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1. RESUMEN

La enfermedad de Meniére es una enfermedad del oido interno multifactorial en cuyo
desarrollo concurren probablemente factores genéticos y medioambientales. Tiene una
prevalencia de 34-190 casos por cada 100.000 habitantes. Se caracteriza por episodios de
vértigo espontaneo recurrente con una duracion de entre 20 minutos y 12 horas, que
habitualmente se acompafian de hipoacusia neurosensorial unilateral fluctuante, acufeno y
plenitud otica. Su diagnostico es clinico y se basa en el cumplimiento de unos criterios
diagnosticos, revisados en 2015 por el comité de clasificacion de la Barany Society en
colaboracion con varias organizaciones internacionales.

La edad de inicio se situa entre la tercera y la séptima décadas de la vida con un discreto
predominio en el sexo femenino. A pesar de que la enfermedad de Meniére constituye uno de
los cuadros vestibulares mejor estudiados y sobre el que se siguen publicando gran ntimero de
trabajos cientificos, su mecanismo patogénico continiia siendo desconocido. En general se
acepta que en la génesis de la enfermedad de Menicre el desequilibrio entre la produccion, la
distribucion y la eliminacion de la endolinfa desempefia un papel fundamental. La evolucion
de la enfermedad es esencialmente benigna y puede variar sustancialmente de unos pacientes
a otros. En general, los ataques de vértigo pueden cesar con el tiempo, mientras que la pérdida
de audicion es progresiva y el actifeno puede suponer un gran problema.

Dentro de los tratamientos recomendados en la enfermedad de Meniére, la restriccion de
la ingesta de sal, el control en el consumo de sustancias excitantes (como la cafeina) y evitar
hébitos tdxicos siguen siendo una parte importante en el manejo de estos enfermos desde hace
afios. Sin embargo, no existen muchos estudios en la literatura que traten de avalar la utilidad
de estas recomendaciones en la evolucion de la enfermedad de Meniére.

El objetivo de esta tesis doctoral es determinar si los habitos dietéticos de los pacientes
con enfermedad de Menicre son diferentes de los de la poblacion general. En segundo lugar,
se pretende estudiar la influencia de la dieta en la evolucion de la enfermedad de Menicére, de
forma que podamos confirmar si aquellos pacientes que hacen una dieta conforme a las
recomendaciones habituales (baja en sodio, sin cafeina, etc.) presentan una evolucion mas
favorable que aquellos pacientes que no siguen estas recomendaciones, y en qué aspectos es
mas notoria esta diferencia, por ejemplo, si presentan menos episodios de vértigo o un mejor
umbral audiométrico.

Se ha realizado un estudio observacional de casos y controles, recogiendo los hébitos
dietéticos de los participantes mediante un cuestionario. La poblacion de estudio esta
conformada por pacientes de los Servicios de Otorrinolaringologia de dos hospitales
(Complexo Hospitalario Universitario de Santiago de Compostela y Hospital Universitario
Lucus Augusti) con diagnostico de enfermedad de Meniére definida. Como grupo control se
reclutaron pacientes que acudieron a las consultas de estos Servicios por otros motivos y que
no tenian antecedentes de vértigo ni mareo. Se reclutaron 106 pacientes con enfermedad de
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Meniere y 106 controles, siendo ambos grupos comparables en sexo y edad. Todos los
participantes cumplimentaron un cuestionario donde se recogian sus antecedentes personales
y habitos de consumo de ciertos alimentos y bebidas. En el grupo de los pacientes con
enfermedad de Meniére se recabd también cierta informacion acerca de su enfermedad. Los
datos correspondientes a los participantes y las variables analizadas se incluyeron en un
archivo de Excel de forma anonimizada, para su posterior volcado a una base de datos SPSS.

Tras el analisis estadistico de los datos, hemos encontrado que el consumo de cafeina y de
alcohol es superior en el grupo control que en el grupo de pacientes con enfermedad de
Meniére, y que éstos Ultimos consumen globalmente menos liquidos que los controles. No se
encontraron diferencias estadisticamente significativas entre ambos grupos respecto al
consumo de sal ni en el resto de los alimentos y bebidas incluidos en el estudio.

Por otra parte, al analizar la relacion entre habitos dietéticos y la severidad de la
sintomatologia de la enfermedad de Menicre, se encontrd que los pacientes con enfermedad
de Menicre en estadios mas avanzados consumen menos sal que aquellos en estadios iniciales,
que la presencia o ausencia de actfeno continuo no parece relacionarse con ningin hébito
dietético especifico, que un mayor consumo de bebidas de cola y de chocolate parece estar
relacionado con un mayor numero de crisis de vértigo, que el consumo de alcohol podria tener
un efecto reductor sobre la sintomatologia vestibular (tal vez por su efecto inhibidor sobre la
produccion hipotaldmica de vasopresina) y que, aunque el nimero de pacientes que presentan
crisis de Tumarkin es reducido, resulta llamativo que consumen sustancialmente menos leche
y no consumen nada de azucar comparados con aquellos que no las padecen.

Palabras clave: enfermedad de Meniére; vértigo; hipoacusia; actfeno; dieta; sal; cafeina;
alcohol.
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2. INTRODUCCION

2.1. ANATOMIA DEL OiDO INTERNO

El oido interno se encuentra situado en el interior del hueso temporal (1), medial a la caja del
timpano (Figura 1). Dada su complejidad, se denomina /aberinto. Distinguimos:

e Laberinto oseo, constituido por una serie de espacios excavados en el hueso y en
comunicacion unos con otros.

e Laberinto membranoso, formado por unas estructuras membranosas alojadas
dentro del laberinto 6seo.

El laberinto est4d ocupado por liquidos o linfas:

e FEndolinfa en el interior del laberinto membranoso.
e Perilinfa en el espacio entre laberinto 6seo y membranoso, denominado espacio
perilinfatico.

El oido interno es la parte esencial del organo de la audicion (laberinto anterior, coclea o
caracol) y el organo periférico del sentido del equilibrio (laberinto posterior: conductos
semicirculares, utriculo y saculo) (2).

Figura 1. Anatomia del oido. Imagen de elaboracion propia. Creado con BioRender.com
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2.1.1. Laberinto 0seo

Est4 formado por tres partes: una media, denominada vestibulo, una anterior denominada

coclea o caracol, y otra posterosuperior constituida por los conductos semicirculares.

La coclea constituye el laberinto anterior. Vestibulo y conductos semicirculares

constituyen el laberinto posterior.

2.1.1.1. El vestibulo

Es una cavidad ovoidea de unos 4 mm de didmetro situada transversalmente e

inclinada oblicuamente hacia delante.

Distinguimos 6 paredes:

1. Pared externa: se relaciona con la caja del timpano y en ella se encuentra la ventana

oval, ocluida por la platina del estribo con su ligamento anular, y la ventana redonda,
cerrada por el falso timpano.

. Pared interna: se corresponde con la mitad posterior del fondo del conducto auditivo

interno (la mitad anterior esta en relacion con la base de la columela de la coclea).
Esta pared interna, en su parte media y anterior, presenta dos fositas, una superior o
fosita semiovoidea (donde se apoya el utriculo) y otra inferior o fosita hemisférica
(donde se apoya el saculo). Estan separadas por una cresta horizontal denominada
cresta del vestibulo. Estas fositas estan perforadas por varios orificios que daran paso a
filetes nerviosos saculares y utriculares. Por detras de la fosita hemisférica existe una
tercera fosa, la fosita coclear, que se relaciona con la coclea membranosa o conducto
coclear. Por detras de la fosita semiovoidea se encuentra el orificio de entrada del
acueducto del vestibulo, por el que va a discurrir el conducto endolinfdtico.

. Paredes posterior y superior: en ellas se encuentran los orificios de comunicacioén con

los conductos semicirculares.

. Pared anterior: por arriba se corresponde con la primera porcion del acueducto de

Falopio, por debajo tiene un orificio semilunar que comunica con la rampa vestibular
de la coclea.

. Pared inferior: representada por una delgada ldmina 6sea que es el origen de la lamina

espiral de la coéclea. Esta lamina estd unida so6lo a la pared interna del vestibulo y su
borde externo es libre, lo que permite la comunicacioén entre el vestibulo 6seo y la
cavidad subvestibular de la primera espira coclear.

. Acueducto del vestibulo: conducto dseo estrecho que parte de la zona posterosuperior

de la pared interna del vestibulo y se dirige hacia atréas, adentro y abajo, para abrirse en
la cara posterosuperior (o cerebelosa) del pefiasco, 1 cm por detras del orificio del
conducto auditivo interno (CAI), en la fosita ungueal (3).

2.1.1.2. Los conductos semicirculares

Son tres estructuras cilindricas arqueadas en forma de herradura, situados

posterosuperiormente con respecto al vestibulo.
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Se abren al vestibulo por sus dos extremos, uno de los cuales estd dilatado por una
ampliacion en forma de ampolla, por lo tanto, tienen un brazo ampular y un brazo no
ampular.

Se denominan segun su orientacion:

Conducto semicircular superior (CSS) o anterior: vertical y perpendicular al eje del
pefiasco. Forma en la cara anterosuperior del pefiasco la eminencia arcuata. Su
extremo no ampular se une al del conducto semicircular posterior formando la crus
communis.

Conducto semicircular posterior (CSP): vertical y paralelo al eje del pefiasco. Su
brazo no ampular se une al brazo no ampular del CSS en un brazo comtn llamado crus
communis, que desemboca en el vestibulo.

Conducto semicircular horizontal (CSH): forma un angulo de 25°-30° con la
horizontal (para que esté completamente horizontal debemos inclinar la cabeza hacia
delante). Protruye en la cara interna de la caja del timpano y del aditus ad antrum.

2.1.1.3. La coéclea o caracol
Tiene forma de conducto espiral. Distinguimos en ella tres porciones:

Columela o Modiolo de Valsalva, forma el eje de la coclea. Estd atravesado por
pequenos orificios desde la base a la punta: criba espiroidea.

Lamina de los contornos o conducto espiral: en el humano da dos vueltas y media
(entre 2,5 y 2,7) alrededor del modiolo. La primera vuelta protruye en la cara interna
de la caja del timpano formando el promontorio.

Lamina espiral: se dispone dentro de la lamina de los contornos, unida a su pared
interna, alrededor del modiolo, y divide parcialmente al caracol en dos pisos o rampas,
vestibular y timpénica. La ldmina espiral termina en la clipula de la coclea donde hay
un orificio que comunica ambas rampas llamado helicotrema.

La rampa anterior o vestibular (Figura 2) se comunica con la caja del timpano a través de
la ventana oval.

La rampa posterior o timpanica (Figura 2) se comunica con la caja del timpano a través
de la ventana redonda.

Los conductos que parten de los orificios de la criba espiroidea van a desembocar en otro
mas amplio labrado a lo largo de toda la base de insercion de la ldmina espiral, el conducto
espiral de Rosenthal, del que parten otros mas pequefios que atraviesan la lamina espiral hasta
su borde.

El acueducto del caracol es un pequefio conducto 6seo que comienza en la rampa
timpanica y va desde el caracol hasta el borde posterior del pefiasco.
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Figura 2. Anatomia de la coclea. Organo de Corti. Imagen de elaboracién propia. Creado con
BioRender.com

2.1.2. Conducto auditivo interno

Es un canal 6seo de 1 cm de longitud y calibre de 0,5 cm que recorre el penasco de atras
adelante y de dentro afuera, comunicando la parte posterior del vestibulo con el espacio del
angulo pontocerebeloso.

El fondo del CAI esta dividido en cuatro cuadrantes, formados al cruzarse una cresta
horizontal (cresta falciforme) con una vertical (4).

En el cuadrante anterosuperior se encuentra el orificio de comienzo del acueducto de
Falopio, por el que penetra el nervio facial acompanado del nervio intermediario de
Wrisberg.

En el cuadrante anteroinferior se proyecta la base de la columela, perforada por los
orificios de la criba espiroidea, por los que salen las raices nerviosas que constituyen el
nervio coclear.

En el cuadrante posterosuperior afloran las perforaciones de la fosita semiovoidea del
vestibulo y por ellas salen los filetes nerviosos del nervio utricular y los de los nervios
ampulares de los CSS y CSH, que forman el nervio vestibular superior.

En el cuadrante posteroinferior afloran las perforaciones de la fosita hemisférica por las
que surgen los filetes nerviosos del nervio sacular. El nervio ampular del CSP o nervio
singular sale por un orificio especifico, el foramen singulare de Morgagni, situado detras de
la fosita hemisférica. Estas ramas forman el nervio vestibular inferior (4).
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2.1.3. Laberinto membranoso

Distinguimos un laberinto posterior, formado por el vestibulo membranoso (constituido
por utriculo y saculo) y los conductos semicirculares membranosos y un laberinto anterior
constituido por la coclea o caracol membranoso (ductus cochlearis).

2.1.3.1. Laberinto posterior

2.1.3.1.1. Vestibulo membranoso

Lo constituyen dos sacos o vesiculas: utriculo (en la fosita semiovoidea) y
saculo (en la fosita hemisférica). De la pared interna de utriculo y saculo parten las fibras
nerviosas utriculares y saculares, que atraviesan los orificios de sus respectivas fositas para
aparecer en los cuadrantes posteriores del CAI, contribuyendo asi a formar el nervio
vestibular (que con el coclear constituira el VIII par craneal). Ambas vesiculas estan llenas de
endolinfa. En el utriculo se abren los conductos semicirculares membranosos. El saculo esta
unido al ductus cochlearis por un conducto llamado ductus reuniens de Hensen. Utriculo y
saculo estan comunicados entre si por el conducto endolinfatico: parte de la pared interna del
utriculo y século, de donde nacen dos pequefios conductos que se dirigen hacia atras y arriba y
se unen dando lugar a este conducto endolinfatico, que se introduce en el acueducto del
vestibulo y termina en la fosita ungueal (cara posterosuperior o cerebelosa del pefiasco),
envuelto por pliegues durales de la fosa posterior (5). Alli, bajo la duramadre, forma un
abultamiento, el fondo del saco endolinfatico.

2.1.3.1.2. Conductos semicirculares membranosos

Reproducen la forma de los dseos, siendo su calibre la cuarta parte de éstos. En
un extremo tienen una zona dilatada o ampolla. Estan adheridos al borde externo de los
conductos semicirculares 6seos y el resto de su superficie esta bafiado por perilinfa (6).

Los tres conductos semicirculares membranosos se abren al utriculo. De la pared interna
de cada ampolla parten las fibras nerviosas que formaran los tres nervios ampulares. Estos
nervios llegan al CAI junto con las fibras del nervio utricular, excepto el nervio ampular
posterior que lo hace en solitario por el foramen singulare de Morgagni.

2.1.3.1.3. Estructura de los receptores del laberinto posterior

Maiculas acusticas

En las paredes de utriculo y século hay unas zonas diferenciadas que hacen
relieve hacia el interior: las mdculas acusticas, receptores sensoriales de cambios en el campo
gravitatorio.

La macula acustica del utriculo se llama lapillus y la del saculo sagitta. Tienen una
estructura tipica (Figura 3a):

e Membrana basal: situada por encima del tejido conjuntivo. Tiene pequefios orificios
por los que penetran las fibras nerviosas.

e Sobre ella asientan las células de sostén, que tienen su nucleo en posicion basal.

e Sobre las células de sostén asientan las células ciliadas, que son las células sensoriales
y poseen unos cilios que se dirigen hacia el espesor de una capa gelatinosa que cubre
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la mécula. Entre los cilios distinguimos un kinocilio y numerosos estereocilios. En el
utriculo el kinocilio se situa hacia la estriola (linea central de la macula) y en el saculo
en el lado opuesto.

Capa gelatinosa: formada por una glucoproteina mas viscosa que la endolinfa, cubre
la macula. En ella penetran los cilios de las células sensoriales.

Otoconias: granos de carbonato calcico y proteinas que estan sobre la capa gelatinosa.
Su tamafio oscila entre 0,1 y 1,3 micras (7). Con los movimientos corporales estas
otoconias se desplazan ejerciendo presidon o traccion sobre los cilios de las células
ciliadas, estimulandolas.

Soélo las fuerzas tangenciales son capaces de estimular los cilios (Figura 3b). La mécula
del utriculo o lapillus se estimula por flexion ventral y se relaja por flexion dorsal. La mécula
del saculo o sagitta se estimula por movimientos laterales.

-

a) b)

Figura 3. a) Estructura de la macula. b) Macula estimulada. Imagen de elaboracion propia.
Creado con BioRender.com

Crestas ampulares o crestas acusticas

En el epitelio interno que reviste la ampolla de los conductos semicirculares

membranosos se forma una estructura en forma de pliegue semilunar perpendicular al
conducto semicircular correspondiente, son las crestas ampulares, receptores sensoriales
fundamentales para el mantenimiento del equilibrio.

Tienen la siguiente estructura (Figura 4a):

Una membrana basal.

Sobre la anterior asientan unas células de sostén.

Entre las anteriores estan las células ciliadas.

Por encima estd la ciipula ampular, masa gelatinosa en forma de campana con unos
conductos verticales para los cilios de las células sensoriales.

Las células ciliadas o sensoriales son los elementos nobles del conjunto, poseen un
kinocilio y numerosos estereocilios y se apoyan en las células basales, aunque a veces reposan
directamente sobre la membrana basal.
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Con los movimientos de rotacion, la cipula, impulsada por la endolinfa, rota deslizandose
por encima de la cresta y tira de los cilios (Figura 4b). Las células reconocen la traccion y
transmiten el estimulo al nervio vestibular, informando de este modo de las rotaciones de la
cabeza.

e, UL 7%

a) b)

Figura 4. a) Estructura de la cresta ampular. b) Cresta ampular estimulada. Imagen de elaboracion
propia. Creado con BioRender.com

Se han descrito dos tipos de células ciliadas en los epitelios sensoriales del laberinto
posterior:

o Células tipo I o en garrafa: tienen en su superficie los estereocilios en nimero de 60 a
100 por célula y su longitud aumenta a medida que se aproximan al kinocilio. La
terminacion nerviosa aferente de las células tipo I tiene forma de céliz o copa y se
llama céliz neural. A veces engloba dos o mas células. La terminacion nerviosa
eferente tiene forma abotonada.

o Las células tipo II o prismaticas: se diferencian de las células tipo I por su forma
cilindrica en lugar de esférica y por su region sinaptica. Las terminaciones nerviosas
aferente y eferente son muy similares con forma abotonada.

Orientacion de los kinocilios:

En los conductos semicirculares, la polarizacién estd determinada por la posicion del
kinocilio en relacidén con la situacion del utriculo. En el CSH, los kinocilios de las células
ciliadas estan situados en el lado de la célula que mira al utriculo. En los conductos verticales,
CSS y CSP, los kinocilios estan situados en el lado opuesto al que mira al utriculo. En las
células ciliadas, cualquier estimulo que provoque inclinacion de los estereocilios hacia el
kinocilio origina un aumento o excitacion de la respuesta nerviosa por encima del nivel de
actividad espontanea o de reposo. Los movimientos que provocan inclinacion hacia el lado
opuesto al kinocilio producen una disminucion o inhibicidon de la respuesta por debajo del
nivel de actividad nerviosa espontanea.
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2.1.3.2. Laberinto anterior

2.1.3.2.1. Coclea membranosa

La estructura membranosa de la coclea es el conducto coclear o ductus coclearis.
Est4 enrollado en espiral igual que el caracol 6seo y ocupa el espacio comprendido entre el
borde libre de la lamina espiral y la ldmina de los contornos, separando por completo las
rampas vestibular y timpanica.

Tiene tres caras o paredes:

e Una externa formada por un espesamiento del periostio interno de la lamina de los
contornos llamada ligamento espiral.

e Una superior en relacion con la rampa vestibular llamada membrana de Reissner o
vestibular.

e Una inferior o membrana basilar, sobre la que asienta el organo de Corti.

El conducto coclear se inicia en el fondo de saco vestibular en el vestibulo y finaliza en
un fondo de saco cupular en la cupula de la coclea. El saculo y el conducto coclear estan
unidos entre si por un pequefio conducto llamado ductus reuniens de Hensen.

En su interior se constituye la tercera rampa o rampa media.

Pared externa o ligamento espiral

En su parte superior tiene la llamada cresta vestibular donde se inserta la membrana de
Reissner y en la parte inferior la cresta basilar donde se inserta la membrana basilar. El
ligamento espiral estd tapizado por un epitelio llamado stria vascularis, Gnico epitelio de la
economia que tiene vasos. Posee células secretoras ricas en vesiculas que vierten su producto
a la endolinfa del conducto coclear.

Pared superior o membrana vestibular de Reissner

Es una membrana bicelular que separa el conducto coclear de la rampa vestibular y
separa dos liquidos, la perilinfa de la rampa vestibular de la endolinfa del conducto coclear.
Permite intercambios entre ambos espacios.

Pared inferior o membrana basilar

La pared inferior o membrana basilar parte de la ldmina espiral como una prolongacion y
se inserta en la cresta basilar del ligamento espiral. Separa el conducto coclear de la rampa
timpanica. Aumenta su anchura a medida que se aproxima al dpex. Sobre esta membrana
asienta el 6rgano de Corti.

Organo de Corti

Es el epitelio especializado situado sobre la cara superior de la membrana basilar (Figura
2). Tiene dos hileras de células muy especializadas llamadas pilares de Corti o células del
pilar, dejando entre ambas hileras un espacio triangular llamado tinel de Corti. Por fuera se
sitian las células de sostén o células de Deiters, que se apoyan sobre la membrana basilar y
cuyo extremo superior tiene forma de copa donde se apoyan las células ciliadas. Por fuera se
situan las células cilindricas Hensen, que disminuyen gradualmente de altura y se transforman
en unas cé€lulas cubicas llamadas células de Claudius, que se continian con las células del
ligamento espiral. Las células nobles del 6rgano de Corti son las células ciliadas (Figura 2),
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situadas a ambos lados del tunel de Corti: por fuera hay tres hileras de células que son las
células ciliadas externas (CCE), amplificadoras, y por dentro una sola hilera, que son las
células ciliadas internas (CCI), transductoras (8). Sobre las células ciliadas asienta la
membrana tectoria, las CCE tienen su cilio introducido en ella, las CCI lo tienen proximo,
pero no en contacto. Es el techo del 6rgano de Corti y tiene dos porciones, una de anclaje
(unida al limbo espiral) y otra libre que cubre al 6érgano de Corti. La cara que mira al 6rgano
de Corti tiene unos orificios en forma de W donde se anclan los estereocilios de las CCE.

o Células ciliadas externas (CCE): Son unas células cilindricas y delgadas con unos
100-200 estereocilios implantados en forma de W. Estan rodeadas en su tercio inferior
por las células de Deiters, y el resto de la célula estd banado por cortilinfa. Cuando sus
cilios son desplazados contra la membrana tectoria se despolarizan, produciéndose su
contraccion.

o Células ciliadas internas (CCI): Estas células tienen una forma ovoide y presentan
unos 60 estereocilios implantados repartidos entre 5 y 7 filas. Estan rodeadas en su
totalidad por las células de Deiters, por lo que practicamente no estan bafiadas por
cortilinfa. Cuando sus cilios son desplazados por el movimiento de la onda viajera se
modifica su actividad bioeléctrica iniciando el mensaje neural que por la via coclear
llegara a la corteza auditiva.

Las células ciliadas tienen el nucleo en la parte inferior y por encima de €l el corpusculo
de Hensen. En la extremidad superior estd la membrana cuticular donde se anclan los cilios
(mas largos los de las espiras apicales que los de las basales). A diferencia de las células
sensoriales del laberinto posterior, las células ciliadas no tienen kinocilios. La extremidad
inferior de estas células esta en contacto con las fibras nerviosas que llegan de las neuronas
bipolares del 6rgano de Corti. Con su contraccion, las CCE acercan la membrana tectoria al
organo de Corti y las CCI perciben los estimulos acusticos. La membrana basilar se ondula
con el movimiento perilinfatico (onda viajera) y transmite el movimiento al érgano de Corti.
Cuanto mas agudo es el sonido, la onda viajera se agota en una zona mas basal, mientras que
los sonidos graves producen una onda viajera que estimula las zonas mas distales, préximas al
helicotrema.

2.1.4. Ganglio espiral o de Corti

Esta ubicado en el conducto espiral de Rosenthal. Est4d formado por entre 40.000-50.000
neuronas, el 90%—-95% mielinizadas tipo [ y el 5%—-10% no mielinizadas tipo II:

e Fibras destinadas a las CCI (axones de las neuronas tipo I) llegan sin torsiones, a cada
CCI llegan unas 20 fibras nerviosas (suponen el 90-95% de las fibras del nervio
coclear).

¢ Fibras destinadas a las CCE (axones de las neuronas tipo II) tienen recorrido espiral y
cada fibra inerva a unas 15-20 CCE.

El potencial de accion generado en la CCI discurre por las neuronas tipo I hasta el cuerpo
celular situado en el ganglio espiral. También llegan fibras eferentes que hacen sinapsis con
los axones aferentes de las neuronas tipo I y contactos directos con la region sindptica de las
CCE. Los axones de las neuronas del ganglio espiral salen formando el nervio coclear, que
llega al CAI ocupando el cuadrante anteroinferior.
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2.1.5. Formacion del VIII par craneal, cocleovestibular o estatoacustico

Las fibras nerviosas procedentes de la méacula del utriculo forman el nervio utricular, las
fibras nerviosas procedentes de la macula del saculo forman el nervio sacular, las fibras
nerviosas procedentes de las crestas ampulares de los conductos semicirculares forman los
nervios ampulares, que son tres: el del CSH, el del CSS y el del CSP.

Todos ellos surgen del fondo del CAI donde se unen en una estructura ganglionar
denominada ganglio de Scarpa. De este ganglio sale un tronco nervioso unico, el nervio
vestibular.

Las fibras nerviosas procedentes de las CCE y las CCI se unen en la base de la columela

en un tronco nervioso denominado nervio coclear, que sale por el cuadrante anteroinferior del
fondo del CAL

Al unirse los nervios vestibular y coclear, se forma el VIII par craneal, nervio
cocleovestibular o estatoacustico. El VIII par craneal entra en el tronco del encéfalo por el
surco bulboprotuberancial tras cruzar la cisterna pontocerebelosa, llena de liquido
cefalorraquideo (LCR). Por el interior de la cisterna pontocerebelosa discurren los pares
craneales V, VI, VII y VIII. El VII y el VIII surgen juntos del surco bulboprotuberancial y
forman el paquete actsticofacial, el facial 1 o 2 mm por delante. Se dirigen oblicuamente
hacia fuera, adelante y arriba para entrar en el CAL

2.1.5.1. Via auditiva

Las fibras nerviosas procedentes del 6rgano de Corti se dirigen a los nucleos
cocleares ventral y dorsal del bulbo raquideo, donde hacen sinapsis. Las segundas neuronas
de la via auditiva se decusan en su mayoria al lado contralateral del tronco encefilico,
terminando en el nucleo olivar superior. Una minoria de las fibras de las segundas neuronas
se dirigen ipsilateralmente al ntcleo olivar superior del mismo lado. Desde los nucleos
olivares superiores, la via auditiva asciende por el lemnisco lateral, algunas fibras terminan en
el nacleo del lemnisco lateral y otras pasan de largo y contintian hasta el coliculo inferior,
donde terminan casi todas. Desde el coliculo inferior, la via auditiva pasa al nucleo
geniculado medial, donde todas las neuronas hacen sinapsis. Finalmente, la via auditiva llega
a la corteza auditiva. La corteza auditiva estd situada principalmente en la circunvolucion
superior del 16bulo temporal (9).

2.1.5.2. Via vestibular

Las fibras nerviosas que proceden de las crestas ampulares y de las méaculas acusticas
forman tres nervios ampulares, uno utricular y uno sacular, que salen por los cuadrantes
posteriores del CAI hacia el cuerpo de sus neuronas. Los cuerpos de estas primeras neuronas
estan situados en el ganglio vestibular de Scarpa, en el fondo del CAI. Los axones de las
neuronas del ganglio de Scarpa forman el nervio vestibular que, acoplandose al coclear,
constituyen el VIII par craneal. Tras penetrar en el bulbo raquideo se separan de las fibras
cocleares. Las fibras vestibulares, unas 20.000 en el humano, derivan hacia unas masas de
sustancia gris en la zona del IV ventriculo, que son los nucleos vestibulares, en los que asienta
la segunda neurona (2,4). Se reconocen 4 nucleos:

1. Nucleo vestibular superior (de Bechterew o de Lewandowsky). Regula el reflejo
vestibulo-ocular.
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2. Nucleo vestibular medial o interno (triangular de Schwalbe). Este nucleo es
fundamental en el control de los movimientos cervicales y oculares.

3. Nucleo vestibular lateral o externo (de Deiters). Controla los reflejos vestibulo-
espinales

4. Nucleo vestibular inferior o descendente (de Roller, de Von Monakow o de Gillis).
Coordina los nucleos contralaterales.

De las segundas neuronas, que tienen su cuerpo celular en los nucleos vestibulares, los
axones se proyectan sobre:

1. Los niicleos oculomotores. Estas conexiones dan soporte al reflejo vestibulo-ocular
que, con movimientos de los ojos, mantiene la imagen que se quiere mirar fija en la
retina, aunque se modifique la posicion de la cabeza. Son responsables de los
movimientos oculares en el nistagmo y de la fijacion de la mirada en los movimientos
de aceleracion.

2. El asta anterior de la médula. Estas proyecciones son soporte del reflejo vestibulo-
espinal que explica los movimientos reflejos de sostén y enderezamiento.

3. El sistema nervioso autonomo. Las conexiones vestibulo-parasimpaticas son
responsables de la reaccion vegetativa vagal que acompafia a las sobreestimulaciones
vestibulares (palidez, sudor frio, nduseas, vomitos, ...) y a los cuadros de vértigo. En
la estimulacion vestibular se desencadenan también reacciones vestibulo-simpaticas
con vasoconstriccion, cambios tensionales y del ritmo respiratorio.

4. El cerebelo. Existen conexiones aferentes y eferentes con el l6bulo floculonodular
(vestibulo-cerebelosas y cerebelo-vestibulares). Realizan funciones facilitadoras e
inhibidoras del tono muscular, al modular la informacion vestibular y la consecucion
del tono mediada por el cerebelo.

5. El hipotalamo. De modo experimental se han demostrado conexiones vestibulo-rubro-
hipotaldmicas. Existen conexiones entre los nucleos vestibulares y el nucleo rojo
(vestibulo-rabricas) implicadas en los reflejos de enderezamiento.

6. La formacion reticular. Los nlcleos gigante, parvicelular y abducens de la formacion
reticular, reciben fibras vestibulares aferentes y eferentes.

Desde los nucleos vestibulares continta la via vestibular hacia el tdlamo optico. En el
nucleo ventral intermedio del tdlamo estan localizadas las terceras neuronas de la via, que
desde alli proyectan sus axones sobre los centros corticales. Se discute qué zonas de la corteza
estan implicadas en la funcidén vestibular. En vertebrados superiores y en el hombre se
produce una gran dispersion de la informacion vestibular por toda la corteza, existiendo
conexiones con areas oculomotoras, Opticas, motoras, extrapiramidales, etc. La corteza y otros
centros subcorticales pueden actuar como inhibidores de los reflejos vestibulo-espinales y
vestibulo-oculares. Las conexiones con la corteza explican la aparicion de sensaciones
vestibulares sin estimulo aparente.

2.1.6. Liquidos laberinticos

Todas las estructuras del laberinto membranoso estan repletas de un liquido incoloro
semejante al agua, la endolinfa, y constituye el compartimiento o espacio endolinfatico. La
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endolinfa es un liquido de tipo endocelular: pobre en Na* (13 mEq/l) y rico en K (144 mEq/1).
Se produce y absorbe en la stria vascularis y en la vecindad de las células ciliadas de las
crestas ampulares. Este predominio del potasio genera un potencial eléctrico que oscila entre
+1 y +11 mV, aunque se han descrito algunos casos de potenciales mucho mas elevados, de
hasta +70 mV, en la cupula de las ampollas de los conductos semicirculares (10). Entre el
laberinto 6seo y el membranoso se constituye el compartimiento o espacio perilinfatico. Esta
ocupado por la perilinfa. La perilinfa es un liquido de tipo extracelular y composicion
parecida a la del LCR, con el que se une en el fondo del CAI, aunque parece tener un origen
endolaberintico. Es pobre en K* (4 mEq/l) y rico en Na* (139 mEq/l). Su produccion es lenta,
al igual que su circulacion, y establece intercambios i6nicos con la endolinfa a través de la
membrana de Reissner. La cortilinfa es un liquido de tipo extracelular con una concentracion
de iones K"y Na* parecida a la de la perilinfa, y esta situada en el tnel de Corti.

