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RESUMEN: Introduccién y objetivo: La enfermedad de Méniere (EM) es una patologia auditiva
cronica que se caracteriza por la presencia de hipoacusia, vértigo episddico y tinnitus. El objetivo de este
estudio es valorar la mejora auditiva y la disminucion de las crisis vertiginosas en pacientes con enferme-
dad de Méniere tras la administracion de corticoide intratimpanico (CIT). Método: Estudio de cohortes
retrospectivo, de una muestra de 55 pacientes diagnosticados con EM definitiva y tratados con corticoide
intratimpdnico. Resultados: De los 39 pacientes que fueron tratados con CIT por las crisis de vértigo, al
mes, 27 no sufrieron ninguna crisis, 11 pocas (<5) y solamente 1 paciente tuvo varias crisis (5-10). A los
seis meses de la primera inyeccion, 19 no padecieron crisis de vértigo, 13 pocas, 5 varias y 2 muchas crisis
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EFECTIVIDAD DEL CORTICOIDE INTRATIMPANICO EN EL TRATAMIENTO DE LA ENFERMEDAD

DE MENIERE. ESTUDIO DE COHORTES
GONZALEZ-ZAPATERO, J. M.; FERNANDEZ-NAVA, M. J.; FERREIRA-CENDON, S. ET AL.

(>10). Los pacientes tratados con CIT por hipoacusia fueron 16 y reflejaron una media de pérdida auditiva
de 46,61 dB previa al tratamiento. Al mes de la inyeccidn, la media de la pérdida fue de 42,77 dB (1,84) y
a los seis meses de 41,66 dB (2,95). Discusion: El beneficio audiométrico obtenido es de =3 dB y se refleja
una clara disminucion del nimero de crisis vertiginosas tras la administracion de CIT, otros autores en sus
estudios han obtenido resultados similares a los nuestros. Conclusiones: Nuestros resultados evidencian
que el corticoide intratimpanico es una terapia efectiva para el control de las crisis vertiginosas y la pérdida
de audicion.

PALABRAS CLAVE: enfermedad de Méniére; corticoide intratimpdnico; dexametasona; hipoacusia;
vértigo.

SUMMARY: Introduction and objective: Meniere s disease (MD) is a chronic auditory pathology charac-
terized by the presence of hearing loss, episodic dizziness and tinnitus. The objective of this studie is to value
the hearing improvement and the reduction of vertiginous crises in patients with Meniere s disease after
the administration of intratympanic corticosteroids (ITS). Method: Retrospective cohort study of a sample
of 55 patients diagnosed with definitive Meniere s disease and treated with intratympanic corticosteroids.
Results: Of the 39 patients who were treated with ITS for vertigo attacks, one month into the treatment, 27
had no attacks, 11 experienced a few (<5) and only 1 had several attacks (5-10). Six months after the first
injection, 19 had no seizures, 13 reported a few, 5 had several, and 2 manifested numerous attacks (> 10).
There were 16 patients treated with ITS for hearing loss and they reflected a mean hearing loss of 46.61 dB
prior to the treatment. One month after the injection, the mean loss was 42.77 dB (1.84) and at six months
it was 41.66 dB (2.95). Discussion: The audiometric benefit obtained is =3 dB und a clear decrease in the
number of vertiginous crises after ITS, other authors in their studies have obtained results similar to ours.
Conclusions: Our results show that intratympanic corticosteroids is an effective therapy for the control of

vertiginous crises and hearing loss.

KEYWORDS: méniere ‘s disease; intratympanic corticosteroids; dexamethasone; hearing loss; dizziness.

