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RESUMEN

La endoftalmitis enddégena bacteriana es una enfermedad ocular de dificil manejo y
tratamiento. Es grave, con importante compromiso de la funcion visual y de la
integridad anatémica del globo ocular en la mayoria de los pacientes, por lo que es
crucial la intervenciéon temprana de un equipo multidisciplinario para erradicar el foco
primario conocido o no, asi como para tratar de preservar la funciéon visual. Se realizo
una busqueda de diversos articulos publicados en los Ultimos doce afios, utilizando la
plataforma Infomed, especificamente la Biblioteca Virtual de Salud, con el objetivo de
conocer los principales factores de riesgo, el diagnéstico y los tratamientos
actualizados de la enfermedad.
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ABSTRACT

Endogenous bacterial endophthalmitis is an eye disease of difficult management and
treatment. It is a serious condition with considerable compromise of the visual
function and the anatomical integrity of the eye globe in most patients. Therefore,
early intervention by a multidisciplinary team is crucial to eradicate the known or
unknown primary focus and try to preserve visual function. A search was conducted in
various papers published in the past twelve years, mainly on the Infomed platform,
particularly the Virtual Health Library, with the purpose of learning about the main
risk factors, diagnosis and updated treatments for the disease.
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INTRODUCCION

La endoftalmitis endégena bacteriana EEB es una enfermedad infradiagnosticada o
diagnosticada tardiamente. A pesar de los avances en los métodos de diagnostico y
tratamiento, sigue siendo una enfermedad grave que puede llevar a la ceguera o
incluso a la pérdida de la integridad anatomica del globo ocular. Es el resultado de
una diseminacion hematdgena a partir de un foco séptico extraocular, en el que los
microrganismos llegan a los tejidos oculares altamente vascularizados (retina,
coroides); cruzan la barrera hematorretiniana y pueden extenderse al humor vitreo, al
segmento anterior, a la esclera y a la 6rbita (panoftalmia).*3

La literatura reporta una incidencia anual de 5 casos por 100 000 pacientes
hospitalizados al afio, lo que supone el 2-8 % de todos los casos de endoftalmitis con
un pobre prondstico visual, que requiere un diagndstico y tratamiento precoz.46- En
el 14-25 % de los casos la afectacion es bilateral, y algunos estudios han probado una
mayor afectacion del ojo derecho con respecto al ojo izquierdo->:¢

Durante el afio 2017 fueron diagnosticados en el Servicio de Uveitis e Inflamaciones
Oculares del Instituto Cubano de Oftalmologia "Ramén Pando Ferrer" cinco pacientes
con endoftlamitis endogéna bacteriana (EEB). A pesar de un adecuado tratamiento,
esto conllevé una pérdida visual importante en ellos como consecuencia de las
complicaciones funcionales que presentaron con gran repercusion en la esfera
psiquica, econdmica y social, lo cual nos motivé a realizar una busqueda de diversos
articulos publicados sobre el tema en los ultimos 12 afios. Nos auxiliamos de la
Biblioteca Virtual de Salud de Infomed, con el objetivo de conocer los principales
factores de riesgo, diagnostico y tratamientos actualizados de la enfermedad, que nos
permita la identificacion de factores prondsticos para establecer pautas de prevencion
y seguimiento en estos pacientes para disminuir los efectos adversos de esta
enfermedad.

LA ENDOFTALMITIS ENDOGENA Y RECOMENDACIONES
PARA SU TRATAMIENTO

Los focos sépticos primarios mas frecuentes son los abscesos gastrointestinales o
hepéaticos, infecciones del tracto urinario, endocarditis, meningitis, neumonia e
infeccion de piel y tejidos blandos. Afecta a pacientes con enfermedades debilitantes,
aunque también puede ocurrir en pacientes aparentemente sanos.%’