Los liquidos laberinticos tienen varias funciones: metabdlica, mecanico estimuladora y
bioquimica. La endolinfa es la responsable de producir las fuerzas inerciales que estimulan los
receptores vestibulares y la onda viajera que se transmite desde la ventana oval al 6rgano de
Corti. La perilinfa amortigua las vibraciones dseas.

Endolinfa, perilinfa, sangre y LCR estan en intima relaciéon, comunicandose a través de
distintas barreras.

Endolinfa y perilinfa pueden intercambiar iones a través de la barrera endoperilinfatica,
constituida por la membrana de Reissner de la coclea y las paredes de utriculo y saculo en el
laberinto posterior.

2.2. FISIOLOGIA COCLEAR

Las vibraciones de la cadena de huesecillos producidas por la onda sonora alcanzan la platina
del estribo y la ventana oval, donde se produce el paso de la vibracion del medio aéreo al
liquido, produciéndose una onda de presion que se transmite por la perilinfa (8). Esta onda
alcanzard, al completar su recorrido, la ventana redonda, donde se produce la descompresion.
De esta forma se evita el acimulo de energia en el interior coclear, lo que seria lesivo para el
organo receptor.

Esta onda de presion perilinfatica consigue mover la membrana basilar y se desplaza
hasta que encuentra la zona de la membrana donde sus caracteristicas logran el maximo
desplazamiento. La organizacion tonotdpica de la membrana basilar hace que las frecuencias
agudas estimulen la region basal y las graves la region cercana al dpex. Esta organizacion
tonotdpica se mantiene hasta la corteza auditiva.

Cuando la membrana basilar asciende, empuja al 6rgano de Corti contra la membrana
tectoria, lo que provoca que los estereocilios de las CCE sufran una deflexion, lo que lleva a
la activacion de canales i6nicos que despolarizardan estas células. Esta despolarizacion
produce una actividad contractil que incrementa el movimiento de la membrana basilar, lo
que lleva a la estimulacion de las CCI (11).

Las CCI son las verdaderas células sensoriales para la audicién y su despolarizacion
provoca la apertura de canales de calcio que lleva a la liberacion de glutamato en la hendidura
intersindptica. Cuando la cantidad de glutamato liberado sobre la neurona aferente coclear
supera su umbral de excitacion, la activa, lo que genera un potencial de accion que se
propagara al soma y por el axdn a los nucleos cocleares (11).
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Esta informacion contintia por la via auditiva hasta el complejo olivar superior tras cruzar
la linea media la mayoria de las fibras. A través del lemnisco lateral llega al coliculo inferior y
al cuerpo geniculado medial, proyectdndose desde ahi sobre la corteza auditiva (8,11).

El control neural del mensaje auditivo se realiza a través de una via eferente descendente
conformada por los haces olivococlear medial y olivococlear lateral. El haz olivococlear
medial inerva directamente a las CCE, controlando su actividad contractil, lo que podria estar
en relacion con la proteccion frente a sonidos intensos y en los mecanismos de adaptacion al
ruido. El haz olivococlear lateral proyecta sobre las células aferentes de tipo I, actuando
probablemente como filtro neural.

2.3. FISIOLOGIA DEL SISTEMA VESTIBULAR

El equilibrio es el mantenimiento de una posicion corporal adecuada tanto estatica como
dinamicamente. En los ntcleos vestibulares de la protuberancia y en la formacion reticular se
integran las informaciones que proceden fundamentalmente de tres vias sensoriales
(vestibular, visual y somatosensorial). Comparadas alli estas informaciones, entre si y con
otras previamente almacenadas, se concluye si la posicion corporal es la apropiada (12).

La funcion del sistema vestibular consiste principalmente en mantener estables la postura
y la direccion de la mirada mediante un complejo sistema de reflejos que se ponen en marcha
con la deteccion de los movimientos de la cabeza, especialmente los involuntarios (12).

Estos fendmenos estan coordinados por el cerebelo y son automaticos e inconscientes al
no intervenir de manera principal la corteza cerebral. Los tres sistemas sensoriales que envian
informacion al sistema nervioso central (SNC) son:

o Sistema propioceptivo musculo-tendinoso: informa de la posicion de la cabeza y de las
distintas partes del cuerpo en relacion con la fuerza de la gravedad.

o Sistema visual: transmite impresiones exteroceptivas visuales:

= Informa de la posicion de las distintas partes del cuerpo por observacion
directa.

= Reconoce la posicion del cuerpo respecto a los objetos que lo rodean.

= Registra la velocidad y los cambios de sentido de nuestros desplazamientos
y de los movimientos de los objetos de nuestro entorno.

o Organos sensoriales vestibulares: son los o6rganos receptores del laberinto posterior.
Se comportan como acelerometros, detectando la aceleracion y deceleracion de los
movimientos:

= La aceleracion y desaceleracion angular es percibida por las crestas
ampulares de los conductos semicirculares.

= La posiciéon de la cabeza respecto a la gravedad y las aceleraciones y
deceleraciones lineales son detectadas por las maculas actsticas (utriculo y
saculo).

Con la informaciéon aportada por estos tres sistemas, los nucleos vestibulares y la
formacion reticular determinan si la posicion corporal es adecuada o no. Si no lo es, los
centros envian un mensaje a los grupos musculares para que modifiquen la postura. Esto se
realiza a través del reflejo vestibulo-espinal. La direccion de la mirada se mantiene en el
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punto prefijado a pesar de los posibles movimientos de la cabeza mediante el reflejo
vestibulo-ocular.

Estos mecanismos equilibradores, y fundamentalmente el vestibular, permiten:

— La orientacidn en el espacio, al informar de la posicion respecto a la gravedad.

— La bipedestacion, la marcha y los movimientos corporales necesarios para las
distintas actividades motoras (movimientos simples y complejos).

— Conservar la postura frente a otras fuerzas (gravedad, viento, etc.).

Si se sobrepasan los limites del sistema se pierde el equilibrio, pudiendo producirse una
caida. Cuando se produce una pérdida de la orientacion espacial o un disturbio de la
informacion posicional de manera patologica, se produce lo que llamamos vértigo.

2.3.1. Funcionamiento del 6rgano vestibular periférico

Las crestas ampulares tienen una morfologia diferente de las maculas acusticas, lo que se
corresponde con funciones diferentes, pero perfectamente coordinadas, pues los movimientos
habituales son complejos y en distintos planos del espacio.

2.3.1.1. Fisiologia de los conductos semicirculares

Los conductos semicirculares informan al SNC sobre los movimientos de giro o
rotacion sobre cualquier eje (aceleracion angular) a través de sus crestas ampulares. Una
aceleracion angular en el mismo eje de rotaciéon de un conducto semicircular origina un
movimiento de la endolinfa en sentido contrario al de la aceleracion, formando una corriente
endolinfatica de inercia que moviliza la cupula de la cresta ampular, lo que a su vez moviliza
los cilios de las células neurosensoriales, produciéndose su estimulacion (7).

Cupula y endolinfa se mueven juntas con las aceleraciones rotatorias. Al aumentar la
aceleracion la clpula incrementa su torsion, al mantenerse constante el movimiento de
rotacion; la endolinfa adquiere el mismo movimiento que el resto del conducto semicircular,
retornando la cupula paulatinamente a su posicion de reposo. En la deceleracion, se producira
un movimiento endolinfatico en sentido contrario, con un movimiento de la cupula al lado
opuesto. Al cesar por completo el movimiento, la cipula vuelve a su posicidon de reposo, sin
sobrepasarla (7,12,13).

Cuando la angulacion de los estereocilios es hacia el kinocilio, la célula sensorial sufre
una despolarizacion. Si la angulacion de los estereocilios es hacia el lado opuesto al kinocilio,
la célula sensorial sufre una inhibicion (repolarizacion). El kinocilio estd en la zona de la
cipula més proxima al utriculo en el CSH y en la mas alejada en los verticales (superior y
posterior).

La excitacion o inhibicion del sistema esta en relacion con la intensidad del estimulo, es
decir, con una mayor o menor inclinacion de los cilios (13).

La despolarizacion produce la entrada de calcio en las células neurosensoriales tipo II que
lleva a la liberacion de glutamato, lo que desencadena un potencial de accion en la fibra
nerviosa aferente del nervio ampular correspondiente. Las células neurosensoriales tipo I
estan relacionadas con el sistema eferente, que llega a las crestas ampulares para modular la
actividad de las células tipo II.
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Los conductos semicirculares deben considerarse por pares, teniendo en cuenta que el de
un oido es antagonista al del opuesto, es decir, actian como un par de fuerzas: cuando uno se
excita, el contralateral se inhibe. Esta distribucion permite reaccionar a todos los movimientos
angulares de la cabeza (13). Cada CSS constituye un par de fuerzas con el posterior
contralateral y los CSH forman un par entre si.

Los estimulos de cada par proporcionan una informacién complementaria, en un lado la
inclinacion de los estereocilios es hacia el kinocilio y en el otro lado en sentido opuesto. Asi,
lo que en un lado es excitacion del sistema, en el otro lado es inhibicion. La resultante marca
el movimiento y la postura de la cabeza.

La interrelacion de los conductos semicirculares derechos e izquierdos envia asi
informacion de la situacion de reposo o actividad a los nucleos vestibulares.

En 1824 Fluorens comenzé a establecer el papel de los conductos semicirculares en el
mantenimiento del equilibrio y 50 afios mas tarde, Ewald, en 1892 (14), establece la relacion
entre los planos de los conductos semicirculares, la direccion del flujo endolinfatico y su
influencia en los movimientos oculares, formulando las que hoy conocemos como /leyes de
Ewald:

o Primera: los movimientos de los ojos y la cabeza siempre ocurren en el plano del
conducto estimulado y en la direccion de la endolinfa, por lo tanto, el componente
lento del nistagmo es de origen vestibular. El componente rapido es de caracter
compensador.

o Segunda: en los CSH, el movimiento endolinfatico ampulipeto (hacia utriculo) es
excitador, el ampulifugo es inhibidor.

o Tercera: en los conductos semicirculares verticales se invierte la segunda ley,
siendo mas eficaz el movimiento ampulifugo de la endolinfa.

2.3.1.2. Fisiologia de la macula del utriculo y del siculo. Funcionamiento del
aparato otolitico

Las maculas acusticas del utriculo y sdculo detectan las aceleraciones lineales. El
estimulo mas efectivo para la activacion de estos receptores es la aceleracion o desaceleracion
lineal paralela a su plano, es decir, las células de la macula utricular al encontrarse en un
plano horizontal (en bipedestacion) responden a fuerzas laterales y ventrodorsales, mientras
que las células de la macula sacular responden sobre todo a los movimientos de ascenso y
descenso, al encontrarse esta macula en el plano vertical. Por tanto, en bipedestacion con la
cabeza erguida, la macula del saculo es estimulada por la atraccion lineal vertical de la fuerza
de la gravedad (12,13).

La fuerza de la gravedad estimula continuamente una u otra macula dependiendo de la
posicion de la cabeza, desplazando las otoconias, que empujan los cilios y estimulan las
células ciliadas. Estos estimulos llegan al SNC y desencadenan reflejos antigravitatorios que
aumentan el tono de los musculos extensores, lo que permite la bipedestacion frente a la
fuerza de la gravedad (7,12,13).

En un movimiento lineal de la cabeza, la membrana otolitica se mueve con respecto a las
células ciliadas de las maculas, produciéndose un movimiento tangencial a la superficie de las
células sensoriales, lo que lleva a la deflexion de los cilios en una u otra direccion. Al igual
que en los conductos semicirculares, la flexion de los cilios hacia el kinocilio produce una
activacion del sistema, mientras que en sentido opuesto al kinocilio lo inhibe.
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En situacion de reposo, las otoconias empujan en una direccion determinada atraidas por
la fuerza de la gravedad y despiertan reflejos antigravitatorios. Cualquier movimiento lineal
varia con su energia la fuerza gravitatoria, movilizando las otoconias y estimulando en uno y
otro sentido las células sensoriales.

En las maculas, las células tienen orientado el kinocilio en sentido opuesto en un lado y
otro de la striola.

En el utriculo, el kinocilio se encuentra orientado hacia la striola.
En el saculo, el kinocilio se encuentra en el lado alejado de la striola.

Las méculas no tienen una superficie plana y la striola tiene forma semiovoidea de modo
que se cubren todas las posibles direcciones de las fuerzas lineales.

Ante un determinado movimiento, las células de un lado de la striola resultaran
estimuladas mientras que las del lado opuesto son inhibidas, siendo estos fenomenos idénticos
en puntos homodlogos de las maculas, por lo que siempre hay una zona del epitelio en
activacion maxima. Sobre las maculas solo actia la componente tangencial de las fuerzas,
conduciendo a un desplazamiento de la membrana otolitica sobre el epitelio y a la inflexion de
los cilios.

Aunque el mecanismo de estimulacion es diferente en crestas ampulares respecto al de
maculas acusticas, el fundamento de activacion es el mismo:

o Fendmeno de transduccion.
o Liberacion de un neurotransmisor.
o Creacién de un potencial de accidn en el nervio utricular o sacular.

2.3.2. Fisiologia de los nucleos vestibulares

Los nucleos vestibulares estan formados por los cuerpos celulares de las segundas
neuronas de la via vestibular, con los que hacen sinapsis los nervios vestibulares ipsilaterales.

En condiciones normales de estabilidad, con la cabeza inmovil y el cuerpo erecto, los
impulsos que llegan a los nucleos vestibulares desde ambos laberintos son equivalentes, lo
que se transmite a los grupos musculares antagonistas de ambos hemicuerpos. Tal simetria
consigue el mantenimiento del equilibrio.

Los nucleos vestibulares integran y modulan la informacion que les llega desde:

Organos sensoriales (crestas y maculas).
Aparato visual.

Sistema propioceptivo musculo-tendinoso.
Cerebelo.

o Formacién reticular.

@)
@)
@)
@)

El 75% de las neuronas de los nucleos vestibulares se activan por la estimulacion del
nervio vestibular. De ellas, la mitad son excitadoras y proceden del nervio homolateral, el
resto son contralaterales.

En los nucleos vestibulares hay dos tipos de neuronas con distinta funcion:

o Neuronas tipo I: tienen caracter activador.
o Neuronas tipo II: tienen funcién inhibidora.
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Estas células actian mediante neurotransmisores excitadores (glutamato) o inhibidores
(GABA). Las células que son estimuladoras tienen también terminales inhibidores que vienen
del lado opuesto o del cerebelo. Las neuronas de tipo I de los nucleos vestibulares conectan
con las neuronas de tipo II de los nucleos vestibulares contralaterales, que a su vez inhiben a
las neuronas de tipo I de su lado. A una misma neurona pueden llegar aferencias de distintas
procedencias (vestibulares, espinales, cerebelosas, reticulares, ...), cuya informacion modulan
para controlar los reflejos vestibulo-espinales y los reflejos vestibulo-oculares.

2.3.3. Reflejo vestibulo-ocular

Los globos oculares se desplazan por el campo visual para proyectar el objeto de interés
sobre la fovea. El reflejo vestibulo-ocular tiene como objetivo estabilizar la mirada en un
objeto fijo mientras el cuerpo o la cabeza estdn en movimiento. Para ello se generan
movimientos oculares compensadores de los desplazamientos de la cabeza. Al ser
compensadores se producen en la misma direcciéon del movimiento, pero en sentido contrario
al de la rotacion de la cabeza, siendo equivalentes en velocidad. La ganancia es la relacion
entre la velocidad del ojo y la del movimiento cefalico. Este reflejo se sustenta en un arco de
tres neuronas: la primera en el ganglio de Scarpa, la segunda en los nucleos vestibulares y la
tercera en los ntcleos oculomotores (13).

Cuando la amplitud de la rotacion alcanza un cierto grado, se produce un movimiento
ocular de fase rapida (sacada). Los movimientos sacadicos (sacadas) son los que permiten
mover los ojos de objeto a objeto con gran rapidez y generalmente son voluntarios. Posibilitan
volver rapidamente la mirada sobre un objeto que ha llamado la atencion en el area de vision
periférica. En otologia, tienen gran interés cuando son reflejos, pues van a constituir la fase
rapida del nistagmo.

Los movimientos oculares de seguimiento permiten mantener en la févea un objeto que se
desplaza a poca velocidad por el campo visual (hasta 40-50°/segundo). Si la velocidad
aumenta se produce un movimiento sacadico para alcanzar al objeto con la vista.

Los movimientos nistagmicos son fenémenos caracterizados por una desviacion lenta de
la mirada, seguida de un movimiento rapido de recuperacion que devuelve la mirada al punto
inicial. Hay dos tipos fundamentales de movimientos nistagmicos: el optocinético y el
vestibular.

2.3.3.1. El nistagmo optocinético

Se desencadena por estimulos visuales que se desplazan de forma rapida y repetitiva
por el campo visual. La fase lenta es un movimiento ocular de seguimiento del objeto que se
mueve y la rapida es un movimiento sacddico en la direccion opuesta, con el objetivo de fijar
la visién en otro objeto (12).

La alteracion del nistagmo optocinético se puede producir por tres tipos de anomalias:

o Por incapacidad de aumentar la respuesta nistagmica cuando aumenta la velocidad
del estimulo.

o Por asimetria: se produce mejor el nistagmo en una direccidon que en la opuesta.

o Por desorganizacion: se da una respuesta nistdgmica irregular y sin relacion clara
con el estimulo.
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Las anomalias del nistagmo optocinético implican la existencia de lesiones a nivel del
SNC.

2.3.3.2. El nistagmo vestibular

La objetivacion del nistagmo es fundamental en la exploracion vestibular, asi como
la diferenciacion entre el nistagmo vestibular periférico (habitualmente producido por lesiones
del laberinto posterior) y el nistagmo central (originado por lesiones en las vias o en los
centros nerviosos) (12,13).

En condiciones normales, ambos laberintos funcionan con simetria, obteniéndose la
situacion de equilibrio.

Cuando un laberinto es hipofuncionante o estd anulado (lesion laberintica), la actividad
de ambos laberintos deja de ser arménica y se genera el nistagmo, desviandose lateralmente la
mirada hacia el lado enfermo (fase lenta del nistagmo, que es la verdaderamente vestibular).
Al desviarse por este motivo la mirada, se pierde la vision del objeto inicial, con lo que se
establece un movimiento ocular rdpido que dirige la mirada de nuevo hacia dicho objeto (fase
rapida del nistagmo, correctora). Estos dos movimientos (fase lenta y fase rdpida) se repiten
continua y ritmicamente, constituyendo el nistagmo vestibular. La aparicion del nistagmo
vestibular es habitual en enfermedades que producen hipofuncién o abolicion de un laberinto.

El nistagmo vestibular puede aparecer en sujetos sanos (nistagmo vestibular fisiologico),
como ocurre cuando se producen corrientes endolinfaticas violentas y el movimiento excesivo
de la endolinfa sobreestimula los epitelios sensoriales del laberinto posterior (cinetosis).

El nistagmo vestibular por lesion laberintica (periférico) es horizontorrotatorio, ritmico y
de dimension decreciente, desde que aparece tras el estimulo hasta su desaparicion.

En las lesiones de las vias o centros vestibulares, el nistagmo pierde sus caracteristicas
habituales, pudiendo adoptar distintos ritmos, dimensiones variables, y diferentes trazados o
aparecer disociado en uno y otro ojo (nistagmo vestibular central).

2.4. ENFERMEDAD DE MENIERE

Fue el médico francés Prosper Meniére quien a mediados del siglo XIX cambi6 el concepto
de esta enfermedad, que hasta entonces era considerada la manifestacion de una congestion
cerebral apoplectiforme, pasando a ser reconocida como un problema del oido interno.

La enfermedad de Meni¢re (EM) es una enfermedad cronica multifactorial del oido
interno caracterizada por episodios recurrentes de vértigo asociados con hipoacusia
neurosensorial fluctuante, actfenos y plenitud otica (15). El término “enfermedad de
Meniére” hace referencia a este grupo de sintomas cuando no son atribuibles a una causa
concreta, mientras que se habla de “sindrome de Meniére” cuando ese mismo cuadro clinico
obedece a condiciones identificables como infecciones, alteraciones genéticas o traumatismos
(15,16).

Los pacientes pueden presentar migrafia, alergia o enfermedades autoinmunes, lo que
sugiere que la EM pueda estar relacionada con una alteracion de la respuesta inmunitaria (17).

La prevalencia de la EM es variable dependiendo del pais, situdndose aproximadamente
entre los 34 y los 190 casos por 100.000 habitantes (18), siendo la prevalencia en Espafia de
75 caso0s/100.000 (19). La edad de inicio habitual es de 30-50 afos, con una ligera
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predominancia del sexo femenino.

La EM presenta un curso variable y el desarrollo de sintomas cocleares y vestibulares
puede demorar afios. La EM puede afectar a ambos oidos hasta en el 45% de los casos, siendo
comun un lapso temporal de 5 a 10 afios para que acontezca el inicio de los sintomas en el
segundo oido (17,20).

El diagnostico requiere demostrar la asociacion de sintomas auditivos y vestibulares
durante las crisis y la hipoacusia neurosensorial mediante audiometria. Los criterios
diagnosticos de la EM son clinicos y los actualmente reconocidos fueron establecidos de
forma conjunta por el Comité de Clasificacion de los Trastornos Vestibulares de la Barany
Society, la Japan Society for Equilibrium Research, la European Academy of Otology and
Neurotology (EAONO), la American Academy of Otolaryngology-Head and Neck Surgery
(AAO-HNS) y la Korean Balance Society (20). Esta clasificacion establece dos categorias, la
enfermedad de Meniére definitiva y la enfermedad de Meniere probable.

2.4.1. Etiopatogenia de la enfermedad de Meniére

La EM es un trastorno hereditario poligénico, con un espectro de condiciones
relacionadas que tienen distintos mecanismos moleculares. Estos mecanismos involucran
factores genéticos y epigenéticos (21).

La EM presenta agregacion familiar (22) en el 8-9% de los casos. Debe plantearse una
posible EM familiar si al menos otro familiar en primer o segundo grado retne los criterios de
EM definitiva o probable. Aunque la herencia suele ser autosomica dominante, también se
han observado patrones de herencia recesiva en algunas familias. Los genes mas
frecuentemente implicados en la EM familiar son OTOG, MYO7A4 'y TECTA (17,20,23).

La mayoria de los casos se consideran esporadicos y distintos factores ambientales como
alergenos, infecciones virales, barotrauma o trauma acustico parecen actuar como detonantes.

En 1938 se asocio por primera vez la EM al hallazgo otopatolégico de un espacio
endolinfatico dilatado. Estudios histopatoldgicos postmortem realizados en huesos temporales
humanos de pacientes que habian sufrido EM, mostraron un hallazgo clave en la mayoria de
ellos, el llamado Aydrops endolinfatico, que supone un aumento de endolinfa en el laberinto
membranoso del oido interno (24). Recientes estudios radioldgicos realizados con resonancia
magnética (MRI) con gadolinio han permitido visualizar el hydrops endolinfatico en el 93%
de los oidos afectados por EM, asi como en el 65% de los oidos contralaterales asintomaticos
(20). En esta misma linea, otro estudio observo distintos grados de hydrops endolinfatico
vestibular o coclear en el oido contralateral asintomatico de pacientes con EM unilateral (25).
Recientemente se investigaron las posibles diferencias, en estudios de imagen (MRI con
gadolinio), entre EM y otras enfermedades que cursan con sintomas menieriformes como la
migrafia vestibular o el schwannoma vestibular. En pacientes con EM se observé un hydrops
endolinfatico mayor que en pacientes con sindrome menieriforme. La prevalencia de hydrops
endolinfatico unilateral, asi como hydrops endolinfatico tanto coclear como vestibular, mostro
diferencias significativas entre el grupo de EM y el de migrafia vestibular. La prevalencia de
aumento perilinfatico era mayor en el grupo de EM que en los grupos de migrafa vestibular y
de schwannoma vestibular. Ademas, los grados de hydrops coclear y vestibular y de aumento
perilinfatico fueron mayores en el grupo de EM definitiva que en el de EM probable. Por todo
ello, se propone que la MRI pueda usarse para diferenciar la EM de otras patologias que
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cursen clinicamente con sindrome menieriforme (26). Un reciente estudio, publicado en 2025,
cuantifica el hydrops endolinfatico en la EM (27). Los estudios mas recientes revelan la
importancia de la MRI para evidenciar y evaluar el hydrops endolinfatico en la EM (28,29).

Un meta-andlisis realizado a partir de diversos estudios sobre hallazgos
anatomopatologicos de huesos temporales que incluia un total de 184 muestras que
presentaban hydrops endolinfatico evidencié que la distribucion de la lesion no era aleatoria,
sino que aparecia gradualmente con un determinado orden, siendo ademas cocleocéntrica. Las
alteraciones empezaban siempre en el apex coclear, incluso en aquellos casos que habian sido
asintomaticos, y progresaba afectando secuencialmente al saculo, utriculo, ampolla y
conductos (30).

Se han propuesto distintas teorias sobre la etiologia y el mecanismo de formacion del
hydrops endolinfatico. Algunos estudios hablan de la posible vasodilataciéon de la estria
vascularis, asi como de fenémenos inflamatorios y extravasacion plasmatica. Se ha postulado
que el hydrops endolinfatico pueda estar relacionado con un dafio o destruccion de la barrera
hemato-laberintica (BLB, en anglosajon blood—labyrinth barrier)! entre la circulacion
sanguinea y la estria vascularis (31-33). Defectos en la barrera hemato-laberintica se asocian
con enfermedades del oido interno que conducen a hipoacusia, como malformaciones
vasculares, inflamacion y EM. Hay evidencias de inflamacion en el oido interno en algunas
enfermedades como la EM, la hipoacusia neurosensorial progresiva, la otosclerosis y la
hipoacusia brusca (31).

La permeabilidad de la barrera hemato-laberintica estd aumentada en la EM (32). El
incremento de la permeabilidad de la BLB precede a la formacion de hydrops endolinfatico,
lo que contribuiria al desarrollo de EM en los pacientes que la sufren (32). En la EM, el dafio
de la barrera hemato-laberintica se ha relacionado con el grado de hydrops. El hydrops se cree
causado por un flujo sanguineo a nivel del oido interno disfuncional, exacerbado por un
incremento patologico de la permeabilidad de la BLB (31). Sin embargo, se ha observado
también un aumento de la permeabilidad de la BLB con ausencia de hydrops en algunos
pacientes con diagndstico clinico de EM definitiva, asi como en oidos asintomaticos de
algunos pacientes con EM unilateral, por lo que el hallazgo que parece constante en la EM es
la alteracion en la permeabilidad de la BLB, proponiéndose ésta como biomarcador de la
enfermedad (34).

Recientemente se ha propuesto que el hydrops endolinfatico pueda derivar de otoconias
saculares que se hubiesen desprendido y estuviesen bloqueando el flujo de la endolinfa en el
laberinto, causando acumulacién patologica de ésta (35).

Hay evidencia cientifica sobre la etiopatogenia autoinmune/autoinflamatoria de la EM,
como es la alta prevalencia de enfermedades de esta naturaleza en estos pacientes, la
existencia de variantes en genes relacionados con la inmunidad asociados con la progresion de
la enfermedad, asi como el incremento de niveles de citoquinas observados en pacientes con
EM (36-38).

! La barrera hemato-laberintica incluye otras tres, estas son la barrera sangre-perilinfa, la barrera sangre-
endolinfa y la barrera endolinfa-perilinfa. Estas barreras impiden la entrada en el oido interno de
macromoléculas presentes en el torrente sanguineo, y juegan un importante papel en el transporte de iones y
el mantenimiento de la homeostasis de la endolinfa y perilinfa.
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La evidencia acumulada implica que la desregulacion inmunitaria es un factor clave en la
patogénesis de la enfermedad, especialmente en pacientes que no responden a las terapias
estandar. Distintos estudios sobre los mecanismos inmunopatologicos subyacentes a la EM
analizan el papel de las células inmunitarias en la promocioén de la inflamacion y el hydrops
endolinfatico, asi como el de sefalizacion de las citoquinas y los depdsitos de
inmunocomplejos (37).

La EM se ha asociado con distintas enfermedades relacionadas con el sistema
inmunitario, autoinmunes o autoinflamatorias, como la artritis reumatoide, enfermedades
tiroideas, lupus eritematoso sistémico, psoriasis, vitiligo, espondilitis anquilosante, rinitis o
dermatitis alérgica, y asma (23). Se han encontrado efectos poblacion-especificos en pacientes
con EM, como enfermedades alérgicas de vias respiratorias, enfermedad pulmonar obstructiva
cronica, fibromialgia y vitiligo en el este de Asia, y artritis reumatoide y psoriasis en
poblacion europea de Reino Unido (23). Esta asociacion entre determinadas patologias y la
EM sugiere que distintos factores medioambientales puedan contribuir a esa respuesta
inflamatoria de caracter alérgico o a incrementar la susceptibilidad a enfermedades
autoinmunes en distintas poblaciones (23).

Distintos estudios muestran una asociacion entre alergias y EM (39,40), no so6lo desde el
punto de vista epidemiologico, sino también desde una perspectiva inmunologica,
fisiopatologica y terapéutica, tanto en pacientes como en modelos animales. Los pacientes con
EM presentan un alto riesgo de padecer alergias o de contar con antecedentes de alergia
(39,41). La IgE puede empeorar los sintomas de la EM y podria considerarse un factor de
riesgo para la progresion de la enfermedad. Los depdsitos de IgE encontrados en los érganos
terminales vestibulares de pacientes con EM indican la capacidad del oido interno para
participar en reacciones inmunitarias. Se ha visto que cambios alérgicos pueden inducir
vértigo en animales y humanos. La terapia antialérgica juega un papel positivo en pacientes
con EM y en modelos animales con hydrops endolinfatico (39).

Ademads, se han asociado variantes alélicas en genes relacionados con el sistema
inmunitario, como MICA, TLR10 y NFKBI, con la progresion de la hipoacusia neurosensorial
en la EM (23,42). Distintos estudios reportan la detecciéon de niveles aumentados de
anticuerpos antiproteinas del oido interno y citoquinas como la interleuquina (IL)-1p y el
factor de necrosis tumoral alfa (TNF-a), en pacientes con EM (23,31,36,43). La TNF-a es una
citoquina que regula respuestas inflamatorias y se sabe que esta implicada en la patogénesis
de varias enfermedades inflamatorias y autoinmunes. La TNF-a y la IL-6 se producen en
estadios tempranos de la respuesta inflamatoria coclear. La citoquina proinflamatoria IL-6 se
encontr6 aumentada en pacientes con EM (31).

2.4.2. Clinica de la enfermedad de Meniére

La clinica de la enfermedad se caracteriza por episodios intermitentes de vértigo
asociados a un progresivo y fluctuante deterioro de la funcién auditiva (con hipoacusia
neurosensorial y acufenos) (44) y plenitud oOtica en el oido afectado. Al inicio de la
enfermedad muchos pacientes no presentan todos los sintomas simultdneamente, lo que puede
retrasar su diagnostico. No obstante, en los primeros 2-3 afios de evolucion, la mayoria de los
pacientes presentan todos los sintomas en el mismo oido (17).

La hipoacusia es fluctuante y suele iniciarse a bajas frecuencias, aunque hay pacientes
que presentan hipoacusia pantonal. Las crisis de vértigo son mds frecuentes en los primeros
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afios de la enfermedad y posteriormente tienden reducir su frecuencia de aparicion. El vértigo
es un sintoma mal tolerado por los pacientes, causandoles una percepcion de discapacidad y
un impacto negativo en su calidad de vida (45). Las crisis de Tumarkin, conocidas también
como drop attacks, suponen una pérdida subita del tono muscular por alteracion de los
reflejos vestibulo-espinales, que causa una caida brusca del paciente, sin prodromo ni pérdida
de conciencia. Se ha descrito también el fenomeno de Tullio en estos pacientes, consistente en
crisis de vértigo o de Tumarkin inducidas por ruido. Los actifenos que sufren los pacientes
afectos de EM pueden preceder a la crisis y ser intermitentes y de tipo ruido, o acufenos
cronicos de alta frecuencia por la hipoacusia y pérdida de inervacion aferente (17).

