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Este documento se centra en un trastorno auditivo, que se conoce como neuropatia auditiva, disincronia
auditiva y trastorno del espectro de la neuropatia auditiva, que afecta el procesamiento neuronal del sonido e
influye significativamente en la capacidad de comunicacion. Se analizaran las caracteristicas auditivas de los
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tratamiento adecuado.
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A pesar del enorme éxito de los implantes cocleares (IC), los resultados varian entre los pacientes e incluso entre

los oidos de un mismo paciente. En diversos estudios se han identificado factores importantes que contribuyen a

los resultados de los IC, como el tiempo transcurrido desde la aparicion de la pérdida auditiva, pero no se ha prestado
tanta atencion a la manera en que la salud del nervio auditivo (NA) influye en los resultados de los usuarios de IC.
Nuestra investigacion se ha centrado en la utilizacién de una combinacién de experimentos con animales y personas
para entender los factores que influyen en el desemperio.
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En nuestro trabajo de investigacion se explora el efecto de la audicion acustica temprana (mediante el uso de
audifonos) en las habilidades de percepcion del habla de los receptores de implantes cocleares (IC) pediatricos
que utilizan IC bilaterales o dispositivos bimodales (IC y audifono). Se analiza la contribucion de la percepcion
del habla en el lenguaje receptivo y las habilidades de lectura y escritura.
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La fusion binaural es la percepcion de sonidos que entran en ambos oidos como un sélo sonido. En adultos con
J * una audicion normal, la fusion binaural solo ocurrira con sonidos similares que probablemente provengan de una
‘ sola fuente de sonido. Por el contrario, en adultos que utilizan audifonos o implantes cocleares, la fusion binaural
puede también ocurrir con sonidos que tengan un tono muy diferente como, por ejemplo, voces diferentes. Esta
fusion binaural andmala puede provocar una interferencia binaural y dificultades para oir el habla con ruido de
fondo. En el caso de los nifios, la fusion binaural sigue madurando durante el desarrollo y puede depender de la
combinacion de dispositivos auditivos: dos audifonos, un implante coclear y un audifono, o dos implantes cocleares.
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Evaluacion y tratamiento de pacientes con trastorno
en el espectro de la neuropatia auditiva

Linda J. Hood, Ph.D.
Vanderbilt University

Este documento se centra en un trastorno auditivo, que se conoce como neuropatia auditiva, disincronia auditiva y trastorno en el
espectro de la neuropatia auditiva, que afecta el procesamiento neuronal del sonido e influye significativamente en la capacidad de
comunicacion. Se analizardn las caracteristicas auditivas de los pacientes con neuropatia auditiva, ademds de las estrategias para la

evaluacién, el diagnéstico preciso y el tratamiento adecuado.

Se ha identificado que existen pacientes desde bebés a adultos
que presentan un tipo de trastorno auditivo denominado
neuropatia auditiva (NA; Starr et al., 1996). A diferencia de la
pérdida auditiva neurosensorial tipica, en los pacientes con NA
se observan respuestas cocleares (oido interno) presentes y
respuestas neuronales ausentes o altamente andémalas a nivel
del nervio auditivo y el tronco cerebral. Entre los términos
adicionales utilizados para describir este trastorno auditivo se
incluyen la neuropatia/disincronia auditiva (NA/DA,; Berlin et al.,
2001, el Trastorno en el Espectro de la Neuropatia Auditiva
(TENA,; Bill Daniels Center for Children’s Hearing, 2008) y la
sinaptopatia auditiva (SA; Moser y Starr, 2016). Si bien estos
términos tienen asociaciones con diferentes mecanismos o
conceptos subyacentes, en la actualidad se suelen utilizar
indistintamente. En este articulo, el término NA se utilizara
por conveniencia, si bien es aplicable el uso indistinto de los
términos anteriores (NA, SA, NA/DA, TENA), a no ser que se
indique especificamente. Un uso mas preciso de estos y otros
términos de descripcion continuara surgiendo a medida que

avance la comprension de la funcion y los procesos subyacentes.

La presentacion clinica de los pacientes con NA suele indicar
una dificultad para entender el habla, especialmente en
situaciones ruidosas. Si bien un gran nimero de pacientes con
NA muestra escasa o ninguna capacidad para comprender el
habla en silencio, algunos pacientes muestran una buena
capacidad de reconocimiento de palabras, pero Gnicamente en
silencio. Todos los pacientes con NA muestran dificultad para
escuchar en situaciones ruidosas con una capacidad de recono-
cimiento menor que la observada en personas con una pérdida
auditiva neurosensorial (Rance et al., 2007). Estos factores
pueden ejercer un impacto significativo en la capacidad de habla
y lenguaje de un nifio, y el retraso en el desarrollo del habla y el

lenguaje en bebés y nifios es una caracteristica comun, si bien
no es universal.

La NA se presenta en aproximadamente el 10% de las personas
con unos PEATC disincronos o unos PEATC congruentes con
una pérdida auditiva severa o profunda. Esta estimacion se basa
en datos procedentes de diversas fuentes, entre las que se
encuentran el cribado de mas de 1.000 nifios con una pérdida
auditiva severa-profunda en Norteamérica (Berlin et al., 2000),
un estudio similar a menor escala en Hong Kong (Lee et al.,
2001), un estudio hospitalario en Australia (Rance et al., 1999) y
un estudio multicéntrico de cribado neonatal en Estados Unidos
(Sininger, 2002). Se notificé una incidencia mas elevada del
17,3% y el 15,4%, respectivamente, en ninos diagnosticados con
una pérdida auditiva tras la derivacion una vez realizado el
cribado auditivo neonatal (Ngo et al., 2006; Kirkim et al., 2008).
La incidencia en bebés y prematuros de la Unidad de Cuidados
Intensivos Neonatales (UCIN) es mas elevada, con tasas de NA
del 24% o superiores en el caso de los recién nacidos que no
superaron la prueba de PEATC en uno o en ambos oidos (Berg
etal., 2005; Rea y Gibson, 2003).

Las respuestas fisiolégicas son componentes clave en la
identificacion y la caracterizacion precisas de la NA. De los
métodos fisioldgicos que se utilizan actualmente en la clinica,
las emisiones otoacusticas (OEA) y los potenciales evocados
auditivos del tronco cerebral (PEATC) forman conjuntamente la
combinacion de medidas mas sensible en la evaluacion de la NA.
La presencia de respuestas relacionadas con procesos cocleares
activos se documenta mediante las OEA y la microfonia coclear
(MQ). En ausencia de trastornos del oido medio, las OEA suelen
estar presentes en pacientes con NA. Dado que la MC es una
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respuesta eléctrica, no depende de la transmision inversa a
través del sistema del oido medio. Un factor clave para distinguir
la MC de una respuesta neuronal es la inversion de la respuesta
con el cambio de la polaridad del estimulo de condensacion a
rarefaccion. La MC se invertira mientras que las respuestas neuro-
nales no se suelen invertir completamente (Berlin et al., 1998).

Las respuestas neuronales se ven afectadas directa o indirecta-
mente. Los PEATC suelen estar ausentes en pacientes con NA,
si bien algunos pacientes muestran evidencia de una sincronia
neuronal reducida y limitada con sefales de alta intensidad.
Berlin et al. (2010) notificaron que aproximadamente el 75%

de los pacientes de su base de datos mostraba PEATC ausentes,
si bien el 25% mostraba respuestas anémalas caracterizadas por
la presencia de una Onda V de baja amplitud Gnicamente con
un nivel de estimulo elevado (75-90 dB nHL). Otra prueba

de la interrupcion de la funcion neuronal se demuestra por la
ausencia y la anomalia de los reflejos auditivos eferentes: el
reflejo estapedial (RE; Berlin et al., 2005) y el reflejo olivoco-
clear medial (ROCM; Hood et al., 2003).

Las respuestas conductuales, incluida la audiometria de tonos
puros y el reconocimiento del habla, varian en los pacientes con
NA. Los umbrales de tonos puros oscilan entre una sensibilidad
normal y una pérdida auditiva severa o profunda (Berlin et al.,
2010; Kaga et al., 1996). Las configuraciones varian entre
descendente, ascendente y plana, y los umbrales pueden ser
asimétricos entre ambos oidos. En el caso de los pacientes
cuyos umbrales de tonos puros superen aproximadamente

40 dB HL y las OEA estén presentes, la discrepancia entre los
resultados de estas dos pruebas puede facilitar una sefial de

la presencia de una NA u otro tipo de trastorno neuronal que
justificaria una investigacion adicional.

El reconocimiento del habla en un paciente con NA suele ser
mas deficiente de la esperada basdndose en los umbrales de
tonos puros, pero el desempefio varia en funcion de la persona.
Algunos pacientes con NA muestran una capacidad de recono-
cimiento de palabras en silencio con rangos similares a los de
las personas con una hipoacusia neurosensorial (HNS), si bien
la capacidad de reconocimiento de palabras en presencia de
ruido de los pacientes con NA es inferior a la esperada en la
HNS (Rance et al., 2007; Starr et al., 1996; Zeng et al., 1999).
En un grupo de 68 pacientes con una edad de 4 afios o superior
a los que se evalud el reconocimiento de palabras mediante
pruebas estandarizadas, Berlin et al. (2010) notificaron que

38 de los 68 pacientes no tenian una capacidad mensurable

de reconocimiento de palabras, incluso en silencio. Los 30
pacientes restantes obtuvieron puntuaciones de reconocimiento
de palabras en silencio que variaban desde deficientes a
excelentes, siendo los resultados en silencio de algunos
pacientes congruentes con una HNS (Berlin et al., 2010; Yellin

et al., 1989). Solo 5 de los 68 pacientes de esta cohorte
mostraron un reconocimiento de palabras mensurable en
presencia de ruido y las puntuaciones fueron mas bajas que las
observadas en pacientes con una HNS (Berlin et al., 2010;
Rance et al., 2007). Esta capacidad de reconocimiento del
habla, ampliamente variable, presenta un reto especial en la
planificacion del tratamiento adecuado.

Los resultados de las pruebas clinicas observados en pacientes
con NA se pueden deber a la ausencia o la alteracion de la
actividad de las células ciliadas internas (CCI), a la interrupcion
de la funcion de la sinapsis de las CCl y el nervio auditivo, y/o a
anomalias del nervio auditivo. La NA se observa en numerosos
miembros de algunas familias y puede seguir patrones de
herencia recesivos, dominantes o mitocondriales. Se ha
identificado una serie de mutaciones genéticas asociadas con
la NA. La NA se puede presentar sola, como en la NA heredada
recesivamente no sindrémica, o como parte de un sindrome,
como las neuropatias hereditarias sensitivo-motoras (NHSM).
La NA se puede distinguir como presinaptica o postsinaptica
en origen, en funcion de las caracteristicas de las respuestas
fisiologicas y la genética subyacente (McMahon et al., 2008;
Moser y Starr, 2016; Rance y Starr, 2015; Santarelli et al., 2015a,
b). Un ejemplo de NA presinaptica implica al gen OTOF que
codifica la otoferlina, una proteina que desempefia un papel
crucial en la funcion de las sinapsis en cinta de las CCl (Varga
et al., 2003; Rodriguez-Ballesteros et al., 2008). En las formas
postsinapticas de la NA se incluiria a pacientes con neuropatias
hereditarias sensitivo-motoras, como la enfermedad de Charcot-
Marie-Tooth y la ataxia de Friedreich (Rance y Starr, 2015).