Los factores de riesgo sistémicos de la endoftalmitis enddégena son la diabetes
mellitus, la inmunodepresién, el abuso de drogas por via intravenosa, las
enfermedades autoinmunes, el VIH/SIDA, las neoplasias, los transplante de 6érganos,
los procedimientos genitourinarios y dentales, la endocarditis, las cirugias mayores
recientes o lesiones abiertas, el tratamiento antimicrobiano de amplio espectro, el
periodo posoperatorio inmediato, el puerperio y el uso crénico de catéteres (este
ultimo reportado en 5 publicaciones, con un total de 8 casos). En la actualidad se
calcula que entre el 15 y el 30 % de todas las bacteriemias nosocomiales se
relacionan con el uso de dispositivos intravasculares (DIV) percutaneos. La mayoria
de las infecciones graves relacionadas con los catéteres se producen en pacientes
portadores de cateterismo venoso central, en especial si estan ingresados en las
Unidades de Cuidados Intensivos o tienen procesos de base graves como neoplasias,
insuficiencia renal crénica en programa de hemodidlisis, tratamiento con nutricion
parenteral (NTP) o inmunosupresores- El foco causante de la bacteriemia puede ser
inaparente en las fases iniciales de la infeccién.6-14
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Los gérmenes causales varian dependiendo del area geografica. Entre las bacterias
grampositivas mas frecuentes nos encontramos con el Staphylococcus aureus, los
Streptococcus del grupo B, los Streptococcus pneumoniae y la Listeria
monocytogenes. Los estafilococos, en especial las especies coagulasa negativas, y en
menor grado el Staphylococcus aureus, son los agentes etiolégicos mas frecuentes de
las infecciones relacionadas con los DIV. Entre los gramnegativos cabe destacar la
Klebsiella sp., la Escherichia coli, la Pseudomona aeruginosa y la Neisseria
meningitidis, ya que presentan en general mas posibilidades de mantener vision atil
las infecciones por grampositivos que los gramnegativos.®-15

En los paises donde el absceso hepatico por Klebsiella pneumoniae (Taiwan, hasta un
78,5 %) es frecuente, la incidencia de asociacion con endoftalmitis llega a superar el
10 %. Esto se relaciona con las caracteristicas propias del germen, que incluyen el
genotipo k1 resistente a la fagocitosis y la presencia del gen mag-A. cuando
compromete el ojo produce un proceso infeccioso severo que puede conducir a la
pérdida de la vision.

En la mayoria de los casos, los sintomas oculares de la endoftalmitis endégena
ocurren después del diagnostico de la septicemia o con pruebas evidentes de infeccion
sistémica. En estas circunstancias, el diagndstico de endoftalmitis endégena es
sencillo. Sin embargo, la endoftalmitis endégena en ocasiones puede ser la primera
manifestacion de infeccion sistémica en pacientes aparentemente sanos. Por lo
general, se producen una semana después del inicio de la enfermedad sistémica, pero
puede ocurrir incluso un mes mas tarde. Las manifestaciones oculares van a depender
de la localizacion.?2:217-1° Es unilateral en el 80 % de los casos, y puede aparecer
disminucién brusca de la vision, dolor y miodesopsia. Entre los signos podemos
encontrar hiperemia cilio-conjuntival, edema corneal, celularidad en camara anterior,
hipopién, celularidad vitrea anterior, y vitritis de moderada a intensa. En el fondo de
0jo pueden observarse lesiones coriorretinianas focales, infiltrados perivasculares,
necrosis, hemorragias y émbolos arteriales. Ademas de una marcada participacion de
los segmentos anterior y posterior, los tejidos orbitarios también se ven afectados.
Hay edema palpebral severo, quemosis y proptosis, con limitacion de los movimientos
oculares. Las manifestaciones sistémicas son generalmente inespecificas; solo el

57 % de los pacientes con EEB presentan sintomas sistémicos. Aparece cefalea,
malestar general, nauseas, pérdida del apetito o de peso y dolor abdominal.?3:17-19

Un exudado de color marrén-chocolate en la camara anterior y un infiltrado blanco en
forma de anillo en la cérnea son signos caracteristicos de infeccion por Bacillus
cereus, mientras que una endoftalmitis enddgena por Klebsiella normalmente se
presenta con afectacion unilateral (83,6 %) con hipopidon (71,8 %), mala visidon y
afectacion del segmento posterior difusa (46,5 %) o panoftalmia (39,4 %) con vitritis
densa. A nivel sistémico se asocia a abscesos hepaticos (77,5 %) como foco primario
de la sepsis. El meningococo y la E. coli se presentan a menudo como endoftalmitis
enddégenas bilaterales. La afectacion del ojo contralateral puede ser mas tardia y
puede ocurrir a pesar de una terapia sistémica apropiada. La endoftalmitis causada
por S. pneumoniae se asocia a un curso clinico mas agresivo y a peor agudeza visual
que la endoftalmitis causada por otros grampositivos, tales como Staphylococcus
coagulasa-negativos y Propionibacterium.®:16:19

