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RESUMEN

Objetivo: Determinar la eficacia de la betahistina versus rehabilitacion vestibular en el
manejo del vértigo posicional paroxistico benigno en los pacientes que acuden a la consulta de
otoneurologia del Hospital General del Este Dr. Domingo Luciani en el periodo de febrero a
abril del afio 2018. Métodos: Estudio de tipo cuasi-experimental, prospectivo, observacional y
corte longitudinal. Se establecieron dos grupos seleccionados al azar, se tratd un grupo con
betahistina y el otro grupo con rehabilitacion vestibular (RV). Se realiz6 un examen
otoneuroldgico, audiometria tonal y vocal, asi como el cuestionario de discapacidad por
vertigo (Dizziness Handicap Inventory), previo al tratamiento, a la tercera y sexta semana post
tratamiento. Resultados: Pre tratamiento, la puntuacion total, no fue estadisticamente
significativa (p= 0,899), en la tercera semana post tratamiento, fue inferior en el grupo de RV
comparado con el grupo con betahistina (p = 0,729), a la sexta semana en el grupo de RV, fue
casi menos de la mitad de la obtenida en el grupo con betahistina (p = 0,020). Pre tratamiento,
el grupo con betahistina report6: 1 (25%) paciente con discapacidad moderada, 3 (75%) con
discapacidad severa y para el grupo con RV, 2 pacientes (50%) con discapacidad moderada y
2 (50%) pacientes con discapacidad severa, como resultado final, en la tercera semana, para
RV 75% de los pacientes mostraron discapacidad moderada y para betahistina la totalidad de
los mismos, a la sexta semana, la totalidad de los pacientes que recibieron RV, presentaban
discapacidad leve y con betahistina, el 50% persisti6 con discapacidad moderada.
Conclusiones: La RV es un tratamiento més eficaz que la betahistina para el VPPB, el DHI es
un instrumento util para evaluar, calificar la progresion y la respuesta al tratamiento.

PALABRAS CLAVE: Vértigo posicional paroxistico benigno, betahistina, rehabilitacion
vestibular, Dizziness Handicap Inventory.



ABSTRACT

BENIGN PAROXISTIC POSITIONAL VERTIGO: BETAHISTINA VS VESTIBULAR
REHABILITATION

Objective: The objective of the proposed work is to determine the efficacy of betahistine
versus vestibular rehabilitation in the management of benign paroxysmal positional vertigo in
the patients who attend the otoneurology consultation of the Hospital General del Este Dr.
Domingo Luciani in the period of february to april 2018. Methods: Quasi-experimental,
prospective, observational and longitudinal study type. Two randomized groups were
established, one group was treated with betahistine and the other group with vestibular
rehabilitation. An otoneurological examination, tonal and vocal audiometry was performed, as
well as the vertigo disability questionnaire (Dizziness Disability Inventory) before treatment at
the third and sixth week post treatment. Results: Pretreatment, the total score, was not
statistically significant (p = 0.899), in the third week post treatment, it was lower in the RV
group compared with betahistine (p = 0.729), to the sixth week in the RV group, it was almost
less than half of that obtained in the betahistine group (p = 0.020). Pre-treatment, the group
with betahistine reported: 1 (25%) patient with moderate disability, 3 (75%) with severe
disability and for the group with RV, 2 patients (50%) with moderate disability and 2 (50%)
patients with severe disability, as a final result, in the third week, RV group showed moderate
disability in 75% of de patients, and for betahistine group 100%, by the sixth week, all patients
who received RV, had mild disability and with Betahistine, 50% persisted with moderate
disability. Conclusions: VR is a more effective treatment than betahistine for BPPV; DHI is a
useful instrument to evaluate, rate progression and response to treatment.

KEY WORDS: Benign paroxysmal positional vertigo, betahistine, vestibular
rehabilitation, Dizziness Handicap Inventory.



INTRODUCCION

Planteamiento y delimitacion del problema

Vértigo es la sensacion subjetiva de rotacion o de desplazamiento del entorno, o del
propio cuerpo respecto a si mismo. Indica un desequilibrio en el sistema vestibular, podemos
hablar de vértigo de origen periférico cuando encontramos una lesion a nivel del laberinto o
del nervio vestibular y vértigo de origen central si se afectan los ndcleos vestibulares del
tronco cerebral o sus proyecciones al cerebelo o a la corteza cerebral. El vértigo de origen
periférico es el mas frecuente, y de todos los sindromes vertiginosos éste corresponde el 44 %,
dentro de estos el vertigo posicional paroxistico benigno (VPPB) es el trastorno vestibular mas

comn con una incidencia de 64 por 100.000 habitantes segtin Kroenke et al, en el afio 2014.)

Un estudio realizado en los Estados Unidos en el afio 2017 @, revel6 que 5.6 millones
de habitantes por afio, acuden a los centros de emergencia a nivel nacional presentando
mareos, de los cuales entre 17- 42 % son diagnosticados con VPPB. También se describe que
1 de cada 3 adultos mayores presenta vértigo en su vida y sufren caidas cronicas. El
tratamiento en la fase aguda generalmente incluye drogas que inhiben las entradas sensoriales,
las que en su mayoria tienen efecto sedante, causando una adaptacion mas lenta, demorando la
respuesta a la terapia. En el VPPB la compensacidn suele ocurrir de manera espontanea en el
20 % de los pacientes tras un mes de seguimiento y hasta 50 % a los 3 meses. Quedando asi un
grupo de pacientes donde los sintomas de disfuncién vestibular pueden ser persistentes,
causando inestabilidad y desequilibrio que los incapacita cronicamente, impidiéndoles
desarrollar su vida en forma normal, siendo éstos los candidatos para realizar un programa de

rehabilitacion vestibular (RV). ®

La RV es un programa de ejercicios de aplicacion no invasiva, orientado
principalmente a la compensacion vestibular, es costo efectiva y beneficiosa en pacientes con
desequilibrio estatico y/o dindmico. Se basa en ejercicios motores-6culo-vestibulares, los
cuales fortalecen intensivamente los reflejos vestibulo-oculomotores, vestibulo-cerebelosos y

vestibulo-espinales, con lo cual se recobra gran parte de las actividades del diario vivir. ©



Se realiza en el hogar, diariamente y su evolucién es controlada por el especialista
tratante. Es un buen recurso terapéutico, con éxito en el manejo de la inestabilidad de la
marcha secundaria a una falla vestibular, siendo una opcion para lograr una acomodacion
vestibular efectiva, siempre y cuando exista la adherencia terapéutica descrita, se reporta una
tasa de efectividad de 95 % en el VPPB. Elimina los sintomas, disminuye la inestabilidad y el
riesgo de caidas e incorpora al paciente a sus actividades habituales prontamente, acelerando

el fenémeno de recuperacion funcional del equilibrio.

Por su parte la betahistina es un anélogo sintético de la histamina y ha resultado de
gran eficacia para el vértigo y los sintomas neurovegetativos. Es agonista parcial de receptores
H1 postsinapticos y antagonista de receptores H3 presinapticos. En el VPPB el uso de los
sedantes vestibulares no esta descrito como tratamiento de primera linea, sin embargo resulta
una opcion en pacientes con sintomatologia exacerbada o en enfermedad recurrente, habiendo

literatura que describe su efectividad.

La sintomatologia vertiginosa es altamente incapacitante, restringiendo de forma
severa la vida social del paciente, y en algunos casos su cotidianidad e independencia,
conduciendo a un deterioro del estado psicoldgico. Los costos de las lesiones relacionadas con
caidas en los adultos mayores son sustanciales. S6lo en los Estados Unidos, se estima que

anualmente los costos directos e indirectos de las lesiones relacionadas con caidas alcanzan
54,9 mil millones de dolares. Los efectos positivos tanto de la RV como de la betahistina han

sido ampliamente estudiados, sin embargo se mantiene controversia en cuanto al tratamiento

mas beneficioso en VPPB, por lo que surge como interés de investigacion en esta patologfa. ©

Por lo antes expuesto, en este contexto, se procede a analizar en qué medida la RV o
tratamiento médico con betahistina, funciona como terapia alternativa, para aquellos pacientes
que persistan sintomaticos posterior a la realizacion de maniobras de reposicionamiento
canalicular , evaluando y comparando posteriormente el grado de mejoria obtenido con cada

uno.



Delimitaciones

El presente trabajo se realiz6 en pacientes que acuden a la consulta de otoneurologia
del servicio de Otorrinolaringologia, del Hospital General del Este Dr. Domingo Luciani, en el

periodo de tiempo comprendido entre febrero a abril de 2018.
Justificacion e importancia

El vértigo es una de las quejas més frecuentes para lo que las personas buscan ayuda
médica y es la razon nimero uno para una visita al médico en las personas de edad de mas de
55 afios. Aunque puede ser causado por muchas condiciones médicas diferentes, se estima
que casi la mitad de los casos se deben a alteraciones vestibulares no compensadas como
VPPB, resultado de hipofuncion vestibular en la inestabilidad postural, visién borrosa, y

quejas subjetiva de desequilibrio. ©

La betahistina ha sido el tratamiento del vértigo por mas 40 afios. En Europa, es la
droga més usada para dicha patologia, la experiencia clinica ha demostrado el beneficio de la
betahistina para diferentes tipos de veértigo periférico, entre ellos el VPPB con un excelente
perfil de seguridad, en el rango de dosis habitual de 8-16 mg tres veces al dia inicialmente, y
de 24-48 mg diario de mantenimiento, siendo una opcidn efectiva y segura para el tratamiento
de esta patologia. “®

La RV es un tratamiento alternativo que se ha utilizado en otros paises como
Inglaterra y Estados Unidos, con buenos resultados, pero que no se ha incorporado como

tratamiento formal en los centros de nuestro pais. ¢

En el Servicio de Otorrinolaringologia del hospital Dr. Domingo Luciani, la
incidencia de VPPB es del 50 % de los pacientes que acuden a la consulta de otoneurologia,
teniendo en cuenta que la literatura reporta una remision espontanea del 20 % de los pacientes
al mes de seguimiento y de 50 % a los 3 meses. Se hace viable la aplicacion de una terapia
alternativa como RV o tratamiento médico con betahistina, para aquellos pacientes que

persistan sintomaticos, evaluando el grado de mejoria obtenido con cada uno.



