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Objetivos de la Guia r

La endoftalmitis infecciosa es una complicaciéon infre-
cuente pero muy grave consecuencia de la cirugia intrao-
cular, un traumatismo ocular abierto o una septicemia.

Esta guia pretende ser de ayuda para el oftalmélogo, tan-
to para la prevenciéon de esta condiciéon, como para que,
ante su sospecha clinica en sus distintos escenarios,
pueda tomar con celeridad las decisiones apropiadas pa-
ra su manejo inmediato.

Para la realizacion y actualizacion de esta Guia, el grupo
de trabajo ha consultado la literatura cientifica disponible
en el momento de su publicacion, y valorado la practica
clinica habitual entre profesionales con experiencia acre-
ditada en la materia.



Niveles de evidencia ..
n

y grados de recomendacio n

Los niveles de evidencia y grados de recomendacién de la gufa estédn basados en la
US Agency for Health Research and Quality.
Nivel de evidencia 1.

1a: La evidencia proviene de meta-analisis de ensayos controlados, aleatorizados,
bien disenados.

1b: La evidencia proviene de, al menos, un ensayo controlado aleatorizado.

Nivel de evidencia 2.

2a: La evidencia proviene de, al menos, un estudio controlado bien disenado sin ale-
atorizar.

2b: La evidencia proviene de, al menos, un estudio no completamente experimen-
tal, bien disefado, como los estudios de cohortes. Se refiere a la situacion en la que
la aplicacion de una intervencién esta fuera del control de los investigadores, pero
su efecto puede evaluarse.

Nivel de evidencia 3.

La evidencia proviene de estudios descriptivos no experimentales bien disefados,
como los estudios comparativos, estudios de correlacion o estudios de casos y con-
troles.

Nivel de evidencia 4.

La evidencia proviene de documentos u opiniones de comités de expertos o expe-
riencias clinicas de autoridades de prestigio o los estudios de series de casos.
Grado de Recomendacion.

A: Basada en una categoria de evidencia 1. Extremadamente recomendable.

B: Basada en una categoria de evidencia 2. Recomendacién favorable.

C. Basada en una categoria de evidencia 3. Recomendacién favorable pero no con-
cluyente.

D: Basada en una categoria de evidencia 4. Consenso de expertos, sin evidencia
adecuada de investigacion.



Lista de abreviaturas ..

[ |
AV:  Agudeza Visual

ESCRS: European Society of Cataract and Refractive
Surgeons

EVS: Endophthalmitis Vitrectomy Study
LIO: Lente intraocular
MM: Movimientos de Mano
NPL: No Percepcion de Luz
PL: Percepcién de Luz

TASS: Sindrome Téxico del Segmento Anterior



Declaracion de conflicto .-

de interés de los participantes =«

Los autores declaran no tener interés comercial o econo-
mico alguno en los productos farmacéuticos menciona-
dos en esta guia ni en las empresas implicadas en la fa-

bricacion de dichos productos.



Introduccion

La endoftalmitis infecciosa es una de las
complicaciones mas graves y temidas
para los oftalmélogos. Es debida a la
entrada de microorganismos al interior
del globo ocular, ya por una herida ocu-
lar abierta (traumatica o quirdrgica) o,
mas infrecuentemente, por disemina-
cion sanguinea en una septicemia.

En la practica clinica, es fundamental to-
mar las medidas posibles para la pre-
vencion de la infeccion del globo ocular
abierto en los distintos escenarios qui-
rdrgicos, o en un traumatismo ocular

abierto. La endoftalmitis puede producir
apoptosis de fotoreceptores, células
ganglionares y bipolares, o desprendi-
miento de retina. Todo esto puede tener
como consecuencia la pérdida de vision,
incluso la pérdida del globo ocular.(1)

En el contexto de una endoftalmitis agu-
da, dentro de las primeras 24 horas, los
microorganismos pueden multiplicarse
y liberar toxinas y enzimas que destru-
yen la funcion vy la integridad de los teji-
dos oculares, con especial afectacion
del segmento posterior del ojo: el vitreo



presenta unas caracteristicas bioldgicas
tan propicias para el crecimiento de or-
ganismos microbianos, que en el pasa-
do fue utilizado por microbiélogos como
medio de cultivo.

Es clave realizar el diagnéstico clinico
precoz para actuar de inmediato y con-
seguir la resolucién de la infecciéon con
el menor dano intraocular posible. El ob-
jetivo inicial del tratamiento es conse-
guir con prontitud a nivel vitreo unas
concentraciones elevadas de antibidtico
de amplio espectro que no resulte toxi-
co para los tejidos oculares. Hay que te-
ner en cuenta que la eficacia del trata-
miento antibidtico es mayor en las pri-
meras fases, cuando las bacterias estan
registrando un crecimiento exponencial.
El tratamiento actual de la endoftalmitis
infecciosa se basa en la introduccién de
antibiéticos en el vitreo previa biopsia.
El oftalmdélogo debe decidir, ademas,
sobre la realizacién simultdnea de una
vitrectomia posterior, el uso de corticoi-
des intravitreos, la medicacion sistémi-
ca y otros tratamientos.

e | |
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El Endophthalmitis Vitrectomy Study
(EVS) supone evidencia grado 1 para el
manejo de la endoftalmitis aguda por ci-
rugia de la catarata y el implante de LIO
secundario. Pero en aquellos casos de
endoftalmitis por otras causas, o de pre-
sentacion cronica, los resultados del
EVS no son completamente aplicables.
La guia pretende, para esos otros casos,
presentar una sintesis de las publicacio-
nes cientificas disponibles (incluyendo
estudios retrospectivos y valoraciones
de expertos) que sea Util para el oftal-
mologo y pueda sumarla a su experien-
cia propia profesional, con el objetivo de
tomar la decisién méas acertada en esos
casos en los que no existe una clara evi-
dencia cientifica aparte de aplicar las re-
comendaciones del EVS. Hay que ser
conscientes de que los métodos no es-
tandarizados de recogida de datos en
los estudios retrospectivos pueden
comprometer su validez global.



Tipos de Endoftalmitis

Infecciosa

1. SEGUN LA VIA DE ACCESO al inte-

rior del globo ocular:

e exdgena por inoculacion directa des-
de el exterior del organismo;

* enddgena por embolizacion via el to-
rrente sanguineo desde el propio orga-
nismo.

La endoftalmitis exégena puede ser de-

bida a cirugia intraocular, trauma ocular

abierto o por extension desde tejidos
anexos al globo ocular.

2. SEGUN SU PRESENTACION
CLINICA la endoftalmitis exégena pue-
de ser:

e aguda: se presenta durante las prime-
ras 6 semanas después del acto qui-
rdargico con sintomatologia intensa.
Este tipo de endoftalmitis también
puede presentarse de forma aguda di-
ferida;

e crénica: ocurre meses o anos des-
pués de la cirugfa y cursa con sintoma-
tologia insidiosa.

3. SEGUN EL GERMEN CAUSAL puede
ser bacteriana o fungica.

1. Clasificacion de la Endoftalmitis Infecciosa

EXOHGE N
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Epidemiologia

La incidencia de esta condicion es muy
baja y se ha reducido a lo largo de las ul-
timas décadas?. La principal causa de
endoftalmitis es la cirugia ocular, y de
ésta, el 90% es debida a cirugia de la
catarata®. La segunda causa mas fre-
cuente de endoftalmitis infecciosa es el
trauma ocular abierto“®. La endoftalmi-
tis enddégena es menos frecuente y su-
pone un 2-8% de los casos totales de
endoftalmitis".

En la cirugia actual de la catarata, la fa-
coemulsificacion, su incidencia, segun
los diferentes estudios retrospectivos,
esta entre el 0,015y el 0,5%"“. La exis-
tencia de complicaciones quirdrgicas
(principalmente la rotura capsular con
pérdida de vitreo), aumenta el riesgo de
endoftalmitis"®™. En el procedimiento
de insercién de LIO secundaria, el ries-
go oscila entre 0,2 y 0,36% "%,

La endoftalmitis tras la cirugia de vitrec-
tomia (20, 23, 25 o 27G) es poco fre-
cuente (0.018-0,14%)"®"". Si bien des-
pués de la introduccién de la técnica de
vitrectomia por pequena incision se pu-
blicaron series con incidencias de en-
doftalmitis postoperatorias significativa-
mente mas altas que las habituales tras
vitrectomfas 20G"#'®. Otras revisio-
nes posteriores cuestionan esa mayor
frecuencia®?".

La incidencia en la cirugia filtrante del
glaucoma es de 0,2-0,7%. Tanto el uso
de antimicéticos como la localizacion in-
ferior de la ampolla de filtracion, aumen-
tan el riesgo de endoftalmitis?2.

La incidencia de endoftalmitis tras in-
yeccion intravitrea varia desde el
0.009% al 0.87% en estudios retros-
pectivos®?® y desde el 0.% hasta el
0.2% en estudios prospectivos® . El
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riesgo de endoftalmitis difiere segun el
farmaco inyectado.

Una publicacién que valora las complica-
ciones de la inyeccién intravitrea en
pacientes diabéticos concluye, tras un
amplio repaso de las publicaciones exis-
tentes, que no se demuestra una mayor
incidencia de endoftalmitis en estos pa-
cientes frente a los no diabéticos®.

El acetéonido de triamcinolona, fue uno
de los primeros farmacos en populari-
zarse como inyeccion intravitrea. El ace-
tato de triamcinolona presenta un riesgo
de producir una infeccién intraocular
entre el 0.05% vy el 1.9%%?, incluyen-
do casos de pseudo endoftalmitis. La
preparacion comercial con vehiculo al-
cohdlico (Trigon® puede producir, ade-
mas, una reaccién téxica no infecciosa
intraocular que semeja la endoftalmitis
infecciosa. Otra preparaciéon de acetato
de triamcinolona sin conservante y pre-
sentado en jeringa precargada presento,
en los estudios Score y del DRCRnet
una tasa de endoftalmitis de 0.05%®.
En la actualidad existe un preparado co-
mercial (Triesence®) aprobado para uso
intraocular intraoperatorio durante la vi-
trectomia pero su uso como inyeccion
intravitrea fuera del acto quirlrgico esté
fuera de ficha técnica.

El uso del acetato de Triamcinolona ha
disminuido dramaticamente en nuestro
medio tras la aprobacién para uso intrao-
cular de otros corticoides. Primero el im-
plante intravitreo de dexametasona de
liberacion prolongada Ozurdex®. En los
estudios pivotales del medicamento,
hubo 2 casos de infeccién en el estudio

MEAD tras casi 3000 inyecciones y nin-
gun caso en el estudio GENEVA®, La
practica clinica indica esta misma baja
incidencia®. Desde hace poco tiempo
estd disponible comercialmente en
nuestro medio un segundo implante, el
de acetodnido de fluocinolona (lluvien®).
En el estudio fase 3 del medicamen-
to para su aprobacion en el edema ma-
cular diabético (estudio FAME), la inci-
dencia de endoftalmitis infecciosa fue
de 0.2% (2 casos de 1.022 inyecciones).

Ambos implantes se inyectan siguiendo
una técnica especifica y con agujas de
mayor calibre que las inyecciones intra-
vitreas de farmacos anti-VEGF (23-gau-
ge Ozurdex®y 25-gauge lluvien®).

La creacién de una mala herida (no bise-
lada) podria aumentar el riesgo de infec-
cion tras la inyeccion intravitrea de los
implantes. Por lo tanto es importante
que la persona encargada de dicha in-
yeccién tenga la formacion apropiada
para hacerla correctamente.

La endoftalmitis por inyeccion intravi-
trea de medicacion antiangiogénica, es
también baja®*®. Recientes estudios
con grandes series y metaanalisis con-
firman una incidencia de endoftalmitis
entre el 0.029% vy 0,049% por inyec-
cion, teniendo, alrededor de la mitad de
los casos, un cultivo positivo“**”. Aun
asi, si bien la endoftalmitis es infrecuen-
te después de la inyeccién intravitrea de
farmacos anti-VEGF, el extraordinario
aumento en estos Ultimos anos en el
numero de inyecciones, hace que esta
causa haya adquirido una mayor rele-
vancia“s®,



La endoftalmitis aguda ocurre infre-
cuentemente después de la querato-
plastia penetrante, y esté descrita des-
pués de perforaciones inadvertidas del

Incidencia segun procedimiento quirargico®:

PROCEDIMIENTO

Cirugia extracapsular de catarata
Facoemulsificacion
Queratoplastia penetrante
Trabeculectomia

Vitrectomia 20G

Vitrectomia 23 y 25G

Inyeccioén Intravitrea

Epidemiologia [ I
|

globo ocular en otros actos quirlrgi-
COg 1. 44-46)

No existen datos claros sobre la inciden-
cia de las endoftalmitis crénicas “”.

INCIDENCIA

0,072-0,12%
0.015-0,5%
0,08-0,2%
0,2-0,7%
0,018-0,14%
0,23%- 0,84%
0.025%- 0.16%
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El Endophthalmitis
Vitrectomy Study (EVS)“?®

El EVS fue un ensayo clinico multicéntri-
co aleatorio que se realizé entre febrero
de 1990 y enero de 1994. Sus resulta-
dos se publicaron en 1995.

Los pacientes incluidos en el estudio
presentaban signos de endoftalmitis
bacteriana aguda (aquella ocurrida du-
rante las 6 semanas siguientes a la ciru-
gia) por intervencion de catarata (técnica
extracapsular) o insercién de LIO secun-
daria.

Todos los pacientes del estudio recibie-
ron inyeccion intravitrea de vancomicina
(1 mg), y amikacina (0.4mg) y corticoi-
des sistémicos.

Se aleatorizaron los siguientes trata-
mientos:

1.- la vitrectomia inicial frente a la biop-
sia vitrea y

2.- el uso o no de antibidéticos intraveno-
sos (ceftazidima y amikacina).

El valor de mediciéon principal fue la me-
jor agudeza visual resultante 12 meses
después de la visita inicial. Un valor se-
cundario fue la claridad de medios.

RESULTADOS DEL EVS

En el estudio se incluyeron 420 pacien-
tes con edad media 75 anos, siendo el
57% mujeres. EI 94,5% de los casos fue



El Endophthalmitis Vitrectomy Study (EVS) [l -'.

consecuencia de la cirugia de catarata, el
5,5% por inserciéon secundaria de LIO.

1.- La vitrectomia posterior inmediata fue
superior frente a la biopsia vitrea e in-
yeccion de antibidticos solamente en
aquellos casos en los que la AV en
presentacion fue de percepcion de luz
(PL). (3 veces mayor probabilidad de
obtener una AV de 20/40, el doble de
obtener una AV de 20/100 y menos
de la mitad de probabilidades de pér-
dida de vision severa (<5/200). En
aquellos pacientes con AV superior a
PL+, no se encontré diferencia en
cuanto a los resultados finales de AV.

2.- No hubo diferencia entre el grupo en
el que se aplicaron antibidticos intra-
venosos y el gue no se usaron.

3.- Se obtuvo cultivo confirmado de la
biopsia vitrea en el 69% de los ca-
s0s, con los siguientes gérmenes:

Microorganismos cultivados en el EVS

MICROORGANISMOS PORCENTAJE
Estafilococo coagulasa (-) 68%
Otros Gram + (estafilococo

aureus y estreptococo) 22%
Gram negativos 6%
Multiples microorganismos 4%

4 - Resultados visuales:
53% AV 20/40 (5/10) o mejor
74% AV 20/100 (2/10) o mejor
11% AV peor que 20/400 (5% NPL)

5.- EI EVS concluye que las endoftalmitis
causadas por gérmenes gram positi-
vos diferentes a los micrococos coa-
gulasa negativos, se asocian
con un mal prondéstico funcional vi-
sual.

