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RESUMEN

Introduccién: La hipoacusia subita es la disminucion brusca de la audicién de tipo neurosensorial que puede tener
diferentes etiologias: vascular, tumoral, autoinmune, infecciosa, entre otros. Se han reportado diferentes casos de
hipoacusia subita después de vacunacion, por lo cual se realiza una revision de la literatura sobre la evidencia actual
entre los diferentes tipos de vacuna y el inicio de hipoacusia subita, incluyendo las nuevas vacunas contra COVID-19.
Desarrollo: La posible patogenia entre las vacunas e hipoacusia podria ser autoinmune, pero también puede tener
impacto el componente viral u otros adyuvantes. Se encontrd reportes de casos de vacunas contra influenza,
sarampion/rubedla/paperas, hepatitis B, tétano, difteria, meningococo, y rabia. Adicionalmente, el Unico estudio
de casos y controles no encontrd asociacion entre hipoacusia subita y la vacuna de influenza, hepatitis B, tétano/
difteria/pertussis, herpes zoster, neumococo y virus de papiloma humano. Estudios preliminares no demuestran
mayor riesgo de hipoacusia suUbita después de la aplicacion de vacuna contra SARS-CoV2. Conclusiones: No se
encontrd asociacion entre el inicio de hipoacusia subita y la aplicacion de vacunas. La presencia de hipoacusia
subita después de vacunacién es menor que en la poblacién en general.

Abstract

Introduction: Sudden hearing loss is the sudden decrease in sensorineural hearing that can have different etiologies:
vascular, tumor, autoimmune, infectious, among others. Several cases of sudden hearing loss were reported after
vaccination, and a review of the literature was performed on the current evidence between the different types of
vaccine and the onset of sudden hearing loss, including the new vaccines against COVID-19. Development: The
possible pathogenesis between vaccines and hearing loss could be autoimmune, but the viral component or other
adjuvants may also have an impact. There were reports of vaccines against influenza, mumps or measles, hepatitis
B, tetanus, diphtheria, meningococcus, and rabies. Additionally, the only case-control study found no association
between sudden hearing loss and the influenza vaccine, hepatitis B, tetanus/diphtheria/pertussis, herpes zoster,
pneumococcus and human papillomavirus. Preliminary results showed no greater incidence of hearing loss after the
vaccine for SARS-CoV2. Conclusions: There was no association between the onset of sudden hearing loss and the
application of vaccines. The presence of sudden hearing loss after vaccination is less than in the general population.
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Introduccion

Definicidén de hipoacusia subita

La hipoacusia subita es definida como una
disminucién de la audicidn neurosensorial de mayor
a 30dB en 3 frecuencias consecutivas, que se instaura
en menos de 72 horas ®.

Puede ser bilateral en 3% de los casos, y se
consideran formas de hipoacusia subita incompleta
aquellas que afectan menos de 3 frecuencias con
pérdidas de 20dB a mas, y que aparecen en menos
de 12 horas @,

La incidencia varia entre 2 a 20 por cada 100 000
habitantes por afio. Ocurre en cualquier edad, pero
es mas frecuente en pacientes mayores de 65 afos
(1.30:1), y con una ligera predominancia en el sexo
masculino 1.07:1®,

La hipoacusia subita puede ser clasificada como
primaria o secundaria. Dentro de las causas primarias,
se incluyen principalmente tres: infeccidén viral,
insuficiencia vascular y desorden autoinmune. Por otro
lado, las causas secundarias incluyen neoplasias, infartos
cerebrovasculares e irradiacion. No obstante, pese a que
se han identificado diferentes etiologias, en alrededor

de 2/3 de los pacientes no se llega identificar la causa
(4,5)

El diagndstico se realiza con una audiometria que
confirme la hipoacusia neurosensorial, excluyendo
hipoacusia conductiva o mixtas. Se recomienda que
debe realizarse lo mas antes posible, de preferencia
dentro de los primeros 14 dias de inicio de sintomas.
Adicionalmente, una timpanometria y logoaudiometria
complementan la evaluacion audiolégica. Otras
pruebas como los potenciales evocados auditivos,
otoemisiones acusticas o audiometria de alta frecuencia
son opcionales y podrian aportar informacion sobre el
prondstico de recuperacién @,