El curso clinico es muy variable entre pacientes. En algunos de ellos, las crisis son
esporadicas y tanto la afectacion auditiva que sufren como el impacto de la enfermedad sobre
su vida diaria son limitados (45,46). Otros pacientes, en cambio, presentan ataques de vértigo
frecuentes e imprevisibles, inestabilidad intercrisis e hipoacusia severa, todo lo cual les genera
disconfort fisico, distrés emocional y reduccién de las interacciones sociales, deteriorando asi
su calidad de vida, a lo que se afiadirian numerosos costes socioecondmicos (asistencia
sanitaria, pérdida de productividad y absentismo laboral, entre otros) (24,25,45-47).

El desarrollo de pruebas por imagen como la MRI han permitido estudiar en pacientes
con vértigo si tienen hydrops endolinfatico y su posible correlacion con distintos sintomas
clinicos y con el resultado de pruebas auditivas y vestibulares. Se ha observado cierta
correlacion entre hydrops endolinfatico y la intensidad del vértigo, el nivel de pérdida de
audicion, la funcidon vestibular y cambios emocionales, asi como cambios en el nivel de
ansiedad de los pacientes (25). Estudios realizados con MRI con contraste evidenciaron
grados mas altos de hydrops endolinfatico y un mayor nimero de localizaciones de hydrops
endolinfatico en el oido interno de pacientes con EM definitiva que en aquellos con EM
probable (48). Se demostré también que el aumento del espacio perilinfatico del oido interno
es una caracteristica de la MRI clave en el diagndstico de la EM (26,48-50). Una reciente
revision sistemadtica sobre las aplicaciones de la MRI para evidenciar hydrops concluye que
estas pruebas permitirian diferenciar entre hydrops endolinfatico e hipoacusia neurosensorial
brusca, determinar el lado afectado del hydrops y confirmar el diagndstico de hydrops
endolinfatico concomitante con otras patologias. No obstante, la principal limitacion de la
MRI actual es que no permite distinguir e identificar las posibles distorsiones de las
estructuras finas de los compartimentos del oido interno (51).

2.4.3. Diagnostico de la Enfermedad de Meniére

El documento de consenso de 2015 de la Bardny Society, la Japan Society for
Equilibrium Research, la EAONO, la AAO-HNS y la Korean Balance Society, estableci6 los
criterios diagnosticos de la EM definitiva y la EM probable que a continuacion se detallan
(20).

El diagnodstico de la enfermedad de Meniere definitiva requiere la observacion de un
sindrome vestibular episddico (= 2 episodios de vértigo espontaneo de duracion limitada entre
20 minutos y 12 horas) asociado con hipoacusia neurosensorial unilateral audiométricamente
documentada a bajas y medias frecuencias (definiendo el oido afectado en al menos una
ocasion antes, durante o después de uno de los episodios de vértigo), y sintomas auditivos
fluctuantes (hipoacusia, actufenos y/o plenitud otica) en el oido afectado. Dicho cuadro,
ademads, no puede ser explicado mejor por otro diagnostico vestibular (20).
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Por su parte, la enfermedad de Meniére probable es un concepto mas amplio y se define
por sintomas vestibulares episddicos (> 2 episodios de vértigo o mareo) de duracion entre 20
minutos y 24 horas, asociados a sintomas auditivos fluctuantes (hipoacusia, actfenos o
plenitud) en el oido afectado, que no se puede explicar mejor por otro diagndstico vestibular
(20).

2.4.4. Tratamiento de la enfermedad de Meniére

Dado que permanece sin elucidar de forma definitiva la causa y fisiopatologia de la EM,
su tratamiento sigue estando orientado a reducir y manejar los sintomas en la fase aguda o en
la fase intermitente de la enfermedad.

En la fase aguda se emplean tipicamente farmacos para tratar el vértigo y sedantes
vestibulares, mientras que en la fase intermitente se indica un tratamiento conservador o bien
un tratamiento destructivo, en funcién de la progresion y severidad de la enfermedad, al que
se podria afadir un tratamiento adyuvante (24).

Se han propuesto y empleado distintos tratamientos farmacologicos para tratar esta
enfermedad, como la betahistina, farmacos diuréticos, antivirales y corticoesteroides. La
eficacia de estos tratamientos para prevenir los ataques de vértigo y sus sintomas asociados no
estd clara (52). Tanto los tratamientos médicos como los quirurgicos empleados en la EM
tienen como finalidad tratar y prevenir las crisis de vértigo, mejorar o preservar la audicion y
la funcién vestibular, asi como prevenir la EM bilateral.

Los tratamientos médicos sistémicos (diuréticos, antihistaminicos) y los intratimpanicos
(gentamicina, corticoides) buscan reducir la presion endolinfidtica o producir una
laberintectomia quimica (53-55).

El manejo de la EM también incluye distintas modificaciones en el estilo de vida y en la
dieta, como restricciones de sal, agua, alcohol y cafeina, con el objetivo de reducir la presion
endolinfatica (53,56-58). Aunque algunos estudios mostraron un efecto positivo de estas
restricciones dietéticas, incluso en la prevencion de recurrencias, actualmente no existe un
consenso uniforme sobre su utilidad (57).

En lo que se refiere a la ingesta de agua hay controversia, puesto que algunos autores, al
contrario que otros muchos, proponen aumentarla (59,60).

Por lo que hace referencia a la cafeina, su restriccion se basa en la creencia de que puede
provocar modificaciones en el volumen de endolinfa, debido a las acciones
simpaticomimética y diurética de la metilxantina (61).

Por otra parte, se estan evaluando nuevos enfoques dietéticos, como dieta sin gluten o
incorporar a la dieta la ingesta de cereales especialmente procesados (SPC-flakes) que
inducen el factor antisecretorio; no obstante, se necesitan mas evaluaciones para validar su
uso en la practica clinica (57,62).

Los tratamientos quirtrgicos (63—66) incluyen la laberintectomia ablativa, que se sigue
de una pérdida de audicién, y procedimientos mas conservadores que intentan preservar la
audicion (53).

Se cree que el estrés puede ser un factor detonante en la clinica de la EM, por lo que en la
practica clinica muchas veces se aconseja a los pacientes que procuren revertir situaciones
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vitales generadoras de estrés o consigan mejorar el manejo del mismo (47,67-69). En esta
linea, distintos estudios proponen tratamiento psicologico a largo plazo y/o la implementacién
de cambios en la situacion vital o laboral de los pacientes que conduzcan a reducir el estrés en
su vida diaria. Se ha propuesto que un apoyo psicologico podria mejorar los resultados del
tratamiento en pacientes con EM intratable (70).

De forma sintética, la Figura 5 presenta el escalonamiento terapéutico en la EM.

4
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Figura 5. Escalones terapéuticos en la EM

La integracion computacional de datos clinicos y “Omicos” probablemente conducird en
un futuro a transformar el manejo de la EM hacia una precisa estratificacion del paciente y
una aproximacion diagnostica y terapéutica personalizada (43). La identificacion de nuevas
dianas moleculares sera clave en este tratamiento individualizado, que incluird probablemente
terapia génica e inmunomoduladora (43).
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La EM es una enfermedad del oido interno multifactorial en cuyo desarrollo concurren
probablemente factores genéticos y medioambientales. Tiene una prevalencia de 34-190
casos por cada 100.000 habitantes (18,19). Se caracteriza por episodios de vértigo espontaneo
recurrente que habitualmente se presentan con hipoacusia neurosensorial unilateral fluctuante,
acufenos y plenitud otica.

A pesar de que la EM constituye uno de los cuadros vestibulares mejor estudiados y sobre
el que se siguen publicando gran numero de trabajos cientificos, su mecanismo patogénico
continia siendo desconocido. En general, se acepta que en la génesis de la EM el
desequilibrio entre la produccion, la distribucion y la eliminacion de la endolinfa desempefa
un papel fundamental (71). La evolucion de la enfermedad es esencialmente benigna y puede
variar sustancialmente de unos pacientes a otros. En un estudio se concluy6 que la frecuencia
de las crisis disminuye rapidamente en los primeros 8 afios, estabilizandose en los 10 afos
siguientes para volver a declinar gradualmente (72). Mientras que los ataques de vértigo
pueden cesar con el tiempo, la pérdida de audicion es progresiva y el acufeno puede suponer
un gran problema.

Dentro de los tratamientos recomendados en la EM, las recomendaciones dietéticas como
la restriccion de la ingesta de sal, el control en el consumo de sustancias excitantes (como la
cafeina) y evitar habitos toxicos siguen siendo una parte importante en el manejo de estos
enfermos desde hace afios. La dieta de Furstenberg (73) descrita en la década de los afios 30
del siglo pasado, ha sido el punto de partida de algunas recomendaciones a estos pacientes.
Sin embargo, no existen muchos estudios en la literatura que prueben inequivocamente la
utilidad de estas recomendaciones en la evolucion de la EM.

Por todo lo anterior, la presente tesis doctoral plantea la siguiente hipétesis: La EM es
una entidad multifactorial en la que los habitos dietéticos pueden condicionar la presentacion
clinica de la enfermedad y su evolucion. Es posible que los pacientes con EM definitiva
presenten habitos dietéticos diferentes a la poblacion general y que alguno o algunos de estos
habitos estén relacionados con determinadas caracteristicas de presentacion del cuadro
clinico.
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4. OBJETIVOS

Para dar respuesta a la hipotesis planteada en el epigrafe anterior, se establecen los siguientes
objetivos:

Objetivo principal: analizar el perfil dietético de los pacientes con EM definitiva y
compararlo con la poblacion general.

Objetivos especificos:

Estudiar los habitos dietéticos en relacion con el consumo de productos lacteos en
pacientes con EM, en comparacion con el grupo control, y analizar dentro del grupo
de pacientes con EM la posible relacion entre diferencias en el consumo y las
caracteristicas clinicas de la enfermedad.

Estudiar los habitos dietéticos en relacion con el consumo de cafeina en pacientes con
EM, en comparacion con el grupo control, y analizar dentro del grupo de pacientes
con EM la posible relacion entre diferencias en el consumo y las caracteristicas
clinicas de la enfermedad.

Estudiar los hébitos dietéticos en relacion con el consumo de sal en pacientes con EM,
en comparacion con el grupo control, y analizar dentro del grupo de pacientes con EM
la posible relacion entre diferencias en el consumo y las caracteristicas clinicas de la
enfermedad.

Estudiar los habitos dietéticos en relacion con el consumo de alcohol en pacientes con
EM, en comparacion con el grupo control, y analizar dentro del grupo de pacientes
con EM la posible relacién entre diferencias en el consumo y las caracteristicas
clinicas de la enfermedad.

Estudiar los habitos dietéticos en relacion con el consumo de azicar y edulcorantes en
pacientes con EM, en comparacion con el grupo control, y analizar dentro del grupo
de pacientes con EM la posible relacion entre diferencias en el consumo y las
caracteristicas clinicas de la enfermedad.

Estudiar los habitos dietéticos en relacion con la ingesta de liquidos en pacientes con
EM, en comparacion con el grupo control, y analizar dentro del grupo de pacientes
con EM la posible relacion entre diferencias en la ingesta de liquidos y las
caracteristicas clinicas de la enfermedad.
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5. MATERIAL Y METODOS

Se ha realizado un estudio observacional transversal de casos y controles, recogiendo de
forma prospectiva los habitos dietéticos de los pacientes con EM y de los controles mediante
un cuestionario. El &mbito del estudio incluy6 a la poblacion atendida en los Servicios de
Otorrinolaringologia de dos hospitales gallegos, uno de ellos de tercer nivel (Complexo
Hospitalario Universitario de Santiago) y el otro de segundo nivel (Hospital Universitario
Lucus Augusti). La poblacion objeto de estudio estd formada por pacientes diagnosticados de
EM y que han sido consultados en los Servicios de Otorrinolaringologia de los dos hospitales
mencionados.

5.1. CRITERIOS DE INCLUSION Y DE EXCLUSION

Se incluyeron en el grupo objeto de estudio a los pacientes que cumplian los siguientes
criterios de inclusion:

e Diagnostico de enfermedad de Menicre definitiva, segiin los criterios de la
Sociedad Barany (20).

e Edad mayor de 18 afios.

e Haber pasado al menos seis meses desde el debut de la enfermedad.

e Disponibilidad de una audiometria tonal liminar realizada en el momento de su
inclusion en el estudio y otra con una antigliedad minima de al menos seis meses
antes con respecto la fecha de inclusion.

e Prestar su consentimiento para participar en el estudio.

Ademas, se consideré como criterio de exclusion el siguiente:

e Padecer alguna enfermedad (mental, neurologica...) que impidiese Ila
comprension del cuestionario y limitase la fiabilidad de las respuestas.

Por lo que hace referencia al grupo control, que ha pretendido ser representativo de la
poblacion general, estuvo formado por individuos que consultaron en los Servicios de
Otorrinolaringologia de los hospitales referidos, por sintomatologia no vestibular. Por tanto,
fueron excluidos los pacientes con EM y otras entidades que produjesen vértigo o
inestabilidad (esencialmente, vértigo posicional paroxistico benigno, migrafa vestibular,
paroxismia vestibular...). Se realiz6 la inclusiéon de controles de tal modo que fuesen
comparables en edad y sexo con los sujetos del grupo de pacientes con EM.

5.2. ESTIMACION DEL TAMANO MUESTRAL
A fin de realizar una estimacion del tamafio muestral, se tomaron como referencia los datos de

un trabajo previo del mismo grupo de investigacion, que analizaba de forma unica el consumo
de cafeina en pacientes con EM (74). Para conseguir una potencia del 80% para detectar
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diferencias en el consumo medio de cafeina entre los individuos que padecen EM frente a los
que no la padecen, mediante una prueba t-Student bilateral con la correccion de Satterthwaite
para dos muestras independientes, teniendo en cuenta que el nivel de significacion es del 5%,
y asumiendo que la media del grupo de no Meniére es de 145 miligramos/dia, la media del
grupo de Meniére es de 222 miligramos/dia, la desviacion tipica del grupo de no Meniére es
de 165 y que la desviacion tipica del grupo de Meniere es de 227 unidades, se considerd
necesario incluir 106 individuos en cada grupo, totalizando 212 individuos en el estudio.

5.3. METODOLOGIA

Los pacientes con EM fueron reclutados en la consulta ordinaria de Otoneurologia de los dos
hospitales. Se comprobd que cumplian los criterios para el diagndstico de EM definitiva y, si
era asi, se les explicd en qué consistia el estudio y la participacion que se esperaba de ellos
(esencialmente, la recogida de variables clinicas y demograficas, asi como la
cumplimentacién de un cuestionario sobre hébitos dietéticos (Figuras 6 y 7)). Si accedian a
participar en el mismo, se les entregaba el documento de consentimiento informado (Anexo
IIT) para que lo leyesen y firmasen, como paso previo a su inclusion.

Se recogieron las siguientes variables clinico-demograficas:

Edad.

Sexo.

Fecha de diagnostico de la enfermedad.

Unilateral o bilateral.

Edad de debut de la enfermedad.

Afios de evolucion de la enfermedad.

Numero de crisis de vértigo tipicas en los tltimos 6 meses.

Numero de crisis de Tumarkin en los Gltimos 6 meses.

Umbral audiométrico o PTA (Pure Tone Average: media aritmética del umbral

auditivo tonal en las frecuencias de 500, 1000, 2000 y 3000 Hz) en el momento de

la inclusion en el estudio.

e Umbral audiométrico o PTA en una audiometria previa con una antigiiedad
minima de seis meses antes de la inclusion en el estudio.

e Estadio en el momento de la inclusion en el estudio.

e Presencia o ausencia de actifeno continuo.

e Presencia o ausencia de enfermedades asociadas:

— Enfermedades renales.

— Hipertension arterial.

— Hepatopatias.

— Dislipemia.

— Diabetes Mellitus.

— Migrana.

— Enfermedades reumatoldgicas.

— Enfermedades autoinmunes.

A cada uno de los pacientes que aceptaron participar en el estudio se le entregd un
cuestionario que recogia sus habitos dietéticos (Figuras 6 y 7). Este cuestionario fue rellenado
por el paciente, con ayuda cuando asi lo deseaba de un acompafante, tras una explicacion por
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parte del investigador. Este cuestionario recogia la informacion acerca del consumo habitual
de ciertos alimentos como lacteos, cafeina, alcohol, sal, azicar, edulcorantes e ingesta de
liquidos (agua, refrescos, infusiones, café, etc.).

CUESTIONARIO SOBRE CONSUMO DE ALIMENTOS Y BEBIDAS EN
PACIENTES CON ENFERMEDAD DE MENIERE

N.° Registro:
Fecha del cuestionario:
Apellidos y nombre:
NHC:
Fecha Nacimiento:
Sexo:
Fecha de diagndstico de la Enfermedad de Meniére:
Unilateral o bilateral:
Edad de debut de la enfermedad:
ARos de evolucién de la enfermedad:
N.° Crisis de vértigo en los Ultimos é meses:
N.° Crisis de Tumarkin en los Ultimos 6 meses:
Umbral audiométrico (PTA) en el momento del estudio:
PTA hace é meses:
Estadio en el momento del estudio:
Presencia o ausencia de acufeno continuo:
Enfermedades asociadas:

» Enfermedades renales:

» Hipertension Arterial:

* Hepatopatias:

¢ Dislipemia:

* Diabetes Mellitus:

e Migrana:

* Enfermedades reumatoldgicas:

¢ Enfermedades autoinmunes:

Figura 6. Cuestionario de habitos dietéticos (anverso)
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ALIMENTO

CANTIDAD
POR SEMANA

Leche (vasos o litros)

LACTEOS |Yogur (vasitos)

Queso: tipo (fresco, semicurado, curado,
etc) y cantidad (aproximada en gramos)

Café (tazas o litros)

Té (tazas o litros)

Bebidas de cola (latas o litros)

CAFEINA Bebidas energéticas (una lata, 200 cc)

Chocolate: onzas, bombones, barritas o
tazas

Postres de chocolate: tartas (porciones),
palmeras, napolitanas, etc.

Vino (vasos o litros)

Cerveza (canas, quintos, fercios, botellines,
ALCOHOL |gtqas o litros)

Destilados (copas, cargijillos, chupitos,
gotas, ...)
SAL (sin sal vs cocina con poca sal vs cocina con sal
normal vs echa sal a mayores o come fuera de casal)

PRECOCINADOS (Pizzas, lasaias, arroces, croquetas,
san jacobos, nuggets, etc): n.° comidas/semana
PICANTES (Tabasco, Pimienta, Guindilla): n.° veces por
semana

Cucharaditas (café, yogur, cacao en
polvo, ...)

AZUCAR Dulces (tartas, pasteles, bolleria, helados,
otros postres): n.° porciones a la semana

Refrescos azucarados: latas o litros

EDULCORANTES: Tipo y dosis

Agua (vasos o litros)

LIQUIDOS Refrescos (latas o litros)

Sopa, caldo, consomé...: n.° platos /

semana

Figura 7. Cuestionario de habitos dietéticos (reverso)
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En cuanto al grupo control, este se nutrid6 de pacientes que acudieron a la consulta por
otros motivos y que no presentaban sintomas vestibulares; se les entregd el documento de
consentimiento informado (Anexo III) para su lectura y firma, y posteriormente el
cuestionario (Figuras 6 y 7) para su cumplimentacion.

5.4. RECOGIDA DE DATOS

Los datos correspondientes a los pacientes y las variables analizadas se incluyeron en un
archivo de Excel de forma anonimizada, para su posterior volcado a una base de datos SPSS.
El registro de variables y su transcripcion a las bases de datos fueron realizados por la
doctoranda. Los datos que facilitarian la identificacion del sujeto fueron codificados desde su
registro y omitidos en dicha base de datos. El acceso a los datos personales de los pacientes se
restringio a la doctoranda y a los directores de la tesis. Una vez finalizado el estudio, la
relacion codigo-identificacion personal fue destruida, conservando los datos de forma
anonimizada para posibles estudios futuros.

Los habitos dietéticos se recogieron a partir de informacion facilitada por el paciente.
Ademas de no ser objetivable, estd sujeta al sesgo del recuerdo y de fiabilidad en la
informacion aportada por los participantes del estudio.

Se encontraron varias dificultades a la hora de registrar las respuestas en los
cuestionarios, que se resolvieron de la siguiente manera:

— La imprecision en las respuestas dificilmente cuantificables, como por ejemplo “lo
normal”. Se descartaron multiples cuestionarios en los que el participante habia dado
esa contestacion en casi todos los epigrafes. En muchos otros casos, se encontraron
contestaciones puntuales también imprecisas, pero mas susceptibles de cuantificarse, y
para hacerlo de la forma mas uniforme posible y lo mas cercana a la realidad, se
elabor6 y aplicd la Tabla 1.

Tabla 1. Respuestas cualitativas y su equivalencia a cuantitativas

Respuesta del participante Equivalencia
Consumo esporadico o excepcional 0 veces / semana
Poco, de vez en cuando, ocasional 1 vez / semana
A veces 2 veces / semana
Bastante Diario

— En aquellos casos en los que los participantes alegaban dificultad en identificar un
patron de consumo habitual, por variar sus héabitos nutricionales de unas semanas a
otras, se les pidi6 que contestaran tratando de hacer una media de consumo entre
semanas; por ejemplo, personas que una semana consumen mucho café (por ejemplo
21 tazas) y otras semanas poco (por ejemplo 7 tazas) se les pidid que hicieran una
media (en este ejemplo 14 tazas).

Respecto a cada categoria de alimentos recogida, se han uniformizado las diferentes
formas de respuesta de los participantes de modo que puedan ser comparables. A
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continuacion, se desglosa categoria por categoria como se ha realizado esta uniformizacion de
los datos recogidos.

5.4.1. Consumo de lacteos

La primera categoria recogida en el cuestionario corresponde al consumo de lacteos. Al
recoger la informacion respecto al consumo de leche, los pacientes podian responder en litros
a la semana o en vasos a la semana, pero en la tabla de resultados se recogi6 en litros a la
semana. Dado que los vasos tienen una capacidad que va de los 200 ml a los 250 ml, se
decidi6 considerar la media de dicha cantidad, 225 ml. Por tanto, aquel participante que
hubiese contestado en el cuestionario que toma 10 vasos a la semana, se computd como 2,25
litros a la semana de leche.

Respecto al consumo de yogures, se considerd el nimero de vasitos a la semana, por lo
que no hubo que hacer ninguna transformacion de este dato.

Por ultimo, dentro de los lacteos, recogimos el consumo de queso a la semana en gramos.
Algunos pacientes en lugar de dar el dato de esta forma contestaron en veces por semana de
consumo. Teniendo en cuenta que, segin el tipo de queso, la racidon varia en cantidad (la
raciéon de queso fresco suele ser mucho mayor que cuando se trata de quesos curados), se
marc6 como media los 50 gramos para una racion de queso. Por tanto, un individuo que toma
tres raciones de queso a la semana equivaldria a un consumo de 150 gramos a la semana.

5.4.2. Consumo de cafeina

La segunda categoria de alimentos que se recoge en la encuesta hace referencia a aquellos
que contienen cafeina, siendo el maximo exponente dentro de ellos el café. Para el célculo del
contenido en cafeina de los distintos tipos de bebidas y alimentos, hemos utilizado la misma
tabla empleada en un trabajo previo en el que estudiamos la relacion entre el consumo de
cafeina y la EM (74).

A la hora de recoger el consumo semanal de café de nuestros pacientes, éstos podian
contestar en nimero de tazas a la semana o litros a la semana. Para poder transformar el
numero de tazas semanales en litros, se ha considerado que cada taza de café contiene 100 ml
de café. Por tanto, personas que toman un café al dia tienen un consumo semanal de 0,7 litros.
Para calcular los gramos de cafeina consumidos, se considera que una taza de café de 100 ml
contiene 100 mg de cafeina y un litro de café 1000 mg de cafeina. En los individuos que
toman café descafeinado, se ha considerado que no toman cafeina por esta via, si bien se ha
tenido en cuenta la cantidad de café descafeinado semanal a la hora de calcular la cantidad de
liquidos semanales que consumen.

En segundo lugar, dentro de este apartado se recoge el consumo de té semanal, que
también podian contestar en tazas o litros. En el caso del té, se ha considerado que una taza de
té son 200 ml y que su contenido de cafeina es de 50 mg. Por tanto, en un litro de té el
contenido de cafeina es de 250 mg.

Respecto a las bebidas de cola, se ha recogido el consumo en latas o litros, trasladando el
dato a litros por semana en el Excel (1 lata = 0,33 litros). El contenido en cafeina de una de
estas bebidas se ha calculado en 100 mg.
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También se recogio el consumo de bebidas energéticas debido a su contenido en cafeina,
de 80 mg por unidad de 250 ml. Se observd que el consumo de estas bebidas es minoritario
entre los participantes de nuestro estudio.

Se recogio, asimismo, el consumo de chocolate semanal, en forma de onzas, barritas,
bombones o tazas, asi como el consumo de postres que contuviesen chocolate. Como se ha
indicado anteriormente, se aplico la tabla de equivalencias publicada en un trabajo de nuestro
grupo para calcular la cantidad de cafeina de cada tipo de alimento (74):

— Una barrita de chocolate de 50 g: 12,5 mg de cafeina.

— Una onza de chocolate o un bomboén: 7 mg de cafeina.

— Una tableta de chocolate de 125 mg: 37,5 mg de cafeina.
— Una taza de chocolate: 25 mg de cafeina.

— Una racién de postre con chocolate: 12,5 mg de cafeina.

Se calculd en cada caso el consumo total de cafeina, sumando las cantidades de cada uno
de estos apartados.

5.4.3. Consumo de alcohol

La tercera categoria que recoge nuestra encuesta es la que hace referencia a las bebidas
alcoholicas. Se preguntd acerca del consumo semanal de vino, cerveza y destilados. Para
calcular la cantidad de alcohol consumida semanalmente se aplicaron las equivalencias que se
muestran en la Tabla 2, tomadas de un estudio previo realizado por nuestro grupo en el que se
analizaba el consumo de alcohol en pacientes con EM (75).

Tabla 2. Cantidad de alcohol en gramos de etanol por bebida

Bebida Volumen (ml) Alcohol (g)
Vino Una copa 100 ml 10g
Cerveza Cafia o quinto 200 ml 10g
Cerveza Lata o tercio 330 ml 17g
Cerveza Litro 50g
Destilados Una bebida 25 ml 10g

Siguiendo esta tabla, se consider6 que un vaso o copa de vino contiene 100 ml, lo que
corresponde a 10 gramos de alcohol. En el caso de una botella de 750 ml, ésta contiene 75
gramos de alcohol.

En el caso del consumo de cerveza, los participantes indicaron la cantidad de cerveza que
consumian por semana en diferentes medidas: cafias, quintos, tercios, botellines, latas o litros.
El contenido de cerveza de una cafa es, al igual que un quinto, 200 ml. Los tercios y las latas
son 330 ml. En aquellos casos en los que el encuestado no aclaraba el tamafio de las
consumiciones y so6lo indicaba el numero de ellas, se considerd una cantidad intermedia de
250 ml por unidad. En el caso de la cerveza, la cantidad de alcohol es de 10 gr por 200 ml
(canas y quintos), de 17 gramos en los tercios y las latas, y de 50 gramos en un litro. En el
caso de que el consumo de cerveza fuese en forma de claras (cerveza con gaseosa o limén) se
considerd que la cantidad de cerveza por unidad era de 100 ml y el contenido en alcohol de 5
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gramos. En los individuos que referian consumir cerveza sin alcohol, sélo se tuvo en cuenta
este dato de cara al consumo de liquidos totales por semana.

Respecto al consumo de destilados, se establecido que cada bebida contiene 25 ml y 10
gramos de alcohol. Aqui se incluye el consumo de aguardiente en gotas con el café como
equivalente a una tnica bebida y por tanto 10 gramos de alcohol.

5.4.4. Consumo de sal

Para el registro del consumo de sal (76), se consideraron 4 categorias:

— Come sin sal (sin sal)

— Come con poca sal (poca sal)

— Come con sal normal (sal normal)

— Anade sal en la mesa o come fuera de casa (sal anadida)

En este epigrafe los participantes en el estudio tenian que indicar una de estas cuatro
opciones, por lo que no hubo problemas en la interpretacion de estos resultados.

5.4.5. Consumo de alimentos precocinados

Otro grupo de alimentos cuyo consumo se recogié en este estudio fue el de alimentos
precocinados, ya que suelen tener un contenido elevado en sal. Dentro de ellos se incluyen
alimentos que se adquieren precocinados y terminan de prepararse en casa, bien hornedndolos
o bien friéndolos, como pizzas, lasafias, arroces, croquetas, san jacobos, palitos de pollo o de
pescado, etc. Se recogid el nimero de veces por semana de consumo de estos alimentos.

5.4.6. Consumo de picante

Se incluy6 en la encuesta el consumo de picante en veces por semana: pimienta, guindilla
y salsas picantes como el tabasco.

5.4.7. Consumo de azucar

Para recoger el consumo semanal de azucar, se interrogd acerca del consumo de azucar
en tres formas: numero de cucharaditas de azucar (las que se afiaden al café, té, yogures, etc.)
y se transform6 en gramos consumidos por semana (1 cucharadita = 5 g de azucar), el nimero
de raciones de dulces consumidos por semana (tartas, pasteles, helados, bolleria, etc.) y la
cantidad semanal de consumo de refrescos azucarados, excluyendo los “sin azticar”.

5.4.8. Consumo de edulcorantes

Se recogié la cantidad semanal de edulcorante consumido (como nimero de dosis
consumidas a la semana) y su tipo.
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5.4.9. Consumo de liquidos

Para cuantificar la cantidad de liquidos ingeridos por semana se recogio la cantidad
semanal consumida de los siguientes:

e Agua: se recogio la cantidad semanal consumida de agua, indicada bien en vasos de
agua a la semana o bien en litros por semana. En aquellos casos en los que los
participantes contestaron en nimero de vasos de agua, se transformo6 el dato a litros
considerando que un vaso equivale a 225 ml de agua (como se ha indicado
previamente, los vasos suelen tener una capacidad que oscila entre los 200 ml y los
250 ml, por lo que se optd por una cantidad intermedia, dada la imposibilidad de saber
el tamafio del vaso utilizado por los participantes en el estudio).

e Refrescos: se recogio la informacion del consumo de refrescos en litros o en nimero
de latas a la semana, transformado el namero de latas a litros en la base de datos (una
lata = 0,33 1). Se sumaron también las cantidades consumidas en forma de bebidas de
cola y de bebidas energéticas.

e Se recogid también la cantidad en litros consumidos de bebidas alcohoélicas (vino,
cerveza y destilados), incluyendo la cerveza sin alcohol, ya que en este apartado se
esta teniendo en cuenta la cantidad de liquido y no el contenido en alcohol.

e Dentro de la cuantificacion de consumo de liquidos por semana se sumaron también el
consumo de leche, café¢ y té, incluyendo el consumo de café descafeinado y de
infusiones.

e Por ultimo, para la cuantificacion de la ingesta semanal de liquidos, se recogio
también el consumo semanal de platos de cuchara tales como sopa, consomé, caldos,
etc.

Todos estos datos se trasladaron a un archivo Excel para su estudio.

5.5. ANALISIS ESTADISTICO

El analisis estadistico se realizd con el programa estadistico SPSS version 15.0 para
Windows.

En primer lugar, se llevd a cabo un analisis descriptivo de todas las variables recogidas.
En caso de variables categdricas se presentaron numero de casos absolutos y porcentajes. Si la
naturaleza de la variable era continua, primero se realizo el test de Kolmogorov-Smirnov-
Lilliefors para contrastar su ajuste a la normalidad. Las variables cuantitativas se describieron
presentando sus medias y desviaciones estandar, y en algunos casos, el minimo y el maximo.

Para responder a los objetivos del estudio, se plantearon test bivariantes para muestras
independientes, donde se compararon los pacientes del grupo de EM frente al grupo control.
En caso de variables discretas, se aplico el test Chi-cuadrado, y cuando se trataba de tablas de
2 x 2, el test Exacto de Fisher. Para las variables continuas se utilizé el test t de Student de
comparacion de medias, y en caso de que la variable no se ajustase a la normalidad en ambos
grupos, el test U de Mann-Whitney.

Para analizar la posible relacion entre los diferentes consumos y las variables clinicas de
la EM, se emplearon el test Chi-cuadrado cuando ambas variables eran discretas, los test t de
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Student o el ANOVA cuando se correlacion6 una variable discreta con una variable continua
con distribucion normal, y los test de Mann-Whitney o de Kruskal-Wallis cuando se relacion6
una variable discreta con una variable continua que no seguia una distribucién normal.

5.6. ASPECTOS ETICOS Y LEGALES

El desarrollo del proyecto se realizd respetando las Normas de Buena Practica Clinica, los
principios éticos fundamentales establecidos en la Declaracion de Helsinki y el Convenio de
Oviedo, asi como los requisitos establecidos en la legislacion espafiola en el ambito de la
investigacion biomédica.

