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RESUMEN:

Objetivo: Caracterizar el perfil epidemioldgico y clinico de la queratitis micética (QM),
y analizar las tasas de éxito de las modalidades de su tratamiento durante la década 2009-
2018 en el Instituto Regional de Oftalmologia de Trujillo, Perd.

Materiales y métodos: estudio retrospectivo y descriptivo de datos extraidos de historias
clinicas de pacientes con QM. Se estudiaron variables demogréaficas, clinicas,
microbioldgicas, factores de riesgo, modalidades de tratamiento y complicaciones. Se
calcularon las tasas de éxito anual y global para el tratamiento médico (TM) y quirdrgico
(TQ) de primera y segunda linea.

Resultados: Se estudiaron 345 pacientes, la edad fue 44.4 +/- 16.6 afios, el 75.4% fueron
varones. El 90.4% reportaron uno o mas factores de riesgo, siendo el més frecuente el
trauma ocular (81.2%). Las Ulceras fueron mayoritariamente centrales (61.5%). La
positividad del cultivo fue del 35.8%, aislandose hongos filamentosos en el 92.3%. El
TM fue la modalidad de tratamiento preferente y su uso se incrementé afio tras afio. El
éxito global del TM, TQ de primera linea 'y TQ de segunda linea fue de 59.2%, 68.6% y
65.1%, respectivamente. Luego del TM y TQ, se alcanzaron agudezas visuales > 20/60
en el 43.3% y 8.8% de los casos respectivamente.

Conclusiones: La QM predominé en adultos varones jovenes con antecedente de trauma
ocular. Las Ulceras corneales comprometieron principalmente el eje visual. La positividad
del cultivo fue baja, aislandose hongos filamentosos en la mayoria de los casos. El éxito
del TQ fue superior al del TM, aunque resultando en peores agudezas visuales.

Palabras claves: Queratitis; Infecciones fingicas del 0jo; Terapéutica; Antifingicos
ABSTRACT

Purpose: To characterize the epidemiological and clinical profile of fungal keratitis (FK)
and analyze the success rates of its treatment modalities during the decade 2009-2018 at
the Regional Institute of Ophthalmology of Trujillo, Peru.

Materials and Methods: Retrospective and descriptive study of data extracted from
medical records of patients with FK. Variables such as demographic, clinical,
microbiological, risk factors, treatment modalities, and complications were studied.
Annual and overall success rates of medical treatment (MT) and first and second-line
surgical treatment (ST) were calculated.

Results: 345 patients were studied, with a mean age of 44.4 +/- 16.6 years, of whom
75.4% were males. 90.4% reported one or more risk factors, with ocular trauma being the
most frequent (81.2%). Ulcers were predominantly central (61.5%). Culture positivity
was 35.8%, with filamentous fungi isolated in 92.3% of cases. MT was the preferred
treatment modality, and its use increased annually. The overall success rates of MT, first-
line ST, and second-line ST were 59.2%, 68.6%, and 65.1%, respectively. After MT and
ST, visual acuities > 20/60 were achieved in 43.3% and 8.8% of cases, respectively.
Conclusions: FK predominated in young adult males with a history of ocular trauma.
Corneal ulcers mainly affected the visual axis. Culture positivity was low, with
filamentous fungi isolated in most cases. The success of ST was higher than that of MT,
although resulting in worse visual acuities.

Keywords: Keratitis; Fungal Eye Infections; Therapeutics; Antifungals
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INTRODUCCION:

La queratitis micdtica (QM) es la infeccion de la cdrnea por microorganismos fangicos.
Es una condicidn que presenta desafios en su diagnostico y tratamiento, por lo que, si no
es tratada de forma oportuna y adecuada, suele ocasionar secuelas severas a nivel corneal
e intraocular (1,2).