En los factores relacionados con la variacion entre pacientes
con NA se incluyen la fecha de aparicion de la enfermedad, los
mecanismos subyacentes, la genética, la presencia de factores
de riesgo, la presencia de otras afecciones y los cambios a lo
largo del tiempo. Los pacientes varian a lo largo de un espectro
continuo y algunos pacientes no presentan retrasos manifiestos
ni quejas auditivas y solo se pueden identificar a través de los
resultados del cribado auditivo neonatal o en pruebas de
audicion posteriores. Otros pacientes muestran una aparente
ausencia total de conciencia del sonido, que se reflejaen la
afectacion severa de la capacidad de comunicacion y produccion
del habla. La mayoria de los pacientes con NA se encuentra
entre estos dos extremos, mostrando respuestas auditivas poco
coherentes y mejores respuestas en silencio que en presencia
de ruido. Algunos pacientes muestran una fluctuacién en la
audicion a lo largo del tiempo. En un nimero limitado de casos,
la fluctuacion en la audicion se ha relacionado con cambios en
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la temperatura corporal (Starr et al., 1998; Marlin et al., 2010).
La mayoria de los pacientes con NA muestra caracteristicas
bilaterales, si bien la funcion puede ser asimétrica entre ambos
oidos y se han documentado casos de NA unilateral. Algunos
pacientes con NA pueden tener factores de riesgo y algunas
formas de NA pueden acompaniarse de problemas neuronales
en otros sistemas. Se debe destacar que numerosos pacientes
con NA no tienen factores de riesgo ni muestran pruebas de
una funcién anémala, aparte de la pérdida auditiva.

Los bebés que presentan caracteristicas congruentes con

una NA (es decir, presencia de OEA, ausencia de PEATC) se
identifican al nacer mediante los programas de cribado auditivo
neonatal en los que se utiliza la prueba de PEATC como
herramienta de evaluacion. En los programas en los que se
utilizan las OEA como herramienta de cribado no se detectara
a los bebés con NA, a los que se identificara posteriormente y,
con frecuencia, cuando los progenitores empiecen a preocu-
parse por su retraso en el habla y el lenguaje. EI JCIH (Comité
Conjunto de Audicion Infantil estadounidense) recomienda
que se realice la prueba de PEATC a los bebés en las UCIN,
basdndose en que esta poblacién tiene un mayor riesgo de
presentar una NA. Los bebés con OEA presentes y PEATC
deficientes o ausentes se consideran “en riesgo” de presentar
una NA. Existe un dilema de diagnéstico dado que la maduracion
de los PEATC continta durante los primeros 12-18 meses
después del nacimiento. Algunos bebés que muestran carac-
teristicas de una NA al nacer desarrollan los PEATC en el primer
afio de vida; no obstante, el nimero de estos bebés es bajo
(Attias y Raveh, 2007; Hayes et al., 2010). Es importante vigilar
de cerca a los bebés en los que se sospeche una posible NA
durante al menos el primer afo de vida, tanto mediante los
PEATC como otros indices de desarrollo auditivo.

La variacion en los mecanismos subyacentes que contribuyen a
la NA entre los pacientes, asi como las caracteristicas clinicas
variables entre las personas, determina la necesidad de que
existan enfoques de tratamiento individual. Es posible que sea
necesario realizar modificaciones, dado que existen evaluaciones
mas exhaustivas y también casos en los que la funcién auditiva
cambia con el paso del tiempo. Teniendo en cuenta que, en
general, la discriminacion del sonido se ve afectada en un grado
mucho mayor que la deteccion del sonido, en la toma de
decisiones y la planificacion del tratamiento se deben considerar
la claridad del sonido y la funcién supraumbral.

Amplificacion

Si bien existe una variacién en los beneficios de la amplificacion
en pacientes con NA, se recomienda realizar una prueba de

amplificacion. Existen retos para determinar la sensibilidad

del umbral en los bebés, dado que es dificil realizar pruebas
conductuales fiables cuando tienen menos de 5-6 meses y los
clinicos se basan en datos fisiologicos. Cuando se aprecia una
deficiencia o ausencia de PEATC, existe un problema para
determinar la sensibilidad. Los potenciales evocados auditivos
del tronco cerebral, presentes en numerosos pacientes con NA,
son alentadores en cuanto que representan un método objetivo
para evaluar la deteccion y la percepcion del sonido (p. €j.,
Gardner-Berry et al., 2015; He et al., 2015). Los estudios en los
que se relaciona la presencia de respuestas corticales y la
capacidad de percepcion del habla son prometedores en la
evaluacion de los pacientes con NA que no pueden facilitar
respuestas conductuales fiables (Narne y Vanaja, 2008; Pearce
et al., 2007; Rance et al., 2002). La amplificacion es adecuada
para suministrar sefales audibles adecuadas a los pacientes con
NA que muestran una sensibilidad de umbral reducida. Un factor
clave en la consideracion del beneficio implica una mejor
discriminacion del sonido, que es necesaria para facilitar el
desarrollo del habla y el lenguaje, y sustentar la comunicacién
auditiva. En los estudios se informa de la existencia de un
beneficio variable, incluso con sefiales audibles apropiadas

(p. €j., Berlin et al., 2010; Roush et al., 2011). La eficacia de la
amplificacion la vigilan y evalGan los logopedas, los maestros,
los proveedores de intervencion temprana y otras personas que
interactan con los menores. Al evaluar el beneficio y adoptar
decisiones relacionadas con el paso de la amplificacion a los
implantes cocleares, es importante diferenciar entre la capacidad
de detectar el sonido y la capacidad de discriminarlo. En nuestra
practica, la meta es un progreso de tres meses, como minimo,
en el desarrollo del lenguaje durante el transcurso de tres meses
naturales (Hayes et al., 2010). Si un nifio no alcanza esta meta,
especialmente tras utilizar audifonos durante varios meses, se
pueden recomendar implantes cocleares para que el paciente

y su familia los consideren.

Sistemas de escucha asistida

El beneficio de los sistemas de asistencia auditiva, como la
tecnologia de micréfono remoto (FM; sélo o con otros
dispositivos), para los pacientes con NA es légico, dada la
dificultad especial que experimentan estos pacientes en
situaciones ruidosas. Gracias a la mejora de la relacion sefial-
ruido, se envia una sefial méas clara a un sistema auditivo que
no puede controlar la interferencia (Hood et al., 2004).
Cuando no se puede acceder a una informacion auditiva clara,
la inclusion de informacion visual facilitara el desarrollo del
lenguaje en bebés y nifios, y ayudara a los adultos en situaciones
de escucha dificiles (Berlin et al., 2002).

Implantes cocleares

Los nifios y adultos demuestran el beneficio de los implantes
cocleares con una mejora de la capacidad de percepcion del
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habla, asi como del desarrollo del habla y el lenguaje (Berlin

et al., 2010; Breneman et al., 2012). Se observa una mejora
relacionada con la deteccién del sonido, pero lo mas importante
es que los implantes cocleares demuestran que facilitan la
percepcion del habla en silencio y en presencia de ruido.
Ademas, se observa evidencia de respuestas neuronales
sincronicas en los PEATC y otras medidas fisiologicas utilizando
estimulos eléctricos. Los resultados con implantes cocleares
se han estudiado en pacientes con formas presinapticas y
postsinapticas de NA. Santarelli et al. (2015a) mostraron unos
resultados satisfactorios con implantes cocleares en una
cohorte de pacientes con NA con una forma presinaptica

de NA, asociada con mutaciones del OTOF. Una forma
postsinaptica de NA y una atrofia del nervio 6ptico se asocian
con determinadas mutaciones en el gen OPA1, observandose
unos resultados con los implantes cocleares generalmente
buenos, aunque variables (Santarelli et al., 2015b). Tal como era
de prever, se notifican puntuaciones de percepcién del habla
mas favorables después de la implantacion coclear en el caso
de los pacientes con NA que tienen el nervio coclear intacto,
en comparacion con aquellos que presentan deficiencias en
este nervio (Buchman et al., 2006).

La colaboracion con logopedas, otorrinolaringélogos, educa-
dores, intervencionistas tempranos, neurdlogos, genetistas,
asesores genéticos, otros médicos y profesionales sanitarios es
un componente clave del éxito en la evaluacion y el tratamiento
de pacientes con NA, y también para sus familias. Si bien el
audioélogo suele ser uno de los primeros profesionales que
atiende a los pacientes con NA, el tratamiento se debe centrar
en las habilidades de comunicacién global, la adquisicion del
lenguaje y el desarrollo de las habilidades necesarias para lograr
el éxito académico y ser una persona autosuficiente.

A medida que avancen los conocimientos de la caracterizacion
de los mecanismos subyacentes, la genética y la capacidad de
evaluar sensiblemente la funcién auditiva, nuestra capacidad de
evaluar y tratar con una mayor precision a los pacientes con
NA/DA/SA/TENA también progresara. El progreso incluira el
desarrollo de métodos que permitan distinguir con precision la
funcion normal de la anémala con respecto a las células ciliadas
internas, las sinapsis y las neuronas, asi como la identificacion de
factores especificos relacionados con diversos tipos de NAy las
conexiones entre las caracteristicas y los resultados. Los avances
tendran un impacto positivo en el tratamiento y facilitaran
conocimientos que nos permitiran orientar a nuestros pacientes
y sus familias en la toma de decisiones informadas.
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El estado del nervio auditivo es importante
para los usuarios de implantes cocleares

Kara C. Schvartz-Leyzac', Teresa A. Zwolan?, y Bryan E. Pfingst?
'"Medical University of South Carolina; ?University of Michigan; *Kresge Hearing Research Institute

A pesar del enorme éxito de los implantes cocleares (IC), los resultados varian entre los pacientes e, incluso, entre los oidos de un
mismo paciente. En diversos estudios se han identificado factores importantes que contribuyen a los resultados de los IC, como el

tiempo transcurrido desde la aparicién de la pérdida auditiva, pero no se ha prestado tanta atencién a la manera en que la salud

del nervio auditivo (NA) influye en los resultados de los usuarios de IC. Nuestra investigacion se ha centrado en la utilizacién de una

combinacién de experimentos con animales y seres humanos para entender los factores que influyen en el desempenio. Utilizamos

experimentos bien controlados con animales para comprender mejor la manera de evaluar el estado del NA con mediciones no

invasivas y, a continuacién, la manera en que estas mediciones se relacionan con el desempefio con un IC. Este modelo se ha utilizado

para demostrar claramente que el estado del NA influye en los resultados del habla. Este trabajo de investigacién tiene implicaciones

potenciales para predecir el desemperio de los usuarios de IC, desarrollar nuevas técnicas de programacion de IC o emplear enfoques

biolégicos para mejorar el desemperio con IC.

Los implantes cocleares (IC) son dispositivos destacables que
han permitido mejorar la audicién y el acceso al sonido de mas
de 300.000 receptores en todo el mundo (NIDCD Fact Sheet,
Hearing and Balance: Cochlear Implants, 2016). Los IC se
consideran en gran medida como el dispositivo protésico de
mayor éxito. Permiten una mejor comprension del habla en
pacientes adultos y fomentan las habilidades apropiadas del
lenguaje hablado en nifios que reciben implantes a una edad
idonea y participan en un programa de terapia auditivo-verbal
(Thomas y Zwolan, 2019; Tobey et al., 2013). Un IC consiste en
una matriz de electrodos multicanal, que se inserta en la rampa
timpanica de la coclea. La matriz puentea las células ciliadas y
estimula directamente el nervio auditivo (NA) mediante pulsos
de corriente eléctrica bifasica.

Se ha demostrado que existen diversos factores que influyen
en el desempefio de los adultos y nifios que utilizan implantes
cocleares (IC). Por ejemplo, en el caso de los receptores
adultos, se sabe que el tiempo transcurrido desde la aparicion
de la pérdida auditiva hasta la implantacién, el uso previo de
audifonos, la colocacion de los electrodos y los factores
cognitivos influyen en los resultados de los IC (Holden et al.,
2013). En el caso de los nifios, existen estudios en los que se
demuestra que la edad en el momento de la implantacién, la
etiologia, la cognicion, la participacion habitual en terapia
auditiva-verbal (TAV), los factores maternos y el nivel socioeco-
némico desempenan un papel en el éxito final de un receptor
pediatrico de IC (Barnard et al., 2015; Geers et al., 2017;
Niparko et al., 2010; Thomas y Zwolan, 2019).