INTRODUCCION

La enfermedad de Méniére (EM) es una patolo-
gia cronica, de cardcter progresivo, en la que existe
una dilatacién de los espacios endolinfaticos del
laberinto membranoso del oido interno debido
a un incremento de la endolinfa [1]. La triada
clasica de sintomas de la enfermedad de Méniére
se compone de crisis de vértigo, hipoacusia (de tipo
neurosensorial, reversible y fluctuante al inicio de
la enfermedad, pero de caracter progresivo, torndn-
dose irreversible con el tiempo [2]) y tinnitus. El
sintoma principal de esta patologia es el vértigo,
pudiendo ser el sintoma debutante de la EM en el
37-66% de los casos [1].

En la poblacién general, la EM es poco
frecuente. En gran parte de la literatura, las tasas
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de incidencia y prevalencia son muy variables
por la ausencia de una poblacion de riesgo bien
definida [1].

La EM puede aparecer a cualquier edad, pero
el pico de diagnostico se sitia entre los 40 y los
60 afios. La mayoria de los estudios defienden un
minimo predominio en el sexo femenino, situan-
dose esa cifra en torno al 65% en Espafia. Suele ser
unilateral, no existiendo diferencias de lateralidad
entre ambos oidos, y tan solo un 5,3% de los casos
de EM son bilaterales segtin Morales et al [3].

El diagndstico de la EM se basa en los criterios
formulados por el consenso de Sociedad de Barany,
entre otras, en 2016 [4].

Se debe realizar una otoscopia, una exploraciéon
vestibular y una audiometria tonal a todo paciente
con sospecha de EM, ademads de otros examenes
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complementarios como pruebas de imagen y labo-
ratorio, pruebas caldricas, etc. Debe realizarse un
diagnostico diferencial de la EM con otras patolo-
gias por las multiples formas de presentacién con
las que puede debutar (neurinoma del acustico,
hipoacusia subita con y sin afectacion laberintica,
neuritis vestibular, vértigo central,...) [5].

La EM no tiene cura, por lo que el tratamiento
tiene como finalidad mejorar la calidad de vida de
los pacientes disminuyendo la pérdida auditiva,
los ataques vertiginosos y los acufenos; y debe ser
conservador, dirigido al sintoma que mas afecte la
vida del enfermo. Actualmente el tratamiento se
divide en farmacoldgico, intratimpdnico y quirur-
gico [4].

Tratamiento farmacoldgico. Los glucocorticoi-
des sistémicos son fundamentales para el tratamiento
de la EM. El formaco més utilizado es la prednisona,
y su uso se basa en la posible etiologia autoinmune
de la enfermedad por su accién inmunosupresora;
y en su uso como antiinflamatorio, por la inhibicién
del reclutamiento de neutréfilos-macroéfagos y la
sintesis de prostaglandinas, desencadenando una
vasodilatacion y un aumento del flujo microvas-
cular a través de un efecto antioxidante. Por otro
lado, los esteroides aumentan la tasa de disparo
de los potenciales de accion de las neuronas del
nucleo vestibular medial, que recibe aferencias de
los conductos semicirculares, dicha estimulacion
puede controlar el vértigo. En relacion a la audicion,
mejoran la evolucion a corto plazo y el prondstico
de la pérdida auditiva sensorial [1].

Tratamiento intratimpanico. Los glucocorticoi-
des intratimpdnicos: se utilizan en aquellos casos
en los que los pacientes tengan contraindicados los
glucocorticoides sistémicos o cuando éstos no son
eficaces. Principalmente, se administra dexameta-
sona en la caja timpanica y por difusion pasa al oido
interno. Las dosis varian en funcion de la respuesta
del paciente. Si el paciente no obtiene mejoria tras
3 dosis, pasariamos al siguiente escalon. Los gluco-
corticoides interactian de manera directa con un
receptor especifico sin necesidad de un segundo
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mensajero pudiendo alterar la sintesis proteica
produciendo por este mecanismo su efecto anti-
inflamatorio y metabolico. La administracion de
corticoide intratimpanico aumenta la expresion de
acuaporina-1 que mejora el intercambio de liquido
a través de la capa epitelial explicando asi su efecto
preventivo en la formacién de hidrops. Las prin-
cipales ventajas es que va destinado solamente el
oido enfermo, se consigue una alta concentracién
del farmaco y se evitan los efectos secundarios
sistémicos de los corticoides[1]. La gentamicina
intratimpdnica: es un tratamiento ablativo inyec-
tado en el oido medio que acttia en el oido interno
por difusion a través de las ventanas oval y redonda,
y es utilizado para controlar las crisis de vértigo por
la ototoxicidad que produce a nivel a local. Trata de
destruir el receptor periférico y con ello conseguir
que el paciente no tenga crisis o, si las tiene, que
sean de menor intensidad y frecuencia [2].

