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EECC.-Extraccién extracapsular de cataratas.
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Nd-YAG.-Neodinio-Ytrio aluminio granate.
ngrs.-Nanogramos.

NPL.-No percepcién de luz.

0,.-Oxigeno.
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PHEMA.-Poli-2-hidroxi-etil-metacrilato.
PIO.-Presién intraocular.

PL.-Percepcién de luz.

PM.-Peso molecular.
PMMA.-Polimetilmetacrilato.
PMN.-Polimorfonucleares.

PPL.-Percepcién y proyeccién de luz.
QP.-Queratoplastia penetrante.
SIDA.-Sindrome de inmunodeficiencia adquirida.
SMH.-Superficie modificada de heparina.
sp.—-especies.

TEPD.-Potencial eléctrico diferencial transendotelial.
TG.-Tioglicolato.

UFC.-Unidades formadoras de colonias.
VRA.-Vias respiratorias altas.

VPP.-Via pars plana.

UV.-Ultravioleta.
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I ENDOFTALMITIS POSTQUIRURGICA

El progreso técnico conseguido en la cirugia oftalmolégica
en los ultimos afios no debe hacernos olvidar a los oftalmélogos
la posibilidad de desarrollo de una infeccién postquirirgica,
que hard indtiles los esfuerzos del cirujano y las esperanzas
del paciente.

Lejos quedan los tiempos en que el maestro de Fuchs, en
1873, le aconsejaba®' "mojar el cuchillo de Daviel con la boca
antes de introducirlo en el ojo, para que éste resbalara
mejor". Las técnicas quiridrgicas y las medidas de prevencién de
infeccién se han depurado mucho en este tiempo, con lo que
cabria esperar que las infecciones postquiridirgicas fueran
excepcionales; pero la endoftalmitis continda siendo una
complicacién que la mayoria de cirujanos ha sufrido o sufriré;
pese a realizar, en la mayoria de casos una asepsia quirdrgica
adecuada. De manera que, al igual que con las hemorragias
expulsivas, la otra gran complicacién de 1la cirugia de
cataratas, podemos dividir a los cirujanos oftalmélogos en los
que han tenido un paciente que desarrollé una endoftalmitis
postquirurgica y los que lo tendrdén.

El objeto de esta tesis es, en primer lugar el estudio
retrospectivo de 1la casuistica de dicha complicacién en el
Servicio de Oftalmologia del Hospital Universitario "La Fé",

analizando la incidencia, etiologias y factores pronéstico; su

Dr. Antonio M. Duch Samper
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interés fundamental radica en aportar una importante casuistica
local dado el escaso numero de estudios sobre esta complicacién
en Espafna*®*. En segundo lugar determinaremos el grado de
asepsia quirdrgica obtenido durante la cirugia mediante el
estudio de la contaminacién observada en cédmara anterior ocular
tras finalizar cirugias no complicadas de cataratas.
Posteriormente observarem&s el efecto de un antibiético,
administrado intravenosamente durante la cirugia (imipenem),
sobre dicha contaminacién. En la conviccién de que la mejor
forma de tratar dicha contaminacién seria la utilizacién de un
antibiético en el liquido de infusién realizaremos un estudio
anatomopatolégico, en un modelo experimental en conejos, sobre
la toxicidad endotelial de un antibiético (ceftazidima)
administrado en liquido de infusién en cdmara anterior.

Antes de pasar al desarrollo de estos puntos realizaremos
un somero recordatorio sobre la clinica, etiologia, diagnéstico
y tratamiento de las endoftalmitis, deteniéndonos mds en un
tipo especial de endoftalmitis postquirirgica recientemente
descrita, las endoftalmitis crénicas postquirurgicas.
Posteriormente intentaremos aclarar los conceptos bdsicos sobre
profilaxis de 1la infeccién postquirirgica, mediante una
revisién de 1la 1literatura de los factores de riesgo de
infeccién y de las medidas de asepsia y antisepsia, con

especial atencién a la profilaxis antibiética.

Dr.Antonio N. Duch S.
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I.1.-La ENDOFTALMITIS POSTQUIRURGICA. SU INCIDENCIA

Segin Peyman la endoftalmitis es una respuesta
inflamatoria a una invasién bacteriana, fungica o parasitaria
del ojo, y Driebe lo resume en una inflamacién ocular superior
a la esperada normalmenté en el periodo postoperatorio'.

La incidencia de endoftalmitis ha ido disminuyendo a lo
largo de éste siglo, asi antes de 1875 ésta era alta,
alcanzando un 10%, disminuyendo drdsticamente hasta el 1% en
1950 y 1llegando en la actualidad a incidencias variables, segun
autores entre el 0.05 y el 0.5%** (Tabla I, Figura I). Esta
disminucién se debe sin duda a los avances en las técnicas de
asepsia y antisepsia durante la cirugia; probablemente también
el papel profildctico de los antibiéticos sea importante en la

disminucién en la incidencia de estas infecciones.
I.2.-CLASIFICACION de las ENDOFTALMITIS

Seguin la clinica las endoftalmitis se pueden clasificar
en postquirirgicas, postraumaticas, tras cirugia filtrante y
endégenas. De las endoftalmitis endégenas no nos ocuparemos,
dado que a parte de no ser de causa postquirdrgica, tema
principal de la tesis, representan un grupo con caracteristicas
muy diferenciales al resto de infecciones, actualmente en
aumento debido a la aparicién del sindrome de inmunodeficiencia

adquirida (SIDa).

_Dr.Antonio M. Duch Samper
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Tabla I
Incidencia de endoftalaitis postcirugia de cataratas desde 1921 a 1967

Autor Periodo de Afio Incidenc Gémenes causales
estudio public i») nas frecuentes

Raesay 1891-1921 1921 3.16 Streptococcus pneuaonlae

Parker 1905-1921 1921 0.70 Staphylococcus aureus
Streptococcus pneuaoniae

Bell 1921 0.00

Giri 19-21-1922 1923 1.58

Meller 1919-1921 1923 0.80

Dunphy 1915-1925 1927 0.66

Parker 1921-1927 1927 0.66 Staphylococcus aureus
Streptococcus pneuaoniae

Cruickshank 1923-1926 1927 1.58

Ednund 1910-1925 1928 1.60

Davenport 1919-1925 1928 1.22

Bothnan 1932 1.30

Slocum 1921-1933 1933 1.58

Parker 1927-1933 1934 0.66

Grosz 1904-1933 1936 0.08

Berens et al 1936-1938 1938 0.09

Guyton et al 1926-1943 1943 1.17

Dunnington et al 1937-1945 1945 0.40 Staphylococcus aureus

Frangois 1937-1945 1946 0.24

Mugues et al 1925-1947 1947 0.69 Staphylococcus aureus

Streptococcus pneumonias
Baemophylus Influenzae

Bhave et al 1946-1948 1948 2.00 Staphylococcus aureus
Streptococcus pneuaoniae

Duthie 1937-1946 1949 1.40

Dellaporta et al 1936-1948 1949 1.21

Cosnetatos 1950 0.16

McWorter 1920-1950 1950 1.00 Streptococcus pyogenes

Liehn et al 1948-1951 1952 0.20 Streptococcus pneuaoniae
B.coll

Townes et al 1946-1950 1952 0.00

Callahan 1947-1952 1953 0.30 Staphylococcus aureus
Pseudomona aeruglnosa

Mullen 1944-1951 1953 0.15

Locatcher-Khorazo 1945-1955 1956 0.08 Staphylococcus aureus
Pseudomona aeruglnosa

Pearlnan 1949-1955 1956 0.21 Aerobacter aerogenes

Pico 1948-1956 1958 0.67

Burns 1956-1958 1959 0.19 Staphylococcus aureus

Neveu et al 1954-1958 1959 0.67

Truhlsen 1959 0.80 Staphylococcus sp
E.coll

Luke 1954-1960 1960 0.51

De Alxelda 1958-1961 1963 3.70 Hongos

Alien et al 1950-1964 1964 0.11 Staphylococcus aureus

Streptococcus sp
Pseudomona aeruglnosa
Rollins 1951-1962 1965 1.40 Staphylococcus aureus
Streptococcus sp
Staphylococcus albus

Freeaan and Gay 1953-1964 1967 0.48 Staphylococcus aureus
Pseudomonas sp

Hhiston 1955-1964 1967 0.57 Staphylococcus aureus

Kolker et al 1962-1965 1967 0.21 Pseudomonas sp

Staphylococcus aureus

Modificado de Leopold®

Dr Antonio n. Ducb Samper
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Figura 1 De Adenisl0, Alien5, Durandl y Jaffell

1.2.1.-ENDOFTALMITIS POSTQUIRURGICA

Clésicamente la mayoria de endoftalmitis ocurren tras
cirugia infraocular y, dado que la cirugia de cataratas es la
més comun, es tras ella donde encontraremos mas frecuentemente
la infeccidén. Pero la endoftalmitis también puede ocurrir tras
otras cirugias como la queratoplastia penetrante, cirugia de
retina, vitrectomias, queratotomias radiales, etc. Dentro de
las endoftalmitis postcirugia de cataratas se ha descrito
recientemente una entidad de caracteristicas diferenciables al

resto de endoftalmitis postquirGrgicas agudas, que es la
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endoftalmitis crénica postquirirgica, de la que posteriormente

nos ocuparemos.

I1.2.2.-ENDOFTALMITIS POSTCIRUGIA FILTRANTE

Dicho tipo de endoftalmitis se considera como un grupo a
parte debido fundamentalmente a tres razones, 1l.-suelen
acontecer mucho tiempo después de la cirugia (meses, afnos) y de
forma brusca, 2.-los gérmenes causales mds frecuentes son
distintos a los que causan las endoftalmitis tras cirugia de
cataratas, y 3.-el pronéstico visual es peor que en el resto de

endoftalmitis postquirurgicas.

I.2.3.-ENDOFTALMITIS POSTRAUMATICA

Las endoftalmitis postraumaticas merecen un estudio a
parte del resto de endoftalmitis debido a la dificultad que
entrafa el diagnéstico precoz de la infeccién, ya que sus
signos incipientes se asemejan a los propios del traumatismo.
La etiologia de dicho tipo de infecciones, como es fdacil de
imaginar, variard del resto de las endoftalmitis y dependera
del medio en que se haya producido el traumatismo perforante.
Durante la tesis realizaremos un estudio sobre dicho tipo de
endoftalmitis, incluida en el grupo de infecciones tras cirugia
de urgencias repafadora de traumatismos perforantes del globo

ocular.

-Antonio M. Duch S.
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1.3.-CLINICA de las ENDOFTALMITIS POSTQUIRURGICAS

La presentacién clinica de las endoftalmitis depende del
tipo de <cirugia de origen, del organismo causal, de 1la
severidad del cuadro y del tiempo transcurrido desde el inicio
de la infeccién.

Segun Durandl los sintomas méds frecuentes son el dolor vy
la disminucién de agudeza visual, seguidos de la fotofobia.
Estos sintomas son de dificil apreciacidédn en determinados tipos
de cirugias, sobre todo en las de origen postraumadtico, donde
son también estos dos sintomas los més frecuentemente
encontrados en ausencia de infeccidén. E1 dolor no siempre
aparece en las infecciones por gérmenes de baja virulencia, por
lo que parece ser gque es la disminucidén de la agudeza visual,
debida a la presencia de membranas prepupilares, hipopion u
opacificaciédn vitrea, el sintoma mas fiablel2.

Los 5$1gnos mas Tabla II:

Clinica de las endoftalmitis

frecuentemente observados

Sintomas Signos
son la presencia de fibrina Dolor 695 Células en CA 75%
Disminucién AV 46% Hipopion 66%
L, , Fotofobia 2% Hiperemia 51%
o células en camara Nada 9% Infiltrado corneal 49%
Edema parpebral 19%
anterior, el hipopion, la Células vitreas 18%
Descarga purulenta 5%
. . . . Dehiscencia sutura 5%
hiperemia conjuntival,
Modificado de Durandl
infiltrados corneales

(frecuentemente asociado a infecciones por Streptococcus sp),
edema parpebral, vitritis, etc (Tabla 1II, Figuras 2-5). La

asociaciédn precoz de algunos de estos signos con el desarrollo

Dr.Antonio H. Duch Samper
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ASPECTOS BIOMICROSCOPICOS de las ENDOFTALMITIS
POSTQUIRURGICAS

Fig.2.-Intensa reaccién fibrinosa en cémara anterior de
inicio 8 dias tras la cirugia (Etiologia: Staphylococcus
epidermidis)

Fig.3.-Hipopion del 10%, 5 dias tras la cirugia
(Etiologia: Streptococcus viridans)

Fig.4.-Absceso corneal anular asociado a coagulo de
fibrina en cédmara anterior, tras tratamiento.
(Etiologia: Streptococcus viridans)

Fig.5.-Cdmara anterior totalmente ocupada por exudaciodn
purulenta. Paciente intervenido de queratoplastia
penetrante, 3 semanas tras la cirugia. (Etiologia:
Streptococcus pneumoniae)
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de infeccién serd dificil en el caso de pacientes intervenidos
de vitrectomia o en 1los intervenidos de wurgencia por
traumatismo perforante del globo ocular (Figura 6), debido a
que algunos de estos signos, el Tyndall vitreo en las
vitrectomias o la importante celularidad en cdmara anterior en
los traumatismos, son frecuentes en el postoperatorio
inmediato.

El tiempo transcurrido entre la cirugia y la aparicién de
los primeros signos de infeccién dependerd, en gran medida, del
agente microbiano causal. Asi, las infecciones causadas por
Bacillus cereus, tipicas de los traumatismos perforantes del
globo ocular aparecerdn antes de las 36 horas; las causadas por
Staphylococcus aureus, Streptococcus sp 6 por gérmenes
gramnegativos lo hardn entre el primer y el tercer dia
postcirugia; las originadas por Staphylococcus epidermidis
aparecerdn después de la primera semana; y las causadas por
Propionibacterium acnes 6 por hongos lo hardn a partir de los
2-3 meses. Esta regla tendrd sus excepciones, que estardn en
relacién con la virulencia del germen causal, variable entre

distintos microorganismos del mismo grupo y especie.
I.4.-AGENTES ETIOLOGICOS en las ENDOFTALMITIS POSTQUIRURGICAS

Los gérmenes causales mds frecuentemente encontrados en
las endoftalmitis han variado a lo largo de este siglo;

Leopold*®, en wuna recopilacién de publicaciones sobre

onio ch
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endoftalmitis postquirdirgicas (Tabla 1I), encuentra al
Streptococcus sp en los anos 40, el Staphylococcus aureus en
los 50, apareciendo los gérmenes gramnegativos en los anos
1960-1970, y los hongos en los afios 80; aunque en la actualidad
los gérmenes gramnegétivos se encuéntran como causa de
endoftalmitis en menos de la tercera parte de casos.

El reconocimiento del Staphylococcus epidermidis como
causante de endoftalmitis no se produjo hasta 1973,
probablemente debido a que éstos se consideraban bacterias de
baja patogenicidad no causantes de infeccién'*, aunque
posteriormente se demostré que el ojo es particularmente
vulnerable a ellas. El reconocimiento de Staphylécoccus
epidermidis como causante de endoftalmitis, la causa més
frecuente en la actualidad, puede estar también en relacién con
las medidas antisépticas y la profilaxis antibiética utilizada
durante 1la cirugia, que pueden haber variado el. espectro
microbiano causante de 1las infecciones postquirirgicas,
disminuyendo sobretodo las causadas por gérmenes no habituales
de la superficie ocular (flora no autéctona).

Los gérmenes mds frecuentemente encontrados son 1los
grampositivos en el 65-70% de casos*®**®, de forma variable segin
el tipo de endoftalmitis (Tabla III). Asi, en cirugia de
cataratas es el Staphylococcus epidermidis el germen mas
frecuente, en cirugia filtrante son los Streptococcus sp, y en
cirugfa postraumatica los Streptococcus sp, Staphylococcus

epidermidis y Bacillus sp.
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Tabla III
Gérnenes causales nas frecuentes de
endoftalaitis segun el tipo de cirugia

Gérmenes Postquirirgica Cirugia filtrante Postrauaatica
(n-63) (n=30) (n-30)
Staphylococcus. | 38» 0» 20»
coagulasa-negativos
Staphylococcus aureus 21» T» 0»
Streptococcus sp 11» 57» 13»
Baclllus sp 0» 0» 27»
Haemophylus influenzae 3» 23» 0»
Otros Gram-negativos 13» T» 20»
Hongos 8» 3» 17»

Otros 6 3» 3»
Mixta 2» 0» 11»

Recopilacién de Forster1] et al
Los gérmenes gramnegativos causan menos del 20% de
infecciones, siendo la Pseudomona sp, el Proteus sp y el
Haemophylus influenzae sus maximos representantesl8. La
endoftalmitis flingica es extremadamente rara, habiéndose
descrito més de 20 especies causales distintas, siendo las méas
frecuentes Aspergillus sp, Cephalosporium sp, Candida sp,

Fusarium sp, Voluella sp y Neurospora sp.

I.5.-DIAGNOSTICO de la ENDOFTALMITIS POSTQUIRURGICA

El diagnéstico sera fundamentalmente clinico, siendo
importante el rapido reconocimiento de esta complicacidén para
comenzar el tratamiento lo antes posible.

La realizacidén de ecografias nos orientard acerca de la
gravedad de la infeccidén, valorando la presencia de opacidades
vitreas importantes o la presencia de desprendimiento de retina
(DR) 6 desprendimiento de coroides (DC), indicacidén, los dos

primeros de cirugia. Segun Valencial9, los Streptococcus sSp se

Dr.Antonio K. Ducb Salgar
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asocian con mds frecuencia a mayores opacidades vitreas, y los
gérmenes gramnegativos desarrollan con mds frecuencia DCs.

El diagnéstico que mds nos interesa es el microbiolégico
ya que, si bien no modifica la pauta terapéutica de entrada,
nos orientara sobre el tratamiento antibiético de mantenimiento
y el pronéstico visual final. Asi, la deteccién de determinados
gérmenes (como Streptococcus sp 6 gramnegativos) como causantes
de infeccidén es indicacién clisica?® (en relacién con el mal
pronéstico de los mismos) de tratamiento mediante vitrectomia.

Se deben de tomar muestras de los posibles focos de
infeccién (conjuntiva, mdrgenes parpebrales, fosas nasales),
pero son principalmente las muestras de humor acuoso y vitreo
las que nos dardn el diagnéstico. Cldsicamente®* se describe que
un germen cultivado en conjuntiva es posible causante de la
infeccién, en humor acuoso probable, y en vitreo seguro; pero
no se deben desestimar las muestras de conjuntiva, ya que en un
30% de casos encontramos muestras negativas en vitreo, Y en un
57% en humor acuoso®, que dan un importante valor a posibles
gérmenes aislados de las muestras conjuntivales. Las muestras
de fosas nasales nos serdn de gran utilidad en el caso de
infecciones tardias en pacientes intervenidos de cirugia
filtrante, cuyo origen esta frecuentemente en relacién con
infecciones previas de vias respiratorias altas.

La toma de muestra de humor acuoso se realizard con aguja
de 27 6 30 gauges (G): bajo léampara de hendidura y previa

instilacién de colirio de cocaina se procederid a puncionar la

_Dr.Antonio N. Duch Samper
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camara anterior a nivel del limbo quirdrgico corneoescleral,
preferiblemente a las 3 o 9 horas, aspirando todo el liquido
posible sin provocar un colapso importante de 1la camara
anterior. Es frecuente que en esta muestra el microbiélogo no
encuentre gérmenes (57% de casos segun Speaker*?), pero algunos
autores sefialan casos de cultivos positivos en humor acuoso y
negativos en vitreo?*.

La toma de muestras vitreas se puede realizar mediante
aspiracién simple de 0.2-0.3ml con aguja de 22G*?*, biopsia
vitrea mediante vitreotomo (20G) sin infusién (segun técnica de
Doft*) 6 mediante cultivo del cassette de recoleccién de
liquidos tras vitrectomia pars plana; este udltimo tiene 1la
ventaja de ser terapéutica de la endoftalmitis. En caso de no
existir hialoides anterior, la via limbar para aspiracién
vitrea es adecuada. En el 40% de casos con cultivo positivo en
vitreo el cultivo de humor acuoso es negativo®.

En ocasiones se observa un absceso en 1la incisién
quirdrgica, claro origen de la endoftalmitis; en estos casos la
realizacién de puncién vitrea o de céamara anterior seguin el
autor, puede obviarse pues el germen causal puede facilmente
cultivarse a partir de la muestra de dicho absceso (Figuras 7-
9).

Las muestras se analizardn mediante examen directo con
tincién de Gram y Giemsa y cultivo en agar sangre, agar
chocolate, medio de Saboraud y caldo de tioglicolato (TG),

considerdndose como positivo cuando exista crecimiento, como

onio M. h_S:
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Fig.6.-Endoftalmitis tras traumatismo perforante corneal.
Obsérvese la sutura de la herida a las 9 horas. Se
aprecia una importante reaccidén ciliar; se asociaba a
intenso Tyndall en cédmara anterior e hipopion del 10%.

Figs.7-9.-Absceso corneal en la zona de la incisidn
quirtrgica. (Etiologia: Streptococcus pneumoniae,
figs.7-8, Staphylococcus epidermidis, fig.9).Fig.7.-
Endoftalmitis 1.5 meses tras la cirugia, 1 semana tras
exploracidédn con cristal de tres espejos de Goldman;
Fig.8.-Endoftalmitis 2 semanas tras la cirugia; absceso
localizado en una zona de dehiscencia de sutura. Fig.9.-
Absceso corneal incisional en paciente con obstruccidn
de vias lagrimales.

Dr.Antonio H. Duch Snmpar
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minimo, en dos medios sélidos 6 uno liquido y otro sélido. Pese
a un adecuado procesamiento de las muestras existen un 30% de
cultivos negativos, segin autores, que no significan una falta
de infeccién. Los cultivos negativos se pueden explicar por
esterilizaciéh de lé ihfeccién por lés defensas del huésped,
secuestro de microorganismos en los fagocitos o mala técnica de
recogida. Por este motivo Forster®® propone el sistema del
filtro de membrana, consistente en el cultivo de un filtro
sobre el que se hace pasar el contenido del cassette de
vitrectomia. Joondeph®** y Rowsey®® proponen la utilizacién de
botes de hemocultivo para el procesado de 1las muestras
intraoculares; con ambos métodos se obtienen un 91% de cultivos
positivos. Pokorny** propone la ultrasonificacién de las
muestras antes de su procesado, encontrando resultados
positivos en todas las muestras catalogadas de negativas sin
ultrasonificacién previa.

En cuanto al diagnéstico diferencial, éste se deberd
realizar con la uveitis estéril, secundaria a restos de masas,
cuerpos extrafios introducidos durante la cirugia, etc. Las
uveitis estériles ocurren tras la cirugia en el 2% de casos,
apareciendo en el postoperatorio inmediato, cursando raramente
con dolor 6 disminucién de visién*2?. E1 diagnéstico diferencial
se realizard, sobretodo con las endoftalmitis causadas por
Streptococcus sp o por gérmenes gramnegativos. Ante la duda se
debe proceder como si de una endoftalmitis postquiridrgica

infecciosa se tratara.

_Dr.Antonlo M. Duch Samper
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I.6.-TRATAMIENTO de la ENDOFTALMITIS POSTQUIRURGICA

Ante la sospecha de endoftalmitis se debe instaurar
prontamente un tratamiento antibiético que cubra la mayoria de
gérmenes causales de infeccién, modificando ésterposteriormente
segin los resultados del cultivo microbiélégico. Nunca se
esperard al resultado microbiolégico antes de instaurar el
tratamiento, ya que una demora de 24 horas en su inicio puede
provocar la pérdida funcional y/o anatémica del globo ocular.

Debido a la presencia de la barrera hematorretiniana 1la
mayoria de antibiéticos administrados de forma parenteral
penetran mal en vitreo; la inflamacién facilita la entrada de
los antibiéticos, debido a la rotura de esta barrera, pero pese
a ello no se comienzan a conseguir niveles terapéuticos en
vitreo hasta las 48 horas'?, por lo que es necesario la
aplicacién del antibiético de forma intraocular 'mediante
inyecciones intravitreas. La udnica forma de conseguir
rdpidamente niveles adecuados de farmaco en vitreo es 1la
inyeccién intravitrea. Un antibiético administrado via
parenteral permitird obviar 1la necesidad de repetir 1la
administracién intravitrea de antibiéticos.

Algunos antibiéticos, como 1la ciprofloxacino, si que
alcanzan niveles en cavidad vitrea tras ser administrados
parenteralmente, pero tienen el inconveniente de su escasa
efectividad frente a Streptococcus sp y 1las crecientes

resistencias del Staphylococcus sp. A este respecto, existe una

Dr.Antonio M. Duch Sagper
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quinolona de nueva creacidén, el sparfloxacino, efectiva frente
a Streptococcus sp, con buena penetracidn intraocular,
prometedora en el tratamiento de estas infecciones.

En la tabla IV se puede observar el protocolo terapéutico
actualizado de las endoftalmitis, seglGn Flynn27.

Junto con los N

Tratamiento Inicial recomendado
en las endoftalmitis postquirturgicas

antibidéticos, es de una gran

, , . . . A .-Intraocular
utilidad 1la wutilizacidén de Vancomicina, lmgr/0.lml +
Ceftazidima, 2.25mgrs/0.1lml

(d gentamicina, 0.1lmgs/0.lml,
corticoides. La alteracidn de 6 amikacina 0.«agrs/0.lml) +

Dexametasona, 0.4mgrs/0.1lml

., B.-Periocular
la ultraestructura y funcidn . .
ancomicina, 25 mgrs +
Ceftazidima, 100 mgrs +
(d gentamicina, 20 mgrs)

retinianas no son Unicamente bexametasona, 12 a 24 mgrs
C.-Tépico
causa de la infeccién; la Vancomicina, 50mgrs/ml/h +

Ceftazidima, 50mgrs/ml/h +
(d gentamicina, l4mgrs/ml
6 amikacina, l4mgrs/ml/h)

] 1A Corticosteroides +
inflamaciédn, y con ella la S opi it o

D .-Sistémico

liberacidén de sustancias por

Vancomicina, lgr IV/12h +
Ceftazidima, lgr IV/12h
(6 sbélo ciprofloxacino,

A 3 ?250mgrs/V0/12h para
células polimorfonucleares o setoE by s)

(superdxido, peréxido de Modificado de FlynnZz et ai
hidrdégeno, enzimas

proteoliticas cdédmo elastasa, colagenasa o gelatinasa) pueden
provocar desestructuracidén del tejido retiniano, haciendo que
una infeccidédn con buena respuesta al tratamiento antibidtico
tenga un mal resultado funcional debido a la apariciébén, entre
otros, de un edema macular quistico (EMQ) (Figuras 10-13).
Clédsicamente se ha recomendado esperar antes de utilizarlos a
que la infeccidén se detuviera e incluso estaban contraindicados

en ciertos casos de infecciones, como las debidas a hongos.

Pero, en la actualidad la mayoria de autores?/ recomiendan su

Dr.Antonio H. Duch Saaper
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12 13

Fig.10,-Obsérvese la malla de fibrina en cémara anterior
en proceso de reabsorcidén. (Etiologia: Staphylococcus
epidermidis)

Fig. 11.-Obsérvese la intensa reaccidén fibrinoide en cémara
anterior y la cufia de hipopion. Las flechas sefialan la
separacién de la malla de fibrina del endotelio corneal.
(Etiologia: Streptococcus viridans)

Fig.12.-Mismo caso anterior, 3 meses tras el tratamiento;
se observan opacidades vitreas postinflamatorias en
reabsorcidn.

Fig.13.-Mismo caso anterior, a los 5 meses del
tratamiento; Se observa en la angiografia fluoresceinica
en tiempos tardios, la presencia de un EMQ.

Dr.Antgojg ff Dugh sampar
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pronta utilizacién, incluso como tratamiento de choque.

En cuanto a la vitrectomia pars plana como medida
terapéutica de las endoftalmitis, existen posturas
contradictorias. Como ventaja principal presenta la facilidad
en la toma de muestras, la limpieza mecdnica de gérmenes, y la
mejoria de la circulacién de farmacos al interior del ojo. Su
principal desventaja radica en la necesidad de disponer de un
material adecuado y 1la dificultad técnica de 1la misma.
Clasicamente se indicaba ante infecciones que no respondian al
tratamiento médico, y ante infecciones con mal pronéstico de
entrada, como eran las endoftalmitis postraumdticas y las que
ocurren en pacientes intervenidos de cirugia filtrante, ésta
ultima en relacién a su agente causal mds frecuente, el
Streptococcus sp; por esta razén, revisando la literatura, sus
efectos beneficios comparados con los casos en los que no se
utilizé la vitrectomia, son contradictorios. Actualmente existe
un estudio prospectivo sobre el beneficio real de 1la
vitrectomia como tratamiento de 1las endoftalmitis en el

resultado visual final (EVS, endoftalmitis vitrectomy study?®®).

_Dr Antopio M. Duch Samper
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I.7.-ENDOFTALMITIS por GERMENES de BAJA VIRULENCIA,

ENDOFTALIMITIS CRONICA POSTQUIRURGICA

Como ya hemos sefnalado inflamacién e infeccién son
complicaciones temidas en la cirugia, que ocurren tipicamente
en periodos postquirdrgicos precoces. Con menbs frecuencia,
dichas complicaciones pueden‘maﬁifestarse como inflamaciones de
bajo grado de curso crénico y recurrente, que han recibido
diversas denominaciones como, endoftalmitis crénica
bacteriana?®, endoftalmitis térpidas®® (o} endoftalmitis
localizadas®** y que han sido descritas recientemente tras
cirugia de extraccién extracapsular de catarata e implante de
LIO de cdmara posterior. Estas endoftalmitis térpidas suelen
plantear problemas diagnésticos y terapéuticos. Es dificil
afirmar el origen infeccioso de esta patologia que suele ceder
parcialmente con 1la corticoterapia, c¢on caracteristicas
similares a las uveitis facoanafildcticas pero, actualmente se
reconoce al Propionibacterium acnes como causa frecuente de
este tipo de procesos, aunque su mecanismo patogénico es atn

objeto de estudio.
I.7.1.-CARACTERISTICAS del Propionibacterium acnes

El Propionibacterium acnes (o corynebacterium parvum) es
un germen anaerobio o microaerofilico grampositivo, catalasa e
indol positivos, con caracteristicas morfolégicas variables,

desde pleomérfico hasta forma bacilar (rod-shaped)?*, no

Dr.Antonio M. Duch Samper
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formador de esporas?**, perteneciente al género
Propionibacterium, clase Actinomicetales. Crece como pequenas
colonias blancas o rosadas brillantes u opacas, necesitando
para ello un medio de cultivo anaerobio estricto.

Se trata de un orgéﬁismo ubicuo encontrado habitualmente
en la flora anaerobia de la conjuntiva, habitante de 1los
foliculos sebdceos humanos y ha sido cultivado en mds de un
43.8% de conjuntivas normales, correspondiendo al 78% de los
anaerobios aislados?®®. Patégeno oportunista, ha sido implicado
en una amplia variedad de infecciones oculares y perioculares
agudas como celulitis preseptales, canaliculitis,
dacriocistitis, conjuntivitis y queratitis?®¢-*’. También ha sido
descrito como el agente causante de endoftalmitis agudas tras
cirugia®® o traumatismo penetrante habiéndose publicado en la
literatura un total de 15 casos?-%-%¢-3%4 ¢ de ellos tras

cirugia®s.
I.7.2.-SINDROME de ENDOFTALMITIS CRONICA POSTQUIRURGICA

Recientemente ha sido aislado en ojos con una forma
inusualmente crénica e indolente de inflamacién intraocular
tras extraccién estracapsular de catarata (EECC), sindrome
primeramente descrito por Meisler** en 1986. Hasta diciembre de
1991 habian sido publicados mds de 30 casos en los que se
reconocié al Propionibacterium acnes como causa de

endoftalmitis crénica?°-3*-3%-41-52  todos tras cirugia de catarata

Pr.Aptonfo W. Duch Samper
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mediante técnica de EECC con implantacién de lente intraocular
(LIO), excepto en un caso descrito por Ormerod®*®, en el cual no
se implanté LIO, y otro descrito por Chien®® tras extraccién
intracapsular de cataratas (EICC). En 4 de ellos la inflamacién
comenzé después o fue exaéérbada tras capsulotomia Nd-
YAG?1-37-41,45-47 (]aser neodinio-ytrio aluminio granate), en un caso
el P.acnes se aislé en asociacién con Actynomices israelly*,

y en otro con Staphylococcus epidermidis®:.
I.7.2.1.-FRECUENCIA

Pese a 1la infrecuente presentacién de casos de
endoftalmitis por P.acnes, se trata de un agente frecuente si
consideramos aisladamente el grupo de endoftalmitis de comienzo
tardio en pseudofdquicos, pues es el germen mds frecuente, con
el 63% del total de casos* y el 78% de los cauéados por

gérmenes anaerobios*s.
I.7.2.2.-CLINICA

Clinicamente el sindrome de endoftalmitis crénica por
P.acnes cursa como una inflamacién crénica de bajo grado tras
cirugia®™*%-4*, simulando en ocasiones uveitis facoanafilicticas.
Cursa con fotofobia, disminucién de la agudeza visual en
principio leve, pero que evoluciona progresivamente a visiones

de 20/100-20/300, enrojecimiento conjuntival y dolor. Este
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cuadro de uveitis responde transitoriamente a tratamientos
antinflamatorios®’. Aunque se han descrito inicios 10 meses tras
cirugia®*-*®* y tras dos afios*®, lo usual es que aparezcan entre
los 2 y 6 meses, con una media de 4 meses*. A veces hay
precipitados queréticps granulomatosos y sobre la superficie de
la lente; pudiendo cursar también con hipopion (Figuras 14-17).

Es caracteristica la existencia de placas blanquecinas,
que clinicamente pueden semejar cortex residual, sobre 1la
cdpsula posterior o la LIO*+****, aunque no siempre aparecen.
Sin embargo, Fox y Zambrano® lo encuentran en el 100% de casos,
sugiriendo que éste seria el hallazgo més distinguible de 1las
endoftalmitis por P.acnes, inusual en otras endoftalmitis. Las
placas parecen ser colonias de microorganismos, quizés

mezcladas con material cristaliniano residual®’-*2-44-5¢,

Parecen ser mads frecuentes en

Tabla V
Signos clinicos en endoftalmitis
crénicas por P.acnes

ojos con complicaciones Pleca blanguecina o0t
. . . vitritis 100%
intraoperatorias, Seidel, mechas s o granulumatoss N
Hipopion 45%

. . Fibrina en cémara anterior 33%

vitreas®®, o alargamiento del tiempo Hemorraglas intrarretiniana 228

Zanbrano™ et al

quirﬁrgico“. Los signos clinicos mds
frecuentes sequn Zambrano®* aparecen en la Tabla V. Los
filamentos de fibrina adquieren una forma particular
(filamentos en sarta de cuentas), aunque estdn también
descritos en sarcoidosis, endoftalmitis fungicas y
toxoplasmosis.

Segin Apple®* existirian 5 estadios : 1l.- remanentes

capsulares tranquilos que no causan inflamacién, 2.- clinica

Dr.Antonio N, Puch Samper
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14 15
le 17

ENDOFTALMITIS CRONICA POSTQUIRURGICA

Fig.14,-Aspecto biomicroscépico 2 semanas tras
tratamiento; las flechas sefialan la placa blangquecina

capsular.
Fig.15.-Intensa reaccidén inflamatoria granulomatosa en

cdmara anterior. Obsérvese la presencia de precipitados
querdticos en grasa de carnero

Fig.1l6.-Intensa reaccién fibrinosa en cémara anterior. La
malla de fibrina parece adoptar disposicidén en sarta de

cuentas
Fig.17.-Reaccidédn de céamara anterior asociada a intensa

vitritis.
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similar al sindrome téxico de 1la 1lente, ojo irritado e
inflamado, con tests vitreos negativos, 3.~ uveitis anterior y
afectacién del vitreo adyacente al saco capsular, 4.-
endoftalmitis con afectacién del segmento anterior, 5.-

endoftalmitis generalizada.

I.7.2.3.-METODOS DIAGNOSTICOS

La endoftalmitis por Propionibacterium acnes deberia de
sospecharse ante una inflamacién intraocular crénica indolente
que se desarrolla tras una extraccién extracapsular de
cataratas. Muchos diagnésticos pueden haber pasado

desapercibidos, por lo que la incidencia real no es conocida.

I.7.2.3.1.-Toma de muestras

Se deben de tomar muestras intraoculares para cultivos
tanto aerobios como anaerobios, asi como para micobacterias y
hongos®*-4'; también se deben de realizar tomas para estudio
citoldégico e histopatolégico®’. Las muestras han de ser de humor
acuoso y de humor vitreo, ya que es frecuente que el cultivo de
humor acuoso sea negativo*®. En ocasiones es necesario tomar
también muestras de la cdpsula cristaliniana (aspiracién sobre
la cépsula®®, biopsia, capsulectomia, extraccién capsular
completa previa aplicacién de quimotripsina) y cultivarla, ya

que es frecuente que el germen se acantone en las placas
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blanquecinas, lo que explica que los cultivos de humor vitreo

puedan ser también negativos3®7-4s,

I1.7.2.3.2.-Procesado_de las muestras

‘Las muestras han de ser incluidas inmediatamente en caldo
de tioglicolato, cultivadas a 370C, con escasa manipulacién,
debido a la extrema facilidad con que contamina los cultivos.
Para extremar la anaerobiosis, se puede incluir este medio en
parafina, para posteriormente cultivarlo en medio anaerobio
estricto (se recomienda agar-sangre con Brucella al 5%,
feniletil alcohol, 6 agar kanamicina-vancomicina). Se dard més
fiabilidad al crecimiento en medio sélido, debido a 1la
facilidad de contaminacién por P.acnes3%:*2,

Los cultivos se deben mantener incluso 14 dias, debido a
que el P.acnes es un germen de lento crecimiento que comienza
a hacerse evidente a los 7 dias, rango 3-14 dias®*.

Es importante que ante la sospecha de infeccién por
P.acnes exista una relacién estrecha con el microbiélogo,
informdndole del tipo de infeccién que buscamos -gérmenes de
baja virulencia-, incluso que sea él mismo quien se encargue de
la recogida de muestras debido a las extremas precauciones que
se han de tener para ello ya que el P.acnes es un germen que
contamina con mucha facilidad las muestras. E1 P.acnes no es un
germen habitualmente buscado por los microbiélogos, incluso su

crecimiento es considerado con frecuencia como contaminacién,
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no como infeccién, de ahi la importancia del previo contacto
con el microbiélogo. También se le debe indicar la necesidad de
mantener los cultivos por un periodo de tiempo largo , hasta
dos semanas. De no indicarse ésto una muestra negativa tras 2-3

dias es desechada.
I. .3.3.-Histopatologi

Se ha descrito la presencia del P.acnes asociado a la
placa blanquecina*‘-***” o en fondo de saco capsular* tanto con
microscopia 6ptica como electrénica. El examen histolégico de
las muestras de vitreo y cdpsula muestran con frecuencia una
escasa respuesta celular mixta compuesta en su mayoria de PMN
(80-90%), macréfagos espumosos (10-15%) y escasos linfocitos®,
Y en algunos casos células epitelioides y células gigantes*',
todos ellos signos caracteristicos de inflamacién
granulomatosa. Dichas caracteristicas también lo son de 1las
uveitis facoanafildcticas, por restos de haterial de la lente®®.
La tincién Gram de los mismos rara vez revelard la existencia

de gérmenes grampositivos s6lo en el 8.3% de los casos* 45,
I1.7.2.4-DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

De los 50 casos de endoftalmitis tardias postquirurgicas
publicados hasta noviembre de 1991 (Tabla VI), en 30 de ellos

se ha aislado el P.acnes (57.4%), en 7 casos el germen causal
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fue el Staphylococcus epidermidis (12.9%)3%°'43, en 3 la Candida
parapsilosis (5.55%)43 y en 2 mycobacterias®® (M. fortuitum y
M .chenolae).

El hallazgo de la placa blanquecina no es patognomdbdnico
del P.acnés, ésta también puede aparecer en casos de
endoftalmitis crdénica por Cdndidas29,43 y Corynebacterium sp6’;
en cambio, no suele ser un hallazgo comin en las infecciones
causadas por Staphylococcus sp, siendo en estos casos mas
frecuente la vitritis43.

Todos estas etiologias

Tabla VI
kevisién de los agentes etioldgicos causales

de b en de ser ten l da s en de endoftalsitis crénica postquiriirgica
descritos en la literatura hasta 1992.

cuenta a la hora de la Gérnenes causales M o

Difteroides .......iiiiiiiiiiiiiiiiiinn 58.3*

P.ACn@sS o uv ittt 50*

g 3 1 = 1 P.arachnla (43) ..........
bisqueda microbioldégica, de B e sy
Corynebacterium sp (43)

ahi la necesidad de realizar Actinonicetales
2WISCoSUS (49) v it e 2
Actlnomices sp. (49) c..iiiiiiiinn. 1
Staphylococcus epidermicéés (29,30,43)....7 11.6%*
4 2 Staphylococcus aureus (63) ........cvuu... 1
una amplia bateria de Hoportococcus aureus (63) . eiceieiieies ¢ g 3
Candida parapsilosis (43) ........... 3 5%
. TrlchOdeIma SP.....cuoveevuvuenenenns
pruebaS, 1ncluyendo hongos y Candida lamata (65) ¢evevevieunnennnn

Achromobacter  (29)
Mycobacterias (59)....
H.fortuitum......

micobacterias. B A T A
El cuanto al diagnéstico Modificado de Duchél et al

diferencial de las

endoftalmitis crdénicas postgquirutrgicas, éste se debe realizar
sobre todo con la uveitis facoantigénica, de clinica similar
(aunque suelen aparecer al 2-42 dia de la cirugia),
especialmente las que se manifiestan como iridociclitis crénica
con precipitados gqueradticos y corticodependiente62'é3 (Figura

15), diagndéstico al que llegaremos si no encontramos ningun

germen causal del cuadro4l; sin embargo algunos autores han
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sugerido que las uveitis facoantigénicas y las endoftalmitis
crénicas por P.acnes representan la misma entidad; en las
uveitis facoantigénicas la inflamacién también desaparece tras

la extirpacién del saco capsular.