Antecedentes

Tsukamoto et al, (") estudiaron los efectos de un protocolo de tratamiento de RV en
la calidad de vida y el equilibrio postural en pacientes con VPPB, y compararon estos efectos
con los pacientes que tomaban 0 no medicamentos, en un ensayo controlado aleatorizado que
se realiz6 con 20 pacientes, diagnosticados anteriormente. La informacion inherente a los
sintomas de vértigo y la calidad de la vida fueron evaluadas y recolectadas a través del
cuestionario DHI, una escala analdgica visual (VAS) del mareo, y estabilometria. Los
pacientes fueron tratados con un protocolo acorde a sus necesidades individuales durante 12
semanas. La muestra se dividio en dos grupos de acuerdo con el uso (grupo medicado, n =9) o
no (grupo control, n = 11) con drogas antivertiginosas. Al comparar los pardmetros pre
tratamiento y posterior a la RV, hubo una reduccién en la puntuacién del DHI, en los aspectos
fisico, funcional y emocional, asi como en el puntaje total del mismo. Siendo estadisticamente
significativo (p < 0,05) y en la intensidad de los mareos, valorada con la VAS (p = 0,003). Se
observd una mejoria del equilibrio postural a través de pruebas funcionales, sin embargo, no
hubo diferencia estadisticamente significativa en la estabilometria. Finalmente al comparar
ambos grupos no se evidencia diferencia estadisticamente significativa (p > 0,05) en los
resultados de DHI, VAS vy estabilometria, concluyendo que la calidad de vida y el equilibrio
postural mejoran con la RV y que esta mejoria no esta asociada con el tratamiento

farmacoldgico.

Ricci et al, ® a través de un ensayo clinico aleatorizado con un periodo de
seguimiento de 3 meses, estudiaron los efectos de la RV sobre el control del equilibrio en
pacientes mayores de 65 afios. La muestra conto con 82 personas con VPPB. El grupo control
utilizé el modelo de protocolo convencional de Cawthorne y Cooksey (n = 40), y el grupo
experimental un nuevo protocolo multimodal de Cawthorne y Cooksey (n = 42). Se evalud en
el estudio: indice de la marcha dindmica, historia de caidas, fuerza de prension manual, tiempo
para levantarse y caminar, pruebas de sentarse y pararse, alcance multidireccional, y pruebas
de equilibrio estatico. Con excepcion de la historia de caidas, pararse con un solo pie (derecho
e izquierdo) con ojos cerrados, y romberg sensorial con 0jos abiertos, existio mejoria después
de los tratamientos. La diferencia entre ambos grupos se evidencio con el romberg sensorial

con ojos cerrados (4.27 segundos) y al pararse con un solo (izquierdo) con ojos abiertos (4,08



segundos) siendo estadisticamente significativas después del tratamiento, favoreciendo el
protocolo multimodal. Ambos protocolos resultaron en una mejoria en el equilibrio en
ancianos con VPPB, control que se mantuvo durante un periodo de corto plazo. El protocolo

multimodal presenta un mejor rendimiento en pruebas de equilibrio estatico especifico.

En una revision sistematica realizada por Bressi et al, © sobre la efectividad de la RV
en pacientes con VPPB. Donde realizaron busquedas en los estudios relevantes publicados en
PubMed, Google Scholar y Ovid, utilizando varias palabras clave. Se incluyeron ensayos
disponibles en inglés y no aplicé el afio de publicacion ni restricciones de estado de
publicacién. Excluyendo otros tipos de vértigos periféricos. De 42 ensayos identificados, solo
12 cumplieron los criterios de inclusion. Tres de ellos investigaron el papel de la RV en
pacientes con VPPB comparandolo con un grupo control sometido a observacion, otros dos,
evaluaron la eficacia de la RV frente a los medicamentos, siete resaltaron los beneficios de la
RV sola o0 en combinacion con el procedimiento de reposicionamiento canalicular (CRP). Los
estudios difirieron en el tipo de intervencion, el tipo de resultado y el tiempo de seguimiento.
La RV mejora el control del equilibrio, promueve la estabilizacion visual con los movimientos
de la cabeza, mejorando la interaccion vestibular-visual durante el movimiento de la cabeza y
la expansién de la estabilidad de la postura estatica y dindmica. CRP y la RV parecen tener un
efecto sinérgico en pacientes con VPPB, especialmente en pacientes de edad avanzada. La RV
no reduce la tasa de recurrencia, pero parece reducir el disconfort. Entonces, la RV puede
sustituir a la PCR cuando las comorbilidades de la columna vertebral contraindican la PCR y
pueden reducir la utilizacion de medicamentos contra el vértigo después de CRP. Se necesitan

mas estudios para confirmar estos resultados alentadores.

Kulcu et al, ‘9 determinaron la eficacia de un programa de RV, de ejercicios en el
hogar, comparandolo con betahistina, en pacientes con VPPB que no respondieran a
maniobras de reposicionamiento canalicular, mediante un estudio prospectivo, aleatorizado y
controlado. Treinta y ocho pacientes (10 hombres, 28 mujeres, con una edad media de 46 +/-
13 afios) con diagnéstico de VPPB. Los pacientes fueron asignados aleatoriamente a RV o
tratamiento medicamento. En el grupo de medicamentos, se recetd betahistina a 24 mg/dia
durante 1 mes. Se requirio que el grupo de RV realizara ejercicios de Cawthorne-Cooksey seis

veces/dia durante 4 semanas. Se les realizd un cuestionario de sintomas vestibulares y calidad



de vida relacionada, al comienzo del estudio y después de 2 meses. Las puntuaciones medias
de los dos componentes, sintomatologia vestibular y calidad de vida, disminuyeron en el grupo
de RV en la cuarta semana. En el grupo de medicacion, las puntuaciones medias de
sintomatologia vestibular disminuyeron en la segunda semana, aunque en menor medida, por
otro lado la calidad de vida mejoré a la cuarta semana. Sin embargo, no hubo diferencias
significativas entre ambos parametros en la semana 8. Hubo diferencias significativas entre
los grupos con respecto al cambio en las puntuaciones medias de la sintomatologia vestibular
(p = 0,001) a favor de RV. Concluyeron que la RV es una opcién para el tratamiento de la
VPPB.

Myrelly et al, ® evaluaron los efectos a corto plazo de la RV en el equilibrio, los
sintomas de mareo y la calidad de vida de los ancianos con VPPB. En este ensayo
aleatorizado, simple ciego y controlado, los adultos mayores con VPPB cronico se
aleatorizaron en dos grupos, el grupo experimental (n = 7, edad: 69 (65-78) afios) y el grupo
control (n = 7, edad: 73 (65-76) afios). Los pacientes en el grupo experimental fueron
sometidos a RV (50 min por sesién, dos veces por semana) Yy la maniobra de
reposicionamiento canalicular, segin fue necesario, durante 13 semanas. El grupo control se
traté usando solo maniobra de reposicion canalicular. El equilibrio dindmico y estatico, los
sintomas de mareo y la calidad de vida se midieron al inicio, en una, cinco, nueve y trece
semanas. No hubo diferencias entre los grupos en los mareos, la calidad de vida y el
equilibrio estatico durante las 13 semanas. Se observaron diferencias significativas en las
medidas de equilibrio dindmico entre los grupos (p <0,05 para la mayoria de las pruebas)
mediante evaluaciones. En el analisis intragrupal, ambos grupos mostraron mejoria en todas
las mediciones, excepto que no se encontraron mejoria de las pruebas de equilibrio dinamico
en el grupo control. Comprobando que los pacientes que recibieron RV mostraron mejores
resultados en el equilibrio dinamico que aquellos que recibieron solo maniobras de reposicion

canalicular.

Segln Riveros et al, ™ RV consiste en ejercicios que aceleran la compensacion
laberintica, aumentando y/o mejorando la actividad de los otros dos sistemas que intervienen

en el equilibrio. Este estudio evalla la efectividad de un programa de RV en pacientes con



inestabilidad en la marcha, secundaria a VPPB. Se aplic6 una encuesta de RV para determinar
el grado de desequilibrio y la alteracion de actividades de la vida diaria. Al grupo estudiado se
le aplicaron ejercicios de RV durante 6 semanas, y el grupo control recibio tratamiento
farmacologico estandar. De 48 pacientes; 26 en el grupo estudiado y 22 en el grupo control, en
el grupo en estudio, a las 6 semanas todos presentaron algin grado de mejoria, encontrdndose
solo desequilibrio leve en 92 % y mejoria total en 8 %. En el grupo control, a las 6 semanas la
sintomatologia persistio en 50 % de los pacientes y el 50 % restante present6 atn desequilibrio

leve; ninguno se recupero totalmente.

