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RESUMEN

Objetivo: Determinar el perfil microbiolégico de los casos de Queratitis Infecciosa del
Servicio de Oftalmologia y Unidad de Trauma Ocular del Hospital del Salvador entre los

afios 2010y 2017.

Materiales y Métodos: Se estudiaron retrospectivamente los registros de los cultivos de
Ulceras corneales del Servicio de Microbiologia del Hospital del Salvador, realizados entre

los afios 2010 y 2017. Se evaluaron los cultivos positivos tanto para bacterias como para



hongos, analizando la prevalencia de cada microorganismo. Se estudid la sensibilidad
frente a una bateria de agentes antimicrobianos, clasificandose como sensibles o
resistentes. Para la obtencion de datos y graficos, se usd el programa Excel, Microsoft

Office 2010, Redmond, Washington.

Resultados: Se encontraron 1134 cultivos. Se obtuvo un resultado positivo en 576 cultivos
(50.8%), de los cuales, 548 correspondieron a bacterias (48%). Los microorganismos mas
frecuentemente aislados fueron: S. coagulasa negativo (46.5%), S. pneumoniae (13.3%), S.
aureus (10.7%), grupo Pseudomonas (9.5%), grupo Moraxella (9.8%). El estudio de
antibiograma, mostrd que un 52% presentd resistencia a al menos 1 antibidtico, siendo un
23% resistente a 1 antibidtico, un 19 % a dos y un 11% a tres o mas antibidticos. El
antibidtico que presentd el mayor porcentaje de resistencia fue la Tobramicina (31.1%),
seguida por Gentamicina (24.6%) y Ciprofloxacino (14.67%). En el estudio de sensibilidad
por cepa bacteriana, S. Coagulasa Negativo mostré un 22.7% de resistencia a
Tobramicina, 20.2% a Ciprofloxacino, 16.4% a Gentamicina y 15.7% a Cloranfenicol. Se
encontraron 28 cultivos positivos para hongos (2.4%), siendo el mas frecuentemente
aislado Fusarium sp. (10 casos), seguido por Candida sp. y Aspergillus sp (6 casos). Los

cultivos negativos fueron 558 (48.3%).

Conclusiones: Se observé una predominancia de las infecciones por bacterias Gram (+),
destacando entre ellas el S. coagulasa negativo. Este Ultimo presentd una resistencia mas
marcada a antibidticos de uso comun como la Tobramicina y el Ciprofloxacino. En general,
se observaron mayores niveles de resistencia contra la familia de aminoglicésidos y

menores a Cloranfenicol. Si bien los hongos representaron una proporcién pequefia de la



muestra, no resulta un numero despreciable, considerando el menor rendimiento de los

cultivos, lo dificil que resulta el tratamiento y fundamental que es identificarlos a tiempo.

INTRODUCCION

La queratitis infecciosa es una entidad que se caracteriza por un defecto en el epitelio
corneal con inflamacion del estroma causado por microorganismos que se replican en la

cornea, incluyendo bacterias, virus, hongos y protozoos (1).

La prevalencia de la queratitis infecciosa no se conoce con exactitud. La incidencia de
ulceracion corneal por 100.000 habitantes por afio es estimada que varia desde 6.3 en

Hong Kong (2) y 11 en USA (3) a 710 en Burma (4).

La ulcera corneal ocurre raramente en ojos sanos debido a los mecanismos de defensa
que posee la cornea, existiendo ciertos factores de riesgo descritos como son el uso de
lentes de contacto, trauma, cirugia corneal, enfermedad de la superficie ocular,

enfermedades sistémicas e inmunosupresion. (5)

El inicio del tratamiento de las queratitis infecciosas debe iniciarse tempranamente para
limitar la extension de la cicatriz corneal y la pérdida de visidn. EI manejo comunmente
involucra obtener una muestra para cultivo de la Ulcera corneal, seguido por el inicio de
tratamiento antibidtico empirico. Por muchos afios la base del tratamiento fue
Cefuroximo asociado a Gentamicina, con actividad sobre un amplio espectro de bacterias.
Sin embargo, dado que estos antimicrobianos causaban alta toxicidad de la superficie

ocular, surgié el uso de fluoroquinolonas como una alternativa, ya que presentaban una



amplia cobertura antibacteriana y con menor dafio a la superficie corneal (6,7).

Esto llevé a que las Fluoroquinolonas fuesen usadas ampliamente en el tratamiento de
enfermedades oculares y sistémicas causando el surgimiento de niveles importantes de

resistencia, particularmente de bacterias gram positivas (8-11).

MATERIALES Y METODOS

Se realizdé un estudio retrospectivo del registro de cultivos corneales de pacientes con
diagndstico de queratitis infecciosa del Servicio de Oftalmologia del Hospital Salvador y

Unidad de Trauma Ocular, realizados entre los afios 2010y 2017.

