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Queratoconjuntivitis por fenilefrina confirmada con pruebas
alérgicas tras una exploracion ordinaria

Phenylephrine keratoconjunctivitis confirmed by allergy testing
after routine examination

Maria Klecheva-Maksimova*, Honorio J. Pallas-Ventayol, Elisabet Martin-Garcia,
Ma. Angeles Sierra-Rodriguez y José L. del Rio-Mayor
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Resumen

Las reacciones alérgicas tras el uso de colirios oftalmicos son comunes y pueden manifestarse con queratoconjuntivitis y
dermatitis periorbitaria. La introduccion reciente de nuevos farmacos topicos facilita la sospecha clinica, pero en ocasiones
se trata de un uso simultaneo de varios medicamentos y la identificacion del alérgeno especifico se convierte en un reto.
Debido a ello, en muchas ocasiones el diagndstico es de exclusidn, ya que no se llega a confirmar con estudio alergoldgi-
co el agente desencadenante de la reaccion. Tal es el caso de la alergia ocular a fenilefrina, dado que son pocos los cua-
dros clinicos descritos en la literatura donde hay una clara causa inmunoldgica. Presentamos un caso poco frecuente, una
forma grave de queratoconjuntivitis alérgica tras un examen oftalmolégico ordinario confirmada tras estudio alergoldgico
completo.
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Abstract

Allergic reactions after using ophthalmic eye drops are very common and frequently manifested by ketaconjuntivitis and
periorbital dermatitis. Previous introduction of new topical drugs makes the clinical suspicion easier but sometimes the patient
uses multiple medications simultaneously and the specific allergen identification become a challenge. That is the reason why
in many occasions the diagnosis is of exclusion since the agent triggering the reaction is not confirmed with an allergologic
study. Such is the case of ocular allergy to phenylephrine: there are few clinical cases where there is a clear immunologic
cause. We report an uncommon case of a patient who develops a severe form of allergic keratoconjuntivitis after routine
ophthalmological examination confirmed by complete allergologic study.
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Introduccion

La incidencia de alergia a la fenilefrina es muy baja
(0.6%)", pero es una causa bien conocida de dermatitis,
blefaroconjuntivitis y queratoconjuntivitis. La fenilefrina es
una amina simpaticomimética con propiedades o y se
utiliza como midridtico y descongestionante conjuntival
durante la exploracion oftalmoldgica (p. ej., para diferen-
ciar la epiescleritis de la escleritis). Los efectos adversos
mas comunes son el ardor, el picor, el lagrimeo y la hipe-
remia. Las reacciones sistémicas como la taquicardia o la
hipertension son raras, pero posibles. La reaccién alérgica
se presenta como una reaccién aguda (pocas horas des-
pués de la instilacién) y remite gradualmente tras la elimi-
nacion del farmaco causante, sin embargo, estan desctitos
casos de blefaroconjuntivitis alérgica de larga duracion?.

Material y métodos

Se presenta el caso clinico de un varén de 73 afios
que acude al servicio de urgencias con vision borrosa,
escozor, enrojecimiento y dolor en ambos ojos (AO).
Refiere que es la primera vez que experimenta sintomas
similares y que no sufre de atopia ni alergias conocidas.
Destaca el antecedente de exploracién oftalmoldgica
ordinaria el dia anterior en la que se utilizd Fluotest®
(2.5 mg de fluoresceina sddica y 4 mg de clorhidrato de
oxibuprocaina) y fenilefrina 100 mg/ml y tropicamida
10 mg/ml. Ambos farmacos habian sido utilizados pre-
viamente sin reacciones apreciables. La agudeza visual
mejor corregida (AVMC) el dia anterior fue de 1.00 y
durante la exploracion en urgencias —0.2 en AO.

La exploracion se realiza sin aplicar ningun colirio para
no empeorar 0 enmascarar sintomas. Destaca edema y
eritema palpebral bilateral con intensa hiperemia conjun-
tival mixta con areas de hiperpigmentacion y reaccion
papilar. La biomicroscopia objetiva queratitis puntiforme
superficial e infiltrados perilimbicos de 360° en AO (Fig. 1).
No se observan signos clinicos sugestivos de glaucoma
de angulo cerrado ni de uveitis y tanto los reflejos pupila-
res como la motilidad ocular son normales.

