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RESUMEN

A 48 pacientes con hipoacusia neurosensorial cuya principal molestia era el
tinnitus, se les colocó solución de carbachol al 2% en la caja timpánica mediante una
aguja de punción lumbar N° 26, punta de lápiz, a través del cuadrante anteroinferior del
tímpano. En la elección de los sujetos no se consideró la edad, sexo o lugar del daño de
la vía acústica. La evaluación de su efecto se hizo audiométricamente equiparando
antes y después de la colocación, con el mínimo de intensidad del sonido puro o de
banda angosta que más se asemeje al tinnitus del paciente. Después de 30 minutos de
la inyección intratimpánica los resultados fueron, en los casos positivos, desde la
anulación completa a la atenuación del tinnitus, suficiente para comprobarlos con la
equiparación audiométrica. Estos casos positivos alcanzaron a un 50%. Sin embargo,
el efecto no fue mayor que 12 a 72 hrs. Luego vuelve el tinnitus a su intensidad original.
Los resultados fueron mejores con el uso del carbachol respecto a los de la pilocarpina.
El cambio de pilocarpina por carbachol se basó en el razonamiento que el deterioro de
las vías eferentes colinérgicas inhibidoras se produce primero que en las vías aferentes.
El uso de la pilocarpina presupone un buen funcionamiento colinérgico, ya que su
acción agonista indirecta anula las enzimas colinesterasas. Se deduce que el camino
buscado es el correcto, pero se necesitaría una droga de efecto más prolongado o darlo
por vía parenteral o bucal.

Palabras claves: Tinnitus, pilocarpina, carbachol, inyección transtimpánica,
eferencias colinérgicas.

SUMMARY

In 48 patients with neurosensorial hearing loss whose main discomfort is tinnitus, a
1% pilocarpine solution, or a 2% carbachol isopto-solution is placed into the tympanic
cavity by means of a number 26 lumbar puncture needle, pencil tip, through the
anteroinferior quadrant of the eardrum. Age, sex or place of damage in the acoustic
pathway is not considered in the selection of the patients involved in the test. The
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INTRODUCCIÓN

Se va imponiendo en la literatura la aceptación y
reconocimiento1-3 de que las eferencias nerviosas
desde el SNC hacia la periferia auditiva actúan como
control gracias a su función inhibitoria. Este control
va dirigido principalmente a las células ciliadas
internas y externas del órgano de Corti, también a
las dendritas del nervio coclear y músculos del oído
medio4. La vía olivo-coclear eferente con su
neurotrasmisor, la acetilmetilcolina, actúa en recep-
tores nicotínicos de las células ciliadas externas que
pueden ser bloqueadas por la estricnina, bicuculina
y decametonium5,6.

Nuestro objetivo clínico es aliviar a los pacientes
de su tinnitus, que en algunos casos es insoportable
y aún conducente al suicidio. Por lo tanto, encontrar
una solución al síntoma tinnitus tiene prioridad dada
la observación que, de nuestra casuística, en el 50%
del total de 300 pacientes que eran portadores de
hipoacusia neurosensorial de cualquier etiología, la
queja principal fue el tinnitus y no la hipoacusia.

El presente estudio se basa en tres afirmaciones
previamente conocidas: a) que es posible influir
farmacológicamente en la función del oído interno a
través de la ventana redonda (anestésicos,
ototóxicos, corticoides, etc); b) que el tinnitus es
una expresión de alteración de la función de cual-
quiera de los elementos que componen la vía
acústica, y c) que existe una vía de control eferente,

con cualidades inhibitorias y que acciona con
neurotrasmisores colinérgicos sobre los receptores
nicotínicos. Desde luego sabemos que las vías
eferentes no tienen por función controlar el tinnitus,
sino una función mucho más compleja, como es
seleccionar, filtrar, y reforzar ciertas frecuencias
frente a otras para entender mejor el mundo acústi-
co. Este trabajo se hizo pensando en reforzar la
acción inhibitoria colinérgica de la vía eferente, cuyo
asiento somático neural está en los núcleos de la
oliva superior del tronco encefálico.

Se comenzó por colocar en la ventana redonda
un fármaco conocido, que anula la acción de la
enzima colinoesterasa, que destruye a la
acetilcolina, para así reforzar la acción de la
acetilcolina en el órgano de Corti. Por eso se partió
con el simple colirio de pilocarpina, muy usado por
los oftalmólogos. Posteriormente, se cambió por el
carbachol, también en forma de colirio, siguiendo el
mismo razonamiento de los oftalmólogos, que es
reforzar directamente la acetilcolina en vez de ha-
cerlo indirectamente anulando la enzima destruc-
tora. Pero esta vez en forma de solución isopto, que
tiene una duración más larga.