Los principales agentes causales de la queratitis micética pueden clasificarse en tres tipos:
hongos filamentosos, levaduras y hongos dimérficos, siendo los hongos filamentosos
Fusarium y Aspergillus los agentes etiolégicos mas comunmente aislados en las series
mundiales. Se han identificado diversos factores de riesgo, el mas frecuente es el trauma
ocular provocado con material de origen vegetal, sin embargo, otras condiciones como
enfermedad croénica de la superficie ocular, uso crénico de esteroides topicos, y el uso de
lentes de contacto pueden también ser factores predisponentes (3,4)

Existen multiples agentes antimicoticos, que han sido utilizados para tratar la queratitis
micética, siendo los méas frecuentemente empleados la natamicina, anfotericina B,
fluconazol, miconazol y voriconazol. Estos se administran principalmente por via tépica
0 por via intraestromal o intracameral. La natamicina es la droga de eleccion en
infecciones por hongos filamentosos, sin embargo, su uso es limitado en nuestro medio
debido a su escasez y costo elevado (5,6). Algunos factores que influyen negativamente
en el éxito del tratamiento médico (TM) de la queratitis micética son el crecimiento lento
y dificultoso de los hongos en los cultivos, respuesta lenta o poco satisfactoria al TM
disponible en el mercado actual, limitada disponibilidad de los farmacos de primera
eleccion en presentacion oftdlmica y la aparicién de complicaciones intraoculares y
secuelas que afectan severamente a la vision. Cuando el tratamiento médico falla, es
necesario el abordaje quirdrgico. La queratoplastia puede ser necesaria en
aproximadamente el 31-35% de los casos con un éxito variable que depende de la
prontitud del abordaje y tipo de queratoplastia (7,8). Cuando no es posible obtener un
injerto de cornea, otros tratamientos alternativos se han empleado con propositos
tecténicos, tales como el parche con adhesivos (fibrina, cianocrilato), el colgajo
conjuntival e injertos de membrana amniotica (9,10).

El tratamiento de las infecciones suele sufrir variaciones con el paso del tiempo debido a
una serie de factores como cambios epidemiolégicos, climaticos, alteracién de la
virulencia de los microorganismos, aparicion de nuevos patdgenos, nuevas terapias, etc.,
por lo que, al ser un escenario dinamico, su estudio permite identificar los esquemas de
tratamiento mas efectivos, para poblaciones especificas de un area geografica
determinada. En este contexto, el presente estudio busca caracterizar tanto clinica como
epidemiolégicamente a los pacientes con QM y analizar la evolucion de los diversos
patrones de tratamiento utilizados durante la década 2009 — 2018, evaluando sus tasas de
éxito.
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MATERIAL Y METODOS:

Se realiz6 un estudio descriptivo y retrospectivo de datos extraidos de las historias
clinicas de pacientes con queratitis micotica atendidos en el Instituto Regional de
Oftalmologia (IRO) de Trujillo, La Libertad - Per, durante el periodo comprendido entre
el 01 de enero 2009 al 31 de diciembre del 2018. Se extrajeron inicialmente 10 310
historias con el codigo CIE-10: H16.0 queratitis de la base de datos de archivo clinico
institucional. Cada historia fue revisada excluyendo diagnosticos como queratitis
quimicas, infecciosas de otra etiologia, trauma ocular, ojo seco, etc., resultando en total
381 historias clinicas de pacientes con queratitis micotica. Se incluyeron en el estudio
pacientes de todas las edades y de ambos sexos con diagndstico de queratitis micotica
clinico y/o microbiolégico (frotis directo y/o cultivo) y se excluyeron los casos con falta
de seguimiento luego de la primera consulta en el establecimiento.

De cada historia clinica se extrajeron los datos correspondientes a las siguientes variables:

o Demogréficas: edad (afios), sexo (masculino/femenino), zona de residencia (urbano/
rural), procedencia por departamento (La Libertad, Ancash, Cajamarca, etc),
ocupacion (agricultor, ama de casa, obrero, etc).

e Clinicas: tiempo de enfermedad (dias), lateralidad (ojo derecho/ izquierdo), zona
afectada (central= 4 mm centrales, paracentral = area concéntrica mayor a4 mm hasta
los 8 mm, periférica= &rea concéntrica mayor a 8 mm hasta los 10 mm y limbar =
area por fuera de los 10 mm ), tamafio de Ulcera (mm), presencia de hipopion,
agudeza visual (unidad de Snellen) al ingreso y al alta (o en su defecto en su ultima
visita de seguimiento).

o Factores de riesgo o antecedente de importancia: enfermedad ocular o sistémica
coexistente, cirugia ocular previa, uso de lentes de contacto, antecedente de trauma
(registrando ademas el material asociado al trauma), uso de esteroides, tratamiento
médico (ej. antibidtico, antiviral, antimicéticos, etc) o quirurgico (colgajo
conjuntival, queratoplastia penetrante, etc) previo al ingreso.