Se recomienda una resonancia magnética cerebral
en los pacientes con sordera subita, y es aconsejable
realizarla dentro de los primeros 15 dias de iniciado los
sintomas. El objetivo es descartar lesiones tumorales del
angulo pontocerebeloso, conducto auditivo interno, asi
como enfermedades neurodegenerativas o problemas
vasculares @. Por el contrario, no se aconseja solicitar
tomografia computarizada de rutina para evaluacion
inicial de pacientes con hipoacusia subita @.
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En relacion con el tratamiento, aunque la evidencia
sobre la eficacia de los esteroides sistémicos no
puede ser considerada lo suficientemente fuerte para
recomendar su uso, es al momento, la terapia primaria
mas utilizada y se considera como el tratamiento
actual. Los corticoides via oral se proponen como
tratamiento de primera linea; mientras que los
corticoides intratimpanicos también pueden ser
propuestos como terapia Unica inicial en pacientes
con comorbilidades o contraindicacion de uso de
corticoides sistémicos. No obstante, los corticoides
intratimpdnicos son mayormente utilizados en
combinacion con corticoides sistémicos o como
terapia de rescate ®,

Vacunas e hipoacusia stubita

La etiologia de hipoacusia subita es generalmente
idiopdtica, y en otras ocasiones se puede identificar
la causa infecciosa, vascular, tumoral, genética o
cardiovascular. No obstante, reporte de casos de
hipoacusia subita posterior a la aplicacion de vacuna
puede ser la causa en algunos pacientes.

Objetivo

Este articulo tiene como objetivo presentar
una revision actualizada sobre la relacion entre
hipoacusia subita posterior a la vacunacion, y realizar
una descripcidon sobre cudles son las vacunas que
reportan este efecto adverso.

Método

Esta revision narrativa estd basada en articulos
gue han pasado por proceso de revision por pares.
Se realizé la busqueda en las bases de datos de
Pubmed y Scopus, con los términos “sudden hearing
loss”, “sudden deafness”, “acute hearing loss”, OR
“sudden sensorineural hearing loss”; AND “vaccine”
OR “inmunization”. Se consideraron todas las
publicaciones con texto en inglés y espanol.

Desarrollo del tema

Tipos de vacunas

Las vacunas se basan en virus de diversas formas,
bacterias y diversas estructuras del virus o bacterias.
En las vacunas de virus se tiene: la de virus inactivado
o muerto, las cuales requieren adyuvantes para
estimular el sistema inmune, por ejemplo: SARS-CoV-2
(Sinopharm) e Influenza; la de virus vivos atenuados
son aquellas en las que el virus estd debilitado, pero
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conserva su capacidad para generar una respuesta
inmune con una virulencia disminuidas, con estas
vacunas se tiene que tener especial cuidado en
los pacientes inmunocomprometidos porque
podrian no controlar la “infeccién leve” a la que nos
exponemos con esa vacuna y podrian hacer una
enfermedad severa, por ejemplo: Fiebre amarilla y
SPR (Sarampidén, Rubéola y Paperas); las de vector
viral son aquellas en las que un virus inocuo actua
como caballo de troya llevando dentro las particulas
del virus contra el que se quiere combatir causando
asi la respuesta inmune, por ejemplo: SARS-CoV-2
(AztraZeneca); la de dcido nucleico, ARNm, es la
nueva tecnologia para vacunas, en la cual el dcido
nucleico lleva érdenes especificas a las células para
que estas fabriquen las proteinas especificas que
generen una respuesta por parte del sistema inmune,
por ejemplo: SARS-CoV-2 (Pfizer y Moderna) V-9,
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Las vacunas basadas en  subunidades
antigénicas que pueden incluir proteinas de virus o
bacterias purificadas o recombinantes como la de
polisacdridos conjugadas en la cual el polisacdrido
se une a una proteina transportadora especial para
producir una inmunidad mds duradera, por ejemplo:
Antineumocodcica, Hib (Haemophilus influenza tipo
B) (Tabla 1), proteina recombinante como VPH
(Virus del papiloma humano) y toxoides los cuales
son inactivados o “purificados” para que no tengan
poder patogénico, pero si contribuyan a formar la
inmunidad como toxoide diftérico o tetdnico @9,

Tabla 1
Tipos de vacunas disponibles

Bacteria viva atenuada

Inactivada recombinante
(ADN recombinante)

BCG (Tuberculosis)

HvB (Hepatitis B)

1. Pentavalente (DPT (toxoide diftérico y tetdnico y células completas inacti-

Combinacion de
vacunas inactivadas o
muertas

pertussis)
Conjugada inactivada

Virus inactivo Influenza

N

Rotavirus
Virus vivo atenuado

Varicela
Fiebre amarilla

RRGENIAINES

Conjugada
Acelular

Recombinante

—_

ARNM SARS-CoV-2 (Pfizer)

2. SARS-CoV-2 (Moderna)

Vector viral 1.
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SARS-CoV-2 (Sinopharm)

bAPO(Poliovirus-oral)

vadas de Bordetella pertussis), Hib (polisacarido capsular de Haemophilus
influenzae tipo B) y HvB (ADN recombinante de Hepatitis B)

2. dT (toxoide difeterico y tetanico)

3. DPT (toxoide diftérico y tetanico y células completas inactivadas de Bordetella

Hib (polisacarido capsular)