Se obtuvieron los datos de los cultivos de ulceras corneales del Servicio de Microbiologia
del Hospital Salvador. Se revisaron los resultados de 1134 cultivos encontrados en los

registros, tanto cultivos positivos (bacterias y hongos) como negativos.

Los casos de queratitis por Acanthamoeba no se incluyeron en este estudio, ya que las
muestras de cultivo se procesan en el ISP (Instituto de Salud Publica) y por lo tanto no

estan en el registro del Servicio de Microbiologia del Hospital Salvador.

En todos los casos estudiados se tomaron muestras que se cultivaron en Agar Sangre, Agar
Chocolate, Agar Saboraud y Tioglicolato. Sélo a los cultivos positivos para bacterias se les
realizd antibiograma por Método de difusién (antibiograma manual) o Vitek
(antiobiograma automatizado). Segun el resultado de estos, se clasificaron en sensible,

intermedio o resistente. No se realizo Antifungigrama en los casos de hongos.



Para la obtencidn de datos y gréficos, se usd el programa Excel, Microsoft Office 2010,

Redmond, Washington.

RESULTADOS

Se obtuvieron datos de 1134 cultivos. En el estudio de cultivo corriente, 576 cultivos
fueron positivos (50.8%) y 558 negativos (49.2%) (Figura 1). Los cultivos positivos para
bacterias fueron 548, con una distribucion de un 72% para gram positivas y 22% gram
negativas. Las bacterias mas frecuentemente aisladas fueron: S. coagulasa negativo, S.

Pneumoniae, grupo Pseudomonas, S. aureus, grupo Moraxella (Figura 2).

Respecto a la resistencia antimicrobiana, se estudid en el antibiograma un promedio de 6
antibioticos. Un 48% de los cultivos positivos no presentd resistencia a antibidtico,
mientras que un 52% restante mostré resistencia a al menos 1 antibidtico (Figura 3). Los
antibidticos que presentaron el mayor porcentaje de resistencia fue Tobramicina (31.1%),

seguida por Gentamicina (24.6%) y Cefazolina (15.8%) (Figura 4).

En el estudio de sensibilidad por cepa bacteriana, S. Coagulasa Negativo mostré
principalmente resistencia Tobramicina (22.7%) y Ciprofloxacino (20.2%). S. Pneumoniae
tuvo su principal resistencia a aminoglicosidos, con un 91.4% y 88.9% para Tobramicina y
Gentamicina respectivamente. S. Aureus mostré mayor resistencia a Tobramicina (18.2%)

y Ciprofloxacino (16.7%). Respecto al grupo Pseudomona, un 93.5% de los cultivos



aislados mostraron resistencia a Cefazolina y un 77.8% a Cloranfenicol. No hubo casos de
y

resistencia a aminoglicésidos o quinolonas para Pseudomona (Figura 5 A-D).

Finalmente, en este estudio, 28 cultivos fueron positivos para hongos (2.47%). El mas
frecuentemente aislado fue Fusarium sp. (10 casos), seguido por Candida sp. y Aspergillus
sp. (6 casos cada uno). De estos, 7 casos (1.1%) tenian ademads cultivo corriente positivo,
siendo la bacteria mas frecuentemente asociada, Staphyloccocus Coagulasa Negativo en 4

casos. (4 casos, 2 bacterias multisensibles). (Figura 6).

DISCUSION

El presente estudio analiza el perfil microbiolégico de las queratitis infecciosas de

pacientes del Hospital del Salvador durante los afios 2010 a 2017.

En general, en la literatura se describe un rendimiento de los cultivos corneales entre un
52-67%. En nuestro estudio, en el 50.8% de los cultivos corneales se logro aislar a algun
microorganismo. Si bien, este rendimiento esta levemente bajo el promedio, una posible
explicacidon es que, al ser nuestro hospital un centro de referencia, gran parte de los

pacientes evaluados ya habian sido tratados previamente con algun antimicrobiano.

Perfil de Bacterias:

En la literatura, respecto a las queratitis bacterianas, se describe de manera consistente

un predominio de gram positivos, hasta en un 78% (12). En el estudio de Bharathi et al,



del sur de india, las bacterias gram positivos representaron el 72.5% de un total de 1185

cultivos positivos para bacterias, mientras que los gram negativos el restante 27.5% (13).

En estudios de Estados Unidos, los microorganismos mas frecuentemente aislados de
Ulceras corneales de origen bacteriano son: Staphylococcus coagulasa negativo (1-45.5%),
Staphylococcus aureus (4-19%), Pseudomona Aeruginosa (3-33.3%), Serratia Marcescens
(3-13,5%) (5). En el mismo trabajo de Bharathi et al, las bacterias predominantemente
aisladas fueron Streptococcus pneumoniae (35.9%), Pseudomonas aeruginosa (19.9%) y St.