La doctoranda y los directores de esta tesis se comprometieron a que todo dato clinico
recogido de los sujetos a estudio fuese separado de sus datos de identificacion personal,
transcribiéndolos de forma codificada a la base de datos propia del estudio; respetando la Ley
Organica 3/2018, de 5 de diciembre, de Proteccion de Datos Personales y garantia de los
derechos digitales (77) (de conformidad con el Reglamento (UE) 2016/679, de 27 de abril
(78)) y la Ley 41/2002, de 14 de noviembre, bésica reguladora de la autonomia del paciente y
de derechos y obligaciones en materia de informacion y documentacion clinica (79).

Se inform6 al participante acerca de la naturaleza y objetivos del estudio, se respeto la
voluntariedad de la participacion y los derechos asistenciales del paciente. A cada participante
se le solicitd la firma del consentimiento informado (Anexo III) de acuerdo con la legislacion
gallega: Ley 3/2001, de 28 de mayo, reguladora del consentimiento informado y de la historia
clinica de los pacientes (80), Ley 3/2005, de 7 de marzo, de modificacion de la Ley 3/2001
(81) y Decreto 29/2009, de 5 de febrero, por el que se regula el acceso a la historia clinica
electronica (82), asi como el Decreto 164/2013, de 24 de octubre (83) y el Decreto 168/2014,
de modificacion del Decreto 29/2009 (84).

Se obtuvo la autorizacién del Comité de Etica de la Investigacion Santiago-Lugo, con el
c6digo 2017/169 (Anexo IV).
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6. RESULTADOS

6.1. CARACTERISTICAS DE LOS PARTICIPANTES

Se han incluido en el estudio 212 participantes, 106 casos (diagnosticados con EM) y 106
controles reclutados entre pacientes que acudieron a las consultas de Otorrinolaringologia por
diversos motivos y que no tenian antecedentes de mareos o vértigo.

La edad media en el momento del estudio de los casos fue de 60,21 £ 11,324 afos (rango:
30-90 afios), y de los controles fue de 60,23 + 11,135 afios (rango: 30-84 afios). Los dos
grupos eran comparables en cuanto a la edad (p=0,990, t de Student). En relacion con el sexo,
tanto en un grupo como en otro se incluyeron 67 mujeres y 39 hombres. Por tanto, ambos
grupos eran comparables.

6.2. ENFERMEDADES CONCOMITANTES

Se registrd para ambos grupos la concurrencia de otras enfermedades: enfermedades renales,
hipertension arterial, hepatopatias, dislipemia, diabetes mellitus, migrafia, enfermedades
reumatoldgicas y enfermedades autoinmunes (85). Se compararon ambos grupos empleando
el test exacto de Fisher (Tabla 3).

Tabla 3. Antecedentes de otras enfermedades y patologias

Casos EM Controles p-valor
0, 0,
Enfermedades renales IS\II o 10 42(9(2132??;; ; 1 033(9(%202 g 0,500
Hipertension arterial IS\II o gz 8?:233 ;g 5222833 0,147
Hepatopatias IS\IIO 1024(9(23233 101 5(9(4'51%3 0,500
0, 0,
Disipenia No eseLn S8 0202
0, 0,
Diabetes Mellitus IS\IIO éé Eég:g(ﬁ ; 1 006(9(45‘:;02 ; 0,156
0, 0,
Migraii NO  s0(se) 100 (a0 <0001
Enfermedades reumatolégicas IS\II o é; Eég:gzﬁg éi 5213?13?33 0,212
0, 0,
Enfermedades autoinmunes IS\II o 105 1(9((9):?(;; ; 1 033(9(%502 ; 0,311

Valores en numeros absolutos (porcentajes)
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En cuanto a antecedentes de enfermedades renales, 2 pacientes con EM presentaban
alguna enfermedad renal, mientras 104 pacientes no. En el grupo control, 3 individuos
presentaban alguna patologia renal, mientras que 103 no. Por tanto, no habia diferencias
estadisticamente significas entre ambos grupos (p=0,500, test exacto de Fisher).

En relacion con la hipertension arterial, en el grupo de pacientes con EM 78 pacientes
tenia hipertension arterial y 28 no, mientras que en el grupo control 70 individuos padecian
hipertension arterial frente a 36 que no la sufrian. No habia diferencias estadisticamente
significativas entre ambos grupos en relacion con la hipertension arterial (p=0,147, test exacto
de Fisher).

En lo referido a hepatopatias, en el grupo de pacientes con EM 4 presentaban y 102 no, y
en el grupo control 5 individuos tenian alguna hepatopatia frente a 101 que no. Las
diferencias no eran estadisticamente significativas (p=0,500, test exacto de Fisher).

En el grupo de pacientes con EM 41 pacientes presentaban dislipemia y 65 no, y en el
grupo control 48 sufrian dislipemia frente a 58 que no la presentaban. Las diferencias no
fueron estadisticamente significativas (p=0,202, test exacto de Fisher).

En cuanto al antecedente de diabetes mellitus, en el grupo de pacientes con EM 11 la
padecian frente a 95 pacientes que no la sufrian, y en el grupo control 6 individuos la
presentaban frente a 100 que no. Las diferencias no fueron estadisticamente significativas
entre ambos grupos (p=0,156).

En relacion con la migrafia, de los 106 pacientes con EM 26 presentaban también
migrafia frente a 80 que no la padecian, mientras que en el grupo control, de los 106
individuos, solo 6 la padecian frente a 100 que no. En este caso, las diferencias entre ambos
grupos eran estadisticamente significativas (p<0,001, test exacto de Fisher; OR=0,185, IC95%
(0,072;0,470)).

En el grupo de pacientes con EM, 17 presentaban alguna enfermedad reumatologica y 89
no, y en el grupo control 12 individuos tenian alguna enfermedad reumatoldgica, frente a 94.
Las diferencias entre grupos no eran estadisticamente significativas (p=0,212).

De los 106 pacientes con EM, s6lo 1 padecia una enfermedad autoinmune frente a los
105 restantes, y en el grupo control eran 3 los individuos que la sufrian frente a 103. Las
diferencias no fueron estadisticamente significativas entre ambos grupos (p=0,311).

6.3. CARACTERISTICAS CLINICAS DE LOS PACIENTES CON ENFERMEDAD DE MENIERE

De los 106 pacientes con EM incluidos en el estudio, 16 mostraban afectacion bilateral
(15,1%), 40 afectacion de lado derecho (37,7%) y 50 afectacion del lado izquierdo (47,2%)
(Figura 8).
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Figura 8. Distribucion de los pacientes con EM seglin afectacion uni o bilateral

El estadio que presentaban los pacientes con EM en el momento de su inclusion en el
estudio fue de 10 pacientes en estadio 1 (9,4%), 14 en estadio 2 (13,2%), 70 en estadio 3
(66,0%) y 12 en estadio 4 (11,3%) (Figura 9).

70

m Estadiol wEstadio2 wmEstadio3 = Estadio 4

Figura 9. Distribucion de los pacientes con EM seglin estadio de la enfermedad

El grupo de pacientes con EM se estratifico en tres categorias en funcion de la diferencia
entre la PTA registrada en el momento de inclusion del paciente en el estudio y la PTA
registrada en una audiometria previa con una antigiiedad minima de 6 meses antes:

e C(Categoria 1: Diferencia de PTA menor de -10 (mejoria)
e Categoria 2: Diferencia de PTA entre -10 y 10 (igual)
e C(Categoria 3: Diferencia de PTA mayor que 10 (empeoramiento)
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Del total de 106 pacientes con EM, 15 se incluyeron en la categoria 1 (14,1%) (pues
presentaban mejoria en su PTA), 66 (62,3%) en la categoria 2 (mantenian su PTA en cifras
similares) y 25 (23,6%) en la categoria 3 (empeoramiento de la PTA) (Figura 10).

66

= Mejoria PTA = Igual PTA = Empeoramiento PTA
Figura 10. Distribucion de los pacientes con EM segun diferencia de la PTA

En lo referido a presencia o ausencia de acufeno continuo, 32 de los 106 pacientes con
EM no presentaban acufeno en el momento de su inclusion en el estudio (30,2%), mientras
que los 74 pacientes restantes (69,8%) presentaban actfeno continuo (Figura 11).

® Ausencia de acufeno
continuo

= Presencia de acufeno
continuo

Figura 11. Distribucion de los pacientes con EM segln presencia o ausencia de actfeno continuo

La media de edad de debut de la EM en los pacientes estudiados fue de 50,02 + 11,789
afios (rango: 17-77 afios). La media de los afios de evolucion de la enfermedad en el momento

de reclutamiento de los pacientes fue de 10,33 + 8,271 afios (rango: 1-49 anos). La media del
numero de crisis de vértigo sufridas en los tltimos 6 meses fue de 4,73 £ 11,753 crisis (rango:
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0-78 crisis). La media del namero de crisis de Tumarkin en los ultimos 6 meses fue de 0,21 £
1,177 crisis (rango: 0-10 crisis). De los 106 pacientes con EM, 101 no habian sufrido crisis de
Tumarkin en los 6 meses previos (95,3%), mientras que 5 si (4,7%). La media de la PTA en el
lado afecto o en el peor de los oidos en caso de afectacion bilateral, en el momento de la
inclusion en el estudio fue 54,767 £+ 18,965 dB (rango: 12,5-120,0 dB). La media de la PTA
del lado afecto o del peor de los oidos en caso de bilateralidad, 6 meses antes del estudio fue
52,571 £ 19,339 dB (rango: 16,3-120,0 dB). La Tabla 4 resume estos resultados.

Tabla 4. Descripcion de las variables clinicas numéricas de los pacientes con EM incluidos en el estudio

N Minimo Maximo Media Desv. tip.
LAl ELbE Eola 106 17 77 50,02 11,789
enfermedad
Afios de evolucion de la 106 1 49 10,33 8271
enfermedad
N crisis de vértigo en los 106 0 78 4,73 11,753
ultimos 6 meses
N C’I'IS.IS de Tumarkin en 106 0 10 0.21 1,177
los ultimos 6 meses
PTA peor (inclusion) 106 12,5 120,0 54,767 18,965
PTA peor (6 meses antes) 106 16,3 120,0 52,571 19,339

Se categorizaron en tres subgrupos los pacientes con EM en funcién del numero de crisis
de vértigo sufridas en los 6 meses previos a su inclusion en el estudio (Figura 12):
e Subgrupo 0: ninguna crisis de vértigo (45 pacientes, 42,5%)
e Subgrupo 1: entre 1 y 6 crisis de vértigo (42 pacientes, 39,6%)
e Subgrupo 2: mas de 6 crisis de vértigo (19 pacientes, 17,9%)

m Qcrisisvértigo = 1a6crisisvértigo = > 6crisis vértigo

Figura 12. Distribucion de los pacientes con EM segln el nimero de crisis de vértigo en los Gltimos 6 meses
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6.4. CONSUMO DE LECHE

Se analizaron y compararon las medias del consumo de leche (en litros/semana) en ambos
grupos, resultando que la media del consumo en el grupo de pacientes con EM era de 1,97 £
1,319 litros/semana (rango: 0-7 l/semana), y la media del consumo en el grupo control era de
1,66 + 1,384 litros/semana (rango: 0-8 1/semana) (Figura 13). Las diferencias entre los dos
grupos fueron estadisticamente significativas (p=0,045, test de Mann-Whitney).
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Figura 13. Consumo de leche en el grupo de casos de EM y grupo control (diferencias significativas)

6.5. CONSUMO DE YOGUR

Se analizaron y compararon las medias del consumo de yogur (en vasitos/semana) en ambos
grupos, resultando que la media del consumo en el grupo de pacientes con EM era de 4,89 +
4,424 vasitos/semana (rango: 0-21 vasitos/semana), y la media del consumo en el grupo
control era de 5,13 £ 4,548 vasitos/semana (rango: 0-20 vasitos/semana) (Figura 14). Las
diferencias entre los dos grupos no eran estadisticamente significativas (p=0,638, test de
Mann-Whitney).
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Figura 14. Consumo de yogur en el grupo de casos de EM y grupo control

6.6. CONSUMO DE QUESO

Se analizaron y compararon las medias del consumo de queso (en gramos/semana) en ambos
grupos, observando que la media del consumo en el grupo de pacientes con EM era de 233,82
+ 264,151 g/semana (rango: 0-1500 g/semana), y la media del consumo en el grupo control
era de 225,47 £ 212,794 g/semana (rango: 0-1400 g/semana) (Figura 15). Las diferencias
entre los dos grupos no eran estadisticamente significativas (p=0,612, test de Mann-Whitney).
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Figura 15. Consumo de queso en el grupo de casos de EM y grupo control
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6.7. CONSUMO DE CAFE

Se analizaron y compararon las medias del consumo de café (en litros/semana) en el grupo de
casos de EM y en el grupo control, observando que la media del consumo en el grupo de
pacientes con EM era de 0,56 £ 0,675 I/semana (rango: 0-3 1/semana), y la media del consumo
en el grupo control era de 0,91 + 0,84 I/semana (rango: 0-4 1/semana) (Figura 16). Las
diferencias entre ambos grupos eran estadisticamente significativas (p=0,001, test de Mann-
Whitney).

Al transformar el consumo de café en una variable categorica (consumo de café¢ vs no
consumo de café), las diferencias seguian siendo estadisticamente significativas: el 79,2% de
los controles consumian caf¢, mientras que s6lo lo consumian el 59,4% de los pacientes con
EM (p=0,001, test exacto de Fisher).
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Figura 16. Consumo de café en el grupo de casos de EM y grupo control (diferencias significativas)

6.8. CONSUMO DE TE

Se estudiaron y compararon las medias del consumo de té (en litros/semana) en casos de EM
y controles, observando que la media del consumo en el grupo de pacientes con EM era de
0,22 £ 0,562 I/semana (rango: 0-4 1/semana), y la media del consumo en el grupo control era
de 0,49 + 1,776 I/semana (rango: 0-15 1/semana). Las diferencias entre ambos grupos no eran
estadisticamente significativas (p=0,950, test de Mann-Whitney).

6.9. CONSUMO DE BEBIDAS DE COLA

Se estudiaron y compararon las medias del consumo de bebidas de cola (en litros/semana) en
casos de EM y controles, observando que la media del consumo en los pacientes con EM era
de 0,14 £ 0,588 1/semana (rango: 0-4 l/semana), y la media del consumo en los controles era
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de 0,06 + 0,258 1/semana (rango: 0-2 l/semana). Las diferencias entre ambos grupos no eran
estadisticamente significativas (p=0,358, test de Mann-Whitney).

6.10. CONSUMO DE BEBIDAS ENERGETICAS

No se hizo el andlisis y comparacion entre grupos al haber s6lo un participante de los 212
totales incluidos en el estudio que declar6 consumir bebidas energéticas, siendo éste un
paciente con EM.

6.11. CONSUMO DE CHOCOLATE

Se estudiaron y compararon las medias del consumo de chocolate (en gramos/semana) en
casos de EM y controles, observando que la media del consumo en el grupo de pacientes con
EM era de 41,36 £ 85,025 g/semana (rango: 0-700 g/semana), y la media del consumo en el
grupo control era de 59,25 + 81,486 g/semana (rango: 0-500 g/semana) (Figura 17). Las
diferencias entre ambos grupos eran estadisticamente significativas (p=0,008, test de Mann-
Whitney).
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Figura 17. Consumo de chocolate en el grupo de casos de EM y grupo control (diferencias significativas)

Al transformar el consumo de chocolate en una variable categoérica (consumo vs no
consumo), las diferencias eran también estadisticamente significativas: el 65,1% de los
controles consumian chocolate, mientras que solo lo hacian el 48,1% de los pacientes con EM
(p=0,012, test exacto de Fisher).
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6.12. CONSUMO DE POSTRES DE CHOCOLATE

Se estudiaron y compararon las medias del consumo de postres de chocolate (en gramos
chocolate/semana) en casos de EM y controles, observando que la media del consumo en el
grupo de pacientes con EM era de 30,72 + 88,235 g/semana (rango: 0-700 g/semana), y la
media del consumo en el grupo control era de 29,72 + 94,498 g/semana (rango: 0-875
g/semana). Las diferencias entre ambos grupos no fueron estadisticamente significativas
(p=0,809, test de Mann-Whitney).

6.13. CONSUMO DE CAFEINA

Se analizaron y compararon las medias del consumo de cafeina total (en mg/semana) en el
grupo de casos de EM y en el grupo control, observando que la media del consumo en el
grupo de pacientes con EM era de 643,11 £ 670,402 mg/semana (rango: 0-3050 mg/semana),
y la media del consumo en el grupo control era de 1019,99 £+ 850,053 mg/semana (rango: 0-
3825 mg/semana) (Figura 18). Las diferencias entre ambos grupos eran estadisticamente
significativas (p<0,001, test de Mann-Whitney).
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Figura 18. Consumo de cafeina en el grupo de casos de EM y grupo control (diferencias significativas)

Si se transforma el consumo total de cafeina en una variable categorica, con dos grupos
separados por la mediana (700 mg/semana), las diferencias observadas seguian siendo
estadisticamente significativas: el 60,3% de los controles consumian mas de 700 mg/semana,
mientras que so6lo el 39,6% de los pacientes con EM superaban esa cantidad (p=0,002, test
exacto de Fisher).
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6.14. CONSUMO DE VINO

El estudio y comparacion de las medias del consumo de vino (en litros/semana) en casos de
EM y controles, reveld que la media del consumo en el grupo de pacientes con EM era de
0,39 + 1,089 I/semana (rango: 0-7 1/semana), y la media del consumo en el grupo control era
de 0,41 £ 0,9 I/semana (rango: 0-5 1/semana), no siendo las diferencias entre ambos grupos
estadisticamente significativas (p=0,146, test de Mann-Whitney).

6.15. CONSUMO DE CERVEZA

Se estudiaron y compararon las medias del consumo de cerveza (en litros/semana) en casos de
EM vy controles, evidenciandose que la media del consumo en el grupo de pacientes con EM
era de 0,24 £ 0,45 1/semana (rango: 0-3 1/semana), y la media del consumo en el grupo control
era de 0,64 £ 1,236 l/semana (rango: 0-7 I/semana) (Figura 19). Las diferencias entre ambos
grupos fueron estadisticamente significativas (p=0,010, test de Mann-Whitney).
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Figura 19. Consumo de cerveza en el grupo de casos de EM y grupo control (diferencias significativas)

De nuevo, si se estudia el consumo de cerveza como una variable categorica (consumo vs
no consumo), se siguen obteniendo diferencias estadisticamente significativas: el 48,1% de
los controles bebian cerveza, mientras que s6lo lo hacian el 33,9% de los pacientes con EM
(p=0,036, test exacto de Fisher).
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6.16. CONSUMO DE DESTILADOS

Se estudiaron y compararon las medias del consumo de destilados (bebidas espirituosas) (en
litros/semana) en casos de EM y controles, observando que la media del consumo en el grupo
de pacientes con EM era de 0,00 £ 0,012 I/semana, y la media del consumo en el grupo
control era de 0,02 = 0,194 l/semana. Las diferencias entre ambos grupos no eran
estadisticamente significativas (p=0,272, test de Mann-Whitney).

6.17. CONSUMO DE ALCOHOL

Se estudiaron y compararon las medias del consumo de alcohol total (en gramos/semana) en
casos de EM y controles, observando que la media del consumo en el grupo de pacientes con
EM era de 51,66 £ 117,892 g/semana (rango: 0-798 g/semana), y la media del consumo en el
grupo control era de 73,43 + 112,777 g/semana (rango: 0-560 g/semana) (Figura 20). Las
diferencias entre ambos grupos eran estadisticamente significativas (p=0,022, test de Mann-
Whitney).
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Figura 20. Consumo de alcohol total en el grupo de casos de EM y grupo control (diferencias significativas)

Transformando el consumo total de alcohol en una variable categorica, estableciendo dos
grupos con la mediana (25 g/semana) como punto de corte, las diferencias eran de nuevo
estadisticamente significativas: el 53,7% de los controles superaban esa cantidad, mientras
que solo lo hacian el 38,6% de los casos (p=0,027, test exacto de Fisher).
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6.18. CONSUMO DE SAL

Se estudidé y compard el consumo de sal como variable categorica, diferenciando cuatro
categorias de consumo (sin sal, poca sal, sal normal y afiade sal a mayores), entre el grupo de
pacientes con EM y el grupo control. Para ello se elabor6 una tabla de contingencia (Tabla 5)
y se aplico el test Chi-cuadrado, no observandose diferencias estadisticamente significativas
entre ambos grupos en el patron de consumo de sal (p=0,566).

Tabla 5. Tabla de contingencia del consumo de sal en el grupo de pacientes con EM y grupo control

Casos EM Controles Total
Sin sal 9 (8,5%) 6 (5,7%) 15 (7,1%)
Poca sal 58 (54,7%) 63 (59,4%) 121 (57,1%)
Sal normal 38 (35,9%) 34 (32,1%) 72 (33,9%)
Sal afiadida 1 (0,9%) 3 (2,8%) 4 (1,9%)
Total 106 (100%) 106 (100%) 212 (100%)

Valores en numeros absolutos (porcentajes)

6.19. CONSUMO DE ALIMENTOS PRECOCINADOS

Se estudiaron y compararon las medias del consumo de alimentos precocinados
(veces/semana) en casos de EM y controles, observando que la media del consumo en el
grupo de pacientes con EM era de 0,46 + 0,772 veces/semana (rango: 0-4 veces/semana), y la
media del consumo en el grupo control era de 0,47 £ 0,775 veces/semana (rango: 0-3
veces/semana) (Figura 21). Las diferencias entre ambos grupos no eran estadisticamente
significativas (p=0,954, test de Mann-Whitney).
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Figura 21. Consumo de alimentos precocinados en el grupo de casos de EM y grupo control
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6.20. CONSUMO DE PICANTES

Se estudiaron y compararon las medias del consumo de picantes (veces/semana) en casos de
EM y controles, resultando ser la media del consumo en el grupo de pacientes con EM 0,54 +
1,404 veces/semana (rango: 0-7 veces/semana), y la del grupo control 0,50 + 1,029
veces/semana (rango: 0-5 veces/semana). Las diferencias entre ambos grupos no eran
estadisticamente significativas (p=0,501, test de Mann-Whitney).

6.21. CONSUMO DE AZUCAR

Se estudiaron y compararon las medias del consumo de azicar (gramos/semana) en casos de
EM y controles, resultando ser la media del consumo en el grupo de pacientes con EM 24,94
+ 38,554 g/semana (rango: 0-210 g/semana), y la del grupo control 25,24 + 38,372 g/semana
(rango: 0-170 g/semana) (Figura 22). Las diferencias entre ambos grupos no eran
estadisticamente significativas (p=0,936, test de Mann-Whitney).
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Figura 22. Consumo de azlcar en el grupo de casos de EM y grupo control

6.22. CONSUMO DE DULCES

Se estudiaron y compararon las medias del consumo de dulces (n° porciones/semana) en casos
de EM y controles, resultando ser la media del consumo en el grupo de pacientes con EM 2,16
+ 3,510 porciones/semana (rango: 0-18 porciones/semana), y la del grupo control 1,97 +
2,814 porciones/semana (rango: 0-18 porciones/semana) (Figura 23). Las diferencias entre
ambos grupos no eran estadisticamente significativas (p=0,584, test de Mann-Whitney).
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Figura 23. Consumo de dulces en el grupo de casos de EM y grupo control

6.23. CONSUMO DE REFRESCOS AZUCARADOS

Se analizaron y compararon las medias del consumo de refrescos azucarados (litros/semana)
en casos de EM y controles, observando que la media del consumo en el grupo de pacientes
con EM era de 0,16 + 0,476 1/semana (rango: 0-3 l/semana), y que la media en el grupo
control era de 0,11 £ 0,369 I/semana (rango: 0-2 l/semana). Las diferencias entre ambos
grupos no eran estadisticamente significativas (p=0,240, test de Mann-Whitney).

6.24. CONSUMO DE EDULCORANTES

Se analizaron y compararon las medias del consumo de edulcorantes (n° dosis/semana) en
casos de EM y controles. La media de dicho consumo en el grupo de pacientes con EM era de
2,27 £+ 6,645 dosis/semana (rango: 0-42 dosis/semana), y la media en el grupo control era de
1,54 + 4,685 dosis/semana (rango: 0-23 dosis/semana). Las diferencias entre ambos grupos no
eran estadisticamente significativas (p=0,896, test de Mann-Whitney).

6.25. CONSUMO DE AGUA

Se analizaron y compararon las medias del consumo de agua (litros/semana) en casos de EM
y controles. La media de dicho consumo en el grupo de pacientes con EM fue de 7,30 + 3,776
I/semana (rango: 0-21 I/semana), y la media en el grupo control fue de 8,29 + 4,777 I/semana
(rango: 1-28 I/semana) (Figura 24). Las diferencias entre ambos grupos no eran
estadisticamente significativas (p=0,176, test de Mann-Whitney).
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Figura 24. Consumo de agua en el grupo de casos de EM y grupo control

6.26. CONSUMO DE REFRESCOS

Se estudiaron y compararon las medias del consumo de refrescos (litros/semana) en el grupo
de pacientes con EM y en el grupo control. La media de este consumo en el grupo de
pacientes con EM fue de 0,28 + 0,724 1/semana (rango: 0-4 I/semana), y la media en el grupo
control fue de 0,12 + 0,371 1/semana (rango: 0-2 l/semana). Las diferencias entre ambos
grupos eran estadisticamente significativas (p=0,015, test de Mann-Whitney).

Una vez mads, al transformar el consumo de refrescos en una variable categoérica
(consumo vs no consumo), las diferencias seguian siendo estadisticamente significativas: el
11,3% de los controles consumian refrescos, una proporciéon menor que la de los pacientes
con EM que era del 25,4% (p=0,007, test exacto de Fisher).

6.27. CONSUMO DE CALDOS

Se estudiaron y compararon las medias del consumo de caldos (sopa, caldo, consomé,...)
(litros/semana) en el grupo de pacientes con EM y en el grupo control. La media de este
consumo en los pacientes con EM fue de 0,84 + 0,675 1/semana (rango: 0-3 1/semana), y la
media en los controles fue de 0,81 + 1,060 l/semana (rango: 0-8 1/semana) (Figura 25). Las
diferencias entre ambos grupos no eran estadisticamente significativas (p=0,211, test de
Mann-Whitney).
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Figura 25. Consumo de caldos en el grupo de casos de EM y grupo control

6.28. CONSUMO DE LiQUIDOS

Se estudiaron y compararon las medias del consumo total de liquidos (litros/semana) en el
grupo de pacientes con EM y en el grupo control. La media de este consumo en los pacientes
con EM fue de 11,96 £ 4,378 1/semana (rango: 4-30 I/semana), y la media en los controles fue
de 13,28 + 4,932 1/semana (rango: 2-34 1/semana) (Figura 26). Las diferencias entre ambos
grupos eran estadisticamente significativas (p=0,028, test de Mann-Whitney).
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Figura 26. Consumo total de liquidos en el grupo de casos de EM y grupo control (diferencias significativas)
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Al transformar el consumo total de liquidos en una variable categorica, con dos grupos
separados por la mediana (15 1/semana), las diferencias seguian siendo estadisticamente
significativas: el 33% de los controles ingerian al menos este volumen, en tanto que solo lo
hacian el 20,7% de los pacientes con EM (p=0,044, test exacto de Fisher).

6.29. RELACION ENTRE HABITOS DIETETICOS Y CARACTERISTICAS CLINICAS DE LOS
PACIENTES CON ENFERMEDAD DE MENIERE

En el grupo de casos (pacientes con EM), se analizo de forma desglosada la posible relacion
entre cada uno de los tipos de consumo de alimentos y bebidas y las siguientes caracteristicas
clinicas de la EM: uni o bilateralidad de la enfermedad, ausencia o presencia de actfeno
continuo, estadio de la enfermedad, diferencia de la PTA entre el momento del estudio y PTA
registrada con una antigiiedad minima de 6 meses antes, nimero de crisis de vértigo en los
ultimos 6 meses y nimero de crisis de Tumarkin en los Gltimos 6 meses.

6.29.1. Habitos dietéticos y uni o bilateralidad de la EM

En el grupo de pacientes con EM (106 pacientes), se estudiaron las posibles diferencias
en los habitos dietéticos entre los pacientes con EM unilateral (90 pacientes, 84,9%) y
aquellos con afectacion bilateral (16 pacientes, 15,1%) (Figura 8).

Para el andlisis del consumo de sal, dado que se trata de una variable categorica, se
emple6 el test Chi-cuadrado (Tabla 6). Las diferencias no fueron estadisticamente
significativas (p=0,356, test Chi-cuadrado).

Tabla 6. Tabla de contingencia del consumo de sal en los casos de EM uni y bilateral

Unilateral Bilateral Total
Sin sal 8 (8,9%) 1 (6,2%) 9 (8,5%)
Poca sal 46 (51,1%) 12 (75,0%) 58 (54,7%)
Sal normal 35 (38,9%) 3 (18,8%) 38 (35,9%)
Sal afiadida 1 (1,1%) 0 (0,0%) 1 (0,9%)
Total 90 (100%) 16 (100%) 106 (100%)

Valores en numeros absolutos (porcentajes)

La Tabla 7 muestra de forma detallada los resultados del analisis estadistico realizado al
comparar las medias del consumo de los distintos alimentos y bebidas (+ SD) entre casos de
EM que presentan afectacion unilateral (ya sea de oido derecho o izquierdo) y casos de EM
con afectacion bilateral. Se muestran los valores p obtenidos para cada uno de los estudios al
aplicar el test de Mann-Whitney. Dado que, para el consumo total de liquidos, la prueba de
Kolmogorov-Smirnov demostré que las muestras seguian una distribucién normal, se aplic
el test t de Student en este caso. No se observaron diferencias estadisticamente significativas
en el consumo de los diferentes alimentos y bebidas estudiados entre los pacientes con EM
unilateral y los de afectacion bilateral, a excepcion de las bebidas de cola. Los pacientes con
EM bilateral consumian de media 0,50 l/semana de bebidas de cola, mientras que los
pacientes con EM unilateral consumian de media 0,07 l/semana, siendo estas diferencias
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estadisticamente significativas (p=0,043, test de Mann-Whitney).

Tabla 7. Consumo de distintos alimentos y bebidas en los casos de EM uni o bilateral

Consumo Unilateral Bilateral p-valor
Leche (l/semana) 1,87 £1,268 2,51 £1,564 0,148
Yogur (vasitos/semana) 4,95 +4,439 4,78 + 4,658 0,925
Queso (g/semana) 232,50 + 267,434 232,81 £260,154 0,664
Caf¢ (l/semana) 0,58 £ 0,692 0,47 £0,610 0,769
T¢ (I/semana) 0,18 £ 0,457 0,46 £ 0,961 0,250
Bebidas de cola (I/semana) 0,07 + 0,439 0,50 + 1,067 0,043
Chocolate (g/semana) 33,74 £ 53,398 81,41 + 177,961 0,644
Postres de chocolate (g chocolate/semana) 33,02 + 94,855 10,94 £ 30,233 0,245
Total Cafeina (mg/semana) 649,94 + 697,067 633,99 + 555,853 0,605
Vino (I/semana) 0,44 + 1,178 0,18 £ 0,425 0,223
Cerveza (I/semana) 0,28 + 0,481 0,08 +0,176 0,123
Total Alcohol (g/semana) 58,22 + 127,317 22,03 £ 41,585 0,167
Alimentos precocinados (veces/semana) 0,43 £0,724 0,56 £ 1,031 0,774
Picantes (veces/semana) 0,59 £+ 1,463 0,34 £ 1,136 0,428
Azucar (g/semana) 24,93 + 40,318 25,94 + 30,453 0,485
Dulces (porciones/semana) 2,38 £3,783 1,00 £ 1,140 0,395
Refrescos azucarados (I/semana) 0,16 £ 0,493 0,170,416 0,761
Edulcorantes (dosis/semana) 2,10 £ 6,572 3,44+ 7,519 0,561
Agua (I/semana) 7,25+ 3,587 7,85 + 4,857 0,883
Refrescos (I/semana) 0,23 + 0,645 0,57 + 1,053 0,141
Caldos (I/semana) 0,85+ 0,707 0,73 £0,511 0,676
Total Liquidos (I/semana) 11,83 £4,069 13,09 £+ 5,908 0,264*

Media + SD
Prueba de Mann-Whitney
*Test t de Student
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6.29.2. Habitos dietéticos y estadio de la enfermedad

En el grupo de pacientes con EM (106 individuos), se analizaron las posibles diferencias
en los habitos dietéticos entre ellos, agrupados segun el estadio de la enfermedad que
presentaban en el momento del estudio. Del total, habia 10 pacientes en estadio 1 (9,4%), 14
en estadio 2 (13,2%), 70 en estadio 3 (66,0%) y 12 en estadio 4 (11,3%) (Figura 9).