El metaanalisis realizado por Della Pepa et al, *® evalta la eficacia de la betahistina
en el tratamiento de sindromes vertiginosos, se realizd una basqueda de la literatura sobre
ensayos clinicos realizados con betahistina versus placebo en un estudio aleatorizado doble
ciego, en paralelo o cross-over de disefio. De 104 publicaciones obtenidas a partir de un
andlisis de "Medline", "EMBASE" y bases de datos "CINAHL", 7 estudios clinicos, que para
un total de 367 pacientes fueron extrapolados y analizados. Los diversos parametros
utilizados para evaluar la eficacia, adoptado en los ensayos, y tomados en cuenta en el
metaanalisis, fueron conocimientos generales del paciente o médico, nimero de episodios
vertiginosos y su duracion, se clasificaron como "mejoria" y "no mejoria". Los resultados del
metanalisis confirman el beneficio terapéutico de betahistina versus placebo en todos los

sindromes vertiginosos periféricos incluyendo el VPPB.

Estudios clinicos y metanélisis realizados por Alcocer et al, © demostraron que la
betahistina es eficaz y segura en el tratamiento de los sindromes vertiginosos periféricos. El
objetivo de este trabajo fue revisar el perfil farmacologico de betahistina y la evidencia de su
eficacia y seguridad. Incluyendo ensayos que evaluaron la efectividad y seguridad de
betahistina versus placebo o control activo en el tratamiento del vértigo periférico, incluyendo
el VPPB. También metanalisis recientes, actualizaciones sobre los mecanismos de accion,
farmacodinamia y la farmacocinética de la betahistina. Resultando la betahistina eficaz y
segura en numerosos ensayos clinicos, a pesar que el mecanismo de accidn preciso todavia no

se entiende completamente.



Martin et al, ™ realizaron una revisién referente a, como profesionales de la
atencion primaria en salud, reciben frecuentemente consultas sobre vértigo, un sintoma que
puede relacionarse con distintas condiciones patoldgicas. La prevalencia de vertigo de origen
vestibular aumenta con la edad y es causa frecuente de ausencia laboral, permanencia en el
hogar e interrupcion de la actividad cotidiana por sus sintomas. Este trastorno requiere un
diagndstico diferencial, pero un elevado porcentaje de pacientes queda al margen de un
diagnostico preciso, recibiendo un tratamiento inapropiado o inadecuado. Se analizan entonces
los tipos de vértigo y las opciones de tratamiento medicamentoso disponibles para su
resolucion, asi como su eficacia y seguridad, concluyendo que la betahistina es el tratamiento
de eleccion.

En un metaanalisis realizado por Murdin et al,  incluyeron 17 estudios con 1025
participantes. Dieciséis estudios que incluyeron a 953 pacientes compararon betahistina con
placebo; los estudios tuvieron un riesgo de sesgo alto a poco claro. Todos los estudios con
datos analizables duraron tres meses o menos. Un estudio, con alto riesgo de sesgo, incluyo a
72 pacientes con VPPB y compar0 betahistina con placebo; todos los pacientes también
poseian maniobras de reposicionamiento canalicular. La calidad general de las pruebas se
considero baja. Los estudios variaron considerablemente en cuanto a los tipos de participantes,
los diagndsticos, las dosis de betahistina y el tiempo de consumo del farmaco, los métodos del
estudio y la forma en que se midieron todos los sintomas de vértigo. Obteniendo como
resultado una reduccién en los sintomas de vértigo, significativamente mayor en el grupo de
betahistina que en el placebo. Concluyeron que la betahistina es un farmaco bien tolerado, que
reduce la sintomatologia del vértigo, pero sin embargo se deben realizar estudios mas

detallados.

Marco tedrico
El vértigo periférico se presenta si hay lesiones del 6rgano sensorial periférico o de
las vias nerviosas hasta su entrada en el tronco cerebral. Puede ser:
-Endolaberintico: Asientan en el 6rgano sensorial.
-Retrolaberintico: Se localiza a lo largo del recorrido del VIII par desde la salida por el

conducto auditivo interno hasta la entrada en el bulbo. ¢**



Clinicamente se diferencian por presentar en el vértigo periférico, crisis de vértigo de
caracteristicas rotatorias, ser de inicio rapido o subito, estar asociado a cortejo neurovegetativo
con sudoracion, nauseas y vomitos, palidez cutanea, palpitaciones, con una duracién
aproximada menor a dos semanas y los periodos intercrisis son normales, asi mismo pueden
asociarse a sintomatologia coclear, asociandose a hipoacusia o acufenos. El vértigo central,
puede no ser rotatorio, sino M&s bien sensacion de inestabilidad, mareo, oscilacién o dificultad
de la marcha que le impide la deambulacién, este se instaura progresivamente y suele ser
permanente, sin periodos intercrisis, puede estar asociado o0 no a cortejo vegetativo, la
duracién de las crisis son muy prolongadas y se puede asociar a sintomatologia central como
trastornos de conciencia, diplopia, disartria, desorientacion, afectacion de pares craneales y

ataxia, >0

En cuanto a los tipos de vertigos periféricos, se pueden diferenciar los siguientes:
Neuronitis vestibular, enfermedad de méniere, laberintitis aguda, fistula perilinfatica,
neurinoma del acustico, vértigo postraumatico y VPPB siendo el mas comun. EI VPPB es el
sindrome vestibular mas frecuente. Se caracteriza por episodios a repeticién y de corta
duracién que aparecen algunos segundos después de un cambio de posicion de la cabeza en el
plano vertical (al acostarse o darse vuelta en la cama) que se acompafian de nauseas, vomitos y
nistagmo horizonto-rotatorio. Aparece con mayor frecuencia entre la cuarta y sexta década de

la vida, sin predileccion por sexo.

Su etiologia puede ser postraumatica, postviral e idiopatica. A la exploracién
destaca: prueba de Dix-Hallpike positiva y nistagmo horizontal. Existe periodo de latencia, el
nistagmo y el vértigo son concomitantes y fatigables, es decir, se agotan si se mantiene la
exploracién durante unos segundos. La fatigabilidad estaria explicada por la dispersion de los
otolitos en la endolinfa durante los movimientos repetidos de la cabeza. Solo podria aparecer
un nuevo acceso luego de un periodo de reposo que permita a las particulas depositarse de
nuevo en la ampolla del canal posterior (en el 85-95 % de los casos). La exploracion

neuroldgica y auditiva es normal. Tiende a la remision espontanea cerca del 50% de los casos.
(2,16)



Para poder hacer un diagndstico correcto es necesario realizar una anamnesis y una
exploracion fisica detallada. En el interrogatorio se debe averiguar: La duracion del cuadro,
factores desencadenantes, sintomas acompariantes: el cortejo vegetativo (nauseas, vomitos), y
los sintomas cocleares (hipoacusia y actfenos). ‘7

Al momento del examen fisico se debe evaluar la coloracion de piel y mucosas,
tension arterial, aunado a una exploracion otoldgica, que debe incluir otoscopia que permita
descartar cuadros inflamatorios o infecciosos, agudos o cronicos, la acumetria nos van a
permitir valorar una posible hipoacusia y determinar su origen. La audiometria nos permite
determinar el umbral auditivo, diferenciar entre hipoacusia conductiva o neurosensorial. "
Dentro de la exploracion neuroldgica debemos estudiar: los pares craneales, el nivel de
conciencia, la fuerza y sensibilidad de las extremidades y las pruebas de coordinacion
cerebelosa (dedo-nariz, palma-dorso). En la exploracion vestibular debemos explorar el

nistagmo Yy los test posicionales:

El nistagmo: oscilacion involuntaria, ritmica y conjugada de los globos oculares. Se
explora fijando la mirada a unos 50 cm de la cara, posteriormente tendra que mirar al frente,
arriba, abajo, a la derecha y a la izquierda. Tiene una fase lenta y otra rapida. El nistagmo se
define por el sentido de la sacudida rapida y por su direccién (horizontal, vertical o rotatorio).
La desviacidn de la mirada hacia el componente rapido aumenta su frecuencia y amplitud. En
el VPPB el nistagmo es unidireccional (horizontal u horizonto-rotatorio), el componente

rapido se dirige hacia el lado sano. 8

El test de Dix-Hallpike, diagnostica VPPB en canal semicircular posterior,
recordando que es el lugar de origen mas frecuente en el 95% de los casos, posee un fuerte
grado de recomendacion, para su diagnostico, segun la academia americana de
otorrinolaringologia ®, se realiza sentando al paciente en la camilla y se gira la cabeza a un
lado unos 45°, luego se tumba rapidamente hacia atras hasta situarlo en decubito supino con la
cabeza colgando unos 20°, manteniendo esta posicion al menos 40 segundos y observando la
aparicién de nistagmo, posteriormente se sienta al paciente observando la inversion del
nistagmo, repitiendo la maniobra hacia el lado contrario. Este es positivo cuando se

desencadena el vértigo v el nistagmo al colocar al paciente en dectbito supino. "



