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Inner ear hypofunction by labyrinthine hemorrhage
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RESUMO

A surdez sensodrio-neural subita tem etiologia definida
apenas em cerca de 10-15% dos casos. A hemorragia intra-
labirintica é uma causa rara de surdez subita, geralmente com
disfungdo vestibular concomitante. O objetivo deste trabalho
é fornecer informacgdo educativa para a pratica clinica sobre
este diagndstico diferencial, o seu tratamento e prognostico.
Apresenta-se um caso de disfun¢do global do ouvido interno
por hemorragia intra-labirintica e realiza-se uma revisao da
literatura de disfungdo vestibular e coclear desta etiologia. A
pesquisa bibliogréfica foi realizada na base “Medline”, com
os termos Mesh “inner ear AND hemorrhage” e as palavras-
chave “labyrinthine AND hemorrhage”.

Um doente de 82 anos de idade, sob anti-coagulagdo, foi
observado por hipoacusia direita subita com desenvolvimento
posterior de vertigem constante. O exame clinico e
complementar foi compativel com hemorragia intra-
labirintica. A hemorragia intra-labirintica tem como etiologias
mais comuns os disturbios hematoldgicos, pds-traumatismos,
e terapéuticas anti-agregantes e anti-coagulantes.
Atualmente, o diagndstico é possivel devido ao desenvolvimento
tecnoldgico da ressonancia magnética. Ndo existe terapéutica
especifica definida e a maioria dos casos recebe terapéutica
para surdez sensério-neural idiopatica, o que se tem revelado
insuficiente dado o mau progndstico auditivo verificado nos
casos descritos na literatura.
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ABSTRACT

Sudden sensorineural hearing loss has a stablish etiology only
in 10-15% of cases. Spontaneous intra-labyrinthine bleeding
is a rare cause of sudden hearing and vestibular loss. The
aim of this work is to provide useful and educational clinical
information regarding this differential diagnosis, its treatment
and prognosis.

We present a case of sudden inner ear hypofunction caused by
a labyrinthine hemorrhage, and discuss the literature on this
topic. The literature search at “Medline” was performed with
the Mesh terms “inner ear AND hemorrhage” and key-words
“labyrinthine AND hemorrhage”.

A 82-year old male patient, anti-coagulated, was admitted at
our department with complaints of sudden right-ear hearing
loss and dizziness. The clinical observation and complementary
studies were suggestive of intra-labyrinthine bleeding. The
more common causes of intra-labyrinthine bleeding are blood
disorders, trauma and anti-coagulation drugs.

The diagnosis is possible due to the notable advances in ear
imaging through magnetic resonance. There is no specific
treatment for this condition and the majority of cases are
submitted to standard idiopathic sudden sensorineural
hearing loss treatment with poor results as we can conclude in
the published series.

Keywords: Inner Ear; Intra-Labyrinthine Hemorrhage; Magnetic
Resonance

INTRODUGAO

A surdez subita sensorio-neural (SS) é definida como
uma perda auditiva superior a 30 dB em trés frequéncias
contiguas.! A sua incidéncia é de 5-20 novos casos por
100000 individuos por ano.?

A sua etiologia é definida apenas em cerca de 10-
15% dos casos, sendo que as etiologias potenciais sdo
infecdo por virus, oclusdo vascular, autoimunidade,
tumores, entre outras.> Apesar de muita investigacdo
relativamente a sua etiologia, a maioria dos casos sdo
idiopaticos e o debate acerca da sua fisiopatologia
continua. A presenca de fatores de risco para doenca
vascular, a sua importancia no desenvolvimento da
surdez subita e a ocorréncia de doenga vascular aguda
apos o episodio de SS tém sido alvo de particular
atencdo. A favor de uma causa vascular estdo o inicio
subito e sintomas unilaterais na maioria dos casos
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(semelhanca com enfarte agudo do miocardio (EAM)
e acidente vascular cerebral (AVC). Estes eventos
vasculares tém sido descritos como isquémicos ou
hemorragicos, sendo que que se encontram na literatura
situagdes que aumentam o risco de hemorragia do
ouvido interno. A hemorragia intra-labirintica (HIL) estd
descrita como uma causa rara de surdez subita com
sintomas e sinais vestibulares periféricos suspeitos de
disfuncdo vestibular concomitante, que tem vindo a ser
estudada em publicagBes recentes.*® Estdo descritas HIL
no contexto de anti-agregantes (acido acetilsalicilico),
anti-coagulantes (varfarina, acenocumarol), doencas
hematoldgicas (leucemia, anemia perniciosa, células
falciformes, pds-traumatica, infecciosa, sindrome Marfan
e idiopatica).