IPV (Poliovirus inactivado-intramuscular)

SPR (Sarampioén, Rubeola y Paperas)

SR (Sarampién y Rubeola)

Antineumocadcica (polisacarido para varios serotipos)
dTpa(toxoide diftérico y tetanico y componentes de pertussis)

VPH (Virus del papiloma humano)

SARS-CoV-2 (AstraZeneca)
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Posibles mecanismos fisiopatoldgicos

La probable patogénesis puede ser una reaccion
autoinmune (adversa) o desmielinizacion de las
fibras nerviosas ligado a invasion viral, arteritis
localizada o una predisposicion genética particular.
Algunos estudios demuestran una neuritis acustica
con fibrosis y dafo citolitico directo con atrofia del
organo de Corti. Puede provocar una hipoacusia
unilateral o bilateral, leve a profunda, temporal o
permanente @,

Otra probable explicacion es el componente
viral de las vacunas (vacunas de virus inactivado
o atenuado). Las infecciones virales conocidas que
causan hipoacusia incluyen parotiditis, varicela
zoster, influenza A 'y B, herpes simples tipo 1, rubedla,
sarampién y citomegalovirus. El dafo puede ser
por una reaccion antigeno-anticuerpo ademds del
mecanismo de invasion directa del tejido neural 2™,
y dafio directo de estructuras cocleares que incluyen
las células ciliadas internas de érgano de Corti @,

Adicionalmente, algunos componentes de la
vacuna pueden causar sintomas otoldgicos: El
timerosal, presente en algunas vacunas como la
de la influenza, ha demostrado que eleva el calcio
intracelular en las células ciliadas externas de
la céclea en conegjillo de indias de forma dosis
dependiente. Sales de mercurio y aluminio estdn
presentes en algunas vacunsa (Hepatitis B, Engerix
B) que puede tener una accion tdxica en el sistema
nervioso periférico . Otro ejemplo es el xanafluy,
una suspension que contiene antigenos de superficie
inactivados, hemoglutinina y neuraminidasa de virus
de influenza, posee rastros de gentamicina, la cual
es una causa conocida de ototoxicidad que puede
manifestarse como hipoacusia y vértigo ¥,

Vacunas que reportan casos de hipoacusia subita

Se han reportado casos de Hipoacusia
neurosensorial subita después de vacunaciéon, con
hipoacusia temporal posterior a la vacuna para
influenza ™, paperas o sarampion @, hepatitis B @,
tétano, difteria, meningococo ™, y rabia 29, (Tabla
2)

Alcas O.y Verne C.

Tabla 2
Casos aislados reportados de hipoacusia subita
posterior a vacunacion

VACUNA REPORTE DE CASO REFERENCIA

Influenza ) ceso by
1 caso 14

Sarampion/ 11 casos 16,28-30
Papera/ 1 caso 21

Rubeodla
» 1caso 17
Hepatitis B 1 caso 15
) o 1 caso 18
Tétano/Difteria 1 cese 12
_ 1 caso 20
Rabia 1 caso 19
Influenza

La vacuna contra la influenza A (HIN1) viene
aplicdndose desde 2009, y es una vacuna de virus
inactivado. Se han reportado casos aislados, incluyendo
hipoacusia subita bilateral ™, No se encontrd un riesgo
incrementado por aplicacion previa de vacuna.

Tétano

Se han reportado complicaciones neuroldgicas
posteriores a suero antitetdnico, con tres pacientes
con hipoacusia subita en tétano establecido y como
profilaxis. Se postula que el mecanismo es una reaccion
de hipersensibilidad local como causa de hipoacusia
neurosensorial subita .

Sarampion/parotiditis/rubedla

La infeccion por sarampion, rubedla y parotiditis
puede causar hipoacusia por danfo del oido interno.
Dado que las vacunas contienen virus vivos atenuados
de sarampién y parotiditis, es bioldgicamente posible
que puede provocar hipoacusia. Los reportes sefalan
un tiempo de incubacién de 10 a 21 dias. No obstante,
los reportes de hipoacusia subita después de la
vacunacioén parecen ser mucho mds raros que los vistos
por infeccion natural %20, Se estima que la vacunacion
frente a la parotiditis pudo evitar la evolucidon de 650
sorderas propia de la enfermedad @2,

Hepatitis B
Los efectos adversos posterior a la vacuna contra la
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Hepatitis B incluyen ndusead, vomitos, dolor abdominal,
urticario, atralgia y algunas anomalias hepdticas.
En relacion a sintomas otorrinolaringoldgicos, se ha
reportado vértigo y casos aislados de hipoacusia subita
(17).