El diagndstico de sospecha es de queratoconjuntivi-
tis alérgica y se inicia tratamiento con colirio combi-
nado de dexametasona y netilmicina tres veces al dia
y lagrimas artificiales con revision tres dias mas tarde.

Resultados

El paciente presenta una mejora significativa y gra-
dual durante los dias siguientes, llegando a recuperar
por completo su AVMC en la dltima evaluacién (Fig. 2).

Figura 1. Composicion de imagenes de lampara de
hendidura que muestran la hiperemia conjuntival
marcada del paciente con infiltrados perilimbicos de
360° en ambos ojos.
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Figura 2. Recuperacion practicamente completa del
cuadro con desaparicion de los infiltrados corneales y
persistencia de hiperemia conjuntival muy leve.

Se realiza interconsulta al servicio de alergologia
para descartar el agente causante de la posible reac-
cion alérgica. Las pruebas cutaneas de hipersensibili-
dad inmediata (también conocidas como pruebas de
puncion cutanea) con fluoresceina sddica, clorhidrato
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de oxibuprocaina, tropicamida y fenilefrina resultan
negativas. La reaccion intradérmica a la fenilefrina
1/1,000 también es inicialmente negativa, no obstante
positiviza a las 72 horas, confirmando el diagndstico
de queratoconjuntivitis alérgica por fenilefrina. Se
insiste en la educacion sanitaria sobre posibles reac-
ciones alérgicas futuras y la necesidad de notificar a
los profesionales sanitarios esta condicién en futuras
exploraciones oftalmoldgicas.

Discusion

La fenilefrina es un farmaco simpaticomimético que
se utiliza durante la exploracion oftalmoldgica en con-
centraciones del 2.5 y 10% como colirio con efecto
midridtico. La alergia a fenilefrina en contexto de uso
oftalmico es bien conocida. El curso clinico de la reac-
cion sugiere una hipersensibilidad retardada®.
Comienza minutos u horas después de la instilacion
del farmaco y llega a las 12-24 horas con posterior
regresion gradual, siendo la duracion media de los
sintomas de unos 10.5 dias. El estudio histolégico de
blefaroconjuntivitis alérgica por fenilefrina muestra una
infiltracion inespecifica del tejido por granulocitos, lin-
focitos y células mononucleares®. Geyer destaca en la
biopsia conjuntival una marcada infiltracion por linfoci-
tos, células plasmaticas y eosindfilos, sin predominio
claro de ningln subtipo celular*.

Algunos estudios sefalan a la fenilefrina como el
agente midriatico que con mayor frecuencia causa aler-
gia ocular (93.5%) en contraste con la tropicamida, que
es muy bien tolerada®. Por otra parte, el uso de anes-
tésicos tépicos produce toxicidad corneal y su abuso
se ha asociado al riesgo de perforacion ocular, pero es
menos frecuente su asociacion con reacciones
alérgicas.

Los conservantes son otra causa de molestias ocu-
lares e incluso de alergias. La citotoxicidad del cloruro
de benzalconio se ha relacionado con la afectacion de
células trabeculares en pacientes con glaucoma, alte-
racion de la pelicula lagrimal y reaccion alérgica'. En
nuestro caso, dicho componente estaba presente tanto
en el colirio de tropicamida como el de fenilefrina.

En cuanto al mecanismo inmunoldgico etioldgico, las
reacciones de hipersensibilidad de tipo | son reaccio-
nes inmunitarias de rapido desarrollo. Se producen
pocos minutos después del contacto de un antigeno
con un anticuerpo de tipo inmunoglobulina E unido a
mastocitos o baséfilos. Debido a su rapido desarrollo,
también se denominan de hipersensibilidad inmediata
y las consecuencias patoldgicas surgen pocos minutos

después del contacto, consistiendo en una reaccion
localizada o una enfermedad generalizada (anafilaxia).
En todas las reacciones de hipersensibilidad de tipo 1
es requisito fundamental la exposicién previa al anti-
geno, es decir, estar sensibilizado. Este tipo de reac-
ciones no son desencadenadas por la fenilefrina, pero
a veces se asocian erréneamente a ella.