Tratamiento quirurgico. Principalmente se
emplean dos técnicas. La laberintectomia que
consigue una mejoria notable de los vértigos pero
una pérdida auditiva irreversible; y la neurectomia
vestibular , que disminuye las crisis de vértigo con
una alta eficacia sin asociar pérdida auditiva. Esta
cirugia requiere una craneotomia con anestesia
general y tiene una morbilidad elevada, por esta
razon es una opcion terapéutica poco frecuente
[1,2].

El objetivo principal de este estudio es valorar
la mejora auditiva y la disminucién de las crisis
vertiginosas en pacientes con la enfermedad de
Meéniére tras la administracion de corticoide intra-
timpdnico.

MATERIAL Y METODO

Poblacién. Estudio de cohortes retrospectivo
de una muestra de 55 pacientes diagnosticados
de enfermedad de Méniere definitiva y tratados
con corticoide intratimpanico en la Unidad de
Otoneurologia del Servicio de Otorrinolaringo-
logia y Cirugia de Cabeza y Cuello del Complejo
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Asistencial Universitario de Salamanca. De los
78 pacientes que inicialmente conformaron la
muestra, 23 de ellos fueron excluidos, por lo que
la cohorte final se compuso de 55 pacientes. Los
criterios de exclusién de nuestro estudio fueron:
edad < 18 afos, enfermos que no necesitaron CIT'y
ausencia de seguimiento audiométrico del paciente.
Se han empleado los criterios diagndsticos de la
EM definitiva de la Sociedad Barany (2016) que
son: dos o mas episodios de vértigo esponténeo de
entre 20 minutos y 12 horas de duracién, hipoa-
cusia neurosensorial de frecuencias medias y bajas
documentada con audiometria en al menos un
oido, definiendo el oido afectado en al menos una
ocasion antes, durante o después de uno de los
episodios de vértigo; sintomas auditivos fluctuantes
en el oido afecto y exclusién de otro diagnéstico
vestibular que explique los sintomas [4].

Metodologia. La dosis de CIT administrado ha
sido de 0.4-0.6 mL de dexametasona en concen-
tracion de 8mg/ml (Fortecortin® 40mg/5ml). El
namero de inyecciones fue variable, dependiendo
de la respuesta de cada enfermo, y separadas entre
5-7 dias.

Variables. Para el estudio se analizaron dife-
rentes variables demograficas, afios de evolucion
de la EM y sintoma de comienzo, lateralidad de la
EM, si es sincrénica o metacronica (en el caso de las
bilaterales), valores de la audiometria tonal liminar
(ATL) y PTA (media de la audicién a 500,1000,2000
y 4000Hz), numero de crisis antes del tratamiento
intratimpdnico y si necesitaron o no tratamiento
con gentamicina intratimpdnica.

Andlisis estadistico. Fue realizado con el
programa SPSS version 25. Tras comprobar que
todas las variables siguieron una distribucién
normal (prueba de Kolmogorov-Smirnov), las
variables cuantitativas se presentaron como la
media y su desviacion estandar (DE) y fueron
comparadas mediante la t de Student. Las variables
cualitativas se describieron en valor absoluto. Se
fij6 un nivel de significacién de p<0,05.

Etica. Se cumplieron estrictamente las
normas de la Declaraciéon de Helsinki y se
mantuvo la confidencialidad de los datos de los
pacientes.