CONSIDERACIONES SOBRE EL EVS

Hay que tener en cuenta los criterios
de inclusion del estudio para saber en
qué casos se puede aplicar el grado de
evidencia 1 del EVS. Tanto en aquellos
casos de cirugia de catarata excluidos
del estudio, como en otros tipos de en-
doftalmitis infecciosa, el manejo puede
no estar tan claramente definido.

A) En el estudio se valoraron para inclu-
sion 855 casos con endoftalmitis
aguda en los escenarios descritos.
De ellos, 510 cumplian los criterios y
finalmente se incluyeron 420. Hay
que destacar que se excluyeron
aquellos pacientes en los cuales la
AV en presentacion era de PNL, vy
aquellos otros en los que la opacifi-
cacion del segmento anterior no per-
mitia realizar una vitrectomia poste-
rior. Estos casos son potencialmente
los mas severos, quizéd con bacterias
mas agresivas y donde se podrian
esperar peores resultados. Estas ex-
clusiones pudieran distorsionar los
resultados globales del estudio.

B) Hay que tener en cuenta que el 10%
restante de endoftalmitis postquirur-
gicas (aquellas causadas por otras
cirugias o las crénicas) no participa-
ron en el estudio (tampoco otras
causas como el trauma, o la septice-
mia).

C) El estudio no valoré la inyecciéon o
no de un corticoide intravitreo.

D) El estudio no encontré diferencia en
el uso o no de antibidticos intrave-
nosos (ceftazidima y amikacina).
Los antibiéticos utilizados enton-
ces no se corresponden a los que
hoy dia se valoraran para uso sisté-
mico, que poseen mayor cobertura
y mejor penetracion ocular®® .
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E) En el grupo de pacientes diabéticos

(el 14% del total) los resultados vi-
suales fueron inferiores frente a los
pacientes no diabéticos. En este gru-
po, aquellos casos con una AV menor
a PL, la vitrectomia inicial se asocio
con mejores resultados visuales fina-
les (consiguiendo una AV final de
20/40 en un 57% con vitrectomia,
frente a un 40% con biopsia vitrea).
El estudio no fue disenado para dar
respuesta especifica a la endoftalmi-
tis en diabéticos, por lo tanto no hay
evidencia clinicamente significativa al

respecto. Aun asf, y con los resulta-
dos mencionados, el realizar la vitrec-
tomia inicial en pacientes diabéticos
con AV en presentacién superior a PL
podria ser recomendable.

F) Hay autores que cuestionan la validez

de los resultados del EVS porque se
efectud hace muchos anos, y ese he-
cho afecta sobre todo a las indicacio-
nes de la vitrectomia segun AV infe-
riora MM. Pero esos argumentos no
estan fundamentados en estudios
con el mismo grado de evidencia
cientifica®.



Profilaxis de la
Endoftalmitis Infecciosa

Hay pocos estudios cientificamente va-
lidos sobre la profilaxis de la endoftalmi-
tis postoperatoria. Existen gufas de con-
senso como la de la ESCRS (European
Society of Cataract and Refractive
Surgeons®, revisiones sistematicas® ¥,
y recomendaciones que parten de gru-
pos de trabajo. La mayor parte de los
trabajos hacen referencia a la cirugia de
la catarata. Detallaremos aparte una se-
rie de particularidades en relacion a los
procedimientos propios de la patologia
vitreorretiniana.

Las Unicas medidas avaladas por la evi-
dencia cientifica son el uso preoperato-
rio de povidona yodada® vy el empleo

de cefuroxima intracamerular al final de
la cirugia de la catarata®.

Un alto porcentaje de los microorganis-
mos responsables de las endoftalmitis
postoperatorias provienen de la propia
flora saprofita del paciente®, que conta-
minan el interior del globo ocular duran-
te el acto quirdrgico.

A) Medidas indispensables en cual-
quier cirugia

Aungue no hay estudios experimentales
adecuados en oftalmologia, su objetivo
es reducir la carga bacteriana en la zona
quirdrgica y asi disminuir el riesgo de in-
feccion:
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1. Detectar factores de riesgo (blefa-
ritis, atépica, obstruccion de via la-
grimal excretora, protesis oculares
— cuya utilizacién debe suspender-
se unos dias antes de la cirugia y
recibir antibiéticos tépicos) que pre-
disponen a la presencia de una flo-
ra bacteriana mas virulenta
(Estafilococo aureus, Pseudomona
aeruginosa, etc.) y controlarlos con-
venientemente antes de la inter-
vencion.

Realizar una correcta preparacion
del campo quirurgico, aislando
adecuadamente las pestanas y bor-
de palpebral.

La correcta limpieza y esterilizacion
del instrumental es imprescindi-
ble®”, tanto para evitar infecciones
como reacciones inflamatorias pos-
toperatorias estériles (TASS - sin-
drome téxico del segmento ante-
rior), con el agravante de que a me-
nudo afectan a un grupo de pacien-
tes y no a un caso aislado.

La medida universalmente aceptada
para la antisepsia previa a la cirugia
ocular es el empleo de solucién acuo-
sa de povidona yodada al 5% en el sa-
co conjuntival y al 5 0 10 % en la piel
periocular, dejandola actuar un minimo
de 3 minutos® (NIVEL EVIDENCIA 23,
GRADO RECOMENDACION B).

En pacientes alérgicos a la povidona
yodada, se puede emplear soluciéon
acuosa de clorhexidina al 0.05%.
Destacar que la povidona yodada pro-
duce irritacién o dermatitis de contac-
toenel 1 al 4% de la poblacién. Hasta
el momento, no se ha descrito en la li-
teratura médica ningun caso de anafi-
laxia por el uso ocular de la povidona
yodada"®®.
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B) Antibioticos preoperatorios

Los antibidticos tépicos pre operatorios
disminuyen el nimero de bacterias en la
superficie ocular®, pero no se ha de-
mostrado que ello reduzca la incidencia
de endoftalmitis®. Un estudio muestra
que la adicion de un antibidtico tépico
preoperatorio no consigue una reduc-
cion significativa adicional de la flora
conjuntival frente a la povidona iodada
sola correctamente usada®.

La experiencia en la practica clinica re-
flejada en los datos del registro nacional
sueco de cataratas, muestran que el
empleo de antibiéticos preoperatorios
no produjo una disminucién significativa
de la incidencia de endoftalmitis
(0.017% a 0.025%, p 0.29)°".

El que no exista evidencia de la efecti-
vidad de su uso, junto con el riesgo de
seleccionar cepas resistentes, hace
que en general su empleo no esté justi-
ficado.

C) Antibidticos intraoperatorios

1. Estéd descrito el uso de antibiéticos
en la solucion de irrigacion® pero no
hay evidencia de su utilidad en la pre-
vencién de la endoftalmitis postope-
ratoria.

El empleo de 1 mg de cefuroxima
intracamerular al final de la cirugia
de la catarata es la Unica profilaxis
antibiética que ha demostrado ser
efectiva en un ensayo clinico pros-
pectivo y aleatorizado, reduciendo 5
veces el riesgo de presentar una en-
doftalmitis postoperatoria (3) (NI-
VEL EVIDENCIA 1b, GRADO RECO-
MENDACION A). Su seguridad viene
avalada por la amplia experiencia
sueca, donde se utiliza de forma sis-
tematica después de su introduccion
en 1996,
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Hay autores que cuestionan el uso
de la cefuroxima intracamerular, prin-
cipalmente por la cobertura antibiéti-
ca de la cefuroxima y la forma de
preparacion de la dosis requerida“?.

La cefuroxima puede usarse son se-
guridad en pacientes alérgico a la pe-
nicilina, pues no presenta sensibili-
dad cruzada con la misma®®. Es en
los escasos pacientes con una aler-
gia a las cefalosporinas donde no de-
be emplearse.

El uso de la cefuroxima intracameral
al final de la cirugia de la catarata se
ha ido generalizando y existen series
de muy diversas localizaciones geo-
graficas que avalan su efectividad,
como muestra un reciente metaana-
lisis al respecto®®.

La cefazolina también se ha empleado
en inyeccion en cadmara anterior al fi-
nal de la cirugia, existiendo series im-
portantes que avalan su eficacia® *

3. Otro antibidtico frecuentemente em-

pleado por via intracamerular es el
moxifloxacino®’”. En Suecia® en
una serie de 6897 intervenciones se
detectaron 2 casos de endoftalmitis,
una incidencia del 0.029%, similar a
la de la cefuroxima, aunque el nime-
ro de pacientes es demasiado bajo
para poder sacar conclusiones.

Recientemente se han presentado
resultados comparativos de los anos
2011-2016 del registro nacional de
cataratas sueco (comunicacion oral,
congreso ESCRS 2017) que mues-
tran una incidencia de endoftalmitis
del 0.024% (451.200 intrevenciones)
para la cefuroxima (1 mg) y de
0.018% (100.000 intervenciones) pa-
ra el moxifloxacino (0.2 mg), aunque
la diferencia no es estadisticamente
significativa (p 0,24)
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4.

Un resultado similar, pero en sentido
contrario, es el que nos muestra una
serie americana, en la cual con cefu-
roxima tuvieron una incidencia del
0.039% (35.781 intervenciones)
frente a 0.047% (21150 intervencio-
nes) con moxifloxacino.

Aungue no sean diferencias estadisti-
camente signficativas, el que en dife-
rentes ambientes sea mas efectivo
un farmaco que otro podria deberse a
las sensibilidades distintas del espec-
tro bacteriano que encontramos.

El disponer de una preparacion de
cefuroxima especifica para uso in-
traocular hace que las posibles ven-
tajas de espectro del moxifloxacino
probablemente no justifiqguen su uso
intraocular al tratarse de una prepara-
cion farmacéutica en forma de colirio
(sin conservantes)”*7,

El uso de la vancomicina intraopera-
toria, ya intracameral o en la solucion
de irrigacién, se desaconseja por una
serie de motivos:

- Lavancomicina es considerada un
antibiético de reserva, indicada pa-
ra el tratamiento y no para la profi-
laxis de infecciones. Su uso indis-
criminado podria facilitar la apari-
cion de resistencias.

- Este antibiético requiere de un ma-
yor tiempo de contacto con las
bacterias, por lo que es menos
efectivo en un entorno como la cé-
mara anterior, la cual presenta un
aclaramiento de humor acuoso re-
lativamente répido.

- Recientemente se han descrito se-
ries de casos de vasculitis retinianas
oclusivas hemorragicas asociadas
con su uso (HORV), con severas
pérdidas de vision irreversibles'® 7.
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D) Antibidtico subconjuntival

No hay evidencia de la eficacia de los
antibidticos subconjuntivales como pro-
filaxis de la endoftalmitis en la cirugfa de
catarata, aunque hay revisiones retros-
pectivas que defienden su utilidad®. El
EVS“ describe casos de endoftalmitis
después de su uso. (NIVEL EVIDENCIA
3, GRADO RECOMENDACION C).

E) Antibidtico topico postoperatorio

No existen ensayos clinicos que avalen
SU Uso y en algunas areas, como Suecia,
se han dejado de emplear de forma sis-
tematica.

Podria parecer razonable seguir utilizan-
dolos en aquellos casos de cirugias
complicadas (incisiones irregulares, ro-
tura cépsua posterior, posibles mechas
vitreas) en las que se describen endof-
talmitis mas tardias hasta que se consi-
ga un cierre seguro de la herida quirtrgi-
ca (suele aceptarse un tiempo de una
semana), aunque los detractores de es-
ta postura hacen referencia a que lo que
se necesita realmente es solucionar co-
rrectamente dichas complicaciones®".

Hay publicaciones con series retrospec-
tivas que defienden su uso, recomen-
déndole un inicio precoz después de la

intervencion™. Deben suspenderse de
forma brusca, sin reducciéon gradual, ya
que esto facilita la aparicion de resisten-
cias. (NIVEL EVIDENCIA 3, GRADO
RECOMENDACION C).

La experiencia sueca®’ tampoco mostrd
una disminucién significativa de la inci-
dencia de endoftalmitis al ahadir un coli-
rio antibiético postoperatorio (0.019%
vs 0.025%, p= 0.73) aunque el numero
de pacientes fue mds bajo (2 casos
de10.382 intervenciones). Curiosamen-
te cuando se emplearon antibiéticos to-
picos tanto pre como postoperatoria-
mente la incidencia fue mayor (0.041 %),
aunque nuevamente la diferencia no fue
significativa.

Una reciente amplia serie americana de
mas de 300.000 intervenciones de faco-
emulsificacion” reporta unos resulta-
dos similares, no encontrando ventaja al
asociar un antibiotico topico en la cirugia
de cataratas, por lo que su uso en gene-
ral no estaria justificado.

Hay estudios que demuestran que las
nuevas fluoroquinolonas de cuarta ge-
neracion (moxifloxacino y gatifloxacino)
por via tépica tienen una mejor penetra-
cién en camara anterior que otros anti-
biéticos, alcanzando concentraciones

INCIDENCIA ENDOFTALMITIS SIN CEFUROXIMA CON CEFUROXIMA
ESCRS(*) 0,35% 0,05%
SUECIA (2%) 0,39% 0,027%
ESPANA (3%) 0.59% 0,039%
FRANCIA (4*) 1,24% 0,04%
PORTUGAL (5%) 0,26% 0%

GRAN BRETANA (6*) 0,139% 0,046%
EEUU (7%) 0.31% 0,014%
SUDAFRICA (8%) 0,55% 0,08%
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terapeUticas®® y tienen un espectro
mas amplio, cubriendo mejor los Gram
positivos. Pero, como se ha referido, no
hay estudios que demuestren su efica-
cia en la prevencién de la endoftalmitis
infecciosa.

APLICACION DE ESTAS MEDIDAS A
LAS DISTINTAS CIRUGIAS
OCULARES

1) Cirugia de catarata:

La mayoria de los estudios previamente
referidos fueron realizados en series de
cirugia de cataratas, pero sus conclusio-
nes pueden tener relevancia para otro ti-
po de cirugias oculares.

En la cirugfa de la catarata parece haber
aumentado la incidencia de endoftalmi-
tis a partir de la introduccién de la inci-
sion por cérnea clara sin sutura®, aun-
que la revision realizada del registro de
cataratas nacional sueco (donde se em-
plea rutinariamente cefuroxima intraca-
meral) sélo muestra una cierta tenden-
cia en ese sentido, sin ser estadistica-
mente significativa®. En el estudio de la
ESCRS se encontré un mayor riesgo de
endoftalmitis con las incisiones cornea-
les, pero sin resultados concluyen-
tes. Existen estudios experimentales
con ojos de cadaver que muestran la
entrada de tinta en la incisiéon y en céa-
mara anterior con las fluctuaciones de la
presion intraocular®, siendo este un po-
sible mecanismo de entrada de los mi-
croorganismos en el postoperatorio de
las cirugfas de cataratas con incisiones
en coérnea clara no suturadas.

Destaca un trabajo donde se muestra
gue una incisiéon biselada bien construi-
da sin sutura puede ser mas estanca
gue una suturada, por lo que es necesa-
rio cuidar los detalles de la técnica®. La
impresion actual es que la mejoria técni-
ca con la incisién por cornea clara, a me-
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nudo con anestesia tépica, ha ido dismi-
nuyendo este posible efecto negativo,
junto con el efecto protector de los anti-
biéticos intracamerales.