Nuestro trabajo se ha centrado principalmente en la manera

en que otro factor, la salud del NA, podria influir también en los
resultados de los receptores de IC. Teniendo en cuenta que el
IC estimula directamente el NA, es légico que el estado de las
neuronas (neuronas del ganglio espiral o NGE) desempefie un
papel en la manera en que se percibe el sonido con la tecnologia
de IC. No hace mucho, los receptores de |IC pertenecian a un
colectivo homogéneo que presentaba una sordera profunda y
no mostraba ninguna comprension del habla utilizando audifonos
(Eshraghi et al., 2012). Por lo tanto, el tema de la funcién del NA
para los usuarios de IC era probablemente menos importante.
Sin embargo, actualmente existen pruebas suficientes de que
seria muy beneficiosa una ampliacion de los criterios de
candidatura que incluya a pacientes adultos y pediatricos con
una mayor audicion residual y una mejor comprension del habla
preoperatoria (Carlson et al., 2015; Firszt et al., 2012, 2018;
Holder et al., 2018). Por lo tanto, los candidatos de IC actuales
son mas heterogéneos con respecto a la audicion funcional
preoperatoria (Holder et al., 2018) y se puede inferir que es
probable que el estado del NA varie en este grupo.

En este articulo se analizara la manera en que el estado del NA
podria desempefiar un papel en los resultados del reconocimiento
del habla con un IC. Por supuesto, reconocemos que el cerebro
desempefia un papel importante en la manera en que se perciben
los sonidos del habla, pero este articulo se centraré en la
importancia que tiene comprender la influencia especifica que
la salud y la funcion del NA tienen en el desempefio con IC.
Realizaremos un analisis de nuestro trabajo y el de otros
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investigadores para analizar el conocimiento actual con respecto
a la manera en que el estado del NA influye en los resultados del
IC. Por Gltimo, analizaremos la manera en que se pueden aplicar
estos hallazgos para explicar o mejorar el desempefio en
pacientes adultos o pediatricos que utilizan IC.

ESTUDIOS DE ETIOLOGIA, HISTOLOGIA Y
HUESO TEMPORAL POST MORTEM

El'lC estimula las NGE (Figura 1). En estudios histolégicos en
animales y seres humanos se observa que la sordera o el deterioro
de la coclea dan lugar a la degeneracion de los cuerpos celulares
de las NGE (Hinojosa y Marion, 1983; Nadol, 1997; Nadol y
Eddington, 2006; Pfingst et al., 2011, 2017), pero también se
asume que la degeneracion de las NGE en el oido humano es
bastante lenta y se prolonga en el tiempo (Hinojosa y Marion,
1983; Nadol et al., 1989). Ademas, los estudios del hueso
temporal post mortem en seres humanos revelan que las causas
de la pérdida auditiva debida a la ototoxicidad por administracion
postlinglistica de aminoglucésidos (un tipo de antibiéticos) o

la pérdida auditiva subita no especificada dan lugar a NGE
residuales mas favorables y elevadas en la coclea, en comparacion
con otras etiologias, como la laberintitis o las enfermedades
genéticas congénitas (Nadol, 1997; Nadol et al., 1989). En los
estudios con animales se obtiene informacion sobre la patologia
coclear en las etiologias hereditarias habituales de la poblacion
pediatrica. Por ejemplo, las mutaciones en el gen GJB2, que

FIGURA 1. Una seccion intermedia de un conejillo de indias con implante
coclear que muestra el tracto del IC (etiquetado ‘A") dentro de la escala
timpanica Las neuronas del ganglio espiral (NGE) (etiquetadas como ‘B’) se
encuentran situadas junto al electrodo. La anatomia es similar en conejillos
de indias y humanos con IC.

codifica la proteina conexina 26 (Cx26), son una de las causas
mas comunes de la pérdida auditiva congénita no sindrémica
(Hochman et al., 2010). En un modelo animal de sordera
relacionada con la conexina se muestra que, en comparacion
con un oido “normal”, el ndmero y la morfologia de las NGE son
relativamente tipicos en una edad temprana, mientras que la
degeneracion se observa en animales de edad avanzada (Takada
et al., 2014). Por otro lado, en otras etiologias de la pérdida
auditiva congénita, como el sindrome de CHARGE, aparece
con bastante frecuencia una anatomia coclear anémala, como
un nervio auditivo pequefo (hipoplasico) o ausente (aplasico),
también conocida como deficiencia del nervio coclear (DNC)
(Choo et al., 2017).

A titulo anecdoético, entendemos que los clinicos observaran a
menudo patrones en los resultados de IC asociados con estas
etiologias. Por ejemplo, las expectativas son generalmente altas
en el caso de un paciente que tenia una audicion normal antes
de la aparicion sibita de una pérdida auditiva completa y recibe
un IC poco después; se suele observar que estos pacientes
logran los mejores resultados con un IC en comparacién con el
resto de los receptores adultos. Del mismo modo, los pacientes
pediatricos con una mutacion de la conexina tienden a ser los
que muestran un mejor desempefio con estos dispositivos, al
menos cuando otros factores predictivos, como la implantacion
temprana y una TAV habitual, son también favorables (Fukushima
etal., 2002; Popov et al., 2014; Wu et al., 2015). Por el contrario,
se suele aconsejar a las familias de pacientes pediatricos con el
sindrome de CHARGE que no alberguen demasiadas expecta-
tivas, especialmente si se detecta una DNC (NA hipoplasico o
aplasico) en una resonancia magnética (RM) (Amin et al., 2019).
Del mismo modo, algunos pacientes a los que se diagnostica un
trastorno en el espectro de la neuropatia auditiva (TENA)
podrian expresar variantes especificas que implican directamente
la desmielinizacion del NA (Norrix y Velenovsky, 2014) y
pacientes usuarios de IC con un TENA que muestran un éxito
variable con los IC (Teagle et al., 2010).

Basandose en estas asociaciones que vinculan etiologias
especificas con resultados de IC, se podria plantear la hipotesis
de que el desempefio con un IC depende, al menos en cierta
medida, del estado de la coclea, determinado por la morfologia
y la funcionalidad de las fibras de las NGE. No obstante, hasta
hace poco tiempo no existian datos que respaldaran esta
hipétesis. En los primeros y elegantes estudios en los que se
analizé el hueso temporal post mortem de seres humanos no
se encontrd ninguna relacion entre la densidad de las NGE y el
reconocimiento del habla con un IC (Khan et al., 2005; Nadol y
Eddington, 2006; Nadol et al., 2001). En estudios mas recientes
de huesos temporales, realizados con un mayor nimero de
sujetos o utilizando métodos méas controlados, sin embargo, se
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observa una relacion positiva entre la densidad de las NGE en la
cocleay los resultados del reconocimiento del habla (Kamakura
y Nadol, 2016; Seyyedi y Nadol, 2014). No obstante, esta relacion
sigue sin entenderse perfectamente ni definirse con claridad.
Ademas, las evaluaciones post mortem de la densidad de las
NGE no nos facilitan un medio para estimar la densidad de las
NGE durante la vida de nuestros pacientes usuarios de IC, ni
para utilizar esta informacion de una manera clinica. En el resto
de este documento se analiza el trabajo reciente realizado en
nuestro laboratorio y en otros laboratorios, que se han centrado
en desarrollar mediciones no invasivas para estimar la funcion
neuronal en receptores humanos de |IC. Analizaremos también la
manera en que estas mediciones se podrian utilizar para predecir
o mejorar los resultados en nuestros usuarios pediatricos y
adultos de IC.

La prueba de los potenciales evocados auditivos del tronco
cerebral (PEATC) se utiliza ampliamente tanto en animales
como en seres humanos para evaluar la audicion de una manera
objetiva. En los PEATC eléctricos (PEATCE) se evalia la respuesta
del NA utilizando una sefial eléctrica, en lugar de una sefial
acUstica, y son mas apropiados para su uso en usuarios de IC. En
los primeros estudios realizados con animales se documenté una
relacion entre las caracteristicas de la Onda | de los PEATC y la
densidad de las NGE en animales de laboratorio (Hall, 1990).
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Tomada de Schvartz-Leyzac et al. (2018). La forma de onda es
un ejemplo de una forma de onda CAP medida en un electrodo en un sujeto
humano. Los picos N1y P2 estan etiquetados, con las latencias respectivas
mostradas en el eje X. Los colores correspondientes con el espectro de
color representan diferentes niveles de corriente de entrada; los niveles
minimo (violeta) y méaximo (rojo) son utilizados para lograr estos trazados se
proporcionan en cada panel. A medida que aumenta el nivel de corriente, la
respuesta de voltaje (“amplitud”) también aumenta. Esto se conoce como la
funcién decrecimiento de la amplitud (FCA).

En estos resultados se mostraba que la densidad de las NGE se
correlacionaba positiva y significativamente con la pendiente de
la funcion de crecimiento de la amplitud (FCA) de los PEATCE,
asi como de la amplitud maxima, lo que significa que las
amplitudes aumentaron con mayor rapidez con un incremento
del nivel actual (“pendiente”) y fueron también en general
mayores en los animales con una mayor densidad de NGE. La
Onda | de los PEATC es analoga al potencial de accién compuesto
evocado eléctricamente (PAC), una medicion utilizada frecuen-
temente en la clinica con pacientes con IC. La medicion PAC
consiste en un complejo N1-P2, con latencias que oscilan entre
aproximadamente 150-400 y 600-800 ps, respectivamente
(Figura 2), y se puede registrar facilmente en animales y seres
humanos, dado que es objetiva y no requiere respuesta.

Los estudios posteriores realizados con animales con implantes
cocleares son congruentes con los estudios iniciales (Hall, 1990;
Smith y Simmons, 1983) y han demostrado que los atributos de
la respuesta PAC se correlacionan con las densidades de las
NGE (Pfingst et al., 2017; Pfingst, Hughes, et al., 2015; Schvartz-
Leyzac et al., remitido; Schvartz-Leyzac et al., 2019). En los
resultados de la Figura 3 se muestra la relacion entre la densidad
de las NGE y las mediciones PAC en un grupo de 35 cobayas
con implantes cocleares. Las cobayas utilizadas en el estudio
eran diversas en cuanto a los enfoques de sordera. Un grupo de
animales recibié un implante en un oido con audicién normal y,
por lo tanto, tenia un elevado nimero de NGE. En un segundo
grupo de animales se provocé sordera utilizando neomicina,

un farmaco ototéxico que suele ocasionar una pérdida casi
completa de las NGE, acompanada de otros cambios morfologi-
cos y fisiologicos en la coclea (Zappia y Altschuler, 1989).

En un tercer grupo de animales se provocé sordera utilizando
neomicina, pero también se les administraron neurotrofinas, que
han demostrado proteger a las NGE de los efectos ototoxicos
de la neomicina (Budenz et al., 2012, 2015; Pfingst et al., 2017).
Los resultados de estos enfoques se traducen en un grupo de
animales con diversidad de NGE, que oscilan entre una supervi-
vencia neuronal casi normal y una supervivencia muy escasa.
Tras la implantacion y durante la vida de los animales, se
midieron los PAC. Utilizamos procedimientos histologicos para
examinar la manera en que se relacionan las caracteristicas

con la supervivencia de las NGE después de la eutanasia. Los
resultados muestran que, de una manera similar a los resultados
notificados por Smith y Simmons (1987) y Hall (1990), la
pendiente de la FCA del PAC, la amplitud maxima y la latencia
de la respuesta N1 se correlacionaban positiva y significativa-
mente con la densidad residual de NGE en todos los animales
(Figura 3).