A los 48 pacientes con tinnitus seleccionados
para la experiencia se les explicó el objeto de esta
maniobra, más los riesgos que podría implicar, de
acuerdo con las especificaciones del reglamento
de Ética del Colegio Médico y todos estuvieron
conforme con el procedimiento de la intervención.

evaluation of its effect is carried out by using audiometric testing, comparing it to before and after its
placement, with the minimum pure sound intensity or narrow band that mostly resembles the tinnitus of the
patient. 30 minutes after the intratympanic injection the result is, in the positive cases, from complete
annulment to attenuation of tinnitus, enough as to verify it with the audiometric comparison. These positive
cases reach 50%. However, the effect is not greater than 12 to 72 hours. Tinnitus shortly reappears to its
original intensity. Better results are shown using carbachol as compared to pilocarpine. The switch of
pilocarpine to carbachol is based on the thesis that the inhibitory cholinergic efferent pathways are
deteriorated before the afferent pathways. The use of pilocarpine estimates a good cholinergic perfomance,
since its indirect agonist action annuls the cholinesterase enzymes. It is concluded that the alternative
presented is the correct one, but it would require a drug with a longer lasting effect or by administering it via
parenteral or orally.

Key Words: Tinnitus, pilocarpine, carbachol, transtympanic injection, cholinergic efferences.
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MATERIAL Y MÉTODO

Se usó anestesia local con licor de Bonain en un
punto de 2 mm en el cuadrante anteroinferior del
tímpano. Se inyecta colirio de pilocarpina al 1%
solución isopoto de carbachol atravesando la
menbrana timpánica, con una aguja de punción
lumbar calibre N° 26, punta de lápiz y con jeringa de
tuberculina, en una cantidad de 0,60 ml. Posterior-
mente, en las últimas intervenciones y con pacientes
más tranquilos, no fue necesario anestesia alguna,
cuidando de no tocar la mucosa de la caja timpánica
ubicada sobre el hueso, que es muy sensible. La
posición del paciente es acostada con la cabeza
girada hacia el lado contrario al oído intervenido. El
total de pacientes intervenidos fue de 48; se eligeron
sin considerar el lugar probable del origen del tinnitus
a lo largo de la vía acústica o alteración de centros
inhibitorios de esta misma vía. Tampoco sexo, edad u
otros factores. Para asegurarse del efecto real de la
droga, vía ventana redonda, se les hizo a todos los
pacientes un estudio de equiparar el tinnitus con
algún tono puro o un ruido enmascarador de banda
angosta, sin preocuparse a qué se parecía su tinnitus.
Simplemente que el tono fuese lo más parecido al
que tiene. En la práctica sirvió para darse cuenta que
era posible, además, medir la intensidad del tinnitus
y, mejor aún, agregar 5 dB por encima de la intensi-
dad del tinnitus ya indicada por el paciente. Con esta
maniobra el paciente ya no oye el ruido propio. El
objeto es asegurarnos la intensidad necesaria para
alcanzar este umbral enmascarador. Luego de media
hora de permanecer el paciente en la posición descri-
ta, se vuelve a medir la intensidad mínima necesaria
para enmascarar el tinnitus. Sin atender que el
paciente insiste en que siente el tinnitus con menor
intensidad. La frecuencia había sido localizada previa-
mente, y con esto se ahorra el tiempo de medición, y
nos aseguramos si el alivio es o no verdadero.
Algunos pacientes declararon no advertir su tinnitus.

RESULTADOS

Treinta y tres de los 48 pacientes fueron tratados
con inyección intratimpánica de pilocarpina y los
otros 15 recibieron, por igual vía, carbachol. Am-

bos grupos tuvieron control a la media hora, otro
control al día siguiente y un último antes del 4º día
posterior a la inyección. Para evaluar el resultado
se consideró como atenuación del tinnitus aque-
llos casos que presentaban una disminución
cuantitativa mayor a 10 db. Como anulación del
tinnitus, aquellos en que el paciente manifestaba
que éste había desaparecido.

Según este criterio (Tablas 1 y 2), el “grupo
pilocarpina” presentó como efecto inmediato –
control a los 30 minutos– atenuación en diez
casos y anulación en 6. Como efecto mediato –2º
día– atenuación en 9 casos y anulación en 7 (se
agregó un caso que había tenido sólo atenuación
en el primer control).

El “grupo carbachol” tuvo como efecto inme-
diato –control a los 30 minutos– atenuación en 4
casos y anulación en 3. Como efecto mediato –
control al 2º día– atenuación en 5 casos y anula-
ción en 6.

Se puede apreciar que ambos medicamentos
tienen un efecto semejante en el primer control,
pero que el carbachol se demuestra como más
activo en el control al 2º día (Tabla 3).