2) Inyeccidn intravitrea

(Ver guia SERV sobre inyecciones intra-
vitreas)®

La incidencia de endoftalmitis tras la in-
yeccién intravitrea es baja y dependien-
te del fa&rmaco inyectado. Trabajos publi-
cados“**4 presentan una mayor pro-
porcién de casos de endoftalmitis por
estreptococos, y se debate si esto po-
drfa estar relacionado con la falta de uso
de mascarilla por parte del cirujano®".

Si bien contindia habiendo debate sobre
dénde realizar las inyecciones intravitre-
as (la consulta, una sala especial o el
quiréfano)®?, las inyecciones se realizan
de forma rutinaria en la consulta. Es
muy importante seguir un protocolo de
actuacion que incluya las medidas mini-
mas imprescindibles para prevenir posi-
bles infecciones, incluyendo el empleo
de povidona yodada pre-inyecciéon en
contacto con la superficie ocular duran-
te un tiempo minimo de 3 minutos, v el
uso de blefarostato y material quirdrgico
estériles®®. Aunque se debate la nece-
sidad del uso de la mascarilla por parte
del cirujano, siendo un procedimiento
breve en el que se podria evitar hablar
para no diseminar nuestra flora orofarin-
gea por via aérea, parece légico utilizar-
la para poder interaccionar con el pa-
ciente sin tener que preocuparnos de la
temida contaminacion por
Estreptococos y no seguir deshumani-
zando la cadena de montaje en la que se
estan transformando las sesiones de in-
yecciones intravitreas.

Hay que tener en cuenta que en aque-
llas situaciones en las que es necesaria
la manipulacion de la medicacién (el ca-
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so del Bevacizumab, la fragmentacion
de viales tanto de Aflibercept como de
Ranibizumab) es muy importante cum-
plir los protocolos de farmacia sobre
manipulacion de medicamentos, por el
riesgo de contaminacién de la muestra 'y
por ende, de endoftalmitis®. El uso de
farmacos con otros componentes que
podrian resultar toxicos para el ojo (caso
de Trigén) ahaden la posibilidad de pro-
ducir una reaccién toxica no infecciosa.

No hay evidencia de que el empleo de
antibidticos pre y post inyeccion sea de
utilidad, existiendo series que muestran
incidencias de endoftalmitis similares
sin administrarlos®®. Su uso es muy
discutido y pudiera ser hasta contrapro-
ducente®, ya que pueden facilitar la se-
leccion de cepas resistentes, al tratarse
a menudo de pacientes que reciben
multiples inyecciones y que por lo tanto
su flora ocular estaria expuesta a multi-
ples tratamientos con él/los antibi6ti-
COS(99-102)_

Un reciente metandlisis parece confir-
mar este efecto negativo del empleo de
antibidticos tépicos en las inyecciones
intravitreas"®.

3) Vitrectomia 20, 23, 25 y 27G

En un principio,al introducirse las nue-
vas técnicas de vitrectomia por pequena
incisiéon y sin suturas (23 y 25 G) se pu-
blicaron varias series en las que se mos-
traba un aumento en los indices de en-

doftalmitis frente a la vitrectomia de 20
G(93,WO4D_

Un estudio experimental realizado con
ojos de cadaver demostré la entrada de
tinta en las incisiones de 25 G perpendi-
culares a esclera no suturadas, pero no
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en las suturadas (61), lo que puede su-
gerir que la contaminacién postoperato-
ria sea la causa de esta mayor inciden-
cia de endoftalmitis. Otro estudio simi-
lar posterior, complementado con OCT,
demostré la mayor estanqueidad de las
esclerotomias anguladas, que son las
recomendadas actualmente”®.

Para la prevencion de la endoftalmitis en
este tipo de cirugias, se constituyd la
“Microsurgical safety task force” (%107
que recomienda, aparte de las medidas
generales referidas previamente, el des-
plazamiento conjuntival al realizar las en-
tradas; que las esclerotomias sean an-
guladas-biseladas; minimizar el enclava-
miento vitreo y revisar las incisiones al
final de la cirugia, separédndolas si se
sospecha que no son estancas.
También analiza el uso de antibidticos
en las soluciones de irrigacién, no acon-
sejando su uso (Evidencia 4, recomen-
dacién D).

Un meta-andlisis posterior concluye que
globalmente no se aprecia una inciden-
cia mayor de endoftalmitis en la cirugia
microincisional 25 G"®. Una encuesta
multicéntrica sistematica japonesa de
77956 pacientes llega a una conclusion
similarto®,

Otro meta-anélisis mas reciente en-
cuentra una mayor incidencia de endof-
talmitis en las micro incisiones perpen-
diculares pero no en las biseladas res-
pecto a las tradicionales de 20G "%

En la vitrectomia microincisional con
una técnica cuidadosa, incisiones bisela-
das bien construidas y suturadas en ca-
SO necesario, no parece haber un mayor
riesgo de endoftalmitis.
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2. Prevencion de la Endoftalmitis Infecciosa

DETECCION DE FAORES DE RIESGO

ANTISEPSIA: MEDIDAS UNIVERSALES DE ESTER
Prepa o Blefaros

DETECCION PRECOZ DE LA INFECCION
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Diagnéstico clinico
de la Endoftalmitis aguda

postoperatoria

La clinica es fundamental en esta pato-
logia, pues va a ser decisiva para instau-
rar el tratamiento urgente de la endoftal-
mitis aguda. El diagnéstico definitivo mi-
crobiolégico serd posterior al inicio del
tratamiento.

10.A. Diagndstico clinico de
la endoftalmitis aguda por
cirugia de catarata

(y LIO secundaria)

La endoftalmitis aguda postquirdrgica
aparece durante las 6 primeras sema-
nas después de la cirugia. Puede iniciar-
se desde el primer dia de postoperato-
rio. En el EV.S., el 77% de los casos
ocurrieron dentro de las 2 primeras se-
manas“?.La precocidad en la presenta-
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cion (dos primeros dfas) hace sospechar
gérmenes mas agresivos' ™!,

1) Sintomas destacados:

- disminucién de la visién en mas del
90% de los casos;

- dolor ocular entre 74-85%. (Un por-
centaje de casos cursan sin dolor, por
lo tanto la ausencia del mismo no ex-
cluye el diagndéstico*“®'®.

2) Signos:

- 0jo rojo con inflamacién y edema con-
juntival en mas del 80%;

- opacificacion de camara anterior con
células, hipopion o fibrina en 75-85%;
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- edema de péarpados en 35% "9,

- la vitritis progresiva es la caracteristica
fundamental de la endoftalmitis.
Debido a la opacidad de medios por la
inflamacion del polo anterior, no siem-
pre es visible.

Pueden aparecer otros signos, como la
presencia de edema de coérnea (a veces
con estrias), lagrimeo, afectaciéon del po-
lo posterior con zonas de retinitis, y/o
periflebitis, edema de retina y/o papila.

3) Diagnéstico diferencial

1.- Sindrome toxico del segmento an-
terior (TASS)"¢""®  Consiste en una in-
flamacion aguda de la cdmara anterior
relacionada con soluciones de irrigacion,
medicacion o materiales (como hilos de
gasas) que puedan tener acceso al ojo
durante la cirugia. También puede ser
debido a la limpieza y esterilizacién de
los instrumentos.

Algunos casos se han atribuido a endo-
toxinas de bacilos gram negativos que
crecen en agua de bateas de limpiado-
res de ultrasonidos.Es raro que ocurra
en un solo paciente, usualmente hay
mas casos, debido a la exposicién de va-
rios pacientes a la toxina en la misma
sesion. Cuando esto sucede el cirujano
debe investigar la causa y suspender la
actividad quirdrgica hasta resolver la
etiologia del problema.

Los pacientes inician los sintomas pron-
t0:12- 48 horas tras la cirugia. Suelen
presentar visiébn borrosa con marcada
inflamacion del segmento anterior, con
fibrina e hipopion en cdmara anterior. Es
tipico el edema de coérnea de borde a
borde secundario al dano de las células
endoteliales. Es caracteristica la buena
respuesta al tratamiento intensivo con
corticoides.
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2.- Retencion de fragmentos de cris-
talino. Cuando esto ocurre, se mani-
fiesta con descenso de la vision, hiper-
tension ocular, edema de cérnea e infla-
maciéon. Se ha descrito inflamacion en

57-87% de casos con fragmentos de
cristalino retenido, pudiendo presentar
vitritis con vitreo turbio; la ecografia
puede ayudar al diagndéstico, identifican-
do los restos de cristalino. La presencia
de hipertension ocular con inflamacion
aconseja la realizacion de vitrectomia,
que permitira resolver el problema y to-
mar muestras en caso de dudas""?.

4) Riesgo de encubrimiento de
cuadro clinico

Los pacientes que estan bajo tratamien-
to tépico o sistémico con inmunosupre-
sores (corticoides, antimetabolitos), tie-
nen mayor riesgo de endoftalmitis a la
hora de la cirugia ocular. Este tratamien-
to corticoideo puede producir una dismi-
nucion de los signos y sintomas, encu-
briendo el cuadro clinico.

Se ha generalizado ampliamente el uso
de corticoides como antiinflamatorio en el
postoperatorio de la cirugia. Sin embargo,
todo paciente a quien se haya realizado
una cirugia sin complicaciones y que pre-
sente un cuadro de inflamacién significa-
tivo en el postoperatorio, debe plantearse
el manejo del caso como una endoftalmi-
tis infecciosa sin retraso. Por tanto, en es-
tos casos no debe realizarse el ensayo de
tratamiento con corticoides (Evidencia C,
grado de recomendacién 3)*.

5) Pruebas complementarias en
consulta

Agudeza Visual. Es importante su re-
gistro por razones médico-legales y de-
terminante para valorar el tratamiento,
segun resultados del EVS “®,
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Es importante examinar de forma co-
rrecta para diferenciar entre una visiéon
de percepcion de la luz y movimientos
de mano: la mano del examinador debe
estar a medio metro de distancia del pa-
ciente, con el origen de la luz de ilumina-
cion  por detrds del paciente.
Midiendo a una distancia méas corta o
con la luz enfrente del paciente, puede
atribuirse errbneamente una vision de
movimientos de mano, cuando en reali-
dad sélo se percibe la luz.

Estudio en lampara de hendidura. Se
valoran cérnea, cdmara anterior, y me-
dios oculares. Se debe revisar la herida
quirdrgica, buscando el signo de
Seidel. Buscar vitreo en herida o sutura
mal ajustada en caso de cirugia compli-
cada.

Descartar procesos infecciosos conco-
mitantes como blefaritis, dacriocistitis
crénica realizando un estudio de la via la-
grimal.

Es recomendable realizar fotografia para
valorar la evolucién tras el tratamiento.

Cuadro de endoftalmitis tras 2 semanas de la ci-
rugia. Observamos punto filtrante. Se aislé es-
treptococo.

Oftalmoscopia indirecta. Esta dara
idea del grado de opacidad de los

medios v visualizar el fondo de ojo si es
posible.

Ecografia B. Podran observarse las opa-
cidades vitreas, la existencia o no de un
desprendimiento posterior del vitreo vy
se descartan procesos como desprendi-
miento de retina o coroides, restos de
cristalino o cuerpo extrano intraocular.

Cuadro de endoftalmitis aguda tras 48 horas de
cirugia de cataratas. Se aislé enterococo.

10.B. Caracteristicas
especificas de otras

1. Endoftalmitis por cirugia del
glaucoma(22-24, 120-128)

La endoftalmitis tras cirugia de glauco-
ma, si bien puede aparecer de forma
aguda después de la cirugfa filtrante, es
caracteristico que aparezca de forma
retardada y con una clinica aguda inclu-
so anos después de la cirugia, pudiendo
presentar infecciéon de la ampolla de fil-
traciéon (blebitis) como paso previo a la
infeccion intraocular. Una amplia revi-
sibn muestra una media de tiempo
entre la cirugia de glaucoma de filtrado y
endoftalmitis de 19,1 meses, con un
rango de entre 3 dias y 9 anos.
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En casos agudos en los que la infeccion
se desarrolla poco después de trabecu-
lectomia, la inoculacién de bacterias
probablemente ocurra durante la ciru-
gla, predominando los estafilococos co-
agulasa-negativos (similar a la cirugia de
catarata).

En los casos de presentacioén tardia rela-
cionados con la infeccion de la ampolla
de filtracién, predominan gérmenes
mas agresivos. La mayor virulencia de
estos gérmenes parece explicar el po-
bre prondstico asociado a la mayoria de
endoftalmitis tardias tras cirugia filtrante
de glaucoma. Es muy rara la endoftalmi-
tis por hongos en estos casos.

2. Endoftalmitis por
vitrectomia(2,16-19,129-131)

Si bien la incidencia de endoftalmitis
tras vitrectomia 20g es baja (0.03-
0,14%), ésta tiene peor prondstico que la
que ocurre tras cirugia de catarata o glau-
coma, y estd basicamente causada por
gérmenes patdgenos mas virulentos.
Estudios recientes en la vitrectomia sin
suturas de 23 y 25 gauges, con inciden-
cias de 0,18-1%, muestran un 86% de
cultivos positivos para estafilococos coa-
gulasa negativos. Quiza debido a esta di-
ferencia de gérmenes causales, las agu-
dezas visuales finales en estos estudios
de endoftalmitis por vitrectomia sin sutu-
ras fueron mejores que en las de 20 G.

3. Endoftalmitis por inyeccion
intravitrea(30-38, 132-136)

En la inyeccion intravitrea, el riesgo de
endoftalmitis y los signos clinicos varian
segun el farmaco inyectado, y es baja
(Se estima una incidencia, en la inyec-
cion de farmacos anti-VEGF de 1 cada 3
mil inyecciones, quiza algo superior en
la inyeccién de corticoides intravitre-
08)14)_
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Hay debate en cuanto a las posibles di-
ferencias clinicas entre una endoftalmi-
tis infecciosa frente a otra no infecciosa.
Algunos autores postulan que la ausen-
cia de dolor podria ser un signo de cau-
sa no infecciosa

Con la utilizacién de triamcinolona intra-
vitrea esté descrito el cuadro de endof-
talmitis aséptica provocada por toxici-
dad de conservantes. Es dificil distinguir
clinicamente esta reaccién inflamatoria
estéril de una infeccién. Una aparicion
mas precoz, menor pérdida de agudeza
visual, menos dolor y ausencia de hipo-
pion o un hipopion moévil, son sugesti-
vos de una reaccion no infecciosa (seria
el equivalente de un TASS). En casos de
inyeccién intravitrea de corticoides, se
puede producir un enmascaramiento de
los sintomas, apareciendo una endoftal-
mitis con ojo blanco e indoloro. El posi-
ble retraso en la aparicion de sintomas
en una endoftalmitis tras inyeccion in-
travitrea de corticoides podria retrasar el
comienzo del tratamiento y por tanto
empeorar su pronéstico. Esto no ocurre
con la inyeccién intravitrea de farmacos
anti-VEGF.

4. Endoftalmitis por queratoplastia
penetrante™

El origen habitual de la infeccién en la
endoftalmitis aguda postoperatoria tras
queratoplastia penetrante es el botdn
donante.

Puede aparecer de forma aguda diferida
al cabo de meses o anos, tras manipula-
ciéon de suturas, queratopatias ulcerati-
vas perforada Es necesario descartar fil-
tracién en la interfase donante- recep-
tor, realizando la prueba de seidel.
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3. Endoftalmitis Aguda: Diagnéstico Clinico

DOLOR

DISMINUCION DE VISION H

L 8

0JO ROIO

EDEMA CORNEAL

INFLAMACION

HIPOPION, OPACIDAD CAMARA ANTERIOR
EDEMA PALPEBRAL

AUSENCIA REFLEJO ROJO

VITRITIS, RETINITIS

CLINICA ALTAMENTE SOSPECHOSA

AGUDEZA VISUAL
FOTOGRAFIA SEGMENTO

ECO-B

ANTERIOR

DIAGNOSTICO CLINICO
EVITAR RETRASAR DIAGNOSTICO CON USO DE CORTICOIDES

EVIDENCIA 3
RECOMENCACION C

4

CONSIDERAR EMERGENCIA
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Manejo de la

Endoftalmitis Infecciosa

aguda

Una vez establecido el diagndstico clini-
co de endoftalmitis aguda, se debe ac-
tuar en el menor plazo de tiempo posi-
ble: esto puede cambiar el prondstico vi-
sual final.