Para la bsqueda bibliografica se utilizaron los
siguientes buscadores: Web of Science, Embase,
Pubmed, BVSSALUD, SciELO y WorldCat; y
se consultaron listas de referencia de revisiones
sistematicas. Las palabras clave en la bisqueda
fueron: «Meniere s disease», «intratympanic corti-
costeroids», «dexamethasone», «hearing loss» y
«dizziness».

RESULTADOS

La media de edad de los 55 pacientes estu-
diados fue de 60.84 anos. El paciente de menor
edad tenia 28 y el de mayor 94 anos. La desviacion
estandar fue de 15.279.

En cuanto al sexo, 22 fueron mujeres (40%)
y 33 hombres (60%) (Tabla 1). Respecto a la late-
ralidad de la EM, 29 pacientes (52.73%) tuvieron
una afectacién del oido derecho y 26 del oido
izquierdo (47.27%).

Tabla 1. Datos estadisticos descriptivos de la muestra analizada.

N % Rango Minimo Maximo Media DE
Pacientes 55
Edad 55 66 28 94 60.84 15.279
Varones: 33 60
Sexo -
Mujeres: 22 40

Abreviaturas: N, niimero de pacientes.
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En cuanto a los afios de evolucion de la
enfermedad, la media de nuestra cohorte se situd
en 13,09 afios (DE = 7.058, maximo = 35 anos,
minimo = 2 afios, rango = 33 afos). Para el segui-
miento se tuvieron en cuenta 54 pacientes, ya que
en uno de ellos no obtuvimos datos suficientes.
Sin embargo, el célculo se realizé con 55 pacien-
tes porque a pesar de no disponer de los datos
completos, consegui los mas relevantes, entre
ellos las audiometrias.

Analizando el sintoma de comienzo de la
enfermedad, 15 pacientes presentaron vértigo, 10
pacientes hipoacusia y 30 de ellos ambos sintomas
(Tabla 2).

Efecto del corticoide intratimpanico en la
hipoacusia. De nuestra cohorte, 16 pacientes se
han tratado con CIT por hipoacusia. Los resultados
reflejaron una media de pérdida auditiva de 44,61
dB previa al tratamiento. Tras su administracion, la
media de la pérdida auditiva al mes fue de 42,77dB

(1.84) y la mejora a los seis meses fue de 41,66 dB
(2.95) (Tabla 3).

Efecto del corticoide en las crisis vertiginosas.
Teniendo en cuenta el comportamiento de nuestra
muestra segtin las crisis de vértigo antes y después
del corticoide intratimpanico, clasificamos a la
misma segtin el numero de crisis en: ninguna crisis
= grupo 0, pocas crisis (<5) = grupo 1, varias crisis
(5-10) = grupo 2; y muchas crisis (>10) = grupo 3.

39 pacientes de nuestra muestra, fueron trata-
dos con terapia corticoidea intratimpanica por
el mal control del vértigo con otras terapias el
mes anterior. En el grafico 5 podemos observar la
variacion del nimero de crisis de vértigo en nuestra
poblacion después del CIT.

De la cohorte total de 55 pacientes, 39
de ellos fueron tratados con corticoide intra-
timpanico por crisis de vértigo. 21 pacientes
(53.8%) tuvieron varias crisis el mes previo a
la administracién de corticoide y 18 (46.2%)

Tabla 2. Resultados estadisticos descriptivos de la muestra analizada.

N %
Pacientes 55
. OD:29 5273
Lateralidad
0I: 26 47.27
Vértigo: 15 27.27
Sintomas inicio de la enfermedad Hipoacusia: 10 18.18
Vértigo + hipoacusia: 30 54.55

Abreviaturas: N, niimero de pacientes; OD, oido derecho; Ol, oido izquierdo.

Tabla 3. Audicién previa y posterior al tratamiento con corticoide intratimpanico para tratar la hipoacusia.