Prueba de Romberg: el paciente debe estar en bipedestacion con los talones juntos y
los ojos cerrados durante 30 segundos. Esta prueba se considera positiva cuando el paciente se
cae al cerrar los ojos, de forma que si se afecta el sistema propioceptivo el sujeto se caera al
cerrar los ojos, sin clara lateralizacion; si hay patologia vestibular el sujeto se lateraliza hacia
el lado afectado, y si la patologia es cerebelosa el paciente se caera igual con los ojos abiertos
0 cerrados (sin hacerlo claramente hacia un lado en concreto). Prueba de Unterberger: el
paciente se coloca de pie, con los o0jos cerrados y se limita a marcar el paso, pero sin moverse
del sitio. Se considerara positiva cuando el paciente se adelanta mas de 50 cm, o se gira mas
de 30 grados, y solo nos informa de una alteracion en el equilibrio, pero no de la localizacion
de ésta. Prueba de la marcha en estrella o de Babinski-Weill: el paciente se coloca de pie con
los ojos cerrados, deberd dar 3 pasos hacia adelante seguidos de otros 3 pasos hacia atras.
Durante la marcha hacia adelante se desplazan en el sentido de la lesion, mientras que durante

la marcha hacia atras lo hacen en sentido contrario al lado lesionado. > 7

Como terapia inicial para VPPB existe una fuerte recomendacion a favor de
maniobras de reposicion canalicular, en especial para canal semicircular posterior, Ilamada
maniobra de Epley, que consiste en el movimiento secuencial de la cabeza en 4 posiciones,
cada 30 segundos. Existiendo una remision de la sintomatologia luego de realizar esta
maniobra en un 20 % de los pacientes al mes y 50 % a los 3 meses. @? En aquellos pacientes
donde no haya remision espontanea con la maniobra de reposicion canalicular o
sintomatologia vertiginosa exacerbada, existen dos vertientes u opciones a tomar en cuenta: el

tratamiento médico o farmacolégico y la RV. 1819

Los farmacos se administran para amortiguar la actividad vestibular descompensada.
Su eficacia es sintomatica, no suprimen la causa que origina el vértigo, unicamente atendan el
desequilibrio originado por la disfuncion vestibular; por eso también son denominados

supresores vestibulares. ?©

La betahistina, estaria clasificada como un vasodilatador histaminérgicos, siendo un
analogo sintético de la histamina, y por su farmacodinamia no se recomienda su asociacion

con antihistaminicos. Muestra una actividad compleja sobre los receptores histaminicos: es



agonista parcial de receptores H1 postsinapticos y antagonista de receptores H3 presinapticos,
casi no tiene afinidad con el receptor H2 histaminérgico, y en si, no tiene afinidad con otros
receptores, lo que significa que esta molécula es muy selectiva y especifica. La betahistina
tiene efectos en los receptores centrales y periféricos de la histamina del sistema vestibular. En
el oido interno realiza una vasodilatacion inicialmente en las arteriolas y luego en capilares y
veénulas de la estria vascular y ligamento espiral, que permite un aumento de flujo vascular en

el vestibulo, incrementando la microcirculacion dentro del conducto del oido interno. 1)

El tratamiento inicial suele comenzar con dosis entre 8 mg y 16 mg tres veces al dia,
con dosis de mantenimiento de 24 mg a 48 mg por dia. Suele observarse alivio de los sintomas
en las primeras semanas, pero los resultados mas favorables se ven luego de uno a seis meses

de terapia. La eficacia de esta droga es dependiente de la dosis y del tiempo. ?V

La betahistina estd contraindicada en pacientes con feocromocitoma o Ulcera
gastroduodenal, asi como no estd indicada en nifios. Debe administrarse con precaucion en
casos de asma bronquial o gastritis ya que es un analogo de la histamina y tedricamente los
antihistaminicos pueden antagonizar la accién de la betahistina. “® A pesar que no existe
evidencia de teratogenia en experimentacion animal, no se recomienda su utilizacion en el
embarazo, a no ser que, a juicio médico, el beneficio a obtener compense posibles riesgos, esta
misma recomendacion aplica para el periodo de lactancia materna. Raramente pueden
producirse efectos adversos como: molestias gastricas, que se minimizan tomando el
medicamento junto con las comidas. Nauseas, dispepsia, cefalea; vomitos e hipersensibilidad

cutanea. @+

En cuanto a la RV, se fundamenta en el fenémeno fisioldgico de compensacién
vestibular, esta promueve la recuperacion en pacientes con enfermedad periférica unilateral o
bilateral permanente, siendo un buen recurso terapéutico, con éxito en el manejo de la
inestabilidad de la marcha secundaria a VPPB, siendo una buena opcion para lograr una
acomodacion vestibular efectiva. Elimina los sintomas, disminuye la inestabilidad y el riesgo
de caidas e incorpora al paciente a sus actividades habituales prontamente, acelerando el
fendmeno de recuperacion funcional del equilibrio. ElI programa de rehabilitacion debe

comenzar en cuanto la sintomatologia del paciente lo permita, cuanto antes mejor. Los



objetivos de este tratamiento son la correccion de la inestabilidad y la oscilopsia del
paciente.(”

Es importante la valoracion de sintomas y habilidades previos, al principio y al final
de la rehabilitacion para poder objetivar la mejoria del paciente sobre ellos. Comprende
ejercicios motores, oculares y vestibulares, los cuales desencadenan el cuadro de vértigo que
afecta al paciente, hasta que a través de la habituacion, logran la adaptacion. También activan
receptores periféricos del equilibrio, poniendo en marcha el proceso de sustitucion sensorial,
en los que adoptan nuevas estrategias para reemplazar la funcion vestibular disminuida,
contribuyendo a su vez a la recuperacion de la estabilidad estatica mediante la potenciacion
del reflejo cérvico-oculomotor. Asi se estimulan areas del SNC no afectadas, mediante
actividades y ejercicios repetitivos, los que a través de un proceso central voluntario de
habituacién llevan a la adaptacion, logrando compensar y/o adaptar el mensaje asimétrico que

envia el sistema vestibular. ©*?

Entre los ejercicios de RV se encuentran, los de Cawthorne-Cooksey que consisten en
iniciar con el seguimiento del pulgar, que mejora el enfoque de objetos en movimiento, luego,
caminar en tandem y con giros rapidos, mejorando la coordinacién entre las extremidades y el
sistema vestibular, posteriormente, rotacion de la cabeza en todos los grados, logrando la
habituacion a los movimientos cefalicos rapidos, seguido de ejercicios de recostarse hacia
ambos lados y pararse, que mejora la coordinacion cerebelosa y por Gltimo, recoger monedas,
gjercitando el sistema locomotor y lanzar el balén, para mejorar la coordinacion entre sistema
ocular, el sistema propioceptivo y el aparato locomotor. Estas maniobras reducen las
respuestas vertiginosas a los movimientos de la cabeza en el 95% de los casos. Existen
factores que pueden afectar los resultados, como la edad del paciente, puesto que después de
los 65 afios la compensacion vestibular es mas lenta, logrando asi resultados menos
satisfactorios. También influirian en los resultados patologias crénicas como la Diabetes

Mellitus y la hipertension arterial y las secuelas de traumas y de intoxicaciones.

El Dizziness Handicap Inventory (DHI) o cuestionario de discapacidad por vértigo, es

una herramienta para cuantificar el impacto del vértigo en las actividades y situaciones propias



de la vida diaria. Es un instrumento ampliamente difundido y usado en todo el mundo en
pacientes con vértigo y mide cémo estos sintomas afectan la calidad de vida del individuo. Se
encuentra estandarizado y se correlaciona confiablemente. Este instrumento tiene su mayor
utilidad al identificar problemas especificos de orden fisico, funcional y emocional,
relacionados con trastornos del equilibrio. El aspecto fisico categoriza la severidad de la
discapacidad de la siguiente forma: 0-9 puntos, levemente discapacitados, 10-16 puntos,
moderadamente discapacitado y > 17 puntos severamente discapacitados. El aspecto funcional
y emocional, se manejan de la siguiente forma: 0-14 puntos, discapacidad leve, 15-24 puntos,
moderada y > 25 puntos, discapacidad severa. La suma de estos tres aspectos evaluados, se
categoriza por severidad de la siguiente manera: de 0-27 puntos, discapacidad leve, 28-64

puntos, discapacidad moderada y de 65-100 puntos discapacidad severa.

Objetivo General

Determinar la eficacia de la betahistina vs rehabilitacion vestibular en el manejo del
vértigo posicional paroxistico benigno en los pacientes que acuden a la consulta de
otoneurologia del Hospital General del Este Dr. Domingo Luciani en el periodo de febrero a
abril del afio 2018.

Objetivos Especificos

1. Determinar la incidencia de vértigo posicional paroxistico benigno en la consulta de
otoneurologia, a través de sus manifestaciones clinicas y paraclinicos.

2. Establecer la distribucion por edad y sexo de pacientes con diagnéstico de veértigo
posicional paroxistico benigno que acuden a consulta.

3. Distinguir el grado de incapacidad previo al tratamiento con betahistina y
rehabilitacion vestibular en los pacientes con vértigo posicional paroxistico benigno,
utilizando el cuestionario DHI.

4. Mostrar la respuesta clinica al tratamiento con betahistina en pacientes con vértigo
posicional paroxistico benigno posterior a 3 y 6 semanas de tratamiento, utilizando el

cuestionario DHI.



5. Demostrar la respuesta clinica a la rehabilitacion vestibular en pacientes con vértigo
posicional paroxistico benigno posterior a 3 y 6 semanas de rehabilitacion, utilizando

el cuestionario DHI.