I1.7.2.5.-PATOGENIA

El mecanismo patogénico responsable de las endoftalmitis
asociadas con P.acnes es incierto. Parece tener un papel
importante la presencia del implante intraocular, pero este

hallazgo no es obligado en su desarrollo®s.

I.7.2.5.1.-Adherencia a superficies pldsticas

El P.acnes tiene 1la propiedad de adherirse a las
superficies plédsticas, con lo que se introduciria durante el
acto quiridrgico®*. Vafidis®® ha demostrado que el simple contacto
con la superficie ocular seria suficiente para contaminar casi
el 30% de 1los implantes. La adherencia bacteriana a 1la
superficie de la lente podria ser debido a 2 motivos®®: 1.-
Atraccién reversible por fuerzas electrostaticas y de Van der
Waals y uniones hidrofébicas, 2.- Produccién de glicocalix por
el germen, llevando a la adherencia irreversible. El primer
estadio podria reducirse evitando el contacto de la lente con
la superficie ocular durante la cirugia y minimizando 1las

cargas electrostdticas lavando las LIOs con BSS previo a su
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implantacién; el segundo estadio es mds dificil de prevenir, y
depende de la superficie de la lente, asi Dilly’ y Raskin™
demuestran la mayor adherencia en 1las 2zonas hdpticas, mds
evidente en LIOs con hdpticos de polipropilene que monobloque
de PMMA (polimetilmetacrilato), y Griffitis®® 1la mayor
adherencia en lentes de PMMA que en las compuestas de Silicona
o de Poli-2-hidroxi-etil-metacrilato (PHEMA). Estos estudios
nos muestran el riesgo que entrafa el apoyo de la lente sobre
el globo ocular antes de su implante. Menikoff’? encuentra una
mayor incidencia de endoftalmitis tras implante de LIOs de
polipropilene que de PMMA.

Recientemente se han realizado estudios de cultivos de
humor acuoso extraidos en los tiempos finales de la cirugia de
EECC, que resultan positivos en el 43% de casos, encontréndose
en el 49% el Staphylococcus sp, y en un 27% Corynebacterium
sp’. Semel’ ha comunicado el crecimiento de P.acnes a partir
de lentes intraoculares en 4 de 12 pacientes en los que la
lente fue explantada durante queratoplastia penetrante por
queratopatia bullosa, lo cual indica la escasa virulencia del
germen, la alta frecuencia de contaminacién y 1la 1larga
supervivencia en ojos pseudofacos.

Este tipo de infeccién, con implante, tiene cierta
semejanza con otras que aparecen en otros tipos de prétesis
(vdlvulas cardiacas, shunts cerebro-espinales, etc) donde

también el P.acnes es un germen aislado en ocasiones®’.

Dr.Antonio M. Duch



Endoftalmitis postquirirgicas INTRODUCCION 32

I1.7.2.5.2.-Fallo de la respuesta inmune

Los organismos de baja virulencia, como el P.acnes, suelen
ser susceptibles a los mecanismos defensivos normales del
paciente y por ello no suele su inoculacién evolucionar a una
endoftalmitis postquirirgica reconocible. La endoftalmitis
crénica postquirirgica indicaria por tanto una incompleta
resistencia del huésped, permitiendo la infeccién®.

Algunos autores®°-’*-’”* han sefalado que el P.acnes es
resistente a los neutré6filos y monocitos humanos. Esta
habilidad para persistir sin degradacién en los tejidos ha sido
sugerida por algunos autores como en parte causante de la larga
respuesta inflamatoria.

La adherencia a pldédsticos junto a 1la cubierta de
glyéocalix del germen 1lo protegeria de 1la respuesta
inflamatoria del huésped, permaneciendo en estado quiescente
largos periodos de tiempo, explicdndose asi el curso clinico a
brotes como una rotura del equilibrio germen-huésped, por
liberacién intermitente de gérmenes secuestrados,
espontdneamente 6 favorecido por traumatismos 6 disminucién de
las defensas 6 capsulotomia YAG?®°-31-27-41.45.47  Otra posible
explicacién seria que el P.acnes provocara una forma de
tolerancia inmunolégica como la descrita para ciertos antigenos
en camara anterior, ocurriendo 1la inflamacién cuando se
rompiera la tolerancia’.

ormerod” encuentra ademds de forma experimental en conejos
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que la 2zona de vitreo posterior al cristalino posee un
potencial de oxidacién-reduccién y presién de O, facilitadoras
del crecimiento de organismos anaerobios.

Estudios inmunohistoquimicos mediante anticuerpos
monoclonales han revelado la escasez de linfocitos, siendo la
mayoria de ellos T-helper (CD4), con ausencia de T-supresores,
lo cual podria tener un papel importante en la persistencia de
la inflamacién’-7°. Sin embargo, en casos de infeccién por
P.acnes postraumaticos la presentacién y curso es mds severo y
rdpido, indicando que este germen puede producir respuestas
inflamatorias parecidas a las causadas por bacterias aerobias®’.

Se ha postulado ademds que el P.acnes actuaria junto al
material de 1la 1lente, mediante un papel inmunomodulador.
Recientemente se han descrito propiedades adyuvantes en la
pared del microorganismo, que han sido utilizadas en modelos
experimentales con animales para promover hipersensibilidad a
las lentes intraoculares’, sugiriéndose el P.acnes como papel
adyuvante de las uveitis pseudofdquicas*?. Esta propiedad
adyuvante del sistema reticulo-endotelial explicaria el aspecto
de iridociclitis granulomatosa y las células epiteloides vy
macréfagos encontrados sobre el implante. También se ha
postulado que puede actuar como adyuvante con material cortical
residual, produciendo un mecanismo mixto infeccién-
facoanafilaxia.

Cabria esperar pues que, anticuerpos creados contra el

material de la LIO en un ojo pudieran crear problemas a la hora
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de intervenir los ojos adelfos. Esta posibilidad ha sido
estudiada por Yang66, y aungue la experiencia es corta, con 13
casos, no parece haber un incremento de la inflamacidén en
dichos ojos.

Probablemente la causa por la cual el P.acnés produce
endoftalmitis crénicas sea una asociacidén de las anteriores
hipdétesis (Figura 18). De todos modos muchas preguntas quedan
por responder sobre el papel del germen en la inflamacidn
infraocular tras la EECC de cataratas; la méds importante de
ellas : ¢(Hasta qué punto se imbrincan las endoftalmitis por
P.acnés y las uveitis facoantigénicas, principal diagndbstico

diferencial de dicha entidad?.

Figura 18
Mecanisaos patogénicos de la endoftalnitis crénica postquirtrgica

BAJA VIRULENCIA RESISTENCIA CONTRA L..O. |  RESTOS
Tolerancia inmunolégica ~ MONOCITO-MACROFAGO CORTICALES
ADHESIVIDAD A
PLASTICOS

POLIPROPILENE > PMMA
SILICONA 6 P.HEMA

CAPSULA DE PAPEL ADYUVANTE
GLICOCALIX del P.ACNES

ALTERACION DE LA

RESPUESTA DEL
HUESPED MECANISMO MIXTO

INFECCION-FACOANAFILAXIA

1
ENCAPSULAMIENTO iiUVEITIS
(placa blanquecina) PSEUDOFAQUICALI!

INFECCION MANTENIDA

De Duch6l et al
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I.7.2.6.-TRATAMIENTO

P.acnes es sensible in vitro a miltiples antibiéticos, a
excepcién de los aminoglucésidos, entre ellos la penicilina G,
la vancomicina y la clindamicina. Pero la efectividad in vivo
es incierta®, ya que si bien la mayoria de ellos responden
inicialmente al tratamiento habitual de 1las endoftalmitis
(antibioterapia local, vitrectomia, y antibioterapia sistémica,
asociado a corticoides) es frecuente la recidiva. Este hecho
tendria su explicacién en el encapsulamiento del germen en el

saco capsular.

I1.7.2.6.1.-Pauta quinrirgica-antibioterapia
intravitrea

Existen variedad de esquemas de manejo de la infeccién,
como el de Owens®, gque propone tratamiento intra-placa
blanquecina con clindamicina (450ugr/0.1ml) asociado a burbuija
de O, al 100% en cdmara anterior. Zambrano®* propone el
siguiente, dividido en tres fases sequn la severidad del cuadro
Y la respuesta terapéutica al mismo.

1l.- En casos suaves, con mejor agudeza visual, menor
inflamacién y mejor visién de detalles de fondo, primero
realizar toma de muestras de humor acuoso y vitreo para
cultivos, a la vez que se realiza inyeccién intravitrea de 1mgr
de vancomicina®®. La vancomicina ha sido propuesta como efectiva

al igual gque otros antibiéticos incluyendo la meticilina vy
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cefalosporinas, pero ofrece la ventaja de ser también 1la
primera 1linea de tratamiento para otras infecciones por
grampositivos como el Staphylococcus epidermidis, que como
hemos visto también se asocia a infecciones tardias®', ademds
de la probada no toxicidad retiniana a dichas dosis®?. No se
recomiendanylos aminoglucésidos_debido_a que tanto el P.acnes
como otras bacterias anaerdbias pueden mostrar resistencias;
ademds de su mayor retinotoxicidad.

2.- Si la inoculacién intravitrea falla, se pasa a la
vitrectomia via pars plana con escisién selectiva de la placa
blanquecina capsular, manteniendo suficiente z6énula para
soportar 1la LIO, e inoculando antibiéticos intraoculares
durante la vitrectomia seguin la sensibilidad del germen.

3.- En los casos inicialmente ya severos, pobre agudeza
visual, mayor inflamacién y menor visién de los detalles de
fondo, o miltiples focos blanquecinos, elegir la capsulectomia
primaria y la vitrectomia via pars plana, y si ésta falla
quitar la LIO y los restos capsulares, con posible recambio de

la lente?®°.

I.7.2.6.2.-Antibioterapia sistémica

El papel de la terapéutica intravenosa en estos casos estéd
- sujeto a controversia. Aunque Brady®® describe un caso con
respuesta muy favorable a tratamiento tépico e intravenoso, la

gran variedad de antibidticos utilizados (los mas
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frecuentemente descritos en la literatura son la cefazolina,
ceftriaxona y clindamicina IV) no cambian el pronéstico
respecto al tratamiento médico ya descrito con vancomicina*:.
La determinacién de la curacién es estos casos es dificil ya
que un porcentaje no despreciable (3/12 seguin Fox**) tuvieron
cultivos positivos tras vitrectomia via @ pars plana vy
capsulectomia, lo que obligé al explante de la LIO y cdpsula;
y 6/12 siguieron usando corticoterapia tépica a largo plazo,
por inflamacién crénica de bajo grado o episodios de uveitis

anterior aguda.

I. ) .6-3 - . en

En 1la actualidad el tratamiento todavia permanece
controvertido, aunque la mayoria de autores recomiendan recoger
cultivos con vitrectomia via pars plana, capsulectomia con
eliminacién selectiva de 1la placa blanquecina con o sin
recambio de 1la LIO, e inoculacién de hidrocloruro de
vancomicina en dosis de 1lmgr, por ser efectivo contra P.acnes
Y S.epidermidis, y no ser una dosis téxica. E1 uso de
corticoides intraoculares como 0.4mgrs de dexametasona es
opcional, pero se recomienda en casos con avanzada
inflamacién**. La mayoria suele mejorar tras este tratamiento,
no siendo necesario la ampliacién del uso de la antibioterapia,
indicdndonos que. la causa de este sindrome estd en el

acantonamiento del germen en la cédpsula.
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El efecto del retraso en la intervencién quirudrgica sobre
la agudeza visual final es desconocido. En general estas
endoftalmitis tienen mejor pronéstico que otras endoftalmitis,
con agudezas visuales finales segin las series entre 20/100 y
20/20**, con una excelente agudeza visual media de 20/40. Peores
agudezas visuales serian debidas a posibles complicaciones de
la inflamacién crénica mantenida, como edema macular quistico
(EMQ) y membranas cicliticas®®, desprendimiento de retina** 6

trombosis de la vena central de la retina*:.

II FACTORES PATOGENICOS de la INFECCION POSTQUIRURGICA

Tras realizar este Dbreve recordatorio sobre la
endoftalmitis postquirirgica trataremos de objetivar las causas
de la misma y su prevencién. En primer lugar intentaremos"
conocer las posibles fuentes de infeccién, asi como sus

mecanismos de transmisién.

II.1.-Las FUENTES de INFECCION

Respecto a las fuentes animadas, y en particular en
humanos, podemos diferenciar dos grupos fundamentales de
portadores: a)los portadores de microorganismos potencialmente
patégenos que, sin embargo no presentan clinica (portador
asintomatico), y b)portadores de microorganismos saprofitos,

inicialmente apatégenos que pueden convertirse en patdgenos,
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bien por desplazarse a una

localizacidédn diferente de la

habitual o bien por las especiales circunstancias que rodean a

los

sujetos susceptibles; este Ultimo mecanismo es el més
importante.
IT.1.1.-CLASIFICACION de las FUENTES DE INFECCION
I71.1.1.1.-ATENDIENDO AL PACIENTE RECEPTOR, las
fuentes de infeccidédn se pueden clasificar en enddbgenas,
exbgenas o mixtas. Tabla VII

Tabla VII
Gérmenes causantes de infeccidén y nodo de contaminacién segin origen de la misaa

ENDOGENO EXOGENO
ORIGEN Paciente Equipo quirtirgico Material
Staff Medio ambiente
SITIO Piel Gastro-intestinal Piel
Nariz Nariz
PATOGENO S.aureus Gras-negativos S.aureus S.aureus
S.epidermidis Bacllll S.epidermidis P.aeruglnosa
E.colll Klebslella
Bncterloldes sp. Bnterobacter sp.
Clostrldlum sp. Asperglllus sp.
S.faecalls
MODO de Contacto con colonizado Aire (piel) Alre (Aspergllll)
CONTAMINACION 6 sitio de infeccidn Contacto-mano Contacto

(guante agujereado)

Ayliffe83 et al

IT.1.1.1.1.-Fuente enddgena: la fuente de infeccidn

es el propio individuo, es decir, existe una autoinfeccidn.
Esta puede ser de tres tipos; a)el paciente padece una
infeccidén sintomética, que en el caso ocular podria ser una
dacriocistitis, blefaritis, un orzuelo activo, una
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conjuntivitis, etc..; b)el paciente es portador asintomdtico de
gérmenes potencialmente patégenos; a este respecto, es
interesante comprobar la flora conjuntival en pacientes que han
sufrido conjuntivitis previas, ya que ésta con frecuencia
varia, también es importante valorar el riesgo de presencia de
gérmenes grampositivos como Streptococcus sp en pacientes con
obstruccién de vias lagrimales o en pacientes mayores de 60
afnos, 6 gramnegativos como Pseudomona sp en portadores crénicos
de lentes de contacto 6 portadores de prétesis oculares en el
ojo adelfo; c)el paciente es portador de flora comensal,
inicialmente apatégena que se convierte en patégena en
situaciones especiales. Dicha flora puede ser propia del
paciente o puede ser una flora adquirida. Este es el mecanismo
mds frecuente, y el problema fundamental radica en cémo valorar
si realmente esta flora comensal es propia del paciente o es
adquirida, en cuyo caso se trataria de una flora mixta o
exoendégena. Segin Speaker®*, la flora periocular del paciente
seria el origen mds frecuente de infeccién en las endoftalmitis

postquirirgicas.

IT.1.1.1.2.-Fuente exégena: en esta podriamos

encontrar: a)fuente de infeccién humana, proveniente de otros
pacientes, personal sanitario, visitas, etc; b)fuente de
infeccién animal, proveniente de mamiferos, aves o vegetales,
de escasa importancia en cirugia programada, es crucial su

sospecha en cirugia de urgencias de traumatismos perforantes
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del globo ocular; c)fuentes de infeccién inanimada, sobre todo
debida a microorganismos gramnegativos, que pueden contaminar
ambientes humedos o con materia orgdnica como agua y otros
fluidos u objetos de wuso diagnéstico o terapéutico

(nebulizadores, etc).

IT.1.1.1.3.-Fuente mixta: es la de mds importancia,
y consiste en la previa colonizacién del sujeto por flora

propia del hospital.

II.1.1.2.-ATENDIENDO AL ORIGEN, las fuentes o focos
de infeccién mds frecuentes son el foco orofaringeo, el foco

cutdneo, el cutdneo-mucoso y las fuentes inanimadas.

IT.1.1.2.1.-Foco orofaringeo: en el medio

hospitalario estd ampliamente admitida la importancia del foco
nasofaringeo como fuente exégena, endégena o mixta de numerosas
infecciones nosocomiales. Factores exégenos o endégenos pueden
facilitar la colonizacién de dicho foco; asi tenemos la edad
avanzada, la severidad de la enfermedad de base, la diabetes,
el alcoholismo, 1la existencia de acidosis, coma, urenia,
hipotensién, leucocitosis, enfermedad pulmonar obstructiva
crénica (EPOC) 6 déficit nutricional como factores endégenos,
y el humo del tabaco, la intubacién, el sondaje nasogastrico 6
los tratamientos antibiéticos previos como factores exégenos.

Estos factores predisponentes facilitan que se altere la flora
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saprofita habitual y se asienten otros gérmenes. Los gérmenes
mds frecuentes son: Staphylococcus, Streptococcus, Haemophylus,
cocos anaerobios, bacteroides y algunos hongos como candidas;
siendo los mds importantes en las endoftalmitis las cepas Ay
B de Streptococcus y los Staphylococcus aureus.

Del 10 al 70% de adultos sanos son portadores nasales -
intermitentes de Staphylococcus aureus, y el 15% son portadores
continuos. Las nasofaringes del equipo quiridrgico son el
reservorio exégeno mas importante de las infecciones de las
heridas quirudrgicas causadas por Staphylococcus aureus. Este
dato aconseja durante 1la intervencién el evitar 1la

conversacién, y sobre todo los gritos®s.

IX.1.1.2.2.-Foco cutaneo: Podemos distinguir dos
tipos de flora en la piel, la flora residente y la flora
transeinte. La flora residente incluye ‘todos aquellos
microorganismos que habitualmente sobreviven y se multiplican
en la piel. Esta flora difiere de unos sujetos a otros, aunque
los cocos grampositivos, y de entre ellos los Staphylococcus
coagulasa negativos constituyen su componente principal,
destacando S.epidermidis en el 50-75% de ellos, seguido de
S.hominis, S.haemolyticus y S.saprophyticus; También podemos
encontrar cocos anaerobios y bacilos grampositivos como
Corynebacterium y Propionibacterium, asi como Streptococcus
pneumoniae y Streptococcus alfahemoliticus, frecuentes estos en

recién nacidos y mayores de 60 afios. En las manos se encuentran
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sobretodo alrededor y debajo de las uhas. Es una flora poco
virulenta, aunque el 10-20% de microorganismos se encuentran en
las hendiduras o grietas donde el estrato cérneo dificulta su
eliminacién por simple 1lavado®®, por lo que se necesitan
eliminar con antisépticos. La flora transelinte incluye
microorganismos que no se multiplican en la piel sino que estdn
de paso. Entre éstos podemos incluir al Staphylococcus aureus,
Streptococcus sp., E.coli, Enterobacter sp., Klebsiella,
Pseudomonas y Candida. El1 S.aureus coloniza mal la piel
intacta, aunque se encuentra en el 20% de la piel del perineo
de individuos sanos. Dicha flora se elimina facilmente con el
lavado, pues no estdn adheridas a la piel. Los focos cutaneos
aparecen sobre todo en pacientes con dermatitis, psoriasis,
alteraciones neurolégicas, adictos a drogas via parenteral

(ADVP) y diabéticos.

IT.1.1.2.3.-Foco cutdneo-mucoso. En este apartado se
incluye la mucosa conjuntival y la piel de los anejos,
importantes para entender 1la patogenia de 1la infeccién
postquirirgica en oftalmologia. Se considera que el
Staphylococcus epidermidis y los Corynebacterium sp (sobre todo
el C.xerosis) son los gérmenes mads frecuentemente encontrados®’,
aunque el descubrimiento de gérmenes patdégenos es frecuente,
encontridndose en 1/4 de conjuntivas aparentemente sanas (Tabla
VIII). La proporcién de gérmenes anaerobios es alta, aumentando

con la edad*z.
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Tabla VIII

Principales gérmenes encontrados en conjuntivas normales y en pacientes
portadores de lentes de contacto

& @ 3) Lc
S.epidermidis 75-90» 68.5» 44.9»
S.aureus 25-40» 42 28.5» 10»
COCos
GRAM. Streptococcus sp 2-10» 2.8» 16.7»
Klcrococcus sp 2.6»
Corynebacterium sp 20-75» 28.7»
BACILOS
P.acnés 50» 3.2»
COCos Helsserla-Bramhanella 5» 0.7» 0.4» 10»
catarrhalls
Enterobacterlacea 0.5» 16.5» 23.3»
GRAMe Pseudomonas sp 1.4» 30»
BACILOS Aclnetobacter 1» 10»
Haemophylus 1.4»
Moraxella 0.3»

Modificado de Denis87 et al, (1): Locatcher; (2): Khorazo;
(3): De la Brosse; IC: portadores de lentes de contacto.

La flora conjuntival normal varia en pacientes portadores
de lentes de contacto, en los que se encuentra un aumento de
bacilos gramnegativos, especialmente Pseudomonas sp (Tabla
VIITI).

Los hongos estan presentes en la conjuntiva en porcentaje
variable, 4-29% segln las seriesl'88. Los méds frecuentemente
encontrados son hongos micelados (Aspergillus, Penicillium,
Cephalosporium, Cladosporium) % levaduras (Candidas,

Rhodotorula, Geotrichum).

11.1,1.2,4. -Fuentes inanimadas . Algunos
microorganismos, por sus escasas exigencias nutritivas y su

relativa resistencia a los agentes ambientales pueden
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multiplicarse en determinados fluidos que se comportan como
reservorios del mismo. Esto es especialmente apreciable en
bacilos gramnegativos que tienen gran capacidad para sobrevivir
o multiplicarse en &dreas himedas (nebulizadores, equipos de
respiracién asistida, humidificadores y algunas sustancias
antisépticas)‘ Ninguna solucién carece de riesgo, incluso el
agua destilada; asi, la Pseudomona aeruginosa contamina con
facilidad los antisépticos derivados del amonio cuaternario
(cetrimide). El1 papel del suelo como fuente de infeccién es
infrecuente, aunque en algunos casos un mal sistema de
ventilacidén podria introducir particulas de suciedad y polvo

procedentes del suelo exterior al hospital.
II.2.-MECANISMOS DE TRANSMISION

Controlar el origen de la infeccién es con frecuencia
dificil, siendo mds f4cil actuar sobre 1los mecanismos de
transmisioén. Asi, podemos encontrar tres mecanismos
fundamentales de transmisién de la infeccién que son, el
contacto directo, la transmisién aérea y la trasmisién por

antisépticos o desinfectantes.
II.2.1.-TRANSMISION POR CONTACTO DIRECTO

Es el contacto directo persona-persona, siendo su forma

mas frecuente la transmisién por las manos. E1 personal
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sanitario adquiere en las manos una dgran carga de
microorganismos patégenos, probablemente debido al uso
frecuente de antisépticos que destruyen la flora residente
normal y a la exposicién frecuente a dichos microorganismos.
Respecto a los pacientes, cuanto mayor es la estancia en el
hospital, mayor es la presencia de flora transeinte, sobre todo
de bacterias gramnegativas y flora fecal, que se afaden a la
flora residente. Los microorganismos aislados de las heridas
quirirgicas coinciden con frecuencia con los que se han podido
determinar en las manos del personal dque atiende a 1los
pacientes. Con respecto a la infeccién de la herida quiridrgica,
son de gran importancia 1los S.aureus y 1los Streptococcus.
Respecto al S.aureus, es importante tener en cuenta que el 70-
80% de portadores nasales lo tienen también en los dedos; los
Streptococcus sp. son frecuentemente encontrados en las manos
del personal en situaciones epidémicas en 1la comunidad

(infecciones cutdneas, respiratorias, gastrointestinales...).

I1.2.2.-TRANSMISION POR EL AIRE

Los microorganismos se desplazan por el aire envueltos en
nicleos goticulares, particulas de polvo o células descamadas
de la piel (el 10% de la descamacién cutanea normal contiene
conglomerados de microorganismos), Yy por tanto podrian
depositarse sobre la herida quirdrgica. Los nicleos goticulares

O aerosoles se generan por la tos, espiracién o el estornudo,
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y segun el tamafio de los mismos pueden ser gotitas de Pfliige
(>5/Itm de didmetro) que réapidamente caen al suelo, o niucleos de
Well (<5/im de didmetro) gque permanecen suspendidas en el aire
mucho tiempo. Las particulas de polvo suelen sedimentar
rapidamente. Dependiendo de la fuente de contaminacién
encontraremos distintos tipos de microorganismos (Tabla IX).

En general las

Tabla IX:

Microorganismos responsables de la transmisidn aérea
segin xa xuenue ue contaainacion

bacterias gram-
. , Puente de contaminacidén Microorganismos
negativas pierden su
Nucleos goticulares tracto Pneuaococo
: : respiratorio (personal, visitas, Otros Streptococcus sp
aCthldad antes que pacientes) Staphylococcus sp.
Microorganismos desprendidos Staphylococcus sp.
desde la piel durante la
l © s ° ° © o S actividad cotidiana
, , . Técnicas rutinarias de cuidado Staphylococcus sp.
grampositivos, de ahi del paciente
Aerosoles, aire acondicionado, Pseudoeona sp.
. superficies Otros gramnegativos
que el aire sea con
Gcraez® ertal

mayor frecuencia
mecanismo de transmisidén de infeccidn por cocos grampositivos.
El germen mas frecuentemente encontrado en éste tipo de
transmisidén es el S.aureus, con origen en portadores nasales;
asi, cultivos del aire durante la cirugia descubren contajes de
0.03UFC/pie3 (unidades formadoras de colonias) de S.aureus,
siendo el inoculo mayor en ©presencia de personal con
infecciones eccematosas. Pero, aun asi la infeccidén
vehiculizada por este mecanismo es rara; a este respecto
Ayliffe® en un estudio sobre 251 intervenciones en pacientes
expuestos a un portador dérmico en la periferia de quirdfano

encuentra infeccidén sbdlo en 4 casos. De todos modos, es

probable que muchas colonizaciones por gérmenes sensibles a
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antibiéticos pasen desapercibidas; asi, en 1963 Burke®
encuentra que de 50 heridas en que se aislé el S.aureus, sélo
4 se encontraban clinicamente infectadas, probablemente debido
a que el control de 1la infeccién es mads un problema
cuantitativo que cualitativo®?. En el caso del S.epidermidis
estos estudios son mucho mds complicados debido a que es el
componente fundamental de la flora saprofita tanto de la piel
como de la mucosa conjuntival, siendo dificil diferenciar
factores microbianos debidos a contaminacién durante la cirugia
de 1los originados por microorganismos adquiridos en el
postoperatorio®:.

Otros origenes menos frecuentes de contaminacién aérea
estarian en superficies y suelos, facilitado por limpiezas en
seco de superficies (barridos con cepillos o mopas) y los
equipos de ventilacién y aire acondicionado, vehiculo de

gérmenes gramnegativos, sobre todo Pseudomonas.

IT.2.3.-TRANSMISION POR ANTISEPTICOS, DESINFECTANTES U
OTROS MEDIOS LIQUIDOS

La contaminacién de los antisépticos puede ser debida a
una mala manipulacién del envase, por estar éste abierto o no
ser sustituido en su momento; pero también se han dado casos de
contaminacién durante el proceso de elaboracién. Asi, se ha
descrito la contaminacién de povidona iodada por Pseudomona
cepacia® ¢ la contaminacién del violeta de genciana por

Mycobacterium chenolae y M.fortuitum, en ambos casos debido a
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contaminacién del agua utilizada en su elaboracién.

Se han descrito casos de infeccién ocular postquirirgica
por Pseudomonas sp tras limpieza ocular con suero salino no
esterilizado®®¢. La contaminacién también puede ser debida a
hongos; asi, se han descrito epidemias de endoftalmitis por
Candida parapsilosis”'é por Paecilomyces lilacinus® debidas a
contaminacién por los mismos de una partida de solucién de
irrigacién intraocular.

Los colirios utilizados habitualmente en el pre vy
postoperatorio inmediato pueden ser también vehiculos de
infeccién. Normalmente suelen contener conservantes como el
cloruro de benzalconio y/o feniletanol®®, pero pese a ello se
ha descrito contaminacién de los mismos'®®*°* hasta en el 29% de
casos, siendo mds frecuente ésta por gérmenes gramnegativos'®:,

Un aspecto importante en la contaminacién de fluidos es el
referente a los liquidos de conservacién corneal utilizados en
bancos de corneas para cirugia de trasplante corneal. La
contaminacién en estos casos suele ser debida a gérmenes
propios del donante que sobreviven en el 1liquido de
conservacién corneal, variando su frecuencia entre el 14 y el
28% de casos'®°® y siendo méds frecuentemente debidas a gérmenes

grampositivos?®®,
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II.3.-EL HUESPED. FACTORES ENDOGENOS y EXOGENOS

El desarrollo de wuna infeccién, sea nosocomial o
extrahospitalaria, depende de la interaccién de tres factores:
el huésped, el microorganismo y el ambiente en que los dos
anteriores se interrelacionan. Algunos factores endégenos nos
pueden servir para identificar pacientes de alto riesgo de
infeccién, en los que deben extremarse las medidas preventivas.

La mayor parte de las infecciones son de origen endégeno,
causadas por microorganismos que colonizan al huésped, formando
parte de su flora microbiana comensal, y son o no patdégenos
dependiendo fundamentalmente del estado del huésped. Estas
infecciones no disminuyen mejorando las técnicas de
saneamiento, sino con el avance de los conocimientos sobre los
factores intrinsecos y extrinsecos que sitidan a un paciente en

riesgo de infeccién.

IX.3.1.-MECANISMOS DE DEFENSA DEL. HUESPED

II.3.1.1.-MECANISMOS DEFENSIVOS GENERALES O
INESPECIFICOS

I1.3.1.1.1-Piel y mucosas

La integridad morfolégica de 1la superficie corporal
constituye una barrera mecdnica contra la invasién de

mircroorganismos, es el llamado efecto barrera. Aparte de este
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efecto, la piel posee propiedades antibacterianas como 1la
sequedad relativa, una leve acidez y la presencia de una flora
comensal normal.

En lo que respecta a las mucosas, éstas en general estén
bafiadas por secreciones con propiedades antibacterianas, como
la lisozima, inmunoglobulinas (Igs) como la IgA 6 IgG, Yy
proteinas fijadores de hierro (Fe), siendo una de sus funciones
mds importantes la defensa inmunolégica contra antigenos como
virus, bacterias u otras particulas. La mucosa conjuntival no
s6lo posee células especiales involucradas en reacciones
inmunolégicas, como las células de Langerhans, sino también
muchos linfocitos que penetran la cubierta mucosa. En muchas
zonas los foliculos 1linfdticos aparecen en el tejido
conjuntival, que contiene linfocitos T y B, varios subtipos de
células reticulares y macréfagos. Al contrario que el ojo, la
conjuntiva posee su propio sistema de drenaje linfético. Ademés'
la conjuntiva es fuente de reflejos, incluyendo la secrecién
lagrimal y el parpadeo, que facilitan 1la eliminacién de
sustancias irritantes o contaminantes.

La pelicula lagrimal a parte de otras funciones como
evitar la desecacién corneal, mantener el poder de refraccién,
potenciar la penetracién de oxigeno en la cérnea y mantener la
deshidratacién corneal debido a su hiperosmolaridad, cumple un
importantisimo papel en los mecanismos de defensa inmunolégica
contra las infecciones. Las proteinas especificas de la lagrima

son la lactoferrina, lisozima, prealbumina e inmunoglobulinas.
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Normalmente las proteinas séricas procedentes de los vasos
conjuntivales no penetran en el liquido lagrimal, pero pueden
hacerlo en casos de conjuntivitis, sindrome sicca u otras
situaciones patoldgicas. La prealbtmina representa
aproximadamente un tercio de las proteinas especificas de la
lagrima, siendo especialmente importante para la estabilidad de
la pelicula lagrimal. Las inmunoglobulinas proceden en su mayor

parte de la

Tabla X
Inmunoglobulinas de la pelicula lagrimal respecto al suero

conjuntiva y
Inmunoglobulinas Pelicula lagrimal Suero Proporcién pelicula
. (mgr/100ml) (mg/100ml) lagrimal/suero
consilisten
. . Proteinas totales €00 6500 1:8
badsicamente en
IgG 14 1000 1:70
IgA v IgGllO IgA 17 170 1:10
IgM <5 100 <1:18
(Tabla X). La igD <1 11 1:11

IgE 250 ng/ml 2000 ng/ml 1:8
£ A 8 P

McClellanllO et al

encuentra

disminuida en portadores crénicos de lentes de contactolll; en
situaciones patoldégicas, conjuntivitis 6 rechazo de trasplante,
aumenta la cantidad de las mismas secretadas por la gléandula
lagrimal, cuyo intersticio posee numerosos linfocitos y células
plasmadticas. El liquido lagrimal también contiene proteasas vy
activadores del plasmindégeno asi como proteinas bactericidas
(lisozima, B-lisina y lactoferrina) producidas especialmente
por la glandula lagrimal. La lisozima es conocida desde 1922
(Flemming); ataca la pared bacteriana de algunos gérmenes

grampositivos, pero la mayoria de gramnegativos y Staphyloccus

sp son insensibles a ella. La lactoferrina capta iones hierro,
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necesarios en la replicacién bacteriana, inhibe el sistema del
complemento y tiene un papel antiinflamatorio.

En el periodo postoperatorio inmediato las tasas de Igs,
lactoferrina y lisozima disminuyen mds de la mitad hasta el
tercer dia postcirugia, provocando pues durante ese periodo una

zona critica de infecciones®.

II.3.1.1.2.~-Flora microbiana autéctona

Su mecanismo de proteccién se debe a varias razones:
a)competencia por los mismos nutrientes (interferencia),
b)competencia por los mismos receptores presentes en las
células del huésped (tropismo), c)produccién de bacteriocinas,
productos bacterianos téxicos para otros microorganismos,
d)estimulo continuo del sistema inmunolégico para mantener un
nivel bajo pero constante de expresién de las moléculas del
Sistema Mayor de Histocompatibilidad Clase II (DR) en 1los
macréfagos, y e)estimulacién de los factores inmunes de

proteccién cruzada, como los denominados anticuerpos naturales.

11.3.1.1.3.-Tropismo tisular

En los tejidos existen receptores que permiten la fijacién
de microorganismos. La unién de éstos a un receptor depende de
la presencia de un ligando complementario en el microorganismo.

La especificidad del receptor y del ligando varian de forma
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independiente, encontrdandonos que unos microorganismoos
colonizan perfectamente unos tejidos y no otros (tropismo
tisular). Los receptores de las células del huésped pueden
variar; asi, existen evidencias que sugieren la modificacién
tras ciertas infecciones virales de los tropismos tisulares, lo
cual facilita la colphizacién por otros microorganismos, como

ocurre a nivel ocular tras infecciones por adenovirus.

I1.3.1.1.4.- ectos ines icos del sistema

inmunolégico

En este grupo encontramos 1las células del sistema
reticulo-endotelial (células fagociticas) y las citoquinas,
polipéptidos producidos por 1los macréfagos y linfocitos
activados durante la respuesta inicial del organismo a 1la
invasién de un agente extrafno y cuya composicién quimica es

independiente del estimulo que la desencadena.

II.3.1.2.~-MECANISMOS DE DEFENSA ESPECIFICOS

IT1.3.1.2.1.-Respuesta inmune humoral

Esta representada por 1los anticuerpos. Su accién se
realiza a varios niveles, provocando la opsonizacién de los
microorganismos para su posterior ingestién y destruccién por
células fagociticas, la lisis de los microorganismos mediante

el sistema del complemento, la neutralizacién de las toxinas,
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la inhibicién de la fijacién de una o mds células del huésped

y la inhibicién de la infectividad de los virus extracelulares.

I1.3.1.2.2.-Inmunidad mediada por células.

Estéa representada por los fagocitos mononucleares y los
linfocitos T, que regulan la mayoria de los aspectos del
reconocimiento inmunolégico especifico. Si se alteran estos
mecanismos pueden aparecer infecciones por 'organismos
intracelulares (Listeria monocitdgenes, Legionella,

Pneumocistis carinii, virus y hongos).
II.3.2.-FACTORES de RIESGO ENDOGENO
Ir1.3.2.1.-LA EDAD

Los pacientes con edad avanzada son mds propensos a la
infeccién nosocomial. Mds del 50% de infecciones nosocomiales
se dan en pacientes mayores de 65 afos. El1 proceso de
envejecimiento incluye cambios en 1las defensas barrera e
inmunolégicas y la malnutricién protéico-calérica es mds comin
entre los pacientes de edad avanzada, contribuyendo a provocar

alteraciones de la inmunidad.
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II.3.2.2.-EL ESTADO de NUTRICION

Tanto la obesidad extrema como la malnutricién pueden
afectar las defensas del paciente. Asi, en el obeso 1la
abundancia de tejido graso, mal irrigado, favorece el
acantonamiento de microorganismos potencialmente patdégenos,
ademds de dificultar la manipulacién quirdrgica. En los estados
de malnutricién graves existe una disminucién importante de la

respuesta inmune celular.

II.3.2.3.-GRAVEDAD del PACIENTE

Existen indices que relacionan la gravedad del paciente
con la mortalidad, pero como predictores del riesgo intrinseco
de infeccién no cubren las necesidades del epidemiélogo. Uno de
los primeros intentos en predecir el riesgo de infeccién de la
herida quiridrgica incluye como uno de 1los factores que
incrementa el riesgo la existencia de tres o mds enfermedades
subyacentes.

Estos factores se han sustituido por una valoracién
subjetiva de la gravedad, tal como la puntuacién ASA (Sociedad
Americana de Anestesiologia), disefiada para 1la evaluacién
preoperatoria del estado fisico global del paciente, y que va
desde 1 (sano) a 5 (esperanza de vida menor de 24 horas), en un
intento de valorar la susceptibilidad intrinseca del huésped a

la infeccién (Tabla XI).
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Tabla XI

Riesgo de infeccidén de la herida quirtrgica en
funcién del tipo de cirugia y de la clasificacién
de la Sociedad Americana de Anestesiologia (ASR)

Factores de riesgo Riesgo de infeccidén

Tipo de cirugia
Limpia
Limpia-contaminada

Contaminada

- o w N
=os W oR

Sucla-infectada
Clasificacién ASA
1

oo W N
~ 0w N E
SRR ]

Blancoll2 et al

ITI. 3.2. 4-NATURALEZA DE LA ENFERMEDAD DE BASE

La enfermedad de base puede modificar la susceptibilidad
a las infecciones segun diferentes mecanismos; asi una
inmunidad celular anormal ocurriria en pacientes con enfermedad
de Hodgkin, otros 1linfornas, tratamientos corticoideos, uremia
o SIDA; una funcidédn fagocitica anormal ocurriria en la diabetes
mellitus (DM), leucemias agudas, tratamientos con corticoides,
citotdéxicos o drogas alquilantes, y en déficits nutricionales;
un funcionamiento anormal de los anticuerpos aconteceria en
pacientes con leucemia linfoide crbénica (LLC), linfoma
histiocitico, hipogamaglobulinemia congénita, mieloma multiple
y tratamientos con drogas alquilantes o antimetabolitos; la
alteracidn del sistema reticulo-endotelial ocurriria en
pacientes con cirrosis o en esplenectomizados. Una

interferencia de las barreras mecédnicas frente a la infecciédn
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podria ocurrir tras traumatismos, en tulceras de decubito,
insuficiencia vascular, o ciertas enfermedades de la piel, como
eccemas. Asi mismo, existiria una facilidad de la colonizacién
por microorganismos potencialmente patégenos en la DM y el
alcoholismo, debido a un mayor tropismo tisular por bacilos

aerobios gramnegativos en dicho tipo de pacientes.

II.3.3.-FACTORES DE RIESGO EXOGENO

I1.3.3.1.-E1 MEDIO AMBIENTE FISICO DEL HOSPITAL

El disefio del hospital debe ser adecuado en cuanto a
manejo del paciente de alto riesgo infeccioso, asi como en el
aislamiento del paciente potencialmente contaminante.

Respecto al saneamiento del hospital, las paredes y techos
no suelen estar muy contaminados, siempre que su superficie
permanezca intacta y seca. En el suelo se encuentran
concentraciones microbianas superiores a la de las paredes; una
adecuada limpieza elimina el 80% de microorganismos, frente a
la desinfeccién, que elimina el 90-95%, pero pese a esto la
recontaminacién es rdpida, pudiendo los recuentos
microbiolégicos alcanzar en 1-2 horas los niveles prelimpieza
o desinfeccién'*?, La propagacién directa desde estos
reservorios seria altamente contaminante, sin embargo su
propagacién aérea es dificil*'*, no jugando un papel importante

salvo en determinadas circunstancias como cirugia protésica,
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transplante de médula 6sea o en pacientes muy inmunodeprimidos.
En estos casos la existencia de sistemas de flujo laminar y los
filtros HEPA (High efficiency particulate air) que proporcionan
una atmésfera aséptica pueden disminuir un importante factor de

riesgo.