N Rango Minimo Maximo Media DE
PTA previa al CIT 16 50.00 21.25 71.25 44.6094 14.25014
PTA post CIT al mes 16 61.25 10.00 71.25 42.7656 18.13042
PTA post CIT a los 6m 12 52.50 13.75 66.25 41.6667 17.25752
N valido (por lista) 12

Abreviaturas: N, niimero de pacientes; PTA, media de la audicion a 500,1000, 2000 y 4000Hz; CIT, corticoide intratimpdnico;

m, meses; post, posterior.
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tuvieron muchas crisis. Al mes de la inyeccién
del farmaco, 27 pacientes no tuvieron ninguna
crisis, 11 pocas y solamente 1 paciente sufrié
varias crisis en ese tiempo. Por ultimo, a los seis
meses de la primera inyeccion de CIT, 19 enfer-
mos no padecieron ninguna crisis, 13 pocas, 5
varias y 2 muchas crisis (Figura 1).

De los 39 enfermos tratados con CIT por crisis
de vértigos, unicamente fue necesario que 7 pacien-
tes recibieran tratamiento ablativo con gentamicina
intratimpdnica, lo que supone que solamente un

30

25

20

Crisis pre CIT

M Ninguna ™ Pocas (< 5crisis)

27
21
19

15 18
10

5

0 0 1 0
0 =

Crisis al mes del CIT

[ Varias (5-10 crisis)

17.9% de los enfermos medicados con CIT nece-
sitaron un tratamiento posterior para el control de
las crisis vertiginosas.

Seguimiento a largo plazo: Tras el seguimiento
durante 6 meses de los valores audiométricos de
nuestros pacientes, obtuvimos una muestra de 48
enfermos en los que se observo una mejoria en la
audicién de unos 3 dB tras la terapia intratimpanica
con corticoide (p < 0,05). Los resultados también

fueron significativos al comparar el PTA al mes
del CIT (Tabla 4).

[—2—‘

Crisis a los 6m del CIT

O Muchas (> 10 crisis)

Figura 1. Evolucién del numero de crisis vertiginosas tras terapia con corticoide intratimpénico.

Tabla 4. Prueba T Student emparejada de la evolucion del PTA tras terapia intratimpdnica con corticoide.

Media N Desviacion Desv. Error promedio
PTA previa al CIT 52.0833 48 16.66977 2.40607
PTA post CIT a los 6m 49.3438 48 18.23244 2.63163
95% de intervalo de
Media Desviacion Desv. Err.or confianza de la diferencia
promedio - -
Inferior Superior
PTA previa al
CIT - PTA post 2.73958 8.62085 1.24431 0.23635 5.24282 2202 47 0.033
CIT alos 6m

Abreviaturas: PTA, media de la audicién a 500, 1000, 2000 y 4000Hz; CIT, corticoide intratimpdnico; gl, grados de libertad.
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DISCUSION

A partir de los datos obtenidos en nuestro
estudio, hemos constatado que existe una leve
mejoria auditiva tras la inyeccién de corticoide
intratimpanico. Al mes el incremento fue de
1.84 dB mientras que a los seis meses solamente
de 2.94 dB. Sin embargo, a pesar de la pobre mejoria
se consiguié que la audicidn se estabilizara y no
empeorase, que habria sido el curso natural de
la enfermedad. Esto es, en si mismo, un objetivo
deseable en estos pacientes.

Por otra parte, de los 39 pacientes tratados
por crisis de vértigo con CIT, un 69.2% de los
pacientes no sufrieron ninguna crisis al mes. El
30.8% restante presentaron crisis vertiginosas (la
mayoria present6 < 5 crisis de vértigos y solamente
uno > 5 episodios). A los seis meses de la inyeccion,
el 48.7% de los pacientes no presentaron ninguna
crisis, mientras que el 51.3 % volvieron a tenerlas.
La mayoria no tuvieron mas de 5 episodios. Esto
representa una clara disminucion en el numero
de crisis de estos pacientes, con la consiguiente
mejoria de su calidad de vida.