La agudeza visual puede variar de 10/10 a no percepcion de luz, dependiendo de la
localizacion y la gravedad de la afectacion. En los casos de endoftalmitis enddégena
por N. meningitidis, el sistema nervioso central puede verse afectado en forma de
paralisis de los pares craneales, anomalias pupilares o neuritis 6ptica.’® En Cuba se ha
reportado mayor incidencia de bacteriemia en unidades de cuidados intensivos, con
hemocultivos positivos a bacterias grampositivas en 50,1 %, seguido de bacterias
gramnegativas y Candida spp.®
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En el diagnostico de la EEB los hemocultivos son claves; hasta un 71 % pueden ser
positivos, pero también se han de cultivar todos los focos posibles de infeccién
incluyendo catéteres y heridas supurantes (61 al 70 % de positividad). La observacion
del tiempo de crecimiento de los hemocultivos, en caso de que el hemocultivo
procedente de catéter se positivice al menos 2 horas antes que el obtenido por
venopuncion, podremos considerar que estamos frente a una bacteriemia relacionada
con el catéter. Esta maniobra diagndstica no es aplicable a las candidemias
relacionadas con el catéter.%!

En cuatro grandes series de EEB la frecuencia de positividad de los hemocultivos era
mas alta que la positividad de los cultivos de muestras tomadas de vitreo.'® En
aquellos con una participacion predominante del segmento anterior se realiza la
paracentesis de camara anterior. Las muestras de humor vitreo que se obtienen
mediante vitrectomia son mas sensibles para el diagndéstico que las muestras
obtenidas mediante biopsia vitrea con aguja. La realizacion de la tincion de Gram de
un aspirado de cAmara anterior o camara vitrea por lo general muestra células
inflamatorias y a veces presencia de bacterias. Los cultivos de las muestras obtenidas
deben realizarse tanto en condiciones aerdbicas como anaerdbica; el ultrasonido
ocular puede mostrar zonas de condensaciones vitreas y organizacion de membranas
vitreas en los casos mas avanzados.#15.19

Existen escasos estudios prospectivos amplios sobre esta enfermedad; falta de
publicaciones con pautas de tratamiento uniformes y largo tiempo de seguimiento. No
obstante, la mayoria de las series publicadas abogan por instaurar un tratamiento
antibidtico sistémico de amplio espectro precoz, preferiblemente via endovenosa,
como primera medida. Tras la toma de hemocultivos, debe modificarse la pauta
antibiotica sistémica en funcion del germen encontrado.

La antibioticoterapia sistémica debe combinarse con inyecciones intravitreas de
antibidticos. Sin embargo, el momento de realizar las inyecciones intravitreas sigue
estando en debate, y existe la posibilidad de inyectar los antibiéticos precozmente
(dentro de las 24-48 horas) o bien de forma diferida si no existe respuesta a los
antibidticos sistémicos o cuando se tenga la confirmacién del germen causal.3:1°

La eficacia del tratamiento antimicrobiano en la endoftalmitis depende
fundamentalmente de la concentracion que ese antibidtico alcance en el humor vitreo.
Sin embargo, lo mas importante es la rapidez con que se logre una concentracion de
antibidtico efectiva en el foco de la infeccién y la prontitud con que se bloquee la
respuesta inflamatoria, con la consecuente minimizacion de la posible actividad lesiva
de los leucocitos sobre la retina.?° El constante incremento de la multirresistencia
debe impulsar la bdsqueda de nuevas opciones terapéuticas de mayor efectividad y
de sensibilidad-resistencia de los agentes etiologicos frente a los antimicrobianos que
se van incorporando.-13

Los ojos que reciben antibiéticos intravitreos mantienen la misma visién util que los
no tratados, pero el andlisis univariable muestra que tienen menos posibilidades de
enucleaciéon o evisceracion.'’-1® Segun el Endophthalmitis Vitrectomy Study Group,*®
las bacterias grampositivas, incluido el Staphylococcusaureus resistente a la
meticilina, son susceptibles a la vancomicina (1 mg/0,1 mL). Los microbios
gramnegativos son sensibles a la ceftazidima (2,25 mg/0,1 mL), que no muestra la
gran toxicidad retinal de los aminoglucésidos. Estos son los recomendados
actualmente.%:20

Se ha demostrado, en la actualidad, que las fluoroquinolonas de cuarta generacioén
(gatifloxacina, moxifloxacina) y dentro de las Oxazolidinonas el linezolid, alcanzan
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concentraciones potencialmente terapéuticas en el vitreo.?°-22 Se pueden usar por via
oral o parenteral, en dependencia de la gravedad del cuadro clinico.