II.3.3.2.-E1 PERSONAL DEL HOSPITAL

Como va indicamos antes, el personal actuaria como posible
reservorio y fuente de infeccién, fundamentalmente de

Staphylococcus sp.

IT.3.3.3.-INTERVENCIONES DIAGNOSTICAS 6 TERAPEUTICAS
del PACIENTE

La prescripcién de farmacos inmunosupresores pueden
predisponer al paciente a las infecciones. Los corticoides
provocan depresién de la inmunidad celular y disminucién en el
nivel de anticuerpos, inhiben la migracién celular y alteran la
fagocitosis y digestién celular. Se considera que el riesgo de
infeccién se incrementa a partir de 50 mgrs de prednisona al
dia durante mds de dos semanas’®.

El tratamiento antimicrobiano, como veremos
posteriormente, pese a ejercer un efecto antibiético también
altera la microflora del organismo, provocando una seleccién de
cepas resistentes, que suelen ser mds virulentas vy

consecuentemente de mds dificil tratamiento.
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Respecto a la radioterapia, dosis moderadas de radiacién
ionizante son capaces de disminuir la actividad proliferativa
de las células de la médula bsea.

Ciertos procedimientos diagnésticos-terapéuticas pueden
facilitar la contaminacién; este hecho ocurre con frecuencia en
el caso de sondas naso-traqueales, que alteran las defensas del
huésped frente a la infeccién, ya que suponen un traumatismo
para la nasofaringe, alterando las defensas locales, como el
filtro nasal, la tos, la mucosa respiratoria, las
inmunoglobulinas locales y los factores leucocitarios y del
complemento. En el postoperatorio inmediato, esta infeccién
podria tener implicaciones secundarias sobre 1la herida
quirdrgica. En cirugfia ocular, como norma general es
conveniente evitar los procedimientos diagnéstico-terapéuticas
en los dias préximos a la cirugia, tales como la realizacién de
sondajes lagrimales, la biometria, o la medida de la presién
intraocular (PIO) con tonémetros que impliquen un contacto
ocular. Estas maniobras pueden provocar tanto alteraciones en
las barreras mecdnicas oculares, como contaminacién en su
superficie, en un periodo de alto riesgo de infecciones como es

el quirdrgico.
Ir.3.3.4.-La CIRUGIA

El traumatismo 1local asociado con el procedimiento

quirirgico disminuye la resistencia local a la infeccién. En
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cirugia general la presencia de cuerpos extrafos, como suturas
o prétesis en una herida disminuyen de forma apreciable las
dosis infectantes. Asimismo, la resistencia a la infeccién esta
alterada por la interrupcién del aporte vascular y la presencia
de tejidos desvitalizados o codgulos sanguineos retenidos en la
herida.

La prolongacién de la estancia preoperatoria incrementa el
riesgo de sufrir una infeccién postquiridrgica, por colonizacién
de microorganismos intrahospitalarios, generalmente resistentes
a los antimicrobianos habituales. Es por ello que los pacientes
hospitalizados no deberian de ser sometidos a intervenciones
quirirgicas programadas por patologias distintas a las que
motivaron el ingreso.

La duracién de la operacién es importante en la incidencia
de infeccién postquirdrgica; asi, se estima que con cada hora
de operacién el riesgo se multiplica por dos, que podria ser
debido a cirugias mds complicadas 6 la mayor contaminacién de
la herida.

El tiempo de estancia postquirdirgico también es
importante; asi, a mds tiempo ingresado, y por tanto mds tiempo

de exposicién, mds infecciones.

II.4.-FACTORES DEPENDIENTES del GERMEN

Para que exista infeccién debe existir previamente una

contaminacién de 1la herida por los gérmenes. Dicha
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contaminacién no puede prevenirse totalmente, incluso bajo las
condiciones mds asépticas; es por ello importante conocer los
mecanismos de colonizacién/anclaje de los microorganismos para
intentar evitar la infeccién.

Requisito esencial para la invasién y multiplicacién de
miroorganismos es la adherencia bacteriana, importante en la
interaccién del microorganismo con medios naturales o con
superficies extrafias. Los Staphylococcus aureus Yy coagulasa
negativos han sido ampliamente investigados en heridas, suturas
y prétesis. Se ha demostrado la adhesién de Staphylococcus sp
a la fibronectina y al <coldageno u otras matrices
extracelulares®, lo que explicaria la adhesién a la herida
quirirgica. La adherencia varia con el grado de encapsulamiento
del microorganismo y se modifica, mediante mecanismos no bien
conocidos, con la utilizacién de antibiéticos**¢*!®, La adhesién
se explicaria en muchos miroorganismos por la presencia del
glycocalix o slime, conjunto de polisacdridos extracelulares
que se depositan en una matriz intercelular. El1 glycocalix
disminuye la susceptibilidad bacteriana a los antibiéticos**?,
alterando también la respuesta de células polimorfonucleares

(PMN) y linfocitos.
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III ASEPSIA Y ANTISEPSIA

Lister, siendo profesor de cirugia de la Universidad de
Glasgow (1860), descubrié la importancia de la asepsia en la
practica quifﬁrgica, e introdujo en su servicio la idea de
combatir la infeccién mediante la ahtisepsia,“empleando
sustancias bactericidas, sobre todo el fenol, para la limpieza
del instrumental quirdrgico, heridas, gasas y desinfeccién del
aire de los quiréfanos mediante pulverizacién. En el &mbito
oftalmolégico fue Von Graefe’s, en 1878, el primero en senalar
el interés de la utilizacién de un antiséptico en la cirugia de
cataratas®. Estas técnicas modificaron totalmente el proﬁéstico
de las intervenciones quiridrgicas y posibilitaron el rédpido
progreso de 1la cirugia actual. Actualmente la asepsia vy
antisepsia constituyen 1los pilares fundamentales de 1la
prevencién de la infeccién hospitalaria. |

Se define como asepsia 6 descontaminacién, la ausencia de
microorganismos patégenos, a diferencia de la esterilizacidn
que elimina todos los microorganismos. Para obtener un medio
exento de microorganismos patégenos se puede actuar previniendo
la colonizacién en un medio aséptico (asepsia) 6 elimindndolos
(antisepsia).

Dentro de las medidas generales de asepsia se incluyen las
técnicas de aislamiento, 1la utilizacién de una adecuada
instrumentacién, la asépsia ambiental mediante ventilacién

adecuada, las cédmaras de flujo laminar, la desinsectacién y

Dr.Antonio N. Duch Samper



Endoftalmitis postquirirgicas INTRODUCCION 64

desratizacién, todo ello asociado a la adecuada formacién
sanitaria del personal. Dentro de la antisepsia se incluye la
desinfeccién y esterilizacién del material, la limpieza vy
desinfeccién ambiental, la limpieza del campo operatorio, el
lavado de manos y la quimioprofilaxis.

La antisepsia es élvconjunto de acciones que conducen a la
eliminacién de microorganismos patégenos presentes en un medio.
Aunque cuando sea ©posible se debe de utilizar la
esterilizacién, generalmente se realiza mediante desinfeccién,
pudiendo ésta conseguirse por agentes fisicos (filtracién, luz
ultravioleta, etc..) 6 quimicos. Dentro de los agentes quimicos
podemos encontrar'antisépticos (germicidas de baja toxicidad
utilizables en piel y tejidos vivos) 6 desinfectantes
(germicidas de mayor toxicidad que se emplean en objetos,
ambiente y superficies inanimadas).

Se define como desinfectante'®* toda sustancia quimica
capaz de destruir en diez-quince minutos 1los gérmenes
depositados sobre un material muerto o vivo, alterando lo menos
posible el substrato donde residen, y abarcando en aquella
destruccién todas las formas vegetativas de las bacterias,
hongos o virus, excepto el de la hepatitis. Su mecanismo de
accioén es inespecifico, pudiendo actuar a varios niveles. En la
pared celular, sobre todo frente a gérmenes grampositivos
tenemos 1la formalina, hipoclorito sédico, merthiolate vy
glutaraldehido; en la membrana celular, actuando sobre el

potencial de membrana, la tetraclorosalicilamida,
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tricarbanilida, fenticlor y el 2-fenoxi-etanol, y actuando
sobre las enzimas de la membrana la clorhexidina, cetrimide,
fenoles, alcoholes y detergentes catiénicos; sobre el
citoplasma pueden provocar coagulaciones como la clorhexidina,
fenol o sales mercuriales, 6 pueden actuar sobre los &cidos
‘nucléicos (colorante de acridina), los grupos tioles (cloruros
y yoduros) 6 los grupos amino (aldehidos); otros desinfectantes
actian por accién de compuestos altamente reactivos, como la
betapropiolactona, el 6xido de etileno o los derivados del
azufre (sulfitos y bisulfitos).

La desinfeccién dependerd del numero de microorganismos,
de la localizacién o accesibilidad de 1los mismos, de 1la
concentracién de sustancia activa, ademds de la temperatura,
pH, humedad y presencia de sustancias que interfieran con su
accién. Acerca de la accesibilidad de los microorganismos, es
conveniente limpiar todo el instrumental antes de someterlos a
procesos de esterilizacién o desinfeccién; los equipos de uso
sanitario deben de estar disefiados con materiales que no
permitan gque los microorganismos se sitien en poros o
recovecos, para que no se dificulte el que sean alcanzados por

los desinfectantes.
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III.1.-ANTISEPTICOS Y DESINFECTANTES
IIT1.1.1.-ANTISEPTICOS

A continuacién enumeraremos los antisépticos de uso
hospitalario, con especial atencién a los de utilizacién més

frecuente.
ITI.1.1.1.-COMPUESTOS YODADOS

Los compuestos yodados se suelen utilizar bajo la forma de
complejos orgdnicos que contienen yodo atrapado entre las
micelas de un agente tensoactivo, que actua como transportador.
Podemos encontrarlos como soluciones de ién metdlico (tintura
de yodo al 5-6% 6 solucién alcohdélica al 2%) 6 como derivados
orgdnicos (povidona yodada, detergentes aniénicos 6 detergentes'
catiénicos). Su mecanismo de accién se debe al efecto oxidante
y a la alteracién de la sintesis proteica y de los d&cidos
nucleicos. La povidona (polivinilpirrolidona) es un polimero
hidrosoluble de alto peso molecular que puede formar complejos
con el yodo. El1 yodo se 1libera 1lentamente del complejo,
teniendo accién antimicrobiana. Su espectro de accién cubre
bacterias, virus e incluso esporas.

Su accién se puede alterar por el pH, siendo el idéneo el
pPH neutro, ligeramente d4cido. En presencia de materia orgéanica

se inactiva, por 1lo que no es conveniente utilizarlo en
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antisepsia de heridas; en cambio da excelentes resultados como
antiséptico de superficies, gracias a su accién residual. Su
indicacién fundamental es la desinfeccién del campo operatorio

antes de la incisién.

IIT.1.1.2.-AGENTES OXIDANTES NO DERIVADOS del CLORO

En este grupo incluimos el agua oxigenada, permanganato
potdsico, perboratos, persulfato y los peréxidos metdlicos. Son
poco usados, pues son irritantes y en altas concentraciones

pueden ser cdusticos.

IT.1.1.3.-METALES PESADOS

El efecto bacteriano mds intenso lo presentan las sales de
plata y de mercurio, activos a concentracién de una parte por
millén.

Entre 1los derivados del mercurio (Hg) tenemos el
mercurocromo, merfene Yy merthiolate. Su efecto es
bacteriostdtico y su espectro de accién reducido, tienen una
débil accién antimicrobiana influenciable por la presencia de
suero y proteinas tisulares, pero presentan la ventaja de
actuar en presencia de materia orgdnica. El Hg se utiliza en
oftalmologia'* en forma de sales de fenilmercurio para
desinfeccién de lentes de contacto (acetato, nitrato, borato,

Merfene®); también se utilizan como antisépticos en piel y como
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conservantes de productos bioldégicos.

Entre los derivados de la plata destaca el nitrato de
plata al 1% (AgNO,), utilizado en la profilaxis de la infeccién
por N.gonorrhoeae, y la plata coloidal (vitellinato de plata al
2.5-5%, Argyrol®). Son buenos bactericidas y se pueden utilizar

sobre las nucosas.

IT.1.1.4.-ALCOHOLES

El alcohol absoluto tiene un poder |Dbactericida
practicamente nulo, obteniéndose 1l1la mayor actividad con
concentraciones del 70%, aunque con actividad desinfectante
débil. Cada vez se tienden a utilizar menos por su efecto
deshidratante sobre la piel y su escaso poder sobre las
bacterias, aunque hay autores que recomiendan su uso por el
amplio espectro, efectividad, rapidez de accién y bajo coste'®,
Su principal efecto adverso es la accién irritante, que lo hace
inadecuado para su aplicacién en mucosas.

Su indicacién principal es la desinfeccién de la piel
previa a la inyeccién, debido a solubilidad de las secreciones
lipoideas y a la eliminacién mecdnica de microorganismos.
También se utiliza como disolvente de desinfectantes como la

clorhexidina.
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II.1.1.5.-CLORHEXIDINA

Es una biguanida catiénica, que se presenta en soluciones
acuosas o0 alcohdlicas al 0.02-1%, debiéndose emplear agua
destilada para su dilucién. El1 digluconato de clorhexidina
(Hibitane?®) se,empleé en forma de solucién acuosa, alcohélica
o asociado a detergentes no iénicos (sobre todo para el lavado
de manbs). Las soluciones alcohélicas se emplean para
desinfeccién de piel, en concentraciones del 0.5-1%.

La clorhexidina estd libre de toxicidad y potencial para
irritar o sensibilizar la piel. No se absorbe por la piel y no
retrasa la cicatrizacién de las heridas. Bafios frecuentes con
ella producen cambios en la flora residente de la piel, con un
incremento de los gérmenes gramnegativos y levaduras, aungue no
se han encontrado patégenos.

Sus indicaciones principales son la desinfeccién previa a
la cirugia, localmente o con bafios de todo el cuerpo, 1la
desinfeccién de 1las manos, en forma de Jjabones y la
desinfeccién de mucosas. En mucosas se utiliza en pacientes
sondados, como prevencién de 1la infeccién wurinaria, en
concentraciones del 0.02-0.05%; también se utiliza en actuacién
obstétrica y ginecolégica para lavado vulvo-vaginal y en la
desinfeccién de la mucosa oral. En oftalmologia se utiliza como

conservante en colirios y soluciones para lentes de contacto.
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IT.1.1.6.-HEXACLOROFENO

Es un bifenol que forma emulsiones con Jjabones Yy
detergentes, que sélo actuia frente a bacterias grampositivas.
Su wutilizacién en mucosas estd prohibida; su ingestién
accidental causa la muerte y su absorcién por piel puede

provocar edema cerebral, convulsiones y muerte.
IT1.1.1.7.-AGENTES TENSIOACTIVOS

Son sustancias con importante capacidad limpiadora.
Atendiendo a la carga eléctrica de su porcién hidréfila se
dividen en cuatro grupos:

a)Compuestos aniénicos. Poco activos frente a
bacterias, se wutiliza para 1la eliminacién mecdnica de
microorganismos. |

b)Compuestos catiénicos. Dentro de estos, 1los
mias frecuentes son los derivados del amonio cuaternario, como
el clorhidrato de benzalconio, benzododecanio, cetoxonio 6
cetilpiridinio. Tienen una accién bacteriostdtica y son
efectivos frente a gérmenes grampositivos y gramnegativos. Los
compuestos comercializados son el cetrimide y el cetavlon
(mezclas de cloruros de dodecil, tetradecil y hexadecil
trimetil amonio).

Se utilizan en oftalmologia para preservar colirios y en

la desinfeccién de 1lentes de contacto. Son estables, no
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irritantes ni téxicos y poco corrosivos.

Su actividad bacteriana se debe a la disminucién que
producen en la tensién superficial del medio, alterando la
funcién de las membranas y su permeabilidad. Actdan sobre
bacterias y hongos, no sobre esporas, Micobacterias ni
Pseudomonas sp. Este dato debe ser especialmente tenido en
cuenta por el oftalmélogo, por la posible contaminacién de
colirios, sobre todo en su utilizacién quiridrgica. Las
Pseudomonas sp. son capaces de crecer en soluciones de amonio
cuaternario'®.

c)Compuestos anféteros. Estdn formados por un
aminodcido unido a una larga cadena alquilica por un grupo
amino. Tienen actividad frente a bacterias grampositivas vy
negativas, son activos en presencia de grasas y proteinas, pero
se inactivan por jabones. Se utilizan en la desinfeccién de
suelos de hospitales.

d)Compuestos no iénicos. No presentan actividad

antimicrobiana.

Ir.2.1.8.-COLORANTES

Algunos colorantes como el azul de metileno (al 0,1%), el
verde malaquita 6 verde ©brillante tienen un efecto
bacteriostdtico o bactericida segin 1la concentracién. Se
utilizan para inhibir el crecimiento de gérmenes grampositivos

en medios de cultivo para gramnegativos. La fluoresceina, tan
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utilizada en oftalmologia, posee una accién antiséptica
limitada, constituyendo un excelente medio de cultivo. El

violeta de genciana es componente de algunas pomadas.
I1.1.1.9.-AGENTES QUELANTES

El mds conocido es - el EDTA (&cido etilén diamino
tetraacético). Su importancia desinfectante radica en potenciar
la actividad de 1los agentes antimicrobianos frente a las
bacterias gramnegativas. Asi, algunas bacterias gramnegativas
son sensibles a la lisozima en presencia del EDTA. Se utiliza
sobre todo como activador de los antisépticos (clorhexidina,

benzalconio).
II.1.1.10.-ACIDO BORICO
Los boratos son bastante antisépticos. Como ejemplos de
utilizacién en oftalmologia tenemos: Boraline®, Euboral®,
Bafhoftal®, etc...

III.1.2.-DESINFECTANTES

Clasificando 1los desinfectantes segin su composicién

encontramos:
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III.1.2.1.-COMPUESTOS DE CLORO

Los mds usados son el cloro gaseoso, el biéxido de cloro,

los hipocloritos, las lejias y las cloroaminas.

IIT.1.2.2.-ACIDOS Y ALCALIS

IIT.1.2.3.-ALDEHIDOS

Sus representantes mds importantes son el formaldehido,
formalina, en solucién acuosa al 37-40% para ser disuelta en
alcohol y el glutaraldehido, en solucién acuosa al 2% para ser
usado sin diluir. El1 glutaraldehido se ofrece como solucién
dcida, acompanada de sustancias alcalinizantes activadoras, que
deben ser afiadidas cuando se abre para su uso, hasta lograr un
pH de 7.5-8.5. Una vez abierto, tiene una vida media de 14-28
dias, debiéndose evitar la introduccién de agua.

Su accién se debe a la alquilacién de los grupos amino,
tioles y carboxil, lo que hace alterar la sintesis de &cidos
nucléicos y proteinas. Su efecto adverso principal estd en sus
vapores, irritantes para los ojos; como agente alquilante que
es, es potencialmente cancerigeno.

Estdn indicados como desinfectantes y esterilizantes. Se
utilizan en esterilizacién de objetos sensibles al calor,
cuando se dispone de tiempo y no es posible utilizar un proceso
gaseoso; se recomienda un tiempo de inmersién de 3 a 10 horas.

Se utilizan en desinfeccién de objetos sensibles al calor

Dr.Antonio M. Duch Samper



Endoftalmitis postquirirgicas INTRODUCCION 74

cuando se han de reutilizar citoscédpios o laparoscépios y no se
dispone de tiempo para la esterilizacién quimica o por vapor;se

recomienda sumergirlo durante 30 minutos.

-IIT.1.2.4.~-FENOLES

Son los derivados metilados del fenol (lisol, =zotal,
etc..). En la prdctica, debido a su toxicidad y olor se usan
poco. Solo se utilizan en forma de 4&cido fénico en la
conservacién de sueros y vacunas. Se utilizan para 1la
desinfeccién de objetos inanimados, superficies y ambientes
donde se requiere accién bactericida o virucida. Pueden
utilizarse para desinfeccién de paredes, suelos, muebles en

zonas de alto riesgo, bafieras, pilas, etc.

IITI.1.3.-RESISTENCIA a los DESINFECTANTES

Al igual que las resistencias a los antibiéticos, 1las
bacterias pueden adaptarse frente a un compuesto quimico
(variacion fenotipica) 6 pueden seleccionarse espontdneamente
mutantes resistentes (variacién genotipica).

En orden de menor a mayor resistencia encontramos a
bacterias grampositivas, gramnegativas, bacilos &cido-alcohol
resistentes, hongos, virus y esporas.

Es por ello que, como norma general, no se deben utilizar

los antisépticos y desinfectantes en 1las siguientes
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situaciones: cuando es necesaria la esterilizacién, para
guardar el instrumental estéril, como agente detergente o de
limpieza 6 para pulverizar el aire en un intento de reducir la

contaminacién aérea.
’III.Z.fASEPSIA Y ANTISEPSIA EN QUIROFANO
II1.2.1.-AREAS de QUIROFANO

El quiréfano se considera zona critica desde el punto de
vista de la asepsia en hospitales. En el quiréfano se pueden
diferenciar las siguientes zonas:

a)Zona abierta 6 protegida: zona de paso o
circulacién; sala de estar del personal, vestuarios y entrada
de enfermos. En esta zona no se requieren medidas especiales,
aungue en las entradas deben de existir carteles prohibiendo el
paso.

b)Zona quinirgica 6 limpia: a ella sélo deben de
tener acceso el personal que realice su trabajo en 1los
quiréfanos; incluye salas de pre-anestesia, antequiréfano, zona
de limpieza y preparacién del instrumental. En dicha zona son
necesarios pijama verde, gorro y calzado adecuado (zuecos para
uso exclusivo en esta zona o enfundados en patucos o calzas)

c)Zona aséptica: en ella solamente debe de entrar el
personal que tome parte en el acto quiridrgico, y comprende

quiréfano y zona de almacén de material e instrumental. En esta
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zona, ademds de 1la indumentaria anterior, se requiere
mascarilla. Las puertas deben de permanecer siempre cerradas,
sobre todo durante la cirugia.

La temperatura ambiental debe encontrarse entre 18 y 24°C,

con una humedad del 50-55%.

III.2.2.-METODOS de LIMPIEZA ESPECIALES

IIr1.2.2.1.-LIMPIEZA de SUPERFICIES

Se utilizan sistemas de limpieza en seco (mopa gasa, de un
s6lo uso) para una primera eliminacién de 1la suciedad no
adherida al suelo, seguido posteriormente de un método hiumedo,
con sistema "dos cubos”, en el que se emplean dos recipientes,
uno con solucién desinfectante y/o detergente y otro con agua
limpia para aclarar.

Otros métodos de limpieza utilizados incluyen el fregado
a mdquina, poco uUtil en quiréfano por 1los obstdculos
existentes, 1la mopa tratada quimicamente (con solucién
fendlica), de uso muy difundido y de eficacia moderada y la
desinfeccién instantanea (rociado mecdnico), en el que se
aplica un desinfectante directamente a unos 40 cms de la
superficie, que se seca espontaneamente. Esta dltima técnica es
un complemento de las anteriores, y sirve para tratar ropa
contaminada, la mesa de operaciones entre intervenciones, las

ruedas de los carritos, camillas, etc...Las entradas adhesivas
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en quiréfano no disminuyen el nimero de microorganismos del

suelo e incluso lo aumentan en los zapatos del personal'?®.

IIT1.2.2.2.-SISTEMAS de VENTILACION

En quiréfano es importante la existencia de ventilacién
con aire estéril. Este consiste en un sistema de climatizacién
con aire esterilizado previamente, aunque seria mas adecuado
hablar de aire ultralimpio. Habitualmente las unidades de
produccién de aire aséptico combinan diversos procedimientos:
el aire pasa por un prefiltro (filtro de baja eficacia), para
la eliminacién de particulas grandes, un filtro de carbén
activado para la eliminacién de olores, un filtro de eficacia
media para la retencién de bacterias, un filtro de alta
eficacia y un sistema de radiacién ultravioleta. El aire en el
quir6fano debe de ser renovado 15-20 veces a la hora.

En determinadas ocasiones son necesarios sistemas de flujo
laminar, que tratan de paliar la presencia de turbulencias. El
aire se esteriliza previamente con filtros HEPA (con un 99.9%
de eficacia) y se hace circular de forma laminar, impulsado a
baja velocidad. La direccién del aire suele ser del techo al
suelo (flujo laminar vertical) 6 de pared a pared (flujo
laminar horizontal); también puede ser total o parcial (de la
mesa de quiréfano). En un estudio multicéntrico*?* realizado en
Reino Unido y Suiza en 1988 se comprobé que los flujos

laminares disminufan el nimero de gérmenes en el aire y en la
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herida, asi como el nimero de infecciones en cirugia
prostética, siendo este efecto mayor si se asociaba con
quimioprofilaxis.

De todos modos, muchos cirujanos siguen operando en
habitaciones no ventiladas, sin evidencia de aumento de
‘infecciones“u Maki'*®*, en un estudio comparando la incidencia de
infecciones en dos hospitales uno viejo y otro nuevo con mejor
ventilacién observé que, pese a haber un menor numero de
microorganismos en aire en el nuevo, la tasa de infecciones era

la misma (1-1.5% para cirugia limpia).

II1.2.2.3.-DESINFECCION del AIRE

Es un procedimiento de dudosa eficacia, debido al medio en
que ha de actuar y al continuo aporte bacteriano.

Se pueden utilizar: métodos fisicos, como la radiacién
ultravioleta, con potente accién bactericida 6 métodos quimicos
como el hexaclorofeno, beta-propiolactona, propilenglicol u el
ortilcresol.

No se ha demostrado que la desinfeccién del aire disminuya
las infecciones®. Lo mds importante es 1la limpieza de

superficies, sobre todo las horizontales y la ventilacién del

local.
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ITI.2.3.-SISTEMAS de ESTERILIZACION

A continuacién explicaré 1los métodos utilizados en
esterilizacién que tienen aplicacién en cirugia oftdlmica. Los
mds frecuentes son la esterilizacién por calor y el 6xido de

“etileno.

IIT1.2.3.1.-ESTERILIZACION por CALOR

El calor es el procedimiento mds sencillo y econémico para
la esterilizacién de materiales <capaces de soportar
temperaturas entre 121°C y 160°C sin alterarse. Se pueden
diferenciar dos tipos, el calor seco y el calor humedo, siendo
este udltimo el mds efectivo.

Actida por coagulacién de proteinas de los microorganismos,
siendo la temperatura necesaria inversamente proporcional al
contenido en agua; asi, las esporas bacterianas necesitan para
morir 121°C en calor humedo y 160°C en calor seco.

La utilizacién del calor seco ha disminuido por las altas
temperaturas necesarias y el largo tiempo necesario. Son 1la
estufa de Poupineu 6 el horno Pasteur. Material susceptible de
este tipo de esterilizacién son instrumentos cortantes
(bisturies, tijeras...) agujas, jeringas de cristal, liquidos
donde el vapor no penetra (silicona, aceites...). Las gomas 6
pldsticos no se pueden introducir en las estufas.

Otros métodos de esterilizacién con calor seco son el

Dr.Antonio M. Duch Samper



Endoftalmitis postquirurgicas INTRODUCCION 80

flameado e incineracidén, de utilizacidén en microbiologia y los
infrarrojos y microondas, de utilizacidén en odontologia.

El calor humedo es el mé&s utilizado. Entre sus ventajas
destaca su capacidad para destruir todos los microorganismos en
un corto periodo de tiempo sin dejar residuos toéxicos en los
productos esterilizados. Su mayor limitacidén estd en la
posibilidad de dafiar el material. El aparato utilizado para
este tipo de esterilizacidédn es el autoclave. El autoclave
combina calor y presidén; cuando en un recipiente hermético se
combinan el <calor y la presidén se retarda el punto de
ebullicidén, por lo que es posible el aumento de temperatura.

Dicho sistema sirve para: textiles (algoddn, hilo, fibras
sintéticas...), metales (instrumental, bateas...), vidrio o
cristal, liquidos (agua destilada y soluciones farmacoldgicas)

y gomas 6 plésticos termorresistentes.

Tabla XII
Valores utilizados en programas de esterilizacién por vapor

Programas ™ (»C) K*vados T.exposicidn T.secado T.total
(articulos) (minutos)

Ropa envuelta en 135 3 7-10 8-12 30-35
papel o textil

Instrumental 135 3 5-7 5-10 28-30

Frascos vidrio, 135 1 4 1 28-30
vacios, tumbados

Cauchos 120 3 20 8-12 40-45
Liquidos (abierto) 120 0-1 30-45 30-90 60-140

Liquidos (cerrado) 120 0-1 30-45 15-30 60-90

Pérezl26 et al

El tiempo necesario en la esterilizacidédn varia segln el

material a esterilizar (Tabla XII).
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El control del siétema se realiza mediante sistemas
fisicos (graficos de presién y temperatura), quimicos (tiras de
papel impreso de tintes y otros reactivos no téxicos que
cambian de color cuando el sistema cumple los requisitos
establecidos en el proceso 6 controles biolégicos, en el que se

‘utilizan el Bacillus subtilis 6 el Bacillus stearothermophilus.
IIT.2.3.2.-ESTERILIZACION por OXIDO de ETILENO'*

Es el procedimiento mds frecuentemente utilizado por las
industrias (50-60%), seguido de las radiaciones de Co®°; las
LIOs se esterilizan por 6xido de etileno. En los hospitales
representa el 20% de los métodos utilizados, siendo el método
mds frecuentemente utilizado en esterilizacién en oftalmologia.

La accién del OE se debe a la alquilacién de los &cidos
nucléicos. Las ventajas fundamentales de este método estdn en
que es bactericida, esporicida y virucida, que posee buenos
coeficientes de difusién, que no necesita que 1la humedad
relativa sea mayor del 50% (es 6ptima al 33%), es facilmente
asequible, util para materiales termosensibles o delicados y no
es corrosivo. Los principales inconvenientes son: explosivo o
inflamable en estado gaseoso, tiende a polimerizarse, es lento
(7-17 horas), puede dejar residuos téxicos (en pléasticos,
gomas, etc...), por lo que es necesaria una buena aireacién (2-
12 h), y es muy téxico (irritante de VRA -vias respiratorias

altas-, mutagénico y carcinogénico).
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La intoxicacién aguda se produce por inhalacién; el OE no
se percibe en el ambiente hasta que no se alcanzan 700 ppm
(partes por millén) de gas, y éste es téxico a partir de 1 ppm.
Puede ser leve, con irritacién ocular, cefalea, nauseas,
vémitos, irritacién de VRA, 6 grave, con disnea, cianosis,
vedema ‘pulmonar, alteraciones del ECG, incoordinacién 'y
convulsiones. La intoxicacién por contacto provoca en piel
quemaduras quimicas o dermatitis, y en los ojos puede provocar
conjuntivitis, quemaduras corneales Yy cataratas. La
intoxicacién crénica puede provocar encefalopatia,
polineuritis, trastornos neurovegetativos, hemélisis,
alteracién de la coagulacién, abortos, 6 genopatias. Existen
dosimetros personales de OE, estando el valor limite en 1
ppm/m* en jornada de 8 horas y en 0.5 para exposiciones cortas.

Restos de OE en el material esterilizado pueden provocar
fen6menos téxicos; asi, se han descrito casos de endoftalmitis

estériles secundarias a la esterilizacién de LIOs mediante

0E95,128,129 .

IITI.2.3.3.-RADIACIONES IONIZANTES

La radiacién <y ©proveniente del Co*® es la més
frecuentemente usada. Se utiliza en industria para
esterilizacién del material médico: jeringas de pldstico,
agujas, catéteres, sondas, catgut, vdlvulas para injertos vy

trasplantes, bisturies, lancetas, compresas, cremas, polvos de
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talco, etc...

IIT.2.3.4.-OTROS PROCEDIMIENTOS de ESTERILIZACION

Entre estos podemos encontrar sistemas de esterilizacién
‘a baja temperatura (<60¢C) como el plasma gas, el acido
peracético (CH,COOOH) 6 el formaldehido vapor a Dbaja
temperatura, de toxicidad similar al OE. Entre los sistemas de
esterilizacién en frio tenemos las radiaciones ionizantes, las
radiaciones ultravioleta, la filtracién, el glutaraldehido, el
peréxido de hidrégeno en fase vapor, el diéxido de cloro gas y
el ozono.

Con las radiaciones ultravioleta el efecto maximo
bactericida se obtiene con longitudes de onda de 240-280nm,
correspondientes a las UV-C, UV corta y UV lejana 6 radiacién
germicida. Su problema radica en que, como radiacién que es,
s6lo trata las superficies expuestas.

En la esterilizacién por filtracién, los filtros més
frecuentemente utilizados son los de membrana. Estos estén
constituidos por sustancias poliméricas®®*® (ésteres mixtos de
celulosa, polisulfonas, difluoro polivinildeno, nylon 66,
policarbonato 6 politetrafluoroetileno), que tienen la ventaija
de tener un tamafio de poro perfectamente definido por el
polimero y las condiciones de polimerizacién. Los filtros de
membrana se clasifican de acuerdo al tamafio del poro en:

prefiltros (0.8-1.2um), que se utilizan para aumentar el
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rendimiento de los filtros; filtros bacterianos, de 0.45um para
separa bacterias 6 de 0.2-0.22um para obtener filtrados libres
de bacterias y filtros esterilizantes (0.01-0.1um). Los filtros
de membrana, independientemente del tamafio pueden ser
hidrofébicos o hidrofilicos, utilizédndose segin ésta propiedad

para filtracién de.agﬁa 6 de aire.

III.2.4.- ANTISESPIA del PERSONAL SANITARIO

El personal que participa en la cirugia, asi como 1las
maniobras quirdrgicas son, después de la flora propia del
paciente, el origen mds frecuente de la infeccién
postquirdirgica. Es por ello que, en primer lugar se debe de
conseguir un comportamiento y preparacién adecuada de dicho
personal. Es de desear que en quiréfano exista siempre un
nimero restringido de personas, asi como disminuir en 1lo
posible la apertura de las puertas de entrada, ya que el nimero

de gérmenes en el aire aumenta con la actividad del quiréfano®’.

IIT.2.4.1.-ROPAS de QUIROFANO

La dispersién ambiental de gérmenes no se ve disminuida
por las ropas de algodén, siendo el cuello, las mufiecas y los
tobillos las zona de mayor dispersién de gérmenes. Se estén
investigando materiales que dejen pasar el aire y el vapor de

agua, siendo impermeables a gérmenes, y que sean lavables

Dr.Antonio M. Duch Samper



Endoftalmitis postquirirgicas INTRODUCCION 85

(gore-tex)***. De todas formas, la utilizacién de ropa
impermeable a bacterias sobre la ropa de quiréfano de algodén
no se ha demostrado que disminuya significativamente el numero

de bacterias en el aire o en lavados de heridas?'32.

IIT.2.4.2.-GUANTES de GOMA 6 LATEX

La utilizacién de guantes es importante para evitar la
rdpida descontaminacién de las manos una vez lavadas y para
proteger al paciente y al cirujano. La perforacién de los
guantes durante la cirugfia se ha descrito en el 4-10% de
casos®®?, lo que podria propiciar la contaminacién. Pero, parece
ser que 1la perforacién de 1los guantes durante el acto
operatorio no aumenta el riesgo de infeccién si las manos estdn
bien lavadas; si aumenta el riesgo operar con guantes
humedos***. Para evitar 1la perforacién de los guantes es
conveniente manejar las agujas y las suturas con las pinzas y
no con los dedos.

Muchos cirujanos oculares operan sin guantes, no
existiendo ninguna publicacién que pueda probar un aumento en
la frecuencia de infecciones'-*!.

En relacién al talco utilizado en la preparacién de los
guantes para el uso quiridrgico, se han descrito reacciones
inflamatorias a cuerpo extrano'*®, por lo que actualmente dicho
material se ha sustituido por otros de menor reaccién, como el

polvo de almidén de maiz.

Dr.Antonio M. Duch Samper



Endoftalmitis postquinirgicas INTRODUCCION 86

III.2.4.3.-MASCARILLA, GORRO y CALZAS

Estos son de utilizacién obligada en quiréfanos, aunque no
existen estudios que demuestren su influencia en la disminucién
de la incidencia de infecciones. Su empleo se justifica con
argumentos tedricos, experimentales, microbiolégicos 'y
epidemiolégicos. Como la transmisién aérea no puede negarse, es
aconsejable seguir us&dndola mientras no se demuestre 1lo
contrario. Las mascarillas se deben cambiar en cada acto

quirdrgico.
IIT1.2.4.4.-LAVADO QUIRURGICO del EQUIPO

En lo correspondiente al lavado, las bacterias presentes
en la piel se encuentran principalmente en la capa cornea, pero
también pueden estar presentes entre las células vivas de loé
estratos mds superficiales, e incluso en 1los conductos y
glandulas sudoriparas. Estas bacterias que viven en profundidad
Y que solo comienzan a ser eliminadas después de 15 minutos de
enérgico cepillado**® determinan que sea imposible esterilizar
la piel sin destruirla. Se consideran 3 tipos de lavado de
manos:

a)Lavado higiénico, con'agua y jabén liquido durante
2 minutos. Cuando no hay infeccién cutédnea en las manos, la
flora transitoria es 1la responsable de la transmisién de

microorganismos patégenos, sobre todo en las ufas, que deben de
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ser cortas y en las joyas, que se deben de guardar. El secado
de las manos se realiza con toalla de papel, y el grifo se
cierra con otra toalla de papel seca.
b) Lavado especial o desinfeccidn higiénica, con jabdn
antiséptico, durante 5 minutos, con clorhexidina o yoddéforos.
c) Lavado de manos quirurgico.

La practica del 1lavado

Tabla XIIT
apare ce Practica del lavado de nanos quirtlrgico utilizando

de manos quirurgico iodéforos

en la Tabla XITII. Con el

1.-Quitarse anillos, relojes, etc—
2.-Lavarse las nanos, antebrazos, codos y
tercio Inferior de los brazos con agua y jabdn,
usando un cepillo estéril, durante 2 nifutos.
3.-Osar una lina especial 6 bastoncillos
adaptados para linpiar las uflas aeticulosanente
bajo un chorro de agua durante 1 minuto (las
ufias deben nantenerse cortas).
. . . . 4.-Con un cepillo estéril y 2.5nl de iodéforo,
transeunte y dlsmlnulr al cepillar la totalidad de la superficie de los
dedos, nanos, antebrazo, codo y tercio inferior
P . . de los brazos en este orden durante 3 minutos.
maximo la flora re51dente, Aclarar con agua y dejar que ésta drene por los
codos nanteniendo las nanos elevadas por encina
. . de la flexura del codo.
que nunca se puede eliminar 5.-Repetir el paso 4.
6.-Repetir el paso 4 sin cepillo y lavar sélo
las partes inferiores a los codos.
Completamente . Actualmente se 7.-Secar con toalla desechable o gasa estéril

sin frotar, solo mediante aplicaciones.

lavado se pretende eliminar

la totalidad de la flora

estima que el tiempo
Espigares*20 et al

recomendable de cepillado

debe ser de 5 minutos, siendo lo més importante el cepillado
enérgico y exhaustivo de los lechos ungueales. Los antisépticos
mas utilizados son la <clorhexidina vy los yoddéforos. La
clorhexidina no es recomendable dado que su accidén, dependiendo
de la dosis, puede ser bacteriostédtica, escasa sobre bacterias
gramnegativas vy nula sobre micobacterias, hongos, virus vy
esporas; ademas es inactivada rapidamente por la materia

orgadnica y los jabones. La clorhexidina se debe reservar para

casos de intolerancia al yodo. Los yoddforos tienen un amplio

Pr.Atonio s, Dch Smmper



Endoftalmitis postquirirgicas INTRODUCCION 88

espectro germicida, comparable al del glutaraldehido y tienen

una accién rdpida y prolongada.

IV PREVENCION de la INFECCION POSTQUIRURGICA en
OFTALMOLOGIA '

IV.1.-DETECCION del PACIENTE de RIESGO

Una anamnesis y exploracién preoperatoria cuidadosa es la
etapa mds importante en la prevencién de la endoftalmitis
postquirirgica. En esta fase intentaremos detectar factores o

enfermedades predisponentes, locales o generales.

IV.1.1.-FACTORES GENERALES

Enfermedades de importante riesgo infeccioso son, como ya
se mencioné, DM, etilismo crénico, EPOC, enfermedades
prostdticas (sondajes vesicales), cirrosis, tratamientos
cortisénicos, etc... También se ha descrito un mayor riesgo si
existe alergia a medicamentos, probablemente en relacién con la
atopia, que provoca alteraciones en la respuesta inmune, ademéds
de asociarse a un mayor numero de colonias de gérmenes en piel,
incluyendo anejos oculares.

El mayor riesgo de padecer endoftalmitis postquiridrgica en

pacientes con DM ha sido descrito por numerosos autores’z-13¢.137
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siendo, segin Kattan'*® cuatro veces mds frecuentes que en la
poblacién general (Tabla XIV).

La DM ademds de provocar una disfuncién de los leucocitos,
provoca un mayor crecimiento en la superficie ocular de los
gérmenes ya existentes!*®, habiéndose descrito un aumento en la

frecuencia de endoftalmitis por gérmenes gramnegativos®®?,
IV.1.2.-FACTORES LOCALES

Citando a Wilson**°, "la simple evaluacién clinica del
estado local del ojo antes de la intervencidén puede hacer mucho
mas que todos los <cultivos preoperatorios y que 1los
antibidoticos pre, per o postoperatorios, sobre los cuales se
esta tentado de sustentar la prevencioén de la endoftalmitis™

Es importante eliminar focos de infeccién vecinos, como
abscesos dentales 6 sinusitis. Asi mismo hay que realizar una
exploracién de la piel periocular y del resto del cuerpo,
descartando 1la presencia de dermatitis atépica u otras
dermatosis®® (reservorio frecuente de S.aureus).