Aungue exista un debate en la actuali-
dad sobre en qué situaciones esta indi-
cada la vitrectomia en la endoftalmitis
infecciosa®, la evidencia cientifica del
EVS sigue marcando las pautas de trata-
miento en el caso de las endoftalmitis
agudas postquirdrgicas que cumplan los
criterios de inclusion del estudio.

En todo caso, insistimos en que es fun-
damental realizar el tratamiento en las
primeras horas tras el diagnéstico ini-
cial. Las diferentes gufas clinicas publi-
cadas sobre endoftalmitis infecciosa, re-
comiendan implementar el tratamiento
en un tiempo maximo de 3 horas" .
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Por lo tanto:

1.- Aquellos casos de endoftalmitis in-
fecciosa por cirugia de catarata o im-
plante secundario de LIO, se reco-
mienda realizar la vitrectomia de for-
ma urgente cuando la vision del pa-
ciente sea, inicialmente o en su cur-
so evolutivo, de percepcién luminosa
(PL+). Si la agudeza visual es mayor
de PL+, se recomienda la biopsia vi-
trea e inyeccion de antibiéticos intra-
vitreos sin vitrectomia. (Evidencia 1,
Recomendacién A).

Si bien la cirugia de catarata en el
momento del estudio EVS era la ex-
tracciéon extracapsular, y hoy dia es la
facoemulsificacion con incision cor-
neal, estudios actualizados'™” pre-
sentan resultados similares en casos
de endoftalmitis post facto en cuan-
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to a signos clinicos, espectro micro-
bioldégico y resultados visuales. Por
lo tanto, parece razonable aplicar los
resultados de EVS a la cirugia de la
catarata actual y conservar el mismo
grado de recomendacion.

2.- Pacientes diabéticos: como se ha

afirmado con anterioridad, si bien el
EVS no se disend para estudiar espe-
cificamente la endoftalmitis en este
grupo de pacientes, el realizar la vi-
trectomia inicial en pacientes diabéti-
cos con AV en presentacion superior
a PL+ podria ser recomendable se-
gun algunos autores"® (Evidencia 3,
Recomendacién C).

3.- En el caso de endoftalmitis agudas

causadas por otras cirugias, la clinica
y los microorganismos causantes
suelen ser diferentes y estos casos
podrian beneficiarse de una vitrecto-
mia temprana™® (Evidencia 4, Reco-
mendacion D).

4.- Aquellos casos en los que, estando

indicada la realizacién de la vitrecto-
mia, ésta no se pueda realizar urgen-
temente (ya por logistica o cualquier
otro motivo), se procedera a la reali-
zacion de biopsia e inyeccion intravi-
trea urgente.

4. Manejo Endoftalmitis Aguda: Vitrectomia o Biopsia/lnyeccion

DIAGNOSTICO CLINICO

!

MANE]O URGENTE

CRITERIOS INCLUSION EVS

EVIDENCIA 1b

RECOMENCACION A

BIOPSIA

Humor Acuoso/ Vitreo +
INYECCION INTRAVITREA

|
JUICIO CLINICO Q—‘ NO CUMPLE ‘

VITRECTOMIA PP
CON BIOPSIAY
MEDICACION INTRAVITREA

+/- CORTICOIDE
INTRAVITREO

+ CULTIVO/
TINCION GRAM

+/- ANTIBIOTICO
SISTEMICO

+/- CORTICOIDE
SISTEMICO
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Biopsia e inyeccion

intravitrea

Se deben extraer las muestras de hu-
mor acuoso y vitreo de forma previa a la
instauracion del tratamiento antibiotico.

La toma de muestras tiene como objeti-
vo el aislamiento de los microorganis-
mos en cultivo, asi como confirmar el
diagnéstico clinico, conocer el agente
etiolégico y tener el antibiograma. Esto
ayuda a conocer mejor el pronéstico (se-
gun el agente causal), y poder investigar
factores locales del quiréfano en casos
de brotes. La extraccion del vitreo, a su
vez, disminuye el volumen intraocular y
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permite una mejor entrada de la medica-
cion intravitrea que se inyectard de in-
mediato tras la toma de muestras.

1) Toma de muestra de humor acuoso

La obtencion de muestras de acuoso es
relativamente simple de realizar pero
tiene escasa sensibilidad"“?.

Se realiza una paracentesis en el limbo
corneal temporal con jeringa de TmL y
aguja de 25-30 G aspirando entre 0,1 y
0,2 ml de humor acuoso. (Esta maniobra
también puede realizarse en la ldmpara
de hendidura).
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2) Toma de muestra vitrea

Si bien en el EVS no hubo diferencia en
cuanto a porcentaje de cultivos positi-
vos con las distintas técnicas de toma
de muestra vitrea (puncion/ aspiracion,
vitrectomo portatil, o vitrectomia pars
plana)"'#? |a mejor muestra se obtiene
mediante la utilizacién del vitrectomo.
Puede utilizarse uno portatil de 23 G de
corte automatico con pieza de mano
desechable y aspiracién manual ( para
obtener una muestra entre 0,2 y 0,4 ml).

Fig 1B. Vitrectomo portatil

Se incrementa la evidencia con el uso
de la PCR, al ser mas precisay rapida de
identificacion del germen, aunque no
hay consenso respecto a su uso".

12.B. Antibiotico intravitreo

La instauraciéon de un tratamiento anti-
biético eficaz inmediato es fundamental
para el mantenimiento de la funcién vi-
sual. Debido a esta exigencia de inme-
diatez, se utilizan antibiéticos de amplio
espectro de forma empirica previo al
diagndéstico microbiolégico.

Los antibidtico intravitreos utilizados en
el EVS fueron 1 mg en 0,17 ml de VAN-
COMICINA Y 0,4 mg en 0,1 ml de AMI-
KACINA. (Evidencia 1b/ Recomendacion
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A). Por los riesgos de toxicidad retiniana
demostrados con la amikacina' ésta
ha sido sustituida por 2mg en 0,1ml de
CEFTAZIDIMA. Segun estudios en los
Estados Unidos, la vancomicina es eficaz
frente al 99% de los microorganismos
gram positivos, mientras que tanto la
amikacina como la ceftazidima cubren el
100% de los gérmenes gram negati-
vos'#®. Estudios en la India muestran una
cobertura bacteriana mas limitada de es-
tos antibioticos frente a gérmenes gram
negativos (un 63% de cobertura para la
ceftazidimay el 68% la amikacina)'™®. La
resistencia de bacterias a estos antibioti-
cos es potencialmente problematica.

El uso de la amikacina intravitrea se re-
serva, clasicamente, para pacientes con
alergia a la penicilina. Se calcula que un
20% de aquellos pacientes que se cre-
en alérgicos a la penicilina, realmente lo
son"*. Estudios de los anos 60 y 70 del
siglo pasado refieren una “reaccion cru-
zada" de alergia entre penicilina y cefa-
losporinas en el 10 % de aquellas perso-
nas alérgicas a la penicilina. Pero estos
datos tratan principalmente sobre cefa-
losporinas de primera generaciéon#9,
no las de segunda, tercera o cuarta ge-
neraciones que se utilizan hoy dia. Serfa
extremadamente improbable que, a
consecuencia de una inyeccion intravi-
trea de ceftazidima (cefalosporina de
tercera generacion), se produjera una
reaccion anafilactica en un paciente alér-
gico a la penicilina. Hay autores que afir-
man, por tanto, que No es necesario evi-
tar el uso de ceftazidima en pacientes
alérgicos a la penicilina®® (Evidencia 4
Recomendacion D).

Quinolonas de cuarta generacién: La ad-
ministracién intraocular podria ser Util,
cubriéndose con un solo producto gér-
menes Gram-positivos y Gram-negati-



vos. Dosis equivalentes en humanos a
400 pg/0.1 ml han demostrado en ani-
males de experimentaciéon ser seguras
y eficaces"™™®?. E| problema radica en
que, por la experiencia descrita en otros
pafses, el uso indiscriminado de estos
farmacos en el pre y postoperatorio da
lugar a la aparicion de forma relativa-
mente répida de gérmenes Gram-posi-
tivos resistentes!'s®.

Se debe tener en cuenta que si se va a
inyectar antibiotico intravitreo en un ojo
ya vitrectomizado, se debe considerar la
reduccion de la dosis al 50% para evitar
toxicidad retiniana. Esto es de particular
importancia si se decidiera utilizar la
amikacina‘®”,

12.C. Corticoide intravitreo
Se ha completado recientemente un es-
tudio multicéntrico aleatorizado""*® sobre
el empleo de dexametasona intravitrea
junto con la biopsia e inyeccion intravi-
trea de antitiboticos, cuyos resultados
finales todavia no han sido publicados,
no encontrando un efecto beneficioso
para la misma. (comunicacién oral, con-
greso EURETINA 2017).

La mayoria de los estudios realizados
en animales concluyen que la asocia-
cion de corticoides intravitreos tiene un
efecto beneficioso"®.

La razon del uso de corticoides es la de
inhibir la respuesta inflamatoria del
huésped contra las toxinas liberadas por
los microorganismos. Algunos autores
recomiendan su uso“ ® vy otros no"”,
por ello es una decision del ciruja-
no1158-163)

En el caso de decidir utilizarse, la dosis
es de 400 microgramos de DEXAMETA-
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- - - s - -, L]
Biopsia e inyeccion intravitrea [

SONA en 0.1 ml y se realizarfa inmedia-
tamente tras la inyeccién de los antibio-
ticos, de nuevo con jeringa y aguja inde-
pendientes.

12.D. Procedimiento de

1. Obtener el consentimiento informa-
do firmado por el paciente.

Realizar el procedimiento en lugar
limpio y de forma comoda con el me-
nor tiempo de espera posible, ya en
consulta, sala de curas o quiréfano.
El ideal es hacerlo en el quiréfano,
pero si ello implica mayor tiempo de
espera, se hard en consulta.

Confirmar que estan preparadas las
inyecciones intravitreas.

Aplicar gotas de anestésico tépico
(se aconseja un minimo de 3 aplica-
ciones).

Administrar anestesia via subconjun-
tival, peribulbar o retrobulbar (por ser
ojos muy inflamados y sensibles, en
muchos casos se requiere anestesia
peribulbar o retrobulbar).

Asepsia con povidona yodada al 5 ¢
10% en la piel periocular, 5% en los
fondos de saco conjuntivales, respe-
tando el tiempo de espera de 3 mi-
nutos.

. Se utilizaran guantes estériles. El uso
de bata estéril y mascarilla por parte
del cirujano es recomendable. El mi-
croscopio quirdrgico puede ser de
ayuda.

8. Insercion del blefarostato. Una vez éste
colocado, no manipular las pestanas.
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10a.

10b.

11.

Lavar el exceso de povidona yoda-
da con solucién salina.

Realizacion de la biopsia con vitrec-
tomo portatil de 23 G de corte au-
tomatico: se inserta a 3,5 mm de
limbo (a 4 mm en ojos faquicos), y
con direccion posterior se obtiene
una muestra entre 0.2 y 0.4 ml.

Biopsia con aguja: Se utiliza una je-
ringa de 2 o 5 ml y aguja de 23G
(pueden utilizarse agujas entre 20 y
25 G, teniendo en cuenta que cuan-
to mayor sea el calibre de la aguja,
mayor probabilidad de tener éxito
con la biopsia). Esta aguja se intro-
duce a 3,5 0 4mm de limbo (ojos
pseudofaquicos o faquicos respec-
tivamente) en el centro de la cavi-
dad vitrea y se obtiene por succion
0,2 a 0,4 ml de vitreo. Esta manio-
bra puede ser improductiva si la
punta de la aguja no estd en un vi-
treo lo suficientemente licuado.

Inyeccioén intravitrea

Esta se realiza inmediatamente
después de la biopsia.

Si la biopsia se ha realizado con un
vitrectomo portatil, es posible que
éste permita las inyecciones intra-
vitreas a través de su via de irriga-
cion manual.
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12.

13.

Los antibidticos se deben inyectar
con jeringas separadas y con agu-
jas diferentes porque las medica-
ciones precipitan si contactan una
con otra. La inyecciéon se realiza
con aguja de 30G (o bien de 27G)
por pars plana a 3.5 0 4 mm del
limbo utilizando la misma incisién
de la biopsia. El ojo estara blando
por la extraccion realizada, por lo
que se requerird un cierto grado de
contrapresion para realizar esta ma-
niobra. Se introduce las 3/4 partes
de la aguja en la cavidad vitrea in-
yectandose lentamente y evitando
dirigir el bisel hacia la macula. (Es
util conocer que marcando desde el
limbo con la punta de la jeringa de
1 ml sin aguja, tenemos una idea
bastante correcta de la distancia de
3.5mm vy por ello del punto idéneo
por dénde introducir la aguja).

Aplicar nuevamente unas gotas de
povidona yodada diluida al 5% al
retirar el blefarostato.

Se deberd comprobar que el ojo
mantiene la percepcion luminosa
tras la inyeccién, puesto que sera
dificil comprobar la vascularizacion
de la papila por la opacidad de me-
dios. En el caso de NPL se debera
proceder con rapidez a la realiza-
cion de una paracentesis para dis-
minuir la presion intraocular.



Realizacion de

procedimientos adicionales

La decisién posterior de re-inyectar los
antibiéticos intravitreos o realizar vitrec-
tomia pars plana programada, se tomara
valorando la evolucién clinica en las si-
guientes 48-72 horas y teniendo en
cuenta el resultado del antibiograma si
se dispone de él.

En el EVS, el 9% de los pacientes requi-
rieron, en los 7 primeros dias de entrar
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en el estudio, procedimientos adiciona-
les por empeoramiento del proceso in-
flamatorio/infeccioso""®. Por grupos,
fueron el 5% de aquellos pacientes con
cultivo positivo de estafilococos coagu-
lasa negativos ( o cultivo negativo o
equivoco), frente al 30% de casos con
cultivo positivo de bacterias mas viru-
lentas (otros gram positivos o gram ne-
gativos).



La vitrectomia en la
Endoftalmitis Infecciosa

aguda

Recordar que en el EVS*, recomenda-
ba la vitrectomia inmediata (plazo de 6
horas) en pacientes con solo percepcién
de luz. En pacientes con vision de movi-
mento de manos o mejor, no encontra-
ba necesaria la vitectomia inmediata.
Nivel de Evidencia 1. Grado de reco-
mendacion A.

Otro caso donde se recomienda la vi-
trectomia réapida es el caso de endotal-
mitis fungica, si bien tras facoemulsifi-
caiéon es poco frecuente.La realizacion
de vitrectomia en el momento de tomar
la muestra y anitifugicos intravitreos
mejoran los resultados visuales“”. Nivel
de evidencia 3. Grado de recomenda-
cion C.
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14.A. Posibles ventajas de la
vitrectomia o
Las posibles ventajas de la vitrectomia
son la eliminacién parcial de microorga-
nismos, téxicos intraoculares y mem-
branas vitreas, la obtencién de abundan-
te material de cultivo no diluido, y una
mejor distribuciéon de los antibidticos in-
travitreos.