Hipotesis
Hipotesis nula:

No existe diferencia entre la eficacia de la betahistina y la rehabilitacion vestibular en

el manejo del vértigo posicional paroxistico benigno.
Hipotesis alternativa:

La rehabilitacion vestibular es mas eficaz que la betahistina en el manejo del vértigo

posicional paroxistico benigno.
Aspectos éticos

Este trabajo de investigacion estd basado en multiples aspectos éticos establecidos en la
declaracion de Helsinki, resaltando su valor social y cientifico, ya que evalta un tratamiento,
que mejorara la salud y el bienestar y ampliara el conocimiento. Asi mismo tiene validez
cientifica, ya que postula una hipotesis clara, y utiliza principios y métodos cientificos
aceptados, para producir datos confiables y validos. Se llevara a cabo una seleccion equitativa

de los sujetos con un riesgo/beneficio favorable, minimizando riesgos y dafios potenciales.

Se llevo a cabo una evaluacion independiente con respecto a los sujetos inscritos,
otorgandoseles previamente un consentimiento informado en el cual se aclaré que podia salir
de la investigacion sin ser penalizado, que cuento con total privacidad y confidencialidad. Se
les otorgd informacion nueva sobre la droga durante la ejecucién del estudio, asi como

informacidn sobre los resultados de la investigacion, con vigilancia continua de su bienestar.



METODOS
Tipo de estudio

La investigacion realizada fue un estudio de tipo cuasi-experimental, prospectivo,

observacional y corte longitudinal.

Poblacion

La poblacion fue calculada a partir del promedio de pacientes que trimestralmente
(periodo en el que se recolectard la muestra) acuden a consulta de otoneurologia del Servicio
de Otorrinolaringologia del Hospital General del Este Dr. Domingo Luciani, IVSS, en el
periodo comprendido entre febrero a abril de 2018, con diagndstico de vértigo posicional

paroxistico benigno, siendo éste de 11 pacientes.
Muestra
La muestra (n) estara conformada por 8 pacientes.

Esta es una muestra probabilistica simple elaborada a partir de la siguiente formula

estadistica: n’

n:—

L]
1+E

n = muestra real
N = tamafio de la poblacion. N = 11.

n’ = muestra tedrica.

ZZ
n’=<§>*p*q

Z = varianza en funcion del grado de confiabilidad de la muestra calculada. Para un grado de

confiabilidad de 99 % (frecuentemente empleado), la varianza sera de 2,58. (Z = 2,58).



£= error estandar. € = 0,05. Representa un error del 5 %; recomendado para ¥ > 10.

q = probabilidad de la muestra de no poseer las mismas cualidades de la poblacion. Para &V

= 80, se recomiendauna 4@ =0,10.
P = probabilidad que tiene la muestra de poseer las mismas caracteristicas de la poblacion.
r=1-9

Luego P =1-0,10. Entonces # =0,90.

Aplicando la formula a los datos asumidos, tenemos que:

o Z* (2,587
"=(2).p.q 57 =005 35 pac
gleprq > 0.054/*0,90 * 0,15. n'= 36 pacientes
Luego,
n-
1+ _ .
n= N - 36/1-36/16 ™ = 8 pacientes

En estos 11 pacientes se aplicd la maniobra de Epley, persistiendo con sintomatologia
incapacitante 8 pacientes, los cuales seran distribuidos en grupos iguales al azar, mediante el
procedimiento de seleccidn aleatorio de la tombola para ser tratados con betahistina y el otro

grupo rehabilitacion vestibular, en los cuales se aplicaran los instrumentos de la investigacion.



Criterios de inclusién

- Edad: >18 - <75 afios.

- Pacientes que acudieron con clinica de vertigo posicional paroxistico benigno a la
consulta de otoneurologia en el periodo de febrero a abril del afio 2018 en el servicio
de otorrinolaringologia del Hospital Dr. Domingo Luciani.

- Prueba de Dix-Hallpike positiva.

- Pacientes sin mejoria clinica, una semana posterior a maniobra de Epley

Criterios de exclusién

- Clinica de vértigo central.

- Hipersensibilidad a la betahistina.

- Prueba de Dix-Hallpike negativa.

- Enfermedades mentales que impidan responder cuestionarios o realizar pruebas
otoneurologicas.

- Falta de disponibilidad para seguimiento del estudio.

- Embarazo o lactancia materna.

- Pacientes con Ulcera gastroduodenal o asmaticos.

- Pacientes que hayan recibido tratamiento 2 semanas previas con antivertiginosos.
Variables

Variables Dependientes
1. Respuesta clinica
2. Prueba Dix-Hallpike

Variables Independientes
1. Betahistina

2. Rehabilitacién Vestibular

Variables Intervinientes

Edad y sexo



Procedimientos

Se realiz6 un estudio cuasi-experimental, prospectivo, observacional y de corte
longitudinal. Con el objetivo de determinar la eficacia de la betahistina versus rehabilitacion
vestibular en el manejo del vértigo posicional paroxistico benigno en los pacientes que acuden
a la consulta de otoneurologia del Hospital General del Este Dr. Domingo Luciani en el

periodo de febrero a abril del afio 2018.

Se llevo a cabo la recaudacion de los datos a través del instrumento de recoleccion de
datos, obteniendo el diagndéstico de VPPB, detallando edad y sexo del paciente, antecedentes
médicos como infecciones de oido medio, virales o bacterianas, traumatismos otoldgicos,
clinica vestibular, calidad de vida, si existe imposibilidad para realizar la rutina diaria, miedo a
caerse y ansiedad, luego se sometieron a un examen fisico otoneurolégico completo con
énfasis en maniobra de Dix-Hallpike; se solicité audiometria tonal y vocal, y maniobra de
Epley, fue evaluada la respuesta clinica una semana posterior a su realizacion y posteriormente
se aplicé el DHI pre- tratamiento a aquellos pacientes que cumplieron con los criterios de

inclusion antes descritos.

Se seleccionaron 2 grupos al azar, indicandose a un grupo tratamiento médico con
betahistina 16 mg tres veces al dia y al otro grupo sesiones de RV basados en los ejercicios de
Cawthorne-Cookse, durante 40 minutos, 2 veces a la semana, en el servicio de
otorrinolaringologia del hospital Dr. Domingo Luciani y de forma diaria en el hogar,
repeticiones de 20 minutos dos veces al dia, durante 6 semanas, a continuacién se usé
nuevamente el DHI en evaluaciones a la mitad del tratamiento (semana 3) y al finalizar el
mismo (semana 6), permitiendo comparar si existio mejoria en los sintomas vestibulares y en

la calidad de vida de los pacientes.
Tratamiento estadistico adecuado

Se calculd la media y la desviacion estandar de las variables continuas, en el caso de las
variables nominales, se calculé sus frecuencias y porcentajes. Se determind la distribucién de
normalidad de las puntuaciones del cuestionario de discapacidad de vértigo mediante la prueba
Shapiro-Wilk. La comparacién de las puntuaciones promedio entre grupos se basé en la prueba T de

Student para muestras independientes, en el caso de las diferencias entre grupos, se aplico la prueba T



de Student parta muestras dependientes. Las diferencias entre las categorias de clasificacion del
cuestionario de discapacidad de vértigo, se baso en la prueba chi-cuadrado de Pearson, las diferencias
dentro de cada grupo entre dichas categorias, se aplicd la prueba de homogeneidad marginal. Se

considerd un valor estadisticamente significativo si p < 0,05. Los datos fueron analizados con SPSS 24.
ASPECTOS ADMINITRATIVOS

Recursos humanos y materiales

Humanos:

e Investigadores.

¢ Residentes del Servicio de Otorrinolaringologia del Hospital Dr. Domingo Luciani.
e Adjuntos del Servicio de Otorrinolaringologia del Hospital Dr. Domingo Luciani.
e Personal médico-quirdrgico del Hospital Dr. Domingo Luciani.

e Personal de enfermeria del Hospital Dr. Domingo Luciani.

e Asesor estadistico: Lic. Douglas Angulo.

Institucionales:

e Hospital Dr. Domingo Luciani.

Materiales:

e Material médico descartable
e Fronto-luz

e Pelota de plastico de 10 x 10 cm

e Camilla

e Silla

e Lapiceros.
e Carpetas.

e Hojas.



RESULTADOS

Del total de pacientes que acuden a la consulta de Otoneurologia (22 pacientes),
durante el periodo en estudio, se observo que el VPPB, tuvo una incidencia de 50 % (11

pacientes). (Gréfico N° 1).

Fueron evaluados 8 pacientes quienes cumplieron con los criterios de inclusion,
dispuestos en dos grupos. Un primer grupo con betahistina y el segundo grupo con RV.
Ambos grupos fueron estadisticamente comparables, no hubo diferencia estadisticamente

significativa con respecto a la edad (p = 0,621) ni al sexo (p = 1,000). (Tabla N° 1).

El promedio de edad general de la muestra fue de 52,87 afios con una desviacion
estandar + 14,54, siendo 33 afios la edad minima y 72 afios la edad maxima, con una mediana
de 53 afos. (Tabla N° 2).

En el rengldn fisico del cuestionario DHI (Tabla N° 3.1), en el pre tratamiento no
hubo diferencia estadisticamente significativa (p = 1,000). A las 3 semanas, la puntuacion
media fue inferior en el grupo de RV: 17 + 4 puntos, mientras que los pacientes tratados con
betahistina obtuvieron 14 + 4 puntos (p = 0,376). A la sexta semana, tampoco hubo diferencia

estadisticamente significativa (p = 1,000).

En cuanto al promedio de cambio porcentual en las puntuaciones, entre el pre
tratamiento y a las 3 semanas, la reduccion fue de 42,1% para betahistina y de 27,7% para RV,
sin diferencia estadisticamente significativa (p = 0,244). Entre el pre tratamiento y las 6
semanas de seguimiento, la reduccion fue de 64,2% en el grupo con betahistina y de 64,3% en
RV (p =0,995). (Tabla N° 3.2).

