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Pathogenic implications of the acute phase
reaction in idiopathic sudden deafness
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RESUMEN

Introduccion: La sordera subita en la mayoria de los casos
sigue siendo una entidad de causa desconocida, aunque se
han propuesto causas infecciosas, vasculares e inmunes.
Objetivos: Estudiar la relacidon entre la reacciéon inflamatoria
de fase aguda en sangre periférica como expresion de la
isquemia transitoria cerebral y la sordera subita idiopatica.
Métodos: Realizacion de exploracidon otorrinolaringoldgica
y neuroldgica, audiometria, timpanometria, hemograma y
resonancia magnética craneal.

Resultados: La reaccién de fase aguda se manifiesta como el
incremento del indice de neutrdfilos / linfocitos que aparece
a las 48-72 horas después de la aparicion de la sordera subita.
Conclusiones: El estudio muestra una reaccién inflamatoria
de fase aguda en la sordera subita, por supuesta isquemia
audiovestibular. Por otro lado, el incremento del indice de
neutrdfilos / linfocitos descarta el origen viral de la sordera
subita. Esta determinacién objetiva ayuda al entendimiento
de los mecanismos patogénicos de la sordera subita.

Palabras claves: Sordera subita; Reaccién de fase aguda;
Isquemia cerebral transitoria.
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ABSTRACT

Introduction: Sudden deafness in most cases remains as an
entity of unknown cause, although infectious, vascular and
immune causes have been proposed.

Objectives: To study the relationship between the acute phase
reaction in peripheral blood as an expression of transient
cerebral ischemia in idiopathic sudden deafness.

Methods: Performing exploration ENT, tympanogram,
audiometry, blood count, cranial MRI and neurological report.
Results: The acute phase inflammatory reaction is manifested
as an increase in the rate of neutrophil / lymphocyte which
appears 48-72 hours after the onset of sudden deafness.
Conclusions: The study shows that there is an acute phase
inflammatory reaction in sudden deafness. On the other
hand, the increased rate of neutrophil / lymphocyte discards
the viral origin of sudden deafness. This knowledge and
its objective determination help the understanding of the
pathogenic mechanisms of sudden deafness.

Keywords: Sudden deafness; Acute phase reaction; Transient
cerebral ischemia.

INTRODUCCION

La sordera subita es generalmente unilateral y suele
asociarse a vértigos y acufenos. En la mayoria de los
casos sigue siendo una entidad de causa desconocida,
aunque se han propuesto causasinfecciosas, vascularese
inmunes. Es necesario un examen cuidadoso para excluir
causas tratables o que amenacen la vida como procesos
vasculares y enfermedades tumorales. Alrededor de la
mitad de los pacientes se recuperan completamente
en unas dos semanas. Muchos tratamientos se han
utilizado, incluyendo corticoesteroides, antivirales,
reologia y oxigenoterapia. Aunque ningun tratamiento
ha sido resolutivo, se recomienda una pauta corta de
corticoesteroides orales®?3.

Dentro del espectro de posibles causas de la sordera
subita, los procesos vasculares por su presentacion
aguda o brusca y por la sintomatologia audiovestibular
(sordera, vértigo, acufeno, sensacién de plenitud dtica
e hiperacusia) que se presenta en la isquemia de la
arteria auditiva interna como rama Unica final de Ia
insuficiencia vertebrobasilar a través de la arteria
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cerebelosa antero-inferior*’, pueden ser candidatos a
la patogenia, si pudiera demostrarse fehacientemente.
De la misma manera, el proceso de isquemia explicaria
la recuperacién espontanea en mas de la mitad de los
casos®, una vez se ha producido la reperfusién vascular.
Laisquemia cerebral, incluso la transitoria, se caracteriza
por la produccién de una reaccion inflamatoria aguda
en la zona isquémica, que da lugar a una reaccién de
fase aguda sanguinea periférica, donde incrementan
las células polimorfonucleares como un intento de
combatir los dafios de la falta sanguinea®*. Este trabajo
pretende objetivar la reaccion de fase aguda periférica
relacionada con la aparicién de la sordera subita
idiopatica.

MATERIAL Y METODOS

Estudio observacional descriptivo de una cohorte.
Pacientes. Cuarenta y un pacientes fueron atendidos en
el servicio de urgencias con la queja de pérdida auditiva
subita, durante el afio 2011.