En la exploracién ocular es importante el estudio del
borde libre parpebral, asi como del &ngulo interno, buscando
secreciones en 1la base de 1las pestanas, blefaritis,
chalaziones u orzuelos, reservorios importante de
Staphylococcus aureus y epidermidis®, y tratdndolos con pomadas
antibiéticas en caso de infeccién y disminuyendo la secrecién

grasa mediante productos de limpieza (champu neutro, Cilclar?®,
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etc) antes de realizar la cirugia. Menezo'** recomienda lavado
de la regién ocular con jabdén antiséptico detergente la noche
anterior, con especial atencién a pestafias y cejas.

También es importante detectar la presencia de lagoftalmos
o triquiasis, o queratoconjuntivitis sicca?®®.

Son pacientes de riesgo de infeccién, sobre todo por
gérmenes gramnegativos, los portadores de lentillas de uso
permanente, lentes de contacto 6 prétesis en el ojo adelfo. En
estos casos es importante la retirada de los mismos un minimo
de 10 dias antes®. También ha sido descrito un mayor riesgo

infeccioso en casos de cataratas traumdticas*2.
Iv.1.2.1.-IMPERMEABILIDAD de las VIAS LAGRIMALES

Un sistema lagrimal integro barre colonizaciones
ascendentes desde la nasofaringe. Esto se observa sobre todo en
el caso del Streptococcus pneumoniae, que se encuentra en el 9-
38% de pacientes en la nasofaringe, y es raramente aislado en
conjuntiva®” (0-10%). Obstrucciones del sistema nasolagrimal
pueden provocar un estasis lagrimal y predisposicién al
ascenso, colonizacién e infeccién del sistema lagrimal vy
conjuntiva. La relacién infeccién ocular por Pneumococo-
obstruccién lagrimal es conocida desde el siglo pasado, pero su
relacién con la endoftalmitis por Streptococcus sp no esté
clara para algunos autores?**-**¢; sin embargo, Lopez!*® encuentra

una obstruccién de vias lagrimales en todos los casos de
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endoftalmitis por Streptococcus pneumoniae.

Por ello, es importante observar si existe reflujo en el
punto lagrimal, y si éste es acuoso o mucopurulento, asi como
la presencia de conjuntivitis asociada. La medida preventiva
méds extendida es la extraccién del saco lagrimal si existe
‘histqria_de infecciones previas. Durand* recomienda tratamiento
de la infeccién y posterior cirugia de dacriocistorrinostomia,
Y esperar un minimo de 6 meses antes de realizar la cirugia
programada. Si el saco estd obstruido pero no existe historia
de infeccidén previa y el reflujo es acuoso, normalmente no se
trata.

Ante la impermeabilidad de las vias lagrimales, nunca se
debe realizar el lavado de las mismas en los dias previos a la
cirugia, y por supuesto estard prohibida su realizacién en
quiréfano, ya que éste puede diseminar un gran numero de
gérmenes en el campo operatorio en el periodo de mayor riesgo

de infeccién quiriurgica®.
Iv.1.2.2.-FROTIS CONJUNTIVALES PREVIOS

La renovacién permanente de la flora conjuntival hace que
no tengan valor los frotis a distancia de la intervencién; sdélo
tendrian valor en el preoperatorio inmediato!-**¢-*4?, Los frotis
se realizan para determinar gérmenes patégenos pero, si
patégeno significa capaz de producir una patologia, todos los

gérmenes de la conjuntiva la pueden provocar, luego ¢{para qué
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el frotis?**®*, Forster?*® establecié una relacién negativa entre
los gérmenes observados en las tomas preoperatorias y 1los
encontrados en las endoftalmitis, por lo que, dicho autor sélo
los realiza en tres situacionés: presencia de problemas
cutdneos inflamatorios o infecciosos, portador de lentes de
contacto permanentes en ojo adelfo y portador de prétesis en

ojo adelfo.
IV.2.-TRATAMIENTO del CAMPO QUIRURGICO

En este punto trataremos la sistemdtica seguida por 1la
mayoria de cirujanos durante el acto operatorio, descrita por
Menezo! en 1983, analizando en otro apartado la utilizacién de
la antibioprofilaxis. Es importante desinfectar lo maximo
posible el campo gquirdirgico ya que 1la mayoria de las
infecciones se adquieren en el quiréfano por la propia flora
del paciente®.

En primer lugar se procede a la desinfeccién de piel
periocular con povidona yodada al 10%, que ha demostrado ser el
mejor antiséptico. Su utilizacién en cirugia fue introducida
por Maumenee y Michler?* en 1951. La mayoria de las bacterias
son eliminadas en 30 segundos. La povidona aplicada sobre la
piel de 1los pdrpados también tiene efecto sobre 1la flora
conjuntival?s?,

Posteriormente se procede a cubrir al paciente con sdbanas

estériles. La sdbana se colocard por encima de la nariz en caso
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de estar el paciente intubado, y a nivel de la barbilla en caso
de anestesia local. Se suele colocar, en caso de anestesia
local, un tubo rigido de ventilacién apoyado a nivel de 1la
barbilla, que permita respirar al paciente y que no se colapse
al cubrir el campo operatorio con pafios estériles. La cabeza se
envuelve en pafios estériles a modo de turbante.

Tras estar cubierta la cabeza del paciente, se procede a
la apertura parpebral, a la vez gque se coloca un pldstico
adhesivo, intentando que éste incluya las pestafnas del paciente
(Figura 19). En piel, el uso de plédsticos adhesivos, ademds de
ser caro, tiene un efecto que varia sequin autores*-**?, en
cambio en oftalmologia es de incalculable valor, dado que de
estar bien colocado nos permite el aislamiento de las pestaifas
del campo quiridrgico, que de estar presentes son fuente
continua de contaminacién. Es interesante utilizar dos guantes
en esta maniobra, dado que los dedos que abren el parpado para
poder adherir las pestafias hacia el plédstico desde su vertiente
interna estdn en contacto con la piel parpebral y en ocasiones
con la conjuntiva, por lo que es conveniente que, una vez
pegado el pldstico, se recambie dicho guante (Figura 20).
Posteriormente se coloca una bolsa de recoleccién de fluidos y
de nuevo un pldstico adhesivo, esta vez perforado, que cubre la
cabeza del enfermo. Otra opcién, utilizada frecuentemente en
cirugia de desprendimiento de retina o en vitrectomia es un
plastico adhesivo tunico lo suficientemente grande para cubrir

el campo operatorio y la cabeza y pecho del paciente. Se
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termina cortando el pléastico adhesivo a nivel de la hendidura
parpebral y colocando un blefarostato de colibri, aseguréandose

de gque quede cubierto el borde libre parpebral.

19 20
Fig.19.-Aplicacidén de pléstico adhesivo en el campo

quirtrgico
Fig.20.-Utilizacidén de guantes estériles

Tradicionalmente algunos autores recortaban las pestafias
para evitar que entraran en cdmara anterior durante la cirugia,
pero el efecto sobre la prevencién de la infeccidn es nulo, ya
que los gérmenes estdn mayoritariamente en la base de la
pestafiasl4e.

En casos de obstruccidén de vias lagrimales es una maniobra
bastante popular el cierre mediante cauterizacidén de los puntos
lagrimales, esperando obstaculizar el posible reflujo de
gérmenes potencialmente patdgenos. Una opinidn personal al

respecto, no corroborada con estudios estadisticos, es que si
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bien puede momentdneamente tratar dicha fuente de infecciédn, la
duracidén del cierre del punto lagrimal es corta, provocando una
inflamacidén secundaria a la quemadura que puede alterar la
flora saprofita del Dborde parpebral a ese nivel, con
infecciones secundarias, que a mi entender entrafian un mayor
riesgo infeccioso que el que justifico la cauterizacidn.

El manejo del
microscopio se debe de
realizar previamente al
lavado quirtrgico; si se
realiza tras éste se
utilizaran guantes
desechables (Figura 21).
La utilizacidén de Dbolas
de formol, ademés de ser

Fig.21 .- anipulacién del microscopio

irritante ocular y de su con guantes desechables

potencial cancerigeno, no estd demostrado gque asegure una

adecuada esterilidad del microscopio quirtrgico.

IV.2.1.—QUIMIOPROFILAXIS: POVIDONA YODADA

Posteriormente se procede a la desinfeccidédn conjuntival
con povidona yodada al 5% (Figuras 22-25). Su aplicacidén en la
conjuntiva reduce la flora bacteriana en un 91% el numero de
colonias y en un 50% el numero de especiesl53. Tiene la ventaja,

frente a otros antisépticos, de actuar frente a hongos,
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presentes en un 6.6% de conjuntivas sanas'. Seguin Lagoutte®®*,
el tiempo de tratamiento debe ser de 1-2 minutos, lavandolo
posteriormente con suero salino, para evitar que la povidona se
introduzca en camara anterior, dado que ésta es téxica para el
endotelio corneal. El efecto de la povidona suele durar 1 hora.

Una encuesta americana reveld en 1982 que la cuarta parte
de cirujanos no trataban la conjuntiva durante la cirugia®*®,
pero la mayoria de autores consideran el tratamiento
conjuntival con povidona yodada como el mejor método
profildctico?®*-2#¢**?, gSu efectividad es mayor que la de las
soluciones de plata’s®*¢*., Asfi, Speaker?®*® encuentra menor
incidencia de endoftalmitis postquirirgicas en pacientes
tratados con povidona yodada (0.06%) que en los tratados con
solucién de plata (0.24%). Sin embargo, algunos autores<°-s?
piensan que la irrigacién con povidona yodada, al igual que con
suero salino justo antes de la cirugia podria desplazar 1los
gérmenes desde el margen parpebral hacia el campo operatorio.
Es importante recordar que la manipulacién parpebral provoca un
aumento de colonias en su superficie®*, incluido el borde
parpebral; a este respecto la maniobra de Chandler***, para
hipotonizar el globo ocular antes de la cirugia, favoreceria
esta dispersién de gérmenes.

Isemberg**® piensa que la mejér profilaxis consistiria en
dar un antibiético el dia anterior a la cirugia asociado a la
administracién de povidona yodada justo antes de la misma. De

la antibioprofilaxis hablaremos en otro capitulo.

Dr.Antonio M. Doch Saspar



Endoftalmitis postquirurgicas INTRODUCCION 97

22 23
24 25

PREPARACION de la POVIDONA YODADA para su APLICACION
CONJUNTIVAL

Fig.22.-Se carga en jeringuilla povidona yodada al 10%

Fig.23.-Se carga, en la misma jeringuilla suero
fisioldégico hasta diluir la povidona un 50%.
Concentracién final: 5%.

Fig.24.-Se deposita la povidona al 5% en un recipiente con

hemostetas.
Fig.25.-Se aplica la povidona yodada sobre la conjuntiva.
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IV.2.2.-UTILIZACION de FILTROS DURANTE la CIRUGIA

Durante la cirugia es un hecho frecuente encontrarnos
contaminacién de cédmara anterior en un 27-43% de casos'®*. Dicha
contaminacién puede venir vehiculizada por los liquidos (BSS+
sobre todo) 6 el aire que se introducen en cdmara anterior
durante la misma. Drews**-'*®* recomienda que todo 1liquido
utilizado en la cirugia pase a través de filtros milipore. Asi,
Gills'®® y otros autores**-*¢’-¢®* ytilizan filtros de 0.22um de
didmetro en los sistemas de fluidos, observando una disminucién
en la frecuencia de endoftalmitis, asf como en la aparicién de
hipopion estériles por particulas indeseables, que dejarian de
introducirse en camara anterior, no provocdndose reacciones
inflamatorias a cuerpo extrafio. Estos filtros son suficientes
para captar bacterias, asi por ejemplo la Pseudomona aeruginosa
mide 0.7-0.7um, el Staphylococcus aureus 0.8-1um, el Proteus
vulgaris 0.4-0.6um y el Streptococcus sp mide 0.6-luym de
didmetro.

Salvo en la cirugia de facoemulsificacién, de aspiracién
e irrigacién mecdnicas, la aplicacién de filtros de fluidos es
complicada, dado que la inmensa mayoria de cirujanos utilizan
la cirugfa de EECC con sistemas de infusién-aspiracién
manuales, donde la méxima presién de infusién depende de la
altura del gotero, que no es suficiente para vencer la presién
de filtracién, por lo que son necesarias bombas de infusiéh.

Filtros desechables se pueden utilizar también por el
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cirujano en la inyeccién de liquidos o aire en cédmara anterior
durante la cirugia de polo anterior o en vitreo en cirugia de
vitrectomia o desprendimiento de retina. Es de desear también
la utilizacién de filtros en el liquido utilizado por el
ayudante para humedecer la cornea durante la cirugia; dado que
éste suele recogerse de un recipiente abierto situado en la

mesa del instrumentista (Figuras 26-29).

IV.3.-TECNICA QUIRURGICA ADECUADA

Durante cualquier tipo de cirugia ocular, sea cual sea la
técnica wutilizada, es importante realizar 1las maniobras
estrictamente necesarias para obtener un buen resultado,
intentando introducir el menor nimero posible de instrumental
intraocular’®® e infundiendo el liquido estrictamente necesario,
para al final conseguir el propésito buscado con el menor
traumatismo posible.

Analizando paso a paso la técnica quirdrgica observamos
distintos riesgos de infeccién. Comenzando por el tipo de
anestesia utilizado, la infeccién parece ser mds frecuente
cuando se utilizan anestesias generales, probablemente debido
a la alteracién y sobreinfeccién de 1las VRA, que se
convertirfan en foco de infeccién en el postoperatorio
inmediato (tabla de riesgos generales).

En cuanto al tipo de incisién utilizada, en la cirugia de

cataratas, una incisién corneal o limbar implicaria una menor
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28 29

UTILIZACION de FILTROS DURANTE la CIRUGIA

Figs.26 y 27,-En las imdgenes se observan los filtros
utilizados para conseguir liquidos y aire tedricamente

libres de gérmenes.
Fig.28.-Humidificacidén corneal con liquido previamente

filtrado.
Fig.29.-Introduccidén de aire filtrado en cémara anterior

ocular.
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manipulacién conjuntival, con una teérica menor liberacién de
gérmenes no eliminados con la quimioprofilaxis; por contra una
incisién corneoescleral o escleral cubierta por conjuntiva, si
bien aumenta el riesgo de movilizacién de gérmenes, tiene 1la
ventaja, al cubrir la incisién al final de la cirugia, de
proteger la zona de la herida del roce y contaminacién de la
misma en el postoperatorieo inmediato. En cuanto al tipo de
apertura conjuntival, un flap conjuntival base limbo facilitard
el ocultar la incisién conjuntival de la zona de la hendidura
parpebral, estando cubierta por el pdrpado superior*’®; sin
embargo, la utilizacién de incisién conjuntival base fornix
facilita mds las maniobras quiruirgica. Cualquier tipo de
incisién elegido debe ser facilmente coaptable al final de la
cirugia (Tabla XIV).

En cuanto al tipo de técnica elegida en la extraccién del
cristalino la EICC, de gran difusién hasta finales de los 80,
es una técnica ripida si no se acompafia de complicaciones, con
una minima manipulacién intraocular, pero con la desventaja de
necesitar una amplia incisién quiridrgica. La incidencia de
endoftalmitis comparada con otros tipos de cirugia varia segin
autores, desde 1los dque encuentran una mayor incidencia
utilizando la EICC?-'"*, explicada por la pérdida de la barrera
que supone la cdpsula posterior*’?, a los que la encuentran con
la EECC'®**”*, explicada por la mayor dificultad técnica y
duracién'*® de la misma y la posibilidad de dejarse restos de

masas del cortex cristaliniano, que facilitarian la inflamacién
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y/o0 endoftalmitis®**. Otros autores'’*, en cambio, no encuentran
diferencias en la incidencia de endoftalmitis entre ambos tipos
de cirugia. Dichos estudios se realizaron en una .época de
transicién de la EICC a la EECC, lo que implica un periodo de
aprendizaje de 1la ultima técnica, pudiendo influir en 1la
comparacién entre riesgos de endoftalmitis. La técnica de EICC
actualmente se indica raramente para cirugia de cataratas, esto
anadido al desarrollo de 1las técnicas quirdrgicas y 1la
popularidad en la utilizacién de la quimioprofilaxis hacen que
un estudio comparativo entre ambas técnicas quirurgicas
respecto a la incidencia de endoftalmitis no sea fiable.

En la extraccién extracapsular un periodo peligroso de
entrada de gérmenes en camara anterior es la extraccién del
cortex cristaliniano. Si dicha extraccién se realiza mediante
aspiracién-reflujo manual, se crean presiones negativas en
cdmara anterior que facilitan la entrada de gérmenes; por el
contrario si la extraccién se realiza con métodos de infusién-
aspiracién con infusién continua y aspiracién manual 6
mecdnica, tendremos con mayor frecuencia presiones positivas
que facilitaran la salida de fluido, y no la entrada.

Tebéricamente el procedimiento quirdrgico con menor riesgo
de contaminacién en la cirugia de <cataratas es 1la
facoemulsificacién, debido fundamentalmente a dos razones, la
utilizacién de la pequefia incisién (menor riesgo de infeccién
a menor tamafo de la incisién) y a la utilizacién de un sistema

de infusién-aspiracién cerrado durante toda la cirugia, que
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mantiene la presidén en cédmara anterior al nivel elegido por el
cirujano.

Como ya se comentd al hablar de la endoftalmitis crénica
postquirurgica, el papel de la LIO en el desarrollo de
endoftalmitis es muy importante (Tabla XIV). Actualmente el
menor riesgo de endoftalmitis se atribuye a 1las LIOs con
superficie modificada de hepannal’s.

El clierre de

Tabla XIV: Riesgo potencial de desarrollo de
endoftalnltI6. Factores de riesgo

la herida es

, ‘ .= importante. La
Factor de riesgo Riesg (P) Riesg (P)
DM X1.5 0.3 X13.7 <0.001 herida debe
Alergias x2.5 0.01 X2.2 0.03
Cirugias previas X2.1 0.09 .
Clasificacién ASA 1 x1 quedar blen
2 XI.9 0.7
3 X3.1 0.4 coaptada; la
Tipo de anestesia Local x1
General x1 .7 0.2
Vitreorragia X4.9 <0.001 sutura no debe
Duracién cirugia <30"' X1
30-60" X1.6 0.4 ser totalmente
60" X2.7 0.04
Povidona 5% No X1
o 0. 58 011 perforante, vy
LIO PMMA X1
Polipropilene X3.4 0.01 x4.5 0.007 el tipo de
Cp X1
ca X3.7 0.01 X1.1 0.9 .
No LIO x0.7 0.7 ma t eri1a l

Menikoff*2 et al; ARM: andlisis de regresién . .
«nlltiple. LIO: lente intraocular; PUMA: polimetil- utilizado no
metacrllato; CP: cémara posterior; CA: camara
anterior; DM: diabetes mellltus.

debe de ser
reabsorbible, pues éste material puede facilitar la apertura de
la herida quiruargica en el postoperatorio. Una sutura
transfixiante facilitard la entrada de gérmenes; asi se
describieron endoftalmitis postgquirtrgicas en algunos casos de
LIOs suturadas a sulcus secundarias a perforacidén conjuntival

por el hilo de polipropilenel’6. Actualmente no se concibe ésta
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técnica sin enterrar el extremo exterior de la sutura bajo un
flap escleral. A 1la cirugia de facoemulsificacién se ha
asociado ultimamente la utilizacién de incisiones no suturadas,
dado el pequefio tamafio de las hismas y su autocoaptabilidad. Se
han descrito casos de endoftalmitis en estos tipos de
cirugia'™:*”’-*’®, pero si existen diferencias en el riesgo de
endoftalmitis con respecto a la pequefa incisién con sutura,
éstas no se conocen.

Durante la cirugia pueden ocurrir miltiples complicaciones
que alargan el tiempo quirdrgico. Un tiempo quirdrgico alargado
aumenta por si mismo el riesgo de infeccién'*?, pero son las
complicaciones que lo provocan las que mds se han asociado al
desarrollo de endoftalmitis. Asi, la vitreorragia asociada a
rotura capsular'®® es la complicacién mds sefialada por 1la
mayoria de autores?!-22,72,172,179 como predisponente de
endoftalmitis. Asi, Javitt?* encuentra una incidencia del 0.58%
en casos de vitreorragia, frente al 0.14% en cirugias no
complicadas. De existir vitreorragia, se debe realizar una
exhaustiva limpieza del vitreo existente en cédmara anterior, y
evitar su presencia en la incisién, que dificultaria 1la
adecuada coaptacién de la nmisma, provocando en el

postoperatorio el signo de la brida vitrea®*°.
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IV.4.-CONTROL POSTOPERATORIO ADECUADO

Es importante aleccionar al paciente frente a los posibles
sintomas sugerentes de infeccién, fundamentalmente el dolor y
la disminucién de visién. Asi mismo serd importante la bisqueda
por parte del cirujano de 1los 'signos ' incipientes de
endoftalmitis. En el postoperatorio inmediato es frecuente
encontrar un Tyndall mds o menos importante dependiendo de la
dificultad técnica de 1la cirugia y variable segin 1la
experiencia del cirujano y las caracteristicas propias del
paciente.

Es frecuente la utilizacién por algunos cirujanos de
hipotensores en el postoperatorio inmediato de forma
sistemdatica para disminuir el pico tensional postquiridrgico. A
este respecto y en mi opinién éstos sélo deberian de utilizarse
en casos de peligrosidad de éste pico tensional, como son
pacientes glaucomatosos avanzados, 6 en casos de franca
elevacién tensional, ya que dichos picos tensionales son
pasajeros y suelen deberse a obstruccién mecdnica (healon) 6
inflamatoria del trabeculum. A mi entender la administracién de
un hipotensor provocard un stop en la circulacién del humor
acuoso en el momento en que mds nos interesa su buen
funcionamiento para eliminar sustancias téxicas e incluso
posibles gérmenes que se introdujeran en cd&dmara anterior
durante la cirugia. Es por ello que, para el autor, en el

postoperatorio inmediato serd& un signo tranquilizador que el
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Tyndall sea movil, pues implicard un buen flujo de entrada y
salida de humor acuoso. Ademds, la utilizacién de acetazolamida
en el postoperatorio inmediato en pacientes intervenidos con
anestesia general provoca una acidosis que es causa frecuente
de vémitos postquiridrgicos*:.

Un factor de riesgo de infeccién ‘en el postoperatorio
inmediato seria la extraccién precoz de la sutura*® o la rotura
de la misma?s*-**-*42, que provocaria la apertura parcial de 1la
incisién.

No abrd que dejar de 1lado los factores de riesgo
prequirdirgico, que seguirdn teniendo la misma importancia 6 mds
que en el preoperatorio. Por éste motivo habrd que extremar las
medidas higiénicas del paciente y de la persona que aplique el
tratamiento tépico postquiridrgico.

El control poétoperatorio es especialmente importante en
la cirugia filtrante, ya que la endoftalmitis, de aparecer
suele ser de comienzo tardia, por lo que nunca hay que desechar
dicha complicacién. Factores de riesgo de infeccién tardios en
este tipo de cirugia son 1la conjuntivitis'®****, que
frecuentemente acontece tras un episodio de infeccién de VRA.
Las endoftalmitis también son mds frecuentes en invierno,
quizés por la mayor frecuencia de infecciones de VRA o por
alteraciones en el flujo del humor acuoso*®. Los gérmenes
encontrados mds frecuentemente en este tipo de infecciones
coinciden con 1los aislados habitualmente en la esfera

otorrinolaringolégica. Las endoftalmitis se han descrito més
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frecuentes si la trabeculectomia es de espesor total'®* 6 si se
trata de trabeculectomias inferiores***, esto dltimo
probablemente debido a un fenémeno ectdsico de contaminacién
del menisco lagrimal. Es por ello importante aleccionar al
paciente ante un enrojecimiento o dolor ocular para que acuda
rdpidamente a su especialista. Otros riesgos de infeccién
tardia en cirugia filtrante son 1la contaminacién de 1la
medicacién antiglaucomatosa o la utilizacién de 1lentes de
contacto?®*® (en afdquia tras cirugia combinada de EICC y
trabeculectomia). Habrd que estar especialmente atentos ante
ampollas de filtracién de paredes muy finas o ante la presencia
de fenémeno de Seidel'**. También se ha descrito més
frecuentemente en pacientes con un aumento en la longitud axial
ocular'®*, quizds por la presencia en ellos de escleras mas

delgadas.

4 PROFILAXIS ANTIBIOTICA

La profilaxis antibiética se concibe siempre como un
complemento y no como sustituto de una técnica quiridrgica
adecuada y aséptica.

En cirugia se considera como quimioprofilaxis 1la
administracién de un antibiético, en ausencia de signos de
infeccién, para evitar que ésta se desarrolle. Las situaciones
quirirgicas en las que se administra son las intervenciones de

alto riesgo de infeccién y las de bajo riesgo pero de
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consecuencias catastréficas. Las indicaciones de la
quimioprofilaxis?®” son la cirugia 1limpia contaminada, 1la
cirugia 1limpia cuando se implantan prétesis y, de forma
genérica, en pacientes mayores de 70 afios, diabéticos 6
portadores de neoplasias, insuficiencia renal,
inmunodeficiéncia 6 desnutricién.

Determinar la eficacia de la quimioprofilaxis en cirugia
limpia es muy complicado debido al escaso nimero de estudios
clinicos y el limitado poder estadistico de los mismos para
determinar el efecto de la profilaxis. Para tener un suficiente
nimero de casos serian necesarios estudios multicéntricos.
Dichos estudios se verian 1limitados por 1la existencia de
distintos factores durante la cirugia capaces de aumentar el
riesgo de infeccién, que podrian alterar la flora cualitativa
y cuantitativamente, con importantes variaciones individuales
dificiles de valorar, asi como por variaciones en la técnica
quirirgica de los distintos cirujanos, que limitarian audn mds
la fiabilidad de dichos estudios®:.

En la literatura oftalmolégica existen miltiples trabajos
sobre incidencias personales de endoftalmitis siguiendo
determinados protocolos de quimioprofilaxis; sin embargo no
existen trabajos que incluyan el suficiente nuimero de casos
como para sacar conclusiones significativas acerca de 1la
verdadera eficacia de los distintos protocolos profildcticos en
‘ la incidencia de endoftalmitis. Segin Platt!®®, se necesitan

unas 65 infecciones para obtener una buena fiabilidad (minima
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del 80%) en estudios que demuestren una reduccién del 50% de
infeccién postquiridrgica; asi, si la incidencia de infeccién
postquirdirgica es del 5%, se necesitan unos 1300 pacientes para
demostrar la utilidad de un antibiético; en el caso de la
cirugia oftdlmica, con wuna incidencia de vendoftalmitis
- postquirurgica variable segin autores entre el 0.01 y el 0.5%,
necesitariamos 13.000 pacientes en incidencias del 0.5% y
650.000 pacientes en las series con incidencié de endoftalmitis
del 0.01%.

Por lo tanto en dquimioprofilaxis de 1la infeccién
postquiridrgica en oftalmologia deberemos revisar los estudios
realizados en otras cirugias limpias como la cirugia vascular
periférica, 1la cirugia pleuropulmonar & 1la ortopedica,
extrapoldndolos a nuestra cirugia, sin olvidar las
caracteristicas propias de la farmacocinética ocular.

En primer lugar, y dada la controversia existente acerca
de 1la wutilizacién de quimioprofilaxis en oftalmologia,
valoraremos los efectos secundarios de los antibiéticos, para
después estudiar el antibiético a utilizar, asi como el

momento, la via de administracién y la dosis necesarias.

V.1.-EFECTOS SECUNDARIOS de la QUIMIOPROFILAXIS SOBRE la FLORA
MICROBIANA

Ademds de 1los posibles efectos no deseados de los
antibiéticos, porltodos conocidos, como alergias, alteraciones

gastrointestinales, etc.. y variables segun el antibiético en

Dr.Antonio M. Duch Samper



Endoftalmitis postquirirgicas INTRODUCCION 110

cuestién, estdn 1los efectos provocados sobre la floré
microbiana. Pese a que los antibiéticos se administran durante
cortos periodos de tiempo, se producen cambios en las
resistencias microbianas®®®; asi, la administracién oral o
parenteral de agentes antimicrobianos tiene efectos profundos

~en la flora cutdnea, como son:

V.1.1.-SUSTITUCION de FLORA SUSCEPTIBLE por ESPECIES
NATURALES RESISTENTES (a las CEFALOSPORINAS)

La resistencia mds importante de los Staphylococcus sp a
las cefalosporinas es 1la meticilin-resistencia (también
conocida como resistencia intrinseca 6 oxacilin-resistencia).
En cirugia cardiaca la mayoria de los pacientes tienen en piel
un predominio de Staphylococcus meticilin-resistentes, cuando
previamente a la cirugia su porcentaje era bajo'*. Kernodle'**,
en un estudio comparando 1la flora cutdnea postquiridrgica
utilizando o no un antibiético profilidctico, encuentra que no
existen cambios cuando no se utiliza un antibiético. En las
endoftalmitis la meticillin-resistencia se ha descrito en el
40% de Staphylococcus sp*?. Pero, el cambio de la flora es por
seleccién de la flora residente o es por contaminacién de una

piel contaminable?
V.1.2.-SELECCION de RESISTENCIA ADQUIRIDA

Esta seleccién implica una sustitucién de 1la flora
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habitual por flora adquirida nosocomial, gque adquiere
resistencias tras el tratamiento antibiético. Algunos
antibiéticos provocan mds resistencias que otros, asi estén
descritas frecuentes mutaciones esponténeas de los
Staphylococcus sp con resistencia a la rifampicina, que se han
Vdescritq de forma similar con la ciprofloxacina'®*.

Se han descrito 7 mecanismos diferentes de resistencia'®’:
inhibicién de los antibiéticos por B-~lactamasas (existen mds de
30 descritas), mds frecuentes en gérmenes gramnegativos,
impermeabilidad de membrana (B-lactamicos, aminoglucésidos,
sulfamidas, tetraciclinas, vancomicina), alteracién del sitio
de ataque intracelular (aminoglucésidos, macrélidos,
tetraciclinas), alteracién en la enzima diana (B-lactémicos,
sulfamidas, quinolonas, rifampicina), sobreproduccién de 1la
enzima diana (sulfamidas), auxotrofos que eluden los pasos
inhibidos (sulfamidas) y bombeo activo de la sustancia al
exterior (tetraciclinas).

Se han descrito resistencias frente a miltiples
antibiéticos, incluyendo los que han alcanzado en estos ultimos
afhos gran popularidad en quimioprofilaxis oftalmolégica®’. Asi,
con la vancomicina se han descrito cepas de enterococos, asi
como bacteriemias por Staphylococcus coagulasa-negativos
resistentes a la misma; recientemente se ha incrementado el
aislamiento de Staphylococcus sp y Pseudomona aeruginosa
resistentes a 1las quinolonas, siendo éstos capaces de

desarrollar la resistencia durante el tratamiento; se han
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aislado Klebsiella pneumoniae resistentes a altas
concentraciones de ceftazidima, también resistentes contra el
resto de cefalosporinas de tercera generacién y, por udltimo,
con el imipenem se han descrito cepas resistentes de Pseudomona

aeruginosa.
V.2.-ELECCION del ANTIBIOTICO

Con la quimioprofilaxis no se pretende cubrir todos los
gérmenes que puedan provocar una infeccién, sino los mds
frecuentes, siendo el antibiético elegido, en la medida de lo
posible, distinto al habitualmente utilizado en casos de
infeccién postquirirgica. Para elegir el antibiético es
importante tener en cuenta las caracteristicas farmacocinéticas
del mismo. Dentro de estas son importantes las caracteristicas
quimicas de las moléculas, la concentracién alcanzada en los
tejidos y el periodo durante el cual la concentracién del
antibiético es mayor a 1la CMI (concentracién minima
inhibitoria). También es importante el tipo de actividad

bactericida del antibiético.
V.2.1.-CARACTERISTICAS FARMACOCINETICAS

La penetracién de cualquier fdarmaco, en especial los
antibiéticos, depende de la unién a proteinas plasmidticas, de

la liposolubilidad y del peso molecular.
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V.2.1.1.-UNION a PROTEINAS. De las proteinas, la
albimina es la mayor responsable de la unién a fdarmacos,
produciéndose ésta mediante uniones iénicas e hidrofébicas. El
porcentaje de unién a proteinas estd en relacién con 1la
actividad antimicrobiana; a mayor porcién 1libre mayor
~actividad; asimismo sélo la porcién libre difunde al espacio
extravascular, humor acuoso en nuestro caso. Por contrapartida,
a menor unién a proteinas, menor vida media, ya que la porcién
libre se elimina por filtracién glomerular. Asi, la ceftriaxona
(58-95% unida a proteinas) tiene una tasa de penetracién del
1.25% en humor acuoso, y la fosfocina'®*® (10% unida a proteinas)

del 14-44%.

V.2.1.2.-PESO MOLECULAR. Los farmacos de alto peso
molecular penetran mal en humor acuoso. La fosfocina (PM=182)

penetra bien en humor acuoso.

4.2.1.3.-LIPOSOLUBILIDAD. Por este mecanismo
sustancias de alto peso molecular pero liposolubles como 1la

penicilina y el cloramfenicol penetran bien en cdmara anterior.

V.2.2.-NIVELES TISULARES de FARMACO

Respecto a la concentracién alcanzada en los tejidos, el
globo ocular es un tejido especial, con una zona, el vitreo, de

acceso restringido a los antibiéticos.
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V.2.2.1.-LAS BARRERAS HEMATOOCULARES. Existe una
permeabilidad ocular selectiva a los antibiéticos, debida a la
presencia de barreras que impiden su libre trédnsito. Estas se

dividen en hematoacuosa y hametorretiniana.

- V.2.2.1.1.-Barrera hematoacuosa. En humor acuoso la

penetracién de fdarmacos viene limitada por el epitelio ciliar
no pigmentado existente sobre los procesos ciliares (barrera
hematociliar) y la pared de los capilares iridianos (barrera

hematoiridiana), que presenta uniones estrechas poco estables.

V.2.2.1.2.-Barrera hematorretiniana. Estd constituida
por los vasos retinianos (barrera hematorretiniana interna),
con uniones estrechas endoteliales, sin presencia de espacio
perivascular, rodeadas de células de Miiller y células gliales;
El epitelio pigmentario retiniano (EPR) constituye la barrera
hematorretiniana externa y estd constituida por una capa
monocelular de células con uniones estrechas que obligan a
utilizar 1la wvia transcelular, muy selectiva, para la
realizacién de intercambios metabdélicos.

Las barreras hematooculares anteriores son mds débiles,
por ello los fdarmacos penetran mds facilmente en humor acuoso
que en vitreo. Desde el humor acuoso, y a través de 1la
hialoides anterior, pueden penetrar en vitreo, por lo que es
frecuente encontrar, tras 1la administracién sistémica de

farmacos, mayores niveles en vitreo anterior que posterior, por
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lo que no puede hablarse realmente de una barrera hemato-vitrea
especifica'®®. Las barreras hematooculares pueden alterarse en
determinadas situaciones, asi 1la afdquia** facilita 1la
penetraccién intravitrea de los antibiéticos y la inflamacién
intraocular multiplica por 4 los niveles alcanzados en humor

acuoso respecto a o0jos no inflamados®.

V.2.2.2.-PENETRACION INTRAOCULAR de ANTIBIOTICOS

Combiene diferenciar 1la penetracién intraocular segin
estudiemos la cdmara anterior o el vitreo. Asi, se han descrito
buenos niveles en cdmara anterior tras administracién sistémica
para miltiples antibiéticos (Tabla XV); sin embargo son pocos
los antibiéticos que alcanzan niveles terapéuticos en vitreo*®.

Seguin el estudio de Adenis'®®, sobre penetracién en camara
anterior encontramos gque, de las penicilinas de amplio
espectro, la ampicilina, meticilina y bacampicilina, ademds de
ser sensibles a las penicilinasas no alcanzan niveles adecuados
en humor acuoso y la carbenicilina, penicilina semisintética de
32 generacién activa frente a Pseudomonas sp y Proteus sp, sélo
penetra bien en ojos inflamados'*®*. De las cefalosporinas, las
de 12 generacién penetran mal en cidmara anterior la cefalotina
Yy se consiguen buenos niveles con la cefaloridina, cefradina,
cefalexina, cefaclor y cefadroxilo; de las de 2% generacién el
cefamandol consigue buenos niveles administrado via sistémica,

y la cefazolina via subconjuntival; y de las de 3* generacién,
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penetran mal la cefotaxima, y bien la
Tabla XV
Penetracién intraocular de

ceftazidima antibidticos

Indices de humor acuoso/suero para
los principales antibidticos

También se consiguen buenos

ANTIBIOTICOS THA/S
niveles con el imipenem, la Aminoglucosidos 3-M
B-lactéamicos
fosfomicina y las quinolonas; dentro Penicilina 0-1%
Ureidopenidlinas 2-10%
Cefalosporinas
de estas Ultimas, penetran mejor el 1%-2% generacién  0-14%
3* generacién 0-6%
pefloxacino y el ofloxacino que la ceftazidina 419
Monobactéamicos 1-7%
Pefieres 8-32%
ciprofloxacina y el temafloxacino. Tetraciclinas 9-17%
Lincomicina 8%
Con los aminoglucdsidos, debido a su Acido fuesldico Lo
Vancomicina 0-5%
Fosfomicina 25%
baja liposolubilidad encontramos Fenicoles 20%
Cotrimoxazol 20-30%
Fluorquinolonas 11-30%

bajos niveles en cédmara anterior tras ,
Imidazoles 38-47%

IHA/S: Indice hunor acuoso/suero

. . . .. .
su administracidédn sistémical%%'197. e Adeniolos et ol

En cuanto a la penetracidn
vitrea de los antibidéticos, de los fi-lactémicos la penicilina
penetra mal y de las cefalosporinas sélo las de 35S generacidn
(cefotaxima y ceftridxona) consiguen niveles sbélo en casos de
endoftalmitis y los aminoglucdsidos penetran minimamente en
vitreol9'199. Los uUnicos antibidéticos en los que se ha descrito
una buena penetracidén en vitreo son el cloramfenicol9, que
presenta el problema de su toxicidad administrado via
sistémica, la fosfomicina, 1las quinolonas, y parcialmente el
imipenem. Con el ciprofloxacino se consiguen, a las 2 horas de
la administracidén de 400-1200mgrs, concentraciones de 0.13-
0.55/igrs/ml en vitreo (6-36% de las concentraciones séricas).
Con el imipenem, del total de farmaco gue consigue atravesar

las Dbarreras hematooculares, la mayoria lo hace en humor
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acuoso, el 10% en vitreo anterior y el 3.3% en vitreo

posterior.

V.2.3.-PERIODO de DOSIS ACTIVA

Este valor nos determinard la necesidad o no de repetir la
administracién del fdrmaco durante la profilaxis. La duracién
de la actividad estard en relacién con la unién a proteinas
(mds rdpida eliminacién cuanto menor unidén). La tendencia
actual es realizar la quimioprofilaxis en dosis tnica®*°-**, Con
esta premisa Bouchenaki?**, estudiando infecciones en cerdos de
Guinea, encuentra que la proteccién contra infecciones por
S.aureus es incompleta cuando utiliza quinolonas de corta
duracién (ciprofloxacino 6 ofloxacino). Los niveles de
ciprofloxacino o ofloxacino disminuyen ré4pidamente, siendo
necesario repetir la administracién de farmaco (ofloxacino) a
las 3 horas para alcanzar niveles de proteccidén similares a los

conseguidos con dosis udnicas de fleroxacino o vancomicina.

V.2.4.-TIPO de ACTIVIDAD BACTERICIDA

Entre los antibiéticos podemos encontrar dos mecanismos de
accién bactericida?%*-2°*: uno concentracidén dependiente, tipico
de los aminoglucésidos y de las quinolonas, y otro dependiente
de la duracion del tratamiento, donde el efecto aumenta con la

concentracién hasta un punto maximo, que suele ser 4-8 veces la

Dr.Antonio M. Duch Samwper



Endoftalmitis postquirirgicas INTRODUCCION 118

CMI del fdrmaco; entre éstos encontramos los antibiéticos B-
lactédmicos y la vancomicinaZ?®‘.

Ootro concepto importante en farmacodindmica de
antibiéticos es el efecto postantibidético (EPA). Virtualmente

todos los antibiéticos pueden inducir un EPA de varias horas

~ frente a cocos grampésitivos2°s (1.2-4.5h la cefazolina, 4.5-

6.5h la vancomicina). Con los gérmenes gramnegativos este
efecto es variable; asi 1los antibiéticos B-lactdmicos no
poseen EPA contra la Pseudomona aeruginosa (si el imipenem), y
si 1lo tienen 1los aminoglucésidos, 1las quinolonas, 1las
tetraciclinas y el cloramfenicol. Por lo tanto, al realizar
profilaxis con antibiéticos B-lactdmicos deberemos intentar
mantener niveles séricos de droga libre mayores a la CMI para
los patégenos comunes durante la cirugia y por un intervalo de

24 horas?*°2,

V.2.5.-ANTIBIOTICOS UTILIZADOS en OTRAS CIRUGIAS LIMPIAS

Los farmacos mas utilizados en quimioprofilaxis quirdrgica
son la cefazolina, la cefoxitina y el cefamandol*®”. Estos han
demostrado buenos resultados en estudios doble ciego; 1la
administracién de cefalosporinas de tercera generacién no
demuestra mejores resultados?°¢-*°?, e incluso provocan un mayor
aumento en la aparicién de microorganismos productores de B-
lactamasas?®®*.

