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RESUMEN

La patologia autoinmune de oido interno se caracteriza por presentar hipoacusia
sensorioneural bilateral, asimétrica y progresiva, que responde a terapia médica, pre-
sentandose aislada o como parte de una enfermedad sistémica como la enfermedad de
Vogt-Koyanagi-Harada. Se presenta el caso de una paciente que consulta por cefalea,
vision borrosa y sintomatologia audioldgica, con diagndstico de enfermedad de Vogt-
Koyanagi-Harada. Revisamos la literatura disponible respecto a la enfermedad y sus
manifestaciones otoldgicas.
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ABSTRACT

Autoimmune inner ear disease presents a bilateral, asymmetric and progressive
sensorineural hearing loss, that responds to medical therapy, presenting alone or as-
sociated to a systemic disease such as Vogt-Koyanagi-Harada disease. We present the
case of a patient with headache, blur vision and audiologic symptoms, diagnosed with
Vogt-Koyanagi-Harada disease. We review the literature about the disease and its oto-
logic manifestations.

Key words: Vogt-Koyanagi-Harada disease, autoimmune hearing loss, hearing 10ss,
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INTRODUCCION

La enfermedad de Vogt-Koyanagi-Harada (VKH)
es una patologia cronica multisistémica que afecta
tejidos pigmentados como (vea, oido interno,
sistema nervioso central y piel. La enfermedad fue
descrita por primera vez en la literatura a principios
del siglo XX por el suizo Alfred Vogt y el japonés
Yoshizo Koyanagi, de forma independiente. Este
dltimo, incluso plantea una posible reaccion
“anafilactoide” al pigmento como patogenia de
la enfermedad. Sin embargo, la clinica que la
caracteriza fue definida en una serie de casos
publicada por Einosuke Harada mas de 10 afios
después’. La enfermedad seria mas prevalente en
poblaciones con mayor pigmentacion de la piel,
presentandose hasta en 22,4% de las consultas
por uveitis en poblacion asiatica, hispana y nativa
americana, mientras que corresponderian a menos
de 3% de las consultas en poblacion caucasica.
Afecta generalmente a adultos jovenes, aunque
existen reportes de casos pediatricos, siendo
mas frecuente en poblacion femenina en una
proporcion 2:1 respecto a los hombres?. No existe
un examen diagnostico confirmatorio, por lo que el
diagnostico de VKH se basa en la sospecha clinica
y hallazgos oftalmoldgicos. Segun los criterios
diagndsticos revisados para la enfermedad de
Vogt-Koyanagi-Harada, la enfermedad completa
se define por uveitis no traumatica y alteraciones
coroideas bilaterales sin signos de otra patologia
ocular; alteraciones  otoneuroldgicas como
tinnitus, meningismo o pleocitosis en liquido
cefalorraquideo, que pueden ser transitorios; y
alteraciones cutaneas posteriores como alopecia,
poliosis o vitiligo, definiéndose como incompleta
cuando solo uno de estos dos ultimos criterios
esta presente, y como probable cuando solo existe
compromiso ocular?,

CASO CLiNICO

Mujer de 49 afos con antecedentes de tabaquismo
y cefalea tensional, presenta un cuadro de 1
mes de evolucion de cefalea holocranea con
intensidad 8 de 10, de predominio matinal, que
aumenta con movimientos oculares y que no
cede con analgesia habitual, asociado a nauseas
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y vomitos. Comienza con vision borrosa de ojo
izquierdo y tinnitus no pulsatil en oido derecho,
por lo que consulta a oftalmélogo. En examen de
fondo de ojo se evidencia papiledema bilateral y
se deriva a servicio de urgencias neuroquirdrgicas
con sospecha de hipertension endocraneana.
Examen neuroldgico, neuroimagenes y laboratorio
sanguineo sin alteraciones relevantes. Evoluciona
con compromiso de la agudeza visual bilateral,
mayor a izquierda, asociado a hiperemia conjuntival
y fotofobia; ademas, presenta hipoacusia y tinnitus
no pulsatil bilateral, mayor a izquierda, sin vértigo.
A la otoscopia presenta cerumen bilateral que se
retira, cediendo la hipoacusia parcialmente; sin
otros hallazgos al examen otorrinolaringolégico.
Se realiza audiometria que evidencia hipoacusia
sensorioneural bilateral moderada en frecuencias
bajas y medias, y severa en tonos agudos (Figura
1). Logoaudiometria con 84% de discriminacion en
oido izquierdo (Ol) y 100% en oido derecho (OD).
La impedanciometria muestra curvas A bilaterales
(Figura 2).