e Microbioldgicas: modo de deteccidn (frotis y/o cultivo), si el cultivo fue positivo: se
registro el tipo de hongo, género y especie.

e Modalidad de tratamiento instaurado:

o Tratamiento médico (TM): incluyé antimicéticos tépicos y/o antimicdticos
sistémicos prescritos al ingreso en la institucion.

o Tratamiento quirdrgico (TQ): incluyé colgajo conjuntival, queratoplastia
terapéutica, evisceracion, etc., los cuales pudieron ser realizados como primera
linea de tratamiento (al ingreso) o segunda linea de tratamiento (en los casos en
que fallé el tratamiento médico).

o Procedimientos coadyuvantes: procedimientos adicionales que complementaron
el tratamiento médico o quirdrgico (lavado de camara anterior, inyeccién
intracameral, inyeccion intraestromal de antimicéticos, injerto de membrana
amniotica, parche de cianocrilato, etc.)

4
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e Complicaciones: endoftalmitis, perforacion corneal, escleritis, etc.
e Secuelas: catarata, glaucoma, anoftalmia, etc.

Con la informacidn registrada en las visitas de seguimiento se calculd:

e Tasa de éxito del TM (N° pacientes curados que iniciaron tratamiento médico al
ingreso / total de pacientes que iniciaron tratamiento médico al ingreso)

e Tasa de éxito del TQ de primera linea (N° pacientes curados a quienes se realizo
cirugia al ingreso/ total de pacientes a quienes se les realizé cirugia al ingreso)

e Tasa de éxito del TQ de segunda linea (N° pacientes curados a quienes se realizo
cirugia luego de que fallara el TM/ total de pacientes a quienes se les realizo cirugia
luego de que fallara el TM).

La informacién obtenida fue introducida en una base de datos y analizada usando el
software SPSS version 25.0. Se empled estadistica descriptiva, calculandose frecuencias
absolutas y relativas para las variables categoricas y promedio, desviacion estandar y
rangos para las variables cuantitativas. Las modalidades de tratamiento y sus tasas de
éxito se calcularon para cada afo de la década de estudio y las tendencias a lo largo del
tiempo se representaron en graficos.

El estudio recibi¢ la aprobacién del comité de ética del Instituto Regional de Oftalmologia
de Trujillo.
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RESULTADOS
En total 345 ojos de 345 pacientes con queratitis micética cumplieron con los criterios de
seleccion.

FIGURA 1: DISTRIBUCION DE PACIENTES CON QUERATITIS MICOTICA
ATENDIDOS EN EL IRO DURANTE LA DECADA 2009-2018
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Durante la década de estudio, el nimero de pacientes atendidos con el diagnostico de
queratitis micética fue incrementandose, con un pico maximo en el afio 2017 (70 casos),
Figura 1.

La edad promedio de los pacientes fue 44.4 +/- 16.6 (28-61) afios, mayoritariamente del
sexo masculino [260 (75.4%)]. Las ocupaciones mas frecuentes fueron: agricultor [91
(26.4%)], obrero [85 (24.3%)] y ama de casa [70 (20.3%)]. La mayoria de pacientes [255
(73.9%)] residian en el departamento La Libertad. Trescientos doce (90.4%) de los
pacientes reportaron uno o mas factores de riesgo, el mas frecuente fue el trauma ocular
[280 (81.2%)]. De éstos, 134 (47.9%) no indicaron el tipo de material asociado al trauma,
y 102 (36.5%) reportaron que el objeto fue de origen vegetal. El uso de esteroides topicos
fue reportado en 41 pacientes (11.9%). En cuanto a las caracteristicas clinicas, el tiempo
de enfermedad fue de 12.6 + 13.4 (1-120) dias. La ulcera estuvo ubicada con mayor
frecuencia en la zona central [212 (61.5%)] y paracentral [105 (30.4%)]. El tamafio de la
ulcera fue registrado solo en 214 historias, de las cuales 128 (59.8%) correspondieron a
un didmetro entre 2-5 mm y 54 (25.2%) a un didmetro mayor de 5 mm. Al ingreso, 218
pacientes (63.2%) no habian recibido ningun tratamiento, 80 (23.2%) habian recibido
antibidtico topico y 11 (3.2%) habian sido sometidos a colgajo conjuntival en otra
institucion (Tabla 1).
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TABLA 1: CARACTERISTICAS EPIDEMIOLOGICAS Y CLINICAS DE LOS
PACIENTES CON QUERATITIS MICOTICA ATENDIDOS EN EL IRO EN LA
DECADA 2009-2018