En cirugia vascular periférica Hasselgren®®®, utilizando
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cefuroxima (1.5grs en quiréfano y 3 dosis mas separadas 8
horas) encuentra reducciones en la incidencia de infecciones
postquirdirgicas (del 16f7% al 3.8-4.3%) y Himbeek*® obtiene
también buenos resultados utilizando la cefazolina (1gr IV
seguido de 4 dosis mds espaciadas cada 6 horas), pasando del
6.8% al 0.9% de infecciones. En cirugia ortopédica vy
protésica®?*, la asociacién de antibiéticos mds utilizadas es la
de cefuroxima/metronidazol y la de flucloxacilina/gentamicina.

Si bien 1la wutilidad de 1la quimioprofilaxis se ha
demostrado en cirugia vascular periférica y en cirugia
ortopédica, ésta no estd <clara en <cirugia toréacica,

hernirrafias, mastectomias?? ni en oftalmologia.
V.3.-MOMENTO de ADMINISTRACION del ANTIBIOTICO

El periodo critico de desarrollo de la infeccién es corto,
de forma que existe un periodo decisivo durante el cual la
infeccién de la herida, con sus factores microbianos y de
defensa, estdn alin en un estadio reversible®*. Un estudio
reciente de Classen®® demostré éste principio, segin el cual la
profilaxis debia de ser iniciada prontamente. Tras estudiar
2847 pacientes, encontré distintas tasas de infeccién segun el
momento de 1la administracién del antibiético: 3.8% si se
administraba entre 2 y 24 horas antes de la cirugia; 0.6% si se
administraba en un intervalo menor de 2 horas antes de comenzar

a abrir; 1.4% si se administraba dentro de las tres primeras
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horas desde el comienzo de la cirugia; y 3.3

o°

si la
quimioprofilaxis se realizaba entre 3 vy 24 horas tras el
comienzo de la cirugia. Es decir, el antibidético debe de estar
presente en el momento de la cirugia.

Segtn Tshefu2l4,

. Incisién Cierre de ja herida

un tiempo de espera

de 6 horas entre 1la

inoculacidn Tiempo Periodo de incubacion

quirargico

bacteriana % el

CL I

inicio de la

guimioprof ilaxis (hor 0 1 2 1 2 3 4 5

antibidtica lleva al

A PERIODO CRITICO en QUIMIOPROFILAXIS
fallo de la misma. A

Figura 30: Modificado de Sanderson208 et ai

las 3-4 horas de la

inoculacién el crecimiento bacteriano ha comenzado y la lesiédén
es inevitable; éste periodo tras el cual el antibidético ya no
protege refleja probablemente el periodo de incubacidn del
crecimiento bacteriano (Figura 30) . La administracidn
preoperatoria dias antes debe eliminarse ya gque aumenta las
tasas de infeccidén por microorganismos resistentesl34. La
administracidédn postoperatoria es controvertida; hay guienes
piensan que la dosis dunica es igual de efectiva que las
mtltiples, otros recomiendan administrar 3 dosis de
mantenimiento el dia posterior a la cirugia, y otros proponen

3 o més dias de tratamiento, argumentando la persistencia de

factores de riesgo. Estd probado el aumento de las tasas de
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infeccidén y la seleccién de microorganismos resistentes en las

pautas profildcticas prolongadas.

V.4.-VIAS de ADMINISTRACION del ANTIBIOTICO

"En cirugia oftalmolégica, como veremos posteriormente, la
administracién tépica en forma de colirios es la mds utilizada;
sin embargo en cirugia general la via mds difundida es 1la
sistémica, y dentro de ella la administracién intravenosa en
bolo**, que consigue concentraciones adecuadas rdpidamente,
requisito éste importante cuando se utiliza justo antes de la
cirugia. La via intramuscular no suele utilizarse por el dolor
y el disconfort del paciente por la cantidad de liquido a
inyectar. Esta via puede ser itil con los aminoglucésidos,
donde con frecuencia basta con inyectar 2-3ml. Si se requieren
niveles inmediatamente, no se deben de utilizar, pues el pico
plasmdtico ocurre de forma variable a la hora, pudiendo
influenciarse por 1la hipotensién, dafo muscular 1local, o
lugares de mala absorcién (como es el gluteo de las mujeres?e).
La administracién oral se wutiliza raramente; algunas
indicaciones son la profilaxis de la endocarditis en cirugia
dental o la administracién de ciprofloxacino tras realizacién
de colangiografia retrégrada endoscépica. Esta via de
administracién puede verse influenciada por enfermedades
intestinales, embarazo, edad, y otras drogas con accién sobre

el tubo digestivo.
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V.5.-CONCENTRACION NECESARIA de FARMACO

En terapéutica antiinfecciosa la CMI del antibiético
determina con frecuencia la utilidad del mismo; sin embargo, su
relevancia en quimioprofilaxis es menor, pues la CMI se
- determina utilizando = indéculos  claramente mayores a los
encontrados durante la‘' contaminacién de 1los tejidos
(210*ufc/ml). Por lo tanto la concentracién necesaria serd
menor que la utilizada en tratamientos, pero, <cuanto menor?.
Esta pregunta es dificil de contestar; es posible que
concentraciones de antibiético por debajo de las necesarias
para inhibir el crecimiento in vitro tengan efectos preventivos
sobre el desarrollo de infeccién, mds teniendo en cuenta que
nos enfrentamos con inéculos pequefios*®. La concentracién
minima de antibiético que tiene algun efecto (CMA,
concentracién minima de antibiético) suele estar en relacién de
1:3 a 1:8 con respecto a la CMI.

Se han demostrado in vivo que concentraciones sub-CMI de
ciertos antibiéticos alteran 1la morfologia y fisiologia
bacterianas, modificando la virulencia y susceptibilidad a
fagocitos} Asi, la P.aeruginosa expuesta a la carbenicilina,
ticarcilina o amoxicilina aumenta su susceptibilidad a 1la
bacteriolisis por anticuerpos dependientes del complemento®’.
Algunos ejemplos dé modulacién son: a)activacién de 1la
resistencia sérica, como la ampicilina, aztreonam, ceftriaxona,

imipenemn, netilmicina, rifampicina, estreptomicina y
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tetraciclinas; b)activacién de la ingestién fagocitica, como el
aztreonam, ceftriaxona, clindamicina, imipenem o espiromicina;
c)activacién de la muerte por el fagocito, como el aztreonam,
cefotaxima, ceftazidima, ceftriaxona, ciprofloxacino,
clindamicina, eritromicina, imipenem, tobramicina, ofloxacino,
_penicilina,_piperacilina o ticarcilina. Sobre la quimiotaxis de
las células polimorfonucleares (PMNs) el efecto es variable,
desde los que provocan un aumento de la misma®**® (eritromicina
y roxithromicina), a los que la disminuyen®® (tetraciclinas),
pasando por los que no provocan ninguin efecto**® (B-lactdmicos,

clindamicina, rifampicina).
V.6.-PROFILAXIS ANTIBIOTICA en OFTALMOLOGIA

En cirugia ortopédica un quiréfano 1limpio, niveles
adecuados de antibidéticos locales y antibioprofilaxis sistémica
son métodos bien establecidos de reduccién de la incidencia de
infecciones, demostrado por estudios clinicos?**. En contraste,
en oftalmologia sélo las reglas fundamentales de asepsia han
demostrado su utilidad, siendo discutida la utilizacién de 1la
antibioprofilaxis. Los estudios sobre profilaxis antibiética en
cirugia general, la demostrada contaminacién de cdmara anterior
durante 1la cirugfa y el tiempo de incubacién de 1las
endoftalmitis sugieren que es el periodo quirdrgico el més
crucial en la profilaxis®*s.

Es imprescindible al hablar de antibioprofilaxis estudiar
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por separado la utilidad de sus diferentes vias de

administracién.

V.6.1.~PROFILAXIS ANTIBIOTICA TOPICA

Existe acuerdo géneralizado respecto a la reduccién de la
flora conjuntival por 1los antibiéticos; sin embargo, su
eficacia no ha sido demostrada en 1la prevencién de 1las
endoftalmitis?**®. Asi mismo, existen controversias respecto a la
dosis, frecuencia y tipo de antibiético a utilizar.

Hugues?®** encuentra una disminucién en la incidencia de
endoftalmitis (del 1 al 0.17%) utilizando penicilina tépica, y
Allen®** encuentra también menor incidencia (0.75 a 0.08%)
utilizando neomicina 6 cloramfenicol previos a la cirugia,
aunque paradéjicamente se ha encontrado que el cloramfenicol
provoca una aumento en el numero de colonias tras su
aplicacioén®.

Otros autores®*°-**®* ytilizan la asociacién de neomicina,
polimixina B y gramicidina (Oftalmowell®), efectiva en 1la
disminucién del nuimero de colonias. Pero la mayoria de
autoreg?c-140,162.224.225 agtdn de acuerdo en que es la gentamicina el
antibiético mds efectivo en 1la disminucién de 1la flora
conjuntival. De forma tépica, cada 10 minutos durante dos
horas, erradica el 44% de bacterias conjuntivales. Sin embargo
hay que ser cautos con su utilizacién, pues estudios de

Ayliffe®* y Graham®”’ demuestran que la gentamicina aplicada de
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forma toépica provoca resistencias. Jaffe' utiliza una
asociacién de gentamicina y gramicidina-neomicina~bacitracina.

Ultimamente se ha propuesto la utilizacién tépica de
quinolonas de 2% generacién, que tendrian similar eficacia que
la tobramicina en 1la esterilizacién conjuntival (35% de
cultivos positivos tras. tratamiento con tobramicina y 27% tras
ofloxacina), con la ventaja de una mayor penetracién en cédmara
anterior?**® (tobramicina: 30.3ngrs/ml; ofloxacina: 408.4ngrs/ml
en céamara anterior). Sin embargo hay que ser cautos en su
utilizacién pues, como ya comentamos anteriormente, es
frecuente el desarrollo de cepas resistentes de Staphylococcus
sp durante el tratamiento'®?.

Otros autores prefieren utilizar un colirio antiséptico
en vez de antibidtico previo a la cirugia. Asi, Haut?**® utiliza
la picloxidina (antiséptico de la clase de las amidinas,
Vitabact®) desde 4 dias antes de 1la cirugia, obteniendo

negativizacioén de cultivos conjuntivales en el 80-85% de casos.

V.6.2.-PROFILAXIS ANTIBIOTICA en LIQUIDO de INFUSION en
CAMARA ANTERIOR

Su utilizacién, ademds de encarecer la cirugia, no estd

demostrado que disminuya la incidencia de endoftalmitis. E1l1

antibiético mds utilizado en liquido de infusién de cémara

anterior en la gentamicina (8ugrs/ml)?°, con la cual Gills®' y

Maxwell®*? encuentran una menor incidencia de infeccién.

Gimbel***® afiade al final de 1la cirugia una inyeccién
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intrasacular de 1mgr de vancomicina; segiun dicho autor,
aplicando el citado protocolo no ha encontrado ningun caso de
endoftalmitis®*. Ribaute?*®, aplicando el protocolo de Gimbel,
encuentra un incidencia de endoftalmitis similar a la recogida
sin utilizar dicho protocolo (0.3%), pero todos los casos de
~endoftalmitis recogidos fueron de aparicién tardia, y de curso
favorable.

Williams*’, utilizando vancomicina en liquido de infusién
durante vitrectomia posterior via pars plana, no encuentra

ningin casos de endoftalmitis tras 6000 intervenciones.

V.6.3.-PROFILAXIS ANTIBIOTICA SUBCONJUNTIVAL

La antibioprofilaxis subconjuntival previa al inicio de la
cirugia es poco utilizada, debido a la quemosis conjuntival que
provoca, dificultando la cirugia. Algunos autores*** la proponen
subtenoniana al inicio de la cirugia.

Las inyecciones subconjuntivales al final de la cirugia
pretender controlar 1la eventual contaminacién bacteriana
durante la intervencién. Fueron Pearlman®**¢ y Cassady®*’ 1los
primeros en publicar series de cirugia de cataratas utilizando
profilaxis antibiética subconjuntival (penicilina +
estreptomicina), no observando ningin caso de endoftalmitis.
Actualmente su utilidad aun es objeto de controversias®?®; asi
algunos autores piensan que su administracién, mds que prevenir

la aparicién de la endoftalmitis, provoca un retraso en la
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apariciédn de los primeros signos de infeccidn239, ya que la
penetracidén en vitreo utilizando esta via es muy baja240. Asi,
Aronstam24l encuentra en endoftalmitis por Staphylococcus aureus
que el periodo de incubacidén medio de 4.5 dias aumentaba a 26.5
cuando se habia wutilizado un antibidético subconjuntival al

final de la cirugia.

31 32
Fig.31.-Inyeccién subconjuntival de antibidticos
al final de la cirugia.

Fig.32.-Aplicacién de pomada antibidtica.
1 ________________________________________________________________________________

DriebeZl en un estudio sobre 62 endoftalmitis encuentra que
en 44 de ellas se habia utilizado un antibidético subconjuntival
al final de la cirugia, siendo los gérmenes causales de las
endoftalmitis sensibles al antibidético utilizado en el 90% de
los casos. Por otro lado la inyeccidédn subconjuntival provoca
una hiperemia, edema vy cierre capilar, descrito con méas

frecuencia con la utilizacidén de gentamicinaZz42.
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Sin embargo, la mayoria de <cirujanos utilizan
sistemdticamente esta via***; asi, Forster'*® utiliza una mezcla
de 200mgrs de cefazolina y 50mgrs de gentamicina; Jaffe'
ioomgrs de cefazolina y 40mgrs de gentamicina; y Speaker*?
20mgrs de gentamicina (6 100mgrs de ceftazidina) y 25mgrs de

vancomicina (Figuras 31 y 32).

V.6.4.-PROFILAXIS ANTIBIOTICA SISTEMICA

No existen trabajos serios que permitan afirmar su
beneficio en la prevencién de las endoftalmitis. Existe la idea
generalizada entre los cirujanos oftalmélogos de que realmente
su utilidad es escasa, sobre todo desde que Peyman'®® en 1977
encontrara indtil dicha profilaxis en caso de inoculacién
masiva de gérmenes; pero hay que tener en cuenta que no es
habitual dicha contaminacién masiva durante la cirugia, por lo
que los resultados de Peyman no son aplicables en cirugia
programada. Observando 1la utilidad demostrada de 1la
antibioprofilaxis en otras cirugia menos limpias, es de suponer
su efecto beneficioso en cirugia oftalmolégica, de dificil
demostracién como ya comentamos anteriormente’®®*. El1 problema
fundamental radica en la relacién costo-beneficio, costo no
s6lo econdémico, encareciendo la cirugia, sino también de salud
del paciente, en relacién con 1los efectos secundarios
medicamentosos (reacciones alérgicas, alteraciones

gastrointestinales, etc...) que, junto con el dudoso beneficio
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de la antibioprofilaxis, cuestionan su utilizacién. Por este
motivo, la mayoria de autores estdn de acuerdo en restfingir su
utilizacién a pacientes de alto riesgo infeccioso, determinado
éste preoperatoriamente 6 durante la cirugia, por la aparicién
de complicaciones quirdrgicas?¢*¢-***, Asi, son indicaciones no
discutidas de su utilizacién el traumatismo perforante del
globo ocular y cualquier cirugia de urgencias (glaucoma agudo,
etc...); y son cirugias en 1las que seria preferible su
utilizacién la cirugia sobre un ojo ya operado (implantacién
secundaria) 6 la cirugia en pacientes con ojo unico'; otras
indicaciones son la cirugias en pacientes de alto riesgo (DM,
alcoholismo..)**.

En 1la actualidad el antibiético mds frecuentemente
utilizado es el ciprofloxacino'?’-***2¢®, debido a que es uno de
los pocos antibiéticos que alcanzan niveles adecuados en
vitreo. La mayoria de dichos autores afiaden otro antibiético
junto a la quinolona, como la cefazolina’-2*¢,
aireidopenicilina?®*s, piperacilina?®-**¢, fosfocina®7-24° (o}
imipenem**®-2¢¢, La asociacién de otros antibidéticos con 1la
tiprofloxacina se debe a que ésta es poco activa frente a
Streptococcus sp?**4-2%°-*%* (Tabla XVI).

Durante los ultimos afios hemos asistido a un boom en la
wtilizacién de las quinolonas de forma incontrolada gque ha
lecho que, pese a que tedricamente el desarrollo de
lesistencias es dificil (por necesitarse para ello de mutacién

aomosémica), éstas se hayan producido; asi se han descrito un

_Dr.Antonio M. Duch Samper
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aumento de las
Tabla XVI:
res i S t enc i as en Variacién en la CMIg, del ciprofloxacino
Staphylococcus sp Y . Laa?® el soveie:
Staphylococcus aureus 0.57 0.5 0.39
Pseudomonas spzso,zszr,zss ’ Staphylococcus epidermidis 0.40 0.5 18.0
Streptococcus sp 1.34-2 2.0 8.00
Propionibacterius sp 0.70
que han pasado del Pseudomonas sp 0.50 0.5 0.15
4.7% de casos en 1991

al 12.2% en 1992 (Nakamura?®**), por lo que se han desarrollado
nuevas generaciones de quinolonas entre las cuales destaca el
sparfloxacino®*-*** 6 el PD131628%®*, activos estos frente a
Streptococcus sp y mds activos que la ciprofloxacina frente a
Staphylococcus epidermidis y Staphylococcus aureus, y también
con una mayor penetracién en vitreo que ésta.

Los niveles de ciprofloxacino conseguidos en vitreo son de
0.25ugrs/ml; Kowalski?®*® encuentra esta cifra menor a la CMI,, de
los gérmenes aislados en 46 casos de endoftalmitis
(5.6ugrs/ml). Sin embargo, si bien dicho antibiético no es util
si se administra de forma aislada en el tratamiento de
endoftalmitis, si que puede ser Util en profilaxis en ciertos
casos de cirugia programada, debido fundamentalmente a su buena
penetracién vitrea. En mi opinién serfia un buen antibiético en
casos de vitreorragia, y sino existen otros factores de riesgo
sugerentes de infeccién por gérmenes resistentes a 1la
ciprofloxacina. Sin embargo, en cirugias de alto riesgo
infeccioso que cursan sin complicaciones, elegiremos el
antibiético a utilizar seguin el germen mds probable productor

de endoftalmitis en cada caso. El antibiético serd, a ser

~Dr Antonio M. Duch Samper
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posible, elegido entre los no utilizados habitualmente como
tratamiento de endoftalmitis, que cubran los Streptococcus sp
y Staphylococcus sp, y que tengan‘buena penetracién en camara
anterior, descrita esta ultima con miltiples antibidéticos.
Habitualmente solemos wutilizar una cefalosporina de 1°*
‘generacién.

De utilizarse la via sistémica el inicio del tratamiento
se ha de realizar preferiblemente durante el periodo quiridrgico
y via parenteral, ya que un tratamiento de comienzo
postoperatorio via oral no serd Gtil, pues la medicacién oral
suele comenzar a administrarse transcurridas unas horas después

de la cirugia.

V.6.5.-PROFILAXIS ANTIBIOTICA en LIQUIDO de CONSERVACION
CORNEAL

Como ya comentamos, la contaminacién del 1liquido de
conservacién del botén donante se encuentra en el 14-28% de
casos'?®197-1%?  sjiendo este hecho de importante relevancia en el
posible desarrollo de endoftalmitis tras la realizacién de la
queratoplastia penetrante. En 1los liquidos de conservacién
corneal es frecuente 1la utilizacién de 1la gentamicina
(100ugrs/ml)2s7-2%8,  pero existen miltiples resistencias en
Streptococcus sp y Staphylococcus sp?*®2¢°, gérmenes causales mas
frecuentes en las endoftalmitis postqueratoplastia. Por ello,
ultimamente se ha . potenciado la asociacién de antibiéticos en

el liquido de conservacién: gentamicina y estreptomicina

Dr.aAntonio M. Duch Samwper
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(200ugrs/ml)?*7-2*, asociacién ésta adecuada frente a S.aureus
y S.epidermidis; gentamicina y vancomicina (10ugrs/ml)?3®7-26t-262;
ciprofloxacino y vancomicina®*® y estreptomicina y penicilina
G***, adecuada ésta iultima frente a Streptococcus viridans.
Otros autores?*®*** recomiendan la descontaminacién del
globo ocular con betadine al 1% durante 3 minutos previo al
tallado del botén corneal, que tendria la ventaja de actuar
también frente a virus y gérmenes resistentes a antibiéticos:;
posteriormente se realiza el tallado del botén corneal y se
procede a su conservacién en medio de mantenimiento con
suplemento antibiético, encontrando menor incidencia de

contaminaciones.

Dr . An » Duc.
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Pese al avance en técnicas diagnésticas y terapéuticas la
endoftalmitis postquiriirgica continua siendo una complicacién
de extremada gravedad, que aunque se presenta con relativa poca
frecuencia sigue preocupando al cirujano, como lo demuestran la
continua aparicién en la literatura de estudios multicéntricos

Yy las miltiples aportaciones en métodos diagnésticos y
terapéuticas.

Tras la introduccién queda también clara la preocupacién
del cirujano por su prevencién, existiendo actualmente una gran
controversia respecto a la utilidad de la antibioprofilaxis en
una cirugia teéricamente limpia como es la oftalmolégica.

Por todo ello los objetivos que nos marcamos conseguir son

los siguientes:

A.—ESTUDIO CLINICO

1¢) OBSERVAR la incidencia de la endoftalmitis
postquiridrgica en el Hospital Universitario "La Fé",
mediante el estudio retrospectivo de los casos ocurridos en
el periodo 1980-1992.

29) ESTUDIAR en dichos casos las diferencias existentes en
el prondéstico visual en relacién al origen de la infeccién.
3¢2) DEMOSTRAR la utilidad del estudio ultraestructural con
microscopia electrénica de transmisién en el diagnéstico de

la endoftalmitis crénica postquiridrgica.
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4°) VALORAR la asepsia ¢onseguida durante la cirugia

oftalmolégica mediante el estudio de la contaminacién de

camara anterior tras cirugia no complicada de cataratas.
También estudiaremos el papel de la conjuntiva en el

origen de dicha contaminacién.

52) ANALIZAR el efecto de la profilaxis antibiética sobre la

contaminacién de cdmara anterior.tras cirugia no

complicada de cataratas.

B.—ESTUDITO EXPERIMENTAL

62) ESTUDIAR el efecto toxico sobre endotelio corneal de
conejo de un antibidtico, la ceftazidima, administrado en

liquido de infusién en cdmara anterior ocular.

Dr. Antonio M. Duch Samper
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1.-ESTUDIO RETROSPECTIVO de las ENDOFTALMITIS
POSTQUIRURGICAS desde 1980 A 1992

1.1.-ENDOFTALMITIS TRAS CIRUGIA REGLADA

Desde 1980 a 1992 se realizaron en el Servicio de
Oftalmologia del Hospital Universitario "La Fé" de Valencia un
total de 14.208 operaciones. Realizamos una revisién de los
casos de endoftalmitis ocurridos en dicho periodo de tiempo,
excluyendo los remitidos desde otro hospital, los de origen
endégeno 6 los secundarios a traumatismos perforantes del globo
ocular, objeto posterior de estudio.

Para un mejor estudio dividimos las endoftalmitis en 5
grupos, segin el tipo de cirugia que se habia realizado;
cirugia de extraccién de cataratas (10.214), cirugias
filtrantes (1716), desprendimientos de retina (DR, 1622),
vitrectomias via pars plana (VPP, 298) y dqueratoplastias
penetrantes (QP, 358).

Encontramos un total de 41 casos de endoftalmitis,
analizando en todas ellas la edad, sexo, ojo afecto, técnica
quirirgica utilizada, complicaciones durante 1la cirugia,
enfermedades previas, periodo de incubacién de la infeccién,
técnicas diagnésticas, resultados de los cultivos, tratamiento
y agudeza visual final. (Tablas 2 y 3). El estudio estadistico

utilizado fue de tipo descriptivo, aplicando cuando fue

-Antonio M. Duch S. r
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necesario el analisis chi?.

Toda las muestras se cultivaron en medios aerobios y
anaerobios, para bacterias y hongos durante un minimo de 7
dias. Se consideraron resultados positivos, facilitados por el
servicio de microbiologia, cuando hubo crecimiento del mismo
organismo en dos o mds medios, 6 crecimiento confluente en un

medio sdélido.

1.2.-ENDOFTALMITIS TRAS CIRUGIA de URGENCIAS de LESIONES
PERFORANTES del GLOBO OCULAR

Realizamos una revisién de los casos de heridas oculares
perforantes atendidas en el Servicio de Oftalmologia del
Hospital Universitario "La Fé" de Valencia en el periodo de
tiempo comprendido entre enero de 1883 y septiembre de 1992.
Encontramos un total de 403 casos de traumatismo perforante del
globo ocular. Analizamos el tipo de herida, la afectacién de
polo posterior y la presencia de cuerpo extrafo intraocular.

Dentro de dicho grupo se recogieron 17 casos de
endoftalmitis postraumdticas. Revisamos en las correspondientes
historias clinicas 1los siguientes datos: edad, sexo, ojo
afecto, causa del traumatismo, tipo de traumatismo con
presencia o no de cuerpo extrafio intraocular, profilaxis
antibiética utilizada, microrganismo responsable, tratamiento

y resultado funcional final.

Dr.Antonio M. Duch S.
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2.-UTILIDAD del ESTUDIO ULTRAESTRUCTURAL en el DIAGNOSTICO
de las ENDOFTALMITIS CRONICAS POSTQUIRURGICAS

Realizamos un estudio ultraestructural mediante
microscopia electrénica de transmisién en dos casos con
presunto diagnostico de endoftalmitis crénica postquiridrgica,
al que se llego mediante diagnéstico clinico y microbiolégico.

Se realizé estudio del saco capsular, previamente fijado
en tampén glurataldehido al 4% e incluido en EPON; se
realizaron cortes ultrafihos y la pieza se estudié mediante
microscopio electrénico de transmisién Philips EM 301. Las
muestras fueron procesadas por personal experimentado del
Centro de Investigacién del Hospital Universitario "La Fé"
(Dr.FJ Iborra).

Intentamos demostrar la utilidad del estudio

ultraestructural en este tipo de endoftalmitis.

-Antonio M. Duch
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3.-ESTUDIO PROSPECTIVO de la CONTAMINACION de CAMARA
ANTERIOR OCULAR TRAS CIRUGIA NO COMPLICADA de
CATARATAS y EFECTO SOBRE la MISMA de la PROFILAXIS
INTRAVENOSA con IMIPENEM

Realizamos el estudio sobre 40 pacientes; se ufilizaron
‘tres tipos diferentes de profilaxis antibiética desde el dia
anterior a 1la cirugia -(gramicidina-polimixina-neomicina,
cloramfenicol, gentamicina) administrados cada 4 horas vy
elegidos de forma randomizada. La midriasis se consiguié
mediante fenilefrina al 10%, ciclopentolato al 1%, tropicamida
e indometacina cada 15 minutos desde una hora antes de la
cirugia.

20 pacientes se intervinieron bajo anestesia local y el
resto bajo anestesia general. La piel se esterilizé con
povidona yodada al 10%; la cabeza se cubrié con paios
estériles, procediéndose posteriormente a cubrir el campo
quirdirgico con pldstico autoadhesivo (Steridrape; Boston MA®),
teniendo especial cuidado en cubrir las pestafias. Se tomo una
muestra conjuntival antes del comienzo de la cirugia.

Las intervenciones fueron realizadas por 6 diferentes
cirujanos, con un tiempo quirirgico que varié entre 25 y 60
minutos. La técnica quirdrgica utilizada fue de EECC en 33
casos, facoemulsificacién en 4 y nucleofractura (técnica de
Kansas) en 3 casos. En todos los casos se implanté una LIO de
cédmara posterior de tipo monobloque de PMMA. Aparte de 1los

instrumentos quirdrgicos, durante la cirugia se introdujeron

Dr.Antonio M. Duch Samper
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solucién salina estéril, sustancias viscoeldsticas vy
acetilcolina.

Al final de la intervencién, tras el cierre de la herida,
se aspiré 0.1-0.2ml de fluido de cdmara anterior a través de
una cédnula de 27G unida a una jeringuilla de insulina. Las
muestras fueron inmediatamente transportadas desde el quiréfano
al laboratorio de microbiologia. Del fluido aspirado, 0.05ml se
inocularon en agar chocolate y el resto se introdujo en un tubo
conteniendo caldo de tioglicolato (TG). Las muestras se
incubaron a 37°C con atmésfera de diéxido de carbono al 5%,
durante dos semanas para descubrir crecimiento de hongos y
anaerobios. El crecimiento en agar chocolate se utilizé para
estudio cuantitativo de UFC (unidades formadoras de colonias),
mientras que el TG sirvié para identificacién de
microorganismos. Cultivos positivos se consideraron sélo si el
microrganismo crecié en el 4rea central de la placa.-

Posteriormente se traté un grupo de 20 pacientes. En todos
ellos el antibiético utilizado en profilaxis el dia anterior
fue la gentamicina, el resto del protocolo utilizado fue
idéntico al anteriormente referido. En este caso se inyecté una
dosis uUnica de 1gr de imipenem y 1gr de cilastatina disueltos
en 100ml de dextrosa al 5% y agua e infundidos durante 30-40
minutos una hora antes del comienzo de la cirugia.

Criterios de exclusién fueron historia antigua de alergia
a penicilina o cefalosporinas, enfermedad hepdtica

(GOT>100U/ml) 6 renal (creatinina>2mgrs/100ml), o tratamientos

Dr.Antonio M. Duch Samper
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antibiéticos en las dos semanas previas a la cirugia. Se obtuvo
consentimiento firmado de todos los pacientes.

El procedimiento de toma de muestras y su procesado fue
idéntico al utilizado en los casos en los que no se administré
imipenem, ya explicado anteriormente.

La identificacién de los microorganismos y su sensibilidad
a los antibiéticos se realizé mediante métodos microbiolégicos

automdticos (MicroScan WalkAway-96 System, Baxter?®).

-Antonio M. Duch S
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1.-ESTUDIO RETROSPECTIVO de la ENDOFTALMITIS
POSTQUIRURGICAS desde 1980 A 1992

1.1.-ENDOFTALMITIS TRAS CIRUGIA REGLADA

‘Encontramos un total de 41 casos de endoftalmitis
postquirudrgicas, lo que representa una incidencia de infeccién
del 0.29% (41/14.208).

Analizando por separado los distintos tipos de cirugias

Oobservamos:
1.1.1.-ENDOFTALMITIS TRAS CIRUGIA DE CATARATAS

Representan el origén mds frecuente de endoftalmitis
atendidas en el servicio de urgencias (43.75%)(Tabla 14). .

Encontramos 28 casos de endoftalmitis de una total de
10.214 intervenciones, lo que supone una incidencia el 0.27%
(Tabla 1). La edad media fue de 66.8+9.3 afios (r=49 a 88). En
17 casos el ojo afecto fue el derecho, y en 11 el izquierdo. 14
pacientes fueron varones y otros 14 mujeres.

Considerando el inicio de 1la clinica de infeccién'’
encontramos: endoftalmitis hiperaguda (<36h) en 1 caso (3.57%):
endoftalmitis aguda (2-5 dias) en 5 casos (17.8%);
endoftalmitis subaguda (7 dias-1 mes) en 13 casos (46.4%) Yy
endoftalmitis tardia (>1lafo) en 2 casos (7.14%)(Tabla 6).

En 14 casos la técnica utilizada fue la EICC, 12 de ellas

Dr. Antonio W. Duch Samper
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sin implante de LIO y 2 con implante de LIO de CA (cdmara
anterior). La incidencia de la infeccién en este tipo de
cirugia fue del 0.27% (14/5231). Se encontré vitreorragia
durante la cirugia en 3 casos (Tabla 3, casos 1-14).

En los restantes 14 casos la técnica utilizada fue la de
EECC, 9 de ellas tras EECC+LIO de CP, 3 tras EECC+LIO de CA, 1
tras EECC sin implantacién de LIO y 1 tras implantacién a
sulcus de la LIO. La incidencia de infeccién en el total de
cirugia de EECC fue del 0.28% (14/4983). Se encontraron
complicaciones quirdrgicas en 5 casos, 3 vitreorragias y 2
roturas capsulares. (Tabla 3, casos 15-28).

Se obtuvieron cultivos positivos en el 78.5% de casos
(22/28), siendo el germen mds frecuentemente aislado el
Sfapbylococcus epidermidis (35.7%, 10/28), seguido de
Streptococcus sp (25%, 7/28). En 6 casos el cultivo fue
negativo (21.4%, 6/28). (Tablas 4 y 5).

La AVf (agudeza visual final) varidé entre 20/30 y NPL (no
percepcién de 1luz 6 amaurosis); 4 pacientes consiguieron
AVE£220/60, otros 4 AVfs entre 20/80 y 20/200; 10 pacientes
entre 8/200 y PL (percepcién de 1luz), 6 con NPL y en 4
pacientes fue necesaria la evisceracién (Tablas 7 y 8, Figuras

33 y 34).

Dr, Antonio M. Duch Samper
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1.1.2.-ENDOFTALMITIS TRAS CIRUGIA FILTRANTE

De 1716 cirugias filtrantes realizadas, 6 desarrollaron
endoftalmitis (Tablas 9 y 10, casos 1-6), lo que supone una
incidencia del 0.34% (Tabla 2). La edad media fue de 65 afios
(r=21 a 76); en 4 casos se afecté al OI y en 2 el OD; 4 eran
varones y 2 mujeres. Dos de los casos ocurrieron tras cirugia
combinada de EICC y trabeculectomia.

Los casos de cirugia combinada ocurrieron de forma mds
temprana (2 y 6 meses) que los no asociados a la misma (media
de 6.5 anos; r=1 a 17).

Se obtuvieron cultivos positivos en el 66.6% de casos
(4/6):; 2 fueron causadas por Staphylococcus epidermidis (casos
5 y 6, ambos de cirugia combinada), 1 Streptococcus pneumoniae
Y 1 Pseudomona aeruginosa (Tabla 11).

En cuanto al resultado funcional final, en 2 casos fue
necesaria la evisceracién (Figuras 35 y 36), en otros 2 la AV
final fue de amaurosis, 1 caso tuvo percepcién de luz y otro

alcanzé una visién de 0.1 (Tabla 12).

1.1.3.-ENDOFTALMITIS TRAS CIRUGIA de DESPRENDIMIENTO
de RETINA (DR)

De 1622 cirugias de DR encontramos 2 casos de
endoftalmitis (Tabla 9 y 10, casos 7 y 8), lo que supone una
incidencia del 0.12%. Uno de los casos ocurrié 5 meses tras la

cirugia, y el otro 4 afios después, éste udltimo 3 meses después

£r. Antonio M. Duch Samper
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de la extraccién del explante.

Los gérmenes cultivados fueron Staphylococcus aureus (caso'
8) y germen gramnegativo que no crecié en los cultivos. En
ambos casos fue necesario realizar una evisceracién (Tablas 11

Yy 12).

1.1.4.-ENDOFTALMITIS TRAS CIRUGIA DE VITRECTOMIA

De 298 casos de cirugia vitrea, sé6lo éncontramos 1 caso de
endoftalmitis (Tabla 9 y 10, caso 9), lo gue supone una
incidencia del 0.33%. Dicho caso ocurrié en un varén de 38
anos, 3 meses tras cirugia de VPP asociada a lensectomia.

Los cultivos fueron negativos, siendo necesaria 1la

evisceracién terapéutica (Tablas 11 y 12).

1.1.5.-ENDOFTALMITIS TRAS CIRUGIA DE QUERATOPLASTIA
PENETRANTE (QP)

De 358 procedimientos quirdrgicos, 4 desarrollaron una
endoftalmitis (Tabla 9 y 10, casos 10-13), lo que supone una
incidencia del 1.1%.

Todos los casos ocurrieron en sujetos varones, con una
edad media de 52.5 afios (r=26 a 83); en dos casos se afecté el
OD y en los otros dos el OI.

En uno de los casos se produjo vitreorragia durante la
cirugia (caso 12). El inicio de la endoftalmitis varié entre 1

mes y 3 anos.
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En los 4 casos se consiguié cultivar el germen causal,
encontrando Staphylococcus epidermidis en 1 caso, Streptococcus
pneumoniae en 1 caso, y dos casos de infecciones mixtas
(Pseudomona sp + Staphylococcus epidermidis y Streptococcus
pneumoniaev+ Staphylococcus epidermidis) (Tabla 11).

‘En ninguno de los casos se evidencié contaminacién del
liquido de conservacién corneal.

En dos casos fue necesaria la evisceracién y en los otros
dos las AV finales conseguidas fueron de 0.1 y 0.3

respectivamente (Tabla 12).
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==
3 3
Fig.33.-Endoftalmitis postquirtGrgica de inicio 24 horas
post-cirugia. (Etiologia: Streptococcus pneumoniae) .
Fig.34.-Mismo caso anterior; tras mala respuesta al

tratamiento médico se realizd vitrectomia anterior y extracciédn

del implante intraocular de camara anterior.
Fig.35.-Endoftalmitis tras cirugia filtrante (8 afios).

Obsérvese la exudacidén existente a nivel de la ampolla de

filtracidén, asi como el absceso anular corneal. (Etiologia:
Streptococcus pneumoniae)
Fig.36.-Mismo caso anterior. Tras mala respuesta al

tratamiento fue necesario realizar una evisceraciédn.

Dr.Antonio H. Duch Sottper
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TABLA 1:
Incidencia de endoftalmitis tras cirugia de cataratas
ECCE/ICCE +/- LIO
N° de cirugias 10214
Casos da endoftalnitis 28
Incidencia 0.274»
EECC EECC+LIO CP EECC+LIO CA EECC+/-LIO0
N6 de cirugias 1412 3212 327 4983
Casos de endoftalnitis 1 9 3 14
Incidencia 0.07» 0.28» 0.91» 0.28»
EICC EICC+LIO CA EICC+/-LIO
H® de cirugias 4728 503 5231
Casos de endoftalnitis 12 2 14
Incidencia 0.253» 0.39» 0.267»

EICC: Extraccidn intracapsular; EECC: Extraccidn
extracapsular; LIO: Lente intraocular; CP: Camara posterior;
CA: Céamara anterior; Su: Sulcus.

TABLA 2:
Incidencia de endoftalmitis en cirugia no cristaliniana

N» de cirugias
Casos de endoftalnitis

Incidencia

CF':

cirugia
vitrectomia pars plana;

CF

1716

0.34»

filtrante;
QP:

DR VPP QP
1622 298 358
2 1 4
0.123» 0.33» 1.117»

DR: Desprendimiento de Retina; VPP:

queratoplastia penetrante

Dr. Antnnla M. Duch Saaper
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Tabla 3

RESULTADOS 152

Datos de los casos de endoftalmitis tras cirugia

N «Caso Edad/Sexo/0jo Ciruela
1 76/V/0OD EICC
2 81/M/0OD EICC
3 72/H/0D EICC
4 73/V/01 EICC
5 62/M/0OD EICC
6 62/M/0D EICC
7 65/V/0L EICC+LIO
8 68/M/0D EICC
9 75/M/0D EICC+LIO
10 64/M/0T EICC
11 62/V/01 EICC
12 56/M/0D EICC
13 76/M/0D EICC
14 55/M/01 EICC
15 54/V/0D EECC+LIO
16 65/M/01 EECC+LIO
17 49/V/0D EECC+LIO
1B 75/V/0D EECC
19 64/V/0D EECC+LIO
20 65/M/01L EECC+LIO
21 61/V/0D EECC+LIO
22 67/V/0D EECC+LIO
23 72/V/01 EECC+LIO
24 78/V/0OD EECC+LIO
25 BB/M/OD EECC+LIO
26 75/V/0D EECC+LIO
27 76/V/0OD EECC+LIO
28 53/V/01 EECC+LIO

EICC: Extraccidn

extracapsular,

CA: Cémara

H.Entreabierta:

al flujo
mellitus;

aéreo;

CPC:

LIO: lente
anterior;

herida entreabierta;
HTA:hipertensidn

Conplicac. T.diag.
D.Coroideo 6 neses
6 neses
11 dias
10 dias
3 Beses
H.abierta 7 dias
CA Vitreorragia 60 dias
19 dias
CA 4 afios
Vitreorragia 42 dias
30 dias
Dehis.sutura 7 Beses
Vitreorragia 2 afios
45 dias
cp 2 dias
CP 3 dias
Cp Rot.capsular 62 dias
Vitreorragia 1 afio
cp 21 dias
Cp 48 horas
Cp 42 dias
CA Vitreorragia 1 afo
CA Vitreorragia 48 horas
Cp 48 horas
CA Rot.capsular 7 dias
Cp 3 Beses
Ccp Vitreorragia 5 neses
Su Vitreorragia 24 horas
intracapsular; EECC:

intraocular;

Sus:

Cor pulmonale crénico.

OCFA:

de cataratas

Pat.

CPC

DM

CPC—OCFA

DM

OCFA

HTA

Extraccidn

CP: Cémara posterior;
Implantacidn

arterial;

en sulcus;

obstrucidén crodénica

DM:diabetes

Dr. Antonio M. Duch Sampar
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Tabla 4
Etiologia, tratamiento y resultados visuales finales en casos

de endoftalmitis tras cirugia de cataratas.