En el estudio del consumo de sal, al ser una variable categérica, se empled el test Chi-
cuadrado (Tabla 8). Las diferencias eran estadisticamente significativas (p=0,002, test Chi-
cuadrado).

Tabla 8. Tabla de contingencia del consumo de sal en los subgrupos de pacientes con EM segln estadio

Estadio 1 Estadio 2 Estadio 3 Estadio 4 Total
Sin sal 3 (30%) 1 (7,1%) 4 (5,7%) 1 (8,3%) 9 (8,5%)
Poca sal 1 (10%) 10 (71,4%) 37 (52,9%) 10 (83,3%) 58 (54,7%)
Sal normal 6 (60%) 2 (14,3%) 29 (41,4%) 1 (8,3%) 38 (35,9%)
Sal afnadida 0 (0%) 1 (7,1%) 0 (0,0%) 0 (0,0%) 1 (0,9%)
Total 10 (100%) 14 (100%) 70 (100%) 12 (100%) 106 (100%)

Valores en numeros absolutos (porcentajes)

La Tabla 9 muestra los resultados del analisis estadistico realizado al comparar las medias
del consumo de los distintos alimentos y bebidas entre los distintos subgrupos de pacientes
con EM seglin estadio de la enfermedad. Se incluyen en la tabla tanto el valor medio de cada
uno de los consumos como los valores p obtenidos al aplicar la prueba de Kruskal-Wallis. No
se observaron diferencias estadisticamente significativas en el consumo de los diferentes
alimentos y bebidas entre subgrupos segun estadio de la enfermedad, a excepcion del
consumo de refrescos azucarados que si mostro diferencias estadisticamente significativas
entre estadios (p=0,029, test de Kruskal-Wallis).

Para analizar las posibles diferencias entre estadios de la enfermedad respecto al consumo
total de liquidos, se aplicd un andlisis ANOVA de un factor. No se observaron diferencias
estadisticamente significativas (p=0,978).
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Tabla 9. Medias del consumo de distintos alimentos y bebidas en los subgrupos de pacientes con EM segln

estadio
Consumo Estadio 1 Estadio 2 Estadio 3 Estadio 4 p-valor
Leche (I/sem) 2,60 1,97 1,81 2,46 0,145
Yogur (vasitos/sem) 5,67 3,93 4,73 6,82 0,416
Queso (g/sem) 211,11 135,71 248,64 270,91 0,530
Café (I/sem) 0,56 0,84 0,50 0,64 0,818
Té (I/sem) 0,32 0,04 0,28 0,087
Bebidas de cola (I/sem) 0,44 0,05 0,14 0,976
Chocolate (g/sem) 15,00 46,43 36,10 87,27 0,768
fﬁstcr(flsafe‘jsf;g;"’late (8 55,56 25,00 27,59 27,27 0,921
Total Cafeina (mg/sem) 684,78 879,07 593,44 666,18 0,775
Vino (I/sem) 0,17 0,23 0,43 0,57 0,262
Cerveza (I/sem) 0,26 0,28 0,25 0,16 0,675
Total Alcohol (g/sem) 30,56 37,43 56,63 64,77 0,164
éﬁf;:?:g;g’recocmad"s 0,28 0,57 0,51 0,09 0,367
Picantes (veces/sem) 0,72 0,93 0,50 0,27 0,503
Azucar (g/sem) 10,89 40,18 22,01 37,05 0,720
Dulces (porciones/sem) 1,33 3,57 2,18 1,00 0,444
ﬁfsféﬁ)"os azucarados 0,38 0,13 0,21 0,029
Edulcorantes (dosis/sem) 1,56 2,14 1,71 6,91 0,251
Agua (I/sem) 6,52 7,82 7,36 7,31 0,894
Refrescos (I/sem) 0,44 0,38 0,25 0,21 0,290
Caldos (I/sem) 0,53 0,56 0,93 0,82 0,057
Total Liquidos (I/sem) 11,55 12,14 12,02 12,25 0,978*
Prueba de Kruskal-Wallis
*ANOVA de un factor
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6.29.3. Habitos dietéticos y evolucion de la PTA

En el grupo de pacientes con EM, se analizaron las posibles diferencias en los habitos
dietéticos en funcion de la diferencia entre la PTA registrada en el momento de inclusion del
paciente en el estudio y la PTA registrada en una audiometria previa con una antigiiedad
minima de 6 meses.

Del total de 106 pacientes con EM, 15 pertenecian a la categoria 1 (14,1%) (presentaban
mejoria en su PTA), 66 (62,3%) a la categoria 2 (mantenian su PTA en cifras similares) y 25
(23,6%) a la categoria 3 (empeoramiento de la PTA) (Figura 10).

En el estudio del consumo de sal, al ser una variable categérica, se empled el test Chi-
cuadrado (Tabla 10). Las diferencias eran estadisticamente significativas (p=0,048, test Chi-
cuadrado).

Tabla 10. Tabla de contingencia del consumo de sal en los subgrupos de pacientes con EM segln diferencia de
la PTA entre el momento de la inclusion en el estudio y 6 meses antes

Mejoria PTA Similitud PTA Empeoramiento PTA Total
Sin sal 2 (13,3%) 7 (10,6%) 0 (0,0%) 9 (8,5%)
Poca sal 5(33,3%) 34 (51,5%) 19 (76,0%) 58 (54,7%)
Sal normal 8(53,3%) 25 (37,9%) 5(20,0%) 38 (35,9%)
Sal afiadida 0 (0,0%) 0 (0,0%) 1 (4,0%) 1 (0,9%)
Total 15 (100%) 66 (100%) 25 (100%) 106 (100%)

Valores en numeros absolutos (porcentajes)

La Tabla 11 presenta los resultados del analisis estadistico realizado al comparar las
medias del consumo de los distintos alimentos y bebidas entre los subgrupos de pacientes con
EM categorizados segun la evolucion de la PTA (diferencia de PTA). Se incluyen en la tabla
tanto el valor medio de cada uno de los consumos como los valores p obtenidos al aplicar la
prueba de Kruskal-Wallis. No se observaron diferencias estadisticamente significativas en el
consumo de ninguno de los diferentes alimentos y bebidas analizados.
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Tabla 11. Medias del consumo de distintos alimentos y bebidas en los subgrupos de pacientes con EM
categorizados segun la diferencia de la PTA entre la registrada en el momento de su inclusion en el
estudio y la PTA al menos 6 meses antes

Mejoria Similitud Empeoramiento
Consumo PTA PTA PTA p-valor
Leche (I/sem) 1,63 2,06 1,94 0,484
Yogur (vasitos/sem) 4,73 4,83 5,28 0,950
Queso (g/sem) 230,67 238,83 217,60 0,771
Café (I/sem) 0,56 0,53 0,66 0,871
Té (I/sem) 0,09 0,22 0,31 0,864
Bebidas de cola (I/sem) 0,30 0,15 0,01 0,290
Chocolate (g/sem) 34,33 46,46 31,34 0,498
Postres de chocolate (g chocolate/sem) 18,33 36,81 18,00 0,807
Total Cafeina (mg/sem) 624,73 618,89 734,36 0,947
Vino (I/sem) 0,95 0,34 0,22 0,901
Cerveza (I/sem) 0,36 0,19 0,31 0,705
Total Alcohol (g/sem) 114,17 43,64 38,80 0,872
Alimentos precocinados (veces/sem) 0,43 0,53 0,26 0,388
Picantes (veces/sem) 0,23 0,58 0,68 0,758
Azlcar (g/sem) 32,60 24,35 22,46 0,835
Dulces (porciones/sem) 1,93 2,18 2,28 0,857
Refrescos azucarados (I/sem) 0,07 0,19 0,13 0,199
Edulcorantes (dosis/sem) 3,27 2,52 1,20 0,159
Agua (I/sem) 6,64 7,48 7,42 0,915
Refrescos (I/sem) 0,39 0,31 0,16 0,250
Caldos (I/sem) 0,78 0,87 0,76 0,426
Total Liquidos (I/sem) 11,34 12,20 11,98 0,609

Prueba de Kruskal-Wallis
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6.29.4. Habitos dietéticos y ausencia o presencia de acufeno continuo
Del grupo de 106 pacientes con EM, 32 no presentaban acufeno (30,19%) y 74 sufrian
acufeno continuo (69,81%) (Figura 11).

Se estudiaron las posibles diferencias en los habitos dietéticos entre ambos subgrupos
(ausencia vs presencia de acufeno continuo).

Para el andlisis del consumo de sal, dado que se trata de una variable categorica, se
emple6 el test Chi-cuadrado (Tabla 12). Las diferencias no fueron estadisticamente
significativas (p=0,161, test Chi-cuadrado).

Tabla 12. Tabla de contingencia del consumo de sal en los casos de EM que cursan sin o con acufeno

continuo
Ausencia Acufeno Presencia Acufeno Total
Sin sal 2 (6,2%) 7 (9,4%) 9 (8,5%)
Poca sal 14 (43,8%) 44 (59,5%) 58 (54,7%)
Sal normal 15 (46,9%) 23 (31,1%) 38 (35,9%)
Sal afiadida 1 (3,1%) 0 (0,0%) 1 (0,9%)
Total 32 (100%) 74 (100%) 106 (100%)

Valores en numeros absolutos (porcentajes)

La Tabla 13 muestra los resultados del analisis estadistico realizado al comparar las
medias (+ SD) del consumo de los distintos alimentos y bebidas entre casos de EM, de
acuerdo con este criterio (ausencia vs presencia de acufeno continuo). Se incluyen en la tabla
los valores p obtenidos para cada uno de los estudios al aplicar el test de Mann-Whitney. No
se observaron diferencias estadisticamente significativas en el consumo de los diferentes
alimentos y bebidas estudiados entre los pacientes con EM sin actfeno y aquellos que cursan
con acufeno continuo.
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Tabla 13. Consumo de distintos alimentos y bebidas en los casos de EM sin actfeno y los que presentan actfeno

continuo

Consumo Ausencia Acufeno Presencia Acufeno p-valor
Leche (l/semana) 2,12+ 1,520 1,91 + 1,246 0,553
Yogur (vasitos/semana) 5,89+ 4,983 4,51 +4,173 0,150
Queso (g/semana) 190,00 + 265,267 250,62 + 264,747 0,245
Caf¢ (l/semana) 0,78 + 0,768 0,48 + 0,621 0,054
Té (I/semana) 0,29 £ 0,608 0,20 + 0,550 0,800
Bebidas de cola (I/semana) 0,06 + 0,162 0,17 £ 0,699 0,420
Chocolate (g/semana) 23,55+ 45,756 48,52 + 97,003 0,365
Postres de chocolate (g chocolate/semana) 20,16 + 46,735 33,64 + 100,940 0,938
Total Cafeina (mg/semana) 859,08 + 755,095 557,64 + 621,706 0,086
Vino (I/semana) 0,40 £ 1,265 0,39 £ 1,029 0,833
Cerveza (I/semana) 0,36 + 0,656 0,19 +£0,325 0,517
Total Alcohol (g/semana) 58,87 + 146,333 50,01 £ 106,052 0,782
Alimentos precocinados (veces/semana) 0,53 £0,921 0,42 £0,707 0,769
Picantes (veces/semana) 0,63 £ 1,494 0,52 £ 1,391 0,692
Azlicar (g/semana) 27,06 + 45,760 24,25 + 35,814 0,926
Dulces (porciones/semana) 1,69 + 2,889 2,37+3,782 0,533
Refrescos azucarados (I/semana) 0,11+ 0,295 0,18 + 0,540 0,923
Edulcorantes (dosis/semana) 3,39 £ 9,468 1,85+ 5,123 0,486
Agua (I/semana) 7,50 + 3,134 7,27 £4,052 0,843
Refrescos (I/semana) 0,15+ 0,333 0,34+ 0,836 0,673
Caldos (I/semana) 1,05 + 0,783 0,74+ 0,614 0,072
Total Liquidos (I/semana) 12,60 + 4,098 11,78 £4,514 0,349

Media + SD
Prueba de Mann-Whitney
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6.29.5. Habitos dietéticos y numero de crisis de vértigo en los iltimos seis meses

Se formaron tres subgrupos entre el total de pacientes afectos de EM (106 individuos) de
acuerdo con el nimero de crisis de vértigo sufridas en los 6 meses previos a su inclusion en el
estudio. El subgrupo 0 fue el formado por pacientes con EM que no habian sufrido ninguna
crisis de vértigo (45 pacientes, 42,5%), el subgrupo 1 fue el constituido por aquellos pacientes
que habian sufrido entre 1 y 6 crisis de vértigo (42 pacientes, 39,6%), y el subgrupo 2 se
conformd con los pacientes que habian presentado mas de 6 crisis de vértigo en los Gltimos 6
meses (19 pacientes, 17,9%) (Figura 12).

Se analizaron las posibles diferencias en los habitos dietéticos entre estos 3 subgrupos.

Para analizar el consumo de sal, al ser una variable categdrica, se empleo el test Chi-
cuadrado (Tabla 14). Las diferencias no eran estadisticamente significativas (p=0,266, test
Chi-cuadrado).

Tabla 14. Tabla de contingencia del consumo de sal en pacientes con EM categorizados segn el nimero de
crisis de vértigo en los ultimos 6 meses

0 crisis 1-6 crisis >6 Crisis Total
Sin sal 5(11,1%) 3 (7,1%) 1 (5,3%) 9 (8,5%)
Poca sal 22 (48,9%) 23 (54,8%) 13 (68,4%) 58 (54,7%)
Sal normal 18 (40,0%) 16 (38,1%) 4 (21,0%) 38 (35,9%)
Sal afiadida 0 (0,0%) 0 (0,0%) 1 (5,3%) 1 (0,9%)
Total 45 (100%) 42 (100%) 19 (100%) 106 (100%)

Valores en numeros absolutos (porcentajes)

La Tabla 15 muestra los resultados del analisis estadistico realizado al comparar las
medias del consumo de los distintos alimentos y bebidas entre los subgrupos de pacientes
categorizados por el numero de crisis de vértigo sufridas en los ultimos 6 meses. Se incluyen
en la tabla tanto el valor medio de cada uno de los consumos como los valores p obtenidos al
aplicar la prueba de Kruskal-Wallis. No se observaron diferencias estadisticamente
significativas en el consumo de los diferentes alimentos y bebidas entre los tres subgrupos de
pacientes, a excepcion del consumo de queso (p=0,038, test de Kruskal-Wallis) (Figura 27),
bebidas de cola (p=0,044, test de Kruskal-Wallis) y chocolate (p=0,009, test de Kruskal-
Wallis) (Figura 28) que si mostraron diferencias estadisticamente significativas entre
subgrupos de pacientes categorizados por numero de crisis de vértigo en los tltimos 6 meses.

Para analizar las posibles diferencias entre los subgrupos de pacientes antedichos, en
relacion con el consumo total de liquidos, se aplico un analisis ANOVA de un factor, no
siendo las diferencias estadisticamente significativas (p=0,991).
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Tabla 15. Medias del consumo de distintos alimentos y bebidas en los subgrupos de pacientes con EM segln el
nUmero de crisis de vértigo en los Ultimos 6 meses

Consumo 0 crisis 1-6 crisis >6 crisis p-valor
Leche (I/sem) 2,08 1,92 1,80 0,711
Yogur (vasitos/sem) 4,56 4,78 6,17 0,796
Queso (g/sem) 196,22 277,93 220,00 0,038
Café (I/sem) 0,67 0,43 0,63 0,218
Té (I/sem) 0,29 0,18 0,16 0,768
Bebidas de cola (I/sem) 0,07 0,09 0,41 0,044
Chocolate (g/sem) 18,56 63,95 45,28 0,009
Postres de chocolate (g chocolate/sem) 20,13 48,78 9,72 0,414
Total Cafeina (mg/sem) 745,82 508,21 718,91 0,470
Vino (I/sem) 0,54 0,37 0,09 0,136
Cerveza (I/sem) 0,24 0,22 0,32 0,629
Total Alcohol (g/sem) 67,48 48,48 25,08 0,674
Alimentos precocinados (veces/sem) 0,57 0,33 0,44 0,429
Picantes (veces/sem) 0,38 0,61 0,86 0,952
Azucar (g/sem) 25,69 28,00 16,94 0,248
Dulces (porciones/sem) 1,83 2,59 2,06 0,777
Refrescos azucarados (I/sem) 0,24 0,06 0,19 0,125
Edulcorantes (dosis/sem) 2,29 1,61 3,94 0,599
Agua (I/sem) 7,09 7,30 8,06 0,696
Refrescos (I/sem) 0,27 0,17 0,57 0,281
Caldos (I/sem) 0,84 0,94 0,56 0,196
Total Liquidos (I/sem) 11,96 11,95 12,35 0,991*

Prueba de Kruskal-Wallis
*ANOVA de un factor
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Figura 27. Consumo de queso en pacientes con EM categorizados por nimero de crisis de vértigo
en los Ultimos 6 meses (diferencias significativas)
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Figura 28. Consumo de chocolate en pacientes con EM categorizados por nimero de crisis de
vértigo en los ultimos 6 meses (diferencias significativas)
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Si se considera el nimero de crisis en los Gltimos seis meses como una variable continua
y se estudia su relacion con los hadbitos de consumo (habiendo categorizado estos), solo se
encuentran diferencias estadisticamente significativas en los siguientes:

Consumo total de alcohol (< 25 g/semana vs >25 g/semana): los que consumen
menos de esa cifra muestran una media de 6,3 + 14,5 crisis en los ultimos seis

meses, mientras que los que superan esa cifra tienen de media 2 + 3,6 crisis
(p=0,026, test t de Student).

Consumo de vino (consumo vs no consumo): los que consumen vino tienen de
media 1,8 £ 3,5 crisis en los ultimos seis meses, mientras que los pacientes que no
lo consumen sufren 6,2 + 14,1 crisis (p=0,016, test t de Student).

Consumo de destilados (consumo vs no consumo): los que toman destilados
tienen como promedio 0,8 = 1,3 crisis en los Ultimos seis meses, teniendo los que
no los toman 4,9 £ 12 crisis (p=0,002, test t de Student).

Consumo de caldos (< 1 I/semana vs >1 1/semana): la media de crisis de los que
toman menos de un litro semanal es de 5,8 £ 13,6, frente a las 1,9 + 3,2 crisis que
refieren los que toman mas de un litro semanal (p= 0,021, test t de Student).

6.29.6. Habitos dietéticos y numero de crisis de Tumarkin en los ultimos seis meses

Del total de 106 pacientes con EM, 101 (95,3%) no habian sufrido ninguna crisis de
Tumarkin en los 6 meses anteriores a su inclusion en el estudio, mientras que los 5 restantes si
habian tenido alguna (4,7%). Se analizaron las posibles diferencias en los habitos dietéticos
entre unos y otros.

En el andlisis del consumo de sal, al ser ésta una variable categorica, se empleo el test
Chi-cuadrado (Tabla 16). Las diferencias no fueron estadisticamente significativas (p=0,738,
test Chi-cuadrado).

Tabla 16. Tabla de contingencia del consumo de sal en los casos de EM sin crisis de Tumarkin y los que

habian presentado crisis de Tumarkin en los 6 meses previos

NO crisis de Tumarkin SI crisis de Tumarkin Total
Sin sal 8 (7,9%) 1 (20%) 9 (8,5%)
Poca sal 55 (54,5%) 3 (60%) 58 (54,7%)
Sal normal 37 (36,6%) 1 (20%) 38 (35,9%)
Sal afiadida 1 (1,0%) 0 (0%) 1 (0,9%)
Total 101 (100%) 5 (100%) 106 (100%)

Valores en numeros absolutos (porcentajes)

La Tabla 17 recoge los resultados del analisis estadistico realizado al comparar las medias
del consumo de los distintos alimentos y bebidas entre ambos subgrupos de pacientes (No
crisis de Tumarkin vs Si crisis de Tumarkin). Se incluyen en la tabla tanto el valor medio *
SD de cada uno de los consumos, como los valores p obtenidos al realizar el test de Mann-

Whitney.
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Tabla 17. Consumo de distintos alimentos y bebidas en los casos de EM sin crisis de Tumarkin y los que habian

presentado crisis de Tumarkin en los 6 meses previos

Consumo NO crisis de S crisis de p-valor
Tumarkin Tumarkin

Leche (I/semana) 2,05 + 1,309 0,40 £ 0,548 0,002
Yogur (vasitos/semana) 4,99 + 4,356 3,50+ 6,519 0,168
Queso (g/semana) 239,39 + 269,274 97,00 + 93,782 0,203
Caf¢ (l/semana) 0,57 £ 0,691 0,42 + 0,383 0,852
T¢ (l/semana) 0,23 + 0,579 0,05+0,112 0,788
Bebidas de cola (I/semana) 0,15+ 0,607 0,416
Chocolate (g/semana) 41,56 + 87,230 31,50 +£ 43,861 0,784
Postres de chocolate (g chocolate/semana) 30,62 + 90,298 10,00 £+ 22,361 0,730
Total Cafeina (mg/semana) 657,68 £ 685,551 445,73 £ 399,908 0,551
Vino (I/semana) 0,40+ 1,124 0,26 £ 0,288 0,331
Cerveza (I/semana) 0,26 £ 0,461 0,112
Total Alcohol (g/semana) 53,99 +£ 121,506 26,00 + 28,810 0,881
Alimentos precocinados (veces/semana) 0,46 £ 0,787 0,20 + 0,447 0,463
Picantes (veces/semana) 0,44 +1,112 2,80 + 3,834 0,126
Azucar (g/semana) 26,35 + 39,388 0,037
Dulces (porciones/semana) 2,25 + 3,609 0,60 + 0,548 0,377
Refrescos azucarados (I/semana) 0,17 £ 0,491 0,321
Edulcorantes (dosis/semana) 2,42 + 6,853 0,338
Agua (I/semana) 7,28 £ 3,799 8,60 + 3,717 0,449
Refrescos (I/semana) 0,30 + 0,742 0,197
Caldos (I/semana) 0,84 + 0,685 0,73 + 0,640 0,735
Total Liquidos (I/semana) 12,09 + 4,409 10,77 £ 4,250 0,607

Media + SD
Prueba de Mann-Whitney
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Resultados

No se observaron diferencias estadisticamente significativas en el consumo de los
diferentes alimentos y bebidas entre ambos subgrupos de pacientes, a excepcion del consumo
de leche (p=0,002, test de Mann-Whitney) (Figura 29) y el consumo de azucar (p=0,037, test
de Mann-Whitney) que si mostraron diferencias estadisticamente significativas entre
pacientes sin o con crisis de Tumarkin en los Gltimos 6 meses.

5=

Consumo total de leche (litros/semana)

0+

T T

NO crisis de Tumarkin Si crisis de Tumarkin

Figura 29. Consumo de leche en pacientes con EM sin crisis de Tumarkin vs con crisis de
Tumarkin en los Ultimos 6 meses (diferencias significativas)
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7. DISCUSION

La EM es una de las entidades que con mayor frecuencia afectan al oido interno en su
conjunto, ocasionando tanto sintomas auditivos como vestibulares. La presencia de crisis de
vértigo recurrentes (muchas veces, de comienzo imprevisible), de hipoacusia fluctuante (con
variaciones incluso a lo largo del mismo dia, lo que reduce la efectividad de las protesis
auditivas para restaurar una audicion de calidad) y de actifenos con frecuencia continuos (que
interfieren con el suefio nocturno y reducen la capacidad de concentraciéon durante el dia) la
convierten en una entidad que limita de forma sustancial la calidad de vida de las personas
que la padecen (45).

Aunque la sensacion de inestabilidad intercrisis parece ser el sintoma que produce una
mayor percepcion de discapacidad (45), cualquiera de los otros tres (vértigo, hipoacusia y
acufenos), individualmente o asociados entre si, pueden interferir de forma relevante con la
capacidad de los pacientes de realizar sus actividades profesionales, familiares y/o de ocio.

No existen certezas hasta el momento sobre la etiologia y la fisiopatologia de la EM.
Aunque se ha avanzado en la identificacion de genes que predisponen a padecerla (21) y
también en su relacion con fendmenos autoinmunes 'y autoinflamatorios
(23,31,36,37,39,42,86), no parece probable que a corto plazo se pueda describir una ruta
etiologica clara. En cuanto a su fisiopatologia, la presencia de hydrops endolinfatico es un
hallazgo muy frecuente en pacientes con EM, que cldsicamente se ha interpretado como el
mecanismo que explica la sintomatologia y hacia el que se han dirigido la mayoria de los
tratamientos (5,25,30,51). Pero no todos los pacientes con clinica de EM presentan hydrops,
ni todos los individuos con hydrops manifiestan los sintomas caracteristicos de la enfermedad.
Es posible que el hydrops endolinfatico sea en realidad un epifenémeno de la enfermedad y
no necesariamente la causa de los sintomas (87,88).

Esta ausencia de certezas sobre la etiologia y la fisiopatologia ha condicionado que los
diferentes tratamientos que se han empleado tengan una base esencialmente empirica. En
todas las guias clinicas sobre la EM, el primer escalon terapéutico hace referencia a
modificaciones en la dieta y el estilo de vida. En concreto, en la guia de practica clinica sobre
la EM de la American Academy of Otolaryngology — Head and Neck Surgery (89) se
recomienda a los pacientes la reduccién de sodio en la dieta, limitar el consumo de cafeina,
evitar alcohol y/o tabaco si estan presentes como desencadenantes, asi como un buen control
del estrés y el uso de diarios de sintomas. Estas restricciones dietéticas se han indicado
durante décadas a los pacientes, incluso de forma contradictoria; por ejemplo, se ha indicado
con mucha frecuencia reducir el consumo de agua, mientras que algunos grupos aconsejaban
una sobrecarga hidrica (59,60).

Esta falta de evidencia cientifica en las recomendaciones dietéticas y en la posible
influencia de determinados alimentos o bebidas en el desarrollo o agravamiento de los
sintomas ha sido el motivo que ha justificado la elaboracion de esta Tesis Doctoral. No
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pretendemos establecer relaciones causales, puesto que el disefio de este trabajo (estudio
transversal) no lo permitiria. Pero si buscamos evaluar la posible influencia de los hébitos
dietéticos en la sintomatologia, bien para confirmar la utilidad de las recomendaciones
dietéticas, bien para evitar restricciones que podrian ser innecesarias y que suponen una carga
mas en una calidad de vida ya limitada por la propia enfermedad.

Seguiremos en esta discusion el mismo esquema empleado para la presentacion de los
resultados, esto es, andlisis de las enfermedades concomitantes que puedan influir en la dieta,
comparacion entre los habitos dietéticos de los pacientes con EM y de los controles, y
relacion entre la dieta y varias variables que evaltan la severidad de la enfermedad.

7.1. ENFERMEDADES CONCOMITANTES

En el estudio se recogieron los antecedentes médicos de los participantes, ya que el
padecimiento de determinadas patologias puede condicionar los habitos dietéticos de los
sujetos. Por ejemplo, un paciente hipertenso tendrd probablemente, como parte de su
tratamiento, un consumo de sal inferior a un paciente que no sea hipertenso. Para garantizar la
comparabilidad entre los grupos, se realizd en primer lugar un andlisis para comparar la
prevalencia de estas patologias entre el grupo de pacientes con EM y el grupo control.

No se encontraron diferencias estadisticamente significativas entre ambos grupos para las
distintas patologias recogidas, excepto en el caso de la migrana, que presentd una prevalencia
superior en el grupo de pacientes con EM (26 pacientes con migrafa, 24,5%) respecto al
grupo control (6 pacientes con migraia, 5,7%), siendo esta diferencia estadisticamente
significativa con una p<0.001 (test exacto de Fisher). Era este un hallazgo esperado, puesto
que la asociacion entre EM y migrafia es ampliamente conocida (90,91). De hecho, se ha
descrito la existencia de subgrupos especificos asociados a migrafia, tanto en la EM unilateral
(92) como en la bilateral (93).

Un estudio reciente de casos y controles agrup6 por un lado 6.919 pacientes con EM y
27.676 participantes controles sin EM, y por otro lado 35.889 pacientes con migrafia con
71.778 controles sin migrafia. Los resultados obtenidos fueron que los pacientes con EM
tenian un mayor riesgo de padecer migrafa y, ademads, que los pacientes con migrafia tenian
un mayor riesgo de padecer EM (94). Por lo tanto, dada la asociacién entre EM y migrafia, el
andlisis del consumo de alimentos que clasicamente se reconocen como factores
desencadenantes de crisis de migrana (como la cafeina o determinados tipos de queso) debe
ser evaluado con cautela.

7.2. HABITOS DIETETICOS DE LOS PACIENTES CON EM FRENTE A LOS CONTROLES

Una vez establecida la comparabilidad entre los grupos, se procedi6 a realizar el estudio del
consumo de los distintos alimentos y bebidas recogidos en el cuestionario. Discutiremos
esencialmente aquellos alimentos y bebidas en los cuales se encontraron diferencias
estadisticamente significativas.

Un primer hallazgo llamativo fue que los pacientes con EM consumian mas leche (1,97 £+
1,319 litros/semana) que los controles (1,66 £ 1,384 litros/semana), siendo esta diferencia
estadisticamente significativa (p=0,045, test de Mann-Whitney). La interpretacion inmediata
(“el consumo de leche podria ser un factor de riesgo para padecer EM”) no se sostiene a raiz
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de hallazgos posteriores, que se discutirdn mas adelante, en los que la ingesta de este alimento
si parece comportarse como un atenuador de la severidad de la clinica en la EM. Es posible
que los pacientes con esta patologia limiten la ingesta de otros liquidos con una mayor
connotacion de consumo en ambientes de ocio (en cuanto que se encuentran limitadas sus
relaciones sociales debido a su sintomatologia), sustituyéndolos por un alimento mas “sano” y
de consumo preferiblemente domiciliario, como la leche. Sobre esta idea argumental
volveremos mas adelante.

En cuanto a los alimentos que contienen cafeina o sus derivados (teina o teobromina), el
consumo medio semanal (en concreto de café, chocolate y cafeina total) fue sustancialmente
mayor en el grupo control que en el grupo de pacientes. Las diferencias fueron
estadisticamente significativas en los tres casos, con p=0,001, p=0,008 y p<0,001 (test de
Mann-Whitney), respectivamente. Incluso al transformar el consumo de café, chocolate y
cafeina total en variables categoricas (consumo de café vs no consumo de café, consumo de
chocolate vs no consumo de chocolate, consumo de cafeina >700 mg/semana vs consumo de
cafeina <700 mg/semana, respectivamente), las diferencias seguian siendo estadisticamente
significativas. El 79,2% de los controles consumian café, mientras que sélo lo consumian el
59,4% de los pacientes con EM (p=0,001, test exacto de Fisher). El 65,1% de los controles
consumian chocolate, mientras que s6lo lo hacian el 48,1% de los pacientes con EM
(p=0,012, test exacto de Fisher). Y el 60,3% de los controles consumian més de 700
mg/semana, mientras que solo el 39,6% de los pacientes con EM superaban esa cantidad
(p=0,002, test exacto de Fisher). Estos hallazgos son llamativos, por cuanto que son
discordantes con lo referido en publicaciones previas, incluso algunas de nuestro propio grupo
(74), en las que se referia que los pacientes con EM consumian mas cafeina que los controles.
La media de consumo en nuestra serie es de 1020 mg/semana en los individuos con EM,
mientras que en la publicacion mencionada era de 222 mg/dia, lo que equivale a 1554
mg/semana.

Son varias las explicaciones que pueden justificar esta menor cifra de consumo en
pacientes con EM. Una de ellas es la inclusion en la muestra actual de pacientes con migrana
(que habian sido excluidos de la publicacion previa). Es muy probable que los individuos
migrafiosos reduzcan el consumo de cafeina para evitar que actiie como gatillo de las crisis de
migrafia. No obstante, entendemos que la exclusioén de los sujetos migrafiosos de la muestra
distorsionaria la realidad de los pacientes con EM, que deben convivir no solo con la
sintomatologia audiovestibular, sino también con episodios de cefalea.