Recientemente, nosotros y otros investigadores hemos

analizado también la manera en que la pendiente de la FCA del
PAC y la amplitud maxima cambian a medida que se altera la
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Grafica de dispersion que muestra la relacion entre la densidad
de NGS (células/mm2) para el area mas cercana al electrodo estimulante y
la pendiente lineal CAP FCA (V/A). Esta cifra es tomada de Schvartz-Leyzac
et al. (presentado), y muestra que alrededor del 50% de la pendiente de CAP
FCA se puede contabilizar por la varianza en la densidad de NGE en 35 cone-
jillos de indias implantados cocleares. Los colores indican si las células inter-
nas del cabello estaban presentes (rojo) o ausentes (azul) en estos animales, y
los diferentes simbolos representan diferentes tratamientos ensordecedores.

forma del pulso bifasico utilizado para evocar la respuesta. En
concreto, el aumento de la brecha interfasica (IPG, por sus
siglas en inglés) entre las fases negativa y positiva del pulso
bifasico incrementa también la excitabilidad del grupo neuronal
y, posteriormente, la pendiente de la FCA y la amplitud méaxima
(“efecto IPG”) del PAC (Figura 4). En el mismo grupo de
animales que se muestra en la Figura 3, hemos demostrado que
la densidad de las NGE esta también relacionada con el efecto
IPG con respecto a la pendiente de la FCA del PAC, la amplitud

maxima y la latencia N1 (Figura 4), lo que es coherente con los
hallazgos de otros laboratorios (Ramekers et al., 2014, 2015).
Tomados en conjunto, estos resultados demuestran que los

PAC se pueden utilizar en animales con implantes cocleares
para estimar la densidad de las NGE adyacentes al electrodo de
estimulacion y tienen una aplicacion potencial para su utilizacion
en receptores de IC humanos.

Podemos medir facilmente los PAC en usuarios humanos con IC.
En un contexto clinico, el PAC suele denominarse integridad de
la respuesta neural, telemetria de la respuesta neuronal o
telemetria de la respuesta nerviosa auditiva, dependiendo del
fabricante de IC en cuestion. En entornos clinicos intraoperato-
rios o postoperatorios, el uso de estas mediciones se ha limitado
a la medicion de los umbrales del PAC. No obstante, en los
estudios de investigacion se muestra que los umbrales del PAC
facilitan una correlacion bastante deficiente con los niveles

de programacion conductual (He et al., 2017; Jeon et al., 2010;
Thai-Van et al., 2001). Las mediciones de supraumbrales, como
la pendiente de la FCA, la amplitud maxima o la latencia N1,

no se suelen utilizar en el entorno clinico.

Basandonos en los estudios con animales, proponemos que

se puedan utilizar mediciones de supraumbrales del PAC de

una manera significativa para los pacientes. En primer lugar,
podemos utilizar estas mediciones para comprender mejor la
relacion entre la salud neuronal de la coclea y el desempefio con
un IC. En segundo lugar, podemos examinar la manera en que la
etiologia de la pérdida auditiva esta relacionada con las estima-
ciones de la salud neuronal coclear. En tercer lugar, podriamos
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La Figura 4A muestra un ejemplo de un solo pulso bifasico que se utiliza en la estimulacion de implante coclear, que implica una fase principal
(catddica) y siguiente (anddica), siendo la brecha interfase (IPG) la duracion del intervalo que se produce entre estas dos fases. Cuando se aumenta el IPG, se
origina un aumento de la respuesta excitatoria en la poblacién neuronal, y esto se puede observar como un aumento en la amplitud CAP N1-P2 (Figura 4B).
Aqui, la linea sélida representa una respuesta CAP con un IPG mas corto, mientras que la linea discontinua mostré la amplitud CAP aumentando con un IPG
mas largo. La Figura 4C es similar a la Figura 3, pero en este caso muestra que el cambio en la pendiente CAP FCA al aumentar el IPG también esta relacionado

con la densidad NGE en los mismos conejillos de indias cocleares.
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utilizar las mediciones PAC para ayudar a modificar la pro-
gramacion de los IC con el fin de mejorar el reconocimiento
del habla. Por @ltimo, podemos utilizar los PAC para ayudar a
estudiar la eficacia de los tratamientos biolégicos, como la
administracion de neurotrofinas en el oido interno, y evaluar la
manera en que estos enfoques influyen en la funcion del IC.

Colectivamente, existen pruebas contradictorias cuando se
examina la relacion entre las mediciones PAC y el desempefio
en el reconocimiento del habla de los usuarios de IC (van Eijl et
al., 2017). En algunos estudios se muestra una relacion entre la
amplitud méaxima del PAC, utilizando una brecha interfasica
(IPG) fija, y el desempefio en el reconocimiento de fonemas
(DeVries et al., 2016; Scheperle, 2017), mientras que en otros
se muestra una relacion significativa entre la pendiente de la
FCA del PAC, utilizando una IPG fija, y el reconocimiento de
oraciones (Kim et al., 2010). Por el contrario, existen estudios
en los que no se muestra ninguna relacion entre las mediciones

L — == R:=073
10 - p =0.0016
N Il
N
- N
g 54 AN
w N
o
£ @ L
© N X
T o &
: e
[$]
5 N ii
[T
o
S > H S N
N
N
-10 A R V
-0.3 -0.2 -0.1 0.0 0.1 0.2 0.3
Diferencia de oido para Lel cambio de pendiente
(uV uA) como funcién IPG (30-us/7 us IPG)

Resultados de Schvartz-Leyzac et al. (2018) que muestran la
relacion entre el reconocimiento de frases en ruido y el efecto IPG CAP para
la pendiente FCA. Este estudio consistio en 10 usuarios de Cl implantados
bilateralmente, y el reconocimiento de frases en ruido y los CAP se midieron
en ambos oidos. Con el fin de un mejor control de los factores a nivel del
paciente (p.ej., la cognicién) que también pueden contribuir a la comprension
del habla, comparamos estas dos variables en ambos oidos con un mismo
sujeto; por lo tanto, el rendimiento en la tarea de frases en ruido y la medida
CAP se restaron en ambos oidos (derecho menos izquierdo). Estos resultados
muestran que, dentro de cada sujeto, el oido con una mejor comprensién del
habla en ruido (D menos |) también tendia a ser el oido con un efecto IPG
CAP mas alto para la pendiente CAP. Estos resultados sugieren que cuando
se examina cada sujeto, el oido que escucha mejor en entornos de escucha
complejos es también el oido que se estima una mayor densidad NGE.

PAC y los resultados de reconocimiento del habla en palabras
CNC y oraciones CUNY en silencio (Franck y Norton, 2001).
Nos planteamos la hipotesis de que esta discrepancia en los
hallazgos se debe, al menos en parte, a variables como el
procesamiento auditivo central y la cognicion que contribuyen
al desempefio del reconocimiento del habla, pero varian entre
usuarios de |C (Cosetti et al., 2016; Finke et al., 2016; Heydeb-
rand et al., 2007). Este problema se puede reducir utilizando
disefos de investigacion intrasujeto (Zhou y Pfingst, 2014b). En
la Figura 5 se muestran los resultados publicados por Schvartz-
Leyzac y Pfingst (2018), que utilizaron un disefio intrasujeto,
minimizando de esta manera los efectos del procesamiento
auditivo central y la cognicion. En este estudio, el efecto IPG
del PAC en cuanto a la pendiente lineal predijo significativa-
mente el oido con un mejor reconocimiento de oraciones en
presencia de ruido en usuarios con implantes bilaterales
(Schvartz-Leyzac y Pfingst, 2018). Especificamente, en esta
figura se muestra que el oido con mejor desempefio en una
prueba de reconocimiento de oraciones en presencia de ruido
(es decir, una relacion sefial-ruido de dB mas baja necesaria para
lograr una precision del 50%) fue también el oido con un efecto
IPG del PAC medio mas alto en cuanto a la pendiente lineal de
la FCA a través de la matriz de electrodos. Este hallazgo sugiere
también que, al realizar un anélisis de |C intrasujeto, el oido que
se estime que tenga una mayor densidad de NGE sera también
el oido que pueda procesar con una mayor precision senales del
habla complejas, como son las oraciones en presencia de ruido.

Basandonos en el modelo animal, sabemos que la varianza en la
densidad de las NGE representa aproximadamente el 50% de la
varianza en las mediciones de supraumbrales del PAC (Figuras 3
y 4). En un estudio reciente en el que se utilizaron tomografias
computarizadas (TC) postoperatorias, también se demostré que
la ubicacion medial-lateral del electrodo influye en las mediciones
de supraumbrales del PAC en seres humanos (Schvartz-Leyzac,
Holden, et al., 2020). En otras palabras, la distancia entre el
electrodo y el grupo neuronal estimulado influye también en la
respuesta PAC cuando se mide con una IPG fija. En estudios
previos se muestra un patron comin en las mediciones de
umbrales y supraumbrales del PAC, con amplitudes y pendientes
de la FCA mas altas, pero umbrales mas bajos en los electrodos
apicales. (Brill et al., 2009; Christov et al., 2019). En el estudio
anteriormente mencionado (Schvartz-Leyzac, Holden, et al.,
2020) se demostré que la distancia medial-lateral no influia en
el efecto IPG con respecto a los umbrales del PAC ni en las
pendientes de la FCA. Por lo tanto, el efecto IPG con respecto a
las mediciones de supraumbrales del PAC podrian ser una buena
medicion para su uso en seres humanos en la estimacion de la
densidad de las NGE intraoido e interoido, dado que parece
estar minimamente influenciada por factores no neuronales,
como la ubicacion del electrodo.
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Como se ha mencionado anteriormente, la utilizacion actual de
las mediciones PAC en el entorno clinico se limita a la medicion
de los umbrales en el entorno intra o postoperatorio. En varios
estudios se ha demostrado que los umbrales del PAC no se
suelen corresponder con los niveles de estimulacion medidos
conductualmente durante el mapeo del IC. Por otro lado, las
mediciones de supraumbrales del PAC no se suelen utilizar en
el entorno clinico. Podria deberse en parte al hecho de que se
tardan mas en obtener que los umbrales del PAC. No obstante,
es mas probable que se deba el hecho de que simplemente no
hemos analizado a fondo la manera en que podemos utilizar
estas mediciones en el entorno clinico. A continuacion,
revisamos algunas ideas:

Seleccion del lugar de los electrodos

Uno de estos enfoques ha consistido en seleccionar los lugares
de los electrodos de estimulacion para la activacion o la
desactivacion, basdndose en mediciones psicofisicas, electrofisi-
olégicas o radiolégicas (Garadat et al., 2013; Goehring et al,,
2019; Noble et al., 2014, 2016; Zhou, 2017; Zhou y Pfingst, 2012,
2014a; Zwolan et al., 1997). Especificamente, en estos estudios
se han modificado las caracteristicas de programacion para
desactivar electrodos basandose en diversos criterios en un
intento de mejorar el desempefio. Por ejemplo, Zwolan et al.
(1997) realizaron una tarea en la que se requeria que los pacientes
discriminasen entre dos electrodos adyacentes. Si no podian
percibir una diferencia entre los electrodos, se desactivaba uno
de los electrodos. Si bien la desactivacion de electrodos puede
parecer ilégica, la idea que subyace a la utilizacién de una prueba
de discriminacion de electrodos se basa en que, si un paciente
percibe que dos electrodos son idénticos, la desactivacion de

la estimulacion en uno de ellos podria reducir la redundancia

de la sefial y disminuir el “habla cruzada” entre los electrodos,
facilitando de esta manera al paciente una sefial de voz mas
nitida. Ademas, debido a la reasignacién de frecuencias cuando
se apagan algunos electrodos, se suministra mas informacion a
los lugares de estimulacion que funcionan mejor.