CARACTERISTICAS N° %
EDAD < 50 afios 214 62
> 50 131 38
SEXO Masculino 260 75.4
Femenino 85 24.6
ZONA DE RESIDENCIA
Urbano 180 52.2
Rural 165 47.8
PROCEDENCIA
La Libertad 255 73.9
Ancash 33 9.6
Cajamarca 19 55
Lambayeque 16 4.6
Otros 22 6.4
OCUPACION
Agricultor 91 26.4
Obrero 85 24.3
Ama de Casa 70 20.3
Empleado 56 16.2
Taxista 17 4.9
Otros 26 7.5
ANTECEDENTE DE TRAUMA 280 81.2
MATERIAL ASOCIADO AL TRAUMA
Vegetal 102 36.5
Tierra/piedra 18 6.4
Quimico /Cemento 14 5
Metal 12 4.2
No descrito 134 47.9
ESTEROIDES TOPICOS 41 11.9
CIRUGIA OCULAR PREVIA 16 4.6
Pterigion 11 3.2
Catarata 2 0.6
Extraccidn de cuerpo extrafio 2 0.6
Inyeccion intravitrea 1 0.3
USO DE LENTES DE CONTACTO 8 2.3
ENFERMEDAD OCULAR COEXISTENTE 15 4.3
Enfermedad de superficie ocular 10 2.9
Queratopatia bullosa y Distrofia 2 0.6
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Glaucoma 3 0.9
ENFERMEDAD SISTEMICA COEXISTENTE 18 5.2
Diabetes mellitus 17 4.9
Virus de Inmunodeficiencia humana (VIH) 1 0.3
Aurtritis reumatoide 1 0.3
ANTECEDENTES DE QUERATITIS 8 23
INFECCIOSA '
FACTOR DE RIESGO NO IDENTIFICADO 33 9.6
TIEMPO DE ENFERMEDAD (dias)
lab 116 33.6
6al5 138 40
15 a méas 91 26.4
LATERALIDAD
oD 168 48.7
ol 177 51.3
ZONA AFECTADA
Central 212 61.5
Paracentral 105 30.4
Periférica 28 8.1
TAMANO DE LA ULCERA
<2mm 32 15
2-5mm 128 59.8
>5mm 54 25.2
HIPOPION 88 255
TRATAMIENTO MEDICO PREVIO
Ninguno 218 63.2
Antibidtico tépico 80 23.2
Antiviral 4 1.2
Antimicotico 10 2.9
Antibiotico + antimicotico 28 8.1
Antiviral + antimicético 1 0.3
Antibiotico + antiviral 4 1.2
TRATAMIENTO QUIRURGICO PREVIO
Colgajo Conjuntival 11 3.2
Queratoplastia terapéutica 1 0.3

El diagndstico fue clinico-microbioldgico en la mayoria de los casos [327 (94.8%)] y
clinico en 18 casos (5.2%). Los hongos fueron identificados por frotis directo en 190
(55.1%) casos, por frotis y cultivo en 123 (35.7%) y por sélo cultivo en 14 (4.1%) casos.
Los cultivos fueron positivos para hongos en 117 casos (35.8%), de los cuales 108
(92.3%) correspondieron a hongos filamentosos. EIl género Fusarium spp. fue aislado con
mayor frecuencia en los cultivos [75 casos, (64.1%)] (Tabla 2).
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Tabla 2. hongos aislados en cultivos de pacientes con queratitis micotica atendidos en el
iro en la década 2009-2018

Tipo de hongo Género y especie  N° %
Fusarium solani 36 30.8
F_ilamentoso septado N0 Fusarium spp. 29 24.8
pigmentado Fusa}r_lum 10 -
moniliforme
Aspergillus 10 8.5
Rizoctonia 12 10.3
Cladosporidium 1 0.9
Scedosporidium 1 0.9
Filamentoso septado Curvularia 4 3.4
Pigmentado Alternaria 5 4.2
Levaduras Candida 9 7.7
TOTAL 117 100

