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ACCION DE LOS ANTIHISTAMINICOS EN LA TROMPA DE EUSTAQUIQ.

¢ ALTERAN LA FUNCION CILIAR ?

INTRODUCCION:

El uso de los antihistaminicos en la prevencifn y tratamiento de la
otitis media secretoria por el otorrinolaringdlogo es muy comln, Se tienen
reportes de varios autores (1,2,3,4,5,6,7) en que el uso de antihistaminicos
86los o mezclados con descongestivos en el tratamiento de la otitis media
secretoria no ha sido satisfactorio, ya que compardndolos con pacientes tra-~

‘tados Ginicamente con placebo, tiemen la misma evolucifn,

Otros investigadores (2,5,6,8) han usado estos mismos medicamentos para
prevencidn de la otitis mwedia secretoria en pacientes con cuadrosg gripales §
con otitis media aguda bacteriana, observando que hay el mismo nGero que de-
sarrollan otitis media secretoria o bacteriana con tratamiento que sin €1;
concluyendo que los antihistaminicos no sélo no son fitiles para prevenir las
otitis medias, sino que adenfs pueden favorecer su desarrollo. Autores como
Sidney y Allen (6) mencionan que esto se debe a que los antihistamfnicos y los
descongestivos disminuyen 1a movilidad ciliar de la mucosa de la Trompa de
Eustaquio, basados en observaciones hechas en 1a movilidad ciliar de la mucoss

nasal, bajo el efecto de los medicamentos en estudio,

Log antihistaminicos actuan por competencia con la histamina en los recep~

tores especfficos de &ata Gltima para obtener una accifn adecuads y una -joi



respuesta clinica, la concentracidn de los primeros debe ser mayor que la
de la histamina; la indicacifn principal de los antihistaminicos es en las
reacciones de hipersensibilidad de tipo I. Entre sus efectos secundarios
tenemos el efecto atropfnico (anticolinérgico), que se supone es el que
provoca alteraciones de la funcidn ciliar; el de anestésico local y estimu-

lante o depresivo del sistema nervioso central (9,10).

En otro orden de ideas, la evaluacidn de la funcionalidad del drenaje
tubotimpéinico ha sido estudiado por autores como Proud (1963), aplicando
fluoresceina en el oido medio de los perros. Rogers (1962) utilizf el méto-
do de la fluoresceina en el ofdo medio humano con perforaciones timpénicas y
exaninS la orofaringe con una limpara de rayos ultravioleta, determinando el
tiempo que tardaba el colorante en aparecer en dicha regifn, En 1969, Vilar
(11) utilizd el miemo wétodo. Compere en 1960, uso en lugar de fluoresceina,
material radiopaco con controles radiolSgicos. Holmquist (12) en 1977, y
Valles (13) en 1981, utilizan la centellografia para evaluar el denaje tubo-
timpinico, el tiempo ptomdi;w de drenaje tubdrico que han encontrado estos au-
tores con los diferentes procedimiéntoa ha sidé similar y es de unos 10 minu- :

tos o menos, (entre los 3 y los 12 minutos). I

OBJETIVOS:

Por lo antes expresado, es propSsito del presente trabajo, tratar de
determinar los efectos que pueden tener los antihistamfnicos sobre la capaci-
dad de eliminacidn de secreciores de la mucosa de 1a trompa de Eustaquio y !

de ello, inferir la accién del fdrmaco sobre el mecanismo ciliar: tubdrico.




MATERIAL Y METODOS:

El estudio se efectud en 36 oidos con perfaoracidn timpénica de 30 pa-
cientes, de los cuales 20 eran masculinos y 10 femeninos, la edad varid eatre
los 6 y los 72 afios, encontrando a la mayoria entre la segunda y la cuarta
decadas de la vida. Se tabularon los siguientes factores: 0ido afectado,
etiologia, evolucidn y localizacién de la perforacidn timpénica, estado de la
mucosa del oido medic, la presencia de secreciones en el mismo y el estado
del remanente timpdnico, tados estos factores se registraron en una hoja es~

‘pecial (Tabla I).

