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❶ El 20% de la población mundial padece algún tipo de
pérdida auditiva, y en el 5% la pérdida conlleva discapacidad.



❷ La pérdida auditiva dificulta la adquisición del lenguaje,
el aprendizaje, el desarrollo profesional, las relaciones
sociales y la salud cognitiva durante el envejecimiento.



❸ No existe un tratamiento curativo disponible en la
actualidad, salvo audífonos e implantes cocleares.





Investigamos con diversos modelos experimentales

Líneas celulares Vesícula ótica de embrión de pollo

Organoides Explantes Animales



 Entender las bases genéticas, moleculares y celulares de la
pérdida auditiva

 Definir nuevas dianas terapéuticas
 Evaluar la seguridad y eficacia de nuevas estrategias terapéuticas



Investigamos muchos tipos de pérdida auditiva

Sindrómica
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No sindrómica
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Mitocondrial
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Presbiacusia

No genética (Adquirida)

Problemas perinatales

Ruido
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Ototóxicos



• Identificación de mutaciones en el gen
MPZL2 en familias con casos de hipoacusia
no sindrómica de herencia autosómica
recesiva.

• Pacientes con hipoacusia moderada, con
más afectación de frecuencias altas,
simétrica, de inicio juvenil y progresiva.

• MPZL2 es un gen que codifica para una
proteína de adhesión entre células
epiteliales, pero …. ¿cuál es su función en
la cóclea?

Ejemplo 1: Hipoacusia de origen genético



• Generación de un ratón con
deleción del gen homólogo (Mpzl2).

• Evaluación auditive  el ratón
knockout tiene el mismo tipo de
hipoacusia que los pacientes.

Mpzl2tm1.1Jczp/tm1.1Jczp  

Ejemplo 1: Hipoacusia de origen genético



• Generación del modelo: ratón con
deleción del gen homólogo (Mpzl2).

• Evaluación auditiva: el ratón
knockout tiene el mismo tipo de
hipoacusia que los pacientes.

Mpzl2tm1.1Jczp/tm1.1Jczp  

Ejemplo 1: Hipoacusia de origen genético



Evaluación morfológica:

• MPZL2 se expresa en las células de
soporte de las células ciliadas
externas y no está en el knockout

• El órgano de Corti en el ratón
knockout está desorganizado y
degenera tempranamente.

Ejemplo 1: Hipoacusia de origen genético



Ejemplo 1: Hipoacusia de origen genético



• Es la hipoacusia más frecuente en
adultos, y la enfermedad profesional
más prevalente.

• Aumento del riesgo en jóvenes por
exposición a ruido recreativo.

• Es una hipoacusia “evitable” si no
supera el límite de seguridad 85 dB
durante 8 horas al día.

Ejemplo 2: Hipoacusia inducida por ruido

Intensidad Tiempo



Varela-Nieto I et al. Expert Opinion in Drug Discovery 2020

• El ruido desencadena diversos

mecanismos que dan lugar a

daños irreversibles en el oido .

• Se han identificado numerosas

dianas terapéuticas a las que dirigir

nuevos tratamientos.

• Los ratones se exponen a ruido

intense en cámaras reverberantes.

Ejemplo 2: Hipoacusia inducida por ruido



Altas frecuencias
2-22 kHz
100-110 dB SPL 
Despiertos
Individualizados
Durante 30 minutos

Ejemplo 2: Hipoacusia inducida por ruido

Tratamiento

Control

Ruido



Y otros muchos ejemplos….

Hipoacusias
sindrómicas (raras)

Hipoacusia por 
ototoxicidad-cisplatino

Hipoacusias
autoinflamatorias

Relación hipoacusia-
deterioro cognitivo

Hipoacusia y 
microbiota

Neurinoma del 
acústico

Sistemas de 
administración

Diagnóstico por 
imagen
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