Los datos recientes de nuestro laboratorio (Schvartz-Leyzac,
Zwolan y Pfingst, 2020) son prometedores en cuanto a la
utilizacién de mediciones de supraumbrales del PAC de una
manera similar. Medimos el efecto IPG del PAC en cuanto a la
amplitud méxima en cada electrodo en 18 oidos con implantes
cocleares de pacientes adultos. Elaboramos mapas experimen-
tales mediante la desactivacion sistematica de cinco electrodos
con los valores mas altos o bajos del efecto IPG del PAC para
mantener la tonotopicidad, lo que significa que los pacientes
escuchaban con un programa que se estimaba que estimulaba
una densidad mas alta de NGE, u otro programa que se estimaba

que estimulaba una densidad mas baja de NGE. A continuacion,
se solicitaba a los usuarios de IC que realizasen una prueba de
medicion del reconocimiento de oraciones con ruido de fondo
utilizando cada programa. Nuestra hipotesis era que los usuarios
de IC mostrarian un mejor desempefio cuando utilizasen el
programa que se estimaba que estimulaba una densidad mas alta
de neuronas. Los resultados se muestran en la Figura 6. Aunque
existe variabilidad individual, estos resultados muestran que el
desempefio medio fue mejor cuando se utiliza el programa con
el mayor efecto IPG del PAC en cuanto a la amplitud maxima.
Estos resultados, asi como otros resultados de los estudios de
seleccion de lugares de electrodos citados anteriormente,
sugieren que la percepcién de las oraciones se puede alterar,

ya sea en una direccion positiva o negativa, seleccionando los
electrodos “mejores” o “peores” para la estimulacion, basada en
estimaciones de la densidad neuronal a través de la matriz de
electrodos.

Informacién sobre la etiologia y los resultados en el desemperio

Se podrian también utilizar mediciones de supraumbrales del
PAC para comprender mejor la manera en que los patrones de
supervivencia neuronal difieren entre las diversas etiologias

de la pérdida auditiva y la manera en que este factor podria
influir en los resultados del desempefio. Si bien no es una
medicion directa de la supervivencia neuronal, sabemos que

las mediciones de supraumbrales del PAC proporcionan alguna
informacion sobre la salud del NA. Una mejor comprension de la
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Graéfico de barras presentado en Schvartz-Leyzac et al. (2020).
Grafico de barras que muestra la relacion sefial/ruido (dB) requerida (eje
y) para lograr un 50% de precision en la prueba de reconocimiento de
oraciones CUNY utilizando cada uno de los tres programas (Negro = Efecto
IPG del PAC mayor y mas alto; Gris claro = Efecto IPG del PAC menory
mas bajo). Se debe tener cuenta que un valor mas bajo en el eje “y” indica
un mejor desempefio en la tarea. Los resultados se muestran para el oido de
cada sujeto (eje “x”). El dltimo valor en el eje “x”, pasadas las barras de lineas
discontinuas verticales en el extremo derecho, representa el desempefio
promedio en todos los oidos. Estos resultados muestran que, en promedio,
el desempefio es mejor cuando se escucha un programa estimado para

estimular un mayor grupo de fibras de NGE.
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relacion entre la salud y la etiologia del NA podria ayudarnos a
realizar mejores predicciones sobre el pronéstico con un IC, que
nos serviria para asesorar mejor a nuestros pacientes.

He y colegas (He et al., 2018; 2019) han examinado reciente-
mente las mediciones de supraumbrales del PAC en pacientes
con una DNC, que se suele presentar en pacientes pediatricos
con una pérdida auditiva congénita y también es habitual en
pacientes con el sindrome de CHARGE (Amin et al., 2019; Choo
etal., 2017). En un estudio reciente se mostré que los pacientes
pediatricos con una DNC tenian amplitudes maximas del PAC
mas pequenas y pendientes de la FCA menos profundas en
comparacion con los nifios sin DNC (He et al., 2018). Estos
resultados sugieren que la capacidad de respuesta del NA en
nifios con una DNC es menor que en el caso de los nifios que
no tienen esta deficiencia, lo que podria ayudar a explicar la
razon de que los receptores de IC pediatricos con una DNC
tiendan a mostrar un desempefio menor en comparacion con
los receptores que no la tienen.

Se necesitan mas datos para ayudar a caracterizar las respuestas
del nervio auditivo en los receptores de IC con otras etiologias.
Propst y colegas (2006) midieron los umbrales y supraumbrales
del PAC en pacientes con una pérdida auditiva congénita debido
a una sordera relacionada con la conexina y compararon sus
resultados con los de los pacientes con una sordera no
relacionada con la conexina, pero no encontraron diferencias
significativas entre ambos grupos. No obstante, en un estudio
mas reciente se concluyd que los pacientes con IC y una sordera
relacionada con la conexina mostraban amplitudes mayores del
PAC y pendientes méas pronunciadas de la FCA del PAC cuando
se comparaban con pacientes sin relacion con la conexina, lo
que sugiere una mejor supervivencia neuronal en pacientes

con sordera relacionada con la conexina (Xu et al., 2020). Es
importante tener en cuenta estos resultados cuando se asesora
a pacientes y a padres de paciente con respecto a los resultados
previstos. Podrian ademas ayudar a explicar la razén de que los
pacientes con una sordera relacionada con la conexina tiendan a
mostrar un desempefio bastante alto con los IC, especialmente
cuando reciben implantes a una edad temprana (Abdurehim

et al., 2017; Fukushima et al., 2002; Popov et al., 2014; Yan
etal., 2013).

El argumento para la preservacion de la estructura

La candidatura a recibir IC se ha ampliado significativamente

en los Gltimos afios para incluir a pacientes con una audicion
residual preoperatoria significativa (Firszt et al., 2018; Gifford
etal., 2010; Holder et al., 2018). Al respecto, cuando la audicion
se conserva suficientemente después de la operacion, varios
estudios han demostrado que el uso de una presentacion
combinada de sefial aclstica + eléctrica (“hibrida”) es beneficioso,
especialmente en la comprension compleja del habla y la

apreciacion de la masica (Gifford et al., 2013; Welch et al., 2018).
El objetivo de la preservacion de la audicion durante la implant-
acion coclear ha dado lugar al desarrollo de enfoques quirdrgicos
y electrodos disefiados para ayudar a minimizar el trauma de la
insercion. Incluso cuando la preservacion de la audiciéon no sea
un objetivo realista o cuando no se logre, hay personas que
argumentan que el uso de enfoques que ayuden a minimizar el
trauma de la insercion es beneficioso para preservar las
estructuras cocleares, como las NGE, dado que se mejora la
comprension del habla (Carlson et al., 2011). Los PAC se podrian
utilizar para comprender la manera en que la preservacion de la
estructura influye en el desempefio de los usuarios de IC.

Uso de enfoques terapéuticos biolégicos en
pacientes con implantes cocleares

Existen estudios recientes que muestran que la terapia génica
se puede utilizar para ayudar a proteger o incluso regenerar
estructuras cocleares, como las NGE, en animales con implantes
cocleares (Budenz et al., 2012, 2015; Pfingst et al., 2017; Pfingst,
Zhou, et al., 2015). En estos estudios se demuestra que la terapia
génica se puede utilizar para insertar neurotrofinas (proteinas
que contribuyen a la supervivencia y la funcion de las neuronas
en nuestro organismo) en el oido, y que los oidos de algunos
animales tratados con terapia génica de neurotrofinas estan
“protegidos” frente a la sordera en cierta medida. Si bien estos
estudios siguen siendo en gran medida experimentales y
confinados a los animales, existe un gran debate y el compromiso
de aplicar estas técnicas en seres humanos y, en concreto,
utilizarlas en pacientes con IC para mejorar la comprension del
habla (Lenarz, 2017; Ma et al., 2019). Debido a que planteamos la
hipotesis de que un grupo de NGE mas saludable y densamente
poblado influird positivamente en los resultados del recono-
cimiento del habla, es légico que la utilizacion de la terapia
génica de neurotrofinas en pacientes con IC pueda también
ayudar a mejorar su desempefio. Se necesitara una mayor
investigacion y evidencia para determinar la eficacia de este
enfoque.

Los IC representan un enorme éxito para la mayoria de los
receptores. No obstante, los resultados varian y es importante
comprender mejor los factores que contribuyen al desempefio.
Ademas, debemos aprender a identificar los factores que se
pueden modificar para mejorar el desempefio de cada usuario
de IC. Hemos combinado la investigacion con animales y seres
humanos para demostrar que el estado del NA influye en el
desempefio con IC. El trabajo preliminar muestra que podemos
modificar la forma en que se programa un IC para seleccionar
los mejores electrodos de estimulacion con el fin de mejorar el
desempefio. En trabajos futuros, seguiremos explorando la
eficacia de varias iteraciones de este enfoque.
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La audicion acustica temprana y el papel de la percepcion
segmental y suprasgmental del habla en el lenguaje

hablado y la alfabetizacion

Lisa S. Davidson, Ph.D.
Washington University School of Medicine

En nuestro trabajo de investigacion se explora el efecto de la temprana audicion acustica (mediante el uso de audifonos) en las

habilidades de percepcién del habla de los receptores de implantes cocleares (IC) pedidtricos que utilizan IC bilaterales o
dispositivos bimodales (IC y audifono). Se analiza la contribucién de la percepciéon del habla en el lenguaje receptivo y las

habilidades de alfabetizacién.

La capacidad de percibir el habla proporciona la base para la
comunicacion verbal. Las capacidades de percepcién del habla
se pueden clasificar de una manera general en dos tipos de
percepcion principales: percepcion segmental y percepcion
suprasegmental. La percepcion segmental, es decir, la capacidad
de percibir fonemas individuales en palabras u oraciones, se
puede considerar como la capacidad de entender “lo que se
dice”. La percepcion suprasegmental se puede considerar como
la capacidad de percibir “como se dice” (Wenrich et al., 2017), lo
que incluye cambios en el tono y la intensidad que indican
diferencias en la emocién vocal, el género del hablante, la edad
y laidentidad, asi como claves lingdisticas en cuanto al énfasis
en silabas y palabras, y claves de entonacion que distinguen las
preguntas de los enunciados. Es importante destacar que ambos
tipos de percepcion del habla son necesarios en una comuni-
cacion eficaz (Abercrombie, 1967; Pisoni, 1997). Ademas, la
percepcion segmental y suprasegmental proporciona la base del
desarrollo de las habilidades del lenguaje hablado en los nifios.

En concreto, antes de que los bebés con un desarrollo y una
audicion normales codifiquen fonemas que son exclusivos de su
idioma, prestan atencion a las sefiales acUsticas de entonacion,
énfasis y ritmo (percepcion suprasegmental) para segmentar el
flujo continuo del habla en palabras. En el caso del inglés
hablado, los bebés prestan una atencion selectiva a los cambios
de entonacién/tono al final de las oraciones y a los pares de
silabas que son predominantemente trocaicas (es decir, el
énfasis recae en la primera silaba) para seleccionar palabras en el
discurso (Jusczyk et al., 1999; Seidl y Cristia, 2008; Seidl y
Johnson, 2008; Swingley, 2009). Por otra parte, los recién
nacidos pueden discriminar entre al menos cuatro emociones
vocales diferentes (tristeza, alegria, enfado y estado neutro;
Mastropieri y Turkewicz, 1999). A los pocos meses, muestran
preferencia por un afecto vocal positivo al escuchar palabras

(Papousek, et al., 1990; Singh et al., 2002, 2004). Estos
resultados demuestran la capacidad de los bebés de percibir
aspectos suprasegmentales del habla, y se cree que esta
capacidad es precursora de un procesamiento del lenguaje y una
adquisicion de vocabulario tempranos (Werker y Yeung, 2005).
Junto con la percepcion suprasegmental, la percepcion
segmental implica la capacidad de codificar las sefales acUsticas
del habla relacionadas con los fonemas individuales del lenguaje.
Estos fonemas y combinaciones de fonemas sirven de bloques
de construccion del vocabulario y, en dltimo término, de
combinaciones de palabras y oraciones.