N °Caso Cultivos Trataaianto Gernen cultivado A.V.F.
P+C/CA/V
1 +/-/- ABSL S.epideraidis NPL
2 +/-/- ABSL+ Vitr. S.epldarmidis NPL
3 +/+/+ ABSL+ vitr. S.epideraidis PPL
4 ABSL+ Vitr. - 0.05
5 +/+/+ ABSL+ vitr. St .pneumoniae NPL
+ Baeaophllus sp
6 +/+/- ABSL S.aureus 0.1
7 +/+/+ ABS St .pneumoniae Eviscerac
8 +/2/+ ABSL+ vitr. S .aureus PPL
9 +/2/+ ABS S .aureus Eviscerac
10 +/=/" ABSL+ Vitr. S.epldermldis 0.5
11 +/4/+ ABSL+ vitr. S.epidermidis 0.4
+ KlebBiella sp
12 ABS - Eviscerac
13 +/+/¢ ABSL S.epideraidis 0.05
14 ABSL+ vitr. - NPL
15 +/+/+ ABSL+ vitr. St.Grupo C CD
16 +/4/+ ABSL+ Vitr. S.epldermldis 0.5
17 +/2/¢ ABSL Pseudomona aerug 0.6
18 +/1/1 ABSL S.epideraidis MM
19 +/1/? ABSL S.epidermidis 0.1
20 +/=/= ABSL+ vitr. S .aureus 0.1
21 +/e/+ ABSL+ Vitr. S.epidermidis NPL
22 ABSL+Lav. - 0.1
23 +/+/+ ABSL+V +Lav St.vlridans PPL
24 +/V+ ABSL+ Vitr. St.vlrldans NPL
25 ABSL - MM
26 ABSL - MM
27 +/2/7? ABSL St .pneumoniae MM
28 +/+/+ ABS St.pneumoniae Eviscerac

ABS:Antibidticos sistémicos;

y locales;

V:Vitrectomia;

Lav:Lavado de céamara anterior?

ABSL:Antibidticos sistémicos
NPL:

No percepcidén de luz; PPL:Percepcidn y proyeccidén de luz? MM:
Movimiento de mano; CD: Cuenta dedos? P+C: Parpados vy
conjuntiva; ¢: no determinados.
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Tabla 5:

Microorganismos aislados en casos de
endoftalmitis tras cirugia de cataratas

Cenen causal N° de casos
Staf.epidermidis 10 (%)
Staf.aureus 4
Streptococos sp. 7(*)
Otros 1

No germen 6

«

35.7»

14.2»

25»

3.57»

21.4»

(*) Infeccidén polimicrobiana: Staphylococcus
epidermidis + Klebsiella spStreptococo sp.

+ Haemophilus sp.

Tabla 6:

Momento de presentacidén en relacidn con la técnica quirurgica
utilizada en las endoftalmitis tras cirugia de cataratas

Tipo de cirugia < 1 semana
EICC 1 7.14»
EECC 7 50»
Total e
EECC: Extraccidn
intracapsular.

1 semana-1 mes 1 mes-1 afio > 1 afio

4 28.5» 7 50» 2 14.3»

1 T7.14%» 6 42.8»

extracapsular; EICC: Extraccidn

Dr. Antonio K. Oich Sampar
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Tabla 7:
Agudezas visuales en relacién a los gérmenes aislados en 1los
casos de endoftalmitis tras cirugia de cataratas

Agudeza visual Negativo Staphylococcus Staphylococcus Stroptccocos Otros
final epldormldls aureus especies
> 20/60 3(%) 30% 1
20/80-20/200 1 16.6% 1 10% 2 50%
8/200- PPL 3 50% 3 30% 1 25% 3 42.8%
NPL 1 16.6% 3 30% 2(*) 28.5%
Evisceracién 1 16.6% 1 25% 2 28.5%
Total 6 10 4 7 1

(*) Infeccidén polimicrobiana. Staphylococcus epidermidis
+ Klebsiella sp; Streptococcus sp. + Haemophilus sp.

Tabla 8:
Resultados visuales finales en los casos de endoftalmitis tras
cirugia de cataratas en relacidén al tratamiento utilizado

Agudeza visual Vitrectonla No v O o
> 20/60 3 18.75% 1 ii.1%
20/80-20/200 3 18.75% 2 22.2%
8/200- PPL 5 31.25% 5 55.5%
NPL 5 31.25% 1 11.1%
Evisceracién 4

Total 16 9

Dr. Antonio M. Duch Saaper
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Tabla 9:
Datos en casos de endoftalmitis tras cirugia no cristaliniana

N’Caso

10

11

12

13

extracapsular,

Edad/Sexo/0jo

EICC:

71/M/0D

76/V/01

21/vV/0I

76/M/01

76/M/0D

70/M/01

Cirugia Conplicac.

CIRUGIA FILTRANTE

Trabeculec.
Trabeculec.

Trabeculec.
G.congénito

Trabeculec.
G.neovascul

Trabeculec.
+ EICC Cat.

Trabeculec.
+ EICC Cat.

CIRUGIA de DESPRENDIMIENTO de RETINA

79/V/01

51/M/01

Banda 360*

Banda 360*
+ laplante

VITRECTOHIA VIA PARS PLANA

38/v/01

VPP +
Lensectoala

QUERATOPLASTIA PENETRANTE

44/v/0D
26/V/01

57/v/0I

83/V/0D

DM:diabetes
impermeables;

QP:

QP
QP

QP + EECC Vitreorragia
+ LIO C.A.

QP

Extraccién intracapsular?
LIO: 1lente intraocular; CA:
mellitus; V .L .Imperm.:

Queratoplastia penetrante.
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T.diag.

4 afios
17 artos

8 artos

1 arto

o

neses

)

neses

o

neses

"~

artos +
neses

w

3 neses

3 neses

9 neses

1 nes

EECC:

Céamara

Vias

Pat.

DM

V.L.
Inpern.

DM

Extracciodén
anterior;
lagrimales

Dr. Antonio M. Duch Sanar
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Tabla 10:
Tratamiento, etiologias y resultados visuales de las
endoftalmitis tras cirugia no cristaliniana
N'Caso Cultivos Tratan!ento Gernen cultivado A.V.F.
P+C/CA/V
CIRUGIA FILTRANTE
1 -/=/2 ABSL+ Criox - 0.1
2 —/-/2 ABSL - PPL
3 +/+/+ ABSL Strep.pneumoniae NPL
4 +/2/7? ABSL Pseud.aeruginosa NPL
5 +/+/7? ABSL Staf.epidermidis NPL
6 +/4/+ ABSL Staf.epidermidis NPL
CIRUGIA de DESPRENDIMIENTO de RETINA
7 ABSL Gran- NPL
8 +/+/+ ABSL+ Extr. Staflio.aureus NPL
explante
VITRECTOMIA VIA PARS PLANA
9 ABSL - NPL
QUERATOPLASTIA PENETRANTE
10 +/-/- ABSL Staf.epidermidis 0.3
11 +/=/- ABSL Staf.epidermidis 0.1
+ Pseudomona sp.
12 +/+/+ ABSL Staf.epidermidis NPL
+ Str.pneumoniae
13 +/+/+ ABSL Strep.pneumoniae NPL
ABSL:Antibidéticos sistémico y local; NPL: No percepcidén de
luz; PPL: Percepcidén y proyeccidédn de 1luz; P+C: Parpados vy
conjuntiva; ¢: no determinados.

T>tv Mntnnin M.
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Tabla 1lis
Gérmenes alislados en endoftalmitis
tras cirugia no cristaliniana

CIRUGIA FILTRANTE de GLAUCOHA
Staphylococcus epidermidis (2)
Streptococcus pneumoniae (1)
Pseudooona aeruglnosa (1)

No garnenes aislados (2)

CIRUGIA de DESPRENDIMIENTO de RETINA
Staphylococcus aureus (1)
Gemen Gran- (1)

VITRECTGMIA VIA PARS PLANA
No gernen aislado (1)

QUERATOPLASTIA PENETRANTE
Staphylococcus epidermidis (2) *
streptococcus pneumoniae 2) *

Pseudomona sp. (1)

(*) Infecciones mixtas, polimicrobianas

Tabla 12

Pronéstico visual final tras endoftalmitis en cirugias no
cristalinianas

Evisceracién NPL PPL i 0.1
Vitrectonia 1 - - -
Desprendiaiento de retina 2 - — -
Cirugia filtrante 2 2 1 1
Queratoplastia penetrante 2 - 2
Total 7 (53.B%) 2 (15.3%) 1 (7.69%) 3 (23%)

NPL: No percepcién de luz; PPL: Percepcidén y proyeccidn

de luz.

nr Antonio H. Duch Samper
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1.2.-ENDOFTALMITIS TRAS CIRUGIA de URGENCIAS de LESIONES
PERFORANTES del GLOBO OCULAR

En el periodo de tiempo comprendido entre Enero de 1983 y
Septiembre de 1992, fueron atendidos de urgencias en nuestro
servicio un total de 403 traumatismos perforantes del globo
‘ocular; 233 de ellos afectaban a la cérnea exclusivamente y los
170 restantes afectaban en mayor o menor medida al polo
posterior (incluimos en este grupo heridas corneo-esclerales,
esclerales o corneales penetrantes hasté polo posterior). En 40
de 1los casos hubo penetracién de CEIO (cuerpo extrafo
intraocular); 18 en polo anterior y 22 en polo posterior.

Encontramos que 17 de los casos atendidos desarrollaron
endoftalmitis, lo que representa una incidencia de 4.2% (Tablas
13 y 16). La distribucién por sexos fue de 13 varones y 4
mujeres (3.25:1), con edades comprendidas entre 13 y 70 afos
(media de 36.05). En 9 casos se afecté el ojo izquiefdo y en 8
el ojo derecho. El tiempo de aparicién varié entre 1 y 25 dias
tras el traumatismo (media de 6.3 dias).

Analizando el tipo de traumatismo en relacién a 1la
incidencia de endoftalmitis, encontramos que cuando la herida
perforante afectaba udnicamente a polo anterior (233 casos) la
incidencia era menor (2.1%; 5/233) que cuando se afectaba en
mayor o menor grado el polo posterior (170 casos; 7%, 12/170).
La presencia de CEIO también se asociaba a una mayor incidencia
de enfotalmitis, sobre todo cuando se afectaba el polo

posterior (5.5%, 1/18CEIO en polo anterior; 22.7%, 5/22CEIO en

pr, Antonio M. Duch Samper
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polo posterior)(Tabla 14).

Atendiendo a la causa del traumatismo, 8 fueron por
accidente 1laboral (2 de ellos en medio rural); 3 por
agresiones; 3 por accidente de trédfico; 2 por petardo y 1 tras
traumatismo por rama de arbol (Tabla 13a).

Los resultados de los cultivos fueron positivos ‘en 10
casos encontrdndose en 3 de ellos infeccién mixta. E1 germen
méds frecuentemente aislado fue el Staphylococcus epidermidis
(29.4%; 5 de 17), seguido de 2 casos de Bacillus sp., 2 de
Pseudomona sp. y 2 Clostridium sp. (Tabla 15).

Los resultados funcionales finales fueron: en 7 casos
evisceracién (41.1%), 5 casos evolucionaron a la ptisis bulbi
(29.4%), 2 casos de NPL, 2 casos con PL y un caso con agudeza
visual de 0.05; lo cual representa evolucién a amaurosis en el

82.3% de los casos (Tabla 17).
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Tabla 13a:

Datos de los
N'Pac Edad
1 54
2 25
3 51
4 29
5 31
6 45
7 13
8 56
9 70
10 35
11 13
12 15
13 60
14 32
15 25
16 40
17 19
V: wvardn,
CA; cdmara

intraocular.
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casos de endoftalmitis post-traumaticas
Sexo Ojo Causa Medio Tipo de herida CEIO
v oD Laboral Urbano Herida corneal
Hipopion henatico
v OD Laboral Urbano Herida escleral PP
Metalurg Henorragia vitrea
v OD Laboral Urbano Corneal, Ojal en iris. PP
Constr. Catarata
v 01 Rana de Urbano Corneal central
arbol Hipopion 25%
v 01 Trafico Urbano Corneo-escleral PP
Pestafla en CA
M oD Agresién Vitritls
Infiltr. Puerta de entrada
anest.* no visible
M 0D Agresién Urbano Herida Escleral
Dardo tenporal
v 01 Laboral Urbano Herida corneo-escleral,
Constr. catarata
M 01 Agresidn Urbano Herida corneal
Tijeras
v 01 Laboral Rural Herida corneal PA
\Y% oD Petardo Urbano Corneo-escleral PP
Hiphena75«
v 01 Trafico Rural Corneal, rotura
esfinter,Catarata
Vitreorragia
\Y% 01 Laboral Urbano Escleral PP
v 0D Laboral Urbano Herida corneal
v 0D Trafico Urbano Doble herida corneal
y escleral
v 01 Petardo Urbano Corneo-escleral
Catarata
M 01 Laboral Rural Herida escleral
tenporal
M: mujer; PA: polo anterior; PP: polo posterior;

anterior;

CEIO;

presencia

de

cuerpo extrano

(*)Inyeccidén intraocular accidental por dentista.

Ttr. Antonio H. Duch Sampar
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Tabla 13b;
Datos de los casos de endoftalmitis post-traumaticas

N«Pac PxSt p.i Geraan causal gf(l:‘/ctlzx?\s] Trataato R.An.F A.V.F
1 Angl 9 S.epideraidis +/+/+ ABSL Evisc -
2 Aagl 3 _ ABSL Evisc -
3 Angl 1 - ABS+L+EC DRINno Anaur
4 Angl 3-4 S.epldermldis +/+/+ ABSL Evisc -

Ps .aeurglnosa +/+/=
C .perepsllosl +/-/-

5 Cefa 5 Snglgézu;.lsgfg +/t//t}:) ABSL+V+L BPPL
6 Aagl 7 Ssiiégigzgg;s i;z?z ABSL Ptisis Aaaur
7 Cefa 5 - ABSL+V Ptisis Aaaur
8 Aagl 25 - Eviscer Evisc -
9 Ragl 5 Beclllus sp. W+ (C) AB+V+EIC 0.05
10 Ragl 1 Clost.velchll +/+/+ Eviscer Evisc -
11 Ragl 4 - Eviscer Evisc -
12 Cefa 1 Clostrldle sp +/+/- ABSL+V Ptisis Aaaur
13 RAagl 2 - PRS-t-VHL Ptisis Aaaur
14 RAagl 3 S .epidermidis +/o/+ ABSL+V BPPL
15 Ragl 4 S.epldermldis +/+/1 ABSL Ptisis Aaaur
16 Aagl 4 - ABSL+V+L DRInno Aaaur
17 RAagl 2 Beclllus sp. +/+/+ ABSL Evisc -

(*) Crecimiento (+) también en cultivo de pestafa
intraocular; (£) Crecimiento (+) también en cultivo de
cristalino; PxSt: profilaxis antibidética sistémica, Amgl;
aminoglucosido, Cefa: cefalosporina; P.I.: periodo de

incubacién, en dias; Cultivo P+A: parpado y conjuntiva, CA;
cédmara anterior, V: vitreo; R.An.F.: resultado anatdédmico final,
Evisc: evisceraciédn, DRINNo; Desprendimiento de retina
innoperable; A.V.F.: agudeza visual final, Amaur: amaurosis,
BPPL: buena percepcidén 'y proyeccidédn de luz; Tratamto:
tratamiento, ABSL: antibioterapia sistémica y local, L:
lensectomia, V; vitrectomia (con antibidético en perfusidn), EC:
extraccidén del cuerpo extrafio.

Dr. Antonia «
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Tabla 14:
Incidencia de endoftalmitis post-traumdtica segln el tipo de
herida y la presencia de CEIO

Herida en P.A. Afectacién P.P. Total
No CEIO 1.86% (4 de 215) 4.7% (7 de 148) 3% (11 de 363
CEIO 5.5% (1 de 18) 22.7% (5 de 22) 15% (6 de 40)
Total 2.14% (5 de 233) 7% (12 de 170) 4.2% (17 de 403)

P.A.: polo anterior ocular? P.P.: polo posterior; CEIO:
cuerpo extrafio intraocular.

Tabla 15:
Microorganismos causales comparados con los aislados en
endoftalmitis postcirugia de cataratas2®

Endoftalmitis post-traumaticas Endoftalmitis postcir.cataratas

o

Staphylococcus epidermidis 29.4 Staphylococcus epidermidis 35.7%

Baclllus sp. 11.7% Streptococcus sp. 25%

Clostrldlua sp. 11.7% Staphylococcus aureus 15.2%
Pseudomone  sp. 11.7% Pseudomone  sp. 3.57%
Otros 11.7% Otros 6.14%
Mixtas 17.6% Mixtas 7.14%
Cultivo negativo 41.1% Cultivo negativo 21.4%

rtr. Antonio M. Duch S«y" -
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Tabla 16:

Porcentage de endoftalmitis

relacidén al resto de etiologias.

Post-traumaticas

Post-cirugia de cataratas*®@®
Otras cirugias267

Enddbgenas

Total

Tabla 17:

Resultados funcionales

endoftalmitis

Total
Post-traumiticas 17
Otras cirugias267 13
Post-cirugia de 28

cataratas (266)

BPPL: Buena percepciodn

Endoftalmitis

17

28

13

64

RESULTADOS 164

postraumaticas atendidas en

Incidencia

26,5%

43.75%
63.78%
20.3%

100%

finales comparados con otros tipos de

Evisceracién/amaurosis

14

10

82.3%
69.2%

35.7%

y proyeccidn

BPPL >0.05
2 11.7% 1 5.8%
1 7.69% 3 23%
10 35.7% 8 28.5%
de 1luz.

Dr. Antnnln M. Duch SaJUMT
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2.-UTILIDAD del ESTUDIO ULTRAESTRUCTURAL en el DIAGNOSTICO
de la ENDOFTALMITIS CRONICAS POSTQUIRURGICA

CASO CLINICO n°©1

‘Paciente de 59 aﬁos de edad intervenido en enero de 1991
de cataratas en OD mediante técnica de EECC con implante de LIO
de CP. El postoperatorio cursé sin complicaciones alcanzando
una AV de 20/25. El paciente acudié de urgencias a los 6 meses
con dolor, disminucién de AV (20/200) e hipopion del 10% que
respondié favorablemente al tratamiento con antibiéticos
(cefradina 500mgrs/8h) y esteroides sistémicos (40mgrs
prednisolona/24h) y tépicos.

Pero el proceso recidivé al retirar 1los esteroides
sistémicos por lo que se pensé podria tratarse de una uveitis
pseudofdquica, siendo intervenido a los 3 meses para explantar
de la LIO. El curso postoperatorio fue normal, pero a los 2
meses sufrié una recidiva del proceso, momento en el que fue
reﬁitido al Servicio de Oftalmologia del Hospital Universitario
"La Fé" con sospecha diagnéstica de endoftalmitis crénica
postquirurgica por P.acnes. En ese momento el paciente
presentaba una AV corregida de 20/200 y la exploracién con
lampara de hendidura revelaba un hipopion del 10% con malla de
fibrina, una vitritis que enturbiaba la visién de fondo de ojo
y masas blanquecinas en fondo de saco capsular, una mas

aparente de 12 a 14 horas (con aspecto de absceso) y otra mas

Dr. Agtonio M. Duch Semper
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difusa de 17 a 20 horas (Figura 37). Con tratamiento
corticoideo (16mgrs fluprednisolona/24h) remitié el hipopion y
la vitritis, mejorando la AV a 20/40.

En octubre de 1991 se sometié al paciente a vitrectomia
media y anterior via pars plana con infusién continua de
clindamicina = (8ugrs/ml); el saco capsular se extrajo
completamente y se implanté una LIO de CA de soporte angular;
al final de la intervencién se inyecté una dosis intravitrea de
lmgr de vancomicina en 0.1ml. El tratamiento postoperatorio
consistié en fluprednisolona 1émgrs/24h y clindamicina
150mgrs/6h VO mantenidos durante 5 dias. La AV al mes de la
intervencién fue de 20/30.

Se tomaron muestras de humor acuoso, vitreo y de la mitad
del saco capsular para microbiologia y se cultivaron en agar
chocolate en anaerobiosis (Figura 38), agar sangre y TG, asi
como agar Saboraud y medio de Lowenstein-Jensen. El resto de
saco capsular fue fijado en tampén glutaraldehido al 4% e
incluido en EPON; se realizaron cortes ultrafinos y la pieza se
estudié con MET.

En el examen histopatolégico se apreciaban masas amorfas
basé6filas y macréfagos espumosos aislados (Figura 39). La
tincién Gram no revelé la presencia de gérmenes; los cultivos
de humor acuoso y vitreo fueron negativos. En cédpsula
cristaliniana crecié6 a los 9 dias un bacilo difteroide
anaerobio identificado como P.acnes con el sistema de

identificacién bioquimica para anaerobios API-20A%**® (Figura 40).

oni. - h_Si
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A ME se observé la presencia de aciumulos de gérmenes
anclados a fibras de coldgeno lindantes a cédpsula compatibles
por tamafio y forma con el P.acnes (Figuras 41 y 44). Se podian
observar también algunos macréfagos espumosos (Figura 42).
Estudiando la cdpsula cristaliniana, no se observaba reaccién

celular alrededor de la misma (Figuras 43 y 45).
CASO CLINICO n¢°2

Se trata de una mujer de 55 afnos de edad, inter&enida en
febrero de 1992 de cataratas en OD mediante lensectomia sin
implante de LIO, que acude de urgencias en septiembre del mismo
afo por dolor y pérdida de visién (20/200), aunque la paciente
referia que el resultado visual tras la cirugia no fue el que
esperaba. A la exploracién se observaba una cufia de hipopion
del 10% en camara anterior (Figura 46). Tras dilatar a 1la
paciente se pudo observar una cédpsula anterior cristaliniana
integra salvo en su zona temporal, en la que se podia observar
una imagen que recordaba a la masa blanguecina descrita en las
endoftalmitis crénicas postquirurgicas (Figura 47). E1 fondo de
ojo se observaba con dificultad, debido a la presencia de una
ligera vitritis.

Se tomaron muestras de humor acuoso mediante aspiracién
via limbo con aguja de 30G, intentando aspirar a través de la
capsulectomia y cerca de la masa blanquecina. Se mandaron las

muestras al laboratorio de microbiologia, y se cultivaron en

tonio M. h_Si
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agar chocolate, agar sangre y TG, asi como agar Saboraud y
medio de Lowenstein-Jensen.

Se realizé tratamiento de induccién con inyeccién
intravitrea de vancomicina (1lmgr/0.1ml) y de mantenimiento con
vancomicina (1gr/IV/12h) y prednisolona (lémgrs/IM/24h).

Tras 48 horas de no respuesta al tratamiento, y dada 1la -
sospecha de endoftalmitis -crénica postquirirgica, se decidioé
intervenir a la paciente mediante vitrectomia via pars plana
con infusién continua de clindamicina (8ugrs/ml), extrayendo el
saco capsular y ehviando la mitad para andlisis bacteriolégico
y la otra mitad para estudio de ME.

Se mantuvo el mismo tratamiento que se habia instaurado al
ingreso, durante 7 dias. Al mes la AVc de la paciente era de
20/80, no observédndose signos inflamatorios en cdmara anterior
o vitrea; se observé la presencia de un EMQ.

El examen microbiolégico de 1la primera muestra fue
negativo tras 14 dias de incubacién. Si que resultaron
positivos los cultivos del saco capsular, creciendo sélo en
caldo de TG a los 3 dias un bacilo identificado como
Corynebacterium sp.

El examen de la cdpsula a ME no revelé la existencia de
gérmenes anclados al saco capsular, ni en el resto de 1la
muestra. En este caso si que se observaba importante actividad
en los macréfagos espumosos adheridos a 1la cédpsula

cristaliniana (Figuras 48-50).
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37
39

38
40

Fig.37.-Fotografia de polo anterior del paciente del caso
nBl. Se observa la presencia de masas blangquecinas, una
mayor de 12.30 a 3h y otra menor de 10 a 1llh.

Fig.38.-Medios de cultivo para anerobios

Fig.39.-Preparacién de microscopia oéptica, tincidn de

Giemsa, bajo filtro verde, en la que se observan
macréfagos espumosos (x500).

Fig.40.-Fotografia del sistema API-20A.

Dr. Antonio H. Duch Samoer
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41
42

Fig.41.-Imagen de MET en la gque se observan gérmenes
anclados a fibras de colageno, compatible con P.acnés.
(x8700) . Barra=ljL¢m.

Fig.42.-Detalle de macré6fago espumoso con MET (x4200).

Barra=3jum.

Dr. Antonio K. Duch
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43
Fig.43.-Imagen a MET en la que se observan células

epiteliales, cépsula y material fibrilar en su
superficie externa. (x3800) . Barra=3/¢;m

Dr. Antonio H. ntir-h Sttmnttr
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Fig.44.-Imagen de MET en la que se observan gérmenes
compatibles por tamafio con el P.acnés. Obsérvese la
presencia del glicocalix que facilita su adhesidén a
fibras de coléageno. (METx19000). Barra=l/im.

Dr.Antonio M. niinh S/tmpnr
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45

Fig.45.-Detalle de la capsula cristaliniana en su porcidn
interna. Se observa la presencia de células epiteliales,
con escasa actividad. (x4200) . Barra=3¢;im

Dr. Antonio M. h Sumpt»r
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Figs.46.-Detalle en lampara de hendidura del caso

n°2. Se observa la via de entrada de la lensectomia y la
reaccidén inflamatoria en cémara anterior con la presencia
de hipopion.

Fig.47.-Detalle de la cépsula del cristalino tras realizar
midriasis; obsérvese la presencia de la masa blanquecina
alrededor del ojal capsular.

Dr. Antonio H. Duch Samoar
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48
49

Fig.48.-Macrdéfago espumoso. (METx1100) . Barra=20/im
Fig.49.-Ampliacién de la imagen anterior. Se observa la
actividad celular de los macrdéfagos adheridos a la

cdpsula (x4500) . Barra=4jL¢m

Dr. Antonio H. Duch SaMoer
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50

Fig.50.-Imagen con microscopio electrdédnico de transmisidn
(METx1100), en la que se observa macrdéfago espumoso (6
macréfago activado), con gran cantidad de gradnulos de secreciédn
en su interior. Barra=10/m

Dr. Antonio M. Duch Saaper
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3.-ESTUDIO PROSPECTIVO de la CONTAMINACION de CAMARA
ANTERIOR OCULAR TRAS CIRUGIA NO COMPLICADA de CATARATAS
y EFECTO SOBRE la MISMA de la PROFILAXIS INTRAVENOSA
con IMIPENEM

El frotis conjuntival tomado al comienzo de la cirugia
resﬁlté positivo en el 38.3% de casos (23/60); 38.5% en los
pacientes tratados con cloramfenicol, 43.8% en los tratados con
gramicidina-polimixina-neomicina y 23.3% en los tratados con
gentamicina. Los gérmenes mds frecuentemente aislados fueron
Staphylococcus coagulasa-negatives en el 78.3% de casos
(18/23); Corynebacterium sp en 3 casos, Bacillus sp en 1 caso
y Streptococcus viridans en 1 caso. |

Encontramos contaminacién del fluido de cédmara anterior en
el 32.5% de casos (13/40) en el grupo que no recibié imipenem
intravenoso, siendo del 20% (4/20) en el que si lo recibié. El
grupo tratado con imipenem recibié como preparacién anfibiética
quirdirgica gentamicina; en el grupo no tratado con imipenem, la
incidencia de contaminacién de cdmara anterior en los que
recibieron gentamicina el dia anterior fue del 28.65% (2/7). El
germen mds frecuentemente aislado en ambos grupos fue el
Staphylococcus coagulasa-negativo (61.4/60%). Los organismos
aislados fueron Staphylococcus epidermidis (8 <casos),
Staphylococcus hominis (2 casos), Propionibacterium sp (2
casos), Staphylococcus cohnii (2 casos), Micrococcus sp (2
casos), Corynebacterium sp (1 caso), Staphylococcus warneri (1

caso) y Streptococcus viridans (1 caso)(Tabla 18). De los 17

Dr. Antonio M. Duch Samper
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casos con cultivo positivo, 13 crecieron en las placas de agar
y en el TG y 4 sélo lo hicieron en el caldo de TG. En 4 casos
(1, 17,24 y 46; Tabla 18) se observé crecimiento de dos tipos
diferentes de gérmenes en la misma muestra.

En los casos en los que se observé crecimiento en las
placas de agar se realizé un estudio cuantitativo de UFC/ml,
observando que el tamafio del inéculo varié entre 20 y
440UFC/ml.

En 12 casos se realizé antibiograma de 1los gérmenes
aislados en cdmara anterior, observando que 11 de ellos eran
sensibles al imipenem, y sélo uno fue resistente al mismo.
(Tabla 19).

El riesgo de error en la identificacién de microrganismos
dado por el WalkAway-system fue siempre menor del 15%, siendo
en el 79.2% de casos menor del 0.9%.

De los 17 casos en los que se descubrié contaminacién de
humor acuoso, sé6lo en uno se pudo observar crecimiento del

mismo microorganismo en el frotis conjuntival previo (caso 18).

Dr. Antonio M. Duch
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Tabla 18:

Resultados de cultivos y unidades formadoras de colonias

K>

= o ® J o ! sWw N

12
13
14
15
16
17

18
19
20
21
22
23
24

25
26
27
28
29
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32
33
34
35
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41
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43
44
45
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49
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53
54
55

57
58
59
60

TG:

Frotis conjuntival

Staphylococcus

Staphylococcus
Staphylococcus
Staphylococcus
Staphylococcus
Staphylococcus

epldermldls

epldermldls
epldermldls

epldermldls
epldermldls
epldermldls

Streptococcus viridans

Staphylococcus

Staphylococcus
Staphylococcus
Staphylococcus

Staphylococcus
StaphylococcuB
Staphylococcus
Staphylococcus

epldermldls

epldermldls

epldermldls
epldermldls

epldermldls
epldermldls

epldermldls
epldermldls

Corynebacterium sp.
Staphylococcus homlnls

Staphylococcus

capltls

Corynebacterium sp.

Corynebacterium sp.
Baclllus sp

Staphylococcus
Staphylococcus

epldermldls
homlnls

Fluido de cénara anterior

Corynebacterium sp
Corynebactelrum sp.

Proplonlbacterlum acnés

Streptococcus viridans

Staphylococcus

Staphylococcus

Staphylococcus
Staphylococcus

Staphylococcus

Staphylococcus

Staphylococcus
Staphylococcus

epldermldls

epldermldls

epldermldls
epldermldls

epldermldls

epldermldls

epldermldls
epldermldls

Staphylococcus warnerl

Staphylococcus homlnls

Proplonlbacterlum sp.

Staphylococcus hotLInls

Staphylococcus

Staphﬁiococcus

epldermldls

epldermldls

crococcus sp.

Mlcrococcus sp.

Staphylococcus

cohnll
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CL

Caldo de tioglicolato; Ch: Agar chocolate; CL
la LIO con la superficie ocular previamente a su implantacidn.

Medios de
cultivo
TG ch UFC/nl
+ + 60
+ + 40
+ -
+ -
+ -
- + 20
- + 80
- + 40
+ 20
- + 40
- + 20
+ 40
— + 120
- + 40
- + 40
+ -
- + 40
+ -
+ + 240
+ + 200
- - 20
+ + 20
+ + 20

Contacto de
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Tabla 19:
Sensibilidad a los antibiéticos (SAT) de los miscrorganismos en
el grupo control y los tratados con imipenem.

SAT en grupo control SAT en grupo del imipenem
Antibiotico/Numero de caso 23 24A 248 26 31 34 35 41 46A 468 51 59
Cefotaxima S 8§ S s s S S R R S S s

~Oxacilina s s s s s s sfR S R I S
AM/CL S § S8 S s S S R S S I S
TMP/SMX S S S S S S S S S S I S
Gentamicina S S s s s Ss s S S S S s
Tetraciclina S 8§ 8§ s s s s S s S s s
Eritromicina I R I I s I 1 R S S R S
Cefalotina S 8§ 8§ s s s s R S S s s
Cloramfenicol S 8§ S s s s s S R S S s
Vancomicina S 8§ 8§ s s s s S S S S s
Clindamicin S 8 8§ s s s 1 S S S R S
Ciprofloxacina S S s s s s s S S S s s
Imipenem S 8§ S s s S S R S S S S
Rifampicina S S s s s s s S S S S s

AM/CL: Amoxicilina/acido clavulanico; TMP/SMX:

Trimetoprim/Sulfametoxazol; S: sensible, I: sensibilidad
intermedia, R: resistente. El1 estudio de SAT se realizé a
partir del caso n220. Ver Tabla 18.

Dr. Antonio M. Duch Samper
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1.-ESTUDIO RETROSPECTIVO de las ENDOFTALMITIS
POSTQUIRURGICAS desde 1980 a 1992

1.1.-ENDOFTALMITIS TRAS CIRUGIA REGLADA
1.1.1.-ENDOFTALMITIS TRAS CIRUGIA DE CATARATAS

La incidencia de endoffalmitis infecciosa tras cirugia de
cataratas en el Hospital Universitario "La Fé" es del 0.27%, la
cual estd dentro de los miargenes aceptados internacionalmente,
que van de 0.05 a 0.7%1-20:22:72:136,169,173,174,222,269

Analizando los casos de endoftalmitis observamos que la
técnica utilizada, EICC versus EECC con 6 sin implante de LIO,
no influyé en la incidencia de endoftalmitis, siendo ésta
similar en ambos grupos (0.26/0.28%), coincidiendo con otros
autores'. Sin embargo éste es un tema controvertido, ya que
hay trabajos que encuentran mayor incidencia cuando se utiliza
técnica de EICC?**-*7*(0.11/0.085%) y otros que la encuentran con
la utilizacién de técnica de EECC***-*72,

Acerca del posible papel de la LIO en el desarrollo de
endoftalmitis encontramos que, utilizando técnica de EICC 1la
incidencia de infeccién fue similar en casos con implantacién
de LIO que en los que no se implanté (0.39/0.25%); en cambio,
cuando se utilizé técnica de EECC la incidencia fue mayor
cuando se implanté LIO que cuando no se realizé esta
(0.34/0.07%), hallazgo éste no estadisticamente significativo

(p=0.1). A este respecto Griffitis®, en un estudio experimental

Dr. Antorio N. Duch
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sefiala el posible papel de la LIO en el desarrollo de
endoftalmitis tras demostrar la adherencia de Staphylococcus
epidermidis a la superficie de la LIO, y Raskin™ encuentra
dicha adherencia mayor si las LIOs presentan hdpticos de
polipropilene.

Algunos autores'” piensan que la implantacién de una LIO
no aumenta el riesgo de infeccién de endoftalmitis, nosotros
encontramos que su implantacién en cdmara anterior en casos de
cirugia de EECC que cursa con complicaciones facilita su
desarrollo (0.91/0.3%). Este dato podria tener la siguiente
explicacién; en ocasiones cuando hay complicaciones
(vitreorragia) durante la cirugia y esta ocurre en manos
inexpertas, el cirujano intenta terminar el procedimiento
quirirgico lo mds rdpidamente posible, y si puede ser con
implante, de cédmara anterior en éste caso, por miedo a la
aparicién de complicaciones mayores (hemorragia expulsiva). No
creemos que sea la LIO de cdmara anterior el causante de la
mayor frecuencia encontrada en nuestra casuistica, sino 1la
existencia de complicaciones quirdrgicas (en todos los casos
existié rotura capsular y/o vitreorragia). Ante cualquier
complicacién existente durante la cirugia recomendamos que,
antes de proceder al implante de la LIO, se realice una
limpieza 1o mds completa posible del vitreo y masas
cristalinianas existentes en cdmara anterior, incluso
transformar una técnica extracapsular en intracapsular si

decidimos implantar una LIO de CA.
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El papel de la LIO en el desarrollo de endoftalmitis ha
sido demostrado clinicamente por Montan'’®, quien encuentra
mayor incidencia de endoftalmitis tras implantacién de LIOs de
PMMA que de LIOs de SMH (superficie modificada de heparina).

De todos los casos de endoftalmitis se obtuvieron cultivos
positivos en el 78.6%, porcentaje similar al encontrado por
otros autores?-**-270.272, Jo0s gérmenes mds frecuentemente
encontrados fueron los grampositivos, al igual que otras series
publicadas?°-1-13¢.174.272,273  con Staphylococcus epidermidis en
35.7%, Streptococcus sp en 25% y Staphylococcus aureus en 14.2%
de casos. En el 42.8% (13 casos) el microorganismo aislado fue
similar al encontrado en los cultivos conjuntivales previos,
siendo en 10 de ellos el Staphylococcus epidermidis; en 3 casos
(2 Staphylococcus aureus y 1 Streptococcus pneumoniae) la
cirugia no se realizé hasta que se negativizaron los cultivos.
Este hecho va a favor de las teorias que defienden que la
mayoria de endoftalmitis estdn causadas por gérmenes de la
propia flora del paciente??-13¢.148.272,

El tiempo transcurrido entre la cirugia y el comienzo de
la clinica de endoftalmitis varié seguin la técnica utilizada;
asi en pacientes intervenidos de EECC el 50% aparecieron antes
de 1 semana (57.1% debidas a Streptococcus sp), mientras que en
intervenidos de EICC lo hicieron sélo el 7.14% (p=0.036). El
64.2% de endoftalmitis tras cirugia de EICC aparecieron después
de un mes. Otros autores®*’-*’* encuentran similares resultados.

En relacién al germen causal, la mayoria de endoftalmitis

Dr. Antonio W. Puch Samper
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causadas por Staphylococcus coagulasa-negativos 1o hacen
transcurrida una semana de la cirugia (69.2% segin Ormerod*?),
90% en nuestra casuistica (Tabla 6).

La AVf estuvo en su mayoria (64.2%) entre 8/200 y PL
(percepcién de 1luz), siendo sélo en el 14.3% la AVf220/60,
resultados éstos sihilares a los encontrados por Allen'”.
Respecto a la técnica utilizada, el pronéstico wvisual fue
ligeramente mejor tras EECC (78% 8/200-PL) que tras EICC (50%).
Con respecto al germen causal, 1las infecciones de peor
pronéstico correspondieron a las causadas por Streptococcus sp
(57% NPL, no percepcién de luz); los casos de mejor prondéstico
fueron 1los causados por Staphylococcus epidermidis (30%
AVf>20/60), de forma similar a lo encontrado por otros
autores?®°-21,137,144,269,273 (Pgbla 7).

Analizando el pronéstico visual segin el tiempo de
aparicién de la endoftalmitis encontramos que las endoftalmitis
tardias (1lmes-lafio) tuvieron el peor pronéstico, con un 53.8%
de NPL, pese a que el 69.2% de ellas estaban causada por
Staphylococcus epidermidis o fueron cultivo-negativo; este
hecho vendria explicado por el retraso en el diagnéstico y
tratamiento de infecciones ocurridas en un periodo en que el
paciente ya no estaba siendo controlado. Los casos con inicio
entre 1seﬁana Yy 1lmes tuvieron el mejor pronéstico (100% >PPL y
40%<20/200), siendo el 80% causadas por Staphylococcus
epidermidis 6 cultivo-negativo; suponemos que este hecho se

debe al diagnéstico precoz de infecciones causadas por gérmenes
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de baja virulencia, dado que los paciente todavia estaban bajo
control hospitalario®®. Los casos con un comienzo precoz
(<lsemana) tuvieron un pronéstico visual intermedio, con
37%<20/200 ,probablemente debido a que el 50% de ellas estaban
causadas por gérmenes de alta virulencia, como es el
Streptococcus sp.

La realizacién de vitrectomia terapéutica no varié el
pronéstico wvisual (Tabla 8). Muchos autores*?® tampoco
encuentran un efecto beneficiosos en la realizacién de 1la
vitrectomia, pero éste es un tema que estid actualmente en
estudio por el grupo EVS* (Endoftalmitis vitrectomy study),
debido a que cldsicamente la vitrectomia se indicaba en casos
con mala respuesta al tratamiento médico, por lo que 1la

valoracién real de su utilidad estaba muy sesgada.

1.1.2.-ENDOFTALMITIS TRAS CIRUGIA FILTRANTE

En la 1literatura la incidencia de endoftalmitis tras
cirugia filtrante varia entre 0.2 y 1.8%-20-181,183,277,278; puestra
incidencia del 0.34% estaria entre dichos limites. Autores como
Kattan'*® presentan incidencias muy bajas, pero su estudio
incluye un periodo de 5.5 afios, hecho éste importante al hablar
de endoftalmitis tras cirugia filtrante, ya que éstas son de
comienzo tardio, meses o incluso ahos tras la cirugia®*-***, En
nuestro estudio uno de los casos ocurrié a los 17 afios de la

cirugia.
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La incidencia varia segin el tipo de cirugia filtrante
realizada; asi Ashkenazi!®® encuentra ésta en un 9.6% tras
cirugia de trepanacién de Elliot, en 3-4% tras iridencleisis,
y en 0.8-1.5% en trébeculectomias. Durand®”® encuentra una menor
incidencia en casos en los que se realizé una escotilla
escleral cubriendo la trabeculectomia. -

En los <casos de -'cirugia combinada de EICC vy
trabeculectomia las endoftalmitis tuvieron un comienzo més
precoz (entre 2 y 6 meses), de forma similar a las EICCs
aisladas®*°.

El germen causal mds frecuentemente aislado es el
Streptococcus sp (57%), siendo rara la presencia de
Staphylococcus epidermidis*®*¢-***., En nuestro estudio, de los 4
casos con cultivo positivo (66.6%), en 1 se aislé el
Streptococcus sp; en 2 casos se aislé Staphylococcus
epidermidis, siendo estos 1los correspondientes a cirugia
combinada de trabeculectomia y cataratas. El1 Staphylococcus
epidermidis es el germen mas frecuentemente aislado en cirugia

de cataratas?°0-136.174,280

1.1.3.-ENDOFTALMITIS TRAS CIRUGIA del DR

Las endoftalmitis tras este tipo de cirugia son raras.
Existen pocos trabajos acerca de su incidencia; Ho?*!' encuentra
una incidencia del 0.02%, Bacon?*®* del 0.19% y Folk?*? del 0.38%.

Nuestra incidencia (0.12%) es la mds baja de todas nuestras

Dr. Antonio M. Duch Samper
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cirugias.

Pese a que han sido descritos casos tras drenaje del
fluido subrretiniano®* o tras inyeccién de gas intraocular?**-2*,
parece ser que su principal causa es 1la infeccién del
explante?®®?-2#5-22¢ . como asi ocurrié en el caso n28 de nuestro
estudio (Tabla 9).