Rabia

Es una enfermedad caracterizada por encefalitis y
muerte, con un periodo de incubacion entre 20 a 60 dias.
En casos de contacto sospechoso, se da inmunizacion
pasiva o activa, el fin es desarrollar suficiente resistencia
inmune durante el periodo de incubacioén. Los efectos
adversos neuroldgicos son raros, pero los mds conocidos
incluyen pardilisis facial y sindrome de Guillian-Barré @,

SARS-CoV-2

Aungue estudios previos sugieren una relacion entre
la infeccidn por COVID-19 y sintomas audiovestibulares,
como hipoacusia, tinnitus y vértigo @®; existen reportes
sobre los sintomas otoldgicos como consecuencias
de vacunas para COVID-19, incluyendo un reporte en
nuestro pais @,

Unestudio realizado en 3383 pacientes que recibieron
la vacuna de virus inactivado COVID-19 (CoronaVac,
Sinovac Life Sciences) demostrd que la presencia de
hipoacusia y otros sintomas otorrinolaringoldgicos
(rinorrea, dolor faringeo, congestidén nasal) eran mds
frecuentes en pacientes que tenian historia de infeccion
COVID-19 en los ultimos 6 meses anteriores a la
vacunacion?,

Por otro lado, un estudio retrospectivo de 30
pacientes con hipoacusia subita que iniciaron post
vacunacion COVID-19 (Moderna, Pfizer) no encontré una
correlaciéon entre la vacunacioén e inicio de hipoacusia
subita. Ambas vacunas analizadas utilizan un modelo
de nuevo modelo mensajero (MARN) que facilita la
produccidn de spike protein Unica a SARS-CoV-2, que
estimula la respuesta inmune especifica COVID-19, y la
produccidn de anticuerpos inmnoprotectores @,

Un reporte preliminar encontré 40 pacientes con
diagnostico probable de hipoacusia subita reportados a
nivel nacional en Estados Unidos (de un total de mds de
86 millones de dosis aplicadas) posterior a la aplicacion
de vacuna COVID-19. Los resultados preliminares no
encuentran una mayor incidencia de hipoacusia subita
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con respecto a la poblacidn en general @®,

Comparacion con poblacion general

En la revisidon bibliogrdfica, solo un estudio evalud
el riesgo de hipoacusia subita después de la aplicacion
de diversas vacunas. Utilizé un método similar a casos
y controles utilizando fechas de inmunizaciones,
analizando 28 vacunas diferentes y la aplicacion de
mas de 20 millones de dosis administradas en el Kaiser
Permanente Norhtern California, Estados Unidos, del
2007 al 2013. Este estudio de casos y controles, evalud
la exposicion a vacunas 14 dias anteriores al inicio de
hipoacusia subita 7. En relacion al inicio de hipoacusia
subita, no se encontrd un aumento incrementado de
inmunizacion en comparacion de los controles. El OR
para vacunacion 1 semana anterior de la aparicion de
hipoacusia subita fue 0.965 (95% intervalo de confianza,
0.61-1.50) para la vacuna influenza inactivada trivalente;
0.842 (0-39-1.62) para tétano, difteria y pertussis, y
0.454 (0.08-1.53) para vacuna zoster. Se concluyd que
no se detectd asociacidon entre hipoacusia subita y la
aplicacion de vacunas. (Tabla 3)

o Tabla 3
Asociacion entre vacuna aplicada 1 semana antes
e inicio de hipoacusia subita

Numero de

R oL Odds ratio
Vacuna hi . (intervalo de
ipoacusia "
o confianza)
subita
Influenza- virus 0.965 (0.61-
inactivado A1 1.50) OieJ2
Hepatitis A/B 2.388 (0.37-
(Twinrix) 2 9.14) QzE
Tdap (tétano, difteria _
reducida, pertusis 8 Gy 0.665
X 1.62)
acelular reducida)
Zostavax (vacuna 0.454 (0.08-
herpes zoster) 2 1.53) 0258
Pneumovax (vacuna _
neumococo 3 Qi (0120 0.784
; 2.26)
polivalente)
o . 1.244 (0.06-
Tifoidea inyectable 1 6.674) 0.757
HPV (virus del 4155 (0.17-
papiloma humano) [ 29.13) o2
Influenza - HIN1
monovalente 3 e (O 0.879
. - 3.88)
inactivado
0.667 (0.03-
Hepatitis B 1 3-51) 0.783
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Conclusiones

La evidencia actual sugiere que no existe
asociacion entre la aplicacién de vacunas y el inicio
de hipoacusia subita. Los casos aislados reportados
de los diferentes tipos de vacunas pueden estar en
relacion a los componentes de vacuna (virus atenuados
o inactivados, otros componentes) o tener otra causa
como autoinmune/vascular o idiopdtica. Considerando
los millones de dosis aplicadas de las diferentes vacunas,
no se encuentra una mayor incidencia de casos de
hipoacusia subita que la poblacion en general.
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