Epidermidis (18.2%) (coagulasa negativo).

Nuestro estudio muestra un perfil bacteriolégico similar. Los gram positivos fueron el
agente etiologico mas frecuente, representando el 72% de los cultivos bacterianos
positivos, mientras que los gram negativos el 28% restante. Las bacterias mas
frecuentemente aisladas fueron: S. coagulasa negativo (46.5%), S. Pneumoniae (13.3%) y
S. Aureus (10.7%). Pseudomonas sp. se encontrd en el 9.5% de los cultivos bacterianos
positivos. Esta menor representacion de Pseudomonas puede deberse a una menor
prevalencia en el uso de lentes de contacto en nuestra poblacién. Esto pone de
manifiesto, como las condiciones particulares que se dan en una regidén o pais pueden

afectar el perfil microbioldgico de las queratitis infecciosas.

Al comparar nuestros resultados con otros trabajos realizados en Sudamérica también se
observa un perfil similar. El estudio de Laspina et al (14) en Paraguay, analizé 660 cultivos
de ulceras corneales infecciosas, con un rendimiento de 79% (524 cultivos positivos),

aislando mas frecuentemente S. coagulasa negativo (25%), S. Aureus (23.7%) y



Pseudomona Aeruginosa (10.7%). El estudio de Passos et al (15) en Brasil, con un
rendimiento de 53.5%, obtuvo 727 cultivos positivos para bacterias, teniendo un perfil

similar.

Cabe destacar el estudio de Shalchi et al (16), en Reino Unido, que muestra un perfil
bacterioldgico distinto; de 162 cultivos corneales positivos, el 61.1% correspondio a
bacterias gram negativas. Acorde a lo anterior, Pseudomona Aeruginosa fue la bacteria
mas frecuentemente aislada (49.4%), seguido por Staphylococcus Aureus (14.8%) vy
Staphylococcus coagulasa negativo (8%). Estos resultados se atribuyeron a la alta
prevalencia de usuarios de lentes de contacto en Reino Unido (5% de la poblacion),
situandose como el factor de riesgo mas prevalente para queratitis infecciosa,

particularmente por Pseudomona Aeruginosa.

Perfil de Resistencia Antibidtica:

Respecto al perfil de resistencia a antimicrobianos, el mismo estudio de Shalchi et al
determind que para el Cloranfenicol sélo el 52.1% (N=50) de los cultivos testeados eran
sensibles. Por otro lado, observaron una amplia resistencia a este antibidtico,
particularmente para los gram negativos, en los que se encontré un 74.1% de resistencia.
Nuestros resultados muestran una resistencia global para Cloranfenicol 12.1%, muy
menor al estudio de Shalchi et al, lo que podria explicarse por la mayor proporcién de
bacterias gram negativas en este ultimo. Esto es concordante al observar la resistencia por

bacteria en nuestro trabajo; Pseudomona sp., una de las bacterias gram negativa mas



frecuentemente aislada en nuestro estudio (al igual que en estudios internacionales)
muestra la mayor resistencia a Cloranfenicol de las bacterias aisladas, con una resistencia
del 77.8%. De forma similar, Bharathi et al, en India, encontraron niveles de resistencia de

70% para Cloranfenicol en Pseudomona Aeruginosa.

Para el caso de los aminoglicdsidos, el estudio de Shalchi et al determind para la
Gentamicina, en base al total de cultivos testeados (N=135), que el 97.8% de ellos fueron
sensibles, con solo 3 cultivos de Staphylococcus resistentes, y sin encontrar resistencia en
gram negativos para este antibidtico. El estudio de Tan et al (17), en Reino Unido,
encontrd que la Gentamicina tenia un buen perfil de accién en contra de S. coagulasa
negativo (97.3% suceptibilidad) y Staphylococcus aureus (99.6% suceptibilidad), pero no
asi para especies de Streptococcus, en donde observaron un 100% de resistencia. Este
mismo estudio obtuvo como resultado que las especies de Pseudomonas eran
ampliamente sensibles a aminoglicésidos; con suceptibilidad de 100% para Gentamicina y
Tobramicina. En esta misma linea, un estudio realizado en Bascom Palmer Eye Institute
(18), al sur de Florida, a 8 afios de seguimiento, mostré una resistencia para
aminoglicdsidos (Tobramicina y Gentamicina) de 0.6% para Pseudomona Aeruginosa y de
11% para Staphylococcus aureus.