En el renglon funcional (Tabla N° 4.1) no hubo diferencia estadistica en el pre
tratamiento al comparar las puntuaciones promedio (p = 0,658), a la tercera semana de
seguimiento, la puntuacién promedio fue inferior en RV: 18 + 7 puntos en comparacion con
betahistina que fue 22 + 4 puntos (p = 0,328). A la sexta semana, la puntuaciéon en RV fue 7 =
1 puntos, mientras que en betahistina fue de 13 + 3 puntos, resultando estadisticamente

significativa (p = 0,004).



En cuanto al promedio de cambio porcentual entre grupos, comparando el pre
tratamiento con las 3 semanas de seguimiento, se evidencié una reduccién de 11,9 % en el
grupo de betahistina y de 31,4% en el grupo de RV (p = 0,287), entre el pre tratamiento y la
sexta semana, la reduccion en el grupo de betahistina fue de 49,5% y en el grupo de RV de

75,9%, al compararlas fue estadisticamente significativo (p = 0,003). (Tabla N° 4.2).

En el renglén emocional (Tabla N° 5.1), pre tratamiento no hubo diferencia
estadisticamente significativa (p = 0,749), a la tercera semana de evaluacion, sin diferencia
estadistica entre grupos (p = 0,663), si bien el grupo tratado con betahistina presenté mayor
puntuacion media. A la sexta semana de seguimiento, la puntuacion media en el grupo de RV

fue 2 £ 1 y en el grupo con betahistina 9 + 6 puntos (p = 0,074).

El cambio porcentual promedio de las puntuaciones del renglén emocional (Tabla N°
5.2) mostrd una reduccién porcentual media de 12,7% en el grupo con betahistina, mientras
que en RV fue de 41,6% (p = 0,071), por otro lado, al evaluar el cambio porcentual promedio
entre el pre tratamiento y a las 6 semanas, en el grupo con betahistina, se evidencié una
reduccion de 42,5% y con RV de 92,7%, con diferencia estadisticamente significativa (p =
0,017).

La puntuacion total (Tabla N° 6.1), no arrojo diferencia estadistica en el pre
tratamiento (p = 0,899), en la tercera semana, la puntuacion promedio fue inferior en el grupo
de RV al compararlo con betahistina (p = 0,729), a la sexta semana en el grupo de RV, fue casi
menos de la mitad de la obtenida en el grupo con betahistina, siendo estadisticamente

significativa (p = 0,020).

El cambio porcentual promedio de la puntuacion total (Tabla N° 5.2), mostré entre el
pre tratamiento y la tercera semana, una reduccion media de 27,4% en el grupo con betahistina
y de 35,7% en el grupo con RV (p = 0,477). Entre el pre tratamiento y la sexta semana, la
reduccion en el grupo con betahistina fue de 57,7% y en el grupo con RV 77,8%, siendo una

diferencia estadisticamente significativa (p = 0,009).

El cuanto al cambio en la clasificacion de severidad segln tiempo y tratamiento (Tabla
N° 7) , al pre tratamiento, no hubo diferencia estadisticamente significativa (p = 1,000); a la tercera

semana, resultd que el 75% de los pacientes en el grupo con RV presentaron discapacidad



moderada, en comparacion con el grupo con betahistina en el que 100% reportaron
discapacidad moderada, pero sin diferencia estadisticamente significativa (p= 1,000); a las 6
semanas de seguimiento, para RV todos los pacientes mostraron discapacidad leve; con
betahistina el 50% de los pacientes con discapacidad leve y el otro 50% discapacidad moderada (p=
0,429) . Al evaluar el cambio general de categoria entre pre tratamiento y betahistina a la
tercera de semana de seguimiento, el 75% de los pacientes con discapacidad severa pasaron a
moderada (p = 0,250), y a la sexta semana, de 75% con discapacidad severa pasé a 50% con
discapacidad leve y el otro 50% discapacidad moderada (p = 0,083). En el grupo de RV, el 50%
con discapacidad severa y 50% moderada en el pre tratamiento; a la tercera semana, el 75%
paso a discapacidad leve y un 25% a discapacidad moderada (p = 0,067); y todos pasaron a

discapacidad leve a las 6 semanas, siendo no estadisticamente significativo (p = 0,038).

En cuanto a los efectos adversos, se evidencio que de la muestra total que recibio
betahistina, ningun paciente presentd efectos adversos, durante las 6 semanas de tratamiento
(Tabla N° 8).



DISCUSION

De todos los sindromes vertiginosos de origen periférico, el VPPB es el desorden
vestibular mas comdn. En el trabajo de Bhattacharyya N et al, en el afio 2017, en Estados
Unidos @, revelé que entre 17- 42 % de los pacientes que acudian a la emergencia con
sintomatologia vertiginosa fueron diagnosticados con VPPB. En esta investigacion el 50% de
los pacientes que acudieron a la consulta de otoneurologia, en el periodo de febrero a abril de
2018, en el Hospital General del Este Dr. Domingo Luciani, presentaron VPPB.

De acuerdo a lo sefialado en la literatura internacional, la incidencia de esta patologia
incrementa con la edad, encontrdndose con mayor frecuencia en pacientes mayores de 50

afios, sin predileccion por sexo, lo cual concuerda con lo encontrado en este estudio 9.

Para el diagnostico de VPPB se tomaron en cuenta la clinica de los pacientes asi como
una prueba de Dix-Hallpike positiva, tal como Riveros et al “? el cual objetiviz6 el VPPB de

la misma manera.

En este estudio se aplico el cuestionario DHI para calificar el grado de discapacidad de
los pacientes en los grupos comparados, de manera similar Tsukamoto et al "), utilizaron este

19 y Riveros et al *? también aplicaron una encuesta

instrumento de medicion. Kulcu et al
para determinar el grado de desequilibrio presentado y la alteracion de actividades de la vida

diaria previo al tratamiento y con controles semanales.

En el aspecto fisico se evidencioé que no hubo diferencia estadisticamente significativa
entre el grupo que recibid betahistina y el que realizé RV, en las puntuaciones obtenidas con el
DHI. En contraste con el trabajo realizado por Riveros et al 2, en el que sélo evalud el
parametro fisico, obteniendo como resultados diferencias estadisticamente significativas entre

ambos grupos, favoreciendo la RV, con mejorias parciales en la mayoria de los pacientes.

En el aspecto funcional y emocional, en la tercera semana no se evidencio diferencia
estadisticamente significativa con respecto a las puntuaciones del grupo con betahistina vs RV
(p = 0,328 y p = 0,663 respectivamente). A la sexta semana se observo una franca mejoria en

ambos aspectos en el grupo con RV ( p = 0,004 y p = 0,017 respectivamente). Resultados



similares se obtuvieron en la investigacion realizada por Kulcu et al “%, en donde el grupo
sometido a RV optimizo6 de forma significativa su calidad de vida, relacionada con el estatus
funcional y emocional del paciente, alrededor de la cuarta semana, mientras que el grupo con
medicacion, no evidencio resultados importantes en cuanto a la calidad de vida hasta la octava

Semana.

Para la tercera semana se observo que en general existe una mejoria clinica similar para
ambos grupos (p= 0,729), pero ya en la sexta semana se evidenciaron mejores resultados a

favor de los pacientes sometidos a RV (p = 0,020).

En cuanto al cambio en la clasificacion de severidad, en la tercera semana con betahistina
la discapacidad era moderada en la totalidad de los pacientes y con RV, permanecié 1 paciente
con discapacidad severa, a la sexta semana, la totalidad de los pacientes que recibieron RV,
presentaban discapacidad leve, contrariamente al grupo con betahistina, donde el 50%
persistié con discapacidad moderada. En el estudio de Tsukamoto H et al ), se presentaron
resultados similares, en donde hubo una reduccion de los valores del DHI, no sélo para la
puntuacion total, también para cada aspecto (fisico, funcional y emocional) en los pacientes
tratados con RV, estadisticamente significativo (p < 0,05), independientemente al uso o no de
tratamiento farmacolégico. Si bien lo cambios tienen una relevancia clinica evidente, no lo fue

estadisticamente por el bajo poder estadistico debido al pequefio tamafio muestral.

Finalmente, no se encontraron efectos adversos, en el grupo que recibid tratamiento

con betahistina, como ha sido reportado en la literatura 2, los mismos son poco frecuentes.



CONCLUSIONES

El VPPB, es una patologia frecuente en la consulta de otoneurologia, representando un
problema de salud publica por los sintomas que este produce, siendo altamente incapacitante,
en el aspecto fisico, funcional y emocional, cuya evolucion dependera de la prontitud vy el

adecuado tratamiento, el cual se mantiene como tema de controversia actualmente.
Se puede concluir que:

1. La RV es un tratamiento efectivo, simple, de bajo costo y sin efectos adversos,

mejorando la sintomatologia y la calidad de vida al mismo tiempo.

2. En el estudio no hubo predileccion por sexo y la edad promedio fue de 53 afos.

3. Ambos tratamientos son efectivos para la mejoria de la discapacidad fisica tanto a
corto, como a largo plazo.

4. Desde el punto de vista funcional y emocional, ambas terapias son efectivas a corto
plazo, sin embargo la RV, mantiene esta optimizacion con la continuidad del
tratamiento, evidenciandose mejores resultados a largo plazo en comparacion con la
alcanzada con betahistina, siendo esto directamente proporcional con la calidad de vida
y el estado animico del paciente.