Apesar do estudo crescente na SS ainda ndo existem
critérios definidos de progndstico.® O objetivo deste
trabalho é fornecer informacdo educativa para a
pratica clinica sobre este diagndstico diferencial, o seu
tratamento e progndstico.

No presente trabalho, apresenta-se um caso clinico
de disfungdo global do ouvido interno por hemorragia
intra-labirintica e realiza-se uma revisdo da literatura de
disfuncdo vestibular e coclear desta etiologia.

Descrigdo do caso e revisdo da literatura

Apresenta-se o caso de um homem, de 82 anos, que foi
admitido no Servigo de Urgéncia de Otorrinolaringologia
do Centro Hospitalar e Universitario de Coimbra,
apos observagdo por Neurologia, com quadro clinico
caracterizado por hipoacusia direita de inicio subito e
agravamento progressivo com 24 horas de evolugdo,
desenvolvimento posterior de vertigem constante,
acompanhada de nauseas e vOmitos e desequilibrio
acentuado. O doente ndo apresentava outras sintomas
ou febre. Foi negado contexto infecioso e histéria de
traumatismos. No exame objetivo, o doente encontrava-
se hemodinamicamente estavel, consciente, orientado
e colaborante, com dificuldade na marcha, necessitando
de se apoiar. Na observagdo ORL verificou-se uma
otoscopia normal bilateralmente com Rinne positivo
bilateralmente e Weber lateralizado para a esquerda
na acumetria realizada com diapasdo de 512 Hz. No
exame nasal, da cavidade oral e faringe ndo apresentava
alteracbes, bem como no exame fisico do pescoco.
No exame otoneurolédgico foi possivel observar um
nistagmo horizontal espontaneo com fase rapida para
esquerda, prova de Unterberger-Fukuda com latero-
desvio direito > 9092, head impulse test positivo a direita
e head shaking test com aumento da intensidade do
nistagmo espontaneo inicialmente verificado.
Analiticamente, o doente apresentava um INR de 2,4 e
no restante estudo complementar ndo foram detetadas
outras alteragdes, nomeadamente no estudo do
electrocardiograma, imagiologia tordcica (radiografia) e
cranio (tomografia computorizada).

Considerando o quadro clinico apresentado e a

exclusdo da possibilidade de etiologia central neste
episédio, diagnosticou-se um sindrome labirintico
global, sendo iniciada corticoterapia com prednisona
(60mg/dia durante 7 dias, seguidos de 7 dias em doses
decrescentes), metoclopramida 10 mg em SOS 3id,
exercicios de estabilizacdo do olhar e deambulagdo
precoce (assim que toleravel). No restante estudo
complementar realizado nos dias seguintes, verificou-
se um défice vestibular direito na videonistagmografia
realizada e uma cofose do ouvido direito (Fig. 1).

FIGURA 1
Audiograma Tonal Simples e Vocal.
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FIGURA 2

RM dos ouvidos (Siemens, 1.5 Tesla, ponderagdo T1). Aumento do
sinal do labirinto membranoso direito (parcialmente, seta branca),
ndo visivel no labirinto membranoso contralateral.
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FIGURA 3
Posturografia Dindmica Computorizada antes e ap6s Reabilitagdo
Vestibular.
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Foi pedido estudo por Ressondncia Magnética cranio-
encefalica e dos ouvidos, tendo-se verificado um
hipersinal espontaneo em T1 do labirinto membranoso
direito sem aumento apds contraste, e com
hipersinal no estudo FLAIR (fluid attenuation inversion
recovery), sugestivo de conteddo anormal no labirinto

FIGURA 4
Audiograma Tonal Simples e Vocal 2 meses apds terapéutica

ESQUEMA 1
Fluxograma de Pesquisa Bibliografica

Estudos identificados com
outros termos (n = 73)

Estudos identificados com
termos MeSH (n = 29)

I_I_I

L]
Estudos sclecionados para
andlise completa

I_|_I

T
Estudos incluidos
n=25

Excluidos
2 — duplicados
75 —nao envolviam HIL

membranoso, que no contexto de auséncia de infecdo
otoldgica, favoreceu a hipdtese de hemorragia intra-
labirintica (Fig. 2).