Nuestro estudio muestra un perfil bastante similar sobre la suceptibilidad de
aminoglicésidos para Pseudomona sp, ya que el 100% de los cultivos aislados fueron
sensibles para Tobramicina y Gentamicina. En cuanto a los gram positivos, en nuestro

trabajo encontramos mayores niveles de resistencia a aminoglicésidos que lo reportado.



Streptococcus Pneumoniae presenta la mayor resistencia a estos antimicrobianos dentro

de los gram positivos.

Finalmente, para el caso del Ciprofloxacino, Shalchi et al encontrd que un 93.7% de los
cultivos testeados eran sensibles y no existia resistencia para gram negativos. Los casos de
resistencia, al igual que para Gentamicina, correspondieron todos a especies de
Staphylococcus, con 5 casos de cepas Staphylococcus Aureus Meticilino Resistente
(SAMR).

En esta misma linea, el mismo estudio de Alexandrakis et al (Bascom Palmer Eye Institute)
(18), mostré una resistencia para Fluoroquinolonas (Ciprofloxacino y Ofloxacino) de 1%
para Pseudomona Aeruginosa y de 15% para Staphylococcus Aureus. Un trabajo en India
(19), tested 121 cultivos corneales de Staphylococcus Aureus, encontrando una resistencia
de 20.6% para Ciprofloxacino (19). Al igual que los trabajos anteriores, el nuestro no
encontré resistencia a Ciprofloxacino en Pseudomona sp. En cambio, en gram positivos, la

resistencia a este antimicrobiano alcanza el 20% en S. coagulasa negativo.

Finalmente es importante destacar que en gram positivos, la resistencia a Cefazolina fue
baja, alcanzando su mayor valor en Staphylococcus Aureus con 8.3%. Adicionalmente, no

hubo resistencia a Vancomicina.

Perfil de Hongos:

La prevalencia de queratitis fungica es variable segun la zona geografica, siendo mas

frecuente en climas tropicales y en paises en desarrollo, donde se describe hasta en un
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50% de los casos de queratitis infecciosa (20) . Los agentes etioldgicos también tendrian
una distribucidn geografica. En un estudio de Wills Eye Hospital (21) describen 24 casos de
Queratitis fungica, siendo Candida Albicans el microorganismo mas frecuentemente
aislado en un 45.8%, seguido de Fusarium sp. en un 25%, mientras que en el estudio de
Bharathi et al, encontraron 1090 cultivos positivos para hongos, correspondiendo a
Fusarium sp. el 41.9% de los casos. En nuestro estudio se obtuvo 28 cultivos positivos para
hongos (2.47%), siendo los mas frecuentes: Fusarium sp. (10 casos), seguido por Candida
sp. y Aspergillus sp. (6 casos cada uno). La mayor prevalencia de hongos filamentosos se
debe probablemente a que muchos pacientes incluidos en el estudio fueron casos

evaluados en la Unidad de Trauma Ocular (trauma vegetal).

CONCLUSIONES

Para nuestro conocimiento, y segun lo reportado en la literatura, este es uno de los
trabajos con el mayor nimero de cultivos corneales estudiados y el Unico con estudio de

resistencia antimicrobiana en Sudameérica.

Podemos concluir que, respecto a estudios internacionales en distintas regiones, existe un
perfil bacterioldgico similar a lo obtenido en el nuestro. Destaca la predominancia de
especies gram (+), la similitud en las especies mas frecuentemente aisladas tanto en gram
positivos como negativos y el perfil de resistencia similar para Pseudomona sp. Sin
embargo, podemos observar diferencias, como un mayor perfil de resistencia a

antibidticos de uso comun como los aminoglicésidos y Ciprofloxacino y menores a
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Cloranfenicol. Si bien los hongos representaron una proporcién pequefa de la muestra,
no resulta un nimero despreciable, considerando el menor rendimiento de los cultivos, lo

dificil que resulta el tratamiento y fundamental que es identificarlos a tiempo.
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FIGURAS
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@ Negativo (n = 558 casos)

Figura 1: Resultados de 1134 cultivos corneales.

St. Pneumoniae St. Coagulasa Negativo

St. Aureus 10,7 %

Moraxella sp

Pseudomona sp

Otros

Figura 2: Distribucion de bacterias aisladas de cultivos corneales. En el grupo “otros”
destaca la presencia de St. Viridans y grupo Haemophilus
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@ Resistente a 3 Antibioticos 0 mas Figura 3: Perfil de resistencia
por numero de antibioticos
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Figura 4: Perfil de resistencia global antimicrobiana
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Figura 5: Resistencia antimicrobiana a distintos patégenos segin antibiograma. A St.
Coagulasa Negativ, B St. Pneumoniae, C. St. Aureus, D. Pseudomona sp.

Aspergillus sp.
Candida sp.
Fusarium sp.
Scedosporium ap.
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Figura 6: Distribucion de hongos aislados de cultivos corneales
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