Una segunda posibilidad que justificaria una reduccion del consumo de cafeina seria la
generalizacion del consejo de su restriccion como estrategia terapéutica. Cualquier busqueda
que se realice en la Red sobre el manejo de la EM dirigida a los pacientes, aconseja en primer
lugar, evitar el consumo de cafeina. Sirva a modo de ejemplo la pagina web de la Asociacion
Sindrome de Meniere Esparia, que agrupa a los pacientes con EM de nuestro pais (95). El
acceso de los pacientes a esta informacion es muy probable que condicione sus habitos
dietéticos y, en este caso, los lleve a reducir la ingesta de cafeina.

Y una tercera explicacion podria basarse en el autoaprendizaje del propio paciente. Si
detecta (y algunos de ellos asi lo refieren en la consulta) que un determinado alimento o factor
(en este caso, el consumo de cafeina) supone un empeoramiento de su sintomatologia, ellos
mismos tenderan a restringirlo. Exista o no una relacion de causa-efecto con la aparicion de
crisis de vértigo o el empeoramiento de los sintomas auditivos, es probable que ante la
autopercepcion de “alimento peligroso” se reduzca su consumo.
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Por lo que hace referencia al consumo de alcohol, las diferencias son estadisticamente
significativas entres los dos grupos (casos y controles) en cuanto a la ingesta de cerveza y al
total de alcohol, siendo este consumo mayor entre los controles que entre los casos (p=0,010 y
p=0,022, test de Mann-Whitney, respectivamente). Las diferencias son llamativas en ambos
casos (0,64 I/semana de cerveza en los controles frente a 0,24 1/semana en los pacientes con
EM; 73 g/semana de alcohol en los controles frente a 52 g/semana en los pacientes con EM).
De nuevo, al estudiar tanto el consumo de cerveza como el consumo total de alcohol como
variables categoricas (consumo de cerveza vs no consumo de cerveza y consumo de alcohol
>25 g/semana vs consumo de alcohol <25 g/semana), se siguieron obteniendo diferencias
estadisticamente significativas. El 48% de los controles bebian cerveza, mientras que sélo lo
hacian el 34% de los pacientes con EM (p=0,036, test exacto de Fisher). Y el 53,7% de los
controles consumian > 25 g alcohol total/semana, mientras que solo lo hacian el 38,6% de los
casos (p=0,027, test exacto de Fisher). Por su parte, no se observaron diferencias
estadisticamente significativas al comparar el consumo de vino o de destilados. En un estudio
previo de nuestro grupo (75) no se habian encontrado diferencias significativas en el consumo
de alcohol entre pacientes con EM y los controles.

La explicacion de este menor consumo de alcohol en la EM (a costa, sobre todo, de un
menor consumo de cerveza) nos lleva a retomar la linea de discusion que avanzamos al
referirnos a la ingesta de leche. El consumo de cerveza, al menos en nuestro entorno, esta
relacionado fundamentalmente con los ambientes de ocio. Puesto que no hay diferencias en la
ingesta de vino (de consumo habitualmente mas doméstico), la menor ingesta de cerveza
probablemente esté trasluciendo una vida social limitada en los pacientes con EM, con
autorrestricciones en la misma como consecuencia de su sintomatologia (imprevisibilidad de
las crisis de vértigo, dificultad para mantener conversaciones en entornos ruidosos,
exacerbacion del acufeno si hay ruido ambiental...).

Nuestros resultados parecen apoyar la idea ya vislumbrada en otros trabajos de que no
hay una clara relacion causa—efecto entre consumo de alcohol y EM. Verma y cols. analizaron
en 2006 los efectos del alcohol en los sindromes audiovestibulares (no solo en la EM) (96).
Comunicaron tan solo un incremento en el dafio auditivo en las frecuencias agudas, pero no
en la sintomatologia vestibular (96). En un estudio publicado en 2022 se comunicd que el
consumo de alcohol se relacionaba negativamente con la EM, es decir, con un menor riesgo
de padecer la enfermedad (97). Otro estudio mas reciente, publicado en 2024, sostiene que el
alcohol consumido de forma habitual con las comidas puede inhibir el desarrollo y la
progresion de la EM (98). En esta linea, un estudio de 2022 habia observado que la
disminucién en la frecuencia del consumo de alcohol aumentaba la incidencia de EM (85).

Se encontraron también diferencias estadisticamente significativas entre casos y controles
en el consumo de refrescos (no necesariamente azucarados), con una media de 0,28 1/semana
en los casos y 0,12 1/semana en los controles (p=0,015, test de Mann-Whitney). Una vez mas,
al transformar el consumo de refrescos en una variable categérica (consumo vs no consumo),
las diferencias seguian siendo estadisticamente significativas: el 25,4% de los pacientes con
EM consumian refrescos, mientras que solo el 11,3% de los controles lo hacian (p=0,007, test
exacto de Fisher). La interpretacion iria en la misma linea que en el mayor consumo de leche:
puesto que no toman cerveza o café, lo sustituyen por refrescos, con probable predileccion por
los no azucarados, interpretados como mas sanos (no se detectaron diferencias significativas
entre ambos grupos al comparar el consumo de refrescos azucarados).
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Especial atencion merece la diferencia en la ingesta total de liquidos. Aunque los valores
medios no son aparentemente muy diferentes (12 I/semana en los pacientes con EM frente a
13,3 1/semana en los controles), las diferencias fueron estadisticamente significativas
(p=0,028, test de Mann-Whitney). Al transformar el consumo total de liquidos en una variable
categorica (consumo >15 I/semana vs consumo <15 I/semana), las diferencias seguian siendo
estadisticamente significativas: el 33% de los controles bebian mas de 15 1/semana, en tanto
que solo el 20,7% de los pacientes con EM superaban este volumen semanal de liquidos
(p=0,044, test exacto de Fisher). El consejo de modificacion de la ingesta de liquidos ha sido
una de las esencias de las recomendaciones dietéticas en estos pacientes, tanto restringiéndola
como aconsejando una sobreingesta (59,60). Lo cierto es que ninguna de las dos actitudes ha
demostrado hasta el momento una eficacia rotunda en la mejoria de la sintomatologia. Y
ambas indicaciones son dificiles de cumplir por parte de los pacientes. En nuestra serie, la
ingesta de liquidos es algo mayor en los controles, lo cual podria estar en relaciéon, como
sucedia con el consumo de cafeina, con la generalizaciéon de la recomendacion desde
diferentes foros (no necesariamente médicos) de que beban lo menos posible.

Es preciso resaltar también que no existen diferencias significativas en el consumo de sal.
La recomendacion de restringir el consumo de sal en la EM se remonta a 1929 (99). Multiples
trabajos publicados hasta la fecha apoyan la reduccion del consumo de sal en la EM (100),
sugiriendo que con ello se logra una mejoria de la sintomatologia. Uno de estos trabajos
indica que el consumo debe ser inferior a 3 gramos al dia, ya que una dieta baja en sal
produciria un aumento de la concentracion de la aldosterona plasmatica que activaria la
absorcion de la endolinfa en el saco endolinfatico (101). Sin embargo, en contraposicion, otro
estudio concluy6 que no habia evidencia en el beneficio de una dieta baja en sal respecto a la
mejoria de la sintomatologia de la EM (102). Por tanto, no existe evidencia sélida de que la
restriccion de sal sea beneficiosa (57).

Y esto es relevante, porque la sal, junto con la cafeina y la ingesta hidrica, constituyen los
tres alimentos/bebidas que se han restringido clasicamente a los pacientes con EM. Debian,
cuando menos, beber poco, comer sin sal y no tomar café. Més alla de sus sintomas, estas
restricciones dietéticas contribuian, sin duda, a empeorar la calidad de vida de nuestros
pacientes. En esta misma direccion, un estudio de randomizacién mendeliana (103) concluye
que el consumo de sal afadida a la comida, el consumo de alcohol y el consumo de cafeina no
tenian una asociacion estadisticamente significativa con la EM y que, de forma similar, los
analisis realizados en direccion opuesta mostraron evidencia de que la susceptibilidad
genética de padecer EM no se asociaba a una tendencia mayor a estos consumos. Por lo tanto,
sugieren que la restriccion de sal, cafeina y alcohol puede no aportar beneficio a los pacientes
con EM (103).

7.3. RELACION ENTRE HABITOS DIETETICOS Y SEVERIDAD CLINICA DE LA EM

La segunda parte de esta Tesis Doctoral pretende analizar si el consumo de algunos alimentos
y bebidas puede condicionar la severidad de la sintomatologia en los pacientes con EM.
Desde el punto de vista clinico, es el analisis mas relevante, porque si podria conducir a
establecer indicaciones terapéuticas, limitando eventualmente la ingesta de alimentos y/o
bebidas que resultasen perjudiciales o, por el contrario, recomendando el consumo de otros
que pudiesen tener un efecto protector.
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Se consideraron como variables que median la severidad de la EM las siguientes:
unilateralidad vs bilateralidad, estadio (calculado en base a la PTA), evoluciéon de la PTA,
ausencia o presencia de actfeno continuo, niimero de crisis de vértigo en los ultimos seis
meses y nimero de crisis de Tumarkin en los tltimos seis meses.

7.3.1. Habitos dietéticos y uni o bilateralidad de la EM

En lo que hace referencia a la unilateralidad o bilateralidad, los hallazgos no fueron
relevantes. Tan solo se encontraron diferencias estadisticamente significativas (p=0,043, test
de Mann-Whitney) en el consumo de bebidas de cola. En nuestra serie de casos, el 85% de los
pacientes tenian afectacion unilateral y el 15% restante presentaban afectacion bilateral. Los
pacientes con EM bilateral consumian de media 0,50 1/semana de bebidas de cola, mientras
que los pacientes con EM unilateral consumian de media 0,07 l/semana. Aunque
estadisticamente significativa, la diferencia no parece muy relevante desde el punto de vista
clinico. En cualquier caso, era ésta una variable en la que no esperabamos encontrar grandes
diferencias, porque la uni o bilateralidad es muy poco probable que esté influida por la dieta.

Es razonable pensar que los casos bilaterales, sobre todo aquellos de debut sincroénico,
tengan un origen diferente (probablemente, con un mayor componente de autoinflamacion o
de autoinmunidad) que los unilaterales. Por otra parte, la diferencia entre unilateral y bilateral
no deja de tener un cierto componente de artificiosidad: puesto que la mayoria de los
pacientes con EM bilateral debutan de forma metacronica, entra dentro de lo probable que al
menos algunos de los casos considerados como unilaterales sean en realidad pacientes que
ain no se hayan bilateralizado, pero que lo hardn en el curso de la evolucién de la
enfermedad. Es dificil establecer un periodo minimo para asegurar que una EM unilateral no
se vaya a bilateralizar, toda vez que esto puede suceder muchos afios después del debut de la
enfermedad en el primer oido.

7.3.2. Habitos dietéticos y estadio de la EM

Mas relevante es la relacion de la dieta con el estadio, porque éste es sin duda una buena
medida de la severidad de la enfermedad, al menos desde el punto de vista auditivo. Es
importante destacar esto, ya que el estadiaje de la EM se establece basandose s6lo en la PTA,
que es un valor extraido de la audiometria tonal liminar y que no tiene en cuenta, por tanto,
sintomas vestibulares. Puede suceder, por tanto, que un paciente se encuentre en un estadio
muy avanzado, porque su audicion estd ya muy deteriorada, pero que no esté sufriendo crisis
de vértigo. Y, al contrario, que, en estadios iniciales, todavia con buena audicion, el paciente
se encuentre muy limitado al presentar muchos episodios de vértigo. Esto explica por qué se
analizd, y se comentard mas adelante, el nimero de crisis como criterio de severidad, no
restringiendo el analisis exclusivamente al estadio.

Es precisa una segunda consideracion antes de valorar la influencia de la dieta en el
estadio. Una de las caracteristicas de la hipoacusia en el EM es que es fluctuante. Por tanto, el
estadiaje en un paciente es dindmico, porque depende del nivel concreto de la audicion en el
momento de la valoracion. No es infrecuente que un individuo bascule entre dos (o incluso
tres) estadios, mejorando o empeorando en funcidon de su nivel de audicion. Esto implica, de
nuevo, que los andlisis relacionados con la influencia de la dieta en el estadio de la
enfermedad deban interpretarse también con cautela.
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Dicho todo la anterior, en el momento de su inclusion en el estudio, el 9,4% de los
pacientes con EM estaban en estadio 1 de la enfermedad, el 13,2% en estadio 2, el 66,0% en
estadio 3 y el 11,3% en estadio 4. Es necesario subrayar que en este caso si se encontraron
diferencias estadisticamente significativas al relacionar el consumo de sal con el estadio de la
enfermedad (p=0,002, test Chi-cuadrado), con un mayor consumo de sal en los pacientes en
estadio 1 (el 60% de los pacientes consumian una cantidad de sal “normal”) y un menor
consumo de sal en los pacientes en estadios 2 y 4 (el 71% y el 83%, respectivamente,
consumian poca sal). Eran pocos, en los cuatro estadios, los que comian sin sal o los que
afiadian sal a la comida. Parece inferirse de estos resultados que en las fases iniciales de la
enfermedad existe una menor concienciacion sobre la conveniencia de reducir el consumo de
sal, actitud que se va implementado a medida que se deteriora la audicién y, por tanto,
aumenta el estadio de la enfermedad.

Se encontrd también una relacion estadisticamente significativa entre el estadio y el
consumo de refrescos azucarados (p=0,029, test de Kruskal-Wallis): no hay consumo en
pacientes en estadio 1 y en los otros estadios el mayor consumo, de forma relevante, se
observa en el estadio 2. Probablemente, se trate de pacientes en una fase relativamente
virulenta de la enfermedad, en la que tienden a sustituir habitos de consumo social (cerveza,
café...) por sustancias también gratificantes, pero con menor etiqueta de dafiinos.

7.3.3. Habitos dietéticos y evolucion de la PTA

Como senalamos anteriormente, la PTA es un valor extraido de la audiometria tonal
liminar y dado que la audicién en los pacientes con EM es fluctuante, su valor también puede
diferir con el tiempo tanto mejorando como empeorando. Para analizar la posible relacion de
los hébitos dietéticos de los pacientes con EM con la evolucion de la audicion, se recogio el
valor de la PTA en el momento de su inclusion en el estudio y el valor de la PTA de una
audiometria previa con una antigiiedad minima de 6 meses respecto a la audiometria del
momento de la inclusion del paciente en el estudio. Para analizar estos datos se dividio a los
pacientes en tres grupos, el primero en el que se incluyeron aquellos pacientes que
presentaron mejoria de su audicion (y por tanto de su PTA), un segundo grupo formado por
aquellos pacientes que presentaron estabilidad de su PTA y un tercer grupo constituido por
aquellos pacientes que presentaron un empeoramiento auditivo y por tanto de su PTA.

Del total de 106 pacientes con EM, 15 pertenecian a la categoria 1 (14,1%) (presentaban
mejoria en su PTA), 66 (62,3%) a la categoria 2 (mantenian su PTA en cifras similares) y 25
(23,6%) a la categoria 3 (empeoramiento de la PTA).

Al igual que en el apartado anterior donde se analizaba la relacion entre habitos dietéticos
y estadio de la enfermedad (determinado por el valor de la PTA en el momento de su
inclusion en el estudio) aqui también se encontraron diferencias estadisticamente
significativas respecto al consumo de sal (p=0,048, test Chi-cuadrado).

Por una parte, el 76% de los que habian empeorado el umbral de su PTA comian con
poca sal, mientras que el 53% de los que habian experimentado mejoria consumian una
cantidad de sal “normal”. Sin embargo, ninguno de los pacientes que comian sin sal habia
experimentado un empeoramiento auditivo. No parece, por tanto, que una restriccion
moderada en la ingesta de sal implique una mejoria auditiva, al menos a corto plazo (hay que
tener en cuenta que la evaluacion de la variacion en la PTA se realiza entre dos audiometrias
con al menos seis meses de diferencia). Sin embargo, si podria ser beneficiosa una restriccion
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absoluta en la utilizacion de sal. En cualquier caso, estos resultados no implican
necesariamente que la restriccion moderada de sal (mejor tolerada por los pacientes que un
cese absoluto de su consumo) no pueda tener un efecto beneficioso a largo plazo sobre el
umbral de audicion y sobre los sintomas vestibulares. De hecho, se habia publicado hace ya
mas de treinta afios que una dieta baja en sal, asociada a diuréticos, podria conseguir una
preservacion de la audicion, incluso una vez que los sintomas vestibulares hayan desaparecido
(104).

En cuanto al resto de alimentos y bebidas analizados en el estudio, no se observaron
diferencias estadisticamente significativas en el consumo de ninguno de ellos en relaciéon con
la evolucion de la PTA, por lo que no se pueden inferir consejos dietéticos en este sentido.

7.3.4. Habitos dietéticos y ausencia o presencia de acufeno continuo

La presencia de acufenos persistentes y continuos es uno de los sintomas que los
pacientes con EM refieren como mas desagradables. Especialmente en fases de la enfermedad
en las que las crisis de vértigo se han atenuado, los acufenos (de diferentes frecuencias, a
veces superpuestas y cambiantes, y con intensidad variable y exacerbaciones) interfieren en
las actividades cotidianas (profesionales, sociales, familiares...) y dificultan el descanso
nocturno

Teniendo en cuenta que es el sintoma frente al cual tenemos menos recursos terapéuticos
(existen farmacos y eventualmente cirugia para yugular las crisis de vértigo, mientras que la
hipoacusia puede corregirse con protesis auditivas), seria de una importancia capital
identificar factores que los potencie y sobre los que se pueda actuar. De ahi la relevancia de
tratar de establecer una posible correlacién entre su presencia y la ingesta de alimentos o
bebidas.

Pues bien, no hemos sido capaces de encontrar diferencias que fuesen estadisticamente
significativas entre la ausencia o presencia de acufeno continuo y la dieta. Ni la ingesta de sal,
cafeina, alcohol, volumen liquido... se han podido correlacionar con esta variable. Por tanto,
lamentablemente, no es posible a partir de nuestra muestra proponer un consejo dietético que
pudiese reducir la posibilidad de padecer actufeno continuo.

7.3.5. Habitos dietéticos y numero de crisis de vértigo en los ultimos seis meses

La clinica vestibular es sin duda la més discapacitante en la EM. La frecuencia de las
crisis de vértigo (habitualmente acompafiadas de vomitos), su imprevisibilidad y duracion,
conduce con frecuencia a que el paciente modifique sus actividades. Periodos con menos
crisis permiten al sujeto desarrollar una vida que se aproxime a la normalidad, mientras que
épocas con mas crisis conducen casi siempre a una actitud temerosa y retraida para la mayoria
de las actividades (45,67,69).

Es relevante, por tanto, identificar si algun alimento o bebida se relaciona con un niimero
reducido o elevado de crisis, por cuanto su restricciéon o el consejo de su ingesta podrian
atenuar la clinica vestibular. Para ello, recordemos que a efectos practicos hemos categorizado
el numero de crisis de vértigo tipicas sufridas en los seis meses previos a la inclusion en el
estudio en tres grupos: ninguna crisis (42,5% de los pacientes), de uno a seis episodios de
vértigo (media de uno mensual) (39,6% de los pacientes) y mas de seis crisis (17,9% de los
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pacientes). Se encontraron diferencias estadisticamente significativas en tres alimentos: queso,
bebidas de cola y chocolate. Los analizaremos por separado.

En cuanto al queso, el mayor consumo correspondio al grupo de entre una y seis crisis
(278 g/semana de media), frente a los que no tenian crisis (196 g/semana) y los que tenian
mas de seis episodios de vértigo (220 g/semana), con p=0,038 (test de Kruskal-Wallis). Tal
vez el consejo podria ser incrementar el consumo de queso en pacientes con un elevado
nimero de crisis de vértigo, buscando la reduccion de la frecuencia hacia cifras (en torno a
una al mes) que les permitan desarrollar una vida normal.

Por lo que hace referencia a las bebidas de cola, el consumo es sustancialmente mayor en
los pacientes con muchas crisis (media de 0,41 1/semana) frente a los otros dos grupos (0,07
I/semana en los que no tienen crisis de vértigo y 0,09 l/semana en los que tienen una
frecuencia de un episodio al mes), con p=0,044 (test de Kruskal-Wallis). Parece claro, en este
caso, que el consejo terapéutico deberia estar orientado a disminuir el consumo de bebidas de
cola en enfermos con mucha sintomatologia vestibular y no incrementar la ingesta si la
sintomatologia vestibular est4 ausente o es limitada.

Por ultimo, consumen claramente menos chocolate los que no tienen crisis de vértigo
(media de 19 g/semana) que los pacientes de los otros dos grupos (64 g/semana los que tienen
pocas crisis y 45 g/semana los que sufren muchos episodios de vértigo), con p=0,009 (test de
Kruskal-Wallis). Parece evidente, por desgracia, que reducir el consumo de chocolate puede
ser una buena estrategia terapéutica para disminuir la sintomatologia vestibular.

Cabe resenar que ni la ingesta de sal, de alcohol, de liquidos o de cafeina parecen
correlacionarse con el numero de crisis con el andlisis estadistico que se acaba de comentar.
No parece apropiado, por tanto, restringir ni aconsejar estos alimentos en la busqueda de una
eventual reduccion de la frecuencia de los episodios de vértigo.

Sin embargo, y tal como se present6 en el apartado de resultados, se analizo también la
posible relacion entre habitos dietéticos, ahora categorizados, y nimero de crisis de vértigo en
los ultimos 6 meses, considerando este nimero de crisis como una variable continua. A
diferencia del analisis anteriormente comentado, con este nuevo analisis estadistico si se
encontraron diferencias estadisticamente significativas tanto en el consumo total de alcohol,
como en el de vino y el de destilados, asi como en el consumo de caldos.

Respecto al consumo total de alcohol (< 25 g/semana vs >25 g/semana) se observo que
los que consumian menos tenian mas crisis (media de 6,3 crisis) que los que consumian mas
(media de 2 crisis) (p=0,026, test t de Student). En cuanto al consumo de vino (consumo vs no
consumo) se vio que los que consumen vino tenian de media 1,8 crisis en los ltimos seis
meses, mientras que los que no lo consumen habian sufrido 6,2 crisis (p=0,016, test t de
Student). De forma similar, los que toman destilados tenian como promedio 0,8 crisis en los
ultimos seis meses, refiriendo los que no los toman 4,9 crisis (p=0,002, test t de Student). En
lo que se refiere al consumo de caldos (< 1 I/semana vs >1 1/semana), fueron los pacientes que
toman menos de un litro semanal los que presentaban mas crisis (media 5,8 crisis, frente a las
1,9 crisis que refieren los que toman mas de un litro semanal) (p= 0,021, test t de Student).

Una explicacion a este aparente efecto “protector” del alcohol sobre la sintomatologia
vestibular podria basarse en el efecto inhibidor del alcohol sobre la produccién hipotaldmica
de vasopresina (105,106). La disminucion en la secrecion de esta hormona supone un
incremento de la diuresis y, por tanto, podria actuar ayudando a reducir la presion de
endolinfa. De hecho, se ha publicado que la administracién cronica de vasopresina induce la
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produccion de hydrops endolinfatico en cobayas (107) y una elevacion sostenida de
vasopresina produce un incremento en la concentracion de sodio en la escala media de la
coclea. (108). Se ha comunicado también la existencia de niveles de vasopresina elevados en
plasma de pacientes con EM (109). Algunas propuestas de manejo dietético de la EM (como
la sobreingesta de agua) (59) pretendian utilizar este mecanismo con finalidad terapéutica.

7.3.6. Habitos dietéticos y numero de crisis de Tumarkin en los ultimos seis meses

Por ultimo, un evento que indica severidad en los pacientes con EM es la presencia de
crisis de Tumarkin. Son episodios subitos e incontrolables de desequilibrio intenso,
habitualmente con caida al suelo y recuperacion relativamente rapida. Pese a su corta
duracion, lo brusco de su instauracion las hace especialmente peligrosas para el paciente,
sobre todo si le suceden en situaciones que impliquen un riesgo especial (conduciendo, subido
a una altura...). Afortunadamente, afectan s6lo a un pequefio porcentaje de los pacientes con
EM, pero es tal el temor que generan en quienes las padecen que restringen muchas de sus
actividades cotidianas (conducir, por ejemplo). Hemos categorizado esta situacion en dos
subgrupos: haber sufrido o no crisis de Tumarkin en los seis meses previos a la inclusion en el
estudio. La interpretacion de los resultados debe realizarse teniendo en cuenta la asimetria de
tamano de los subgrupos (101 pacientes sin crisis de Tumarkin y sélo 5 que las habian
padecido).

Tan sélo se encontro relacion estadisticamente significativa con el consumo de leche y de
azucar (p=0,002 y p=0,037, test de Mann-Whitney, respectivamente). Los pacientes que no
habian sufrido crisis de Tumarkin en los 6 meses previos consumian de media 2 1
leche/semana, mientras que los que si habian sufrido crisis de Tumarkin consumian de media
0,40 I/'semana. En el caso del consumo de azlcar, los pacientes sin crisis de Tumarkin
consumian de media 26 g/semana, a diferencia de los que si habian sufrido alguna crisis que
no consumian nada de aztcar (ninguno de los 5 pacientes consumia azicar). En ambos casos
(leche y azticar), el consumo era mayor en el grupo de sujetos sin crisis de Tumarkin. Quizas
la ausencia de ingesta de azucar pueda dar lugar a situaciones de hipoglucemia subclinica que
puedan actuar como gatillos para que se desencadenen estos episodios. Seria oportuno, por
tanto, recomendar el consumo de leche y de azucar en los pacientes que las padezcan, a fin de
intentar reducirlas.

7.4. LIMITACIONES DEL ESTUDIO

La principal limitacion del estudio se basa en que los héabitos dietéticos se recogen a partir de
informacion facilitada por el participante (no es, por tanto, un dato obtenido mediante
observacion directa del investigador ni objetivable). Estd sujeta, por ello, al sesgo del
recuerdo y de fiabilidad en la informacion aportada por los sujetos de estudio.

Derivadas de esta limitacion, se encontraron varias dificultades a la hora de interpretar las
respuestas dadas por los participantes del estudio en los cuestionarios:

— El participante estandar en nuestro medio suele ser impreciso en sus respuestas,
aportando contestaciones dificilmente cuantificables, como ya se reflejo en el apartado
de metodologia, y que obligd a aplicar una tabla de elaboracion propia (Tabla 1) para
establecer una escala homogénea en el registro de los datos.
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— Otra limitacion a la hora de interpretar los cuestionarios fue la incertidumbre de que el
participante hubiera contestado correctamente “cantidad por semana” en lugar de
“cantidad diaria” y esto ocurrié fundamentalmente en el dato del consumo de agua por
semana. Este dato habia que darlo en litros por semana o vasos por semana. Nos
encontramos con algunos cuestionarios en los que el participante habia contestado con
una cifra, sin aclarar si estaba refiriéndose a una cosa u otra (vasos o litros). Por
ejemplo, en algunos cuestionarios nos encontramos con un “2”, lo que dificulta la
interpretacion, ya que puede referirse a 2 litros o a 2 vasos, y, por otro lado, surge la
duda de si esta contestando a cantidad diaria en lugar de semanal tal y como se pedia, ya
que, si se refiere a litros, 2 litros por semana parecen a priori una cantidad muy escasa
pero dos vasos parecen altamente improbables. En algunos casos se tuvo oportunidad de
preguntar al participante para aclarar este punto, pero en otros casos no se tuvo esta
posibilidad y se tuvieron que descartar.

— Muchos participantes encontraron dificil el célculo semanal de cantidades de consumo
de ciertos alimentos.

— Algunos participantes alegaron que sus habitos nutricionales variaban mucho de unas
semanas a otras, resultandoles dificil establecer un patrén de consumo habitual.

Parte de las limitaciones reflejadas anteriormente se podrian haber solventado revisando
los cuestionarios con los participantes una vez cumplimentados para poder aclarar las posibles
dudas. Esto solo fue posible en casos muy puntuales, ya que la carga asistencial de las
consultas de nuestros centros ya hizo dificil el reclutamiento de participantes, a los que habia
que explicar en qué consistia el estudio y qué se les pedia de su participacion, ademas de la
obtencidn del consentimiento informado. En la mayoria de los casos no se pudo dedicar este
tiempo extra a cada uno de los participantes para revisar los cuestionarios.

Otra de las limitaciones del estudio, es que es posible que algunos participantes puedan
haber infravalorado o sobredimensionado el consumo de segin qué alimentos, buscando dar
una respuesta que refleje unos habitos saludables més que unos hébitos reales.
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8. CONCLUSIONES

PRIMERA: Aunque desde hace décadas se han realizado recomendaciones dietéticas como
parte del tratamiento de la EM, la evidencia cientifica disponible sobre la efectividad de las
mismas es limitada.

SEGUNDA: Los pacientes con EM de nuestra serie consumen menos cafeina que los
controles. Estos resultados son discordantes con los referidos en publicaciones previas.
Atribuimos esta disminucion del consumo al autoaprendizaje del propio paciente, que
percibiria un empeoramiento de la sintomatologia al aumentar la ingesta de la cafeina.

TERCERA: El consumo de alcohol es mayor en los controles que en los pacientes con EM, a
expensas esencialmente de una mayor ingesta de cerveza. Puesto que en nuestro entorno el
consumo de cerveza estd asociado a situaciones de ocio, estas diferencias observadas podrian
deberse a una reduccion en las relaciones sociales de las personas con EM.

CUARTA: Nuestros pacientes con EM consumen globalmente menos liquido que los
controles. Es probable que esta diferencia esté condicionada por las recomendaciones
dietéticas procedentes tanto de profesionales sanitarios como de foros de internet sobre la
reduccion en la ingesta de liquidos.

QUINTA: En nuestro estudio no encontramos diferencias en el consumo de sal entre los dos
grupos (EM vs control).

SEXTA: En conjunto, salvo en lo referido al consumo de cafeina y alcohol, no existen
diferencias relevantes en los habitos dietéticos entre los pacientes con EM y los controles.

SEPTIMA: Los pacientes en estadios iniciales de la EM consumen mas sal que aquellos que
se encuentran en estadios mas avanzados. Es probable que la progresion de la enfermedad
condicione la decision del paciente de reducir el consumo de sal.

OCTAVA: La presencia o ausencia de actufeno continuo no parece guardar relacion con
ningun habito dietético especifico.

NOVENA: Un mayor consumo de bebidas de cola y de chocolate parece estar relacionado
con un mayor numero de crisis de vértigo. Seria recomendable reducir su ingesta en aquellos

pacientes que sufran mas de una crisis al mes.

DECIMA: El consumo de alcohol podria tener un efecto reductor sobre la sintomatologia
vestibular, tal vez por su efecto inhibidor sobre la produccion hipotalamica de vasopresina.
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UNDECIMA: Aunque el niimero de pacientes que presentan crisis de Tumarkin es reducido,
resulta llamativo que consumen sustancialmente menos leche y no consumen nada de aztcar
comparados con aquellos que no las padecen. Por tanto, podria recomendarse la ingesta de
estos dos alimentos en pacientes con crisis de Tumarkin.
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Anexos

Caffeine intake and Meniére’s disease:
Is there relationship?

Inés Sanchez-Sellero @, Elena San-Roman-Rodriguez?,
Sofia Santos-Pérez « 34, Marcos Rossi-lzquierdo =2, Andrés Soto-Varela « 34

'Department of Forensic Sciences, Pathology, Gynecology and Obstetrics, and Pediatrics, Division of
Toxicology, Universidade de Santiago de Compostela, Veterinary School, Avenida Carballo Calero, s/n, 27002
Lugo, Spain, “Department of Otorhinolaryngology, Complexo Hospitalario Universitario Lucus Augusti, Calle Dr
Ulises Romero, 1, 27003 Lugo, Spain, *Department of Otorhinolaryngology, Division of Neurotology, Complexo
Hospitalario Universitario de Santiago de Compostela, Spain, *Department of Surgery and Medical-Surgical
Specialities, Universidade de Santiago de Compostela, Travesia da Choupana, s/n, 15706 Santiago de
Compostela, Spain

Objectives: Although it is commonly recognized that dietary restrictions may improve the clinical course of
Meniere's disease, their effectiveness has not been definitely demonstrated. The aim of this study was to
examine whether caffeine consumption could be involved in Meniére’s disease.

Methods: Cross-sectional, observational, case-control study, comparing caffeine consumption (intake of
coffee, tea, kola-type beverages, energy drinks, and chocolate-containing beverages or foods) between
patients with Meniére's disease (group A) and patients affected by vertigo with other origins (group B)
and/or control subjects (group C).

Patients: 180 subjects (72 in group A, 72 in group B, and 36 in group C). Caffeine intake was categorized in
four levels: very low (0-25mg/day), low (26-100 mg/day), moderate (101-300 mg/day), and high
(=301 mg/day). Very low and low intake were considered light consumption, and moderate and high
intake, heavy consumption.