Apesar da boa evolugdo do nistagmo com os exercicios
de estabilizacdo do olhar, o doente permanecia com um
desequilibrio marcado, especialmente em ambientes
de pouca luz e ao caminhar, pelo que realizou PDC
(posturografia dindmica computorizada, Fig. 3). Pela
dependéncia visual de 100% e DHI (Dizziness Handicap
Inventory) de 32, realizou programa de reabilitacdo
com vestibular com cinco sessGes de optocinéticos,
verificando-se uma melhoria quer na prestagdo na PDC,
quer no DHI (=1) (Fig. 3). Contrariamente a boa evolugdo
vestibular, a audi¢do ndo teve qualquer melhoria (Fig.
4).

O esquema 1 apresenta o esquema de revisdo da
literatura realizada com pesquisa bibliografica na
base “Medline”, com os termos Mesh “inner ear
AND hemorrhage” e as palavras-chave “labyrinthine
AND hemorrhage” dos ultimos 10 anos, incluindo
estudos que abordassem etiologia, fisiopatologia e/ou
terapéutica nos estudos publicados.

Da pesquisa realizada verifica-se a existéncia de 48
casos descritos de surdez subita por hemorragia HIL,
sendo que a maioria dos estudos sdo revisdo de séries
de SS e casos clinicos.

Os estudos considerados mais relevantes e suas
principais conclusGes sdo apresentados na Tabela 1.
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TABELA 1

Estudos de HIL considerados mais relevantes.

ESTUDO N2 DOENTES TIPO DE ESTUDO NOTAS
187 com SSSN Série de casos
E BD, 2010’ D i- ao.
PETROVIC BD, 2010 1 com HIL Retrospetivo oente sob anti-agregacao
Estudo RM ponderado em T1 antes e apds contraste, com
sequéncias FLAIR.
KIM DS, 20175 59 com SSSN Série de casos | Hipersinal nas ponderagGes sem contraste, em ambas as
! 6 com HIL Retrospetivo localizagdes endolinfaticas e perilinfaticas do labirinto e
a auséncia de realce apds contraste indicam hemorragia
labirintica.
A HIL surge com hipersinal espontaneo em T1 sem aumento
s 37 doentes Série de casos | de sinal com gadolinio. A identificagdo da HIL adiciona um fator
DUBRULLE F, 2010 . . . N L
8 com HIL Retrospetivo de progndstico relativamente a probabilidade de recuperar a
audicdo.
Na HIL ocorre perda significativa de células ciliadas externas,
mas sem diferenga no numero de células ciliadas internas,
células do ganglio espiral, fibrdocitos e na estria vascular,
23 Estud C '
KAYA'S, 2015° 0550? . >t 9 . comparando com ouvidos sdos. Sugere que estes doentes
temporais histopatoldgico

possam ser, portanto, bons candidatos para protese auditiva
convencional ou implantavel coclear, no caso de surdez
sensério-neural profunda.

KYUNG HJ, 2016°

291 com SSSN
1 com HIL

Série de casos
Retrospetivo

Hipersinal espontaneo em T1 sem aumento de sinal com
gadolinio

112 com SSSN

Série de casos

Hipersinal espontdaneo em T1 sem aumento de sinal com

SALOME R, 2008%;
SIMY K, 2017%;
PARK JJ, 2015

WU X, 2014 . gadolinio. Ocorre pela acumulagdo de meta-hemoglobina
7 com HIL Retrospetivo ) Lo e .
intra e extracelular. Mau progndstico auditivo se hemorragia.
- Grupo de doentes com HIL mostraram um prognéstico
1 200 com SSSN Série de casos upo. de doen B um prog
CHO J, 2017 . auditivo significativamente pior, comparando com as outras
7 com HIL Retrospetivo . .
etiologia de SS.
SHINJI' N, 2009*?;
ARELLANO B, 2016%;
CERVANTES 5, 2014%; Todos em doentes com risco aumentado de hemorragia
ARAUJO MARTINS J, 2014%; 7 casos HIL Casos clinicos g

(referenciados no texto)

VIVAS EX, 2018

11 casos de HIL

Série de casos
Retrospetivo

Maior série de casos de HIL publicada

8 doentes com SS e vertigem

1 doente apenas com vertigem

9 doentes receberam corticoterapia

Nenhum dos 11 doentes teve recuperagao auditiva

DISCUSSAO

A hemorragia intra-labirintica como etiologia de SS é um
disturbio raro com uma incidéncia de 0.3 - 6.25% nas
séries existentes de surdez subita.