Figura 2. modalidades de tratamiento de la queratitis micotica en el iro a lo largo de la
década 2009-2018
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En relacion a las modalidades de tratamiento, se observé que el TM fue el tratamiento al
ingreso preferente [294 pacientes (85.2%)], con una tendencia ascendente afio tras afio
(de 45% en el 2009 a 95% en el 2018). ElI TQ de primera linea se realiz6 en el 14.2 %,
realizandose con mas frecuencia que el TM sélo en el afio 2009. Durante el curso de la
enfermedad, el TM fall6 en 86 casos (29.3%), los cuales fueron sometidos a TQ de
segunda linea), la mayoria en el periodo 2015-2017 (Figura 2). El colgajo conjuntival fue
el procedimiento mas frecuentemente realizado como TQ de primera [47 casos (92.2%]
y de segunda linea [71 casos (82.6%)].

Los medicamentos prescritos como parte del TM fueron principalmente natamicina
(91.7%) y anfotericina B (21.5%) por via tdpica, la utilizacién de esta ultima se

9
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incremento a partir del afio 2014. Los antimicoticos sistémicos fueron utilizados en el
60,9% de los casos, predominando el Ketoconazol por via oral (95.7%).

La queratoplastia penetrante terapéutica fue realizada en el 7% de los casos, todos a partir
del 2016. Se sometieron a evisceracion el 12.8% de los casos, con picos de frecuencia en
el 2009 (20%) y 2017 (18.5%).

Los procedimientos coadyuvantes que se realizaron con mayor frecuencia fueron el
lavado de camara anterior e inyecciones intraestromales o intracamerales de
antimicoticos [30 casos (17.4%)], con mayor tendencia en su utilizacion en el periodo
2014-2018. Otros tratamientos que incluyeron injerto de membrana amnidtica y parche
con cianocrilato se realizaron en el 3.5% de los casos.

Figura 3: Tasas de éxito del tratamiento médico y quirdrgico en pacientes con queratitis
micotica atendidos en el iro durante la década 2009-2018
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La tasa de éxito global del TM fue del 59.2% durante la década de estudio, siendo mas
baja en el 2010 (28.6%) alcanzando una meseta con leves variaciones a partir del afio
2013. EI TQ de segunda linea tuvo un éxito de 65.1%, con gran variabilidad en toda la
década de estudio. La tasa de éxito del TQ de primera linea fue de 68.6%, con alta
variabilidad entre del 2009-2013, y tendencia ascendente después del afio 2014, Figura 3.

Las complicaciones observadas durante el tratamiento fueron: perforacion corneal en 89
casos (25.8%), y endoftalmitis en 8 casos (2.3%). Las secuelas reportadas luego de
alcanzar la cura clinica fueron: glaucoma e hipertension ocular en 24 casos (7%),
anoftalmia en 25 casos (7.2%), catarata en 14 casos (4.1%) y estafiloma en 3 casos
(0.9%).

Segun modalidad de tratamiento, la AV al ingreso fue < 20/400 en 97 casos (46.6%) de
los que recibieron TM y en 115 (83.9%) de los que recibieron TQ (sea de primera o

10
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segunda linea). Al finalizar el tratamiento, 36 (17.3%) en el grupo TM y 104 (75.9%) en
el grupo TQ presentaron AV < 20/400. Noventa (43.3%) en el grupo TM y 12 (8.8%) en
el grupo TQ presentaron al alta AV > 20/60, Tabla 3.

Tabla 3. agudeza visual al ingreso y alta segin modalidad de tratamiento de la queratitis
micotica en el instituto regional de oftalmologia durante 2009-2018

Modall_dad de Agudeza Ingreso % Alta %

tratamiento Visual

Medico (n=208) 20/20- 20/60 68 32.7 90 43.3
20/70- 20/200 29 13.9 24 11.5
20/200- 20/400 14 6.7 14 6.7
20/400- NPL 97 46.6 36 17.3
Abandono - - 44 21.2

Quirurgico (n=137)  20/20-20/60 12 8.8 12 8.8
20/70- 20/200 5 3.6 8 5.8
20/200- 20/400 5 3.6 8 5.8
20/400- NPL 115 83.9 104 75.9
Abandono - - 5 3.6

DISCUSION

La queratitis micética es una enfermedad prevalente en los servicios de oftalmologia a
nivel mundial, sobre todo en paises en vias de desarrollo. Nuestro estudio fue realizado
en un instituto oftalmoldgico de referencia ubicado en la ciudad de Trujillo, capital del
departamento de La Libertad, que atiende principalmente a personas residentes de las
provincias de esta region, los cuales acceden mas facilmente por razones de tiempo y
distancia a los servicios oftalmologicos especializados.