En algunos trabajos se obtuvieron datos muy
similares, ya que en estudios con 24 pacientes, el
70,8% tuvo una disminucién mayor al 60% en
los episodios de vértigo a los seis meses, pero no
obtuvieron cambios en los niveles de audicién con
el CIT [6].

Sin embargo, Herraiz et al observaron una
mejoria auditiva de 3,3 dB en comparacion conla PTA
inicial, escasa pero muy parecida a la que nosotros
hemos obtenido en nuestro estudio. Con estos datos
afirmaron que no podia concluirse que existiese un
beneficio significativo. En cuanto al vértigo, realizaron
un estudio prospectivo descriptivo con 34 pacientes
y observaron la reduccién de episodios de vértigo de
4,3 a2 0,3 al ano. Después de 12 meses, el 81% de los
pacientes estaba libre de crisis y el 93% tenia uno o
menos episodios a los 24 meses [7].

Ediciones Universidad de Salamanca / (288

[199]

En un ensayo clinico con 28 pacientes trata-
dos mediante 3 inyecciones de dexametasona (4
mg/ml) a intervalos de uno cada 3 dias y con la
mitad de la dosis empleada por nosotros; sola-
mente se logré controlar por completo el vértigo
en un 46% de los pacientes. Esto puede significar
que la dosis de corticoide empleada estd directa-
mente relacionada con su eficacia en el control
del vértigo en la EM. Tampoco en este ensayo
se objetivé mejoria auditiva [8]. Otro ensayo
clinico aleatorizado doble ciego estudi6 a 144
pacientes, de los cuales la mitad fueron tratados
con placebo y la otra mitad con corticoide. Los
datos sugirieron que una tnica inyeccién de
dexametasona intratimpanica reduce el riesgo
de padecer nuevas crisis vertiginosas [9].

Es necesario destacar que en la mayoria de
los trabajos utilizaron una concentracién de dexa-
metasona de 12mg/ml. Sin embargo, en trabajos
con dosis similares a las nuestras se evidenci6 un
beneficio significativo de las crisis en el 88% de 25
pacientes[10].

Comparando la eficacia del tratamiento
médico entre 20 pacientes tratados con betahis-
tina y 20 con corticoide, se objetivé en el primer
grupo, un control del vértigo en el 80% de los casos
y en el segundo grupo, un control en el 85% de los
pacientes; sin obtenerse diferencias significativas
en la mejora de la audicién entre ambos grupos;
hecho que contrasta con los resultados obtenidos
en nuestro estudio, ya que ahi el tratamiento con
CIT supone un mayor control de la enfermedad
[11].

Silverstein et al valoré la mejoria auditiva tras
la administracion de dexametasona intratimpdnica,
mostrando un resultado similar al nuestro, sin
ningun beneficio sobre el placebo para el trata-
miento de la hipoacusia [12]. En 11 pacientes se
observé una minima mejoria auditiva de 2,3 dB tras
inyectar corticoide intratimpanico en un periodo
de dos anos [13].
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CONCLUSIONES

El tratamiento con corticoide intratimpénico
puede mejorar la audicién y el control de la crisis
de vértigo en los pacientes con EM.

Aunque los resultados audiométricos no son
tan evidentes, se consigue cierto dominio del dete-
rioro auditivo.

La mayor efectividad del corticoide intratim-
pénico se observa en la disminucién de las crisis
de vértigo.

El corticoide intratimpdnico es una buena
terapia en el control de las crisis de la enfermedad
de Ménieére y de la hipoacusia progresiva, sobre
todo teniendo en cuenta que el siguiente escalén
terapéutico es el tratamiento ablativo.

Son necesarios mas estudios para demostrar si
existe una relacion directa entre la dosis de dexame-
tasona intratimpanica y el numero de inyecciones,
y la mejoria clinica y control de la enfermedad de
Méniere.
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