14.B. Posibles inconvenientes
de la vitrectomia
Una desventaja potencial es que la vi-
trectomia podria retrasar la implementa-
cién del tratamiento urgente en la en-
doftalmitis infecciosa.



La vitrectomia en la Endoftalmitis Infecciosa aguda | s

El inconveniente més importante es que
podria aumentar la probabilidad de des-
prendimiento de retina, por generar des-
garros en periferia secundarios a la trac-
cion de la base del vitreo sobre un tejido
altamente sensible a la rotura, debido a
la necrosis de la retina muy frecuente en
estos casos. Pero en el EVS, se despren-
di6 la retina en el 7,8% de los pacientes
en los que se realizd una vitrectomia, vy
en el 9% de aquéllos que recibieron la
inyeccion intravitrea (esta diferencia no
fue estadisticamente significativa).

Hay que anadir que la visualizacion de las
estructuras intraoculares puede ser difi-
cil, y la vitrectomia podria llegar a ser des-
esperada por el componente inflamato-
rio elevado. En muchas ocasiones existe
edema corneal y la cdmara anterior suele
contener cantidades abundantes de fibri-
na e hipopion, y en los casos mas agresi-
vos puede estar totalmente opaca.

Hoy en dia, la mejora de la técnica qui-
rurgica especialmente en lo que se re-
fiere a la visualizacion del campo quirdr-
gico y de los vitrectomia, mas eficaces y
de menor calibre, podria derivar en me-
nos yatrogenia intraoperatoria®.

14.C. Técnica quirargica
No se encuentra diferencias en la reali-
zacion de vitrectomia con 23/25g com-
parandola con 20g"¢®. Por lo tanto, el ca-
libre de los instrumentos elegidos para
realizar la vitrectomia queda al arbitrio
del cirujano, pues no tiene trascenden-
cia en el resultado final, aunque si lo tie-
ne la técnica de ejecucién de la cirugia.
Estos datos también pueden aplicarse a
la vitrectomia de 27G.

Para la obtenciéon de muestras se reco-
mienda comenzar la vitrectomia con in-
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fusion de aire para evitar asf una dilucion
de la muestra, mientras se mantiene el
tono ocular. Para su recogida, es muy
util interponer en la via de aspiracién del
vitrectomo una jeringa estéril donde re-
coger una cantidad suficiente de mues-
tra, que se estima entre 0,5-1cc.

El procedimiento de eliminacion del vi-
treo debe iniciarse en la cavidad vitrea
central. La existencia de un desprendi-
miento del vitreo posterior permite eli-
minarlo con mas facilidad. No es reco-
mendable eliminar todo el vitreo perifé-
rico porque con frecuencia se producen
desgarros periféricos de la retina. La ex-
tracciéon del vitreo periférico adyacente
a una retina isquémica, necrotica y con-
secuentemente inflamada, producira
con frecuencia roturas retinianas. Estas
roturas complican mucho el pronéstico
final del paciente ante la dificultad de se-
llado de la misma y el riesgo de des-
prendimiento de retina. Estas roturas
retinianas pueden tratarse con fotocoa-
gulacién e intercambio con gas o aceite
de silicona"”. Este puede retirarse uno
o dos meses después. En las roturas
periféricas, debe considerarse una iden-
tacion externa. Es muy importante tener
en cuenta que el uso de taponadores al-
tera la dosificacion y farmacodinamia de
los antibiéticos intravitreos. Una opcién
en estos casos es la irrigaciéon interna
con antibidtico previa al intercambio®.

El uso de silicona intravitrea se ha reco-
mendado en pacientes con desprendi-
miento de retina, pero también en caso
de endotalmitis grave, pues podria con-
seguir mejor control de infeccion, me-
nor porcentaje de desprendimientos vy
mejor agudeza visual final. La silicona en
altamente hidrofobica y es impermeable
a células y bacterias limitando su libre
circulacion. La fase acuosa restante es-
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ta en contacto intimo con vasos y cuer-
po ciliar, facilitando la liberacion de me-
canismos de defensa. Se ha demostra-
do que la silicona no tine efecto antibac-
terino en trabajo experimental®®
70 (Nivel de evidencia de evidencia 4.
Grado de recomendacion D)

14.D. Vitrectomia endoscopica
En el EVS se excluyeron aquellos pacien-
tes en los cuales la severa inflamacion
produce una opacificaciéon del segmento
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anterior que no permitia realizar una vi-
trectomia posterior. En estos casos, po-
tencialmente los méas severos y quiza
con bacterias mas agresivas, la vitrecto-
mia puede resultar imposible. En estas
situaciones se postula la utilizacién del
endoscopio ocular como método de vi-
trectomia"’"'72. También se describe el
uso del endoscopio en endoftalmitis fun-
gicas de origen principalmente enddge-
no en las cuales no se obtiene una visua-
lizacién adecuada para la realizacién de la
vitrectomia convencional”,



Tratamiento

subconjuntival y topico

15.A. Tratamiento
subconjuntival .
Todos los pacientes del EVS fueron tra-
tados con inyecciones subconjuntivales
antibiéticas (vancomicina y ceftazidima)
y corticoides (dexametasona). Pero hay
estudios que cuestionan su necesi-
dad(174,175)

Estudios realizados en humanos y ani-
males han demostrado que las inyeccio-
nes subconjuntivales pueden alcanzar
niveles terapéuticos en camara anterior
pero en general no alcanzan niveles te-
rapéuticos en vitreo"”®. Grandes estu-
dios retrospectivos"’®"” concluyen que
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no son necesarios en el tratamiento de
la endoftalmitis. (Nivel de evidencia 2b
grado recomendacién B). Por otro lado,
es una via molesta para el paciente y no
exenta de complicaciones'"”*'"”,

El uso del antibiético subconjuntival po-
dria tener un efecto beneficioso en en-
doftalmitis asociadas a patologia infec-
ciosa del segmento anterior: absceso
corneal, blebitis"?.

Sobre todo si es preciso alcanzar con-
centraciones mucho méas elevadas a ni-
vel corneal, por tratarse de microorga-
nismos relativamente resistentes a anti-
bidticos""’. Sin embargo esto no ha sido
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evaluado de forma prospectiva. (Nivel
de evidencia 4 grado recomendacion D).

15.B. Antibidtico topico
El tratamiento tépico permite la penetra-
cion de algunos antibiéticos en cadmara
anterior, sin embargo su acceso al espa-
cio vitreo esta mucho mas restringido.
Fundamentalmente sélo lo logran quino-
lonas de cuarta generacién y no alcan-
zan, mediante esta via, la MIC90 (con-
centracién inhibitoria minima para el
90% de las colonias) necesaria para los
principales patégenos implicados en la
endoftalmitis postoperatoria'’®'”,

El antibidtico tépico no es Util como co-
adyuvante al tratamiento intravitreo. Su
uso intensivo no ha sido estudiado pros-
pectivamente y podria tener sentido, co-
mo se aplicd en el EVS, en pacientes
con endoftalmitis asociada a patologia
infecciosa del segmento anterior como
abscesos o flebitis®” (Nivel de evidencia
4 grado recomendaciéon D).

Comunmente se utilizan la Ceftazidima
y la Vancomicina, ambas al 5%
(50mg/ml)teo,
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15.C. Corticoides topicos
y.cicloplejia .
Gran parte del dano ocular tras una en-
doftalmitis se produce como conse-
cuencia de los efectos colaterales de la
intensa respuesta inflamatoria que se
desencadena frente a los patdgenos.
Por tanto, se postula que una menor
respuesta inflamatoria conducird a un
menor dano ocular.

El uso de corticoides tdpicos (acetato de
prednisolona 1% o dexametasona 1%
cada 1 o 2 horas) para el control de la in-
flamacion en cdmara anterior, estad am-
pliamente aceptado. Se recomienda ini-
ciar esta terapia tras el tratamiento anti-
biético intravitreo. (Nivel de evidencia 4.
Grado recomendaciéon D).

La dilatacion de la pupila cicloplejia (atro-
pina 1% o ciclopentolato 1%), como en
otras inflamaciones oculares, es conve-
niente para evitar la formacién de sine-
quias posteriores con una pupila miodtica
y para reducir el dolor ocular.



Tratamiento sistémico

16. A Tratamiento sistémico

Los resultados del EVS no demostraron
beneficio al asociar tratamiento intrave-
noso con amikacina y ceftazidima (no se
utilizé la vancomicina) al tratamiento in-
travitreo en los casos de endoftalmitis
con agudeza visual igual o superior a
percepcion de luz. (Nivel de evidencia
1b. Grado recomendacion A). Ha sido
muy cuestionada la penetracion y el es-
pectro antibacteriano de los antibiéticos
endovenosos utilizados en el estudio,
pues la amikacina tiene una penetracion
intravitrea dudosa y tanto la ceftazidima
como la amikacina tienen un espectro
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reducido frente a los gérmenes Gram
positivos aerdbicos, implicados en més
del 94.2% de las endoftalmitis incluidas
en el EVS"®",

El antibidtico sistémico no debe utilizar-
se como Unica via de tratamiento.
Aunque disponemos de antibidticos que
administrados de forma sistémica alcan-
zan concentraciones intraoculares ade-
cuadas para el tratamiento de la endof-
talmitis, lo hacen de forma lenta. Por
otro lado, estudios en animales han de-
mostrado que en ojos inflamados, la vi-
da media de los antibidticos intravitreos
esta reducida"®?. Es posible, hasta que
no existan mas evidencias, que sea re-



comendable el tratamiento sistémico
asociado al intravitreo. (Nivel de eviden-
cia 4. Grado recomendaciéon D).

Una opcién aceptada por numerosos au-
tores es el uso de quinolonas de cuarta
generacion Gatifloxacino y Moxifloxacino
(400mg/24h), puesto que administrados
por via oral, presentan buena tolerabilidad
y penetracion intraocular®™ (Nivel de
evidencia 4. Grado de recomendacion
D). Sin embargo las dosis alcanzadas s6-
lo por esta via, parecen no ser suficien-
tes para varios de los organismos impli-
cados en la endoftalmitis"®'"®, Por otro
lado se describen cada vez con mas fre-
cuencia cepas de S. Aureus y otros
Gram-positivos resistentes a quinolonas
de cuarta generacion®”. Hay que tener
en cuenta que el uso de Moxifloxacino
sistémico se limita a los 10 dias de dura-
cion debido a su posible toxicidad hepa-
tica (el control de los enzimas hepéticos
serd entonces necesario).

El Linezolid es un antibidtico de tipo oxa-
zolidinona de uso hospitalario, activo ex-
clusivamente frente a microorganismos
Gram-positivos, con espectro antimicro-
biano méas completo que la vancomicina
frente a estos gérmenes"®. Tiene bue-
na penetracion de la barrera hematorre-
tiniana en ojos no inflamados tras admi-
nistracién oral o intravenosa"®y tras do-
sis repetidas tiende a acumularse en vi-
treo"™®. La combinacién oral de linezolid
y quinolonas de cuarta generacion aso-
ciadas a tratamiento intravitreo, se ha
sugerido como alternativa a la adminis-
tracién endovenosa de vancomicina y
ceftazidima"™® (Nivel de evidencia 4.
Grado de recomendacion D).

El Imipenem es un antibidtico beta-lac-
tdmico de amplio espectro activo frente
a gérmenes Gram-positivos y Gram-
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negativos con una excelente penetra-
cién en vitreo alcanzando concentracion
minima inhibitoria para S. aureus, S.
epidermidis e incluso pseudomonas dos
horas después de iniciar la administra-
cién endovenosa'". Sin embargo admi-
nistrado de esta forma, en un estudio
realizado en conejos, su eficacia fue in-
ferior a la combinaciéon intravitrea de
amikacina y vancomicina"®. Ademas no
se detecto efecto beneficioso de la adi-
cion del tratamiento intravenoso con
imipenem al tratamiento intraocular con
amikacina y vancomicina. La utilizacion
de imipenem intravitreo soélo ha sido
descrita en animales de experimenta-
Cién1192}_

16. B. Tratamiento sistémico
corticoideo o
No existen estudios prospectivos con-
trolados que evallen el efecto benefi-
cioso de los corticoides sistémicos. En
el EVS se administré 30 mg de predni-
solona oral cada 12 horas durante 5-10
dias iniciandose 24 horas tras el trata-
miento antibidtico intravitreo. Aunque
no se evalud su efecto beneficioso, no
demostré tener ningun efecto negativo
en el curso de la infeccion bacteriana.
En estudios retrospectivos se describen
mejores resultados cuando se asocia
tratamiento corticoideo sistémico'®?.
(Nivel de evidencia 3. Grado de reco-
mendaciéon C). La European Society
Cataract & Refractive Surgeons
(ESCRS) recomienda considerar la admi-
nistracién de 1 o incluso 2mg/kg/dia de
prednisona oral®. (Nivel de evidencia 4.
Grado de recomendacion D).



Manejo de la Endoftalmitis
Aguda: Secuencia

MANIOBRA URGENTE/ PUEDE TRATARSE DE FORMA AMBULANTE

INYECCION DE ANTIBIOTICO INTRAVITREQ EMPIRICO

VALORAR INYECCION INTRAVITREA CORTICIDEA

COMIENZO TRATAMIENTO TOPICO

VALORAR TRATAMIENTO SISTEMICO

ROCEDIMIENTOS ADICIOMALES
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Otras Endoftalmitis

Infecciosas

18.A. Endoftalmitis postoperatoria cronica

La endoftalmitis crénica se inicia pasa-
das semanas y puede aparecer tras va-
rios meses, incluso anos después de la
Cirugl'a1194,195).

Es menos comun que la endoftalmitis
aguda. Si bien no existen publicaciones
que estimen con certeza su inciden-
cia“” algunos estudios estiman la pro-
porcion de endoftalmitis postoperatoria
aguda frente a crénica ser entre 5: 1y 2:
1, lo que indicaria que la tasa de inciden-
cia de endoftalmitis postoperatoria cro-
nica podria ser alrededor de 5 por
10.000"%,
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18.A.1. Gérmenes implicados

Los microorganismos aislados suelen
ser bacterias de escasa virulencia y hon-
gos. Estos ultimos, segun distintas se-
ries, suponen entre el 8 y el 21.3% de
los casos de endoftalmitis cronica™™®.

En una revisién de casos de endoftalmitis
de presentacion tardia después de la ciru-
gia de cataratas, se encontraron los si-
guientes microorganismos: 63% de
Propionibacterium (germen gram positivo
anaerobio), 16% de Estafilococo
Epidermidis, el 16% de Candida
Parapsilosis, y el 5% Corynebacterium®”.



Otras publicaciones presentan cultivos
positivos de las bacterias Actinomyces,
Nocardia'"®®'*®  Achromobacter®® Y%
Ochrobactrum anthropi, Hafnia alvei,
Corynebacterium, Sphingomona pauci-
mobilis, Pseudomona stutzeri
Mycobacterium chelonae, entre otros; los
hongos Cephalosporium, Acremonium,
Paecilomyces y Aspergillus®".

Un pequeno porcentaje de las infeccio-
nes (4,5%) podrian ser mixtas'®.

Cabe destacar que algunos de estos or-
ganismos, como el estafilococo epider-
midis, pueden causar endoftalmitis agu-
das postoperatorias. El curso clinico de
la infeccion en estos casos como una in-
feccién crénica podria estar determina-
do por factores tales como las caracte-
risticas del huésped o el tamano del in-
OCU|0147, 127)

18.A.2. Clinica

La endoftalmitis postoperatoria crénica
se caracteriza por una inflamaciéon insi-
diosa de curso crénico que se manifies-
ta varias semanas 0 meses después de
la cirugia"®+1%,

Los sintomas son mucho maés leves
que en la endoftalmitis aguda, y puede
ser dificil de diagnosticar. Cursa con dis-
minucion de la visiéon o vision borrosa. El
dolor puede o no estar presente.