En el último control –antes del 4º día– todos
los casos presentaban el tinnitus con igual intensi-
dad al que tenían previamente a la administración
de las drogas.

COMENTARIO

Las consideraciones básicas para plantear un
tratamiento farmacológico directo en el oído inter-
no fueron tres: la enorme cantidad de citas biblio-
gráficas de autores que han estado trabajando en
el tema sobre el efecto inhibitorio de las vías
eferentes. El principal fundamento químico es la
acetilcolina, la que se encuentra a lo largo de toda
la vía inhibitoria eferente acústica, desde el lóbulo
frontal hacia los centros más inferiores7. Como
segunda consideración, está el mecanismo fisioló-
gico que existe para modular la sonoridad del
estímulo hacia centros auditivos superiores. Este
se demuestra en experimentos de la función de las
neuronas eferentes olivo-cocleares, que aumenta
la función cuando se pasa desde un ambiente de



Tabla 1. Efecto de la Pilocarpina Transtimpánica en el Tinnitus

Nº Nombre Edad Diagnóstico Tinnitus Efecto Efecto
dB día 1 día 2

1 AAJ 45 TEC 65 40 Anulación
2 PPJ 60 Atrofia Encefálica 65 55 65
3 MAR 50 TEC 80 80 80
4 ZHM 35 Sordera Súbita 50 20 15
5 ZCA 28 Paraplejia 30 30 30
6 VSJ 45 Otitis Media Crónica 90 20 20
7 VAV 55 Encefalopatía Vascular 60 40 40
8 RAJ 60 Trauma Acústico 55 55 55
9 RSJ 53 Sordera Súbita 90 95 60

10 OOR 40 TEC 65 65 65
11 MFJ 52 TEC 65 65 65
12 MAL 49 Trauma Acústico 70 70 70
13 CRJ 47 Trauma Acústico 45 45 45
14 MBH 60 Hipertensión Arterial 60 Anulación Anulación
15 FMC 41 Trauma Acústico 35 15 15
16 CCM 68 Diabetes 40 40 40
17 CSC 50 Trauma Acústico + TEC 75 75 75
18 ACM 38 Trauma Acústico por 30 Anulación Anulación

explosión
19 SML 55 Trauma Acústico 75 Anulación Anulación
20 SAS 57 Diabetes + Intoxicación 65 65 65

por estreptomicina
21 RME 58 Trauma Acústico + 80 80 80

Hipercolesterolemia
22 POH 57 Trauma Acústico 70 40 40
23 PRC 52 Otitis Media Crónica 110 90 90
24 FRO 67 Hipercolesterolemia 75 30 30
25 DML 53 Otitis Media Crónica 70 70 70
26 CMR 36 Enfermedad de Ménière 50 Anulación Anulación
27 CCG 72 Presbiacucia 55 50 50
28 VLR 65 Trauma Acústico + 75 75 75

Tortícolis
29 VVD 48 Trauma Acústico 60 25 30
30 VSC 56 Trauma Acústico + 45 Anulación Anulación

Otitis Media Crónica
31 SUA 25 Sordera Súbita 55 55 55
32 SCE 74 Disfunción Témporo 45 Anulación Anulación

Mandibular
33 SVV 39 Trauma Acústico 65 30 30
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silencio a uno ruidoso8 entendiendo que las
eferencias tienen como función mejorar la discri-
minación y no la anulación de un “artificio” ruido-
so como sería el tinnitus. Lo que se está haciendo
con estos experimentos, es aprovechar este meca-
nismo inhibitorio, en el entendido que en todo
caso, no sería posible anular completamente el
tinnitus. Por último, el conocimiento que existe de
la influencia sobre la función coclear, vía ventana

redonda, de drogas ototóxicas, anestésicas y so-
luciones9 hipertónicas, vasodilatadoras,
corticoides u otras drogas. Se escogió la
pilocarpina en colirio por ser accesible, económi-
ca, estable y de conocido efecto anulatorio de la
enzima colinestarasa.