Datos generales demograficos, clinicos y audioldgicos.
Por sexo, las mujeres representan el 56% y los hombres
el 44%. Edad media de 43,9 afios, con rango de 24-78
afios. El tiempo medio de evolucién entre la aparicidn de
la sordera subita y la consulta médica con instauracion
del tratamiento ha sido de 6,9 dias. La sordera subita ha
sido unilateral en todos los casos, en oido derecho en el
46% y en oido izquierdo en el 54%. La audiometria de
urgencia muestra hipoacusia neurosensorial moderada
(35-54 dB HL) en el 46%, hipoacusia neurosensorial
profunda (>74 dB HL) en el 54%. El tipo de curva
audiométrica ha sido plana en el 34%, ascendente en
el 24% y descendente en el 42%. El oido sano tenia
audicién normal en 35 pacientes, hipoacusia leve (25-
34 dB HL) en 5 e hipoacusia neurosensorial moderada
en uno. El timpanograma normal en todos los casos.
Métodos. Exploracion otorrinolaringoldgica y neuroldgica,
audiometria, timpanograma, hemograma y resonancia
magnética craneal. EI hemograma se realiza en la
consulta de urgencia antes de comenzar el paciente el
tratamiento corticoesteroideo.

Estadistica. Se realizd una estadistica descriptiva de los
datos, resumiéndose a través de la media y su error
estandar. Los andlisis estadisticos se realizaron mediante
el estudio de la U de Mann-Whitney y el coeficiente de
correlacion Rho de Spearman, utilizando el software
IBM SPSS 19.

Consideraciones éticas. El estudio se ha realizado segln
los principios de la Declaracién de Helsinki (1975, 1983).
El protocolo de investigacion, la hoja de informacion
al paciente y el consentimiento informado por escrito
fueron aprobados por el Comité de Etica del hospital.

RESULTADOS

Hemograma. La reaccidon de fase aguda en sangre
periférica debida al proceso inflamatorio de la isquemia
transitoria cerebral se manifiesta en las células blancas

sanguineas. Se ha determinado el indice de neutrdfilos
/ linfocitos. La figura 1 expresa los valores individuales
de este indice de los 41 pacientes estudiados. La figura
2 expresa los valores medios del indice durante la
primera semana después de la aparicién de la sordera
subita. En la tabla 1 se expresan las medias del indice
de neutrodfilos / linfocitos durante las cuatro primeras
semanas después de la aparicion de la sordera subita.
La exploracion neuroldgica, con resonancia magnética
incluida, es normal en la totalidad de los casos. No
se han encontrado diferencias significativas entre los
valores del indice neutrdfilos / linfocitos y el sexo, edad,
hipoacusia inicial de la sordera subita ni tipo de curva
audiométrica

TABELA 1
Valores del indice de neutrdfilos / linfocitos durante las cuatro
primeras semanas tras la aparicion de la sordera subita idiopatica

iNDICE
NEUTROFILOS / LINFOCITOS
SEMANA MEDIA ERROR ESTANDAR
1 4,3 0,41
2 2,5 0,10
3 2,3 0,03
4 1,6 0,06

Significacion estadistica
Semana 1 versus semana 2, p=0,067
Semana 1 versus semana 3, p=0,078
Semana 1 versus semana 4, p=0,022
(Estudio de la U de Mann-Whitney).

DISCUSION

La sordera subita como enfermedad fue descrita por
De Kleyn'* en 1944. Se define como una hipoacusia
neurosensorial, habitualmente en un solo oido, de inicio
subito, con pérdida de mas de 30dB, al menos en tres
frecuencias consecutivas sin antecedentes otoldgicos
previos.

Se ha intentado encontrar las causas de la sordera
subita en el oido, asi, se han propuesto diferentes
etiologias como la ruptura de la membrana coclear,
procesos microangiopaticos dticos, infeccidn viral
Otica, enfermedades autoinmunes de oido interno,
enfermedad de Méniere o el schwannoma del acustico?,
aunque ninguna de estas teorias es suficientemente
aclaratoria ni se pueden aplicar a todos los casos.
Sélo en el 10% de los casos se define una etiologia
del proceso, mientras que el resto tiene un origen
idiopatico. Se estima que en los individuos jovenes y
hasta la quinta década de la vida el origen més frecuente
es viral, donde los virus del sarampidn, herpes zoster,
adenovirus y parotiditis cobrarian mdas relevancia®.
A partir de la quinta década de la vida, los trastornos
vasculares serian el origen mas frecuente del sindrome,
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aunque se produce en cualquier edad. Hay que resaltar
que la infeccién viral se caracteriza por disminucién
de neutréfilos y aumento de células mononucleares
como los linfocitos y monocitos, por lo que el indice
neutrdfilos / linfocitos estaria disminuido, por debajo
de los valores normales?®, lo que descartaria el origen
viral de la sordera subita.

La incidencia de la sordera subita ha incrementado con
el tiempo y se estima que puede llegar hasta los 160
casos afio por cada 100.000 habitantes?’. El diagnédstico
se realiza por los sintomas clinicos, la audiometria y
una resonancia magnética que incluya los conductos
auditivos internos por donde discurre el nervio auditivo.
Se diagnostica como sordera subita porque el estudio
neurolégico es normal. El tratamiento, como es un
proceso idiopatico, se basa en los corticoesteroides?.