Entre los signos clinicos se pueden en-
contrar: edema de cérnea; precipitados
queréticos en endotelio y/o sobre la len-
te intraocular; un grado de uveitis ante-
rior bajo persistente que puede respon-
der al tratamiento inicial con corticoi-
des'"?1% o hipopion recurrente que des-
aparece con tratamiento con corticoides
tépicos y que a veces solo es visible por
gonioscopia?”. Otras veces aparece-
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como una uveitis con hipopion que no
responde al tratamiento tépico con cor-
ticoides. En el caso de las infecciones
por hongos, la inflamacién puede empe-
orar con el uso de corticoides tépicos.
La uveitis puede ser granulomatosa,
con precipitados grandes %2,

En el caso de la infeccién por
Propionibacterium Acnes, pueden apa-
recer placas blanquecinas localizadas en
el saco capsular. Estas placas estan a
menudo asociadas con particulas reteni-
das de cristalino con microorganismos
en ellas. La existencia de estas placas
parece ser menos frecuente en la infec-
cién por otras bacterias y hongos®:24,

El proceso inflamatorio de endoftalmitis
crénica puede producir vitritis y opacida-
des en vitreo. La vitritis densa, difusa,
es mas frecuente en casos de infeccion
por estafilococo epidermidis"®”.

La presencia de infiltrados blancos vy
“perlas-de-una-cadena” cerca del com-
plejo capsular son caracteristicos, pero
no patognomonicos, de la infeccion por-
hongos“99'_

18.A.3. Manejo

A) La biopsia para la identificacién de
los microorganismos infecciosos es fun-
damental en el manejo de estas infec-
ciones.

La toma de muestras debe estar dirigida
a aspirar material lo més cerca de la cap-
sula y la LIO posible, con buena midria-
sis. Si hay una placa capsular, ésta pue-
de ser extraida durante la vitrectomia
para la evaluacion histoldgica de micro-
organismos secuestrados en su interior.

El andlisis con PCR puede ser especial-
mente Util en estos casos de endoftal-
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mitis crénica en los que la carga micro-
biana es baja y frecuentemente intrace-
[ular®®,

Hay que tener en cuenta que las bacte-
rias anaerobias son delicadas y deben
ser de inmediato inoculadas en caldo de
cultivo para evitar su desaparicion.

Muchos de los organismos vistos en la
endoftalmitis crénica postoperatoria son
de crecimiento lento. Por ejemplo, el
Propionibacterium Acnes tiene un tiem-
po de crecimiento promedio de 10 dias.
Por lo tanto, ante la sospecha de una in-
fecciéon de este tipo, los cultivos deben
mantenerse durante varias semanas®”.

Si la inflamacion no es severa, algunos
autores recomiendan esperar a los re-
sultados microbiolégicos de la biopsia
vitrea antes de iniciar el tratamiento
para tener un diagndéstico microbioldgi-
co certero"?”,

B) La inyeccidn intravitrea de vanco-
micina (1 mg /0,1 ml) es, segun algunos
autores, el tratamiento de eleccion para
las infecciones bacterianas por su exce-
lente cobertura de bacterias Gram posi-
tivas, tipicas en la endoftalmitis cronica

postoperatoria“'#” 206207 Pyede asociar-
se la inyeccion intravitrea de ceftazidima
(2 mg/0,1Tml).

C) Antibioticos sistémicos: se ha pro-
puesto el uso de la Claritromicina oral
(250-500mg cada 12 horas durante dos
semanas), por su capacidad para con-
centrarse en el interior de polimorfonu-
cleares y macréfagos. Se ha utilizado
con éxito en algunos casos de endoftal-
mitis crénica como primer tratamiento o
en combinacién con los otros tratamien-
tos descritos®e21%,

D) En el caso de la infeccion por hon-
gos, se debe considerar la inyeccion in-
travitrea de Voriconazol (100mcgr/0,1
ml). La Anfotericina B disponible en
nuestro pals es de formulacion liposo-
mal (para conseguir una mejor toleran-
cia sistémica) y su formulacion intraocu-
lar es complicada de realizar. (Ver trata-
miento de la endoftalmitis endégena: in-
yeccion intravitrea antifungica).

E) La vitrectomia en la endoftalmitis
croénica:

Los resultados y recomendaciones del
EVS no son totalmente aplicables a la

Cuadro de endoftalmitis cronica en paciente
diabético, tras seis meses de la cirugia sin
complicaciones. Observamos precipitados
queraticos y depositos en la superficie anterior
de la lente.

Cuadro de vitritis crénica, durante la Vitrectomia.
No se consiguio cultivo positivo.



endoftalmitis crénica. En primer lugar,
por la diferente virulencia de los microor-
ganismos causantes. Ademas, aunque
el Propionibacterium Acnes sea sensible
a la inyeccion intravitrea de vancomici-
na®'2 ésta es a menudo insuficiente
para erradicar la infeccién®®?32'4  Esto
puede ser debido a la protecciéon de los
microorganismos y las células infecta-
das dentro del saco capsular, que impo-
sibilita la accion antibiotica.

La vitrectomia es recomendada por mu-
chos autores* 12719729 con el objetivo de
eliminar los infiltrados vitreos y las pla-
cas capsulares, realizando una capsulec-
tomia parcial. En algunos casos, para eli-
minar totalmente la infeccion, es nece-
saria la extraccion de la capsula comple-
ta y la lente intraocular®0215216,

En una revisién de 25 pacientes con en-
doftalmitis  por  Propionibacterium

6. Endoftalmitis Cronica

- B
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Acnes, solamente un caso se resolvid
con el uso exclusivo de antibidticos in-
travitreos®®. El 48% de los casos trata-
dos con los antibiéticos en combinacion
con vitrectomia con o sin capsulectomia
tuvieron reincidencia del cuadro clini-
co. Todos los casos se resolvieron satis-
factoriamente después de repetidas in-
yecciones y vitrectomia.

18.A.4. Pronodstico

En general, la endoftalmitis cronica pos-
toperatoria puede tener un mejor pro-
noéstico visual que la endoftalmitis agu-
da, probablemente debido a la menor vi-
rulencia de los microorganismos cau-
santes, segun estudios en los que un
46% de los casos alcanzan una AV igual
o superior a 0,5. Sin embargo hasta un
27% terminan con AV por debajo de
0_051196,197).

PRECIPITADOS KERATICOS: ENDOTELIO -LIO
EDEMA CORNEA

UVEITIS LEVE PERSISTENTE

PLACAS BLANCAS EN SACO

HIPOPION RECURRENTE

RESPUESTA A CORTICOIDES

INFLAMACION CRONICA CON VITRITIS

DIAGNOSTICO CLINICO
/ NO REQUIERE INGRESO HOSPITALARIO \

N

TRATAMIENTO ORAL TOMA DE MUESTRAS VITRECTOMIA CON
CLARITROMICINA Humor Acuoso/ Vitreo CAPSULECTOMIA PARCIAL
(250 mg/12h 2 semanas)

CULTIVO INYECCION INTRAVITREA

PCR Antibidtica

Antifiingica

VITRECTOMIA CON
CAPSULECTOMIA TOTAL Y
EXTRACCION LIO
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18.B. Endoftalmitis enddégena

La endoftalmitis enddégena es rara, y su-
pone un 2-8% de los casos totales de
endoftalmitis”®#”. Se origina dentro del
organismo, a partir de un foco infeccio-
so que emboliza, via el torrente sangui-
neo, en el globo ocular. Los microorga-
nismos cruzan la barrera hematooculary
colonizan el ojo. En general la infeccion
se inicia en el segmento posterior dada
la alta vascularizacién que presenta la
coroides. Dado que es una enfermedad
metastéasica es preciso identificar el fo-
co extraocular de infecciéon. Los hemo-
cultivos son claves para el diagndéstico.
Un diagndstico precoz y un tratamiento
inmediato para intentar preservar la inte-
gridad anatémica y funcional del globo
ocular.

18.B.1. Factores de riesgo®® 28219

Hasta en un 60% de los casos se en-
cuentran presentes factores de riesgo
sistémicos como:

1.- Enfermedades subyacentes que pre-
disponen a la infeccién sistémica
(diabetes, inmunosupresion, insufi-
ciencia renal en didlisis, enfermedad
cardiaca, neoplasias).
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2.- El abuso de drogas por via intrave-
nosa.

3.- El uso croénico de catéteres o técni-
cas como la endoscopia o broncos-
copia.

18.B.2. Gérmenes implicados®®92'#22

El perfil de microorganismos causantes
de endoftalmitis enddgena es diferente
a otras endoftalmitis.

Los hongos son los gérmenes mas fre-
cuentemente implicados, principalmen-
te la Candida Albicans y el Aspergillus
(este ultimo, con una evolucion espe-
cialmente mala).

En el caso de las bacterias, los diferen-
tes estudios presentan gérmenes cau-
sales diferentes dependiendo de la ubi-
cacién geogréfica donde se hayan lleva-
do a cabo. En general habria una mayor
proporcién de bacterias gram negativas
(principalmente: Pseudomonas Aerugi-
nosa, Klebsiella sp., Escherichia Coli, y
Neisseria Meningitidis (A,B,C) y gérme-
nes gram positivos mas agresivos
(Estreptococos y Estafilococos Aureus),



mientras que el Estafilococo Epidermi-
dis rara vez es el germen causante de
endofalmitis endégena.

18.B.3. Clinica®" 2220

Los signos clinicos son similares a la en-
doftalmitis exdégena, incluyendo dismi-
nucién de la vision, dolor ocular, inyec-
cién conjuntival, hipopién, edema corne-
al y vitritis. El fondo de ojo puede pre-
sentar embolias arteriales, infiltrados
perivasculares y hemorragias con necro-
sis, nodulos blanguecinos retinianos o
subretinianos.

Hay estudios que refieren un error de
diagnostico inicial entre el 16% y 63%,
confundiéndose con uveitis no infec-
ciosa.

El retraso diagndstico ocurre en el 26%
de los casos, condicionando un peor
pronéstico.

La clinica de la endoftalmitis enddégena
fungica puede tener un curso mas silen-
te, influyendo el germen causal y el es-
tado inmunitario del paciente. Los sinto-
mas iniciales més frecuentes son visiéon
borrosa, ligero dolor, leve hiperemia vy
fotofobia. En algunos casos puede cur-
sar de forma asintomatica.

La enfermedad sistémica puede ser ob-
via o sutil. En una revisién de endoftal-
mitis bacteriana enddgena solo un 37%
de los pacientes presentaba fiebre y un
20% un cuadro pseudogripal. Otros sin-
tomas que pueden estar presentes son
pérdida de peso, cefalea, erupcion cutéa-
nea, o la inflamacién articular.

Hay que tener en cuenta que pacientes
con infeccion sistémica conocida y con
terapia con los antibidticos sistémicos
apropiados, pueden desarrollar endoftal-
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mitis, probablemente debido a los bajos
niveles de antibiético que se alcanzan
dentro del ojo por esa via'.

Hay estudios que refieren entre un 12 y
un 25 % de bilateralidad'.

18.B.4. Manejo

El diagnostico precoz es fundamental
para el pronostico visual y la superviven-
cia. De igual manera el tratamiento intra-
vitreo precoz puede ser decisivo en el
prondstico visual®72%,

A) Manejo sistémico.

La endoftalmitis enddgena es una com-
plicacion méas de un cuadro sistémico.
Estos pacientes necesitan el manejo ge-
neral de su enfermedad infecciosa y de
las causas subyacentes sistémicas, in-
cluidos los factores de riesgo. Todo esto
sobrepasa el espectro de tratamiento
del oftalmdlogo, quien deberd trabajar
en conjuncién con otras especialidades,
incluyendo medicina interna y enferme-
dades infecciosas.

B) Cultivo sistémico.

La obtencién de cultivos sistémicos es
esencial y puede salvar la vida del pa-
ciente. La identificacion del agente cau-
sal tiene éxito en mas del 75% de los ca-
sos de endoftalmitis enddgena y puede
cultivarse en sangre, orina, liquidodo ce-
falorraquideo o vitreo. Los cultivos vitre-
0S son positivos con menor frecuencia
gue en la endoftalmitis exdgenas, en-
tre el 36 y el 73% de los casos® 282,

C) Biopsia intravitrea
La muestra de humor vitreo se debe ob-

tener en todos los casos siempre y
cuando el estado general del paciente lo
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permita. En ausencia de crecimiento de
otros sitios, los cultivos oculares pue-
den ser esenciales para confirmar el
diagnoéstico. Esto es de especial rele-
vancia en algunos casos de endoftalmi-
tis por hongos®?®. La PCR se puede rea-
lizar en muestras de vitreo puro o dilui-
do, siento igual de efectiva en ambos
casos®.

Ademas si la muestra de vitreo se ha
obtenido tras realizar el tratamiento anti-
biotico, la realizaciéon de PCR permite
detectar bacterias en un mayor porcen-
taje de casos que el cultivo®?,

Por el contrario la PCR no permite deter-
minar susceptibilidad antibidtica.

D) Antibidticos y antifingicos sisté-
micos

En contraste con la endoftalmitis posto-
peratoria, la terapia antimicrobiana sisté-
mica es fundamental en la endoftalmitis
endogena. El objetivo es la fuente de in-
feccién, que se encuentra fuera del ojo.

En general la terapia sistémica debe
continuar durante varias semanas para
asegurar erradicacion de la infeccion.

En la mayoria de los casos, se inicia un
tratamiento antibiético empirico. Esta
terapia puede contar con antibidticos de
amplio espectro como las cefalospori-
nas de tercera generacion, vancomicina,
ciprofloxacino, y aminoglucésidos®.

La eleccion subsiguiente del antibidtico
se basara en el cultivo y antibiograma,
tanto de muestras oculares como sisté-
micas.

Si se sospecha o confirma por cultivo
una infeccién por hongos, como agen-
tes sistémicos pueden utilizarse azoles
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como fluconazol para los gérmenes sen-
sibles o voriconazol si hay resistencia a
fluconazol. En caso de resistencia a azo-
les puede utilizarse a anfotericina-B lipo-
somal con o sin b-flucitocina-.

La anfotericina-B tiene importantes
efectos sistémicos y una penetracion
ocular limitada®?". El fluconazol, con me-
jor penetracion, tiene peor cobertura
que la anfotericina-B frente a los hongos
mas comunmente implicados en patolo-
gfa ocular®2,

El Voriconazol®**® es un triazol de
nueva generacion. Administrado de for-
ma sistémica (dosis de 6 mg/Kg endo-
venoso cada 12 horas el primer dia y
posteriormente 200 mg/12 horas por
via oral) presenta una buena tolerancia
y gran penetracion ocular, alcanzando
de forma progresiva niveles terapéuti-
cos en humor acuoso y vitreo. Su uso
sistémico, asociado o no a inyeccion in-
travitrea, parece conducir a una res-
puesta mas rapida que otros agentes
antifungicos®” .Su cobertura in vitro
frente a las especies Céandida,
Aspergillus y Fusarium es cercana al
100%. Su potencia frente a las levadu-
ras es mayor que la del fluconazol.

Se han publicado varios casos con éxito
en el tratamiento de endoftalmitis con
voriconazol sistémico, incluidos endof-
talmitis fallidas a tratamiento con anfo-
tericina B y fluconazol.