En cuanto al tratamiento sistémico, por su espectro de actividad ante los bacilos
gramnegativos (incluida la Pseudomonas aeruginosa), la ceftazidima es la mejor
estudiada y la méas empleada en el tratamiento de la endoftalmitis. En el grupo de las
quinolonas, que alcanzan mayores concentraciones intraoculares al ser usadas por via
sistémica, son las de cuarta generacion la gatifloxacina y la moxifloxacina, que a su
vez han demostrado ser mas eficaces contra la resistencia bacteriana (400 mg cada
12 horas, por via oral). Dentro de los glicopéptidos, la vancomicina es el tratamiento
de eleccion en las infecciones por microrganismos grampositivos multirresistentes. El
Linezolid es una ozaxolidona, nueva clase de antimicrobianos que inhiben la sintesis
proteica; son activos contra bacterias grampositivas, especialmente contra
estafilococos resistentes a la meticilina. Se alcanzan concentraciones adecuadas en
vitreo, con la administracion de 600 mg cada 12 horas.320.23.24

Aunque en los casos mas leves de la infeccién los antibidticos sistémicos e intravitreos
pueden ser suficientes, en los casos graves de endoftalmitis la vitrectomia puede
resultar beneficiosa porque elimina los microrganismos participantes, el medio
inflamatorio y las sustancias toxicas presentes en la cavidad vitrea. El objetivo es
aclarar los medios precozmente y facilitar el acceso de antibiéticos al espacio vitreo.
Puede triplicar la posibilidad de mantener una vision Gtil y reducir por tres la
probabilidad de enucleacion o evisceracion.45:19:25

Actualmente se preconiza la vitrectomia temprana, ya que las posibilidades de
complicaciones son minimas en comparacion con los buenos resultados obtenidos. Las
desventajas de la vitrectomia incluyen el riesgo de complicaciones anestésicas y
quirurgicas, asi como el efecto cataratogénico o el desprendimiento de retina
secundario.1%25

Es necesario el manejo general de la enfermedad infecciosa sistémica, asi como el
control de las enfermedades subyacentes sistémicas y de los factores de riesgo. El
prondéstico visual suele ser desfavorable con porcentajes de 32 % de vision util, 44 %
de ceguera, 25 % de enucleaciones o evisceraciones y una tasa de mortalidad
asociada apreciable de un 5 %.2 Se identificaron varios factores que inciden
negativamente en la evoluciéon de la enfermedad; estos incluyen el retraso en el
diagndstico, el uso de antibidticos inadecuados, la panoftalmia, la virulencia del
germen, principalmente la infeccién por Gram negativos, y la mala agudeza visual en
el momento del diagnéstico. Mas de 75 % de los pacientes pierden la vision, incluso
con el diagnéstico y el tratamiento precoces. En las distintas series se presenta un
porcentaje de evisceracién o enucleaciéon entre el 25 y el 29 %.%:1°

CONSIDERACIONES FINALES

La EEB se debe afrontar de dos formas: como una enfermedad ocular o extraocular.
Muchos médicos internistas pueden desestimar la relacion intima entre la enfermedad
sistémica y la ocular, y retrasar el diagndstico. Para mejorar el pronéstico, los
oftalmologos, los médicos generales y los microbidlogos deben conocerla bien y
pensar en ella para intentar combatirla lo antes posible y evitar sus efectos
devastadores sobre la visién. Existen pocos trabajos relacionados con nuestra
busqueda que aporten mayor evidencia acerca de la frecuencia y del impacto de la
endoftalmitis endégena bacteriana. Es recomendable establecer un sistema de
vigilancia continuo que incluya la realizacion del examen oftalmoldgico a los pacientes
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con sepsis y factores de riesgo de la endoftalmitis endégena, sobre todo en las
Unidades de Cuidados Intensivos, para el control y la prevenciéon de esta enfermedad.
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