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El uso de medicamentos 6ticos topicos en el tratamiento
de la otorrea en pacientes con el antecedente de perforacion
timpanica, otitis media crénica (OMC) o presencia de tubos de
drenaje transtimpanicos plantea el dilema de una eventual
ototoxicidad de causa iatrogénica. Segun una encuesta de
2006 realizada en Gran Bretafa, ante una perforacion timpa-
nica con otorrea, utilizarian gotas oticas el 98% de otorrinola-
ringdlogos, pero solo el 43% de médicos generales por miedo a
la ototoxicidad’. En este sentido, los estudios experimentales
de ototoxicidad en humanos son escasos y hay diferencias
estructurales significativas que dificultan la extrapolacion de
los resultados obtenidos en animales?. Ante esta incertidumbre
y por las implicaciones médico-legales que se pueden originar,
se han establecido unas recomendaciones basadas en la evi-
dencia que reconocen la idoneidad del tratamiento topico de
la otorrea y establecen los medicamentos de eleccion®.

OTORREA: ETIOLOGIA Y MANEJO

El tratamiento con farmacos topicos dticos se indica en
presencia de otorrea. En esta circunstancia se debe interrogar
y explorar al paciente para detectar la presencia de una perfo-
racion timpanica que puede condicionar el tratamiento. En
ausencia de timpano perforado, como son la mayoria de otitis
externas y otomicosis, no existe riesgo valorable de ototoxici-
dad mediante un tratamiento topico. Sin embargo, ante la pre-
sencia de una discontinuidad timpanica, existe la posibilidad
de un eventual efecto toxico.

Las causas de timpano perforado son multiples (tabla 1)y
los agentes etiologicos mas frecuentemente implicados en la
otorrea varian segun su causa (tabla 2)3.

La administracion de antibioticos por via topica en el oido
es la mas indicada en presencia de otorrea, ya que permite
alcanzar concentraciones elevadas en el oido medio, reducien-
do asi la probabilidad de aparicion de cepas resistentes y los
posibles efectos secundarios sistémicos?. El tratamiento de
eleccion de la otorrea no complicada en un paciente con per-

Tabla 1

Etiologia de las perforaciones timpanicas

Otitis media aguda

Otitis media crénica supurada
Traumatismo

Miringotomia

Drenaje transtimpanico

Tabla 2

Microbiologia de la otorrea con timpano perforado

e Qtitis media aguda (OMA) e Streptococcus pneumoniae
perforada ® Haemophilus influenzae
° OMA sobre drenaje ® Moraxella catarhalis

transtimpanico

e Qtitis media cronica supurada | ® Staphylococcus aureus
® Pseudomonas aeruginosa

foracion timpanica o drenaje transtimpanico debe consistir en
un antibiotico topico que cubra los gérmenes mas frecuentes y
que tenga el menor riesgo de ototoxicidad.

OTOTOXICIDAD CON TRATAMIENTO
TOPICO OTICO

La incidencia de hipoacusia iatrogénica secundaria a tra-
tamientos ototopicos es desconocida y dificil de establecer,
estimandose en 1:3.000-10.000 pacientes®*. La toxicidad vesti-
bular parece ser mas frecuente y mas dificil de confirmar, dado
que la sintomatologia de un déficit vestibular minimo a menu-
do es inadvertida o infravalorada.
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Una perforacion timpanica permite el paso de un farmaco
aplicado en el oido externo hasta el oido medio y desde alli, a
través de la membrana de la ventana redonda, alcanzar el oido
interno, donde se causara la lesion toxica al llegar a la perilin-
fa. Segun algunos estudios, la permeabilidad de la ventana
redonda se ve incrementada en las primeras 48 h tras una oti-
tis media aguda; en cambio, en pacientes con otitis media cro-
nica supurada la membrana de la ventana redonda se encuen-
tra engrosada dificultando el paso al oido interno®.