Results: Mean daily caffeine intake was 175.8 mg. Meniére's disease patients showed a daily caffeine intake
(222 mg) greater than those not affected by this disease {145 mg). Excluding in group B migraine patients,
differences in caffeine intake are significant among the three groups (P = 0.021). There were significantly
more heavy-consumers in group A than in other two groups jointed (P=0.024; OR = 1.301, I1C95%
(1.015;1.668)). In group A, the age at onset of symptoms in caffeine consumers (49.7 years) was lower
than in non-consumers (55.9 years).

Discussion: It should be recommended to reduce caffeine intake in those population groups with higher risk
of Meniéere's disease (e.g. subjects with family members suffering from this disease).

Caffeine intake and Meniére’s disease
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Keywords: Meniere's disease, Caffeine, Caffeine consumption, Coffee, Tea, Chocolate, Diet, Age at onset

Introduction
Correspondence(o AndrésSoto—vsneia Department Lof Otorhinolaryngology, Meniére’s disease is an aflectation of inner ear charac-
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fluctuating hearing loss, tinnitus, and sense of pressure
or fullness in the ear. Etiology of Meniére’s disease
remains unclear and its pathophysiologic via seems
to be associated with a loss of homeostatic mechan-
isms that keep the fluid and electrolyte status of the
inner ear tightly controlled and stable.'

Incidence and severity of attacks of vertigo have
been associated with different triggers, some of them
dietary. Medical management for these patients often
includes a low sodium diet and restriction of sub-
stances with toxic (such as tobacco and alcohol)
and/or stimulating effect (particularly caffeine), in
order to reduce the frequency of vertigo attacks.'”
Although it is commonly recognized that dietary rec-
ommendations are often useful to improve the clinical
course of Meniére’s disease, their effectiveness has not
been definitely demonstrated. Many patients are able
to identify trigger factors (some of them related to
diet), which they avoid. Similar dietary recommen-
dations are included as part of the treatment of other
related diseases, such as migraine. Migraine-associated
dizziness is a diagnosis that shows clinical similarities
to Meniere’s disease. It is relatively common to diag-
nose patients suffering simultaneously from
Meniére’s disease and migraine.>*

Chemically, caffeine (1,3,7-trimethylxanthine) is a
stable, unionized plant alkaloid present in the diet as
a component of coffee, cocoa, tea, and foods contain-
ing these ingredients. It can also be added to beverages
such as ‘kola-type’ soft drinks and so-called ‘energy
drinks’. Caffeine is the most prevalent methylxanthine
present in diet.

Possible mechanisms for the pharmacological effects
of caffeine include antagonistic effects on adenosine
receptors, activation of the sympathetic nervous
system (release of catecholamines from adrenal
medulla), stimulation of the adrenal cortex (release of
corticosteroids), renal effects (diuresis, natriuresis, acti-
vation of the renin-angiotensin-aldosterone system)
and inhibition of phosphodiesterases (increase in cyclic
nucleotides).5 Caffeine (like other methylxanthines) is
a non-selective competitive adenosine A,, receptor
antagonist which counteracts the vasodilator effect of
adenosine and other A, receptor agonists in the coron-
ary arteries, where the density of such receptors is par-
ticularly high. In addition, adenosine A,5 receptors
are primarily expressed in the dopamine rich areas of
the central nervous system, e.g. the striatum. The striatal
adenosine A, -dopamine D5 receptor heteromer consti-
tutes a main pharmacological target of caffeine.®

Following a request from the European
Commission, the European Food Safety Authority
(EFSA) Panel on Dietetic Products, Nutrition and
Allergies (NDA) published in 2015 a scientific opinion
on the safety of caffeine.” This opinion addressed poss-
ible adverse health effects of caffeine consumption in the

Sdnchez-Sellero et al. Caffeine intake and Meniére's disease

general healthy population and in relevant specific sub-
groups of the general population (e.g. children, adoles-
cents, adults, the elderly, pregnant and lactating
women, subjects performing physical exercise). The
Panel reviewed studies on the relationship between
habitual consumption of caffeine and the risk of
chronic diseases (e.g. cardiovascular disease, cancer,
type 2 diabetes mellitus, Parkinson disease, Alzheimer
disease), adverse pregnancy outcomes, male fertility
and birth defects (neural tube defects, oral clefts).
With the exception of cardiovascular disease risk and
adverse pregnancy outcomes, the scientific publications
reviewed by the Panel reported no relationship or an
inverse relationship between caffeine intake and
adverse health effects in relation to these outcomes.
However, at present, no research has been developed
regarding the relationship between habitual caffeine
consumption and risk of Meniére’s disease or more
severe clinical presentations (with bilateral affectation
or onset of symptoms in younger patients). The aim
of this study was to examine whether caffeine con-
sumption could be involved in Meniére’s disease.

Methods

In order to evaluate this putative relationship, caffeine
consumption was compared between patients with
Meniére’s disease and patients affected by vertigo
with other origins and/or control subjects without pre-
vious history of vertigo.

Design
This is a cross-sectional, observational, case-control
study developed in a Neurotology unit integrated in
a service of Otorhinolaryngology of a tertiary hospital.
All participants included in this study answered to
some questions about their daily consumption of
some foods and beverages: coffee, tea, cocoa, ‘kola-
type’ soft drinks, and energy drinks. Background caf-
feine exposure was evaluated in all participants, since
no dietary restriction of caffeine consumption had
been recommended for all subjects.
Participants were divided in three groups:
e Group A: patients with Meniére's disease.
e Group B: patients with vertigo because of other
causes different to Meniére’s disease.
e Group C (control group): subjects with other kind of
symptoms, seen at our Otorhinolaryngology service.

Inclusion and exclusion criteria

Inclusion criteria were the following:

e Group A: patients with definite, uni or bilateral,
Meniére’s disease.®

e Group B: patients affected by vertigo, with a diagno-
sis different to Meniére's disease (benign paroxysmal
positional vertigo, vestibular migraine or vestibular
neuritis).

Nutritional Neuroscience 2018 voL. 21 NO. 9
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e Group C: subjects affected by other kind of symptoms
(different to vertigo and/or sensorineural hearing
loss), seen at our Otorhinolaryngology service and
diagnosed of other diseases.

The following exclusion criteria were applied:

e Children and adolescents <18 years old.

e Patients diagnosed of vertigo of two or more causes
simultaneously, in the case of one of them was
Meniére’s disease. Specifically, were excluded patients
who simultaneously fulfill diagnostic criteria of
Meniére's disease and vestibular migraine.

e Systemic diseases with treatment including dietetic
modifications of caffeine intake.

e Cognitive decline or reduced cultural level, preventing
understanding the examinations and obtaining
informed consent.

In order to establish a diagnosis, all participants with

vertigo underwent a complete neuro-otologic examin-

ation, including otoscopy, basic neurologic explora-
tion, observation (and, in some cases, record) of
spontaneous nistagmus, head-impulse test, positional
tests (Dix and Hallpike, McClure, and cephalic hyper-
extension tests), and audiometric assessment (pure
tone audiometry). If necessary, videonystagmography

(with caloric tests) and VEMPs (vestibular-evoked

myogenic potentials) were performed. All patients

diagnosed of Meniére’s disease underwent encephalic

MRI with the aim of excluding other possible causes

of their symptoms.

Analyzed variables

Variables obtained from each subject were:

. Age.

e Sex.

e Diagnosis.

e Unilateral or bilateral affectation (in patients with
Meniére’s disease and patients with benign paroxys-
mal positional vertigo).

e Time elapsed since the onset of symptoms.
Participants were asked to report on their caffeine
intake as an average daily or weekly consumption of
coffee, tea, kola-type beverages, energy drinks, and
chocolate-containing beverages or foods. Each
person’s daily caffeine intake was estimated applying
the following table of contents of caffeine:*'!

e One cup of coffee: 100 mg.

e One cup of tea: 50 mg.

e One liter of tea: 250 mg.

e One kola-type beverage: 100 mg.

Table 1 Distribution by sex and age in three groups studied

Sex

Women Men Mean age (=SD)
Menigre's disease 42 30 57.9(x11.1)
Non-Meniére's vertigo 53 19 51.2(+£13.9)
Controls 22 14 45.4 (£16.3)
Total 117 63 52.7 (£14.2)

Nutritional Neuroscience 2018 voL. 21 NO. 9

One energy-drink beverage: 80 mg.

A 50 g chocolate bar: 12.5 mg.

One cup of chocolate: 25 mg.

One chocolate or a portion or ounce of chocolate:
7 mg.

Once daily caffeine intake (in mg/day) was estimated,
three types of categorization were employed to analyze
habitual caffeine consumption:

e The intake reported was grouped into four different
levels: very low (0-25 mg/day), low (26-100 mg/day),
moderate (101-300 mg/day), and high (=301 mg/day).
No caffeine consumption vs. caffeine consumption.
Light caffeine consumption (including very low and
low intake) vs. heavy caffeine consumption (including
moderate and high intake).

Sample

A total of 180 subjects were included in this study (72
patients in group A, other 72 patients in group B, and
36 subjects in control group). Of 180 participants, 117
were women and 63 men. The mean age of patients
was 52.7 years (range: 19.2-87.0 years). Data of sex
and age of all participants distributed into the three
groups studied are shown in Table 1.

Group A (patients with Meniere’s disease) included
58 patients with unilateral and 14 with bilateral affec-
tation. The mean age of patients at onset of symptoms
was 51.7 + 12.7 years, and the average of time evol-
ution of symptoms was 81.35 + 75.74 months.

In group B (patients affected by vertigo, with a diag-
nosis different to Meniére’s disease) were included 31
patients with benign paroxysmal positional vertigo,
28 with vestibular migraine, and 13 with vestibular
neuritis. The mean age of patients at onset of symptoms

Table 2 Cat ion of caffei

intake

(A) Distribution of patients, according to caffeine intake
categorizations.

Very low 57
Low 38
Moderate 53
High 32
Total 180
Non-consumers 47
Consumers 133
Total 180
Light-consumers (very low and low) 95
Heavy-consumers (moderate and high) 85
Total 180

(B) Distribution of patients, according to caffeine intake
categorizations (excluding vestibular migraine).

Very low 48
Low 34
Moderate 44
High 26
Total 152
Non-consumers 40
Consumers 112
Total 152
Light-consumers (very low and low) 82
Heavy-consumers (moderate and high) 70
Total 152
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was49.6 + 14.2 years, and the average of time evolution
of symptoms was 18.84 + 40.15 months.

The diagnoses of control group patients were oto-
sclerosis (8 subjects), wax plugs (8), otitis externa (7),
allergic rhinitis (7), and nasal septal deviation (6).

Statistical analysis

Data were entered into a database created especially
for the purpose. Statistical analysis of results was per-
formed with SPSS version 15.0 for Windows software
program. In order to evaluate if quantitative variables
showed a normal distribution, Kolmogorov-Smirnov
test was used. Once normality could be assumed,
relationships between those and the discrete variables
were checked by #-Student test or ANOVA. On the
other hand, in those cases in which the quantitative
variables did not show a normal distribution, Mann-
Whitney and Kruskal-Wallis non-parametric tests
were applied. Finally, the Chi-square test was used to
analyze the relationships between discrete variables,
and Fisher’s exact test was applied for analyzing
2 x 2 tables.

Ethical approval

The study was approved by the local Independent
Ethics Committee. All patients included in this study
consented to take part in accordance of the
Declaration of Helsinki. Informed consent was
obtained from all individual participants.

Results

Mean daily caffeine intake in our series was 175.8 +
195.4 mg (range: 0-900 mg). Table 2A shows the dis-
tribution of patients, according to three types of caf-
feine intake categorizations.

When three groups of patients were compared, the
mean caffeine intake in group A (222 mg/day) was
greater than in groups B and C (140 and 156 mg/
day, respectively), but these differences were not stat-
istically significant (P = 0.100, Kruskal-Wallis test),
probably because the mean caffeine intake in groups
B and C was similar. However, when group A
(Meniére’s disease) was compared to group B (Non-
Meniére’s vertigo), statistically significant differences
were found (P = 0.039, Mann-Whitney test). This
can be observed in Fig. 1. Moreover, comparing the
caffeine intake between group A (Meniére’s disease)
and the sum of groups B and C (patients with
vertigo different of Meniére’s disease, plus patients
without vertigo); significant differences were found
again (P = 0.036, respectively, Mann-Whitney test).
Patients suffering from Meniére’s discase show a
daily caffeine intake (222 + 227 mg) greater than
those patients not affected by this disease (145 +
165 mg), including patients with vertigo different of

Sdnchez-Sellero et al. Caffeine intake and Meniére's disease

Meniére’s disease and patients without vertigo. These
differences can be observed in Fig. 2.

To avoid a hypothetical overlap in diagnosis
between Meniére’s disease and vestibular migraine,
we repeated this analysis including in group B only
patients with benign paroxysmal positional vertigo
and vestibular neuritis (excluding patients with vestib-
ular migraine). Table 2B shows the distribution of
patients (excluding vestibular migraine), according to
three types of caffeine intake categorizations.

So, differences among these three groups are statisti-
cally significant (P =0.021, Kruskal-Wallis test):
mean caffeine intake is 222, 104, and 156 mg/day in
groups A, B, and C, respectively. Also, differences stat-
istically significant are observed when groups A and B
are compared (P = 0.006, Mann-Whitney test).

When caffeine intake (assumed as a discrete vari-
able) was compared between three groups of patients,
statistically significant differences were not observed in
following comparisons: when patients were categor-
ized in four groups of consumption (very low, low,
moderate, and high), when patients were divided into
non-consumers vs. consumers, and when distinguish-
ing light-consumers (including very low and low) vs.
heavy-consumers (including moderate and high).
Chi-square test was applied, with P =0.212, 0.537,
and 0.098, respectively.

However, statistically significant difference was
observed between group A and other two groups
jointed, when patients were categorized in light-consu-
mers (including very low and low) and heavy-consumers
(including moderate and high), with P =0.024 in
Fisher’s exact test; OR = 1.301, IC95% (1.015;1.668).
There are significantly more heavy-consumers in group
A (patients with Meniére’s disease) than in other two
groups jointed, as it can be observed in Table 3A.

When we repeated this analysis excluding vestibular
migraine patients of the group B, differences between
these three groups were detected when patients were
categorized in four groups of consumption (very low,
low, moderate, and high), with P =0.045 (Chi-
square test), and when distinguishing light-consumers
(including very low and low) vs. heavy-consumers
(including moderate and high), with P = 0.034 (Chi-
square test). Differences were not detected when
patients were divided into non-consumers vs. consu-
mers (P = 0.376, Chi-square test). Similar differences
were observed when comparing group A vs. groups B
and C jointed, categorizing in four groups of con-
sumption (P = 0.034, Chi-square test) or in light- vs.
heavy-consumers, with P =0.008 in Fisher’s exact
test; OR =1.571, 1C95% (1.103;2.236). Table 3B
shows the number of light- and heavy-consumers.

In group A (patients suffering from Meniere’s
disease), a possible relationship between level of con-
sumption of caffeine and clinical features of Meniére’s

Nutritional Neuroscience 2018 voL. 21 NO. 9
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Figure 1. Habitual caffeine consumption (average of caffeine intake, in mg/day) in p

with vertigo of another origin (group B).

discase severity (such as age of onset of symptoms, and
unilateral vs. bilateral affectation) was analyzed. With
regard to the age at onset of symptoms, we observed
that, in caffeine consumers this age (49.7 + 13.5 years)
is lower than in non-consumers (55.9 = 9.9 years).
Thesc differences (shown in Fig. 3) were statistically sig-
nificant (P = 0.043, r-Student test). When light-consu-
mers were compared to heavy-consumers, light-
consumers were older at onsct of discase (54.2 + 10.7

with Meniére’s di: (group A) and

years) than heavy-consumers (48.9 + 13.7 years), but
these differences were not statistically significant (P =
0.067, t-Student test). When relationship between uni-
lateral or bilateral affectation and caffeine intake (in
mg/day) was analyzed, significant correlations were
not observed (P =0.977, Mann-Whitney test),
neither between non-consumers and consumers (P =
0.569, Fisher's exact test), nor between light-consumers
and heavy-consumers (P = 0.288, Fisher’s exact test).
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Table 3 Light and heavy caffeine consumers in patients with
or without Meniére’s disease

(A) Distribution of patients with or without Meniére's disease,
according to caffeine intake

Light-consumers  Heavy-consumers

Meniére's disease 31 41
Non-Meniére's disease 64 44
Total 95 85

{B) Dislribulion of palienls wilh or wilhoul Meniére’s disease,
according to caffeine intake (excluding vestibular migraine)
Light-consumers  Heavy-consumers

Menigre's disease 31 41
Non-Meniére's disease 51 29
Total 82 70
Discussion

Dictary rccommendations (such as caffeine restriction)
arc commonly included as part of medical manage-
ment of Meniére’s disease. However, there is not con-
clusive scientific evidence about its effectiveness. In the
thirties of the twentieth century, Furstenberg et al.’?
proposed a strict dietary modification, including
restrictions of many substances and foods, based on
empirical experience. Traditionally, these dietary
changes (a low salt diet, and restriction of caffeine
and alcohol) have been recommended by otologists
as adjunct treatment in Meniére's discase. However,
as discussed before, there is currently limited evidence
about the effectivencss of these dictary restrictions as
part of treatment of Meniére’s discase. Some dictary
recommendations are controversial (e.g. modification
of Muid intake). Based on a presumption that endolym-
phatic hydrops causes the fluctuating progressive
hearing loss and vertigo attacks of Meniére’s disease,

Sdnchez-Sellero et al. Caffeine intake and Meniére’s disease

restriction of fluid intake was usually proposed as
dictary modification to reduce endolymphatic
pressure, while there arc also reports indicating an
increasc of fluid intake as part of medical management
of Meniére’s discase.'* Likewise, recommendation to
reduce sodium intake based on the objective of redu-
cing fluid retention in the inner, continues to be
included in management protocols for patients with
Meniére’s disease.” Particularly, the effect of habitual
consumption of caffeine on the occurrence, course
and outcome of Meniére’s disease remains unclear.

Caflfeine is a methylxanthine alkaloid found in
various plant constituents, such as coffec and cocoa
beans, tea leaves, guarana berries and the kola nut,
and has a long history of human consumption.” It is
an ingredient added to a varicty of food and beverages
(e.g. coffee, tea, soft drinks, energy drinks and choco-
late-based products). Due to its ubiquitous presence in
dict, caffeine is the world’s most widely consumed
legal psychoactive substance.'

Patients with Meniére’s discase seem (o react
adversely to consumption of large quantities of cal-
feine, chocolate, alcohol, and salt, but mechanism of
this adverse reaction is unknown.'> Restriction of caf-
feine intake was commonly recommended to these
patients; furthermore, caffeine-free diets showed a
relationship with a reduction of number of vertigo
attacks and an improvement of functional level of
discasc, rated using the AAO-HNS scale.? This restric-
tion was based on the hypothesis that caffeine can
provoke modifications in cndolymph  volume,
because of sympathicomimetic and diurctic actions
of methylxanthine." In any case, there are few
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published studies on caffeine and Meniére’s disease,
and their objectives were to assess the effect of
dietary modification of caffeine intake on symptoms.

Meniére’s disease etiology remains unclear,
although genetic factors, inflammatory and immuno-
logic dysfunction, and vasculopathy have been
involved in it. A normal ear has a host of homeostatic
systems, which regulate the production, maintenance,
and recycling of endolymph and perilymph.
Homeostatic systems that regulate the production,
maintenance, and recycling of endolymph are
impaired.! It is believed that Meniere’s disease patients
are vulnerable to external factors such as diet. Based on
the fact that restriction of stimulating substances such as
caffeine may improve the symptoms in these patients, it
might be argued that its consumption could be related
to the appearance, and/or the severity of this disease.
Is it possible that habitual consumption of caffeine in
patients with Meniére’s disease is higher than in the
rest of population? Might habitual consumption of caf-
feine forward in time the onset of symptoms of
Meniére’s disease, or might this consumption be
related to bilateral affectation (a more severe phenotype
than unilateral one)? From our knowledge, these ques-
tions have not been studied before.

In our series, the average of caffeine intake was
175 mg/day, less than the average daily intake calcu-
lated in adults in Europe (range between 280 and
490 mg/day).'® It may be due to the fact that daily
intakes vary among  European  countries;
Scandinavian countries reported the highest daily caf-
feine intakes, while the lowest levels were observed in
south countries.'®

Results of our study show a higher caffeine intake in
group of Meniére’s disease patients than in other two
groups studied, that are assumed as control groups
(patients affected by non-Meniére’s vertigo and group
of subjects without vertigo). In both groups, the caffeine
intake reported was lower than in group A. Therefore,
association is established between heavy caffeine con-
sumption and Meniére’s disease, whereas relationship
was not found between habitual caffeine consumption
and vertigo. With regard to level of consumption,
differences are observed when light-consumers are com-
pared to heavy-consumers, but not when non-consu-
mers are compared to consumers. So, in agreement
with our results, it seems that low caffeine intake (up
to 100 mg/day) is not related to Meniére’s disease.
However, we found that Meniére’s disease is more fre-
quent in heavy-consumers of caffeine.

As regards severity of disease, we found that the age
of the onset of symptoms in caffeine consumers was
lower than in non-consumers. So, habitual caffeine
consumption might be a precipitating factor of the
onset of symptoms in people predisposed to develop-
ing Meniére’s disease. In contrast, relationship was
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not observed between unilateral or bilateral affectation
and caffeine intake. In agreement with this result,
absence of relationship with coffee consumption
(instead of caffeine consumption) had been previously
reported.'”

In conclusion, it seems that it should be recommended
to reduce caffeine intake in those population groups with
higher risk of Meniére’s disease (e.g. subjects with family
members suffering from this disease'®'?).
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Anexos

Alcohol consumption in Meniére’s disease
patients

Inés Sanchez-Sellero ©*, Elena San-Roman-Rodriguez®, Sofia Santos-Pérez © 3,
Marcos Rossi-lzquierdo ©?, Andrés Soto-Varela ©3

'Division of Toxicology, Department of Forensic Sciences, Pathology, Gynecology and Obstetrics, and
Pediatrics, Veterinary School, Universidade de Santiago de Compostela, Lugo, Spain, “Department of
Otorhinolaryngology, Complexo Hospitalario Universitario Lucus Augusti, Lugo, Spain, *Division of
Neurotology, Department of Otorhinolaryngology, Complexo Hospitalario Universitario de Santiago de
Compostela, Department of Surgery and Medical-Surgical Specialities, Universidade de Santiago de
Compostela, Santiago de Compostela, Spain

Objectives: Dietary changes are useful in the management of Meniére's disease; regarding alcohol, many
clinicians recommend to avoid or reduce its consumption. However, there are no researches aimed to
evaluate whether habitual alcohol consumption is more prevalent and/or more intense in patients with
Meniere's disease.

Methods: Cross-sectional, observational, case-control study, including three groups: patients with Meniére's
disease, patients with vertigo of other origins, and control subjects. Alcohol consumption was compared
between these three groups. Participants in this study were grouped according to alcohol consumption as
follows: categorization A1 (nonalcohol vs. alcohol consumers), categorization A2 (nonalcohol, low,
moderate, and high alcohol consumers), and categorization A3 (light alcohol consumers: nonconsumers
plus low consumers; heavy alcohol consumers: moderate plus high consumers).

Results: A total of 180 subjects were included in this study (72 in group A, 72 in group B, and 36 in control
group); 117 were women. The mean age was 52.7 years. Mean alcohol consumption was 41.22 g/week.
Average consumption of alcohol in group A (50.42 g/week) was higher than in other two groups (36.53 g/
week in B and 32.22 g/week in C), but differences were not statistically significant. In Meniére’s group, light
alcohol consumers showed age at onset of symptoms (49.39 years) lower than heavy alcohol consumers
(55.51 years). No relationship was observed between alcohol consumption and uni or bilateral affectation.
Discussion: Itis possible that alcohol consumption delays the age at onset of Meniére's disease. A hypothetical
explanation is the inhibitory effect of alcohol on hypothalamic production of vasopressin. A reduced release of
this neurohormone would increase diuresis and decrease endolymphatic pressure.

Alcohol intake and Meniére’s disease
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Introduction

Alcohol and tobacco are the toxic substances of most
prevalent consumption around the world. As the
World Health Organization recently reported, half
the global population drinks alcohol, and the
European Union (EU) is the region with the highest
alcohol consumption in the world." The consumption
of alcohol was linked to a variety of diseases, with an
important morbidity and mortality. In Europe,
alcohol is the third leading risk factor for disease
and mortality. Alcohol consumption is associated
with an increased risk of several adverse health conse-
quences, including cancers, cardiovascular diseases,
and liver diseases. In Otorhinolaryngology, tobacco
smoking and alcohol consumption are the predomi-
nant risk factors for head and neck carcinomas.
Alcohol is considered as possible cause of inner ear
disorders.>* So, alcohol restriction is commonly rec-
ommended for patients with hypoacusia of cochlear
origin.

Meniére’s disease is an inner ear disorder of
unknown cause. Pathophysiology of this disease is
commonly explained by an impairment of homeostatic
mechanisms that keep the fluid and electrolyte status
of the inner ear tightly controlled and stable.* The
clinical picture of Meniére’s disease is characterized
by recurrent episodes of vertigo, with cochlear symp-
toms (e.g. hearing loss, tinnitus and/or aural pressure).
Diagnostic criteria for Meniére’s disease have been
recently revised and published as a consensus
document.®

Medical management protocols for patients with
this disease often include dietary recommendations
and restrictions of substances with toxic effect. It has
been reported that consumption of some substances
might impair symptoms and trigger vertigo attacks.
Although this association has not been definitely
demonstrated, in some cases, patients can very well
identify the event (including dietetic factors) that pro-
voked a vertigo attack. In these cases, dietary or life-
style changes are often useful in the clinical
management of disease.

Despite the cause of Meniére’s disease remains
unclear, pathophysiology of this disease is commonly
associated with an abnormal fluid balance in the
inner ear. Furthermore, the goal of some medical
treatments of Meniére’s disease is to act on mechan-
isms of this fluid balance in the inner ear. By one
hand, it can be pointed that efficacy of betahistine
(widely prescribed as anti-vertiginous drug) can be
explained by mechanisms targeting the histamine
receptors (HRs). Betahistine was reported to increase
cochlear and vestibular blood flow involving the
H,R.%” By other hand, for several years diuretics
(administered orally) were used in the long-term

Sédnchez-Sellero et al. Alcohol ¢ ption in Meniére's

treatment of many patients with Meniére’s disease.
This pharmacological treatment is based on the sup-
posed action of diuretics on the endolymph volume,
which results reduced.® Meniére’s disease is thought
to result from a disturbance of both salt and water bal-
ances. The goal of diuretic therapy and a low salt diet
is to increase sodium loss from the body. Additionally,
the recommendation of modulation of fluids intake
was usually included as part of medical management
of this disease. It is remarkable that this therapeutic
modulation of fluids intake has been proposed in
two different modalities. Firstly, conventional treat-
ment (so-called hyperosmotic therapy) including
deliberate reduction of fluids intake, was considered
useful to limit endolymph production.® By contrast,
it was proposed to increase water intake (during a
short-term administration of an osmotic diuretic).'®
A hypothetical mechanism of this ‘water intake
therapy’ is based on the reported evidence that elev-
ated levels of vasopressin may cause endolymphatic
hydrops. It was suggested that an increased water
intake may reduce vasopressin (VP or ADH) pro-
duction in the hypothalamus and secretion of VP
from posterior lobe of the pituitary gland. As a
result, plasma VP or ADH level decreases and may
normalize both water permeability in the inner ear
and the production of endolymph, decreasing endo-
lymphatic pressure. Increased plasma ADH levels
had been observed in patients with Meniére’s disease,
and this high concentration of ADH was closely
linked to vertigo attacks.""

Regarding alcohol, based on the current state of
knowledge, many clinicians recommend to avoid or
reduce its consumption for patients with Meniére’s
disease.”'> However, researches aimed to evaluate
whether habitual alcohol consumption is more preva-
lent and/or more intense in patients with Meniére’s
disease have not been published. Further, to date, no
study has been reported about a putative involvement
of this consumption in more aggressive clinical picture
of the disease. The aim of our study was to answer
these questions.

Materials and methods

It was designed a cross-sectional, observational, case-
control study. This was conducted at the
Neurotology unit integrated in the service of
Otorhinolaryngology of a tertiary hospital. The
study included three subject groups, patients with
Meniére’s disease, patients with vertigo of other
origins, and controls (subjects without previous
history of vertigo). Alcohol consumption was com-
pared between these three groups of participants. All
subjects showed no  alcohol-related  harm.

Nutritional Neuroscience 2020 voL. 23 NO. 1
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Additionally, any restriction of alcohol consumption

had not been implemented.

In a previously published study, we analyzed caf-
feine consumption in this same sample."*

Participants were divided into three groups:

+ Group A: patients with Meniére's disease;

« Group B: patients with vertigo because of other causes
different to Meniére’s disease;

* Group C (control group): subjects with other kind of
symptoms, seen at our Otorhinolaryngology service.

Inclusion criteria were the following:

« Group A: patients with definite, uni or bilateral,
Meniére’s disease’;

« Group B: patients affected by vertigo, with a diagnosis
different to Meniére’s disease (benign paroxysmal pos-
itional vertigo, vestibular migraine or vestibular
neuritis);

» Group C: subjects affected by other kind of symptoms,
seen at our Otorhinolaryngology service and diag-
nosed of other diseases.

The following exclusion criteria were applied:

« children and adolescents <18 years old;

« patients diagnosed of vertigo of two or more causes
simultaneously, in the case of one of them was
Meniére’s disease. Specifically, patients who simul-
taneously fulfill diagnostic criteria of Meniére’s
disease and vestibular migraine were also excluded;

« patients with systemic diseases whose medical manage-
ment included restrictions of alcohol consumption;

« patients affected by cognitive decline or with reduced
cultural level that prevents from understanding the
examinations and/or obtaining informed consent.
The study was approved by the local Independent

Ethics Committee (register code: 2017/169). All

patients included in this study consented to take part

in accordance with the Declaration of Helsinki.

Informed consent was obtained from all individual

participants.

In order to establish a diagnosis, all participants
with vertigo underwent a complete neuro-otologic
examination, including otoscopy, basic neurologic
exploration, observation (and, in some cases, record)
of spontaneous nystagmus, head-impulse test,

Table 1 Quantity of alcohol in grams of ethanol by beverage

Beverage Alcohol (g)
Wine One drink of 100 ml 10
Sweet wine and One drink of 50ml 10
similar beverage
Cider One drink 8
Champagne One drink 10
Beer One beer shank, or 1/5, 10

or one little bottle

(200 ml)

One can of beer, or 1/3, 17

or one bottle (333 ml)

One liter 50
Distilled spirits One drink of 25 ml 10

positional tests (Dix and Hallpike, McClure, and

cephalic hyperextension tests), and audiometric assess-

ment (pure tone audiometry). If necessary, videonys-
tagmography (with caloric tests) and VEMPs

(vestibular-evoked myogenic potentials) were per-

formed. All patients diagnosed of Meniére’s disease

underwent encephalic MRI with the aim of excluding
other possible causes of their symptoms.
Variables obtained from all subjects were:

o age;

o sex;

» diagnosis;

« unilateral or bilateral affectation (in patients with
Meniére’s disease and patients with benign paroxys-
mal positional vertigo);

« time elapsed since the onset of symptoms.

Data on habitual alcohol consumption were obtained

from the voluntarily answered questions in personal

interviews. In order to calculate alcohol consumption,
we converted alcoholic beverages (taking into account
alcoholic grade and volume) into grams of ethanol per

drink according to Table 1.

According to alcohol consumption, patients were
grouped as follows:

o Categorization Al:

o mnonalcohol consumers;
o alcohol consumers.
« Categorization A2:
o mnonalcohol consumers: 0 g alcohol/week;
o low alcohol consumers: 1-50 g alcohol/week;
o moderate alcohol consumers: 51-140 g alcohol/
week;
o high alcohol consumers: =141 g alcohol /week.

« Categorization A3:

o light alcohol consumers (nonconsumers plus low
consumers). 0—50 g alcohol /week;

o heavy alcohol consumers (moderate plus high con-
sumers): >51 g alcohol/week.

A total of 180 subjects were included in this study (72

patients in group A, other 72 patients in group B, and

36 subjects in control group). Of 180 participants seen,

63 were men and 117 women. The male-to-female

ratio was 1:1.8. The mean age of patients was 52.7

years (range: 19.2—87.0 years). Data of sex and age

of all participants distributed into the three groups

studied are shown in Table 2.