El inicio suele ser tardio, siendo raro antes de las 6
semanas tras la cirugia®’. En nuestro trabajo una de los casos
ocurrié a los 5 meses y el otro a los 4 afos, 3 meses tras la

extraccién del explante.

1.1.4.-ENDOFTALMITIS TRAS CIRUGIA DE VITRECTOMIA

La endoftalmitis tras VPP es una rara complicacién. Su
incidencia varia, seguin autores3¢-2¢%.288-291  entre 0.051 y 0.2%.
Nuestra incidencia del 0.33% podria parecer relativamente alta,
pero hay que sefialar que representa 1 caso sobre 298, lo que es
poco significativo. La incidencia de endoftalmitis es baja
teniendo en cuenta la complicacién técnica, la duracién y la
gran cantidad de instrumental e irrigacién utilizadas en dicha
cirugia; de hecho, algunos autores?®?-2** demuestran contaminacién
de liquido de infusién de vitrectomias en el 6-22% de casos;
quizds una explicacién a la baja incidencia de infecciones sea
la extraccién del vitreo, de importante papel en el desarrollo
de las endoftalmitis.

El diagnéstico precoz de este tipo de endoftalmitis nos

pr. Antonio M. Dach Samper =
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puede pasar desapercibido por confusién con signos de
inflamacién postquirdrgica?°*-2*® como reaccién de cdamara anterior
o el edema corneal®®*®, la AV no puede valorarse dadas las bajas

AVs con las que trabaja este tipo de cirugia.
 1.1.5.-ENDOFTALMITIS TRAS CIRUGIA DE QP

La incidencia de endoftalmitis tras QP es una de las mas
altas de la cirugia ocular, siendo ésta de 3 a 5 veces mayor
que la de cirugia de cataratas. Su incidencia varia segun
autores®®s-2°¢-2**  entre 0.11% y 1.03%. Nuestra incidencia del
1.1% es la mas alta de nuestra casuistica, siendo 4 veces mayor
que la de cirugia de cataratas®° (0.27%).

Los organismos causales mids frecuentes en este tipo de
infecciones son los Staphylococcus sp** y los Streptococcus sp,
seguidos de gérmenes gramnegativos y hongos?®*-*®*™2°*, En nuestro
estudio encontramos 3 casos de Staphylococcus epidermidis, 2
casos de Streptococcus pneumoniae y 1 de Pseudomona sp.

Pese a que se han publicado casos de contaminacién del
liquido de conservacién corneal como origen de la
endoftalmitis?o® 299,304 en nuestro estudio el andlisis
bacteriolégico de todos los medios (en 3 casos McCarey-Raufman
y en 1 K-Sol) fue negativo.

El tiempo de aparicién de la infeccién es variable,
habiéndose descrito casos de endoftalmitis tardias tras

abscesos en los puntos de sutura y posterior invasién de cémara
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anterior®-**?, En nuestro estudio el inicio varié entre 1 mes y
3 aflos tras la cirugia.

En general el pronéstico visual fue peor en 1las
endoftalmitis secundarias a cirugia no cristaliniana, que tras
cirugia de cataratas (Tablas 12 y 17); asi en endoftalmitis
tras cirugia filtrante se consiguié una AVf£220/400 sé6lo en el
16.6% de casos, al igual que otros autores?**; tras cirugia de
desprendimiento de retina y vitrectomia el pronéstico también
es pobre'*¢-**® realizdndose evisceracién en todos nuestros
casos. Tras QP la AVf suele estar en entre PL y NPL**, siendo

en nuestro estudio 220/200 en 2 casos.

1.2.-ENDOFTALMITIS TRAS CIRUGIA de URGENCIAS de LESIONES
PERFORANTES del GLOBO OCULAR

Las endoftalmitis post-traumdticas representan el 26.5%
del total de endoftalmitis atendidas en nuestro servicio en el
periodo estudiado (Tabla 16), coincidiendo con otras series
publicadas?'*?-3°%-3°¢; aunque hay autores que refieren casuisticas
menores, 14%°°,

El 4.2% de traumatismos perforantes del globo ocular
desarrollaron endoftalmitis en nuestra casuistica. Los datos de
otras series publicadas a este respecto son muy variables desde
el 2.4%3°:137-306,310 a] 17%*** pasando por incidencias entre el 7 y
el 13%3°7-312.313, Esta variabilidad en las incidencias publicadas
podria deberse a las circunstancias que rodean al traumatismo,

asi algunos autores diferencian entre 1las endoftalmitis
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producidas en medio rural o urbano®?*-***; encontrando una
incidencia del 30% en el medio rural®*.

Encontramos una mayor incidencia de endoftélmitis en casos
asociados a CEIO (15%) frente al 3.03% en casos sin presencia
de CEIO, al igual que otros autores®®®. Asi, Levin®®® encuentra
un 10.7% de incidencia en casos asociados a CEIO frente al 5.2%
en los no asociados. En nuestra casuistica eran los casos
asociados a CEIO en polo posterior los que con mayor frecuencia
desarrollaban endoftalmitis (22.7%; 5 de 22), lo cual tendria
su explicacién en la mayor facilidad de crecimiento de gérmenes
contaminantes en el gel vitreo debido a la menor capacidad del
mismo de aclarar los gérmenes’-¢4-3% y a la dificultad de los
antibiéticos en atravesar la barrera hematoretiniana.

En la literatura estdn descritos casos de endoftalmitis
postraumdticas de etiologias muy variables (Caterpillar
setae**®, Aspergillus sp***"*'7, Pasterurella multocida®® o6
Sporothrix schenckii*®), pero el germen mds frecuentemente
aislado es el Staphylococcus epidermidis, 29.4% en nuestra
casuistica, coincidiendo con otros autores!’®-3°%-32°, pegse a ser
la etiologia mas frecuente, su incidencia es menor que en las
endoftalmitis tras cirugia de cataratas (35.7% en nuestra
casuistica)?** (Tabla 15). En segundo lugar encontramos al
Bacillus sp, Pseudomona sp, Y Clostridium sp con la misma
incidencia (11.7%). E1 Bacillus sp, germen de muy rara
aparicién en endoftalmitis postquiridrgicas, se asocia

frecuentemente con endoftalmitis de etiologia
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traumdtica??’-179-308,309,321-324  gjendo en algunas series el agente
etiolégico mds frecuente®?-*''; es de destacar que estas series
incluyen un alto porcentaje de endoftalmitis en medio rural. En
cuanto a los gérmenes gramnegativos, encontramos 2 casos de
Pseudomona sp. En la mayoria de 1las series publicadas
representa la 3* causa de endoftalmitis postraumdticas,
variando su incidencia entre el 11 y el 20%*%°-*°?, Los gérmenes
del género Clostridium son poco comunes tras traumatismos y
esencialmente no existentes en otras formas de endoftalmitis®®®,
destacando en nuestra serie la presencia de 2 casos
(Clostridium sp y Clostridium welchii). Es de sehalar la
ausencia de Haemophylus influenzae como causa de endoftalmitis
postraumaticas, germen este asociado a endoftalmitis tras
cirugia filtrante®°s.

Un 30% de los casos con cultivo positivo fueron debidos a
infecciones mixtas, incidencia mucho mayor de la observada tras
cirugia de cataratas (9.09%)%*° de forma similar a lo referido
por otros autores®°®.

Los resultados funcionales son mas pobres que en las
endoftalmitis tras cirugia de cataratas; asi encontramos NPL en
el 82.3% de los casos frente al 41.6% tras endoftalmitis
postcirugia de cataratas®*® y el 69.1% en endoftalmitis tras el
resto de cirugias®*’ (Tabla 17). Estos pobres resultados
visuales finales son refefidos también por otros
autores?3°%-309,321,328,32¢  considerdndose como un gran éxito cuando

la agudeza visual es de 20/400.
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El pobre pronéstico observado en las endoftalmitis que se
desarrollan tras traumatismos perfofantes del globo ocular
podria ser debido en primer lugar al retraso en su diagnéstico
por la confusién con los signos inflamatorios asociados al
traumatismo en si y en segundo lugar a la agresividad de los
gérmenes causantes. Pero incluso gérmenes de baja virulencia
como el Staphylococcus epidermidis pueden dar pobres resultados
funcionales cuando se combinan con traumatismos penetrantes.
Asi, en series mds amplias®, sélo el 20% de las endoftalmitis
causadas por Staphylococcus epidermidis consiguen agudezas
visuales mayores o iguales a 20/400.

Dado este infausto pronéstico, pensamos que la adecuada
profilaxis de la infeccién seria el arma mds util. Hoy en dia
persiste la controversia respecto a este tema, asi hay autores
que ante la mala penetracién en vitreo de los antibiéticos
administrados sistemicaﬁente, abogan por el uso profildctico de
inyecciones intravitreas en casos de traumatismos con alta
sospecha de infeccién, utilizando asociaciones de vancomicina
(lmgr/0.1ml1) y amikacina (400ugr/0.1ml) & clindamicina
(200ugr/0.1ml) si se sospecha Bacillus sp**’. E1l mayor riesgo de
los antibiéticos intraoculares es la toxicidad retiniana por
una excesiva dosig32®-32?,

La mayoria de los autores sin embargo, recomiendan la
administracién intravenosa de wuna cefalosporina de 1°
generacién en combinacién con un aminoglucosido durante los 3-5

primeros dias tras la cirugia como profilaxis en pacientes con
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traumatismo ocular penetrante!7?-3°7-3°°%,

Existe wuna amplia bibliografia mostrando 1la pobre
penetracién intraocular de la mayoria de los antibiéticos
administrados sistemicamente lo que cuestiona su beneficio en
traumatismos oculares®3°:***, Sin embargo, el desarrollo de nuevas
generaciones de ~antibiéticos como las quinolonas de 2@
generacién (ciprofloxacino, norfloxacino y ofloxacino) ha
permitido disponer de un antibiético que alcanza niveles
terapéuticos en vitreo administrado sistémicamente®?. El
problema de este antibiético radica en su escasa efectividad
frente a gérmenes del género Streptococcus®**' y resistencias de
gérmenes del género Clostridium, por lo que es necesario
asociar otro antibiético. A este respecto, Alfaro®*-3** encuentra
en estudios experimentales tras traumatismos oculares en
conejos, niveles terapéuticos intravitreos en el ojo
traumatizado frente al ojo sano tras la administracién de
cefazolina sistémica, y no asi para 1la gentamicina,
justificdndolo por la mayor unién de la cefazolina a proteinas
plasmaticas (73-87%), que se depositarian en 1la herida
traumdtica. La cefazolina penetra poco en ojos sanos®?, sin
embargo 1las heridas provocan alteraciones en 1la barreras
hemato-oculares que facilitan su penetracién. Alfaro®*
demuestra en posteriores estudios su utilidad en la profilaxis
de las endoftalmitis traumdticas.

Si es la alta unién a proteinas la que justifica el

conseguir niveles terapéuticos en ojos traumatizados, 1la
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clindamicina®*®, activa frente a Bacillus sp y Clostridium sp,
con una unién a proteinas plasmdticas del 85-94% podria ser,
junto a las quinolonas de 2* generacién una alternativa
profildctica posible de las endoftalmitis post-trauméticas.
Pese a que los datos sobre estudios en animales son dificiles
de extrapolar a pacientes humanos, pensamos que ante la
éﬁsénéia de adecuadas alternativas de profilaxis sistémica,
seria una pauta a valorar la asociacién de ciprofloxacino y
cefazolina®*® 6 clindamicina via sistémica como profilaxis de

las endoftalmitis postraumaticas.

2.-UTILIDAD del ESTUDIO ULTRAESTRUCTURAL en el DIAGNOSTICO
de las ENDOFTALMITIS CRONICAS POSTQUIRURGICAS

El sindrome de endoftalmitis crénica postquirirgica es un
cuadro inusualmente crénico e indolente de inflamacién
intraocular tras EECC de catarata primeramente descrito por
Meisler** 1986. Hasta diciembre de 1991 habian sido publicados
30 casos en el que se reconocié al P.acnes como causa de
endoftalmitis crénica®-3!-3%-41-%2  todos tras cirugia de catarata
mediante técnica de EECC con implantacién de LIO, excepto en un
caso descrito por Ormerod®®, en el cual no se implanté LIO. En
4 de ellos la inflamacién comenzé después o fue exacerbada tras
capsulotomia NA-YAG3!-37-42.45-47

Pese a la infrecuente presentacién de casos de
endoftalmitis por P.acnes, se trata de un agente frecuente si

consideramos aisladamente el grupo de endoftalmitis de comienzo
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tardio en pseudofdquicos, pues es el germen mds frecuente, con
el 63% del total de casos* y el 78% de los causados por
gérmenes anaerobios?®.

Clinicamente el sindrome de endoftalmitis crénica por
P.acnes cursa como una inflamacién crénica de bajo grado tras
cirugfa®-?***, simulando en ocasiones uveitis facoanafildacticas
con disminucién de la agudeza visual en principio leve, pero
que evoluciona progresivamente a 20/100-20/300 y que responden
transitoriamente a tratamientos antiinflamatorios®’. Lo usual
es que aparezcan entre los 2 y 6 meses. A veces hay
precipitados queraticos granulomatosos y sobre la superficie de
la 1lente; pudiendo cursar también con hipopion. Es
caracteristica la existencia de placas blanquecinas (Figura
37), que clinicamente pueden semejar cortex residual, sobre la
cédpsula posterior o la LIO***-4¢ aunque no siempre aparecen.
Fox** y Zambrano®** sugieren que éste seria el hallazgo mds
distinguible de las endoftalmitis por P.acnes, inusual en otras
endoftalmitis. Las placas parecen ser colonias de
microorganismos, quizds mezcladas con material cristaliniano
residual?®’-*2-44-%¢ (Figura 5).

La endoftalmitis por Propionibacterium acnes deberian de
sospecharse ante una inflamacién intraocular crénica indolente
que se desarrolla tras una extraccién extracapsular de
cataratas. Muchos diagndsticos pueden haber pasado
desapercibidos, por lo que la incidencia real no es conocida.

Como medio diagnéstico se deben de tomar muestras
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intraoculares para cultivos tanto aerobios como anaerobios, asi
como para mnicobacterias y hongos®-4'; también se deben de
realizar tomas para estudio citolégico e histopatolégico?®’. Las
muestras han de ser de humor acuoso y de humor vitreo, ya que
es frecuente que el cultivo de humor acuoso sea negativo*’. En
ocasiones es necesario tomar también muestras de la cédpsula
cristaliniana (biopsia, capsulectomia, extraccién capsular
completa previa aplicacién de quimotripsina) y cultivarla, ya
que es frecuente que el germen se acantone en las placas
blanquecinas, lo que explica que los cultivos de humor vitreo
puedan ser también negativos®7-*®,

Las muestras han de ser incluidas inmediatamente en caldo
de tioglicolato, cultivadas a 370C, con escasa manipulacién,
debido a la extrema facilidad con que contamina los cultivos.
Para extremar la anaerobiosis, se puede incluir este medio en
parafina, para posteriormente cultivarlo en medio anaerobio
estricto (se recomienda agar-sangre con Brucella al 5%,
feniletil alcohol, o kanamicina-vancomicina agar). Se dard mds
fiabilidad al crecimiento en medio sélido, debido a 1la
facilidad de contaminacién por P.acnes>s-*2,

Los cultivos se deben mantener incluso 14 dias, debido a
que el P.acnes es un germen de lento crecimiento que comienza
a hacerse evidente a los 7 dias, rango 3-14 dias®*, 9 dias en
nuestro caso.

Es importante que ante la sospecha de infeccién por

P.acnes exista una relacién estrecha con el microbiélogo,
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informdndole del tipo de infeccién que buscamos -gérmenes de
baja virulencia-, incluso que sea €1 mismo quien se encargue de
la recogida de muestras debido a las extremas precauciones que
se han de tener para ello ya que el P.acnes es un germen que
contamina con mucha facilidad las muestras. Pese a ello muchos
diagnésticos se nos escapan; Hykin®*®, utilizando técnicas de
PCR consigue un mayor porcentaje de positividad en el
diagnéstico.

La identificacién del P.acnes la realizamos con el API-
20A, sistema de identificacién bioquimica de bacterias
anaerobias?®**®, encontrando asi un bacilo grampositivo ramificado
que crece en TG y en placa de agar sangre y anaerobios, Indol,
Glucosa, Glycerol, Manosa y Catalasa positivos.

Tanto el P.acnes como el Corynebacterium sp no son
gérmenes habitualmente buscados por los microbiélogos, incluso
su crecimiento es considerado con frecuencia como
contaminacién®*’-*®, no como infeccién, de ahi la importancia del
previo contacto con el microbiélogo, asi como la importancia de
indicarle la necesidad de mantener los cultivos por un periodo
de tiempo largo , hasta dos semanas. De no indicarse 1lo
contrario una muestra negativa tras 2-3 dias es desechada.

El examen histolégico de las muestras de vitreo y cépsula
muestran con frecuencia una escasa respuesta celular mixta
compuesta en su mayoria de PMN (80-90%), macréfagos espumosos
(10-15%) y escasos linfocitos®, y en algunos casos células

epitelioides y células gigantes** todos ellos signos
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caracteristicos de inflamacién granulomatosa. Dichas
caracteristicas también lo son de las uveitis
facoanafildacticas, por restos de material de la lente®®. La
tincién Gram de los mismos rara vez revelard la existencia de
gérmenes grampositivos*-*?*-**, sélo en el 8.3% de los casos**. De
no seguir estas precauciones puede pasarsenos desapercibida una
infeccién por P.acnes (falsos negativos).

Pero la exhaustividad del método, y teniendo en cuenta la
capacidad que tiene el germen de contaminar las muestras, puede
llevarnos a diagnosticar casos de manera equivoca (falsos
positivos), de ahi el interés en realizar un estudio
diagnéstico ultraestructural mediante microscopia electrénica
de transmisién. En el caso de endoftalmitis crénica
postquiridrgica serd frecuente encontrarnos el germen anclado en
saco capsular, coincidiendo con la imagen de 1la mancha
blanquecina capsular, observandose la presencia de la pared
celular cubierta de glycocalix, estructura ésta de importancia
patogénica en el desarrollo de endoftalmitis crénicas
pseudofdquicas, como asi ocurrié en el caso n¢l. Sin embargo,
en el caso n°2 no observamos la presencia de gérmenes, ni
anclados a la cdpsula ni en el resto de campos estudiados. Si
observamos la presencia de gran actividad en los macréfagos
espumosos adheridos a los restos capsulares, lo que nos hace
sospechar que el verdadero diagnéstico en este caso serfia el de
uveitis facoanafildctica, siendo el crecimiento de

Corynebacterium sp una contaminacién. El1 tratamiento en este
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caso también fue efectivo, ya que la extraccién del saco
capsular y de los restos de masas cristalinianas es efectivo en
el caso de estas uveitis.

El tratamiento todavia permanece controvertido, aungque la
mayoria de autores recomiendan recoger cultivos con vitrectomia
via pa:s‘plana,_capsulectomia con eliminacién selectiva de 1la
placa blanquecina con o sin recambio de la LIO, e inoculacién
de hidrocloruro de vancomicina en dosis de 1mgr, por ser
efectivo contra P.acnes y S.epidermidis, y no ser una dosis
téxica. El1 uso de corticoides intraoculares como 0.4mgrs. de
dexametasona es opcional, pero se recomienda en casos con
avanzada inflamacién**. La mayoria suele mejorar tras este
tratamiento, no siendo necesario la ampliacién del uso de la
antibioterapia, indicédndonos que la causa de este sindrome esta
en el acantonamiento del germen en la cédpsula.

En general estas endoftalmitis tienen mejor pronéstico que
otras endoftalmitis, con agudezas visuales finales segin las
series entre 20/100 y 20/20**, con una excelente agudeza visual

media de 20/40.
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3.-ESTUDIO PROSPECTIVO de la CONTAMINACION de CAMARA
ANTERIOR OCULAR tras CIRUGIA NO COMPLICADA de CATARATAS
y EFECTO SOBRE la MISMA de la PROFILAXIS INTRAVENOSA
con IMIPENEM

La presencia de microorganismos en fluido de cémara
anterior tras cirugia no complicada de cataratas ha sido
descrita en el 27-43% de casos’3?24, Esta incidencia de
contaminacién es probablemente mayor ya que el volumen de
muestra obtenido es muy importante en el crecimiento
microbiolégico, y las muestras de humor acuoso analizadas
suelen ser pequeiias (0.1-0.2ml). Asi algunos autores3*3-3
encuentran en hemocultivos que cuando la muestra pasa de 2 a
20ml el porcentaje de cultivos positivos se incrementa un 30-
50%.

Pese al alto porcentaje de cultivos positivos encontrados
la incidencia de infeccién es baja (0.05-0.7%'?¢2%¢, 0.27% en
nuestra casuistica), por lo que no podemos realmente hablar de
infeccién sino de contaminacién. La baja incidencia de
infeccién podria explicarse por el pequeiio tamano del inéculo”
(20-440 UFC/ml en nuestro estudio) y por la habilidad de 1la
cédmara anterior para eliminar los microorganismos, de la misma
forma que se pueden eliminan gérmenes presentes en el torrente
sanguineo (bacteriemia), sin que lleguen a producir infeccién
(septicemia). Con respecto al tamafio del inéculo, estudios
experimentales demuestran que es necesario un inéculo >10.000

colonias de Staphylococcus aureus en cédmara anterior para
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provocar endoftalmitis en primates cuando la cdpsula esté
intacta'”™, y mds de 1000 en conejos®>*®. Los mismos estudios
experimentales®*® demuestran que, en casos de rotura capsular,
el tamarfio del indéculo necesario para producir endoftalmitis es
menor, ya que los gérmenes entran en cavidad vitrea, la cual
- tiene mayor dificultad que la cdmara anterior en la eliminacién
de gérmenes**’-17?,

Con respecto a la capacidad de la cdmara anterior de
eliminar gérmenes, muchos estudios han demostrado las
propiedades antimicrobianas del humor acuoso, con la presencia
de inmunoglobulinas®¢ y factores del complemento®’; 1los
gérmenes también podrian ser eliminados mediante filtracién a
través del trabeculum. La capacidad infectiva del indéculo
vendra determinada por el tamano del mismo®*, la virulencia del
germen inoculado y por 1la presencia de enfermedades
predisponentes (DM, alcoholismo, etc).

La profilaxis antibiética podria jugar un importante papel
en la inactivacién de 1los gérmenes introducidos en cd&mara
anterior. Con la profilaxis de la infeccién postquirdrgica se
pretende crear un campo quiruirgico lo mds estéril posible y
evitar el desarrollo de una infeccién en los dias siguientes a
la cirugia. Un antibiético intravenoso administrado antes de la
cirugia, con efecto maximo durante ésta, tratard de eliminar
los gérmenes que puedan contaminar la herida quiridrgica. Es muy
dificil crear un campo quirirgico completamente estéril en

cirugia oftdlmica ya que, si bien podemos eliminar 1los
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organismos superficiales, es imposible destruir la poblacién
bacteriana de las gldndulas conjuntivales. Parece ser que el
tratamiento mds O6ptimo del campo quirdrgico seria 1la
administracién de un antibiético (gentamicina) desde el dia
anterior junto con la aplicacién de povidona yodada al 5% en el
momento de la cirugia®s.

Dickey’, utilizando este protocolo obtiene similares
porcentajes de contaminacién de cdmara anterior gque 1los
obtenidos en nuestro estudio en el grupo no tratado con
imipenem (43/32.5%), pese a que no realizamos la tedricamente
mejor profilaxis antiinfecciosa. Con 1los tres tipos de
profilaxis utilizadas en nuestro estudio obtuvimos
negativizacién de los cultivos en el 62.5% de casos, resultados
similares a los obtenidos por otros autores?°-2*?,

Pese a que la contaminacién de cdmara anterior no parece
implicar un alto riesgo de infeccién, si podria estar en
relacién con la inflamacién postquirdrgica. No hemos encontrado
estudios en la literatura que relacionen la contaminacién de CA
con la inflamacién postquirirgica. Si dicha contaminacién juega
alguin papel en la inflamacién postquirdrgica, entonces podemos
suponer que los antibiéticos utilizados en la profilaxis de la
infeccién postquirtrgica (subconjuntival, tépico 6 sistémico)
pueden tener una doble accién: evitar la infeccién y reducir la
reaccién inflamatoria, posiblemente con frecuencia verdaderas
infecciones subclinicas. Es dificil estudiar clinicamente este

efecto, debido a la gran variabilidad individual existente en
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la cirugia. Mittelviefhaus®®, en un estudio sobre 62 pacientes,
no encuentra diferencias en la reaccién inflamatoria
postquirirgica (densidad de fibrina en cédmara anterior) entre
pacientes tratados con cefamandol y el grupo control.

Varios estudios han intentado relacionar la utilizacién de
determinados antibidticos con la aparicién de contaminacién de
CA. Asi, segun el antibiético tépico utilizado en profilaxis,
King®*® encuentra una disminucién, estadisticamente
significativa, en la contaminacién utilizando ofloxacina (5%
versus 43%); Preschel®*®, utilizando ciprofloxacino, observa
contaminacién en el 8.3% de casos y Chitkara®* no encuentra
diferencias comparando la utilizacién de norfloxacino vy
placebo. Utilizando un antibiético en el liquido de infusién
intraocular, Henry®*?, Sun**® y Rozas®* encuentran menores
porcentajes de contaminacién (no estadisticamente
significativos) utilizando gentamicina (8ugrs/ml). Dickey®*®,
también utilizando gentamicina, no encuentra contaminaciones.

En cirugia es un principio aceptado que la profilaxis debe
de comenzar tempranamente, en un periodo que incluye 2h antes
de la cirugia y 3h después de la misma?°®-2**, En nuestro trabajo
hemos investigado el efecto de un antibiético intravenoso,
administrado 1h antes de la cirugia sobre la contaminacién de
CA, estudio éste no publicado hasta la fecha. Para seleccionar
un antibiético adecuado investigamos la sensibilidad a los
antibiéticos de los gérmenes aislados a partir del caso n220.

De forma randomizada se eligié el imipenem entre los que
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presentaban una adecuada penetracién en humor acuoso®**. El
imipenem (N-formindiol tienamicina, derivado de la tienamicina,
en combinacién con cilastatina sédica, un inihibidor de 1la
dehidropeptidasa renal que inactiva la droga) es un antibiético
de espectro similar a las cefalosporinas de 3% generacioén®®7-3%%,
Cuando se administra via intravenosa alcanza su concentracién
mdxima en humor acuoso a las 2h, aunque a la hora comienza ya
a alcanzan CMIs frente a los gérmenes aislados en el grupo
control.

Pese a la utilizacién del antibiético seguimos encontrando
contaminacién en el 20% de casos, siendo la mayoria de gérmenes
aislados (4/5) sensibles al imipenem (Tabla 19). La razén de la
no inactivacién de gérmenes sensibles al antibiético podria
deberse a que éste no alcance CMIs en CA frente a los gérmenes
contaminantes o que el microbiélogo sea capaz de rescatar
gérmenes inactivados por el antibiético. Respecto a este ultimo
punto, aunque 1los antibiéticos pueden provocar cultivos
negativos es mds frecuente que induzcan un retraso en el
crecimiento de los mismos. Por esta razén dejamos los cultivos
durante un minimo de 14 dias®**, no encontrando un retraso en el
crecimiénto con respecto a lo ocurrido en los casos no tratados
con imipenen.

En nuestro estudio el antibiético alcanzaba su tedérica
madxima concentracién en cdmara anterior al final de la cirugia.
Pese a esto hay que tener en cuenta que la muestra obtenida de

cdmara anterior no es humor acuoso sino fluido de cémara
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anterior, compuesto principalmente por BSS. Asi los niveles de
antibiético conseguidos en CA probablemente no alcancen la CMI
de los gérmenes aislados. E1 antibiético comenzara a alcanzar
niveles tras cerrar la CA, debido al rdpido intercambio de
acuoso. Dichos niveles serdn probablemente mayores que los
encontrados en estudios de penetracién intraocular - de
imipenem®*¢-**?, ya que el humor acuoso producido en situaciones
de cédmara abierta, como es la cirugia, tiene una diferente
composicién, con mayor cantidad de proteinas debido a 1la
ruptura de la barrera hematoacuosa. Este humor acuoso se
denomina acuoso secundario®®, y Langhman®® encuentra que
contiene la misma concentracién de antibiético que el plasma.
Las concentraciones plasmdticas de imipenem a las 2h de su
inyeccién IV son 20 veces mayores que las de humor acuoso.

Si los niveles mayores a la CMI aparecen tras cerrar la
incisién, entonces la profilaxis antibiética sistémica previa
a la cirugia tendria el mismo sentido que 1la tépica o
subconjuntival al final de 1la misma: tratar posibles
inoculaciones de gérmenes en cé&dmara anterior durante la
cirugia.

Encontramos que los cultivos de conjuntiva y fluido de CA
coincidieron s6lo en un caso (5.9%), lo que refuerza nuestra
teoria de que quizds no sea la conjuntiva el principal origen
de contaminacién durante la cirugia'®*-*'®*, Los organismos pueden
penetrar en CA durante la cirugia por medio de los instrumentos

al rozar las pestafas si éstas no estaban bien cubiertas, o por
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infusién de 1liquidos contaminados, LIOs®® o manipulacién
quirdirgica. Egger*** encuentra que en el 62.9% de casos los
gérmenes aislados en camara anterior coinciden con los
cultivados en conjuntiva, siendo 1la mayoria de ellos
Staphylococcus coagulasa-negativos. Ariyasu®*® encuentra que el
62% (8/13) de bacterias aisladas en humor acuoso fueron de la
misma especie y tuvieron idéntica sensibilidad a los
antibiéticos que 1los aislados en conjuntiva, péarpados o
pestafias en muestras tomadas pre y postratamiento profildctico
antibiético. En su estudio Ariyasu incluye 4 casos en los que
el antibiograma de los organismos aislados en CA fue idéntico
al encontrado en saco conjuntival antes, pero no después, de la
quimioprofilaxis, ya dque se negativizé; luego, <de donde
provienen los gérmenes aislados en CA si, tras la preparacién
quirirgica, no se aislaron gérmenes en saco conjuntival? . De
acuerdo con Ariyasu, la identificacién de gérmenes mediante el
estudio de la sensibilidad a los antibiéticos no demuestra
necesariamente un progenitor comin®s, particularmente teniendo
en cuenta que son los Staphylococcus coagulasa-negativos y
Staphylococcus aureus los contaminantes mds frecuentes durante
la cirugia®?. En nuestro estudio, pese a comenzar la cirugia con
un 38.3% de cultivos conjuntivales positivos, no encontramos
mayor incidencia de contaminacién de fluido de cédmara anterior
que el resto de autores??-33?-3°,

Algunos autores encuentran menor contaminacién de CA

cuando estudian liquido de infusién de los cassettes de la
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facoemulsificacién. Asi, Henry®®* encuentra contaminacién en el
0-8.3% de casos, Preschel®*® en el 8.3%, Sun®® en el 0-1% y
Hunt®*? en el 4.8%. Este tipo de cirugia utiliza sistemas de
infusidén-aspiracién mds cerrados que los utilizados en cirugia
convencional, como resultados existird una menor exposicién a
la cqntaminacién durante la cirugia. Pero hay que tener en
cuenta que dichos estudios estudian sélo el liquido de 1los
cassette de recoleccién, no lo extraen de cdmara anterior al
final de la cirugia, con lo cual estdn desechando uno de los
momentos con mayor riesgo de contaminacién, como es 1la
implantacién de 1la LIO®*?%*, Asi, otros autores, analizando
muestras de cdmara anterior tras realizar cirugia de cataratas
mediante facoemulsificacién encuentran contaminacién en 7.6 a
26% de casos3*°-34,

La LIO puede jugar un importante papel por si misma en el
introduccién de gérmenes en CA. En este sentido. algunos
estudios® demuestran que el simple contacto de la LIO con la
superficie ocular antes de su implante es suficiente para
contaminar el 30% de las mismas, debido a la adherencia de
microorganismos a 1las mismas. Esta adherencia puede ser
resultado de fuerzas electrostdticas y uniones hidrofébicas de
caracter reversible, que pueden evitarse mediante el lavado de
la LIO antes de su implante. Otra causa de adhesién de gérmenes
se debe al anclaje del glycocalix de los mismos a la LIO®, que
ocurre con mas frecuencia en LIOs de polipropilene que de PMMA

(polimetil-metacrilato) o de  PHEMA (polihidroximetil-
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metacrilato), sobre todo en sus hdpticos’™. Rao®**® encuentra una
mayor contaminacién de CA tras implantar LIOs de polipropilene
que de PMMA. Este hecho implicard un mayor riesgo de infeccién
en relacién al tipo de LIO; asi, Menikoff’? encuentra mayor
incidencia de endoftalmitis tras implante de LIOs de
polipropilene que de PMMA y Montan”® tras implantar LIOs de
PMMA que de SMH (superficie modificada de heparina)
(0.35/0.09%).

En 9 casos de nuestro estudio hubo contacto de la LIO con
la superficie ocular antes de su implante. En el grupo control,
en el que no utilizamos un antibiético intravenoso, encontramos
que en 4 de los 5 casos se produjo contaminacién de CA®*¢*. En el
grupo de imipenem, de los 4 casos en que hubo contacto, sélo
existié contaminacién en 1 (caso 41), siendo el organismo
aislado resistente al imipenem. Quizds un antibiético
administrado de forma intravenosa previamente a la cirugia
contribuya a la esterilizacién del campo quirdrgico, en este
caso la superficie ocular, por medio de difusién a través de la
conjuntiva. Este hecho deberia de ser investigado, y de
comprobarse justificarfia la utilizacién de los antibiéticos en

la preparacién quiridrgica del paciente.
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I JUSTIFICACION DEL ESTUDIO EXPERIMENTAL

Como hemos podido observar a lo largo de todo el trabajo,
la endoftalmitis postquirirgica es la complicacién més temida
por el cirujano oftalmélogo ya que provoca en un 35-45% de
casos AVs finales menores de 20/400'7*-2¢6.365, Esta complicacién
es especialmente relevante en cirugia de polo anterior, y
dentro de ella en la cirugia programada de cataratas debido a
que ésta se indica con visiones cada vez mejores.

Diversos estudios han demostrado recientemente 1la
existencia de contaminacién del fluido de cd&mara anterior
durante la cirugia no complicada de cataratas, entre un 27 y un
43% de casos”™164.315,339-341,364 Egta  contaminacién puede ser
importante en el desarrollo posterior de endoftalmitis, y
podria explicar en parte el desarrollo de la endoftalmitis
cronica postquirurgica, entidad recientemente descrita vy
también estudiada en esta tesis® ¢, Este hecho justifica 1la
utilizacién por miltiples autores de antibiéticos en el liquido
de infusién intraocular durante la cirugia. Asi, Masket*° en su
seccién de consulta acerca de la pauta antibacteriana utilizada
habitualmente en la cirugia de la catarata encuentra que el 67%
de los encuestados utiliza algin tipo de antibiético en el
ligquido de infusién, preferentemente aminoglucésidos (sulfato
de gentamicina) asociado o no a 1la vancomicina. Segun
Teichmann®*’ dichos autores utilizan la gentamicina en dosis

demasiado bajas (0.5ugr/ml), argumentando que éstas no son
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dosis bactericidas. Este hecho podria ser debido al miedo del
cirujano a la posible toxicidad macular del antibiético, que
ocurriria si existiese alguna complicacién durante la cirugia,
difundiendo el 1liquido de infusién desde cdmara anterior a
cavidad vitrea.

Los aminoglucééidos intravitreos - son ampliamente
utilizados en el tratamiento y 1la profilaxis de las
endoftalmitis. La toxicidad retiniana por aminoglucésidos ha
sido ampliamente documentada, siendo D’Amico®®® quien publicé la
primera revisién del tema; Asi, la amikacina (0.2-0.4mgrs) y
bajas dosis de gentamicina®*®*® (0.1-0.2mgrs) pueden causar
infartos maculares (en el 0.3% de casos seguin el grupo EVS,
Endophthalmitis Vitrectomy Study®®), la mayoria de ellos con
importantes pérdidas de visién®’°-*’*, Reacciones téxicas pueden
ocurrir incluso con bajas dosis y tomando predauciones para
evitar errores de dilucién®2-328.329.269-373  habhjéndose descrito
incluso tras administracién subconjuntival®”.

Un aumento de la concentracién en determinadas dreas de la
retina puede ser importante en esta toxicidad; asi es més
frecuente en mdacula por la postura supina del paciente®”®, la
frecuente presencia de lagunas vitreas premaculares asociadas
a la edad®s?”” y la mayor concentracién de células ganglionares
en el drea paramacular. Esto dltimo es importante debido a que
la toxicidad por aminoglucésidos es mayor sobre neuronas Yy
glia, sobre todo en la capa de células ganglionares. Un efecto

téxico sobre esta zona provoca un acumulo de leucocitos con una
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obstruccién capilar secundaria que llevaria al infarto macular.

Debido a esta toxicidad, y teniendo en cuenta la escasa
frecuencia de endoftalmitis postquiridrgicas causadas por
gérmenes dgramnegativos (7-18%'%°"%?), miltiples autores se
cuestionan su utilizacién tanto en tratamiento como en
profilaxis. Actualmente se ha propuesto la sustitucién de los
aminoglucésidos por otro antibiético con menor toxicidad (mayor
margen terapéutico) y similar espectro de accién, 1la
ceftazidima.

La ceftazidima es una cefalosporina de tercera generacién
con un amplio espectro de accién frente a bacilos grampositivos
Yy negativos, debido a 1la alta estabilidad frente a B8-
lactamasas®”® y su excelente penetracién en la membrana externa
de los bacilos gramnegativos®®®, siendo la mds activa frente a
Pseudomonas sp. Su administracién es via parenteral (IV 6 IM),
y presenta una unién a proteinas plasmdticas menor del 10%.

Estudios de la farmacocinética ocular de la ceftazidima

revelan, segin la via de administracién:
l.-Administracién intravitrea.

La toxicidad intravitrea de 1la ceftazidima ha sido
estudiada experimentalmente en conejos®!-**2, y posteriormente
en monos***, encontrando dosis seguras en 2.25 mgrs. Dosis de
l0mgrs provocan toxicidad sobre los fotorreceptores, sobre todo

en sus segmentos externos, con el desarrollo de quistes y
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posterior formacién de agujero macular. E1 margen de dosis de
seguridad del fdrmaco es probablemente mayor en humanos, dado
gue el volumen vitreo del mono es 1/5-1/7 el del hombre.

Estudios experimentales en conejos** demuestran
concentraciones de ceftazidima mayores a 1la concentracién
‘minima inhibitoria (CMI) frente a las Pseudomonas sp. a las 48h
de la administracién intravitrea en ojos fdquicos o afdquicos,
y no asi en ojos afdquicos vitrectomizados. La inflamacién
disminuye la vida media del farmaco, lo que sugiere que la
ceftazidima, a diferencia de la mayoria de los antibiéticos B-
lactamicos?®®®*®*¢, no se elimina tdnicamente via posterior por
trasporte activo.

La experiencia terapéutica en humanos es limitada®*”"—**°;
Asi, Aaberg**®** recomienda la asociacién de vancomicina (1 mgr)
y ceftazidima (2.25 mgrs), y Campochiaro®’? y Donahue®**® sélo
asocian 1la ceftazidima si en el examen microbiolégico en
fresco, durante la vitrectomia terapéutica de la endoftalmitis,
se observan gérmenes gramnegativos. Se ha descrito que 1la
vancomicina y la ceftazidima son fisicamente incompatibles,
pero Aaberg®**® no encuentra precipitados intravitreos en
inyeccién separada de ambos.

Dada la poca experiencia con la ceftazidima en humanos, el
grupo americano EVS?® recomienda la asociacién de vancomicina
y amikacina, ya que todavia no se ha demostrado que la

ceftazidima sea mejor.
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2.- Administracién subconjuntival.

Con la administracién subconjuntival de la ceftazidima se
consiguen niveles adecuados en humor acuoso*?***?, sin embargo,
su penetracién en vitreo es pobre®° (<0.5 ugrs/ml), al igual
que el resto de = antibiéticos = B-lactdmicos  y
aminoglucésidos®°?-***, Las concentraciones conseguidas parecen
ser incluso menores en ojos inflamados, debido al mayor
aclaramiento del farmaco?*°. Los niveles vitreos conseguidos son

mayores en afdquicos3®®t.

3.- Administracién intravenosa.

En administracién intravenosa conseguimos niveles en
cdmara anterior mayores de la CMI,, frente a la mayoria de
gérmenes®®*® (3.39-4.2ugrs/ml a la hora tras la administracién de
1gr IV?*°®). Su penetracién en vitreo es buena en ojos afdquicos
o afdquicos vitrectomizados. En ojos fdquicos no inflamados no
penetra, y en inflamados lo hace a partir de las 24 horas®”®.

La utilizacién de la ceftazidima en el tratamiento de las
endoftalmitis en sustitucién de los aminoglucésidos, pese a
tener igual actividad in vitro*®*, presenta in vivo ventajas e
inconvenientes. Las ventajas de los aminoglucésidos frente a la
ceftazidima serian: a)accién concentracién dependiente, b)menor
susceptibilidad al efecto del inéculo (6 variacién de la

actividad ante concentraciones elevadas de microorganismo) y
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c)sinergia con la vancomicina frente a Staphylococcus sp,
Streptococcus sp, y Enterococcus. La ventaja fundamental de la
ceftazidima residiria en su mayor efectividad en medio 4cido o
hipéxico*®, como es el vitreo en las endoftalmitis.

| Realizamos un estudio de la toxicidad de la ceftazidima
‘sobre el endotelio corneal del conejo tras su administracién en

liquido de infusién intraocular.