En la sordera subita se empieza a tener en consideracion
los procesos isquémicos del oido interno como
mecanismo de su patogenia!®?°, Hay publicaciones que
afirman que los pacientes diagnosticados de sordera
subita idiopatica tienen una mayor probabilidad de
sufrir infartos cerebrales en los siguientes 5 afios?2.
Durante la isquemia del sistema nervioso central se
produce un proceso inflamatorio que intenta mejorar
las condiciones de la hipoxia. En sangre periférica, la
reaccion inflamacién se manifiesta como unareacciénde
fase aguda, incrementando los neutrdéfilos y monocitos
y disminuyendo los linfocitos relativamente®®:. La
constatacion objetiva del incremento del indice
neutrdfilos / linfocitos durante el proceso isquémico
transitorio y su posterior normalizacidn, aporta
evidencia de que la sordera subita se relaciona con
un proceso inflamatorio secundario a una isquemia
cerebral transitoria, es decir, existe un vinculo temporal,
corroborado por el estudio estadistico (figura 1). La
comprobacién, mediante resonancia magnética, de
la ausencia de proceso hemorragico y la inexistencia

FIGURA 1

Valores individuales del indice de neutrdfilos / linfocitos (N / L) en
pacientes con sordera subita idiopatica (n=41). Cada uno de los
puntos corresponde al dia en que el paciente acude a la consulta
de urgencia. El dia 0 corresponde a la aparicion de la sordera
subita. La linea punteada corresponde a los valores normales.
Significacidn estadistica p=0,011 (Coeficiente de correlacion Rho
de Spearman).
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de daflo organico, supone un proceso isquémico
transitorio. Todo ello avalado por el informe neuroldgico
de normalidad. Las ténicas mas recientes de imagenes
de difusidn-perfusion de la ressonancia magnética a
nivel cerebral, aun no estdn disponibles clinicamente
para el estudio de los procesos audiovestibulares como
en la sordera subita.

La reaccion de fase aguda alcanza su mayor intensidad
a las 48-72 horas de la aparicion de la sordera subita
(figura 2).

FIGURA 2

Valores de la media + error estandar del indice de neutrdfilos

/ linfocitos (N / L) en pacientes con sordera subita durante la
primera semana. El dia O corresponde a la aparicion de la sordera
subita. La linea punteada corresponde a los valores normales.
Significacion estadistica de p=0,046 entre los valores del dia 1y 2
(Estudio de la U de Mann-Whitney).
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Los neutrdfilos incrementan en sangre periférica
en infeccidn aguda, estrés agudo, eclampsia, gota,
leucemia mielégena, artritis reumatoide, fiebre
reumdtica, tiroiditis y traumatismo®®. Los linfocitos
disminuyen en quimioterapia, infeccién por VIH
(virus de la inmunodeficiencia humana), leucemia,
radioterapia o exposicidn a la radiacion y sepsis®. En
todos los casos estudiados se ha descartado durante la
realizacién de la historia clinica cualquier proceso que
pudiera desarrollar una reaccién inflamatoria.

La reaccién de fase aguda como expresion del proceso
inflamatorio de la isquemia cerebral transitoria estd
bien tratada con los corticoesteroides administrados
en el protocolo de la sordera subita. Quizds lo mds
importante del conocimiento de la presencia de la
isquemia cerebral en el desarrollo de la sordera subita
sea la gravedad del proceso, o al menos, el aviso para
que el paciente pueda ser estudiado por cardiologia y
nuevamente por neurologia para el mantenimiento o
los consejos derivados de estos estudios.

El tratamiento inicial de la sordera subita debe estar
en manos del profesional al que acude el paciente,
que es el otorrinolaringdlogo, siendo la patogenia la
isquemia cerebral o cualquier otra alteracién organica.
Posteriormente se derivaria a los estudios pertinentes
por otras especialidades.

No hemos encontrado en la literatura ninguna
referencia en relaciéon con la reaccién de fase aguda
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en la sordera subita idiopatica, siendo este trabajo la
primera investigacién sobre el tema.

Como conclusidén, el estudio muestra que existe
una reaccion de fase aguda en sangre periférica con
incremento del indice de neutréfilos / linfocitos como
expresion de un proceso inflamatorio ocasionado por
isquemia transitoria cerebral en la sordera subita. Por
otro lado, el incremento del indice de neutréfilos /
linfocitos descarta el origen viral de la sordera subita,
debido a que la infeccidn viral genera disminucion de
neutréfilos y aumento de linfocitos, produciendo una
disminucién del indice de neutrdfilos / linfocitos. Este
conocimiento y su determinacidon objetiva ayuda al
entendimiento de los mecanismos patogénicos de la
sordera subita, asi como al mejor cuidado del paciente.
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