Caspofungina: Las equinocandidas co-
mo la caspofungina o la anidulafungina
tienen un mecanismo de accion diferen-
te a los anteriores antifungicos por lo
que podrian utilizarse como alternativa o
en asociacion a ellos. Sin embargo ad-
ministrados de forma sistémica tampo-
co alcanzan niveles terapéuticos intrao-
culares®?,



E) Inyeccion intravitrea.

Antibidtica: En las infecciones bacteria-
nas, debe seguirse la misma pauta de
tratamiento que en la endoftalmitis exo-
gena. Los antibiéticos mas utilizados
contindian siendo Vancomicina (para gér-
menes Gram positivos) y Ceftacidima
(para gérmenes Gram negativos)®®.

Antifungica: El tratamiento sistémico
puede ser suficiente en los casos de co-
riorretinitis que no amenazan la macula.
Sin embargo cuando la mécula esta
amenazada o en los casos de endoftal-
mitis se recomienda asociar tratamiento
intravitreo.

VORICONAZOL®2#" Se recomienda la
inyeccién intravitrea de voriconazol
(100pg/0,1ml). Este farmaco muestra,
en estudios in vitro, un mejor perfil de
seguridad retiniano en cuanto a altera-
ciones del ERG y cambios histolégicos
que la anfotericina B. Se han publicado
casos de uso intraocular en endoftalmi-
tis fungicas con buenos resultados es-
pecialmente en casos de hongos fila-
mentosos. Debido a su vida media in-
traocular corta (2,5 horas) debe asociar-
se siempre a tratamiento sistémico.

Se han descrito dispositivos de libera-
cion retardada de voriconazol, que po-
drfa ser el abordaje ideal de muchas en-
doftalmitis fungicas pero no estad comer-
cializado.

ANFOTERICINA B. Hay poca experien-
cia en el uso intravitreo de Anfotericina
B liposomal, (que es la Unica disponible
en nuestro pais, pues tiene menos efec-
tos secundarios sistémicos que la pre-
sentacion desoxicolato). Si bien estu-
dios en ojos de monos y conejos mues-
tran una menor toxicidad retiniana con la
presentacion liposomal que con la des-
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oxicolato, hasta la fecha, para inyeccion
intravitrea (5ug/0.1ml) es esta ultima la
que se utiliza clinicamente. Debe solici-
tarse como “Medicamento Extranjero”
y “Medicacién en Situacién Especial”.
Esta dosis parece ser segura y puede
repetirse cada 48 horas si existe eviden-
cia de persistencia de la infecciéon. Es
especialmente Util en casos de infec-
cién por hongos no filamentosos vy leva-
duras(248, 249D.

CASPOFUNGINA®®2 Sy administra-
cion intravitrea tiene mayor vida media
qgue voriconazol pero aungue en conejos
no se detectan en la retina alteraciones
histopatoldgicas en la retina o en el elec-
troretinograma, en humanos no hay da-
tos de seguridad retiniana. Reciente-
mente se han publicado su uso en pa-
cientes con endoftalmitis por hongos re-
sistentes a otros antifungicos.

Administracion de corticoides intra-
vitreos(226,252)

Al igual que ocurre en la endoftalmitis
bacteriana aguda exdégena, a pesar de
que algun estudio sugiere un posible
efecto beneficioso del uso de corticoi-
des intravitreos, la evidencia es insufi-
ciente.

F ) Vitrectom I'a (8,226,253-256)

El papel de la vitrectomia en la endoftal-
mitis enddgena no estd exactamente
definido. Las recomendaciones del EVS
pueden no ser aplicables debido, entre
otras razones, a que el espectro de los
microorganismos causantes difiere sig-
nificativamente en la endoftalmitis en-
dégena.

Aungue los antibiéticos sistémicos e in-
travitreos pueden ser suficientes para
las formas maés leves de la infeccioén, la
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vitrectomia puede ser beneficiosa en
los casos graves de endoftalmitis endé-
gena por microorganismos virulentos,
que son comunmente responsables de
estas infecciones. Ademas, el material
de vitrectomia puede proporcionar una
mejor fuente para el cultivo.

Diversas revisiones de casos de endof-
talmitis endégenas sugieren que la rea-
lizacion de vitrectomia se asocia a mejor
prondéstico visual y menor tasa de evis-
ceracion.

G) Tratamiento topico
Es necesario el tratamiento intensivo t6-

pico con corticoides y la cicloplejia (co-
mo en los otros tipos de endoftalmitis)

para prevenir las secuelas de la inflama-
cién ocular.

1 8 B5 Pronostico(8,135,218,225, 226)

El prondstico de la endoftalmitis endo-
gena es a menudo pobre en cuanto a las
agudezas visuales resultantes, compa-
rado con los resultados del EVS. Las dis-
tintas series presentan un porcentaje de
evisceracion o enucleacion entre el 25y
el 29%. y la mortalidad asociada entre el
5yel15%

Las endoftalmitis enddgenas por hon-
gos podrian tener un mejor prondstico
que las bacterianas. Y las endoftalmitis
por Candida mejores resultados que las
producidas por otros hongos.

7. Manejo de la Endoftalmitis Endégena

" EVIDENCIA4 Y
[ RECOMENDACIGND )

N

DIAGNOSTICO
CLINICO

- MANEJO URGENTE -

./"
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BIOPSIA VITREA Y
MUESTRAS SISTEMICAS
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VITRECTOMIA PP

FUNDAMENTAL
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18.C. Endoftalmitis postraumatica

La endoftalmitis postraumatica es una
complicacion infrecuente pero muy gra-
ve del traumatismo ocular abierto.
Presenta una incidencia entre un 4 y un
16% y en medios rurales puede alcan-
zar un 30%. El riesgo de endoftalmitis
tras un traumatismo perforante es 100
veces superior al de una endoftalmitis
postquirtrgica.Se trata de la segunda
causa mas frecuente de endoftalmitis
después de la postquirirgica®®72%®,

18.C.1. Factores de riesgo'©4%7 257272
1.- La presencia de cuerpo extrano in-

traocular, especialmente aquellos en
contacto con materia organica.

2.- El retraso en reparar la herida au-
menta el riesgo de desarrollo de en-
doftalmitis tras un traumatismo ocu-
lar abierto.

3.- El mayor tamano y gravedad de las
lesiones oculares.

4 .- La ruptura capsular (facilita el acceso
al vitreo de los gérmenes vy los frag-
mentos cristalinianos podrian ser
fuente de nutricion para los mismos).

18.C.2. Gérmenes implicados"®

Se identifica un solo patégeno en un 62-
65 % de los casos mientras que en un

Tabla 1: Factores de riesgo de endoftalmitis postraumatica.

FACTOR DE RIESGO

Cuerpo extrano intraocular

Mayor tamano y gravedad de
la herida

Traumatismo por aguja

Contaminacioén herida,
Heridas en medio rural

Retraso reparacion herida
Rotura capsular

Implante primario de LIO
Retraso en la extraccién CEIO

EVIDENCIA

Aumenta riesgo infeccion y se asocia
a mal pronostico visual

Mal pronoéstico visual

Mal pronoéstico visual

Material vegetal, piedras o tierra,
riesgo endoftalmitis por bacillus o
hongos

Mas de 12 horas

Material cristaliniano en camara
vitrea, afectacién camara vitrea.
Aumenta el riesgo de endoftalmitis
Controversia en la mas
adecuada

pauta
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12-42% de los pacientes presentan una
infecciéon polimicrobiana.

Tabla 2: Gérmenes implicados en la
Endoftalmitis traumatica

MICROORGANISMOS PORCENTAJE
Estafilococo coagulasa (-) 16-44%
Bacilos sp. 17-32%
Gram negativos 10.5-18%
Estreptococos 8-21%
Hongos 4-14%
Corinebacterias sp. 4-8%
Clostridium perfringens y

otras bacterias del suelo 1-2%

18.C.3 Profilaxis* 257259264

No existen estudios con niveles de evi-
dencia 1y 2 que aclaren cudl es la me-
jor pauta de profilaxis para prevenir las
endoftalmitis postraumaticas.

La reparacion primaria correcta y pre-
coz, con la retirada de posibles cuerpos
extranos y contaminacion organica, jun-
to con profilaxis antibidtica, puede mini-
mizar el riesgo de infeccion.

Aun asf, se aconseja:
A) Asepsia

Lavado externo como en otras cirugias
oftalmicas.

El uso de povidona yodada al 5% para el
lavado de conjuntiva y cérnea, tal como
se recomienda en cualquier cirugia oftal-
moldgica, puede provocar dahos impor-
tantes de las estructuras intraoculares
en un ojo con una herida abierta.
Montan y colaboradores presentan re-
sultados satisfactorios con el uso de
clorhexidina al 0.05%.
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B) Antibioticos

El uso de antibidticos toépicos profilacti-
cos antes de la reparacion quirlrgica de
la herida no ha demostrado su utilidad.
La mayoria de protocolos recomiendan
la oclusion del globo ocular y evitar su
manipulacién.

Se recomienda la profilaxis mediante el
uso de antibidticos sistémicos de am-
plio espectro (vancomicina, cefazolina,
cefuroxima o clindamicina, y ceftazidi-
ma o fluoroquinolonas) durante 3 dias
después de una herida penetrante. El
uso de antibidticos intravitreos en el
momento de su reparacién quirlrgica es
controvertido: idealmente deberia usar-
se el mismo farmaco que por via sisté-
mica. Esté descrita la utilizacién de van-
comicina (1 mg) y ceftazidima (2.25 mg)
intravitreas asi como de gentamicina (40
ug) y clindamicina (45 ug) intracamerula-
res. Sin embargo no se aconseja el uso
intraocular de aminoglucésidos por el
riesgo de toxicidad retiniana.

18.C.4. Clinica*t%92%

El diagndstico de la endoftalmitis pos-
trauméatica es complejo puesto que se
solapan los signos inflamatorios de la in-
feccion intraocular con los del propio
traumatismo.

Hasta un 42% de los pacientes con cli-
nica sugestiva cursan con cultivos nega-
tivos y, a la inversa, hasta un 33 % de
los pacientes con traumatismo ocular
abierto pueden presentar cultivo positi-
vo en humor acuoso y no desarrollar en-
doftalmitis.

Los sintomas y signos iniciales son au-
mento del dolor y de la inflamacion ocu-
lar con turbidez vitrea y aparicién de he-
morragias retinianas en periferia media



en aquellos casos en los que es posible
explorar el fondo del ojo.

El curso de la infecciéon postraumatica
depende del microorganismo causal:

- las endoftalmitis por Bacillus sp, mas
agresivas, suelen asociarse a la pre-
sencia de cuerpo extrano intraocular
orgénico y cursan con pérdida rapida
de la visién y dolor severo a las 24-48
horas del traumatismo;

- las endoftalmitis fungicas se caracteri-
zan por un inicio més tardio, semanas
o0 meses después del traumatismo, y
suelen cursar con menos dolor y pre-
sencia de infiltrados en cdmara ante-
rior, iris y vitreo anterior.

1 8 c_5 . Ma n ei 0(6,240, 260-272)

No existe un protocolo consensuado vy
validado para el tratamiento de las en-
doftalmitis postraumaticas. Muchas de
las recomendaciones se basan en los
estudios sobre endoftalmitis postquirur-
gicas. Es recomendable adaptar el trata-
miento a las caracteristicas propias de
cada caso.

A) Inyeccion intravitrea

- Antibidtica: En las infecciones bacte-
rianas, seguiremos la misma pauta
de tratamiento que en endoftalmitis
exogena.

intravitreo

- Antifungica: voriconazol

(0.1 mg).

- Corticoidea: No existe evidencia de
beneficio con la inyeccién de corticoi-
des intravitreos. Alguns autores reco-
miendan la inyeccion de 400 micro-
gramos de dexametasona junto con la
terapia antibidtica intravitrea.
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B) Antibioticos y antifungicos sisté-
micos.

- Antibiéticos: vancomicina (1 gramo ca-
da 12 horas) y ceftazidima (1 gramo ca-
da 8 horas) endovenosas. La clinda-
micina intravitrea (1 mg) y endovenosa
puede ser considerada en casos de
sospecha de infeccion por bacillus sp.

- Antifungicos:  Voriconazol como en
otras endoftalmitis fungicas (ver en-
doftalmitis cronica).

D) Vitrectomia

La vitrectomia posterior precoz suele
ser compleja y con alto riesgo de com-
plicaciones en los ojos postraumaticos.
A pesar de que algunos autores reco-
miendan la vitrectomia precoz en estos
casos, es posible que lo mas indicado
sea realizarla sélo si hay deterioro en las
primeras 24 horas de tratamiento anti-
biético o si no aparece mejoria a las 48
horas de iniciado el tratamiento antibi6-
tico. La técnica de la vitrectomia es bé-
sicamente la misma que en endoftalmi-
tis de otras causas, pero complicada por
las lesiones producidas por el traumatis-
mo. En estos casos casi siempre debe
realizarse un tamponamiento con aceite
de silicona.

17.C.6 Prondstico* 2252

El prondstico es méas pobre que en otros
tipos de endoftalmitis debido a la viru-
lencia de los gérmenes implicados, la
frecuencia de infecciones mixtas y el
dano tisular del propio traumatismo.
So6lo un 26-54 % de los pacientes alcan-
zan una visién igual o superior a 20/400
y el resto sufren una pérdida visual com-
pleta.
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8. Manejo Endoftalmitis postraumatica

MANIOBRA URGENTE REQUIRE INGRESO HOSPITALARIO

BIOPSIA VITREA

INYECCION DE ANTIBIOTICO INTRAVITREO EMPIRICO

TRATAMIENTO ANTIMICROBIANO INTRAVENOSO

CORTICOIDES SISTEMICOS

AEN 24 HO NO
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La endoftalmitis pediatrica es una enti-
dad muy poco frecuente con una inci-
dencia de ceguera mayor que en los
adultos y algunas caracteristicas dife-
renciales.

Fig 1.

18.D.1 Factores de riesgo®?3%

Las etiologias de las endoftalmitis en ni-
Aos son parecidas a las de los adultos
aunque difieren en su frecuencia relati-
va. La causa mas frecuente son los
traumatismos penetrantes. Estos son
mas frecuentes en ninos que en adultos
y su prondéstico depende también del ti-
po y gravedad del traumatismo. La se-
gunda causa son las
endoftalmitis postquirargicas, que
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tienen una incidencia entre 0.04 y 0.4
%. La cirugia intraocular mas frecuente-
mente asociada es la cirugia de glauco-
ma: trabeculectomia o cirugia con im-
plantes de drenaje. Se han descrito en-
doftalmitis tras cirugia de estrabismo, ,
aungue no siempre asocidas a sutura
perforante.

Se ha sugerido que infecciones del trac-
to respiratorio superior y obstrucciones
del conducto nasolacrimal podrian favo-
recer la endoftalmitis pediatrica.

La necesidad de anestesia general en la
cirugia oftalmoldégica infantil ha plantea-
do la posibilidad de realizar cirugia in-
traocular simultanea, aunque debe te-
nerse en cuenta la posibilidad de com-
plicaciones bilaterales catastroéficas por
lo que su indicacion deberfa limitarse a
casos con alto riesgo anestésico y en
ausencia de factores predisponentes a
infecciones oculares. Una posible solu-
cion serfa tratar cada ojo como si fueran
cirugias en pacientes diferentes, es de-
cir, comenzando todo el proceso desde
el lavado de manos del cirujano, cam-
biando pafnos e instrumental quirdrgico.
Aungue no se han descrito infecciones
oculares tras inyecciones intravitreas
en la edad pediatrica debemos conside-
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rar esta posibilidad, especialmente con
el aumento de las inyecciones intravitre-
as en ninos prematuros. Finalmente las
endoftalmitis endogenanas se han

18.D.2. Gérmenes implicados 5%

descrito especialmente en casos de
sepsis neonatal y se asocian a muy bajo
peso al nacer, comorbilidad y retinopatia
de la prematuridad.