A sua etiologia ja foi atribuida a anti-agregantes,
anti-coagulantes (varfarina, acenocumarol), doencas
hematoldgicas (leucemia, anemia perniciosa, células
falciformes), pds-traumatica, infecgGes , sindrome de
Marfan, sendo que também existem casos de etiologia
desconhecida. O doente apresentado neste caso estava
sob terapéutica com acenocumarol, pelo que se atribuiu
como provavel fator de risco para a HIL.

Os sintomas e sinais vestibulares verificados em doentes
com HIL®Y tém sido alvo de exploragdo etioldgica, sendo
que estudos histopatoldgicos de ossos temporais de
doentes com HIL e com grupo controlo verificaram
diminuigdo significativa na densidade de células ciliadas
tipo | na crista dos canais semicirculares superior, lateral
e posterior, e na macula do saculo e utriculo dos ossos
com HIL. As células tipo Il revelaram também menor
densidade na crista do canal semicircular superior e
posterior e na macula do saculo.> No entanto, este
estudo tem a limitacdo de ndo estabelecer correlagdo
com achados clinicos ou provas funcionais nos dadores.
Estudos de exploracdo funcional vestibular em doentes
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com HIL serdo muito enriquecedores para uma melhor
compreensdo da fisiopatologia da disfungdo vestibular
na HIL, a semelhanca do ja publicado para a SS em geral
com estudo por provas caldricas, video head impulde
test e potenciais vestibulares evocados miogénicos.?°
De salientar que neste trabalho foi detetado um pior
progndstico da SS em doentes com vertigem e, em
particular, se evidéncia de respostas caldricas anormais.
Esta analise é compativel com o nosso caso clinico, que
apesar de estudo funcional limitado a provas caldricas e
PDC, um défice vestibular direito foi evidenciado e com
pobre progndstico auditivo.

O diagnodstico é suspeitado por RM com hipersinal
espontaneo em T1, sem realce apds contraste, no
compartimento endo e perilinfatico, como verificado
na RM realizada no nosso doente, e com hipersinal
no estudo FLAIR. Estas observacdes resultam da
acumulacdo de metehemoglobina, fluidos proteinaceos
ou por mineralizagdo resultante de hemorragia prévia.
No estudo FLAIR normal, a imagem surge semelhante a
ponderagdo T2, mas com a supressdo do sinal de fluidos,
os compartimentos endolinfaticos e perilinfaticos
surgem a escuro. Assim, se permanecerem intensos, é
uma indicac¢do para presenca de conteido hemorragico
ou proteindceo patoldgico.?

Uma vez que ndo existe evidéncia de outras terapéuticas
dirigidas a esta etiologia, a terapéutica recomendada é
corticoterapia nas doses habituais para SS idiopatica.
No entanto, esta opgdo ndo tem tido evidéncia de bons
resultados, além do caso descrito por Araujo-Martins
J e colaboradores com recuperacgdo ligeira da funcdo
auditiva nas altas frequéncias.'® Estudos randomizados e
controlados com placebo e/outras opgdes terapéuticas
em doentes com HIL podem clarificar no futuro se a
corticoterapia se justifica. Salienta-se, ainda, o risco
tedrico de agravamento da hemorragia com o uso
potencial de substancias vasodilatadoras e vasoativas
para terapéutica de SS idiopatica.

Assim, a HIL é um diagndstico possivel em doentes com
surdez subita sensdrio-neural e com determinados
fatores de risco, como o uso de anti-coagulantes, mesmo
com tempos de coagulagdo dentro dos intervalos
desejados, tal como no nosso doente. No entanto, casos
de HIL em doentes sem esses mesmos fatores de risco
também foram verificados, pelo que a suspeita deve
ser estabelecida também nesses casos.’ O avango do
estudo imagioldgico por RM (em particular o estudo
FLAIR e tecnologia de 3 Tesla) permite diferenciar
vdrios disturbios do ouvido interno em doentes com
surdez subita, mas também tem importancia no
progndstico, crucial para ajustar as expectativas do
médico e do doente a recuperagdo e para eventuais
ajustes terapéuticos. Até a data ndo existe terapéutica
especifica definida para a HIL, sendo que a maioria dos
casos recebe terapéutica para surdez sensério-neural
idiopatica com resultados claramente insuficientes, que
motivam a necessidade de continuar o estudo da surdez

subita e da HIL em particular.

Assim, o diagnéstico de HIL depende do estudo por RM
com as analises referidas e, se presentes, indicam um
mau prognostico funcional.
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