion del farmaco en
la caja timpanica, evitando la fuga a través de la
trompa de Eustaquio.

Resultados

Hasta la fecha podemos presentar 10 pacientes de
cada uno de los grupos que cumplieron los requisitos
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GRUPO A

[I:I TOTAL O PARCIAL m NULA

GRUPO B

|0 TOTAL F1PARCIAL B NULA |

Fig. 7. Recuperacion auditiva entre grupos

establecidos, grupo A (tratamiento habitual), grupo B
(tratamiento habitual mas infiltracion transtimpanica
corticoidea).

De los pacientes del grupo A, encontramos 5 muje-
res y 5 hombres con una edad media de 45 afios y un
rango entre (32 - 64). Recuperaron “ad integrum” un
40%, mejoria parcial igual o por debajo de 40 dB
30% y sin mejoria alguna un 30%. Con respecto a los
pacientes del grupo B, tenemos 6 mujeres y 4 hom-
bres con una edad media de 43 afios y un rango entre
(26-57). Recuperaron la audicion habitual un 70%,
mejoria parcial 20% y ausencia de recuperacion 10%.
(ver Fig. 7)

Con respecto a las complicaciones sufridas hemos
de destacar un 20% padecieron un episodio de sin-
drome vertigonoso agudo con cortejo vegetativo que
se controld con las medidas médicas habituales de
sulpiride y metoclorpramida, destacando que ambos
pacientes recuperaron la audicion a niveles normales.
Un 20% refirieron dolor y escozor intenso tras la
infiltracion que cedid con la analgesia habitual.
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Discusion

La terapia intratimpanica ha adquirido mayor rele-
vancia para el manejo de trastornos del oido interno
(HNSS, enfermedad de Meniere, enfermedad autoin-
mune del oido interno...). Fowler en 194830 y
Schuknecht en 19563! fueron los pioneros en usar
aminoglucoésidos intratimpénicos para el tratamiento
del vértigo. Después, se han aplicado intratimpénica-
mente otros farmacos como: esteroides, anestésicos
locales, otoprotectores y otros antibioticos.

Para el tratamiento de la HNSS se han propuesto
multiples farmacos, pautas y combinaciones sin
hallar un consenso internacional. Se ha evaluado la
eficacia de la administracion sistémica de corticoides
para el tratamiento de la HNSS. Ya en 1980, Wilson
et all3 presentd los resultados de un ensayo a doble
ciego y controlado, reflejando casi una mejoria de un
60% en los tratados con corticosteroides y de un 32%
de los tratados con placebo. Ya en el siglo 21, se han
publicado nuevos estudios con pautas de corticoide
oral, como el de Slattery32 (14 dias de prednisona oral
a 60 mg/dia) o Narozny3 (1g de metilprednisolona
intravenosa durnate 3 dias + prednisona oral 60
mg/dia).

Se han escrito buenas revisiones del uso de cortico-
esteroides orales para el tratamiento de la
HNSS343536, En el 2006, una revision Cochrane con-
cluy6 que la valideza y efectividad de los esteroides
orales en la HNSS sigue por aclarar, y que posible-
mente no pueden ser considerados el “gold standard”
para el tratamiento de la HNSS.

En el estudio de la farmacocinética y farmacodina-
mia de los corticoesteroides en el oido interno ha que-
dado reflejado que la perfusion intratimpanica de los
corticoesteroides consigue altas concentraciones en
la perilinfa del laberinto.

Estudios mas recientes de pequefias y no controla-
das series de casos sugieren que la infiltracion intra-
timpanica (especialmente la metilprednisolona)
podria ser tan efectiva o mas que una pauta oral.
Posiblemente debido a la mayor concentracion y
duracion de la metilprednisolona en la endolinfa y
perilinfa tras la infiltracion intratimpéanica. Ademas la
terapia intratimpanica evita los riesgos de una admi-
nistracion sistémica. Estos estudios pero, presentan
algunos déficits: son series de casos de pequefio
tamafio, sin ser randomizados, sin criterios de inclu-
sion o exclusion o bien sin grupo control.

Hipoacusia neurosensorial subita. Infiltracion corticoidea intratimpanica

Inicialmente, la terapia intratimpanica en HNSS fue
administrada en los casos de fracaso o mala respues-
ta al tratamiento corticoideo oral o endovenoso (usa-
dos como terapia de rescate). También se emplearon
en los casos donde existia un desfase mayor de 3
semanas entre la pérdida auditiva y el inicio del tra-
tamiento.

Uno de los primeros estudios publicados sobre la
infiltracion intratimpanica de corticoesteroides para
el tratamiento de la HNSS es el de Parnes?!. En un
total de 12 pacientes afectos de HNSS sin respuesta
tras tratamiento corticoideo oral, valoré la mejoria
auditiva con la infiltracion de metilprednisolona. Las
pautas de infiltracion intratimpanica no fueron bien
definidas y oscilan entre 2 y 8 administraciones.
Obtuvo una respuesta global del 50% (3 recuperacion
total, 3 recuperacion parcial, 6 sin mejoria). De este
estudio cabe destacar que 4 pacientes que respondie-
ron a la infiltracion intratimpanica tenian una pérdida
auditiva entre severa y profunda.

Kopke et al26 estudiaron los efectos de la metil-
prednisolona intratimpanica en un pequeflo numero
de pacientes afectos HNSS. Administraron la metil-
prednisolona en infusiéon continua a través de un
microcatéter implantado en el oido medio durante 14
dias. Trataron a 6 pacientes afectos de HNSS que no
habian respondido a dos semanas de prednisona oral.
De ellos, 4 pacientes mostraron una mejoria auditiva
con la terapia intratimpanica (2 con recuperacion
completa, y 2 con parcial).