En nuestra serie, observamos un incremento en la frecuencia hospitalaria de casos de
queratitis micotica, sobre todo en los afios 2017 y 2018, en consonancia con el impacto
del Fendmeno del Nifio Costero en nuestra region. Al respecto, se ha postulado que el
incremento de la prevalencia de la QM se relaciona al cambio climatico generado por el
calentamiento global y que otros factores sociales presentes en nuestro entorno como el
aumento de la densidad poblacional, la presencia de barreras para el acceso a los servicios
de salud, deficiente proteccion ocular en labores de riesgo y la automedicacion (11,12)
favorecen su desarrollo.

Todos los casos fueron unilaterales, con predominio en individuos adultos jovenes y de
sexo masculino, hallazgos similares a las reportados en otros estudios, donde se
demuestra que gran parte de los individuos afectados, adquieren la infeccién durante las
horas de trabajo fuera del hogar, generalmente en actividades agricolas (11,13,14). Cabe
destacar que en nuestra serie encontramos un 20% de amas de casa con queratitis
micatica, en quienes otros factores como la automedicacion y limitaciones en el acceso a
la atencion de salud podrian estar cumpliendo algun rol en la generacién de la
enfermedad. A diferencia de otros estudios donde fue mas frecuente la procedencia de
zonas rurales(15-17), nuestra data no muestra una superioridad por zona de procedencia,
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encontrandose inclusive mayor proporcion de pacientes provenientes de la zona urbana.
Esto podria deberse a que, en los ultimos afios, se viene produciendo una expansion
urbana en areas consideradas tradicionalmente como agricolas. Por otro, lado es necesario
reconocer que, al ser un centro de referencia oftalmoldgico ubicado en una ciudad capital
de departamento, los pacientes de zonas rurales podrian no acceder a una atencion
especializada por barreras geograficas o socioculturales, por lo que su frecuencia puede
estar subestimada.

En nuestro estudio, el antecedente de trauma provocado por objeto de origen vegetal, fue
el factor de riesgo més frecuente reportado, hallazgo que guarda similitud con otros
estudios realizados en paises con gran actividad agricola como el nuestro (11,13,18). La
cérnea normal es bastante resistente a la invasion de microorganismos gracias a la barrera
que genera su epitelio intacto, por lo que una lesion epitelial es necesaria para la
inoculaciéon de las especies fungicas en las capas mas profundas de la cérnea. En
contraposicion a otras realidades de mayor nivel socioeconémico y educativo, como
Suiza, Inglaterra o EE. UU, encontramos pocos casos con antecedente de uso de lente de
contacto. El uso prolongado e inapropiado de este dispositivo genera hipoxia e
hipercapnia en el epitelio corneal asi como microtraumatismos por roce, eventos que
facilitan el desarrollo de una infeccién micética (19-21).

El retraso en el diagndstico es un factor determinante para la instauracion del tratamiento
y tiene repercusion en el prondstico. En nuestro estudio, este retraso fue en promedio 12.6
dias, y 26.4% de los pacientes acudieron a consulta luego de 15 dias de iniciados los
sintomas. Esta demora en la busqueda de atencidn especializada se relaciona al curso
insidioso y a la gravedad leve de los sintomas al inicio de la enfermedad, caracteristicas
que promueven la busqueda de tratamientos alternativos y a la automedicacion
irresponsable. En este escenario, la aplicacion de corticoides tdpicos sin prescripcién
meédica, se relaciona con un mayor riesgo de complicaciones y de progresion de la
enfermedad por incremento de la replicacion fungica y reduccion de la respuesta
terapéutica a los antifingicos (22). Dicho antecedente ocurrié en nuestro estudio en el
11.9% de los pacientes, cifra superior al reportado en otras series [5.8% en el estudio de
Kibret et al (16) realizado en Etiopia, 2.7% en el estudio de Tananuvat et al (14) realizado
en Tailandia y 6.6% en el estudio de Pérez-Balbuena et al (23) realizado en México].