Se realiza prueba caldrica, que resulta normal.
Examen oftalmoldgico evidencia uveitis y papilitis
bilateral. Se realiza puncion lumbar compatible
con pleocitosis. Es evaluada por reumatologia. Se
completa el estudio con anticuerpos anticitoplas-
ma de neutrofilos (ANCAc) positivos en patron
perinuclear, resto del laboratorio reumatoldgico
y tomografia computarizada de térax dentro de
limites normales. Ante la presencia de hipoacusia
y tinnitus, uveitis y pleocitosis con la evolucion
presentada, se realiza el diagnostico de enferme-
dad de Vogt-Koyanagi-Harada incompleta. Se ini-
cia manejo con prednisona en altas dosis (45 mg
en la mafiana y 20 mg en la noche), presentando
rapida disminucion de la sintomatologia otoldgica
y oftalmoldgica. Dada buena evolucién clinica se
decide alta a los 10 dias de terapia esteroidal, per-
sistiendo leve disminucién de la agudeza visual. En
control reumatolégico a los 2 meses de evolucion,
se disminuye la dosis de prednisona a 5 mg al dia
y se agrega azatiopina 50 mg. Sin embargo, en el
control mensual la paciente refiere reagudizacion
de sintomas oftalmolégicos, por lo que se reinicia
corticoterapia a 60 mg al dia para realizar su dis-
minucién paulatina, ademas de aumentar la dosis
de azatiopina hasta 150 mg al dia. La paciente
refiere estar asintomatica desde el punto de vista
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Figura 2. Impedanciometria al inicio de sintomas otoldgicos. Curvas “A” bilaterales y reflejos otoaclsticos presentes.

otorrinolaringoldgico. A los 4 meses de evolucion
se constata facie cushingoidea y se inicia disminu-
cion mensual de la dosis de prednisona segun el
siguiente esquema: 60 mg, 40 mg, 30 mg, 20 mg;
para luego disminuir 5 mg semanalmente hasta

alcanzar una dosis de mantencion de 10 mg a los
6 meses. Se comienzan a disminuir anualmente
todas las terapias logrando suspension de corti-
coides a los dos afios de evolucion, momento en
que la paciente refiere sintomas osteoarticulares,
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Figura 3. Audiometria control a los 2 afios de evolucion, con
terapia de mantencion. HSN PTP OD 8,3 dB y PTP Ol 26 dB,
persistiendo caida en tonos agudos mayor a izquierda.
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Figura 4. Audiometria de alta frecuencia a los 2 afios de
evolucion, con terapia de mantencion. Se observa hipoacusia
moderada a severa en frecuencias 9 a 16 kHz bilateral.
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Figura 5. Potenciales evocados auditivos de tronco con clic a los 2 afios de evolucion, con terapia de mantencion. Curvas de
morfologia normal. Se observa aumento de las latencias interonda I-111, I-V'y en la amplitud de la onda | comparada con la onda

V bilateralmente.

por lo que se deriva a estudio traumatol6gico. Se
diagnostica osteoporosis de cadera de resorte
quirargico. El control de laboratorio audioldgico a
los dos afios desde el inicio de la terapia muestra
recuperacion de hipoacusia sensorioneural (HSN)
de OD vy recuperacion parcial de hipoacusia Ol,
presentando mejoria principalmente en tonos
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medios y graves (Figura 3), con logoaudiometria
normal bilateral. Se evidencia HSN en frecuencias
superiores a 4 kHz (Figura 4), potenciales auditi-
vos evocados de tronco con tono clic con curvas
de morfologia normal y latencias aumentadas
(Figura 5). Emisiones otoacusticas alteradas (Fi-
gura 6).
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Figura 6. Emisiones otoacusticas con productos de distorsion a los 2 afios de evolucion, con terapia de mantencion. Se aprecia
disminucion de la amplitud de respuesta bilateralmente, mayor en Ol.