Algunos factores locales que pueden interferir en el efec-
to ototdxico topico son, por ejemplo, un tamano de perfora-
cion timpanica reducido que dificulte la entrada del agente
toxico, variabilidades en la permeabilidad de la membrana tim-
panica, la funcionalidad de la trompa de Eustaquio, la presen-
cia de barreras mecanicas en el nicho de la ventana redonda, y
susceptibilidades individuales y genéticas®.

AGENTES OTOTOXICOS?™

En 1949, con la introduccion por Waksman del uso de
estreptomicina por via sistémica se puso de manifiesto su efec-
to ototoxico y en 1957 qued6 demostrada por primera vez la
ototoxicidad de los aminoglucosidos por via topica otica en el
tratamiento de la enfermedad de Méniére. Desde entonces han
sido multiples los farmacos investigados sobre su potencial
ototoxicidad, principalmente en animales, y existen diferencias
anatomicas importantes entre las diferentes especies (grosor,
morfologia y localizacion de la ventana redonda) que dificul-
tan inferir directamente los resultados para la especie humana.

Aminoglucoésidos

Varios estudios experimentales con animales han demos-
trado la ototoxicidad de aminoglucdsidos topicos (neomicina,
gentamicina, tobramicina) que, por motivos éticos, no han
podido reproducirse en humanos. No obstante, si existe eviden-
cia clinica de ototoxicidad en pacientes afectados de enferme-
dad de Méniére, y de hecho la gentamicina transtimpanica se
utiliza como tratamiento para realizar una laberintectomia
quimica en estos pacientes. Sin embargo, durante muchos afios
éstos eran los unicos antibioticos ototopicos disponibles y el
numero de casos de ototoxicidad fue minimo, debido proba-
blemente a que algunos aminoglucosidos causan mayor toxici-
dad vestibular que coclear.

Otros antibioticos no aminoglucosidos

El ciprofloxacino es una fluoroquinolona cuyo espectro anti-
microbiano cubre la gran mayoria de los patégenos responsables
de la otorrea aguda, cronica y OMC supurada (Pseudomonas

aeruginosa, Staphylococcus aureus, Streptococcus epidermidis,
Haemophilus influenzae, B. catarrhalis y Neisseria). Se ha
demostrado que en humanos el ciprofloxacino al 0,75% en apli-
cacion topica no tiene ototoxicidad significativa y que la escasa
pérdida auditiva detectada probablemente sea atribuible a cam-
bios de la mucosa del oido medio mas que a toxicidad coclear. Las
Ultimas revisiones lo establecen como el medicamento de elec-
cion mas eficaz y sequro en el tratamiento de la otorrea con tim-
pano perforado (grado de recomendacion A)°.

El cloranfenicol fue uno de los primeros farmacos usados
por via ototopica y su ototoxicidad ha sido demostrada en estu-
dios con animales, aunque no existen estudios en humanos.

Las sulfonamidas producen cambios inflamatorios en el
oido medio, pero no causan dafo histoldgico coclear.

La ceftazidima se considera un agente bastante sequro en
su aplicacion topica en humanos, dado que estudios en anima-
les demostraron lesiones histologicas casi inapreciables.

OTROS FARMACOS

Antiftingicos. El estudio de la aplicacion topica de micona-
zol, clotrimazol, tolnaftato y nistatina en animales no ha eviden-
ciado ototoxicidad, pero no existen estudios en humanos.

Antisépticos. Entre los antisépticos que han demostrado
ototoxicidad en animales se encuentran el violeta de genciana,
el etanol, la clorhexidina, el acido acético y la povidona yoda-
da, aunque la evidencia clinica con povidona yodada al 5%
sugiere que es segura en la cirugia de oido y en el tratamiento
de la otorrea’. No hay estudios que demuestren ototoxicidad
para el alcohol boricado en la especie humana.