ANEXO EL  ENDOTELIO CORNEAL

Dado que el modelo experimental se basa en el estudio de
las 1lesiones endoteliales provocadas por 1la ceftazidima,
creemos conveniente realizar una breve revisién anatémica y

funcional del endotelio corneal.

A.l.~ANATOMIA

El endotelio corneal es la capa mds profunda de la cornea,
compuesta en el nacimiento por unas 350.000 células (3000
cels/mm*), distribuidas en una monocapa de 4-6um de grosor. Las
células tienen forma poligonal, con 5-6 lados®®, con un
didmetro de 20um y una superficie de 250um® (Figura 51).

En una seccién transversal, las células endoteliales son
cuboideas. En su interior presentan un nicleo grande y alargado
Y posee organelas caracteristicas de células encargadas del

transporte activo y de sintesis de proteinas de secrecién:
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reticulo endoplasmico
rugoso (con sus
ribosomas % RNA),
reticulo endopléasmico
liso % prominente

Aparato de Golgi, con

cisternas y vesiculas.

Produce tres = N
grandes tipos de
proteinas: enzimas, proteinas estructurales y proteinas que

compondran la matriz extracelular: la membrana de Descemet. La
membrana de Descemet es la membrana basal del endotelio y esta
compuesta de coléageno (principalmente tipo V) %

glicoproteinas.

A.2.-FUNCION

A.2.1.- Mantenimiento de la trasparencia corneal

La funcidén més importante del endotelio es mantener la
hidratacién corneal a un determinado nivel, conservando la
transparencia corneal. El estroma corneal tiene tendencia a
captar agua, debido principalmente a la presencia de
glicoproteinas (MPS &cidos) y coldgeno, gque actuan aumentando
la presidén osmbética. El endotelio mantiene el contenido de agua

en el 78%, y el espesor corneal en 0.52mm.
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La trasparencia corneal se mantiene gracias a la funcién
barrera endotelial y al efecto de bomba metabdlica del

endotelio (Figura 52).
A.2.1.1.-Funcién barrera.

Por este mecanismo el endotelio evita el paso de grandes
moléculas a su través. La separacién entre 1las células
endoteliales es de 20-40nm, estrechdndose a 3nm en las dreas de
los complejos de unién. Esta unién evita el paso de grandes
moléculas, y se puede afectar por miltiples noxas, entre ellas
las soluciones con alto contenido de Ca** libre (Figura 53). Su

alteracién provoca un aumento del grosor corneal de 127um/h.

A.2.1.2.-Funcién bomba metabdlica.

Existen una serie de enzimas en el endotelio, localizadas
~en la membrana plasmdtica lateral que catalizan el movimiento
de iones desde el estroma al humor acuoso (HA), creando un
gradiente osmético que expulsa agua del estroma. Se trata de un
mecanismo Na*-K* y ATP-bicarbonato dependiente. Miuiltiples
metabolitos pueden alterar su funcién, como soluciones ricas en
bicarbonato (Figura 54). Su alteracién provoca edema estromal

de 38um/h.
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Funciones endoteliales:
"Barrera" y '""Bomba endotelial"

BOMBA ENDOTEL3AL
EFITELIO 5

Na/KATPasa
ESTROMA
v
Na+ HCO;
ETUDOTELIO h2o
BARRERA ' MWMHffin'ie
BARRERA BOMBA" .,
,?S  Unién GAP
Unién Espacio
estrecha extracelular
Factores que afectan la Factores que afectan la
funcion barrera endotelial funcion bomba endotelial
EPITELIO 1.- Dafio mecénico/quimico 1.- Inhibicién Na/K-AIP
§" g“{er{nedades eé‘d"tel‘ales EPITELIO 2.- Disminucion de temperatura
A pp emesconta 3.- Falta de HCO03 6 Inhibicién
ESTROMA " Conservantes de la anhldrasa carbénica
ESTROMA 4.- Capacidad de "bomba":
- Enfermedad endotelial
Permeabilidad > Bomba S - Q}lerf‘xtopl‘a'stia )
Bomba - Engrasamiento corneal ENDOTELIO - TT=F - Disminucién n° células
Baiiera - Edema epitelial Bomba
(Permeabilidad) Barrera
Figuras 52, 53 y 54 Modificado de Waring*®* et al

A.2.2.-Nutricidén corneal
Glucosa y aminoacidos pasan al estroma con el agua a

través del endotelio, mediante difusidén pasiva o trasporte

activo. Dicha agua se devuelve posteriormente al humor acuoso.
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A.3.- METODOLOGIA DE ESTUDIO DEL ENDOTELIO CORNEAL

Existen diferentes técnicas para valorar las alteraciones
endoteliales, tanto in vivo como in vitro.
In vivo podemos estudiar:
a)Alteraciones morfolégicas endoteliales (forma, .
tamafio, densidad celular, cicatrizacién) mediante microscopia
especular endotelial®*®’(de contacto®® o de no contacto®*) o mas
recientemente con la microscopia confocal de barrido®”’(TSCM).
Si bien cldsicamente se ha valorado sobre todo la densidad
celular, parece ser (que las alteraciones en forma
(pleomorfismo) y tamafio (polimegatismo*®®) son indicadores més
precisos y precoces del dafo endotelial*®*. Asi, se estudian el
coeficiente de variacién del tamafio celular (normalmente del
0.22-0.29) y el porcentaje de células hexagonales (normalmente
del 60-~75%)%°2,
b)Alteraciones funcionales endoteliales, de forma
directa mediante fluorofotometria**-*°* (mediante el estudio de
la permeabilidad a la fluoresceina se valora la funcién barrera
endotelial), autorradiografia**® (estudio de 1la actividad
mitética endotelial) 6 de forma indirecta mediante la medida
del grosor corneal (paquimetria®°*-*°*-**> 6ptica, ultrasénica 6
por microscopia endotelial de contacto), que habitualmente
tiene un valor en la zona central de 0.52%0.02mm, y 0.65mm en
la periferia*°?, La alteracién en el grosor corneal sélo es

apreciable cuando la funcién barrera endotelial se ha perdido.
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In vitro podemos estudiar:

a)lkl_te_mmnwmslms_txyg@;ﬂ_e&

Los métodos utilizados son:

a.l.-Microscopia 6ptica**-*°’: mediante tincién
con rojo alizarina S y azul tripan*®*°®, verde Janus**® 6 NBD-
‘falacidina***.
a.2.~-Microscopia electrénica: esta puede ser de
transmisién*** (MET) 6 de barrido®*’-*°¢* (MEB). De todas las
técnicas la de mayor precisién es la MET.
b)Alteraciones funcionales:

Actualmente existe una técnica de estudio funcional del
endotelio in vitro que es el estudio del potencial eléctrico
diferencial transendotelial**®* (TEPD), medida ésta que se
corresponde con la cantidad de fluido transportado por el
endotelio. Dicha técnica es Util en la valoracién precoz de la

toxicidad endotelial por fdarmacos, liquidos de irrigacién, etc.
A.4.-EL ENDOTELIO CORNEAL EN LA CIRUGIA DE CATARATAS

El endotelio corneal se afecta por la edad, enfermedades
Yy 1la cirugia intraocular**®. En el hombre 1las células
endoteliales no tienen capacidad de dividirse, de forma que con
la edad la densidad celular endotelial disminuye, aumentando la
variacién en forma y tamafo. Asi, de 6000 cels/mm?® en el recién
nacido, se pasa a 2000 cels/mm®* en el anciano, es decir, se

pierden a razén de 0.5-1% de células al afio. La descompensacién
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corneal*”® ocurriria con cifras menores de 500 cels/mm?.
Existen miltiples causas de dafio endotelial durante la
cirugia*®®:
l.-paflo fisico: irrigacién, toque endotelial con
instrumentos o implantes, manipulacién excesiva durante 1la
cirugia.
2.-Dafio quimico: soluciones de irrigacién, farmacos,
conservantes, sustancias viscoeldsticas.
3.-Complicaciones quinirgicas: contacto del vitreo
con el endotelio, desprendimiento de la membrana de Descemet.
La pérdida endotelial en la zona central corneal en casos
de cirugia no complicada de cataratas suele ser de una media

del 10%, siendo mayor en la zona superior*?®,
A.5.-SOLUCIONES DE IRRIGACION INTRAOCULAR

En el desarrollo de una solucién de irrigacién intraocular
pafa proteger el endotelio corneal durante la cirugia es
importante tener en cuenta 1los elementos bdsicos en 1la
composicién del humor acuoso.

El suero salino normal y el Ringer lactato, ambos téxicos
endoteliales, se utilizaron en las primeras cirugias oculares,
lo que aumentaba el edema postquirdrgico. La composicién de
iones, el pH 6 la osmolaridad similares al humor acuoso se
incorporaron a las soluciones de irrigacién intraocular en

1960, con el desarrollo del BSS*** (Solucién Salina Balanceada).
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Las soluciones de irrigacién intraocular son ampliamente
utilizadas, e imprescindibles en cirugia oftdlmica,
especialmente durante procedimientos asociados a cirugia de
cataratas (facoemulsificacién, lensectomia via pars plana, o
extraccién extracapsular), pero también en vitrectomia y
‘queratoplastia. Una de las complicaciones mds serias asociadas
a este procedimiento es el dafio o pérdida endotelial que
eventualmente provoca edema. Estudios con soluciones de
irrigacién**®*-*** confirman que el Ringer Bicarbonato Glutation
(GBR) y su derivado el BSS Plus (BSS+) son los mejores en
solucién de irrigacién intraocular prolongada, manteniendo
mejor la funcién barrera endotelial**’. Asi, Watman*® y Benson**®
encuentran tras vitrectomias engrosamientos corneales mayores
con la utilizacién de soluciones lactato que con soluciones
glutation-bicarbonato (GBR), aunque tras unas semanas éstos se
recuperan. Glasser*®, utilizando un modelo in vivo.en gatos
encuentra que el BSS+ previene el polimegastismo y pleomorfismo
de la monocapa endotelial y el BSS no; y McDermott**® encuentra
menores grosores corneales postquirirgicos con la utilizacién
del BSS+.

Sin embargo, Nasisse**® no encuentra diferencias en
densidad o estructura endotelial en corneas de perros en
estudios realizados a la semana tras irrigacién durante 22
minutos.

El BSS contiene un sistema tampén acetato-citrato, es

decir contiene Ca** en cantidad superior al encontrado en humor
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Tabla XVII:
Conposicién qulalca de Hunor acuoso,
(Concentraciones expresadas en nM/1 6

Conponentes HUMOR ACUOSO
sodio 162.9
Potasio 2.2-3.9
Calcio i.e
Magnesio i.4i
Cloro 131.6
Bicarbonato 20.15
Fosfato 0.62
Lactato 2.5
Glucosa 2.7-3.7
Ascorbato 1.06
Citrato 0.0019
Glutatlon 0.12
Citrato

PH 7.3B
Osnolaridad (nOsn) 304

EXPERIMENTAL 224

BSS Plus y BSS

nEq/1)
BSS+ BSS
160 155.7
5 10.1
1 3.3
1 1.5
130 126.9
25
3
5
0.3
5.6
26.6
7.4 7.6
305 296
McDernott415
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II MATERIAL Y METODOS

Realizamos un estudio sobre 22 ojos de conejo albino
neozelandés de laboratorio (correspondientes a 12 especimenes).
El peso varié entre 2.5 y 3.5 kgrs, y la edad media fue de
1120%+23 dias.

Los animales fueron sometidos a anestesia general mediante
induccién intramuscular (IM) con una mezcla de ketamina, 10
mgrs/kg (Ketolar®, Parke-Davis) y prometazina, 10 mgrs/kg
(Frinova®, Rhéne-Poulenc Rorer SA) y mantenimiento intravenoso
(IV) mediante canalizacién de la vena marginal de la oreja con
canula de 22G (1 Vasocan®, B.Braun Melsungen AG) e infusién
constante con solucién salina fisiolégica Grifols® e inyeccién
intravenosa cada 5 minutos de 0.1 ml de mezcla de ketamina (55
mgrs/ml) y prometazina (50 mgrs/ml).

Una vez anestesiado el animal se procedié a la preparacién
del 1liquido de infusién, BSS+ (Alcon Surgical Iberhis SA)
mediante solucién de irrigacién intraocular (Alcon BSS Plus
parte I) reconstituida en el momento de su utilizacién con
solucién salina equilibrada enriquecida con glutation,
bicarbonato y dextrosa (Alcon BSS Plus parte II). Elegimos el
BSS+ por ser el mds semejante en su composicién con el humor
acuoso*'®-**?2 (Tabla XVII).

Los ojos derechos sirvieron como controles, y 1los
izquierdos como casos. La intervencién comenzé siempre en los

ojos derechos. Se realizé en cada ojo una doble paracentesis de
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camara anterior con miringotomo de 20G (Stiletto knife de
Visitec®). La incisién se realizé en cornea, a 1mm del limbo y
en un plano paralelo al iridiano. Posteriormente se
introdujeron, a través de las paracentesis, cdnulas de infusién
de 4mm (Infusion cannula 4.0mm, 20G de Visitec®), desprovistas
‘de las aletas laterales de fijacién. Una de ellas de infusién,
unida al extremo del gotero de BSS+, y la otra de salida,
drenando a un recipiente de liquidos (Figuras 55-58).

Para conseguir una adecuada presién de infusién se situd
el gotero 1.5m encima del ojo del conejo. Se procurd evitar la
entrada de aire en cdmara anterior, y de ocurrir ésta se
extrajo inmediatamente. De esta manera se realizé infusién de
250 ml de BSS+ durante un tiempo medio de 3018 minutos.

Posteriormente se extrajeron las cdnulas de infusién y se
realizé la misma maniobra descrita anteriormente en los ojos
izquierdos. Dichos casos se dividieron en grupos de 2,
realizando infusién de 250 ml de BSS+ con concentraciones
crecientes de ceftazidima (Kefamin®), 2, 3, 4, 6 y 8 mgrs/ml
durante un periodo de tiempo de 29.5%7 minutos.

El sacrificio del animal se realizé en los 10 primeros
ejemplares inmediatamente tras la cirugia, mediante inyeccién
IV de 0.5m1 de mezcla anestésica seguida de inyeccién IV de
0.5m1 de solucién de cloruro potdsico (KCl)(3ml, 10 mEq ién
potasio, UCB®). En los casos 11 y 12 se administraron BSS+
(caso 11) y BSS+ con 8 mgrs/ml de ceftazidima (caso 12),

utilizando sélo uno de los ojos y sacrificando al animal a las
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55 56
57 58

Figs.55-58.-Sistema utilizado para la infusidén de BSS+ en
cdmara anterior. Compuesto de dos cénulas, una de
entrada unida al gotero, y otra de salida hacia un
recipiente abierto de liquidos. Obsérvese en las figs.57
y 58 la presencia de aire en camara anterior; éste se
elimina féacilmente volteando el ojo.

Dr.Antonio M. niit'h Simpar
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24 h de la cirugia, previa induccién anestésica IM mediante
inyeccién IV de KCl.
Se realizd enucleacién de ambos globos oculares y tallado
de las corneas a nivel del limbo esclerocorneal
El protocolo seguido para el estudio histolégico fue segin
técnica modificada de Capdevila‘®, para tincién endotelial:
l1.-Fijador (Glutaraldehido 2%-C1lNa 150 mM-Tampén Cacodilato
40 mM,pH:7.4) de 10 min a 24 horas.
2.-Lavado (Sacarosa 0.25 M-Tampén HEPES 20 mM,pH:7.4) 3 min.
3.-AgNO, 0.15% en Sacarosa 0.1M-Tampén HEPES 100 mM, pH:7.4,
durante 1lmin.
4 .-Lavado 1min.
5.~-NH,Br 1% durante 2min.
6.-Lavado 1min.
7.-Fijador (Parafolmaldehido 1%- Glutaraldehido 2%- ClNa 6
mM- Tampén Cacodilato ©0.1M, pH 7.4) 24 horas bajo la 1luz
ambiental.
Después de la fijacién final, las corneas son transferidas
a una placa de petri con agua para lavar el fijador. La cérnea
es aplastada entre dos portaobjetos, uno de ellos con papel
parafinado sobre el que se pondrd en contacto la superficie
endotelial, y bajo peso durante 24 horas. Las preparaciones se
montan con Permaunt®.
El estudio de las muestras se realizé en todos los casos
tomando un drea central de 2.9x2 mm. El1 estudio cuantitativo de

las lesiones se realizé mediante fotografia de los campos
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microscépicos con ampliacién 20x (un total de 9 campos 6
fotos). El1 microscopio utilizado fue un Olympus BH-2, la
maquina fotografica una Olympus OM-2 y el carrete utilizado fue
del tipo ektacrome 160 ASA luz tugsteno.

Se procedié también al estudio del pH de distintas
~concentraciones de ceftazidima en BSS+ (2.5, 5, 10, 20, 40 y 80

mgrs/ml). Dicha medida se realizé mediante medidor de pHs Micro

PH 2001 (Crison®).
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I1I

RESULTADOS

1.- ESTUDIO del pH de la CEFTAZIDIMA

Encontramos que,

en el rango de concentraciones de

ceftazidima en BSS+ utilizadas en el estudio expérimehtal el pH

varié entre 7.52 y 7.46 (Tabla 20 y Grafico 1).

Tabla 20.- Estudio del pH de concentraciones

crecientes de Ceftazidima en BSS Plus.

[Ceftazidima] pH
80 7.17

40 7.30

20 7.39

10 7.46

5 7.52

2.5 7.52
BSS+ 7.52

RANGO

de

ESTUDIO
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Gradfico 1l.-Estudio del pH de distintas concentraciones de
ceftazidima en mgrs/ml (Linea de regresidén de primer orden).

fiango de estudio

2.-ESTUDIO de la TOXICIDAD ENDOTELIAL por CEFTAZIDIMA

Encontramos distintos tipos de lesiones en grupo control
y en los casos en que se utilizdé la ceftazidima. En primer
lugar pasaremos a describir las lesiones encontradas, para
posteriormente realizar un estudio cuantitativo de las lesiones

en relacidén a la dosis utilizada.
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IIT.2.1.- Descripcion de las lesiones

Rosetas. Presencia de una célula endotelial de mayor
tamafio con pérdida de la hexagonalidad, rodeada de células
endoteliales de forma y tamafio normales (Figura 59).

“Argirofilia: afinidad celular por la plata (Ag). La:
argirofilia puede manifestarse de diferentes formas:
argirofilia difusa, de 1 a 4+ seguin la intensidad (Figuras 60-
62), argirofilia apical (Figura 66), nucleo plata+ (Figura 63
y 64).

Debilitamiento de las lineas de plata(Figura 65).

Pérdida-reparacién endotelial (Figura 68): zonas de

muerte celular en las que se observa tincién central rodeada de
células endoteliales alteradas en forma y tamafio, que tienden
a cubrir el defecto.

Lesiones mecanicas (Figura 67), dependientes de la

manipulacién de las muestras antes del fijado.

Para el estudio dividimos dichas lesiones en 4 grupos:
a)Numero de rosetas
b)Argirofilia leve: argirofilia difusa 1-2+,
argirofilia apical, nicleo Ag+ 6 debilitamiento de las lineas
de Ag.
c)Argirofilia intensa: argirofilia difusa de 3-4+

d)Pérdida-reparacién endotelial.

Dr_Antonio M.Duch Samper



Endoftalmitis postquirtargica MODELO EXPERIMENTAL 233

IIT .2.2. —Resul tados

ITI1.2.2.1.-ROSETAS (Tabla 21, Grafico 2).

El numero de rosetas fue similar en casos control y casos
estudio, apareciéndo una media de 73.26+22.10 en la zona
estudiada (2.9x2mm).

En los casos 11 y 12 el nUmero de rosetas fue de 85 y 63

respectivamente.

Gradfico 2.- Numero de rosetas encontradas en relacidén a la
dosis de ceftazidima utilizada.

160
140
120
100
80
60
40
20

Mumcro
de rosetas

BSS+

(Ceftazidima) , mgrs/ml
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111.2 .2 .2 .-ARGIROFILIA LEVE (Tabla 21, Gréafico 3).

Encontramos argirofilia leve en los casos control en el
4+1.35% de células, aumentando ésta de forma progresiva en 1los
casos tratados con ceftazidima, hasta un méaximo de 7.511.83% en
el grupo tratado con 8 mgrs/ml.

En los casos 11 y 12 la argirofilia leve fue de 9.4712.03%

y 6.3211.3% respectivamente.

Grafico 3.- Porcentaje de argirofilia leve en relacién a la
dosis de ceftazidima utilizada.

10

% de
lesion

BSS+

(Ceftazidima), mgrs/ml
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II1.2.2.3.-ARGIROFILIA INTENSA(Tabla 21, Grafico 4).

En los casos control encontramos dicho tipo de argirofilia
en el 0.18%x0.17% de células. Dicha argirofilia es mayor con
concentraciones crecientes de ceftazidima, siendo el aumento
importante a partir de 4 mgrs/ml (2.8+0.63%).

En los <casos 11 vy 12 1la argirofilia intensa fue de

0.89£0.4% y 1.03+0.47% respectivamente.

Gradfico 4.- Porcentaje de argirofilia intensa en relacidén a la
dosis de ceftazidima utilizada

BSS+ 2 3 4 6 8

(Ceftazidima) , mgrs/ml
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ITI.2.2.4.-PERDIDA~REPARACION ENDOTELIAL

No encontramos 4&4reas de pérdida endotelial en casos
estudiados inmediatamente tras 1la cirugia, tanto en 1los
tratados con BSS+ como en los tratados con ceftazidima. Tampoco
encontramos dicha lesién en el caso n°11 (tratado con BSS+ y
sacrificado a las 24 horas).

Encontramos &reas de pérdida endotelial en el caso n@212
(tratado con 8 mgrs/ml y sacrificado a las 24 horas de 1la
cirugia), asociadas a alteracién en forma y tamafio de las

células endoteliales adyacentes.
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Tabla 21.~ Lesiones encontradas [rosetas, argirofilia leve y
argirofilia intensa] en casos tratados con BSS+ y los tratados
con BSS+ y ceftazidima.

Argirofilia Argirofilia Rosetas

leve(%) intensa(%) (%)
BSS+ 4.00%+1.35 ©0.18%0.17 104.6136.61
2 grs/ml 6.10+1.13 0.22%0.11 97.50+27.00
3 grs/ml 6.70+0.40 0.37+0.09 87.00+19.00
4 grs/ml 7.20%1.36 2.80+x0.63 42.50+15.00
6 grs/ml 7.30%£1.93 3.00+0.35 42.50+21.50
8 grs/ml 7.50+1.83 3.10%0.46 65.50+13.50
Lesiones en los casos estudiados a las 24 horas
BSS+ 9.47+2.03 0.89%0.40 85
8 mgrs/ml 6.32+1.30 1.03+0.47 63
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59
60

Fig.59.-Tincidén endotelial con Ag en la que se observa una
roseta central. Barra=40/im.

Fig.60.-Preparacidén endotelial en la gue se observan
distintas intensidades de argirofilia, mayoritdriamente
1-2+, vy algunas =zonas de 4+. Barra=160/;m.
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61
62

Fig.61.-En la preparacidén se puede observar una zona
central con células altamente argirofilicas (4+).
Barra=40/¢m.

Fig.62.-En el centro de la preparacidén se puede observar
un grupo de células argirofilicas (1-2+), con
debilitamiento central de las lineas de plata.
Barra=40/:m.
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63
64

Fig.63.-En la zona central de la preparacidédn se observan
células con nucleos tefiidos de plata. De fondo se
observa argirofilia de 1-2+. Barra=90/:m.

Fig.64.-Detalle ampliado de la tincidén nuclear. Nucleo
Ag+. Barra=40/im.
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65
66

Fig.65.-En la preparacidén se observan zonas heterogéneas
de argirofilia, destacando en el centro la debilidad de
las lineas de plata que delimitan el contorno celular.
Barra=55/im.

Fig.66.-Células tefiidas con Ag predominantemente en sus
porciones apicales. Argirofilia apical. Barra=30/im.
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67

Fig.67.-En la porcidén superior se observa una zona
homogénea de argirofilia de 3-4+, correspondiente a una
lesidén mecdnica endotelial, tras manipulacidén de la
pieza con pinzas. Barra=80/im.
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68

Fig.68.-En la preparacidédn se observan zonas de pérdida
endotelial, cuyo vacio ha sido cubierto por las células
endoteliales de alrededor, dando una imagen en cielo
estrellado. Imagen correspondiente al estudio realizado
a las 24 horas. Barra=80jum.
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Iv DISCUSION

El estudio de las lesiones endoteliales mediante tincién
con AgNO, (técnica modificada de Capdevila**®), nos proporciona
imdgenes de la superficie endotelial, con una nitidez similar
a la que proporciona la MEB, con la ventaja frente a ésta
dltima de detectar tanto alteraciones en la estructura (forma,
tamafio, pérdida celular) como en 1la funcién, ya dque una
argirofilia positiva implica una alteracién de la permeabilidad
de la pared celular, permitiendo el paso de la plata al
interior de la célula. Esta tincién implica una lesién precoz
endotelial, lo que la habilita, entre otras, para el estudio de
toxicidad endotelial por féarmacos.

Las manipulaciones realizadas durante la extraccién y
limpieza de la cornea y las técnicas de tincién con plata
utilizadas para poner de manifiesto las uniones
interendoteliales, pueden afectar la integridad del endotelio
alterando los resultados. En el trabajo de Capdevila***-*** se
describe una técnica rédpida y sensible para el estudio in vitro
del endotelio corneal. Los métodos cldsicos de tincién con
AgNO, utilizan luz ultravioleta*?*:*** o una mezcla de NHBr y
CoBr, como reveladores*?”. En el método descrito por Nakatsu**®,
las lineas de plata no son plata metdlica, sino sulfuro de
plata formado en la reaccién entre (NH,).S y AgNO, siendo

innecesario el uso de reveladores reductores de Ag*'. Otros
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autores***-**° aplican sobre la cornea una solucién de AgNO, a una
concentracién de 0.25% después de un lavado con glucosa 10% o
sacarosa 5%. En todas estas técnicas se aplican los reactivos
sobre endotelio no fijado. El1 uso de reactivos sobre un
endotelio no fijado supone la aparicién de graves lesiones que
pueden comprometer seriamente los resultados del estudio.
Ademds las técnicas de tincién con plata utilizadas en 1la
bibliografia para el estudio del endotelio corneal estdn
aplicadas a otro tipo de endotelio. Los inconvenientes que se
encuentran al aplicar estas técnicas a endotelio corneal pueden
explicarse por diferencias en la respuesta endotelial a 1las
soluciones nocivas, debidas a las variaciones entre 1los
tejidos.

En todas 1las técnicas descritas para el estudio del
endotelio corneal in vitro la tincién es anterior a 1la
fijacioén***-**°, Los resultados de Capdevila**® subrayan 1la
conveniencia de aplicar la tincién con plata después de la
fijacién, evitando asi las lesiones producidas por el uso de
soluciones no fisiolégicas sobre el endotelio vivo vy
minimizando las producidas por la manipulacién mecénica.

Esta técnica nos permite obtener una gama de patrones de
lesién que van desde la completa desendotelizacién y muerte
celular hasta pequefias lesiones producidas por alteraciones en
la fisiologia celular (células argirofilicas, tincién nuclear
con plata, células gigantes, debilitamiento de las lineas de

plata). Esto indica la elevada sensibilidad de este método
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frente a otros métodos alternativos de evaluacién tales como el
rojo de alizarina*®*** y es mucho mds econémico que la
microscopia electrénica de barrido.

De las miltiples causas de dafo endotelial durante 1la
cirugia*®®, las estudiadas en este trabajo han sido, por una
parte el efecto de las soluciones de irrigacién intraocular,
que provocan dafo fisico (irrigacién) y quimico (composicidn
del liquido de infusién) y por otro lado el efecto de 1los
farmacos (la ceftazidima), que provocan dafio de origen quimico;
también hemos observado alteraciones endoteliales por dafio
fisico secundario a la manipulacién de las muestras antes de la
fijacién. Estas dltimas lesiones eran claramente diferenciables
de las debidas al efecto téxico, objeto del estudio. (Figura
67).

La determinacién del nimero de rosetas no representa una
lesién precoz dependiente de la concentracién del farmaco.
TampocoO oObservamos un aumento del numero de rosetas en 1los
casos estudiados a las 24 horas. Su significado es incierto,
pudiendo ser células a punto de dividirse en el caso del conejo
6 1lo contrario, células con alteraciones funcionales
sustentadas por las células de alrededor 6 asociadas mediante
un fenémeno de coalescencia*3?-433,

Encontramos argirofilia leve en el 4+1.35% de células en
los casos control, lo que demuestra un efecto téxico del BSS+
pese a ser, junto al Ringer bicarbonato glutation (GBR)*'’, el

liquido de infusién que provoca menor toxicidad endotelial en
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‘infusiones prolongadas. Dicha 1lesién es mayor conforme
aumentamos la dosis de ceftazidima en el liquido de infusién,
lo que demuestra un efecto téxico dependiente del farmaco. La
argirofilia leve, a nuestro entender, no implica un dafo
endotelial irreversible, como lo demuestra el hecho de no
encontrar pérdida endotelial en el grupo control en el estudio
realizado a las 24 horas (caso n@<l1ll1l). En el caso 11 encontramos
una argirofilia leve del 9.47+2.03%, mayor que la encontrada en
los anteriores casos; éste hecho quizds sea debido a
alteraciones de la permeabilidad celular secundarias a la
inflamacién ocular que ocurre tras la cirugia de polo anterior.

La argirofilia intensa (3-4+) implica wuna lesidn
irreversible de la pared celular endotelial. Encontramos una
argirofilia intensa poco importante en los casos tratados con
BSS+ (0.18%0.17%), siendo mayor a partir de concentraciones de
ceftazidima de 4mgrs/ml, aumentando con la concentracién del
farmaco y siendo mdxima con dosis 8mgrs/ml (3.1+0.46%). La
argirofilia intensa, a nuestro entender implica una lesién
irreversible de la pared celular endotelial, como lo demuestra
la aparicién de dano endotelial (pérdida-reparacién celular) en
el estudio realizado a las 24 horas tras utilizar dosis de
8mgrs/ml. Dicha 1lesién no aparece en los casos control
analizados a las 24 horas y en los que se utilizé sélo BSS+,
sin ceftazidima.

La pérdida-reparacién endotelial sélo la observamos en el

caso n@°12, tratado con dosis de ceftazidima de 8mgrs/ml y
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estudiado a las 24 horas (Figura 68). En la preparacién forman
una imagen en campo estrellado o en aranas, este hallazgo ya
habia sido descrito en cultivo de 6rganos***; cuando una célula
se destruye, las 6 de alrededor pierden su hexagonalidad y
aumentan el didmetro para cubrir el defecto***. Estudiando
corneas de conejo algunos autores encuentran que las células
endoteliales dafadas se <descaman en la cdmara anterior*s®,
mientras que 1las células viables adyacentes a la herida
deshacen sus uniones intercelulares, se adelgazan, extienden
pseudopodos y comienzan, en pocas horas la migracién hacia 1la
herida******, Este fendémeno implica un aumento del tamarfio
celular, que viene seguido de la aparicién de células pequefas,
lo que refleja una actividad mitética, volviendo las células
paulatinamente a su tamafio habitual®®*; Laing**® encuentra dichas
células pequefias formando racimos en el centro de la lesién,
rodeadas por las células que fueron a cubrir el defecto, en
nuestro estudio representarian las zonas altamente
argirofilicas que dan las imdgenes en arafa o campo estrellado.

La reparacién endotelial implica una lesién irreversible
previa de la permeabilidad de la pared celular endotelial que
a nuestro entender estd en relacién con el hallazgo de
argirofilia intensa.

En nuestro estudio utilizamos el BSS+, habitualmente
utilizado en 1la cirugia programada en nuestro hospital,
encontrando argirofilia leve en el 411.35% de la células y

argirofilia intensa en el 0.18+0.17%, no observando pérdidas
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endoteliales, polimegatismo o pleomorfismo en el estudio
realizado a las 24 horas. Si existe algo de toxicidad
(reversible) con la sola utilizacién de BSS+, es de suponer que
al afnadir un antibiético dicha toxicidad aumente. En primer
lugar realizamos un estudio de los pHs de concentraciones
crecientes de ceftazidima ya que, de aparecer toxicidad, ésta
puede estar relacionada con el pH de la solucién*®*®-**°, As{,
estudios con distintas soluciones de aminoglucésidos,
metilmicina y vancomicina en BSS+, encuentran pHs 4cidos,
menores de 7.1 a partir de 0.4mgrs/ml. La accién tampdén del
BSS+ estd demostrado ser incluso mayor que la del BSS, siendo
la mds débil la del Ringer 1lactato**®; asi, en diluciones de
gentamicina en BSS o Ringer lactato, el pH es <7.1 a partir de
concentraciones de 0;1mgrs/m1.

En nuestro estudio encontramos que, en 1las dosis de
fdrmaco utilizadas el pH varié entre 7.46 y 7.52, lo-cual estéa
dentro del rango de tolerancia para endotelio de conejo y
humano**, que es de 6.5 a 8.5.

La ceftazidima estd siendo ya utilizada no sélo en el
tratamiento, sino también en profilaxis de 1la infeccién
bostquirﬁrgica. Asi, Flynn* la recomienda subconjuntival al
final de 1la cirugia, preferiblemente a la gentamicina, y
Liang*** 1la recomienda via intravenosa en traumatismos
perforantes del globo ocular, comenzando su administracién
antes de 1las primeras 4 horas. Yannis*® en un estudio

experimental sobre endoftalmitis por Pseudomonas sp encuentra
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buenos resultados de prevencién en comparacién con otros
antibidéticos, al utilizar la ceftazidima subconjuntivalmente.
Pero, hasta la fecha no ha sido descrita en liquido de infusién
intraocular durante la cirugia.

Su utilizacién en liquido de infusién estaria justificada
en el tratamiento de las endoftalmitis, pero también en 1la
profilaxis de la misma en cirugia de alto riesgo de infeccién
por gérmenes gramnegativos, como es la cirugia de urgencias
tras traumatismo perforante del globo ocular 6 en cirugia
programada de cataratas en portadores de prétesis oculares en
el ojo adelfo, portadores crénicos de lentes de contacto, 6 si
existen frotis previos precirugia con presencia de gérmenes
gramnegativos. La ceftazidima tendria la ventaja frente a los
aminoglucésidos de su amplio espectro de accién>’°-**°, cubriendo
también gérmenes grampositivos, y el mayor rango terapéutico,
con menor riesgo de toxicidad retiniana372-387-3%0.422,

De utilizarse la ceftazidima en profilaxis es importante
tener en cuenta el tipo de actividad bactericida. Asi, 1la
ceftazidima, al igual que el resto de antibiéticos B-lactédmicos
y la vancomicina®**, presenta un efecto dependiente de 1la
duracién del tratamiento®?2°*, llegando a un efecto maximo
concentracién dependiente, que suele ser 4-8 veces la CMI
frente al microorganismo. También es importante en profilaxis
el efecto postantibiotico®**® (EPA), que es la duracién del
efecto del antibiético tras la supresién de su administracién.

Virtualmente todos los antibiéticos inducen una EPA de varias
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horas (1.2-5.6h) frente a cocos grampositivos, pero frente a
gramnegativos este efecto es variable; asi, los antibiéticos B-
lactdmicos no poseen EPA frente a la Pseudomona aeruginosa, si
lo poseen en cambio los aminoglucésidos y las quinolonas.

Esto implica que, de utilizarse la ceftazidima en liquido
de infusién durante la cirugia ésta se debe de asociar a la
posterior administracién, subconjuntival al final de 1la
cirugia, tépica y/o sistémica tras la misma, durante un minimo
de 24 horas*‘.

En nuestro estudio obtenemos dosis téxicas endoteliales de
ceftazidima en cdmara anterior a partir de 4mgrs/ml, lo que
supone un amplio margen terapéutico. La dosis recomendada en
liquido de infusién durante la cirugfia dependerd de la dosis
téxica en infusién intravitrea, previendo posibles
complicaciones durante la cirugia de cataratas, y de la CMI de
la ceftazidima frente a los gérmenes causales de endoftalmitis.

La dosis téxica retiniana de la ceftazidima en liquido de
infusién seria de 40ugrs/ml, calculado en base a la dosis
téxica en inyeccién intravitrea (2.25mgrs) y el volumen vitreo
medio (50cm?®).

En cuanto a la CMI,,, ésta es menor de 8ugrs/ml frente a
la mayoria de microorganismos, segin diferentes autores*¢®-*?
(Tabla XVIII).

8ugrs/ml seria una concentracién adecuada, maxime teniendo
en cuenta que la relevancia del valor CMI en términos de

profilaxis es menor?°®, pues la CMI se determina utilizando un
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Tabla XVIII

CMIgo (Mgrs/»1) de la ceftazldlna frente a distintos géraenes

Gémenes Digranes445 Neu445 Schell447
S.aoli 0.12 0.50
Klebslella 0.25
Bnterobacter 0.50
Cltrobacter 0.25
Proteus mlrabllls 0.06
Proteus vulgarls 0.25
M.aorganli 0.50
P.rettgerl 2.00
P.stuartll 0.50
A.calcoacetlcus 4.00
Moraxella sp 2.00
Achromobacter 4.00
Aclnetobacter lwotil 4.00
S .aarcencens
S.aureus
P.aeruginosa 4.00 8.00 1.00
P.aeruglnosa 302S
P.aeruginosa 30SS

Otras Pseudoaonas
Grupo VE-29 4.00
Grupo VE-18 0.50
P.stuteerl 256
P.putlda 8.00
P.maltophllla 128
P.tluorescens 8.00
P.capada 4.00

indéculo claramente mayor

colonias/ml), que

(l10UFC/ml/ unidades
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Pechfere448 Shalit449 Jacobs450 Quadri45l

0.25

0.25

1.00

8.00

16.00 2.00
0.50
2.00

0.25
8.00

formadoras de

el encontrado en contaminacidén de tejidos,

méaximo de 440UFC/ml en nuestra casuisticadb3.

PT.
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A.—ESTUDIO CLINICO

Encontramos una incidencia  de ehdbftélmitis
postquiridrgicas del 0.27%.en los casos de cirugia reglada, y
del 4.2% en el casos de cirugia de urgencias de traumatismos
perforantes del globo ocular.

Dentro de los casos de endoftalmitis tras cirugia reglada
la mayor incidencia de infeccién ocurrié en pacientes
intervenidos de queratoplastia penetrante (1.1%),
correspondiendo la menor a 1los casos intervenidos de
desprendimiento de retina (0.12%). La incidencia de infeccién
tras cirugia de cataratas fue del 0.27%; en casos complicados
de cirugia de extraccién extracapsular con implante de lente
intraocular de cédmara anterior la incidencia fue mayor (0.9%).

Dentro de 1los casos de endoftalmitis tras cirugia de
urgencias de lesiones perforantes del globo ocular observamos
que la incidencia de infeccién fue mayor (7%) en casos de
afectacién del polo posterior 6 cuando se asociaban a 1la
presencia de cuerpo extrafno intraocular (CEIO)(15%). E1l menor
riesgo de infeccién correspondia a heridas de cdmara anterior

sin presencia de CEIO (1.8%).
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El pronéstico visual varié segun el tipo de cirugia
realizada y segin el gérmen causante de la infeccién. Con
respecto al tipo de cirugia, las infecciones de peor pronéstico
correspondieron a las secundarias a traumatismo perforante del
globo ocular, con un 82% de evisceraciones, seguidas de las
infecciones secundarias a cirugia no cristaliniana, con un
69.2% de evisceraciones. Las infecciones de mejor pronéstico
fueron las secundarias a cirugia de cataratas, con 35.7% de
evisceracién y 28.5% de agudezas visuales finales mayores de
0.05.

Con respecto al gérmen causal, las infecciones de peor
pronéstico correspondieron a las causadas por Streptococcus sp
(57% de NPL); los casos de mejor prondéstico fueron los causados
por Staphylococcus epidermidis y las cultivo-negativo, con un

30% de casos con AVEf220/60.

Dado que la etiologia mds frecuente de la endoftalmitis
crénica postquirirgica corresponde a gérmenes habitualmente
contaminantes de las muestras bacterioldégicas, como
Propionibacterium acnes 6 Corynebacterium sp, es posible la
presencia de falsos positivos en el diagnéstico de dicha

entidad. Pensamos que la microscopia electrénica de transmisién
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puede ayudar a diferenciar dicha entidad de las uveitis por
restos cristalinianos. Dicha diferencia serda importante en la
orientacién diagnéstica del cuadro, aunque no modificard el
tratamiento ya que ambas entidades mejoran con la extirpacién

de los restos capsulares.

Encontramos contaminacién de cdmara anterior tras cirugia
no complicada de cataratas en el 32.5% de casos, siendo el
gérmen causal mds frecuente aislado Staphylococcus coagulasa
negativo.

Solo en un caso se aislé el mismo microrganismo en el
frotis conjuntival previo, lo que nos sugiere que quizas no sea

la conjuntiva el principal origen de contaminacién durante 1la

cirugia oftalmolégica.

Pese a la administracién de imipenem previo a la cirugia,
persiste la contaminacién de fluido de camara anterior tras
cirugia no complicada de cataratas en el 20% de casos, por lo
que consideramos que 1la antibioprofilaxis administrada

parenteralmente no es 11til en 1la prevencién de dicha

contaminacién.
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B.—ESTUDIO EXPERIMENTAL

Encontramos toxicidad endotelial por ceftazidima, no
dependiente del pH de la misma, a partir de concentraciones de
3mgrs/ml. Dicha toxicidad se evidencia por un aumento de la
permeabilidad a la plata (argirofilia intensa) en las células
endoteliales y por la presencia, en los estudios realizados a

las 24 horas de zonas de destruccién y reparacién endotelial.
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