La hipersensibilidad de tipo 4, también conocida
como hipersensibilidad retardada, se manifiesta por
una respuesta inmunitaria caracteristica a las 24-48
horas del contacto con el antigeno en individuos pre-
viamente sensibilizados. Estas reacciones son desen-
cadenadas por células T CD4+ de la subpoblacién Thi
y ocasionalmente por células T CD8+. Ambos tipos de
células secretan citocinas que activan a los macréfa-
gos, las células efectoras finales. La lesion tisular es
una consecuencia de los productos de los macréfagos
activados, que incluyen enzimas hidroliticas, interme-
diarios reactivos del oxigeno, oxido nitrico y citocinas
proinflamatorias. En algunas ocasiones, la fenilefrina
se ha asociado a este tipo de reaccion inmunitaria®.

La prueba que se utiliza en caso de reaccion alérgica
inmediata es el prick test. Para realizar esta prueba se
aplican gotas de alérgenos en el antebrazo y posterior-
mente se realiza una pequefa erosion con una lanceta
para que la sustancia penetre en la piel. La formacion
de una papula 15 minutos mas tarde indica que la per-
sona esta sensibilizada a esa sustancia y puede ser
potencialmente alérgica. Es necesario hacer un control
positivo con histamina y un control negativo con suero.
El paciente tiene que reaccionar al primero; si no lo
hace, significa que esta tomando un antihistaminico u
otro farmaco que interfiere con la reaccion o que hay
otra razén que impide la prueba.

Otra prueba utilizada es el patch test, que revela si
hay sensibilizacién retardada a determinados antige-
nos mediante la formacion de anticuerpos. La prueba
consiste en la aplicacién de parches con una baja
concentracion de diferentes antigenos. Estos produc-
tos deben permanecer en contacto con la piel durante
dos dias. La reaccion se observa cuando se retiran al
tercer o cuarto dia. El enrojecimiento, el picor y las
vesiculas aparecen en las 72 horas siguientes a la
aplicacion de estos parches y confirman el agente alér-
gico. Cuando la prueba no es concluyente, se puede
llevar a cabo la instilaciéon del colirio para comprobar
si la reaccion alérgica se produce de forma controlada.
Este paso no se recomienda en caso de antecedentes
de reaccion alérgica grave.

En cuanto al tratamiento, la eliminacion del agente
causante es esencial. Otras medidas son el uso de
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lagrimas artificiales o corticosteroides en el caso de
reacciones de hipersensibilidad retardada. Si se sospe-
cha de hipersensibilidad de tipo 1, se recomienda el
uso de agentes antihistaminicos.

En este caso se prescribié tratamiento con corticos-
teroides para mitigar la importante reaccion inflamato-
ria y facilitar la mejoria. Se afiadié un antibiético de
forma preventiva debido a la existencia de infiltrados
perilimbicos y a episodios previos de blefaritis. La netil-
micina es un antibiético aminoglucésido de amplio
espectro con una rapida funcion bactericida que pre-
senta un bajo porcentaje de resistencia antibiética. La
formula combinada con dexametasona facilité el cum-
plimiento terapéutico.

Conclusiones

La alergia confirmada a fenilefrina es poco comun.
En este caso, la reaccion alérgica se manifestd con
una queratoconjuntivitis intensa con infiltrados peri-
limbicos 24 horas después de la instilacion de feni-
lefrina topica en contexto de un examen oftalmoldgico
ordinario. El diagndstico se confirmé mediante
pruebas intradérmicas. El tratamiento consistio en el
uso de lagrimas artificiales y una tanda corta
de corticosteroides y antibiéticos con muy buena
evolucion.

Los colirios utilizados durante el examen oftalmold-
gico presentan alto nivel de seguridad, sin embargo,
no son inocuos y pueden ser la causa de cuadros
alérgicos. Es importante estar alerta de posibles reac-
ciones, confirmarlas en caso de sospecha y proporcio-
nar al paciente la educacion sanitaria necesaria para
prevenirlas en futuro.
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