Solventes. El principal agente solvente es el propilenglicol,
del que se ha demostrado en animales que causa lesiones coclea-
res irreversibles cuando se aplica en soluciones a concentracio-
nes elevadas, por lo que las preparaciones ototdopicas no deben
contenerlas. También algunos cerumenoliticos han demostrado
ototoxicidad en animales®, por lo que debe evitarse su uso en
presencia de perforacion timpanica o presencia de drenajes.

Corticoides. Hidrocortisona y dexametasona son farmacos
utiles en su aplicacion transtimpanica para el manejo de hipo-
acusias y en el manejo de los sintomas de la enfermedad de
Meéniere. Para la practica clinica se consideran farmacos segu-
ros, incluso con efecto cocleo-protector. No obstante, el uso de
preparados de acido acético al 2% e hidrocortisona por via
topica si ha demostrado toxicidad en animales.

AGENTES COCLEO-PROTECTORES

Si bien numerosos estudios han puesto de manifiesto la
ototoxicidad de muchos farmacos, también otros estudios han
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demostrado el efecto cocleo-protector de agentes. Entre éstos
se encuentran los quelantes del hierro, el glutation, los corti-
coesteroides, el acido alfa-lipoico, el factor neurotrofico de
células de la glia, la leupeptina y los receptores de antagonis-
tas de N-metil-D-aspartato®, la mayoria de uso experimental.

GUIAS DE USO DE FARMACOS
CON POTENCIAL OTOTOXICO

El tratamiento topico es la via de administracion de elec-
cion en casos de otorrea no complicada. No obstante, ante el
riesgo que supone el uso de farmacos potencialmente ototoxi-
cos, debemos presentar una actitud prudente:

1. Los antibidticos topicos son la primera linea de tratamiento
en casos de otorrea no complicada.

2. Cuando la membrana timpanica se encuentra integra, el
riesgo de ototoxicidad es insignificante a pesar del uso de
agentes potencialmente toxicos.

3. En el tratamiento de la otorrea en OMC y tras colocacion de
drenajes transtimpanicos son de eleccion los farmacos oto-
topicos no ototdxicos.

4. Se debe limitar la duracion del tratamiento al estrictamen-
te necesario para resolver el proceso del oido medio.

5. La audicion debe ser controlada mediante audiometria,
especialmente en aquellos pacientes que requieren trata-
mientos prolongados.

6. Debe evitarse el uso de gotas que contengan propilenglicol
si no existe una clara ventaja clinica.

En la tabla 3 se describe la guia de consenso sobre el tra-
tamiento antibidtico topico para el oido medio aprobada por la
Academia Americana de Otorrinolaringologia (2004)°.

CONCLUSION

Ante una otorrea originada en el oido externo con timpa-
no integro se puede aplicar cualquier tipo de gotas en funcion
de la etiologia de la infeccion. Sin embargo, ante la presencia
de una discontinuidad de la membrana timpanica, ya sea per-
foracion o drenaje transtimpanico, en la actualidad es preferi-
ble el uso de gotas de ciprofloxacino para evitar el efecto oto-

toxico de los otros antibioticos topicos disponibles.

Tabla 3

Consenso para el tratamiento antibiotico topico

para el oido medio

Cuando el oido medio y la mastoides se encuentren expuestos,
y siempre que sea posible, se preferira el uso de antibioticos
no ototoxicos

El uso de antibidticos potencialmente ototoxicos se limitara a oidos
infectados, y su uso se suspendera tan pronto como se resuelva
la infeccion

Si se usan antibidticos ototoxicos en pacientes con exposicion
del oido medio y/o mastoides, debe advertirse al paciente sobre
el riesgo de ototoxicidad

Si se usan antibioticos ototdxicos, debe advertirse al paciente que
consulte de nuevo a su médico en caso de aparicion de sindrome
vertiginoso, hipoacusia o acufenos

No existe riesgo de ototoxicidad cuando la membrana timpanica
estd integra y el oido medio y la mastoides no se encuentran
expuestos, a pesar del uso de agentes ototoxicos
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