Table 2 Distribution by sex and age among three groups
studied

Sex
Women Men Average age (+SD)
Meniére's disease 42 30 57.9(+11.079)
Non-Meniére's vertigo 53 19 51.2 (+£13.240)
Control group 22 14 45.4(+16.276)
Total 117 63 52.7 (+14.156)

Nutritional Neuroscience 2020 voL. 23 NO. 1
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Group A (patients with Meniére’s disease) included
58 patients with unilateral and 14 with bilateral affec-
tation. The mean age of patients at onset of symptoms
was 51.7+12.7 years, and the average of time evol-
ution of symptoms was 81.35+75.74 months.

Group B (patients affected by vertigo, with a diag-
nosis different to Meniére’s disease) included 31
patients with benign paroxysmal positional vertigo,
28 with vestibular migraine, and 13 with vestibular
neuritis. The mean age of patients at onset of symp-
toms was 49.6+14.2 years, and the average of time
evolution of symptoms was 18.84+40.15 months.

The diagnoses of patients included in control group
were otosclerosis (8 subjects), wax plugs (8 subjects),
external otitis (7 subjects), allergic rhinitis (7 subjects),
and nasal septal deviation (6 subjects).

Data were entered into a database created
especially for the purpose. Statistical analysis of
results was performed with SPSS version 15.0 for
Windows software program. In order to evaluate if
quantitative variables showed a normal distribution,
Kolmogorov-Smirnov test was used. Once normality
was verified, relationships between those variables
and the discrete variables were checked by
-Student test or ANOVA. In those cases in which
the quantitative variables did not show a normal
distribution, Mann-Whitney and Kruskal-Wallis
non-parametric tests were applied to study these
relationships. Finally, the Chi-square test was used
to analyze the relationships between discrete variables,
and Fisher’s exact test was applied for analyzing 2x2
tables.

Results

Mean alcohol consumption in our series was 41.22
+91.30 g/week (range: 0-700g/week). Table 3
shows the distribution of patients, according to
alcohol consumption, with different cut-off points. In

Table 3 Distribution of participants, based on their alcohol
consumption

in Meniére's

Sédnchez-Sellero et al. Alcohol ¢ pti
our study, it was observed high relationship between
alcohol consumption and sex of patient: alcohol con-
sumption in men (80+132.64 g/week) is much higher
than in women (20.34+46.92 g/week), and this differ-
ence is statistically significant (P=6.82¢~>, Mann-
Whitney test). Taking into account that three groups
studied are comparable in terms of distribution by
sex (P=0.136, Chi-square test), the higher alcohol con-
sumption in men does not alter the comparison
between the three groups included in the study. We
have not found any relationship between alcohol con-
sumption and age (linear regression, r>=0.026,
P=0.030).

Average consumption of alcohol observed in group
A (50.42+108.92 g/week) was higher than in other
two groups (36.53+79.56 g/week in group B, and
32.22+73.61 g/week in group C). However, because
of variability in alcohol consumption reported by
participants of each group, differences between
groups were not statistically significant (P=0.388,
Kruskal-Wallis test). There were no statistically sig-
nificant differences between group A (patients with
Meniére’s disease) and other two groups jointed
(patients without Meniére’s disease). Patients with
Meniére’s disease reported drinking more alcohol
per week on average (50.42+108.92 g/week) than
those patients without this disease (35.09+77.31 g/
week), but these differences were not statistically sig-
nificant (P=0.173, Mann-Whitney test).

Assuming alcohol consumption as a discrete vari-
able, when three groups were compared between
them, differences in alcohol consumption were not
observed. This result was obtained when weekly
alcohol consumption was divided into four groups
(non-consumption, low, moderate, and high consump-
tion), also when nonconsumers were compared with
alcohol consumers, and also when light consumers
(including abstainers and low alcohol consumers)

Table 4 Distribution of participants, based on their alcohol
consumption (excluding patients with vestibular migraine)

Participants Participants
Categorization A1 Categorization A1
Nonalcohol consumers 130 Nonalcohol consumers 106
Alcohol consumers 50 Alcohol consumers 46
Total 180 Total 152
Categorization A2 Categorization A2
Nonalcohol consumers 130 Nonalcohol consumers 106
Low alcohol consumers 5 Low alcohol consumers 4
Moderate alcohol consumers 28 Moderate alcohol consumers 28
High alcohol consumers 17 High alcohol consumers 14
Total 180 Total 152
Categorization A3 Categorization A3
Light alcohol consumers (nonconsumers plus 135 Light alcohol consumers (nonconsumers plus 110
low consumers) low consumers)
Heavy alcohol consumers (moderate plus high 45 Heavy alcohol consumers (moderate plus high 42
consumers) consumers)
Total 180 Total 152
Nutritional Neuroscience 2020 voL. 23 NO. 1
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were compared with heavy consumers (including mod-
erate and high alcohol consumers). Chi-square test
was applied in these three analyses, with P=0.837,
0.393, and 0.574, respectively. No differences in level
of alcohol consumption between patients with
Meniére’s disease and patients of other two groups
were observed.

To avoid a hypothetical overlap in diagnosis
between Meniére’s disease and vestibular migraine,
we repeated the statistical analysis including in
group B only patients with benign paroxysmal pos-
itional vertigo and vestibular neuritis. Patients with
vestibular migraine were excluded from this group.
Table 4 shows the distribution of patients (excluding
vestibular migraine), according to alcohol consump-
tion. In this case, when averages of alcohol consump-
tion in three groups were analyzed (50.42+108.92 ¢/
week in group A, 42.95+82.98 g/week in group B,
and 32.22+73.61 g/week in group C), differences
observed were not statistically significant (P=0.537,
Kruskal-Wallis test). Differences between patients
with Meniére’s disease and patients included in
other two groups jointed were also analyzed, and
no significant differences were observed (P=0.389,
Mann-Whitney test). When alcohol consumption
was considered as a categorical variable, differences
between three groups were not statistically significant
(excluding those patients affected by vestibular
migraine).

We also analyzed whether among patients with
Meniére’s disease there might be a relationship
between alcohol consumption and the age at onset of
symptoms. A possible relationship between alcohol
consumption and uni or bilateral affectation was also
studied in this group. Differences were found regard-
ing the age at onset of symptoms: light alcohol consu-
mers (nonconsumers plus low consumers) showed age
at onset of symptoms (49.39+13.52 years) lower than
heavy alcohol consumers (moderate plus high
alcohol consumers) (55.51+9.49 years); P=0.034, -
Student test. This difference is depicted in Fig. 1.
Nevertheless, there is not a linear relationship
between the age at onset of symptoms and amount
of alcohol drunk, analyzed as a quantitative variable
(linear regression, r>=0.013, P=0.338).

No relationship was observed between alcohol con-
sumption and uni or bilateral affectation in patients
with Meniére’s disease. This result was obtained
when nonconsumers were compared with consumers
(P=0.467, Fisher’s exact test), and also when light
consumers were compared with heavy consumers
(P=0.361, Fisher’s exact test). Differences of average
of alcohol consumption between patients with uni or
bilateral affectation were not statistically significant
(P=0.547, Mann-Whitney test).
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Discussion

Long-term clinical management of patients with
Meniere’s disease usually includes lifestyle changes
such as dietary restrictions.* Patients with Meniére’s
disease are also encouraged to avoid caffeinated pro-
ducts, tobacco, and alcohol consumption. As early
as 1934, Furstenberg ef al.’ proposed dietary and life-
style modifications, including restrictions on many
substances (such as alcoholic products) and foods,
based on empirical experience. Adverse effects of
alcohol on cochlea and labyrinth have been reported
by several researchers.” Despite scientific evidences
of these toxic effects are not conclusive, patients with
diseases affecting inner ear are encouraged to abstain
from alcohol consumption.

Apart from this possible effect on inner ear cells,
other two considerations must be taken into account
in order to analyze the possible effect of alcoholic bev-
erages consumption on Meniére’s disease. Both topics
are linked to body fluid balance. Firstly, alcohol con-
sumption involves an increased water intake (all alco-
holic beverages contain water), and thus, this
consumption must be considered when water intake
is evaluated.

On the other hand, a relevant factor is the known
inhibitory effect of alcohol on hypothalamic pro-
duction of vasopressin.'*'* A reduced release of this
neurohormone would increase diuresis and, as pre-
viously mentioned, normalize both water permeability
in the inner ear and the production of endolymph,
decreasing endolymphatic pressure. According to
this, chronic administration of vasopressin has been
reported to induce endolymphatic hydrops in guinea
pigs.'® It was also reported that a sustained level of
vasopressin increased the sodium concentration in
the scala media of the cochlea.'” Based on these find-
ings, some dietary manipulations in Meniére’s disease,
such as ‘water intake therapy’, have been proposed.'®

In agreement with our results, alcohol consumption
doesn’t seem to be substantially higher in group of
patients with Meniére’s disease than in other two
groups studied (differences were not statistically sig-
nificant). Despite the average alcohol intake in
patients with Meniére’s disease is higher than in
other two groups, the high intra-group variability
explains that these differences are not statistically sig-
nificant. This is consistent with the absence of research
regarding a relationship between alcohol consumption
and the course of the disease.

Nevertheless, we found that heavy consumption of
alcohol was associated with higher age at onset of
symptoms. This relationship was statistically signifi-
cant, and the delay in the age at onset of symptoms
observed was 6 years on average. This relationship is
very interesting in terms of pathophysiology of
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Meniére’s disease. Alcohol consumption might delay
the age at onsct of symptoms in paticnts previously
predisposed to develop this disease, as result of the
inhibitory effect of alcohol on vasopressin
secretion.”’® This explanation agrees with the
hypothesis that increased endolymphatic pressure,
recognized as a histologic marker for Meniére’s
disease,'® may be correlated with the clinical fea-
tures.'” Hallpike and Cairns'® had observed a gross
distension of the endolymph system (so-called endo-
lymphatic hydrops) in a postmortem histological
study of temporal bones. However, our finding
would scarcely have an impact on clinical manage-
ment of Meniére’s discase, because of only heavy
alcohol consumers showed a delay in the age at
onset of symptoms. In these cases, risks on health
from consumption of high amounts of alcohol are
higher than benefits from a possible delay in the age
at onset of symptoms.

Three limitations of this study must be pointed out.
Firstly, our measure of alcohol consumption was inac-
curate. All participants were interviewed by physician
concerning their habitual alcohol consumption. Thus,
the amount of alcohol consumed was estimated from
the answers. There may be inaccuracies related to
self-reporting. When interviewed, there are a tendency
to report a lower alcohol consumption than real.

However, there is not gold standard for the estimation
of truc alcohol intake. Alcohol intake of all partici-
pants of our study was estimated with the same
method. Secondly, in order to reduce inaccuracies
related to lack of memories, chronic alcohol consump-
tion was not assessed. Participants were asked about
their actual mean alcohol intake per week. Alcohol
consumption may change over time, and it is difficult
to record history of alcohol consumption with accu-
racy. Eventually, the third limitation to be taken into
account is that “paticnts with systemic discascs whose
medical management included restrictions of alcohol
consumption’ was considered an exclusion criteria in
our study. Obviously, these patients must be excluded
from the study becausc of their alcohol intake is modi-
fied by medical advice. However, it is likely that this
decision involves that those subjects with higher
levels of alcohol consumption may have been
excluded.

Tt is well known that psychosomatic factors play an
important role in Meniére's disease. Stress and anxiety
can trigger a crisis of Meniére's disease. It was pro-
poscd that high concentrations of plasma VP in
Meniére’s discasc may reflect stress.'® Morcover,
during active disease, many patients experience a
diminished quality of life and suffer from anxicty.
Patients  affected by chronic discases such as
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Meniére’s disease may be anxious and experience
change in mood. Thus, long-term management of
Meniere’s disease usually includes counselling and
life style adaptations to reduce stress and anxiety. In
some cases, psychological support and pharmacologi-
cal intervention may be indicated. A regular follow-up
and counselling by physician may help patients to cope
with this chronic disease, reduce anxiety and also
improve the compliance with treatment and
recommendations.

The psychological profile or the aforementioned
change in mood in patients with Meniére’s disease
could have an impact on the drinking behavior. It is
well known the relationship between anxiety/stress
and alcohol consumption. However, this relationship
in patients with Meniére’s disease and its effect on
course of the disease remains to be elucidated.

Dietary counselling and lifestyle adaptations includ-
ing reduction of alcohol consumption should be main-
tained for the general population, based on well-
known social, economic, and health problems linked
to alcohol consumption.” Nowadays, alcohol-related
harm is a major topic in public health. Numerous
adverse effects of alcohol on health have been
described: short-term effects of drunkenness, increased
long-term risk of certain heart conditions, liver
disease, cancers, and premature deaths, among
others. Nevertheless, to our knowledge, adverse
effects of alcohol consumption on patients with
Meniére’s disease have not been demonstrated.
Moreover, according to our results it is possible that
alcohol consumption delays the age at onset of symp-
toms in Meniére’s disease. Consequently, recommen-
dation of reducing alcohol intake in patients with
Meniére’s disease should be similar to the general
population.
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Anexo lll. Consentimiento informado

HOJA DE INFORMACION AL PARTICIPANTE ADULTO/A

TITULO DEL ESTUDIO: Influencia de la dieta en la Enfermedad de Meniére.
INVESTIGADORA: Dra. Elena San Romén Rodriguez
CENTRO: Servicio de Otorminolaringolegia. Hospital Universitario Lucus Augusti.

Este documento fiene por objeto ofrecerle informacién sobre un estudio de
investigacion en el que se le invita a parficipar, Este estudio ha sido aprobado por
Comité de Etica de la Investigacion de Galicia.

Si decide participor en el mismo, debe recibir informacién personalizada del
invastigador, leer antes este documento y hacer todas las preguntas que precise
para comprender los detalles sobre el mismo. Si asi lo desea, puede llevar el
documento. consultarlo con ofras personas, y tomar el tiempo necesario para
decidir si parficipar o no.

La participacidon en este estudio es completamente voluntaria. Ud. puede
decidir no paoarticipar o, si acepta hacerlo, cambiar de parecer refrando el
consentimiento en cualquier momento sin la obligacion de dar explicaciones. Le
aseguramos que esta decision no ofectard o lo relacién con su médico ni o lo
asistencia sanitaria o la que Ud. tiene derecho.

¢Cudal es el propésito del estudio? Conocer la relacion enfre los habitos dietéticos de
los paocientes diognosticados de Enfermedad de Meniére con la severidad de los
sintomas de su enfermedad y si estos habitos son muy diferentes de los de la poblacion
general.

iPor qué me ofrecen participar a mi?

Usted ha sido invitade a participar porque estd diagnosticado de Enfermedad de
Meniére o bien porque usted no padece ninguna patologia vestibular y puede ser Ofil
como sujeto control en este estudio.

LEn qué consiste mi participacion?

Su participacion consiste en darnos su permiso para la consulta de sus datos en la
historia clinica. y en la cumplimentacion de un cuestionario, El hecho de participar en
este estudio no implica variacion alguna en la forma de tratar su enfermedad.

Su porticipacién tendrd una duracién total estimada de unos diez minutos a mayores
en una visita progromada para hacer el cuestionario.

¢ Qué molestias o inconvenientes tiene mi participaciéon?

Su porticipacion no implica molestias o inconvenientes, excepto el tiempo dedicade a
cumplimentar el cuestionario,
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¢ Obtendré algin beneficio por participar?

No se espera que Ud. obtenga beneficio directo por participar en el estudio. La
investigacion pretende descubrir aspectos desconocidos o poco claros sobre la
Enfermedad de Meniére. Esta informacion podrd ser de utilidad en el futuro para otras
personas.

¢Recibiré la informacién que se obtenga del estudio?
SiUd. lo deseq, se le facilitard un resumen de los resultados del estudio.

:Se publicaran los resultados de este estudio?

Los resultados de este estudio seran remitidos a publicaciones cientificas para su
difusion, pero no se transmitird ningun dato que pueda llevar a la identificacion de los
participantes.

¢Cémo se protegera la confidencialidad de mis datos?

El tratamiento, comunicacién y cesion de sus datos se hard conforme a lo dispuesto
por la Ley Orgdnica 15/1999, de 13 de diciembre, de proteccion de datos de caracter
personal. En todo momento, Ud. podrd acceder a sus datos, oponerse, corregirlos o
cancelarlos, solicitdndolo al investigador.

Sélo el equipo investigador, y las autoridades sanitarias, que tienen deber de guardar
la confidencialidad, tendran acceso a todos los datos recogidos por el estudio. Se
podrd transmitir a terceros informacién que no pueda ser identificada. En el caso de
que alguna informacién sea transmitida a otros paises, se realizard con un nivel de
proteccion de los datos equivalente, como minimo, al exigido por la normativa de
nuestro pais.

Sus datos serdn recogidos y conservados hasta finalizar el estudio de modo codificado,
que quiere decir que poseen un coédigo con el que el equipo investigador podra
conocer a quién pertenecen.

La responsable de la custodia de los datos es Elena San Roman Rodriguez. Al finalizar el
estudio los datos serdn anonimizados.

¢Existen intereses econdmicos en este estudio?

Esta investigacion es promovida por Elena San Roman Rodriguez (Hospital Universitario
Lucus Augusti).

El investigador no recibird retribucion especifica por la dedicacion al estudio.

Ud. no sera retribuido por participar. Es posible que de los resultados del estudio se
deriven productos comerciales o patentes. En este caso, Ud. no participard de los
beneficios econdmicos originados.

¢Cémo contactar con el equipo investigador de este estudio?

Ud. puede contactar con la Dra. Elena San Romdén Rodriguez en el teléfono 982296650
o a través del correo electrénico elena.san.roman.rodriguez@sergas.es para mdas
informacion.

Muchas gracias por su colaboracién.
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DOCUMENTO DE CONSENTIMIENTO PARA LA PARTICIPACION EN UN ESTUDIO DE
INVESTIGACION

TITULO del estudio: Influencia de la dieta en la Enfermedad de Meniére

Yo,

Lei la hoja de informacién al participante del estudio arriba mencionado que
se me entrego, pude conversar con
y hacer todas las preguntas sobre

el estudio.

Comprendo que mi participaciéon es voluntaria, y que puedo retirarme del
estudio cuando quiera, sin tener que dar explicaciones y sin que esto repercuta
en mis cuidados médicos.

Accedo a que se utilicen mis datos en las condiciones detalladas en la hoja de
informacién al participante.

Presto libremente mi conformidad para participar en este estudio.

Fdo.: El/La participante, Fdo.: El/La investigador/a que

solicita el consentimiento

Nombre y apellidos: Nombre y apellidos:

Fecha:

Fecha:
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DOCUMENTO DE CONSENTIMIENTO ANTE TESTIGOS PARA LA PARTICIPACION EN UN
ESTUDIO DE INVESTIGACION (para los casos en los que el/la participante no puede
leer/escribir)

El/La testigo imparcial tendrd que identificarse y ser una persona ajena al equipo
investigador.

TITULO del estudio: Influencia de la dieta en la Enfermedad de Meniére

Yo, , como testigo imparcial, afirmo que en
mi presencia:

e Seleleyd a la hoja de informacion
al participante del estudio arriba mencionado que se le entregd, y pudo hacer
todas las preguntas sobre el estudio.

¢ Comprendié que su participacion es voluntaria, y que puede retirarse del
estudio cuando quieraq, sin tener que dar explicaciones y sin que esto repercuta
en sus cuidados médicos.

e Accede a que se utilicen sus datos en las condiciones detalladas en la hoja de
informacién al participante.

e Presta libremente su conformidad para participar en este estudio.

Fdo.: El/La testigo, Fdo.: El/La investigador/a que
solicita el consentimiento

Nombre y apellidos: Nombre y apellidos:

Fecha: Fecha:
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DICTAMEN DEL COMITE DE ETICA DE LA INVESTIGACION DE SANTIAGO-LUGO

Guillermo José Prada Ramallal, Secretario del Comité de Etica de la Investigacién de Santiago-Lugo,

CERTIFICA:
Que este Comité evalud en su reunién del dia 23 de marzo de 2017 el estudio:

Titulo: Influencia de la dieta en la Enfermedad de Meniére
Promotor: Elena San Romén Rodriguez

Tipo de estudio: Outros

Versién:

Cédigo del Promotor:

Cédigo de Registro: 2017/169

Y, tomando en consideracién las siguientes cuestiones:

- La pertinencia del estudio, teniendo en cuenta el conocimiento disponible, asi como los
requisitos legales aplicables, y en particular la Ley 14/2007, de investigacion biomédica, el
Real Decreto 1716/2011, de 18 de noviembre, por el que se establecen los requisitos basicos
de autorizacion y funcionamiento de los biobancos con fines de investigacién biomédica y del
tratamiento de las muestras biolégicas de origen humana, y se regula el funcionamiento y
organizacién del Registro Nacional de Biobancos para investigacion biomédica, la ORDEN
SAS/3470/2009, de 16 de diciembre, por la que se publican las Directrices sobre estudios
Postautorizacién de Tipo Observacional para medicamentos de uso humano, y la Circular n®
07/2004, de investigaciones clinicas con productos sanitarios.

- La idoneidad del protocolo en relacién con los objetivos del estudio, justificacién de los
riesgos y molestias previsibles para el sujeto, asi como los beneficios esperados.

- Los principios éticos da Declaracién de Helsinki vigente.

- Los Procedimientos Normalizados de Trabajo del Comité.

Emite un dictamen FAVORABLE para la realizacién del estudio por el/la investigador/a del
centro:

Centros Investigadores Principales

Hospital Universitario Lucus Augusti; CH. | Elena San Roman Rodriguez; Andrés Soto Varela
Universitario de Santiago

En Santiago de Compostela, a 30 de marzo 2017.

El Secretario del Comité Territorial de Etica de la Investigacién de Santiago Lugo,

Firmado digitaimente por: guilermo jose prada.ramalial @ sergas 08
Facha: 2017.03.30 14:51:57 +0200"

Guillermo José Prada Ramallal
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Guillermo José Prada Ramallal, Secretario del Comité de Etica de la Investigacién de Santiago-Lugo,

HACE CONSTAR QUE:

1.- El Comité Territorial de Etica de la Investigacién de Santiago-Lugo cumple tanto en su
composicién como en sus PNTs los requisitos legales vigentes (RD 1090/2015 de ensayos clinicos, y
la Ley 14/2007 de Investigacion Biomédica).

2.- La composicién actual del Comité Territorial de Etica de la Investigacién de Santiago-Lugo es:

¢ Juan Manuel Vizquez Lago (Presidente). Médico especialista en Medicina Preventiva y
Salud Piblica. Area de Gestién Integrada de Santiago.

* Pilar Rodriguez Ledo (Vicepresidenta). Médico especialista en Medicina Familiar y
Comunitaria. Area de Gestién Integrada de Lugo.

¢ Guillermo José Prada Ramallal (Secretario). Médico especialista en Farmacologia Clinica.
Area de Gestién Integrada de Santiago. Fundacién Ramén Dominguez.

¢ Lorenzo Armenteros del Olmo (Vicesecretario). Médico especialista en Medicina Familiar
y Comunitaria. Area de Gestién Integrada de Lugo.

e Francisco Campos Pérez. Bidlogo. Instituto de Investigacién Sanitaria de Santiago de

Compostela.

* Rosana Castelo Dominguez Farmacéutica Atencién Primaria. Area de Gestion Integrada de
Santiago.

o Daniel De La Iglesia Garcia. Médico especialista en Digestivo. Area de Gestién Integrada de
Santiago.

» Ricardo Garcia Martinez Licenciado en Derecho. Area de Gestién Integrada de Lugo.

e Jaime Gulin Ddvila. Farmacéutico especialista en Farmacia Hospitalaria. Area de Gestién
Integrada de Lugo.
Victor Herrdn Carreira. Paciente. ADIL-Asociacion de Diabéticos Lucense.
Maria Jesiis Lamas Diaz. Farmacéutica especialista en Farmacia Hospitalaria. Area de

Gestién Integrada de Santiago.

o Carlos Rodriguez Moreno. Médico especialista en Farmacologia Clinica. Area de Gestién
Integrada de Santiago.

« Rafael Carlos Vidal Pérez. Médico especialista en Cardiologfa. Area de Gestion Integrada de
Lugo.

* Maria Jesiis Wandosell Picatoste. Enfermera. Area de Gestion Integrada de Santiago.
Para que conste donde proceda, y a peticion del promotor/investigador, en Santiago de Compostela,
a 30 de marzo de 2017.

El Secretario del Comité Territorial de Etica de la Investigacién de Santiago Lugo,

Firmado digitamente por: guillermo jose prada ramallal @ sargas es
Facha: 2017.03.30 14:52:00 +0200'

Guillermo José Prada Ramallal
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Se emite un informe FAVORABLE CONDICIONADO a que se aclaren los siguientes aspectos:
1. Aspectos metodolégicos:

El Comité considera que el objetivo secundario no puede ser alcanzado con un disefio transversal.
Por ello debe modificarse el texto donde se especifica el tipo de disefio y poner que es prospectivo.

Frmado digtalmente por: gullermo.jose.prada.ramallal @sergas.es
Fecha: 2017.03.30 14:52:03 +02'00'
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CAMPUS

UNIVERSIDADE CAMPUS DE EXCELENCIA INTERNACIONAL

DE SANTIAGO
DE COMPOSTELA

La enfermedad de Meniére es una patologia del oido interno multifactorial, en cuyo
desarrollo concurren probablemente factores genéticos y medioambientales. Cursa con
episodios de vértigo espontaneo recurrente que habitualmente se presentan con
hipoacusia neurosensorial unilateral fluctuante, acufenos y plenitud ética. La
restriccion de la ingesta de sal, cafeina y alcohol sigue siendo una parte importante en
el manejo de estos enfermos. Sin embargo, no existen muchos estudios en la literatura
que traten de avalar la utilidad de estas recomendaciones. Esta tesis doctoral estudia
los habitos dietéticos de pacientes con enfermedad de Meniere frente a los de un grupo
control y analiza la relacion entre estos habitos con ciertas caracteristicas de la
enfermedad y su evolucion.




	INFLUENCIA DE LA DIETA EN LA ENFERMEDAD DE MENIÈRE
	LISTA DE PUBLICACIONES
	LISTA DE ABREVIATURAS
	ÍNDICE
	1. RESUMEN
	2. INTRODUCCIÓN
	2.1. ANATOMÍA DEL OÍDO INTERNO
	2.1.1. Laberinto óseo
	2.1.1.1. El vestíbulo
	2.1.1.2. Los conductos semicirculares
	2.1.1.3. La cóclea o caracol

	2.1.2. Conducto auditivo interno
	2.1.3. Laberinto membranoso
	2.1.3.1. Laberinto posterior
	2.1.3.1.1. Vestíbulo membranoso
	2.1.3.1.2. Conductos semicirculares membranosos
	2.1.3.1.3. Estructura de los receptores del laberinto posterior

	2.1.3.2. Laberinto anterior
	2.1.3.2.1. Cóclea membranosa


	2.1.4. Ganglio espiral o de Corti
	2.1.5. Formación del VIII par craneal, cocleovestibular o estatoacústico
	2.1.5.1. Vía auditiva
	2.1.5.2. Vía vestibular

	2.1.6. Líquidos laberínticos

	2.2. FISIOLOGÍA COCLEAR
	2.3. FISIOLOGÍA DEL SISTEMA VESTIBULAR
	2.3.1. Funcionamiento del órgano vestibular periférico
	2.3.1.1. Fisiología de los conductos semicirculares
	2.3.1.2. Fisiología de la mácula del utrículo y del sáculo. Funcionamiento del aparato otolítico

	2.3.2. Fisiología de los núcleos vestibulares
	2.3.3. Reflejo vestíbulo-ocular
	2.3.3.1. El nistagmo optocinético
	2.3.3.2. El nistagmo vestibular


	2.4. ENFERMEDAD DE MENIÈRE
	2.4.1. Etiopatogenia de la enfermedad de Menière
	2.4.2. Clínica de la enfermedad de Menière
	2.4.3. Diagnóstico de la Enfermedad de Menière
	2.4.4. Tratamiento de la enfermedad de Menière


	3. HIPÓTESIS
	4. OBJETIVOS
	5. MATERIAL Y MÉTODOS
	5.1. CRITERIOS DE INCLUSIÓN Y DE EXCLUSIÓN
	5.2. ESTIMACIÓN DEL TAMAÑO MUESTRAL
	5.3. METODOLOGÍA
	5.4. RECOGIDA DE DATOS
	5.4.1. Consumo de lácteos
	5.4.2. Consumo de cafeína
	5.4.3. Consumo de alcohol
	5.4.4. Consumo de sal
	5.4.5. Consumo de alimentos precocinados
	5.4.6. Consumo de picante
	5.4.7. Consumo de azúcar
	5.4.8. Consumo de edulcorantes
	5.4.9. Consumo de líquidos

	5.5. ANÁLISIS ESTADÍSTICO
	5.6. ASPECTOS ÉTICOS Y LEGALES

	6. RESULTADOS
	6.1. CARACTERÍSTICAS DE LOS PARTICIPANTES
	6.2. ENFERMEDADES CONCOMITANTES
	6.3. CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS DE LOS PACIENTES CON ENFERMEDAD DE MENIÈRE
	6.4. CONSUMO DE LECHE
	6.5. CONSUMO DE YOGUR
	6.6. CONSUMO DE QUESO
	6.7. CONSUMO DE CAFÉ
	6.8. CONSUMO DE TÉ
	6.9. CONSUMO DE BEBIDAS DE COLA
	6.10. CONSUMO DE BEBIDAS ENERGÉTICAS
	6.11. CONSUMO DE CHOCOLATE
	6.12. CONSUMO DE POSTRES DE CHOCOLATE
	6.13. CONSUMO DE CAFEÍNA
	6.14. CONSUMO DE VINO
	6.15. CONSUMO DE CERVEZA
	6.16. CONSUMO DE DESTILADOS
	6.17. CONSUMO DE ALCOHOL
	6.18. CONSUMO DE SAL
	6.19. CONSUMO DE ALIMENTOS PRECOCINADOS
	6.20. CONSUMO DE PICANTES
	6.21. CONSUMO DE AZÚCAR
	6.22. CONSUMO DE DULCES
	6.23. CONSUMO DE REFRESCOS AZUCARADOS
	6.24. CONSUMO DE EDULCORANTES
	6.25. CONSUMO DE AGUA
	6.26. CONSUMO DE REFRESCOS
	6.27. CONSUMO DE CALDOS
	6.28. CONSUMO DE LÍQUIDOS
	6.29. RELACIÓN ENTRE HÁBITOS DIETÉTICOS Y CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS DE LOS PACIENTES CON ENFERMEDAD DE MENIÈRE
	6.29.1. Hábitos dietéticos y uni o bilateralidad de la EM
	6.29.2. Hábitos dietéticos y estadio de la enfermedad
	6.29.3. Hábitos dietéticos y evolución de la PTA
	6.29.4. Hábitos dietéticos y ausencia o presencia de acúfeno continuo
	6.29.5. Hábitos dietéticos y número de crisis de vértigo en los últimos seis meses
	6.29.6. Hábitos dietéticos y número de crisis de Tumarkin en los últimos seis meses


	7. DISCUSIÓN
	7.1. ENFERMEDADES CONCOMITANTES
	7.2. HÁBITOS DIETÉTICOS DE LOS PACIENTES CON EM FRENTE A LOS CONTROLES
	7.3. RELACIÓN ENTRE HÁBITOS DIETÉTICOS Y SEVERIDAD CLÍNICA DE LA EM
	7.3.1. Hábitos dietéticos y uni o bilateralidad de la EM
	7.3.2. Hábitos dietéticos y estadio de la EM
	7.3.3. Hábitos dietéticos y evolución de la PTA
	7.3.4. Hábitos dietéticos y ausencia o presencia de acúfeno continuo
	7.3.5. Hábitos dietéticos y número de crisis de vértigo en los últimos seis meses
	7.3.6. Hábitos dietéticos y número de crisis de Tumarkin en los últimos seis meses

	7.4. LIMITACIONES DEL ESTUDIO

	8. CONCLUSIONES
	9. BIBLIOGRAFÍA
	10. ANEXOS
	Anexo I. Autorización de la revista Nutritional Neuroscience para incluir la publicación “Caffeine intake and Menière's disease: Is there relationship?” y dicho artículo científico
	Anexo II. Autorización de la revista Nutritional Neuroscience para incluir la publicación “Alcohol consumptionin Menière's disease patients” y dicho artículo científico
	Anexo III. Consentimiento informado
	Anexo IV. Autorización del Comité de Ética