5. Otros estudios, con mayor tiempo de seguimiento post tratamiento, deben ser llevados
a cabo para dilucidar la tasa de recurrencia post RV del VPPB.

6. No se evidencio la aparicion de ningun efecto adverso con el uso de betahistina.

7. Recomendamos la realizacion de estudios multicéntricos que incluyan un mayor

namero de pacientes.
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ANEXOS



ANEXO 1

HOSPITAL DR. DOMINGO LUCIANI, IVSS
SERVICIO DE OTORRINOLARINGOLOGIA

Ficha de recoleccion de datos
Datos del paciente

Nombre de paciente

NUmero de Historia Edad Sexo
Teléfono

Caracteristicas del vértigo posicional paroxistico benigno

Fecha de aparicion de los sintomas Ocupacion
Antecedentes médicos: (marcar con una X): Otitis media aguda __ Otitis crénica
reagudizada _____infeccion viral o bacteriana __ Traumatismo Ninguno
Sintomas predominantes (marcar con una X):
e Mareo:
e Imposibilidad para la marcha:
e Hipoacusia:
e Tinnitus:
e Imposibilidad para rutina diaria:
e Miedo a caerse/ ansiedad:

Examen fisico:

Otoscopia:

Acumetria :

Pruebas otoneurolégicas:

Test Dix-Hallpike:

Audiometria resultado:

Efectos Adversos para betahistina:

e Gastrointestinales
e Hipersensibilidad
e Cefalea

Otros:




ANEXO 2

HOSPITAL DR. DOMINGO LUCIANI, IVSS
SERVICIO DE OTORRINOLARINGOLOGIA

Dizziness Handicap Inventory (DHI)

El mirar hacia arriba zincrementa su problema? (Fi)

Debido a su problema ;22 siente usted frustrado (a)? (E)

Debido a su problema ;resfrings wsted sus viajes de negocios o placer? (F)

El caminar por & pasille g2 un supermercade ;incrementa su problzma? (Fi)

Debido a su problema ;tene usted dificultad de acostarse o levantarse de la cama? (F)

i 5u problema restringe significativamente su participacion en actividades sociales fales como salir a cenar, ir @ cine o ir a fiestas? (F)

Debido a su problema ;bene usied dificultad para leer? (F)

El realizar actividades mas complejas como deportes o tareas domésticas (barmrer o guandar los platos), ; incrementa sus problemas? (Fi)
9. Debido a su problema ;fiene miedo de dejar su casa sin tener a alguien que le acompafie? (E)

10. Debido a su problema, ;se ha sentido usted desconcertadoda) frente a los otros? (E)

11. Los movimientos rapidos de su cabsza ;incrementan su problema? (Fi)

12. Debido a su problema ;evita usted las alfuras? {F)

13. Al levantarse de la cama, ;se incrementa su problema? (Fi)

14. Debido a su problema ;es dificil para usted realizar trabajos domeésticos o de jardineria? (F)

15. Debido a su problema ;tiene usted miedo de que ka gente pisnse que esta ebrio(a)? (E)

16. Debido a su problema, ;es dificil para usted caminar solo? (F)

17. Caminar sobre una bangueeta zincrementa su problema? (Fi)

13. Debido a su problema ;es dificil para vsted concentrarse? (E)

19. Debido a su problema ;es dificll para usted caminar denfro de su casa en la oscuridad? (F)

20. Debido a su problema ;tiene miedo de estar solo(a) en casa? (E)

21. Debido a su problema ;2 siente incapacitadofa)? (E)

22, Su problema ;ha gensrado dificultades en sus relaciones con miembros de su familia o amigos? (E)

23. Debido a su problema ;32 siente usted deprimido{a)? (E)

24, 5Su problema jnterfiere con su trabajo o con sus responsabilidades de familia? {F)

25, Al levantarse ;22 incrementa su problema? (Fi)

(=R B ) R A U O

Respuesia Puntos
Aspectos emocionales (9): 2 9 10 15 18 20 2 22 23
Aspectos funcionales (3] 3 5 6 7 12 14 16 19 24 No 1]
Aspectos fisicos (7): 1 4 85 11 13 17 25 A veces 2
Si 4

Puntaje para los aspectos emocionales = SUM (puntos para todos los 9 aspecios)
Puntaje para los aspectos funcienales = SUM (puntos para todos los 9 aspectos)
Funtaje para los aspectos fisicos = SUM (puntos para todos los 7 aspectos)
Puntaje Total = SUM (puntos para todos los 25 aspectos)

Interpretacion:  Subpuntaje minimo o puntaje tofal: 0
Subpuntaje emocional o funcional maximos: 36
Subpuntaje fisico maxima: 28
Puntaje total maximo: 100
Mientras mas alto ez el puntaje, mayor es la discapacidad



ANEXO 3

HOSPITAL DR. DOMINGO LUCIANI, IVSS
SERVICIO DE OTORRINOLARINGOLOGIA

Nombre y Apellido del paciente:

CONSENTIMIENTO INFORMADO

VERTIGO POSICIONAL PAROXISTICO BENIGNO: BETAHISTINA VS
REHABILITACION VESTIBULAR

El presente trabajo de investigacion realizado por Ana Aponte y Maria Salazar, tiene
como finalidad determinar la eficacia de la betahistina versus rehabilitacion vestibular en el
manejo del vértigo posicional paroxistico benigno (VPPB). Con la firma de este
consentimiento el paciente acepta ser parte de esta investigacion médica y puede retirarse de

mismo cuando lo desee.

El VPPB estd dado por crisis de vértigo de caracteristicas rotatorias o de giro del
medio, de inicio rapido o subito, asociado a cortejo neurovegetativo con sudoracién, nauseas y
vomitos, palidez cutanea, palpitaciones, con duracién aproximada menor a dos semanas y los
periodos intercrisis son normales, asi mismo pueden asociarse a sintomatologia coclear,

asociandose a hipoacusia o acufenos.

La betahistina tiene efectos en los receptores centrales y periféricos de la histamina del
sistema vestibular. En el oido interno realiza una vasodilatacion inicialmente en las arteriolas
y luego en capilares y vénulas de la estria vascular y ligamento espiral, que permite un
aumento de flujo vascular en el vestibulo, incrementando la microcirculacion. En el nucleo
vestibular produce una disminucién de la excitabilidad por medio de una inhibicion dosis-
dependiente de las neuronas que responden en el componente polisinaptico del potencial

global del ndcleo, explicando parte del efecto antivertiginoso y la reduccion de la duracion del



nistagmo. Raramente pueden producirse efectos adversos como: molestias gastricas, que se
minimizan tomando el medicamento junto con las comidas. N&useas, dispepsia, cefalea;

vomitos e hipersensibilidad cutanea.

La rehabilitacion vestibular se fundamenta en el fenémeno fisiologico de
compensacion vestibular, esta promueve la recuperacion en pacientes con enfermedad
periférica unilateral o bilateral permanente, siendo un buen recurso terapéutico, con éxito en el
manejo de la inestabilidad de la marcha secundaria a una falla vestibular. Elimina los
sintomas, disminuye la inestabilidad y el riesgo de caidas e incorpora al paciente a sus
actividades habituales prontamente, acelerando el fendmeno de recuperacion funcional del

equilibrio.

¢Comprende lo planteado?

1. ¢(Usted entendié la informacién dada de manera escrita y/o hablada en este
consentimiento?

Si 0 No

2. ¢Conoce usted las opciones terapéuticas para su patologia?
Si 0 No

3. ¢Se siente capacitado y apto para tomar una decision informada?
Si 0 No

4. ¢Conoce las complicaciones del estudio?
Si 6 No

5. ¢Estan satisfechas sus dudas?
Si 0 No

Consentimiento:

Se me ha dado una oportunidad de conocer los procedimientos planteados de hacer
preguntas acerca de mi condicion, las formas alternativas de tratamiento, los riesgos del no

tratarme, los procedimientos que como Servicio Hospitalario se utilizaran, y los riesgos y los



peligros implicados; Yo o Nosotros tenemos suficiente informacion para dar este
consentimiento informado. Yo y/o Nosotros certificamos que de esta forma se han explicado
completamente lo planteado, Yo y/o nosotros entendemos su contenido y entendiendo que
cada esfuerzo sera hecho para proporcionar un resultado positivo y comprendiendo que existen
complicaciones posibles inherentes al estudio las cuales pueden suceder, por lo cual
asumiendo mi corresponsabilidad con las posibles consecuencias firmo mi consentimiento

informado.

Realizado en el

Paciente:

Testigo o Representante:

Fecha y hora:




ANEXO 4

IVSS HOSPITAL DR. DOMINGO LUCIANI
SERVICIO DE OTORRINOLARINGOLOGIA

PROGRAMA DE REHABILITACION VESTIBULAR

I.- Ejercicio de seguimiento del pulgar

Gire rapidamente su cabeza de lado a lado con los brazos extendidos y la vista fija en sus
dedos pulgares. Hagalo durante dos minutos y repita cambiando la direccion del movimiento
hacia arriba y abajo. Este ejercicio ayuda a enfocar objetos mientras su cabeza estd en
movimiento. Practiquelo varias veces al dia.

I1.- Ejercicio de mover la cabeza

- De pie con los pies separados, realice giros rapidos de su cabeza de derecha a izquierda,
arriba y abajo por dos minutos. Descanse dos minutos.

- Sentado mueva la cabeza de atras hacia delante, luego de hombro a hombro y finalmente
realice movimientos rotatorios en 360° (a derecha y luego a izquierda). Realicelos durante tres
minutos.