La presencia de una pérdida auditiva congénita impide el acceso
a estas sefiales de percepcion del habla en las que se basa el
desarrollo del lenguaje hablado de los nifios. En el caso de los
nifios con una pérdida auditiva severa-profunda, los implantes
cocleares (IC) se consideran una opcién viable para restaurar
algln nivel de audibilidad del habla. En este sentido se ha
demostrado en numerosos estudios que los receptores
pediatricos de IC alcanzan niveles de reconocimiento de
palabras y oraciones (percepcion segmental) que superan los
niveles alcanzados con audifonos tradicionales (Blamey et al.,
2001; Boothroyd y Eran, 1994; Osberger et al., 1991). En
concreto, unas mejores capacidades de percepcion del habla se
asocian con unos mejores resultados en una serie de habilidades
del lenguaje hablado (Geers et al., 2003, 2009, 2013).

La transmision de las sefiales acUsticas que sustentan la percep-
cion segmental y suprasegmental no es la misma con los
dispositivos auditivos acisticos (audifonos) y eléctricos (IC). Las
caracteristicas segmentales, especialmente la informacion de
alta frecuencia que permite identificar vocales y consonantes, se
transmiten generalmente bien con los IC y permiten el recono-
cimiento de palabras y oraciones (Ching, 2011). Es posible que
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las caracteristicas suprasegmentales, especialmente la
informacién de baja frecuencia asociada a la frecuencia
fundamental (tono de voz), no se transmitan de una manera tan
eficaz con los IC, debido en parte a la resolucion espectral
reducida de los sistemas de IC actuales (Carroll y Zeng, 2007).
La audicion acustica con un audifono puede beneficiar a los
usuarios de IC en la percepcion de sefales relacionadas con la
frecuencia fundamental y, en Gltima instancia, en la percepcion
suprasegmental, si bien no queda claro el grado de audicién
residual que se necesita para una buena percepcion (Dorman et
al, 2008; Gantz et al., 2005; Gifford et al., 2007; Kong et al.,
2005; Zhang et al., 2010). En los estudios se demuestra que los
nifios con |C suelen mostrar un mejor desempefio en las pruebas
de percepcion segmental (es decir, en el reconocimiento de
palabras y oraciones) que los nifios con una pérdida auditiva
severa-profunda que utilizan audifonos (Blamey et al., 2001;
Boothroyd y Eran, 1994; Osberger et al., 1991). Existen pocos
estudios, aparte de los estudios iniciales sobre la eficacia de los
IC, en los que se compare la percepcion suprasegmental de los
usuarios de IC y de los usuarios de audifonos (Carney et al.,
1990). En un estudio de usuarios pediatricos de IC y audifonos
que presentaban una pérdida auditiva severa-profunda se
concluyd que el desemperfio de los usuarios de audifonos
superaba el de los usuarios de |IC en tareas suprasegmentales:
patrén de palabras, énfasis silabico, entonacion de oraciones y
énfasis de palabras (Most y Peled, 2007).

Si bien en los estudios mencionados se demuestra que los IC
proporcionan informacion perceptiva que permite a muchos
nifios percibir los fonemas individuales necesarios para el
aprendizaje temprano del lenguaje, no se ha prestado apenas
atencion a la importante contribucién de la escucha supraseg-
mental en el desarrollo del “vocabulario de arranque” en nifios
con una audicion normal. El analisis de la funcion singular que
tienen tanto la percepcion segmental como la suprasegmental
en las habilidades del lenguaje hablado de los receptores
pediatricos de |C puede tener implicaciones en las decisiones
relacionadas con la rehabilitacion, especialmente en lo que se
refiere a las recomendaciones de dispositivos auditivos.
Concretamente, el anélisis de las ventajas de utilizar un audifo-
no, combinado con un IC, en la percepcion del habla segmental
y suprasegmental puede resultar Gtil para decidir la candidatura
con respecto al uso de IC bilaterales (ICB) o dispositivos
bimodales (IC y audifono en el oido sin implante).

En el caso de los adultos y nifios con un mayor nivel de audicién
residual se suele considerar la utilizacién de IC en al menos un
oido (Cadieux et al., 2013; Gifford et al., 2010; Mowry et al.,
2012; Sampaio et al., 2011). Al respecto, se observa una mayor
frecuencia en el uso de dispositivos bimodales en el caso de
personas con un mayor nivel de audicion y en el caso de algunas
personas con una pérdida auditiva asimétrica (p. €j., una pérdida

auditiva profunda en un oido y otra moderada-severa en el oido
opuesto) que reciben un |IC en el oido con peor audicion. Por lo
tanto, los clinicos se centran actualmente en el dispositivo que
es mas apropiado para cada oido. Existe un consenso entre la
mayoria de los clinicos de que los nifios con una pérdida auditiva
profunda se deben considerar para la recepcion temprana de
ICB; sin embargo, en el caso de los nifios con diferentes grados
de pérdida auditiva de severa a profunda o con una pérdida
auditiva asimétrica, la decisidon no esta tan clara (Peters et al.,
2010). Tal como se ilustra en la Figura 1, las decisiones relativas a
la candidatura de dispositivos se basan generalmente en el
grado de audicion residual, considerandose para recibir
audifonos a las personas con una mayor audicion residual y para
IC las que presentan una menor audicion residual. Tal como se
ha mencionado anteriormente, los candidatos a recibir dispositi-
vos bimodales pueden tener diferentes grados de audicion
residual en ambos oidos. Estas distintas configuraciones de
dispositivos varian desde un complemento completo de
audicion acustica (audifonos) hasta un complemento completo
de audicion eléctrica (ICB). En la Figura 1 se ilustra el espectro
continuo de la audicién acUstica a eléctrica a medida que
aumenta el grado de la pérdida auditiva.

La entrada bilateral en el sistema auditivo, a diferencia de la
unilateral, puede evitar la privacion auditiva bilateral y, en Gltimo
término, facilitar unas buenas habilidades de escucha binaural

Audicién normal
(Todo audicion acustica)

N/

\%
Audifonos blilaterales (AB)

N/

vV
Prétesis bimodales

N/

V
Implantes cocleares bilaterales (IC)

Mas pérdida auditive
(Todo audicion eléctrica)

Las recomendaciones de dispositivos se basan en el grado de
audicion residual y deben tener en cuenta cada oido. Las personas con mayores
grados de audicion residual en cada oido (o menor pérdida auditiva) general-
mente se consideran candidatas a audifonos tradicionales en cada oido. Estos
dispositivos ofrecen, de forma similar a la audicion tipica (AN), la entrada de
informacion acustica a cada oido. Las personas con menor audicion residual
en cada uno (mayor pérdida auditiva) pueden ser consideradas como candi-
datas para implantes cocleares (IC) en cada oido y recibir audicion eléctrica
en cada oido. Aquellos con diferentes grados de audicién en cada oido (mayor
pérdida auditiva en un oido y menor pérdida auditiva en el oido opuesto)
pueden recibir un IC en un oido y un audifono en el oido no implantado
(dispositivos bimodales) y recibir audicion combinada acistica y eléctrica.
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que son criticas para localizar el sonido y escuchar en entornos
ruidosos (Bauer et al., 2006; Gordon et al., 2013; Litovsky y
Gordon, 2016). Se considera que estas habilidades de escucha
proporcionan una base para desarrollar las habilidades del
lenguaje hablado necesarias para una comunicacién eficaz en
entornos de escucha y aprendizaje cotidianos y, en dltima
instancia, en el éxito académico (Boons et al., 2012; Litovsky y
Gordon, 2016; Sarant et al., 2014, 2015).

En trabajos de investigacion recientes realizados en nuestro
laboratorio se abordaron dos preguntas: 1) ;Cuales son las
contribuciones especificas de la percepcion del habla segmental
y suprasegmental en las habilidades del lenguaje hablado de los
receptores pediatricos de IC? y 2) ;Existe un nivel 6ptimo de
audicion y tiempo de utilizacion de los audifonos que favorezcan
las habilidades de percepcion del habla segmental y supraseg-
mental en el caso de los receptores pediatricos de IC? (David-
son et al., 2019a,).

A 117 nifios de 5-9 afos de edad con implantes cocleares (ICB o
dispositivos bimodales) se les administré una bateria de pruebas
de lenguaje hablado, que incluian la percepcién del habla
segmental (reconocimiento de fonemas y palabras), la percep-
cion del habla suprasegmental (discriminacion del hablante,
discriminacion del énfasis e identificacion de emociones), el
vocabulario y el lenguaje receptivos. Se representé un espectro
continuo de niveles de audicion residual y tiempo de utilizacion
de los audifonos mediante el calculo del promedio de tonos
puros (PTA) del oido no asistido en el que se habia utilizado
durante mas tiempo el audifono en el caso de cada nifio. En
nuestros resultados observamos que unas buenas habilidades de
percepcion suprasegmental contribuyen a mejorar las habili-
dades del lenguaje receptivo, y que tanto las habilidades
segmentales como las suprasegmentales contribuyen a mejorar
las puntuaciones del vocabulario receptivo. Ademas, en el caso
de los nifios con una pérdida auditiva severa (~73 dB HL), un
tiempo de utilizacion de los audifonos de ~3,6 afios se asociaba
con una mejor percepcion suprasegmental y segmental que
continuaba, incluso después de que algunos nifios recibieran
ICB. En el caso de los nifios con una pérdida auditiva profunda
(~92 dB HL), los beneficios de la utilizacion de audifonos en la
percepcion suprasegmental fueron menores y no se apreciaron
beneficios en la percepcion segmental. Por Gltimo, en el caso de
los nifios con una pérdida mas profunda (~110 dB HL), no se
apreciaron beneficios de la utilizacion de audifonos en la
percepcion segmental ni en la suprasegmental (Davidson et al.,
2019a).

Ademas del lenguaje y el vocabulario receptivos, examinamos
las contribuciones especificas de la percepcion suprasegmental
del habla en las habilidades de lectoescritura en pacientes
pediatricos con IC. La mayoria de los trabajos de investigacion

sobre lectura y escritura en esta poblacion se ha centrado en
analizar el papel de la percepcion segmental del habla en las
habilidades de conciencia fonética que facilitan la lectura. No
obstante, la observacion de nifios con un desarrollo normal
sugiere que la percepcion suprasegmental del habla tiene una
funcién especifica e igualmente importante en los resultados de
lectura (Zhang y McBride-Chang, 2010). Las habilidades
perceptivas suprasegmentales tempranas (es decir, el énfasis
silabico y la entonacion) que permiten a los bebés segmentar
palabras pueden sustentar la capacidad de procesamiento
fonoldgico posterior en la que se basa una buena lectura. En el
estudio de Davidson et al. se realizaron pruebas de seguimiento
cuando los nifios tenian entre 7 y 10 afios de edad. En estas
evaluaciones tempranas de lectura que incluian subpruebas de
decodificacion y comprension lectora participaron 104 nifios.
Las puntuaciones promedio estandar de estos receptores de IC
se encontraban dentro del rango promedio de los nifios con
audicion normal de la misma edad (rango = 85-115), tanto en la
decodificacion como en la comprension (102,2 y 98,5, respecti-
vamente). Los analisis de los datos de lectura revelaron que la
percepcion suprasegmental opera independientemente de la
percepcion segmental tanto en la decodificacion como en la
comprension de la lectura.