DISCUSION

Las hipoacusias sensorioneurales secundarias
a procesos autoinmunes se caracterizan por ser
bilaterales, asimétricas y progresivas, pudiendo
acomparfiarse de sintomas vestibulares®. Ademas,
poseen lasingularidad de responder favorablemente a
terapia médica, pudiendo regresar con el tratamiento
inmunosupresor con corticoesteroides®. Muchas se
presentan de forma aislada, sin embargo, hasta 30%
puede desarrollar patologia autoinmune sistémica.
Entre estas destacan el sindrome de Cogan, VKH,
sindrome de Susac, sindrome antifosfolipidos
y vasculitis autoinmunes®. Por este motivo, es
relevante investigar la presencia de enfermedad
ocular, nefritis, artritis y patologia pulmonar, entre
otras alteraciones a la revision por sistemas, y
considerar la evaluacion por especialidad ante la
sospecha de patologia reumatoldgica sistémica.

La enfermedad de Vogt-Koyanagi-Harada se
puede categorizar en 4 fases. El prodromo (),
estd caracterizado por cefalea, nauseas, fiebre,
meningismo y dolor periorbitario; con pleocitosis
al estudio de liquido cefalorraquideo. Se sigue de la
fase uveitica (1), que puede extenderse por varias
semanas, con papiledema, vision borrosa y uveitis

bilateral, pudiendo afectarse de manera asincronica,
y disacusia. La fase de convalescencia (Ill) puede
durar desde semanas a meses, € incluso, llegar a
la cronicidad. Consiste en la despigmentacion de
piel y coroides, pudiendo observarse hipoacusia
sensorioneural unilateral o bilateral, con tinnitus.
Las alteraciones vestibulares son poco comunes.
Por (ltimo, se describe una etapa de recurrencia
cronica (IV) con episodios de reagudizacion’. Las
alteraciones del oido interno en VKH se producen
hasta en 85% de los pacientes, algunos de ellos sin
correlato clinico. Si bien no constituye un criterio
diagnostico, la hipoacusia sensorioneural es uno
de los hallazgos més frecuentes en pacientes con
diagnostico de VKH. De inicio simultaneo a las alte-
raciones oculares, afecta tipicamente las frecuencias
agudas sobre los 4 kHz, con una caida promedio de
30dB en el PTP respecto al basal del paciente, de ca-
racter reversible. Por esto, la audiometria de alta fre-
cuencia tiene una mayor sensibilidad para detectar la
hipoacusia en pacientes con VKH. Sin embargo, se
pueden observar alteraciones en frecuencias graves
y medias en etapas tempranas de la enfermedad. Si
bien las alteraciones audioldgicas son bilaterales,
generalmente son de caracter asimétrico”®. La impe-
danciometria y reflejos otoactsticos suelen no pre-
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sentar alteraciones®'®". Se han descrito emisiones
otoacusticas con producto de distorsion ausentes
en pacientes con hipoacusia moderada o severa,
pudiendo estar presentes en hipoacusias leves. Los
pacientes con VKH sin alteraciones de la audicion
tendrian emisiones otoacusticas presentes®'’. La lo-
goaudiometria tiende a presentar valores superiores
al 85%, apuntando también al origen sensorial de
la alteracion audiologica, con potenciales auditivos
gvocados de tronco sin alteraciones'’. En el caso
presentado se puede observar una logoaudiometria
levemente alterada en el oido mas afectado al inicio
del cuadro, mientras que a los afios de evolucion se
observa disminucion en la amplitud de onda res-
puesta en las emisiones otoacusticas, lo cual seria
concordante con el origen coclear de la hipoacusia
en VKH. Sin embargo, y a diferencia de lo descrito
en la literatura por el compromiso coclear de la
patologia, los potenciales evocados auditivos de
tronco presentan alteraciones minimas que podrian
ser explicadas por neuropatia secundaria, 0 a com-
promiso auditivo propio de la edad. Siendo parte
de los criterios diagnadsticos de VKH, el tinnitus es
una manifestacion mas variable en las distintas
series publicadas, presente en 30% a 68% de los
casos. Es de caracter no pulsatil y con tendencia
a la continuidad mas que a la intermitencia. Por
otro lado, el vértigo es un sintoma extremadamen-
te poco frecuente, reportdndose desde ninguno a
tres pacientes en series mas grandes. Estos casos
presentarian paresia vestibular unilateral o bilateral
a la prueba calérica, aunque algunos no muestran
alteraciones al examen, como la paciente en el caso
reportado®'0-12,