Ninguno de los pacientes tenia otra patologia de la esfera de ORL.
Cada paciente fué estudiado de la siguiente forma: se colocaba al enfermo en
deciibito lateral, con el ofdo en estudio en posicifn superior bajo visifn mi~
croscOpica, se instilaba fluoresceina diluida en solucidn fisioldgica tibia
a través de la perforacién hasta llenar la caja timpénica, a seguir se coloca-
ba al paciente sentado con la cabeza inclinada 45° hacia el lado cnnl:ra:-hteral
del oido en estudio, y aproximadamente cada minuto por un peri&do mBximo de
30 minutos se observd la orofaringe con luz ultravioleta para verificar la
presencia de fluoresceina, al momento de su sparicifn se anotaba el tiempo
transcurrido entre la instilacidn en el of,do medio y su presencia en orofsringe.
Posteriormente, a estos mismos pacientes se les administrf maleato de broﬁnfe-
niramina ("Dimetane”) por via oral, a dosis de 4 ng, cada 8 hre, por 48 horas,
pasado dicho tiempo se efectud la wisma prueba. Al t&rmino de cada prueba,
se instilaba solucifn fisioldgica tibia en ofde medic y se aspiraba el resto
de la fluoresceina del mismo, ya que Este colorante es un medio de cultivo

apropiado para el desarrolle de pseudomona.



TABLA I

HOJA DE RECOPILACION DE DATOS: PRESENCIA DE SECRECION EN 0IDO MEDIO:
Nombre: Seco:

Edad: _ _ Serosa:

Sexo: ___ Mucosat

Ficha: ____ Purulenta:

Diagnéstico:

ESTADO DE RESTO DE LA MEMBRANA TIMPANICA:

EVOLUCION DE LA PERFORACION: Normal:
. Engrosada:
Hiperémica:
LOCALIZACION DE_LA PERFORACION: Retrafda:

Cuadrante anterosuperior: Timpanoesclerosis: __

Cuadrante anteroinferior:

Cusdrante posterosuperior: TIEMPO DE APARICION DE LA FLUORSCEINA EN LA OROFARINGE:

. P
Cuadrante posteroinferior: sin antihistamfnicost

Con antihistaminicos:
ESTADO DE LA MUCOSA DE OIDO MEDIO:

Normals " OTRA PATOLOGIA DE ORL:
Edematosa: ‘

Congestiva:
Palipoidea:
G colesteatoma:

C. timpanoesclerosia:



Los datos obtenidos fueron sometidos a tratamiento estadistico, que se
dividi en tres partes: La primera, en observar la distribucién de las mues-
tras que constituyeron la poblacién del estudio, en relacidn a los tiempos
registrados antes y después de administrados los antihistaminicos. En se-
gundo lugar, se realizd un andlisis de las medias de los tiempos obtenidos
antes y después de administrado el medicamento con relacién a las variables
enunciadas con anterioridad, y de la muestra en una forma global. Por (lti-
mo, se llevé a cabo la comparacidn de los tiempos medios de aparicidn del
colorante, utilizando la prueba de comparacidn de medias de muestras depen-
dientes 1lamada "T Pareada", ddnde se formuld la hipStesis nula: "Los anti-
histawfnicos no retardan el tiempo de aparicidn de la fluoresceina en orofa-
ringe". Mientras se formula la hipStesis alternativa: "Los antihistaminicos

retardan el tiempo de aparicidn de la fluoresceina en orofaringe" (14).