Esta terapia se indica para habituarse a movimientos rapidos de la cabeza, los que son
responsables del desequilibrio momentaneo. Realicela dos veces al dia.

I11.- Ejercicio de recostarse y pararse

Sentado en su cama, levantese y acuéstese alternadamente a derecha e izquierda unas diez
veces para cada lado.

Hagalo dos veces, al levantarse y acostarse. Esto le ayudara para el entrenamiento del
cerebelo, coordinando movimientos rapidos del cuerpo y cabeza.

IV.- Cuerda Floja
Camine en un pasillo simulando sobre una cuerda floja adelante y atras varias veces (unos 15
pasos). Este ejercicio le ayudara a mantener un caminar mas recto y seguro.

V.- Caminar con giros rapidos

Camine en un pasillo en linea recta dando siete pasos, gire bruscamente y hagalo en direccion
contraria; vuelva a girar y repita por lo menos 10 veces.

Puede realizarlo unas tres veces al dia. Caminara méas seguro y podra efectuar cambios de
direccion sin desestabilizarse.

V1.- Pararse con los pies juntos

Colbquese de pie con los pies bien juntos y trate de mantener esa posicion por lo menos
durante 15 segundos, al lograr este tiempo cierre los ojos y manténgase alli por lo menos 15
segundos mas (sin abrir los 0jos). Una vez logrado esto debe realizar el mismo ejercicio sobre
una superficie mas dificil, como por ejemplo, una alfombra gruesa o sobre una almohada.



Haga esto varias veces al dia y al comienzo con la ayuda de otra persona para evitar caidas.
Esto lo indicamos para mejorar el equilibrio, usando la informacidn sensorial proveniente de
las extremidades inferiores y el oido.

VI1.- Ejercicio de recoger botones o monedas

Coloque 7 botones o monedas en el suelo, cerca de una mesa, Ud. Debe recoger los objetos de
uno en uno Yy depositarlos cada vez sobre la mesa. Practiquelo tres veces seguidas, tratando
cada vez de disminuir el tiempo.

VIl1l.- Lanzando una pelota

Tome una pelota (primero una grande luego una pequefia) con ambas manos y lancela
repetidamente por sobre su cabeza tratando de que no caiga al suelo. Luego tome la pelota y
lancela contra una pared, al rebotar, trate de tomarla sin que caiga al suelo.

Esta terapia es importante para la coordinacion ojo-mano reflejos motores.



ANEXO 5

TABLAS Y GRAFICOS (RESULTADOS)

Gréfico N°1
Incidencia VPPB de la consulta de Otoneurologia de
febrero a abril de 2018
(n=22)

m Otras patologias (n=11)
m VPPB (n=11)

Fuente: Historias Médicas IVSS Hospital “Dr. Domingo Luciani”



Tabla 1.

Vértigo posicional paroxistico benigno: Betahistina versus rehabilitacion vestibular.
Distribucion de variables basales segun tratamientos.

AVELGELo] [ Betahistina Rehabilitacion vestibular
n 4 4
Edad (afios)(*) 50+ 19 56 + 10
Sexo
Masculino 1 25,0% 2 50,0%
Femenino 3 75,0% 2 50,0%

(*) media + desviacion estdndar
Edad: p=0,621

Sexo: p exacta de Fisher: p = 1,000

Fuente: Historias Médicas IVSS Hospital “Dr. Domingo Luciani”



Tabla 2

Distribucion general por edad
(n: 8 pacientes)

Edad promedio Edad Edad Mediana
(afios) /DE minima maxima
Edad 52,87 + 14,54 33 72 53

DE Desviacion estandar

Fuente: Historias Médicas IVSS Hospital “Dr. Domingo Luciani”



Tabla 3.1

Vértigo posicional paroxistico benigno: Betahistina versus rehabilitacion vestibular.
Promedio de la puntuacién del cuestionario de discapacidad de vértigo segun grupo de
tratamiento. Renglon fisico.

Tiempos Betahistina Rehabilitacion
vestibular

Pretratamiento 232 235 1,000
3ra semana 14+ 4 17+4 0,376
6ta semana 9+5 9+4 1,000

Valores expresados como media * desviacion estandar

Fuente: Historias Médicas IVSS Hospital “Dr. Domingo Luciani”



Tabla 3.2

Vértigo posicional paroxistico benigno: Betahistina versus rehabilitacion vestibular.
Porcentaje promedio de cambio de la puntuacion del cuestionario de discapacidad de
vertigo segun grupo de tratamiento. Rengldn fisico.

Tiempos Betahistina Rehabilitacion
vestibular

Pre vs 3 semanas -42,1 -27,7 0,244

Pre vs 6 semanas -64,2 -64,3 0,995

Valores expresados como porcentaje de la media de cambio

Fuente: Historias Médicas IVSS Hospital “Dr. Domingo Luciani”



Tabla 4.1

Vértigo posicional paroxistico benigno: Betahistina versus rehabilitacion vestibular.
Promedio de la puntuacién del cuestionario de discapacidad de vértigo segun grupo de
tratamiento. Renglon funcional.

Tiempos Betahistina Rehabilitacion

vestibular
n 4 4 -
Pretratamiento 267 28+6 0,658
3ra semana 22+ 4 18+7 0,328
6ta semana 13+3 71 0,004
Valores expresados como media + desviacion estandar

Fuente: Historias Médicas IVSS Hospital “Dr. Domingo Luciani”



Tabla 4.2

Vértigo posicional paroxistico benigno: Betahistina versus rehabilitacion vestibular.
Porcentaje promedio de cambio de la puntuacion del cuestionario de discapacidad de
vértigo segun grupo de tratamiento. Rengldon funcional.

Tiempos Betahistina Rehabilitacion
vestibular

Pre vs 3 semanas -11,9 -31,4 0,287

Pre vs 6 semanas -49,5 -75,9 0,003

Valores expresados como porcentaje de la media de cambio

Fuente: Historias Médicas IVSS Hospital “Dr. Domingo Luciani”



Tabla5.1

Vértigo posicional paroxistico benigno: Betahistina versus rehabilitacion vestibular.
Promedio de la puntuacién del cuestionario de discapacidad de vértigo segun grupo de
tratamiento. Renglon emocional.

Tiempos Betahistina Rehabilitacion
vestibular

Pretratamiento 20+ 14 22+6 0,749
3ra semana 16 + 11 13+7 0,663
6ta semana 9+6 2+1 0,074

Valores expresados como media + desviacion estandar

Fuente: Historias Médicas IVSS Hospital “Dr. Domingo Luciani”



Tabla5.2

Vértigo posicional paroxistico benigno: Betahistina versus rehabilitacion vestibular.
Porcentaje promedio de cambio de la puntuacion del cuestionario de discapacidad de
vértigo segun grupo de tratamiento. Renglon emocional.

Tiempos Betahistina Rehabilitacion
vestibular

Pre vs 3 semanas -12.7 -41.6 0,071

Pre vs 6 semanas -42 .5 -92,7 0,017

Valores expresados como porcentaje de la media de cambio

Fuente: Historias Médicas IVSS Hospital “Dr. Domingo Luciani”



Tabla6.1

Vértigo posicional paroxistico benigno: Betahistina versus rehabilitacion vestibular.
Promedio de la puntuacién del cuestionario de discapacidad de vértigo segiin grupo de
tratamiento. Renglon TOTAL.

Tiempos Betahistina Rehabilitacion
vestibular

Pretratamiento 73+ 24 75+19 0,899
3ra semana 52+ 13 48 + 18 0,729
6ta semana 30+7 17+5 0,020

Valores expresados como media * desviacion estandar

Fuente: Historias Médicas IVSS Hospital “Dr. Domingo Luciani”



Tabla 6.2

Vértigo posicional paroxistico benigno: Betahistina versus rehabilitacion vestibular.
Promedio de la puntuacién del cuestionario de discapacidad de vértigo segun grupo de
tratamiento. Renglon TOTAL.

Tiempos Betahistina Rehabilitacion
vestibular

Pre vs 3 semanas -27,4 -35,7 0,477

Pre vs 6 semanas -57,7 -77,8 0,009

Valores expresados como porcentaje de la media de cambio

Fuente: Historias Médicas IVVSS Hospital “Dr. Domingo Luciani”



Tabla 7

Cambio en la clasificacion del cuestionario de discapacidad de vértigo entre grupos.

Betahistina Rehabilitacion
vestibular
Tiempo Severidad n % n % p
Pre tratamiento Leve 0 0,0 0 0,0 1,000
Moderado 1 25,0 2 50,0
Severo 3 75,0 2 50,0
3ra semana Leve 0 0,0 0 0,0 1,000
Moderado 4 100,0 3 75,0
Severo 0 0,0 1 25,0
6ta semana Leve 2 50,0 4 100,0 0,429
Moderado 2 50,0 0 0,0
Severo 0 0,0 0 0,0
En grupo betahistina:
Pre vs 3ra semana: p = 0,250
Pre vs 6ta semana: p = 0,083
En grupo rehabilitacion vestibular:
Pre vs 3ra semana: p = 0,067
Pre vs 6ta semana: p = 0,038

Fuente: Historias Médicas IVSS Hospital “Dr. Domingo Luciani



Tabla 8

Efectos Adversos de Betahistina

EFECTOS ADVERSOS

Gastrointestinales Hipersensibilidad  Cefalea Otros
Paciente
1 No No No No
2 No No No No
3 No No No No
4 No No No No

Fuente: Historias Médicas IVSS Hospital “Dr. Domingo Luciani”