La fisiopatologia del VKH no estd completa-
mente dilucidada. Se cree que las alteraciones
otorrinolaringoldgicas observadas en la enfermedad
corresponden a una respuesta linfocitica contra los
melanocitos presentes en el oido interno, como
consecuencia de la interaccion genética, ambiental y
autoinmune. Los melanocitos tendrian propiedades
semiconductivas, ademds de capacidad de con-
version energética y mantencion de los gradientes
electroliticos, necesarios para la adecuada funcion
cocleovestibular. Se encuentran en 6rganos vestibu-
lares, saco endolinfatico, estria vascular y células ci-
liadas, en mayor concentracion hacia la espira basal
en comparacion a la apical. En consecuencia, alte-
raciones pigmentarias como el sindrome de Waar-
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denburg o el mismo VKH se asocian a hipoacusia
sensorioneural, entre otras manifestaciones®®1213,
Dentro del arsenal terapéutico para enfrentar
este sindrome se encuentran los corticoesteroi-
des, inmunomoduladores, modificadores biol6gicos
de enfermedad y terapia antifactor de crecimiento
endotelial. Dada la naturaleza autoinmune de la
enfermedad, en la actualidad se recomienda el uso
precoz de corticoesteroides sistémicos a altas dosis
por periodos de al menos 6 meses a 1 afio, para
posteriormente disminuirlos gradualmente y utilizar
inmunomoduladores no esteroidales como terapia
de mantencion. Este esquema ha demostrado ser
efectivo para tratar tanto el compromiso ocular
como otoneuroldgico del VKH. Un protocolo reciente
recomienda no suspender los corticoesteroides an-
tes de los primeros 3 meses de tratamiento debido
al mayor riesgo de recurrencia de la enfermedad™.
No se ha demostrado la superioridad de los in-
munosupresores no esteroidales ni medicamentos
bioldgicos para el manejo de las alteraciones audio-
l0gicas autoinmunes®. Por otro lado, los corticoides
intratimpanicos surgen como alternativa cuando
existe deterioro progresivo de la hipoacusia a pesar
del tratamiento oral, 0 en pacientes en los que el uso
de corticoides sistémicos a altas dosis estaria con-
traindicado. En nuestro caso, se observo regresion
de las manifestaciones audioldgicas con tratamiento
oral antes de presentar efectos adversos a la terapia,
por lo que no fue necesario acudir a esta alternativa.
Una vez iniciado el tratamiento, el VKH tiende a
un buen prondstico auditivo, sin embargo, en oca-
siones persiste una HSN leve en etapas mas cronicas
de la enfermedad. Los factores que han demostrado
influir significativamente y de forma independiente
en estos pacientes son: la edad, presentando mejor
respuesta a menor edad de presentacion; el umbral
auditivo al momento del diagnostico, se ha demos-
trado una menor respuesta a mayor severidad de la
hipoacusia; y el tiempo entre el inicio de los sintomas
y el inicio del tratamiento. Cuando el tratamiento se
inicia dentro de los primeros dias del inicio de la
sintomatologia se puede lograr remision completa de
la hipoacusia, pero si se inicia semanas después el
efecto es menor, llegando incluso a no existir cambio
alguno®®. En cuanto al pronéstico segin el rango de
frecuencias alteradas, la bibliografia es controversial.
Tradicionalmente se consideraba que el compromiso
de frecuencias agudas era mas dificil de revertir a
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pesar del tratamiento oportuno, como el caso pre-
sentado, pero en una serie presentada en 20142 los
resultados fueron completamente opuestos, en los
que el compromiso de frecuencias agudas mostro
ser un factor predictor de buen prondstico auditivo.
En relacion a los sintomas vestibulares, en la misma
serie se expone que, en caso de presentarse, éstos
no persisten ni recurren.

CONCLUSION

Las hipoacusias sensorioneurales autoinmunes
se caracterizan por ser bilaterales, asimétricas
y progresivas, pudiendo acompafiarse de
sintomas vestibulares, que responden a la terapia
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