Lefebvre y Staecker?’ también usaron una infusion
continua de metilprednisolona intratimpanica a través
de un catéter posicionado cerca de la ventana redon-
da en 6 pacientes sin respuesta a tratamiento con cor-
ticoides endovenosos. Recibieron una infusion de 10
microL/hora de 62,5 mg/ml en 10 dias. Los 6 casos
mostraron una mejoria de 16,25 a 25 dB en la audio-
metria tonal y también mejoraron los parametros en
la discriminacion.

En otro estudio no controlado, Gianoli y Li28 trata-
ron 23 pacientes con dexametasona o metilpredniso-
lona intratimpanica, de los que 22 no habian respon-
dido a tratamiento oral. 10 pacientes tuvieron mejoria
parcial o completa, con mejores resultados en los
pacientes jovenes, hombres y los tratados con metil-
prednisolona. También observaron que la duracion de
la sordera antes del inicio del tratamiento esteroideo
no tenia una influencia significativa en el resultado
auditivo.
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Fig. 8. Recuperacion auditiva segun tratamiento (de

Battaglia et al. Combination therapy (intratympanic

dexamethasone + high dose prednisone taper) for the

treatment of idiophatic sudden sensorial hering loss.
Oto & neurotol. 29(4):453-460, 2008
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Fig. 9. Porcentaje de recuperacion auditiva en HNSS
moderada y en HNSS severa-profunda(de Battaglia et al.
Combination therapy (intratympanic dexamethasone +
high dose prednisone taper) for the treatment of
idiophatic sudden sensorial hering loss. Oto & neurotol.
29(4):453-460, 2008

Recientemente, ha sido publicado un estudio mul-
ticéntrico, a doble ciego y randomizado de Battaglia
et al?. Se dividen tres grupos: A con 17 pacientes y
tratamiento con dexametasona endovenosa + placebo
endovenoso. Grupo B con 18 pacientes y tratados con
prednisona endovenosa + placebo intratimpanico y
grupo C: prednisona endovenosa + dexametasona
intratimpanica. La mejor pauta es la combinada obte-
niendo mejoria significativa en la recuperacion audi-
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tiva en menor periodo de tiempo, y mejores resulta-
dos de recuperacion en casos de HNSS profundas o
severas. (ver Fig. 8 y 9)

Por tanto, estos estudios sugieren un aumento de la
eficacia en el tratamiento de la HNSS con la infiltra-
cion intratimpanica: hay un incremento en las recu-
peraciones totales, y se aumenta la ventana temporal
para iniciar el tratamiento de una HNSS.

El uso de corticoides intratimpanicos aporta una
serie de ventajas sobre la administracion sistémica:
util en pacientes con contraindicacion de administra-
cion oral o endovenosa, es una terapia directa al oido
afectado consiguiendo altas concentraciones. En
general es un procedimiento bien tolerado con pocos
efectos indeseados o complicaciones (dolor, perfora-
cion residual, otitis media, vértigo, pérdida auditiva).
No obstante, quedan muchos parametros por definir.
La terapia intratimpanica puede ser planteada para el
tratamiento de la HNSS sin corticoides sistémicos,
ser administrada conjuntamente con una pauta endo-
venosa u oral, o bien se usados como rescate ante fra-
caso de tratamiento sistémico. En la literatura hay
una gran diversidad entre tratamientos. Se desconoce
cual es la pauta mas adecuada, qué farmaco es el
mejor asi como las dosis necesarias y periodo de tra-
tamiento por lo que se necesita un nimero mayor de
estudios bien disefiados, randomizados y con grupo
control y continuar con la investigacion del oido
interno.

Se han desarrollado distintos mecanismos para faci-
litar la administracion del farmaco hacia el oido
interno. Uno de ellos es el MicroWick, un microcaté-
ter que insertado en la membrana timpanica permite
absorber y transportar la medicacion hacia el oido
interno y hacer una perfusion directa de los liquidos
del oido interno. Después de la insercion del micro-
catéter el paciente se autotrataria aplicandose las
gotas oOticas.

Conclusiones

La HNSS es una urgencia otologica. El diagndstico
y tratamiento precoz de una HNSS consigue una
mayor probabilidad de mejoria auditiva. Por lo que,
el otorrinolaringdlogo deberia concienciar y promo-
ver a la comunidad médica a realizar una evaluacion
otoldgica y audioldgica ante signos de sospecha de
HNSS. La terapia intratimpanica permite alcanzar
altas concentraciones de corticoesteroides en el oido
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interno, permitiendo una accion mas directa sobre el
organo afecto y evitando posibles consecuencias a
nivel sistémico.

Ademas la infiltracion intratimpanica ha mostrado
una mejoria en la eficacia en los tratamientos que se
inician a partir de la cuarta semana del inicio de la
HNSS. También la infiltracion intratimpanica mues-
tra una tendencia de recuperacion auditiva mayor en
los casos de HNSS severa o profunda, donde terapias
sistémicas consiguen menos de un 25% de recupera-
cion.

El estudio presentado en este trabajo aporta resul-
tados esperanzadores sobre la eficacia de la terapia
intratimpanica, pero el volumen de casos es pequefio.
En la literatura cientifica también serian necesarios
estudios prospectivos, randomizados y ensayos con-
trolados para valorar adecuadamente la terapia intra-
timpanica.

La HNSS puede desencadenar una cofosis, con las
consecuencias derivadas para el paciente. Pero poten-
cialmente puede llegar a ser reversible, por lo que
precisa de un manejo adecuado en la fase aguda de la
enfermedad.
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