RESULTADOS :

Se anularon del estudio 10 ofdos en los cuales no aparecif la fluoresceina
antes ni despufs de la administracidn de los antihistamfnicos, por probable
bloqueo anatdmico. De los 26 ofdos restantes, 12 izquierdos y 14 derechos,
se observd que la etiologfa de la perforacidn timpdnica fué postinfecciosa en '
23 y postraumitica en 3; el tiempo de evolucifn de la misma fué en 23 crénica 3
y en 3 aguda; la localizacidn de la perforacin abarcaba en la mayorfa de los

casos los cuadrantes anteriores, de €stos mis el anteroinferior; el estado de

4

1a mucosa del ofdo medio se encontrd normal en 18, gestiva en 1,

en 5 y con timpanoesclercsis en 2; en cuanto a la secrecién del ofdo medio,

20 se encontraban secos y 6 con secrecidn mucosa; el remanente timpénico se
‘observé normal en 10, engrosado en 6, retrafdo en 4, hiperémico en 2 y con

timpanoesclerosis en 4 mis,



; DIAGRAMAS DE FRECUENCIAS DE LA DISTRIBUCION DE LA
i MUESTRA ESTUDIADA EN RELACION AL TIEMPO DE APARICION
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Egtadisticamente observamos que la media del tiempo registrado antes
de la administracidn de los antihistaminicos fué de 10'30", y la media des-
puds de la administracidn de antihistaminicos fué de 13'18", como se obser-
va en la Tabla II. Estos resultados nos muestran un retraso del tiempo de
aparicidn de la fluoresceina al adwinistrar antihistaminicos. Al graficar
los tiempos obtenidos antes y después de la administracién de los antihista-
minicos en un diagrama de barras, observamos un desplazamiento de la distri-
bucidn de la poblacién hacia la derecha en la segunda grafica con respecto a

la primera (Figuras 1y 2).

Los resultados obtenidos ép cuanto a medias y desviacidn estandar de los
valores observados para las variablea: edad, sexo, oido, tiempo de evolucién,
etiologfa, estado de la mucosa y presencia de secreciones en ofdo medio, se
muestran en la Tabla III, en la cual se observa una tendencia de todas las
vn;iables & mostrar una medi; de tiempo dentro de 1imites normales en el re~
giatro sin la administracién de antihistamfnicos, y una media mayor a ésta
en el registro despus de administrados los antihistaminicos. No se tomaron
en cuenta las varisbles de localizacifn de la perforacidn y el estado del re-
manente timp#nico, ya que en el primer caso, la fluoresceina llena totalmente
la caja, lo que anula el andlisis de esa varisble, y en el segundo, las alte-

raciones &éran mfnimas y no interferfan en el paso del colorante a orofaringe.

En la Tabla 1V, observamos cada una de las muestras con los registros
de los tiempos antes y después de la administracidn de los antihistamfnicos, :
1a diferencia entre ellos, asf como las medias globales de ambos registros
y de las diferencias de los mismos. Encontrando que los tie:ppos regi;ttados
antes de administrar el medicamento van desde los 4' ﬁasta los 20', con una

media de 10'30". Los tiempos registrados después de administrade el medica-

« 5.



TABLA II

ADMINISTRACION DE ANTIHISTAMINICOS

4 s? 5
ANTES 10’ 30" 27,614 5.2549
DESPUES 13'18" 26.840, 5,180
X = Media
$2=  Varianza
§ = Deaviacidn Estandar

Nimero de muestras.

N

26
26




TABLA 1II1

VALORES DE TIEMPO OBSERVADOS PARA LAS DIFERENTES VARIABLES ANALIZADAS.

VALORES OBSERVADOS ANTES Y DESPUES DE ADMINISTRAR ANTIHISTAMINICOS

ANTES DESPUES
VARIABLES meora ¥ ps¥ wpta ¥ pg*  muEsTRA

SEXO:

Masculino: 11.66 ¥ 5,08 13.66 ¥ 4,99 18

Femenino: 9.37 5.42 11,00 4,00 8
EDAD:

1 a 10 afios: 20,00 =, 16,50 4,94 2

1la 20 afios: 10,50  3.27 14,66  5.31 6

2 a 30 afios: 8.66  4.32 12,00 5,02 9

AN a 40 afios: 9.57 6.15 1171 6.10 7

406 nis afios: 13.50 4.94 16.00 5.65 2
01Db0:

Tzquierdo: 10.41 5.72 1,17 4.21 12

Perecho: .42 5,12 14,29 4,79 14
EVOLUCION: ] _

Aguda: 1033 6,11 12,33 6,66 3

Crénica: 11,06 5,19 12,91 4,58 23
ETIOLOGIA:

Traumftica 7.30 2,08 9,33 1,53 .3

Infecciona 11,43 4,94 13,30 4,70 23
ESTADO DE LA MUCOSA:

Normal: 10.67 5.21 13.00 - 4.7 18

Congestiva: 7.00 - 11.00 -~ 1

Edematosa: 13,20 5.69 14,60 58 5

Timpanoesclerosis: 10.00 7.07 8.00 4,24 2
TIPO DE SECRECIONES:

Secot 10.60  5.05 13,50 5,37 20

Mucosa: 10,50  5.51 11.50 3,798 6
ps¥

= Desviacidn estandar.



TABLA IV

CUADRO DE RESULTADOS ESTADISTICOS
MUESTRAS EN RELACION A TIEMPO

REGTSTRO DE TIEMPO EN MINUTOS

DIFERENCIA DE TIEMPO

MUESTRA  SIN ANTIHIST. CON ANTIHIST. EN MINUTOS

1 13 19 -6

2 9 8 + 1

3 8 - 1 -3

4 20 9 +11

5 8 25 -17

6 8 11 -3

7 12 7 +5

8 10 12 -2

9 9 20 -11

10 5 11 -6

11 9 8 +1

12 16 25 -9

13 5 9 -8

14 17 20 -3

15 8 15 -7

16 7 11 -4

17 20 11 +9

18 20 18 +2

19 4 7 -3

20 6 12 -6

21 4 10 -6

22 7 10 -3

23 5 5 ———

24 18 20 -2

25 16 20 -4

26 11 15 - -4

Kos 10307 Xy = 1328" d = 24y
lal = 2049
‘X, = Medias de tiempo antes de administrar antihistaminicos.
Xy = Medias de tiempo después de administrar antihistaminicos,
d = Medis de las diferencus de las medias antes y despues de
-administrar antihiatcmnicos '

lal Valor absoluto,



mento,van de los 5' a los 20' con una media de 13'18"; y las diferencias

de los tiempos van de ~11 a +l1 minutos, con una media de 2'49", También
se observa que hubo 18 (69.2%) muestras en las cuales se encontrd atrasc en
el tiempo de aparicisn de la fluoresceina en orofaringe; 7 (26.9%) mostraron

adelanto y 1 (3.9%) no mostrd cambios (Tabla V).

Por Gltimo, al desarrollar el tratamiento estadfstico de la "T Pareada",
encontramos que la T tabulada es de ~2.485 al 99% de confiabilidad, mientras
que 1a T caleulsda es de -2.490, por lo que se sale de la distribucifn del
estadfstico de prueba, con lo que se rechaza la hipStesis nula, dicﬁo resulta~

do se ilustra en la Figura 3.

COMENTARIO:

En el presente trabajo se observa que el drenaje de una sustancia de
ofdo medio a nasofaringe, & través de la trompa de Eustaquio se lleva a cabo
en un tiempo promedio de 10' 30", que coincide con lo reportado por uﬁtotes
como Vilar (11), Holmquist (12) y Valles (13). Bajo el efecto de los antihis-
tanfaicos el tiempo se alargs a 13'18" como promedic, es decir 2'48" mis sobre
lo normal. Este retraso en la sparicidn del colorante puede atribuirse a la
accifn de los antihistanfnicos sobre la movilidad ciliar de la trompra de Eus-

taquio, como lo mencionan Sidney y Allen (6),

Se puede auponer que algunos de nuestros pacientes pregentaron alteracio-
nes estructurales de los cilios, lo que se ha observado en mfe del 10% dé los
pacientes con otitis media crdnica, lo que produce alteraciones de la mqﬁlﬁ
dad de los éilioa .a‘ubyncentes, segfin Moller y Dalen (15). Si estas alteracio-