En esta casuística de los 48 casos se vio que a
partir de los 18 años el número de pacientes
aumenta con la edad. Al deteriorarse la audición

Tabla 2. Efecto del Carbachol Transtimpánico en el Tinnitus

34 RVJ 30 Otitis Media Crónica 65 40 40
35 JAR 82 Otitis Media Crónica 90 40 60
36 BJV 55 Sordera Súbita 65 Anulación Anulación
37 SBA 43 Enfermedad de Ménière 40 65 Anulación
38 VAV 55 Hiperuricemia 60 50 50
39 KRA 76 Enfermedad de Ménière 65 65 Anulación
40 HSH 56 Atrofia Encefálica 100 100 65
41 NMA 56 Hiperuricemia 65 65 65
42 AOV 41 TEC 85 75 70
43 MLL 36 Enfermedad de Ménière 65 70 65
44 CJM 65 VPPB 50 Anulación Anulación
45 RTM 76 Artritis Cervical 65 35 65
46 PHA 67 Otitis Media Crónica 80 Anulación Anulación
47 MRM 54 Artritis Cervical 80 50 30
48 ECM 45 Enfermedad de Ménière 30 25 Anulación

Tabla 3. Efecto de la Pilocarpina y el Carbachol en el Tinnitus

Grupo Pilocarpina Grupo Carbachol
33 Sujetos 15 Sujetos

Efecto Inmediato
Atenuado 10 4
Anulado 6 3

16 (48%) 7 (46%)

Efecto Mediato
Atenuado 9 5
Anulado 7 6

16 11 (73%)
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se supuso que habría una menor actividad de
eferencias. Por lo tanto, también habría menor
actividad de las eferencias y, por consiguiente, una
menor cantidad de acetilcolina y de enzima
colinoesterasa y porque habría menor necesidad
de efectos inhibitorios. Ese fue el motivo de
cambiar la pilocarpina por carbachol, que es
acetilcolina sintética, con el fin de apoyar directa-
mente el efecto inhibitorio de la acetilcolina, en vez
de anular la enzima destructora a la que ya
probablemente le quedaría poco que inhibir10.

Aparentemente, por los resultados, sería el
carbachol más efectivo que la pilocarpina. Luego,
el razonamiento de reemplazo fue correcto.

Por último, nos queda el raciocinio lógico,
según los resultados positivos, aunque de corta

duración. ¿Qué objeto tiene un tratamiento paliativo
e invasor, aunque inocuo, como la instilación
transtimpánica, si su efecto ha de durar entre 24 a
72 hrs?

A pesar del razonamiento negativo, éste de-
mostraría un camino diferente, pero evidente y
válido en la línea del reforzamiento de la
acetilcolina. La investigación actual de la enferme-
dad de Alzheimer revela que existe una destruc-
ción de neuronas de la acetilcolina y los estudios
farmacológicos actuales sólo han encontrado dro-
gas agonistas como la Tacrina. Sin embargo, en
los pocos pacientes con tinnitus en que la he
usado, no ha logrado disminuir el tinnitus, porque
no atraviesa la barrera hemato-encefálica.

BIBLIOGRAFÏA

1. BERLIN CI. The Efferent Auditory System.Basic
Science and Clinical Applications Edit San
Diego CA USA, Singular Publishing Group,
1999.

2. GOLDBERG JM, FERNÁNDEZ C. Efferent vestibular
system in the squirrel monkey. Anatomical
location and influence on afferent activity.
Journal of Neurophysiology 1980; 43: 986-
1025.

3. LIBERMAN MC, KUJAWA SG. The Olivocochlear
System and Protection from Acoustic Injury.
Acute and Chronic Effects.En Berlin C.I. The
Efferent Auditory System San Diego CA,USA.
Singular Publishing Group, 1999: 1-29.

4. SRIDHAR TS, LIBERMAN MC, BROWN MC & SEWELL

WF. A novel cholinergic “Slow Effect” of efferent
stimulation on cochlear potential in the guinea
pig. J Neuroscience 1995; 15: 3667-78.

5. BALOGH K, NOMURA Y. A Technique for
demostration of aceylcholinesterase activity in

the inner ear after decalcification with EDTA, J.
Histochemistry and Cytochimistry 1964; 12:
931-3.

6. ELGOYHEN AB, JOHNSON DS, BOULTER J ET AL. An
acetylcholine receptor with novel
pharmacological properties expressed in rat
cochlear hair cell. Cell 1994; 79: 705-15.

7. BOBBIN RP, KONISI T. Action of cholinergic and
anticholinergic drugs at the crossed olivo-
cochlear bundle hair cell junction. Acta
Otolaryngol (-stockh) 1996; 77: 55-65.

8. AMARO J, GUTH PS, WANDERLINDER I. Inhibition of
auditory nerve action potential by
acetylcholine and physostigmine Br J
Pharmacol Chemother 1966; 28: 207-10.

9. NUTTAL AL, MURIEL DR. Auditory Physiol, 1997,
Vol 1,Chap 3, 63-68, Otolaryngology, Edit
English, Lippincott-Raven, Philadelphia.

10. KAWASE T, LIBERMAN MC. Antimasking Effect of
the Olivo-cochlear reflex. Enhancement of
compound action potential to masked tones. J
Neurophysiol 1993; 70: 219-25.

Dirección: Dr. Enrique Delucchi Z.
San Martín 1320, Concepción