En resumen, en el caso de los nifios con una pérdida severa, un
periodo de utilizacién de dispositivos bimodales proporciona una
informacion aclstica complementaria, principalmente a través
de la percepcioén suprasegmental, que contribuye a una mejora
del vocabulario y el lenguaje receptivos (5-8 afos), y a una

Percepcion segmental y
suprasegmental del habla

11

lenguaje hablado

g

Lectura y escritura

Los bebés que escuchan con un implante coclear en un oido y un
audifono en el oido no implantado (dispositivos bimodales) pueden recibir
informacién complementaria a través de cada dispositivo relacionada con la
percepcion segmental y suprasegmental del habla respectivamente. Ambos
tipos de percepcion del habla pueden funcionar de forma independiente para
facilitar el lenguaje hablado y, en dltima instancia, la lectura y la escritura.
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mejora de la lectura temprana (7-9 afios). La transmision de la
percepcion segmental y suprasegmental a través de cada ruta se
ilustra en la Figura 2. En el caso de los nifios con una pérdida
auditiva mas profunda, la recepcion temprana de ICB facilita la
mejor oportunidad para que desarrollen unas buenas habilidades
de lenguaje hablado. Los clinicos deben considerar que las
decisiones de adopcién temprana de dispositivos pueden tener
beneficios a largo plazo en el lenguaje hablado y la alfabeti-
zacion. En estudios futuros se deberia abordar la manera en que
la experiencia auditiva acistica influye en las habilidades de
escucha binaural (como la localizacién y la escucha en presencia
de ruido), asi como en la percepcién auditiva y visual, en las
habilidades complejas de lingtiistica y comunicacion, y en el
desempefio social.
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Fusion binaural en ninos y adultos con una pérdida auditiva

Lina A.J. Reiss, Ph.D.

Oregon Hearing Research Center, Oregon Health and Science University

La fusién binaural es la percepcion de sonidos que entran en ambos oidos como un solo sonido. En adultos con una audicién normal,
la fusién binaural solo ocurrird con sonidos similares que probablemente provengan de una sola fuente de sonido. Por el contrario, en
adultos que utilizan audifonos o implantes cocleares, la fusién binaural puede también ocurrir con sonidos que tengan un tono muy
diferente como, por ejemplo, voces diferentes. Esta fusién binaural anémala puede provocar una interferencia binaural y dificultades
para oir el habla con ruido de fondo. En el caso de los nifios, la fusion binaural sigue madurando durante el desarrollo y puede
depender de la combinacién de dispositivos auditivos: dos audifonos, un implante coclear y un audifono, o dos implantes cocleares.

La fusion es la integracion perceptiva de diferentes entradas
en un Gnico objeto cohesivo. En la vision, la fusion binocular
es la integracion de las caracteristicas visuales percibidas por
ambos ojos en un (nico objeto o imagen visual. En la audicion,
la fusion binaural es la integracion de estimulos acisticos
percibidos por ambos oidos en un Gnico acontecimiento
auditivo. Estos estimulos pueden incluir estimulos simples
como los tonos puros o estimulos mas complejos como los
sonidos del habla.

En el caso de una sola fuente, la fusion es necesaria para
percibir un solo acontecimiento a través de varios receptores
(ojos u oidos). Sin embargo, hay casos en los que la fusion no
es apropiada, como cuando varios acontecimientos se deben
percibir como acontecimientos separados en lugar de como
uno solo. Las personas con una audicién normal (AN) y un
procesamiento auditivo central normal pueden fusionarlos

o separarlos segln sea necesario. No obstante, como
mostraremos a continuacion, las personas con una pérdida
auditiva no siempre pueden hacerlo.

En el caso de los adultos con una AN, dos sonidos diferentes
que se presenten simultanea y dicoticamente en ambos oidos
a través de auriculares solo se fusionaran perceptivamente si
son similares en frecuencia o tono (Figura 1A-B). Con respecto
a los tonos puros, los limites de las diferencias de las frecuencias
interaurales toleradas por los adultos con una AN suelen ser
inferiores a ~10% de la frecuencia del tono, o de 0,1-0,2
octavas (Odenthal, 1963; Perrott et al., 1970; Reiss et al., 2017;
Thurlow y Bernstein, 1957; van den Brink et al., 1976). Esta
diferencia es menor que un semitono musical: la diferencia

de tono entre dos teclas de piano adyacentes.

Sin embargo, la situacion es diferente en el caso de muchos
adultos con pérdida auditiva, ya que fusionan sonidos con
frecuencias muy diferentes (Figura 1C). Nuestro primer
estudio de fusién binaural lo realizamos con adultos que
utilizaban implantes cocleares (IC) bimodales: un IC en un oido
y un audifono en el otro (Reiss et al., 2014). Estimulamos un
Unico electrodo en un oido, mientras reproduciamos simultan-
eamente un tono acdstico a través de un auricular en el otro
oido y les pediamos que indicaran si oian uno o dos sonidos.

Al variar la frecuencia acUstica presentada, obtuvimos el rango
de frecuencias acusticas que se fusionaban perceptivamente
con cada electrodo del IC. El rango de fusion binaural variaba
entre los electrodos de cada participante, asi como entre los
participantes, pero en general el rango de fusién fue mucho
mas amplio que el observado en personas con una AN
(comparense los datos de los grupos de adultos en barras
oscuras de la Figura 2). En otras palabras, las personas con

IC fusionaban el tono bajo de un electrodo del IC de un oido
con los tonos bajo, medio y alto percibidos en el otro oido.
Detectamos que el rango de fusion era bastante amplio (3-4
octavas en el caso de algunos participantes), incluso en todo
el rango de frecuencias acUsticas que se podian presentar.
Seria similar a la fusion de notas musicales separadas por 3-4
octavas en un piano, incluso cuando estas notas no estén
relacionadas arménicamente.

La fusion amplia anémala también se ha observado reciente-
mente en usuarios de audifonos bilaterales, de un solo tono en
un oido y una frecuencia de tono en el otro oido que difiere
1-4 octavas (Figura 2; Reiss et al., 2017) De una manera similar,
en el caso de numerosos usuarios de IC bilaterales, se detectd
que un Gnico electrodo en un oido con IC se fusionaba con
todos los electrodos del oido con IC contralateral (Figura 2;
Kan et al., 2013; Long et al., 2003; Reiss et al., 2018; van
Hoesel et al., 1993; van Hoesel y Clark, 1997). Basicamente,
con independencia de la combinacion de dispositivos auditivos,
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llustracion de como la fusion binaural de los tonos presentados a
través de auriculares difiere en las personas con audicion tipica y con pérdida
auditiva. A. Presentacion dicotica del mismo tono en ambos oidos general-
mente conduciré a la percepcion de un solo sonido, o fusion, en la mayoria de
las personas. B. En personas con audicion tipica, la presentacion dicotica de
tonos de diferentes frecuencias en ambos oidos originara la percepcion de dos
sonidos de diferentes tonos. C. En personas con pérdida auditiva, la present-
acion dicotica de tonos de diferentes frecuencias generalmente conducira a la
percepcion de un solo sonido, o fusion, con el tono fusionado escuchado como
un promedio de lo que se habria escuchado para cada tono monoauralmente.

hemos detectado que son numerosas las personas con sordera
e hipoacusia que fusionan sonidos de tonos muy diferentes,
incluso de tonos muy bajos y tonos muy altos, a través de
ambos oidos en un Gnico sonido.

Se debe tener en cuenta que se observo una variacion entre
los participantes de cada uno de los grupos; algunos partici-
pantes mostraron una fusién amplia y otros una fusion reducida,
mas similar a la de las personas con una AN. Con respecto al
grupo con audifonos bilaterales, en el analisis demografico se
aprecioé que el rango de fusion amplia se correlacionaba con
una menor edad, una sordera prolongada, y una edad mas
temprana de aparicion de la sordera y del inicio del uso de
audifonos (Reiss et al., 2017). Dado que estas variables también
se correlacionan entre si, no queda claro cual de las variables

es importante para determinar la amplitud de la fusion
binaural; se esta realizando una investigacion adicional para su
analisis en una poblacién mayor. No obstante, parece poco
probable que la fusion binaural mejore en estas personas con
el paso del tiempo, por lo que la edad temprana y la sordera
prolongada son factores mas probables en el desarrollo de la
fusion anomala. Nuestros hallazgos preliminares en nifios,
que presentaremos mas adelante, son congruentes con esta
interpretacion.

Otros factores pueden también contribuir a una fusion
anémalamente amplia, como una resolucion de frecuencias
periféricas deficiente o un procesamiento descendente y
factores atencionales.

:Qué impacto tiene esta fusion andémala en la percepcion del
tono y el habla? En otras palabras, ;qué se oye cuando dos
sonidos diferentes se fusionan en un (nico percepto?

En cuanto a la percepcién del tono, lo que ocurre cuando se
fusionan dos sonidos de tonos diferentes es que se suele
percibir un nuevo tono intermedio. En el sistema visual, la
analogia seria promediar el color entre ambos ojos, tal como
se ilustra visualmente en la Figura 1C. Se ha documentado el
promedio de tonos con diferentes frecuencias de tonos en
ambos oidos en personas con una AN (Thurlow y Bernstein,
1956; van den Brink, 1976), asi como en personas con sordera
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Resumen de los hallazgos de la gama de fusion en nifios y adultos
con audicién normal, audifonos bilaterales, bimodal IC y audifono e IC bilate-
rales. Los rangos de fusion se muestran en octavas para los grupos de audicion
normal, audifonos bilaterales, e IC bimodales; y en mm en el eje correcto para
el grupo de IC bilaterales.

Reproducido de Hartling et al., 2020.
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(Lee et al., 2010; Greenwood, 1990)

Esquema de la discrepancia entre el mapa del procesador del habla del IC y el lugar de estimulacion real de la coclea para cada frecuencia. El eje inferior
son las frecuencias acUsticas del entorno que son procesadas por el IC, y el eje superior es el lugar coclear de estimulacion que el IC asigna a cada frecuencia de

sonido.

e hipoacusia que utilizan audifonos bilaterales, IC bimodal e

IC bilaterales con un rango de fusion mayor (Oh y Reiss, 2017;
2020). Curiosamente, cuando los tonos originales estan
separados por una octava o mas, si bien los fusionan las personas
con una pérdida auditiva, el tono también puede estar dominado
por el tono maés bajo.

En el caso de las personas con audicion aclstica (personas
con una AN y personas que utilizan audifonos bilaterales), la
situacion de escucha dicética no ocurre necesariamente en el
mundo real. No obstante, en el caso de las personas que utilizan
IC bimodal o bilaterales, puede ocurrir algo similar a esta
escucha dicética. Con frecuencia, el IC introduce desajustes
de tono entre ambos dispositivos auditivos, de manera que un
s6lo sonido reproducido individualmente en cada oido evoca
tonos diferentes. La razén se debe a que los IC se insertan a
diferentes profundidades en la coclea de cada persona, por lo
que el electrodo mas profundo podria estimular 0,5 kHz en un
receptor de IC y 1,1 kHz 0 1,8 kHz en otros receptores de IC
(p. €j., Lee et al., 2010).