nes estaban presentes en nuestros pacientes, seguramente eran en un minimo



TABLA V

APARICION DE LA FLUORESCEINA EN OROFARINGE DESPUES

DE ADMINISTRADO EL ANTIHISTAMINICO

N2 de Muestras Porcentaje
Atrlasu 18 69,2%
Adelanto 7 26,92
Sin cambios 1 . 3,92

TOTALES 26 100,07
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porcentaje, ya que observamos que el tiempo de aparicidn del colorante en

orofaringe se encontraba en limites normales.

Algunos aspectos ao.bre el mecanismo del movimiento ciliar no son atn
bien conocidos, pero se menciona que puede afectarse por la secrecidn de
ATP, las bajas temperaturas, las concentraciones de culc?g y magnesio, el
aumento de viscosidad del moco que rodes al cilio (16), toxinas ciliost&ticas

Co

producidas por pseudomona aeuriginosa (17) y algdnos medicamentos como vaso-

constrictores y antisépticos (18,19).

Los res:lltndos obtenidos en el presente trabajo sugieren que los anti-
histamfnicos alteran la funcién ciliar, lo que podrfa explicarse por el efec-
to atropinico de los mismos, al producir sequedad de las mucosas, disminucifn
de la capa superficial de moco, § aumento de la viscosidad de la misma, que
es necesaria para la movilidad ciliar normal. Esta hipStesis ya ha sido men-

" cionada por Sidney y Allen (6), apoyundone en ntudio; de Proetz, en los que
se menciona que la movilidad cililt depende de ll capl |uperfici.|1 de moco

‘sobre los cilios y que la deshidratacifn de Esta lleva a una paralisis ciliar.

Por 1o hasta aquf expuesto, pensamos que ;1 nso:da los antihistamfnicos
en la otitis media secretoria debe eliminarse, ya que n.e ha demostrado que
en el proceso inflamatorio de &sta intervienen otros mediadores vnoactivﬁ
(20), 6 con un mecaniswo inmunolSgico calulerv.(Zi.Z'Z):, donde los antihistamfni-
cos no tienen el efecto esperado (23), y sf indicarse en aquellss otitis medias

secretorias dénde ge demuestre plenamente su orfgen alérgico (24).




CONCLUSIONES:

1. En el presente estudic se obtienen datos sugestivos clinica y esta-
disticamente, que los antihistaminicos alteran el mecanismo ciliar de la
trompa de Eustaquio, ocasionando que el mecanismo de eliminacidn de secrecio-

neg sea mis lento,

2. El uso de los antihistaminicos en la otitis media secretoria no se
justifica en base a los resultados obtenidos, a excepcién de los casos en
que el proceso inflamatorio tubotimpdnico este ' condicionado o favorecido

po un proceso alérgico.




4

5

,;V
oy p G
REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS t{ %f

4{?:‘ ﬂflr

FRASER, M. Y COL. “The medical treatment of secretory otitis medn,}
Clinical trial of three commonly used regimens".

J. Laryngol, Otol. 9i-1: 757-765, 1977.

OLSON, K. Y COL. "“Prevention and therapy of serous otitis media by
oral descongestant: A doble blind study in pediatrice".

Pediatrics 61-5: 679-684, 1978,

THOMSON, J.: NYGIND, N, Y NEISTRUP, L. "Oral descongestant in acute
otitis media. Results of a doble blind trisl”.

Int. §. Pediatric Otorhynolaryngol. 1-2: 103-108, 1979,

CHILTON, L.A. Y SKIPPER, B.E. "antihistamine and alpha-adrenergic

agents in treatment of otitis media",

South Med. J. 72-8: 953-955, 1979,

Q'SHEA, J.S.: LAHGEN#RUNNER, D.J. Y McCLOSKEY, D.E, "bingnouic ’
and therspeutic studies in Childhood serous otitis media: Results of
treatment with an antihistamine-adrenergic eoubinction". S

Ann. Otl, Rhynol. Lavyngol. 89-311: 285-289, 1980, -

SIDNEY, A.P. ¥ ALLEN, H.N, "Etiology ot‘ otitis media with afzuuon-

: Antihiutuinan—ducongell:mts".