A nivel microbiologico, se encontraron estructuras fangicas en el 94.8% de los casos, la
mayoria por frotis directo. Bajo este método de deteccion, resulta de suma utilidad la
tincién con hidroxido de potasio (KOH), ya que ademas de ser un método sencillo y de
bajo costo, provee una alta sensibilidad y especificidad en la deteccion de los hongos . La
identificacion de estructuras fungicas por este método impacta favorablemente en la
decision de tratamiento inicial, ya que, en condiciones ideales, este debiera guiarse tanto
de los hallazgos clinicos como de los resultados microbioldgicos en un abordaje oportuno
y especifico (13,20,24). Un aspecto importante a considerar, es que en nuestro estudio
encontramos un porcentaje de positividad en los cultivos de 35.8%, porcentaje similar a
lo reportado en el sur de India (36.5%) (25), Bangladesh (35.9%) (26), Ghana (37.6%)
(18) y Paraguay (38.9%) (27) y menor a lo reportado en China (56.4%) (28). Esta baja
probabilidad de aislar a los hongos patogenos se debe a factores como el uso de diferentes
técnicas de toma de muestra (hisopado vs raspado de los bordes de la lesién), recoleccion
de una muestra insuficiente, uso de medicacion previay a la dificultad para el aislamiento
de algunas especies fungicas en el laboratorio.
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Las modalidades de tratamiento de la QM, sufrieron algunas variaciones durante el
estudio. A pesar que el tratamiento médico fue la modalidad preferente en general, en el
afio 2009, més pacientes fueron intervenidos quirirgicamente, con la técnica de colgajo
conjuntival, que tratados médicamente. Esto se debid principalmente a la falta de
estandarizacion del tratamiento fomentado por la falta de acceso a los antimicoticos
topicos o al uso de preparaciones magistrales a partir de tabletas o soluciones inyectables
de antifungicos con efectividad y seguridad a nivel ocular desconocidas.

Cabe destacar que con la técnica del colgajo conjuntival se logré una mayor tasa de éxito
que con el TM, ya sea como primera o0 segunda linea de tratamiento. La efectividad de
esta técnica radica en la induccion de vascularizacion del estroma corneal lo cual
proporciona inmunidad humoral y celular promoviendo la resolucion de la infeccion
(9,10). Sin embargo, la pobre agudeza visual resultante debido a la cobertura del eje
visual a manera de “manto” propia del procedimiento, conlleva a la necesidad de un
trasplante de cornea Optico en un segundo tiempo, condicidn que se ve agravada por la
muy baja cobertura de tejido corneal en las listas de espera para trasplante en el Per( (<
2%). Por esta razon, en general, se recomienda iniciar con tratamiento médico con
antimicoticos topicos y optar por las opciones quirtrgicos sélo en casos refractarios
(13,14,29).

A partir del 2010, se evidencio la preferencia creciente por el uso de antimicoticos, debido
a la mayor disponibilidad de natamicina tdpica, droga de eleccion en infecciones por
Fusarium spp. (2,30,31), género aislado en la mayoria de los cultivos. Por otro lado, del
2014-2018 se observo un uso creciente de anfotericina B por via topica o como
coadyuvante por via intraestromal e intracamerular con o sin lavado de cAmara anterior.
Durante este mismo periodo, se observ6 una reduccion en la proporcion de pacientes con
indicacion colgajo conjuntival como tratamiento de primera linea y leves variaciones en
las tasas de éxito anual del TM. Las inyecciones de anfotericina B han sido empleadas
previamente en ulceras corneales profundas y en casos refractarios. Kuriakose et al (32)
reportaron la resolucion completa de 3 de 4 Ulceras micoéticas profundas luego de
inyecciones intracamerulares de anfotericina B como tratamiento coadyuvante. Kaushik
et al (33) reportaron la resolucion de la queratitis micdtica tras inyecciones
intracamerulares de anfotericina B en 3 casos refractarios al tratamiento con natamicina
y anfotericina B topicas e intraconazol sistémico, sin evidenciar toxicidad corneal o
lenticular. Por otro lado, la posibilidad de una sinergia que incrementa la eficacia de la
natamicinay la anfotericina B ha sido reportada en algunos estudios (34—-37). La creciente
disponibilidad de antimicoéticos y los potenciales beneficios del tratamiento coadyuvante
explican la tendencia creciente en la segunda mitad de nuestro estudio al uso de mas de
un antimicético empleando diferentes vias de administracion antes de recurrir al
tratamiento quirdrgico.