Mas importante aln es que en el mapeo de IC no se tiene en
cuenta esta variacion individual en la profundidad de insercion
y se asigna el mismo rango de frecuencias de entrada (p. €j.,
100-300 Hz) de una manera uniforme al electrodo mas
profundo en todos los pacientes, independientemente de la
profundidad a la que se inserte la matriz de electrodos. Por lo
tanto, tal como se muestra en la Figura 3, en respuesta a un
tono de 188 Hz en el entorno, una persona que utilice IC
bimodal puede oir 563 Hz en el oido con IC simultaneamente
con 188 Hz en el oido con audifono. Si se fusionan, el tono
fusionado sera un tono intermedio entre 188 y 563 Hz, lo que

dara lugar a una distorsion del tono original. Del mismo modo,
en las personas con IC bilaterales también existen diferencias
en la profundidad de insercion en ambos oidos, con unos
efectos similares de promedio de tonos y distorsion. De hecho,
un usuario de IC bilaterales coment6 que las voces que se
oyen a través de un IC tienen un tono mas alto que en el

otro IC, pero cuando ambos IC se utilizan conjuntamente, el
tono fusionado se encuentra en algin punto intermedio
(Comunicacion personal, 2020).

En cuanto a la percepcion del habla, si tiene lugar un promedio
espectral similar al de los tonos, se producira una distorsion
del sonido original. De hecho, se demostré una interferencia
binaural tanto en usuarios de audifonos como de IC con una
fusién amplia anémala, especialmente si la audicién en un oido
es mas baja que en el otro (Reiss et al., 2014). En la Figura 4 se
ilustra con la percepcion de varios continuos entre pares de
vocales sintéticas. Las vocales se identifican principalmente en
funcién de la ubicacion de la frecuencia de los dos primeros
picos en sus espectros, denominados formantes. En este
experimento, se generaron vocales sintéticas que variaban en
el primer formante entre un par de vocales con el mismo
segundo formante, de manera que los estimulos en un extremo
del continuo tenian un sonido mas similar al de la primera
vocal, los estimulos en el otro extremo tenian un sonido mas
similar al de la segunda vocal, y los estimulos entre ambos
extremos tenian un sonido intermedio entre las dos vocales
originales. Cada uno de los estimulos se presentaba individual-
mente a campo libre en el oido izquierdo, en el derecho o en
ambos (los dispositivos auditivos se apagaban y los oidos se
taponaban segin fuera necesario). A los participantes se les
pedia que indicaran cual de las dos vocales oian. Tal como se

PROGRAMA DE INVESTIGACION 2020 27

N\



SIMPOSIO GLOBAL DE AG BELL DE LSL VIRTUAL 2020 | LA AUDICION Y SU INTERACCION CON LA TECNOLOGIA AUDITIVA

A 100 :

----&---- |zquierdo

--=-&---- Derecho
—— Ambos

50

Porcentaje UH

1 2 3 4 5 6 7 8

o

100¢ © pee-8-0
---8--- [zquierdo HA

-=-&-=- Derecho HA =4 /
—©— Ambos HAs

50

Porcentaje UH

1 2 3 4 5 6 7 8
Numero de estimulos (AH to UH)

C 100

r Dominancia
del mejor oido —___

2

Porcentaje UH

s TG
..... A= A
—e— |C+A
O 1 1 1

1 2 3 4 5 6 7 8
Numero de estimulos (AH to UH)

O

100 Peor discriminacion binaural

=

o

‘T

*GC-J' 50t 8 e IC

4

o PO [ A-- A

o Y S o

o O--... L —e— [C+A
0 L LT = L L n n

-E-d
1 2 3 4 5 6 7 8
Numero de estimulos (IH to 1Y)

Ejemplos de cuatro tipos de integracion espectral binaural. Un sujeto TH con la clasificacion normal del par /a/-/A/, sin diferencias significativas entre
las condiciones monoaurales y binaurales. B Mejor dominio del oido (con el oido con IC) en un sujeto IC + A bimodal con el par /€/-/1/. C Promedio binaural en sujeto
con A bilateral con el par /A/-/v/. D Interferencia binaural en un sujeto IC + A con el par /I/-/il. Las lineas de puntos y de guion discontinuas indican las condiciones
del oido monoaural derecho e izquierdo, respectivamente, y las lineas continuas s indican las condiciones binaurales.

Modificado de Reiss et al., 2016.

muestra en la Figura 4A, en el caso de una persona con una
AN que oia un espectro continuo entre “AH” y “UH”, la
probabilidad de que oyera “UH” aumentaba a medida que el
estimulo se acercaba mas al sonido “UH?”, y la pendiente y el
punto medio de la funcion era similar en el oido izquierdo, en
el derecho y en ambos. Sin embargo, en el caso de una persona
con audifonos bilaterales y una fusion binaural amplia, la
funciéon del oido izquierdo era similar a la de una persona

con una AN, pero la funcion del oido derecho indicaba que

oia casi todos los estimulos como “AH” (Figura 4B). Cuando
utilizaba ambos audifonos, la funcion era un promedio de la
funcién del oido izquierdo y del derecho, lo que indica un
promedio espectral con una pendiente mas baja y, por lo tanto,
un desempefo menor que cuando ofa Gnicamente con el oido
de mejor audicion (izquierdo). La situacion fue distinta en el
caso de una persona con IC bimodal, mostrando una asimetria
similar ya que oia bien con el oido con IC pero no con el oido
con audifono. Esta persona tenia una fusion binaural reducida,
lo que puede explicar la falta de promedio espectral y el dominio
de la respuesta binaural por parte del oido con IC y mejor
audicion (Figura 4C). Por altimo, otra persona con IC bimodal
y fusion binaural amplia experimenté una interferencia no
lineal, en el sentido de que el desempefio tanto con el IC como

con el audifono fue menor, con una pendiente mas superficial
que Unicamente con el IC o el audifono (Figura 4D). Es probable
que este efecto no lineal se deba al desajuste espectral entre
el ICy el audifono, combinado con una fusion binaural amplia y
un promedio espectral.

En datos recientes también se muestra que, incluso en ausencia
de desajustes de tonos, la fusion binaural anémala se asocia
con dificultades para oir el habla con personas hablando en
segundo plano (Oh y Reiss, 2020). En personas con una
variacion individual de la fusién binaural, el rango de fusion se
correlaciond negativamente con el beneficio de las diferencias
del tono de voz en una prueba de reconocimiento del habla

de conjunto cerrado con hablantes competitivos en segundo
plano. Se observaron correlaciones similares en el rango de
fusion con la capacidad de beneficiarse de las diferencias del
tono de voz en personas con una AN, audifonos bilaterales e IC
bimodal, independientemente del tipo de dispositivo auditivo.

Es probable que esta correlacion del rango de fusion con la
capacidad de beneficiarse de las diferencias del tono de voz en
la comprension del habla en presencia de ruido se produzca
debido a que la fusion andmala conlleva la fusion de voces
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diferentes, independientemente de la diferencia del tono de
voz, de manera que se mezclan las palabras producidas por
diferentes hablantes. Los participantes con una fusion amplia
anémala solian notificar haber oido palabras nuevas generadas
por la fusion y la combinacion de palabras de diferentes colores,
como la combinacion de “verde” y “rojo” en “marrén”. Por el
contrario, los participantes con una fusion normal y aguda
simplemente notificaron un enmascaramiento energético, de
tal manera que las voces de fondo eran demasiado elevadas
para que el acontecimiento fuera audible.

Se debe destacar que también se evalud a personas con IC
bilaterales, pero fueron uniformemente incapaces de obtener
ningln beneficio de las diferencias del tono de voz para separar
las voces y comprender el habla en presencia de ruido. Por lo
tanto, no se observaron variaciones en el beneficio que se
pudieran correlacionar con el rango de fusion binaural.

Hace cinco afos que iniciamos un estudio longitudinal para
evaluar la fusion binaural en nifios con una AN, audifonos
bilaterales, IC bimodal e IC bilaterales, y la manera en que varia
durante el desarrollo. El objetivo del estudio era comparar la
fusion binaural entre las combinaciones de dispositivos
auditivos en nifios y realizar un seguimiento de la manera en
que varia durante el desarrollo. Los experimentos se llevaron

a cabo de una manera similar a la de los adultos, con juegos y
pequefios premios como incentivos adicionales para que los
nifios realizasen las tareas conductuales. Los nifios tenian entre
6y 11 afios de edad en el primer afio de la prueba.

Los resultados preliminares del rango de fusién binaural
durante el primer afio de prueba se muestran en las barras
grises de la Figura 2 (Hartling et al., 2020). Dos tendencias son
evidentes en la figura. En primer lugar, los nifios con audifonos
bilaterales mostraron una fusion uniformemente mas amplia
de 3-4 octavas, en comparacion con los nifios con AN, IC
bimodal e IC bilaterales que mostraron una mayor variacion

en el rango de fusion, lo que demuestra una diferencia con
respecto a los adultos (barras oscuras), que mostraron rangos
de fusion binaural similares en los tres grupos con pérdida
auditiva. En segundo lugar, los nifios con una AN y los nifios
con audifonos bilaterales mostraron una fusion mas amplia que
los adultos comparables con una AN y audifonos bilaterales,
respectivamente. Los nifios con IC bimodal y bilaterales
mostraron un desempefio similar en el rango de fusion al de
los adultos comparables.

Conjuntamente, los hallazgos sugieren que la pérdida auditiva
en la primera infancia tiene un efecto perjudicial, ya que puede
contribuir al desarrollo de una fusion binaural amplia anémala.

Esta interpretacion serfa congruente con la correlacion de la
fusién amplia anémala en usuarios adultos de audifonos con
una aparicion de la pérdida auditiva en la primera infancia.
Ademas, el hallazgo de que los nifios con una AN muestran
una fusién mas amplia que los adultos con una AN sugiere que
la fusion binaural se sigue desarrollando en la infancia hasta
los 12 afios, de acuerdo con estudios similares de integracion
binocular y multisensorial en este rango de edad (Vedamurthy
et al., 2007; Gori et al., 2008; Nardini et al., 2010).

Otro hallazgo interesante fue que, en el caso de los nifios con
IC bilaterales, el rango de fusion binaural se correlacioné con
la duracion de la experiencia acistica y el uso de IC bimodal
antes del segundo IC. En otras palabras, los nifios que utilizaron
un dispositivo bimodal durante mas tiempo mostraron una
fusion binaural mas reducida, mas parecida a la de los nifios
con una AN. También se observaron rangos de fusién binaural
reducida en nifios con IC bimodal, en algunos casos tan reducida
como la de los nifios con una AN, lo que sugiere que el uso de
la combinacién de IC bimodal (un IC en un oido y un audifono
en el otro) puede ayudar a contrarrestar los efectos de la
pérdida auditiva y fomentar el desarrollo de una fusion binaural
reducida y normal, similar a la observada con una AN. Se esta
realizando una investigacion adicional para verificar si estos
resultados preliminares se observan también con un mayor
ndmero de participantes pediatricos con cada combinacion

de dispositivos auditivos.

Los hallazgos hasta la fecha indican que es probable que los
adultos con pérdida auditiva tengan una fusion binaural amplia
anémala en comparacion con los adultos con AN. Esta fusion
binaural anémala y el promedio espectral binaural asociado
pueden tener consecuencias negativas, incluida la interferencia
binaural en los usuarios de IC y las dificultades para separar
las voces con ruido de fondo en el caso de los usuarios de
audifonos e IC. Los hallazgos preliminares en nifios indican
que los nifios con una pérdida auditiva pueden tener también
una fusion binaural amplia anémala, si bien puede variar
dependiendo de la combinacién de dispositivos auditivos.

Se esta realizando una investigacion adicional para comprender
mejor las causas de la fusion binaural anémala y las implicaciones
clinicas, especialmente en la percepcion del habla con personas
hablando en segundo plano. La comprension de las causas de la
fusion binaural anémala ayudara a indicar maneras de agudizar
la fusion binaural para que se asemeje a la fusion que muestran
las personas con una AN, de manera que la fusion solo tenga
lugar en momentos apropiados con sonidos de una sola fuente
y no con sonidos de varias fuentes que no se deberian fusionar.
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