Tabla 3: Gérmenes implicados en la Endoftalmitis pediatrica

Endoftalmitis Estreptococos Estafilococos
traumaticas

Endoftalmitis Estreptococos Estafilococos
postquirirgicas coagulasa (-)
Endoftalmitis Pseudomonas Candida
endogenas spp albicans

18.D.3 Profilaxis

Las medidas profilacticas son similares
a las de los adultos. Los tejidos oculares
en ninos presentan una mayor elastici-
dad que en adultos por lo que es im-
prescindible suturar todas las incisiones
quirdrgicas ya que, en ausencia de sutu-
ra, son un foco de entrada de gérmenes
en el globo ocular.

18.D.4 Clinica®®

Los sintomas y signos clinicos son simi-
lares a los descritos en los adultos. En
los ninos, por su mayor dificultad de ex-
ploracién, debemos considerar también
la pérdida del reflejo rojo pupilar vy
la opacidad corneal (Fig. 2). En las en-
doftalmitis pediatricas a veces el diag-
nostico es mas tardio. En el diagnéstico
diferencial es muy importante conside-
rar y descartar la posibilidad de retino-

Bacillus spp Candida spp

Hemophilus

influenzae

Estreptococos Klebsiella spp, Neisseria
Serratia meningitis
marcescens

blastoma o meduloepitelioma en ca-
sos de pseudoendoftalmitis (Fig.2).

18.D.5 Manejo'?3%

No se han publicado protocolos especifi-
cos para el tratamiento de las endoftal-
mitis en la edad pediatrica. Habitual-
mente se usan los mismos protocolos
gue se aplican en los adultos siendo re-
comendable individualizar cada caso.
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Tabla 4: Distancia entre limbo y zona de la inyeccion intravitrea segun la edad del paciente®®

Edad 0-1m 2-6 m

Distancia al limbo 0,5-1 mm 1,5 mm

18.D.6 Pronodstico?*2%

El prondstico visual de las endoftalmitis
en la edad pediatrica es peor que en
adultos debido al diagndstico més tar-
dio, mayor asociacion a traumatismos y
otras patologias oculares estructurales.
La aparicion de desprendimiento de reti-

6-12m

2 mm

61

1-2 a 2-6 a >6 a

2,5 mm 3 mm 3,5 mm

na es mas frecuente que en adultos 38
vs 8 %). La vitrectomia es necesaria en
mas de la mitad de los casos y hasta un
65 % de los pacientes pueden acabar
con no percepciéon de luz. Aquellos ca-
S0S con un cierto éxito tras el tratamien-
to de la endoftalmitis, existird también
el riesgo de la ambliopia.



Diagnéstico

microbiologico de las
Endoftalmitis Infecciosas

El aislamiento de los microorganismos
en cultivo es el método diagndstico de
referencia (Gold Standard) para confir-
mar la etiologia infecciosa de la endofta-
mitis, si bien solo se identifica correcta-
mente el agente bacteriano en un 22-
30% de los cultivos de humor acuoso y
entre un 40-69% de los cultivos vitreos
con las técnicas convencionales. Por es-
te motivo, en la actualidad, las técnicas
de biologfa molecular inicialmente reser-
vadas para casos especiales o con culti-
VO negativo van adquiriendo progresiva-
mente mayor protagonismo®”,

La PCR o técnica de la reaccion en cade-
na de la polimerasa seguida de la se-
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cuenciacion genética tiene a dia de hoy
la tasas de indetificacién mas alta
(63-95 %)

Hay multiples razones que explican
que un cultivo sea negativo, como
pueden ser: la existencia de una mues-
tra insuficiente (volumen necesario de
vitreo: entre 0,2 y 0,4 ml), la falta de
sensibilidad del cultivo, la contamina-
cion de la muestra, la instauracién pre-
via de un tratamiento antibiético, que
haya un numero insuficiente de microor-
ganismos en la muestra, la esteriliza-
cion espontanea intraocular del proceso
infeccioso por la reaccion inflamatoria o,
incluso, casos de endoftalmitis no infec-
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ciosas. Aquellos casos de cul- tivo nega-
tivo tienden a tener un mejor pronosti-
co, lo cual podria ser debido a una me-
nor carga bacteriana de la infeccion.

19.A. Manejo de las muestras
una vez obtenidas™’*”

Es importante conocer el método de tra-
bajo vy horarios del laboratorio de micro-
biologia al que se van a enviar las mues-
tras de forma urgente.

El material obtenido tendrd una mayor
probabilidad de éxito si se siembra di-
rectamente en las placas de agar-san-
gre, agar-chocolate, Sabouraud y tiogli-
colato y son llevados al laboratorio de
microbiologia cuanto antes. Debe con-
servarse material para la tincién Gram.

Otra opcién es enviar la muestra com-
pleta al laboratorio. Una muestra vitrea
puede tener un cierto grado de utilidad
si se mantiene antes de ser procesada,
desde su extraccion y durante un maxi-
mo de 24 h, a temperaturas entre 4 y
8°C .En el EVS el tiempo méaximo de es-
pera desde extraccion hasta la siembra
fue de 6 horas.

Otra alternativa para el transporte y pos-
terior cultivo del aspirado vitreo es la ino-
culacion, directa tras la obtencioén, en via-
les de hemocultivo pediatricos. También
se puede utilizar como medio de trans-
porte el Caldo cerebro corazén o TSB.

Para evitar posibles errores, es impor-
tante que las muestras estén correcta-
mente identificadas. Siempre deben ir
acompanadas del correspondiente vo-
lante de solicitud y en el vial adecuado.

Una vez entregado al laboratorio, los re-
sultados de la tincion Gram pueden ob-
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tenerse en una hora; los cultivos en 24
horas y el antibiograma en 48h.

19.B. Manejo de la muestra

en el laboratorio de
microbiologia®#*

Una vez llegan las muestras al laborato-
rio de microbiologia, deben prepararse
frotis que se examinan por tincién de
Gram. Una tincién Gram positiva predi-
ce un resultado positivo en el cultivo, sin
embargo, una tinciéon negativa tiene es-
caso valor predictivo.

Las técnicas de cultivo convencionales
necesitan entre 2 y 12 dias para propor-
cionar un resultado.

En lesiones oculares crénicas con reite-
rados cultivos negativos y sospecha de
etiologia infecciosa se debe incluir tam-
bién el cultivo del material en medio pa-
ra micobacterias y las técnicas de PCR.

19.C. Técnicasde PCR
La PCR o reaccion en cadena de la poli-
merasa es una técnica diagnéstica de
biologia molecular®®®" Permite, a partir
de un fragmento de gen o de un nime-
ro pequeno de células, obtener un ele-
vado numero de copias de dicho geny
la cantidad necesaria de ADN para la
identificacion de determinados microor-
ganismo. Su resultado no depende del
crecimiento del microorganismo vy pue-
de ser fiable incluso después de la ins-
tauracion del tratamiento antibidtico.

Para realizar una PCR con éxito es preci-
SO tener una muestra que contenga al
patégeno y un set de oligonucledtidos
de DNA especificos para ese germen, lo
que de alguna manera ha limitado su ex-
pansién a pesar de ser una técnica muy
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eficaz. Es una técnica que permite tener
resultados en 48-72h.

Las tecnicas de extraccion del DNA son
esenciales y condicionan el exito de la
PCR. P Mazoteras et al han comparado
en una publicacion reciente 3 métodos
de extraccion del DNA en las trécnicas
de PCR®2,

Ademads, es preciso tener en cuenta
que también las técnicas de PCR pue-
den fallar o tener dificultades de inter-
pretacion®”, sobre todo las técnicas
convencionales, aunque es cierto que
estas han ido minimizadndose al mejorar
la extraccion y purificacion del DNA vy al
desarrollarse la PCR a tiempo real vy la
PCR multiple que permite realizar si-
multdneamente la prueba para varios
microorganismos.

La PCR puede ir dirigida a buscar la pre-
sencia de DNA bacteriano sin especifi-
caciones a priori (PCR universal) o a la
deteccién de bacterias concretas (PCR
especifica).

Para el diagnéstico por PCR sélo las
muestras de acuoso y vitreo son vali-
das. Las muestras de cérnea y conjunti-
va no sirven al contener gran cantidad
de gérmenes saprofitos . El volumen
minimo de la muestra para el diagndésti-
co molecular es de 50 microlitros.

La muestra de vitreo puede ser tanto de
vitreo puro como vitreo diluido tal y co-
mo ha demostrado el estudio FRIENDS
(French Institutional ENDophthalmitis
Study) .

El andlisis con PCR de las muestras es
util en la practica clinica actual principal-
mente en los casos de endoftalmitis
cronicas en los que la carga microbiana

64

es baja y frecuentemente intracelular.
También es (til para el diagndstico de in-
fecciones oculares de origen fungico
debido a la escasa sensibilidad del culti-
VO y a la escasez de una muestra vi-
trea. Existe cierta experiencia clinica
con métodos de PCR convencional pa-
ra el diagnostico de infeccion por
Candida spp. y Aspergillus spp. entre
otros"?.

La PCR también puede ser Util en estu-
dios epidemiolégicos y de control de in-
fecciones®".

La PCR a tiempo real es una evolucion
de la PCR clasica. En ella, la identifica-
cion del microorganismo se realiza al
mismo tiempo que reproduce el gen, lo
cual ahorra tiempo y disminuye las pro-
babilidades de contaminacién de la
muestra. Esta técnica, aunque cara y po-
co disponible, ha demostrado ser Util no
so6lo para el diagnéstico de endoftalmitis
con cultivo negativo o endoftalmitis cré-
nicas producidas por Propionibacterium
Acnes, sino también en las endoftalmitis
agudas postquirurgicas.

Hay varios trabajos publicados en los
que se demuestra la mayor sensibilidad
de las técnicas de PCR frente a los cul-
tivos tradicionales en la identificacion
del germen causal en las endoftalmi-
tis postquirdrgicas (cultivo: entre el 32 y
el 62%, frente a la PCR: entre el 61 vy el
100 %)1294299),

Varios autores, después de evaluar la uti-
lidad de las técnicas moleculares en el
diagnéstico de las endoftalmitis bacteria-
nas, proponen incorporarlas en los proto-
colos de diagnéstico microbioldgico®m,
Sin embargo es preciso tener en cuenta
que aun no se dispone de kits especifi-
cos para su uso en oftalmologia, por lo
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que se usan Kits dirigidos a bacterias co-
munes (Staphylococcus, Streptococcus,
Pseudomonas, Haemophilus) o a espe-
cies de gran virulencia (Staphylococcus
Aureus, Streptococcus Pneumoniae). En
nuestro pais se dispone, en ciertos cen-
tros de investigacién clinica, de protoco-
los para el uso de PCR a tiempo real en
la endoftalmitis infecciosa para el domi-
nio EUBACTERIA.

Por otro lado, también es importante se-
nalar que en la actualidad se esta pres-
tando especial atencién al desarrollo de
Kits de PCR de deteccién multiple. En la
PCR standard cada organismo o cada
clase de organismos bajo sospecha de-
be de ser ordenada individualmente, vy
require su propia muestra (10 a 50 ul)
por lo que para el diagnostico diferencial,
en ocasiones, la muestra es insuficiente.
No hay kits de espectro amplio disponi-
bles comercialmente por lo que la sos-
pecha del oftalmdélogo influye directa-
mente sobre la posibilidad de acierto.

En un trabajo reciente publicado por
Sugita y colaboradores®? se muestra
como utilizando una combinaciéon de
una PCR multiple junto con una PCR de
amplio espectro ( pan-bacteriana y fun-
gica) se puede detectar simultdaneamen-
te la presencia de virus, parasitos, bac-
terias, y hongos con un valor predictivo
positivo del 99% vy una valor predictivo
negativo del 93%.
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Sin embargo, queda alin mucho camino
por recorrer y es preciso tener en cuen-
ta que en estos momentos las técnicas
de PCR no se pueden usar de forma ru-
tinaria sin cultivos que permitan obtener
el antibiograma. Ademas son técnicas
costosas lo que hace que por ahora se-
an de uso restringido.

Ademads vy gracias a los avances técni-
cos logrados en la extraccion del DNA'y
su purificacion, la recuperacion de DNA
libre de moléculas y proteinas esta per-
mitiendo utilizer las técnicas de PCR en
muestras realmente pequenas haciendo
que cada vez sean menores los casos
que se quedan sin diagnosticar por
muestra insuficiente®®,

En un intento de mejorar aun mas el
diagnostico, recientemente se ha des-
arrollado una tacnica conocida como SE-
CUENCIACION MASIVA PARALELA,
una técnica que permite identificar el
DNA basandose en la forma de vida®™.
Ademas se puede aumentar el rendi-
miento asociandola a la PCR a tiempo
rea|1305)_

Es preciso tener en cuenta que esta tec-
nica tiene también sus limitaciones. No
permite identificar virus (solo DNA) vy la
posibilidad de acierto depende del tama-
Ao genémico de los organismos.
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Preparacion de

medicacion intraocular

Las inyecciones intravitreas se obtienen
preferentemente de la farmacia hospita-
laria con técnicas estériles en campana
de flujo laminar horizontal. Pero ante la
urgencia, pueden prepararse en el quiré-
fano/consulta inmediatamente antes de
su uso. Se utilizaran materiales estériles
trabajando en una superficie también
estéril.

Método de preparacion utilizando un
frasco de 50 ml de suero salino para ca-
da antibiotico y calculando después la
dosis requerida.

Vancomicina intravitrea 1 mg / 0,1ml

VANCOMICINA: Vial de 500mg. Diluir el
contenido del vial en bmL de suero fisio-
l6gico que se habran extraido de un vial
de suero fisioldgico de 50 ml. Mezclar
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bien y aspirar completamente el conteni-
do del vial de vancomicina. Devolver es-
ta dilucion al frasco de 50 ml de sue-
ro usado antes, obteniendo una dilucién
de 10 mg/ml. (0.Tml de esta dilucion
contiene 1 mg).

Ceftazidima intravitrea 2 mg / 0,1ml

CEFTAZIDIMA: Vial de 1gr (1000 mg).
Diluir el contenido del vial en 5mL de
suero fisiolégico que se habréd extraido
de un vial de suero fisiolégico de

50 ml, mezclar bien y aspirar completa-
mente el contenido del vial de ceftazidi-
ma. Devolver esta dilucién al frasco de
50mL de suero usado antes, obtenien-
do una dilucion de 20 mg/ml (0.1 ml de
esta dilucion contiene 2 mg).



s - s - ]
Preparacion de medicacién intraocular N

Amikacina intravitrea 400 ug/0,1ml
AMIKACINA: Vial de 500mg. Anadir

2 mL de suero salino al vial de 500mg,
mezclar bien y extraer 0.8 ml (200 mg) y
anadirlos a un frasco de 50mL de suero
fisiolégico. (0.1 ml de esta dilucién con-
tiene 0.4mg).

Dexametasona intravitrea 400
Hg/0,1ml

Extraer de la ampolla de Dexametasona
(4 mg/ml) 0,1 ml para inyeccion.
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Kit de emergencia =
Hay autores que proponen la creacion
de un "“kit de emergencia” para endof-
talmitis que contendria dos viales de
50 ml de suero salino, uno de 500 mg
de vancomicina y otro de 1000 mg de
ceftazidima, para utilizarse en aquellos
casos en los que no se disponga de la
farmacia hospitalaria®®.
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