En muy pocos casos se realizaron injertos de membrana amnidtica o se coloco un parche
con cianocrilato. Estos abordajes se utilizan principalmente con fines tectonicos ante
ulceras con inminencia de perforacion o perforaciones pequefias (1- 3 mm) (38). La
membrana amnidtica ademas posee propiedad antinflamatoria y es promotora de la
epitelizacion, resultando en un tratamiento coadyuvante efectivo en manejo de las Ulceras
infecciosas al acelerar la curacion de la Ulcera. Su utilizacion en etapas tempranas y su
prolongada permanencia sobre la superficie ocular incrementan el éxito del tratamiento
(38,39), sin embargo, su obtencion, procesamiento y conservacion requieren de
tecnologia compleja y costosa, que la hacen poco accesible. Por estas razones, la mayoria
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de pacientes en este estudio que estuvieron en riesgo de perforacion recibieron colgajo
conjuntival, procedimiento que provee de tejido autologo, y es efectivo y de bajo costo.

La tasa de éxito global del TM fue en promedio de 59.2 %, tasa similar a lo reportado por
Mpakosi et al. (40) (52%), Tananuvat et al (14) (57.5%) y por Rogers et al. (41) (55.6%).
Aspectos importantes relacionadas a la terapia que explican esta moderada y suboptima
respuesta al tratamiento topico son la limitada absorcidn estromal de los antimicéticos y
a la falta de adherencia generada por los efectos adversos de una terapia prolongada e
intensiva.

Como resultado de los retos que enfrenta el diagnostico y tratamiento de la QM, una gran
proporcion de pacientes requieren tratamiento quirargico por progresion de la infeccion,
perforacion corneal o endoftalmitis (14,24,42). En este escenario, la disponibilidad de
tejido corneal para trasplante es critico, y ante su escasez, muchos casos son tratados
tardiamente con abordajes menos efectivos que generan a largo plazo secuelas como
glaucoma secundario, estafiloma, cataratas, lo cuales requieren de tratamientos complejos
con riesgo alto de pérdida de la vision o inclusive del globo ocular. En nuestra serie, s6lo
el 7% de los casos recibio6 un trasplante de cornea, proporcién inferior a lo reportando en
estudios realizados en otros paises [23% en México (23), 22.1% en Tailandia (14), 22.9%
en Estados Unidos (43), 40% en Grecia (40), 59.3% en Iran (44)]. Estos hallazgos
remarcan la crisis de cobertura de trasplante de cornea que existe en el pais y deben servir
para mejorar la conciencia de donacion de érganos y tejidos en la poblacion y para
impulsar en las autoridades el establecimiento de politicas que prioricen e incrementen
las actividades de donacion y trasplante.

En conclusion, los pacientes con queratitis micética en estudio fueron principalmente
varones jovenes que sufrieron de trauma ocular en actividades agricolas.
Caracteristicamente la mayoria de los pacientes acudieron con un tiempo de enfermedad
prolongado y con lesiones corneales que comprometian el eje visual. El éxito del
tratamiento de la QM fue suboptimo, siendo el tratamiento quirargico algo superior al
tratamiento médico, sin embargo, el tratamiento médico exitoso brindé mejores
resultados visuales que el tratamiento quirargico. El colgajo conjuntival continta siendo
una opcién econdémica de tratamiento de la QM ante la baja cobertura de tejido corneal
para trasplante en el Peru.

Las limitaciones que podemos reconocer en nuestro estudio son los relacionados a la
naturaleza retrospectiva del mismo, como el sub-registro de los datos de anamnesis y
clinicos y la exclusion de expedientes incompletos o perdidos. A pesar de ello, creemos
que una de las fortalezas del estudio, es el haber incluido una muestra grande de pacientes
atendidos durante una década en un Instituto especializado de 111 nivel del Per, lo que
nos permitio caracterizar de buena forma los factores epidemiologicos, clinicos,
microbioldgicos y las tendencias en el tratamiento de la queratitis micética a lo largo del
tiempo. A la fecha, no encontramos en la literatura un estudio similar realizado en el pais
y en Sudameérica.

Al ser una enfermedad que compromete severamente la visiébn recomendamos poner

énfasis en la importancia de las medidas de proteccion ocular en trabajadores, sobre todo
en quienes realizan actividad agricola y en la concientizacion a la poblacion sobre los
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efectos perjudiciales de la automedicacion y sobre los beneficios de donacion de érganos
y tejidos.
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