The urynaoacop_e 90:.1852-1864, 1980,



7. KEIN, S.: OLSON, P. Y COL. "Prevention and treatment of serous

8

9.

10

11

12

13

otitis media with oral antihistamine. A doble blind study in
pediatric practice",

Clin Pediatrics 19-5: 342-347, 1980,

RANDALL, P, Y HENDLEY, W. "The descongestant-antihistamine mixture
in the prevention of otitis media in children with colds",

Pediatrics 6: 483-485, 1979.

KRAUSEN, A. "Antihistamines (Guidelines and Complicationg)".

Ann Otol. Rhynol and Laryngol. 85: 686-691, 1976,

GOODMAN, L. Y GILMAN, A, '"The Pharmacological Basis of Therapeutics"

Quinta Edicidn 1975, McMillan Publishing Co, Inc,
VILAR, P. "Valoracién de la funcifn tubdrica mediante la prueba de
1a fluoresceina", v

Acat, ORL Ibero-Amer. 8-5: 399-415, 1981,

HOMQUIST, J. Y OLEN, L, “Evaluation of Eustaquian Tube Function".

J. Laryngol. Otol. 94: 15-23, 1980,

VALLES, H. Y COL. "Aportaciones al estudio de la funcifn de drenaje

- de 1a trompa de Eustaquio mediante centellografia secuncial.

Analaes ORL Tbero-Amer, 8-5: 399-415, 1981,

10,



14, DANIEL, W. "Bioestadistica Base para el andlisis de las ciencias de
% la salud",

México 1980.

3 15, MOLLER, P, Y DALEN, H, '"Ultraestructure of the middle ear mucosa in
gecretory otitis media".

Acta Otolaryngol., 91: 95-110, 1981

16. HERSON, F.S. "Upper respiratory tract ciliary ultraestructural

pathology".
Ann. Otl. Rhynal. and Laryngol. Supp 83-90, 1980

17. REIMER, A. Y COL, "The mucociliary activity of respiratory tract
inhibitions of products of pseudonoma auriginosa on rabbit trachea in
vitro",

Acta Otolaryngol, 90: 462-469, 1980,

18. VAN DONK Y COL. "Correlation between the sensivity of ciliary beat

+

frequency of human adenoid tissue and chicken embryo tr for some
drugs".

Rhynology 20: 81-87, 1982,
19. DUDLEY, S.P. Y CHERRY, S.D. "The effect of mucolytic agents and tobicll

descongestants on the ciliary activity of chicken tracheal organ culturqn".\‘

Pediatric Res 11-8: 904-906, 1977

RETOR S



20.

21,

22,

23

2,

FRADAY, R.P.: PARKER, W.A. Y JACKSON, R.T. "Studies in permeability
of the middle ear mucosa. The feasibility of blocking inflamaroty
mediators".

Arch. Otolaryngol. 103-1: 47-51, 1977

SIPILA, P. Y COL. "Ultraestructural morphology of mucoid effusion in
secretory otitis media".

Acta Otolaryngol. 90: 342-352, 1980.

PALVA, T. "“Chronic tubal disfunction. Otology and inmunology in -
relation to the Eustaquian tube and middle ear".

J. Laryngol. Otol. 94: 9-13, 1980

PARKER, W.A. Y JACKSON, R.T. “The inflamatory response in otitis media
an attempt to block an inflatory mediator". ‘

Trans. Am. Acad. Ophtalmol. Otolaryngol. 82-2: 239, 1977,

KHAN, J.A. Y COL. "Inmunological aspects of secretory otitis media

in children",
J.. Laryngol. Otol. 95: 121-123, 1981

w2




	Portada
	Texto
	Conclusiones
	Referencias Bibligráficas





