SOCOFTAL .° F—

CASO CLIiNICO

Endoftalmitis neonatal secundaria a sepsis neonatal
temprana: reporte de caso

Endogenous neonatal endophthalmitis as a complication of
early neonatal sepsis: Case report

Natalia Correa-Venegas*, Sara M. Pérez y Camilo E. Martinez-Sdnchez

Unidad de Oftalmologia, Hospital Universitario San Ignacio, Pontificia Universidad Javeriana, Bogota, Colombia

Resumen

Introduccion: La endoftalmitis neonatal enddgena es una complicacion rara de la sepsis neonatal que puede llevar a ce-
guera. Un diagndstico temprano y un tratamiento agresivo son esenciales para evitar la pérdida visual a largo plazo.
Caso: Recién nacido pretérmino con endoftalmitis endégena como complicacion tardia de una sepsis neonatal temprana,
por deterioro clinico generalizado y persistencia de signos oftalmoldgicos. Se considerd vitrectomia posterior mas antibic-
tico intravitreo de vancomicina y ceftazidima durante la infusion. A pesar de presentar cultivos negativos, posterior al proce-
dimiento presenté mejoria clinica significativa al fondo de ojo y sistémica. Discusion: En los recién nacidos con sepsis
neonatal, especialmente los pretérmino con bajo peso al nacer o con infeccion por microorganismos multirresistentes (que
complican el tratamiento sistémico y aumentan el riesgo de diseminacion enddgena), debe considerarse la endoftalmitis
enddgena. La sospecha clinica y la adecuada aproximacion diagndstica de forma temprana, aun con cultivos negativos,
permite mejorar el prondstico visual, como en el caso presentado.
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Abstract

Background: Endogenous neonatal endophthalmitis is an uncommon complication of neonatal sepsis, that can lead to
blindness. Early diagnosis and aggressive treatment are essential to avoid long-term visual loss. Case: Pre-term newborn
with endogenous endophthalmitis as a late complication of early neonatal sepsis, with negative cultures, but with genera-
lized clinical deterioration and persistence of ophthalmological signs, therefore a posterior vitrectomy plus intravitreal van-
comycin and ceftazidime infusion was required. After the procedure, the patient presented significant clinical improvement,
at the ophthalmological exam as well as systemically. Discussion: Endogenous endophthalmitis should be considered in
newborns with neonatal sepsis, especially preterm babies with low birth weight or with infection by multidrug-resistant
microorganisms, which complicate systemic treatment and increase the risk of endogenous dissemination. Clinical suspicion
and an adequate early diagnostic approach, even with negative cultures, could improve the visual prognosis, as in the case
presented.
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Introduccion

La endoftalmitis neonatal es una condicién rara, que
puede tener origen exdgeno, reportado en un 80% de
los casos, o0 enddgeno, reportado en un 20%'. La endof-
talmitis enddgena es una complicacion poco frecuente
de la sepsis neonatal que puede llevar a la ceguera®.
Constituye un 0.1-4% de todos los casos de endoftalmi-
tis enddgena, con alta incidencia de casos reportados
en paises como India y con baja incidencia en
EE.UU.%4,

Los factores de riesgo conocidos para el desarrollo
de la endoftalmitis neonatal son los mismos de la sep-
sis neonatal. Los factores de la madre que incrementan
el riesgo son: el parto pretérmino, la corioamnionitis
materna, la endometritis y la colonizacion materna de
estreptococo del grupo B. Por otro lado, los factores
que influyen posterior al nacimiento son: el bajo peso
al nacer, la necesidad de transfusiones sanguineas y
hospitalizaciones prolongadas por otras comorbilida-
des, que aumentan la exposicidon infecciones
nosocomiales’*.

Un diagndstico temprano y un tratamiento agresivo
de estos pacientes son esenciales para evitar la pérdida
visual a largo plazo. Entre las opciones terapéuticas se
incluyen los antibidticos sistémicos, la aplicacion de
antibiotico intravitreo y por ultimo la vitrectomia poste-
rior con antibidtico en la infusién como manejo definitivo
en algunos casos especificos?S.

Se describe un caso de un recién nacido pretérmino
con endoftalmitis neonatal como complicacion tardia
de una sepsis neonatal temprana, que presento culti-
vos negativos pero adecuada respuesta clinica ante el
tratamiento oportuno empirico.

Descripcion del caso

Recién nacido pretérmino de 33 semanas por Ballard,
masculino, con bajo peso para la edad gestacional, nace
por cesdarea de urgencias por preeclampsia materna
grave. STORCH (sifilis, toxoplasma, rubeola, citomega-
lovirus [CMV], herpes virus, hepatitis B) negativo durante
la gestacion, sin complicaciones adicionales.

Durante la adaptacion neonatal extrainstitucional, pre-
sentd meconio grado 2, con asfixia perinatal grave no
candidato a hipotermia. Requiri¢ surfactante pulmonar e
intubacién orotraqueal por 10 dias, extubacién progra-
mada sin complicaciones. Presentd sepsis neonatal tem-
prana y recibi®6 manejo con ampicilina/gentamicina
intravenoso con posterior paso a piperacilina/vancomi-
cina por deterioro clinico. Como complicaciones
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Figura 1. Ausencia de reflejo rojo en ojo derecho.

adicionales presentd hipertension pulmonar moderada y
hemorragia de matriz germinal grado I. Es remitido a la
institucion a los 35 dias de vida, con Ballard corregido al
ingreso de 35 semanas, con un total de 38 semanas de
edad gestacional corregida, para valoracion por retind-
logo por asimetria del reflejo rojo, con sospecha de
hemorragia vitrea y desprendimiento de retina del ojo
derecho.

Al examen oftalmolégico con segmento anterior
sano, cristalino transparente y fondo de ojo derecho
con pérdida completa del rojo retiniano, vitreo turbio,
amarillo, que no permitia visualizacion de detalles en
la retina como se puede ver en la figura 1. Fondo de
ojo izquierdo dentro de limites normales, nervio dptico
de bordes regulares, macula sana, retina completa-
mente vascularizada. Se realiza ecografia ocular de ojo
derecho evidenciando cavidad vitrea con abundantes
ecos de baja reflectividad, desprendimiento seroso en
periferia temporal, coroides normal.

Se consideré como primera sospecha diagndstica
vitreitis severa de probable etiologia infecciosa. Por
lo que se solicité perfil infeccioso completo con inmu-
noglobulina (Ig) G para CMV positiva con IgM nega-
tiva, carga viral no cuantificable, reagina plasmatica
rapida negativo, IgM e IgG para toxoplasmosis y
rubeola negativa. Se realiza biopsia de vitreo y toma
de cultivo, tomando muestra de vitreo central, se
encuentra vitreo infiltrado con aparentes membranas
vitreas. Se continudé manejo antibiético intravenoso de
amplio espectro con vancomicina, cefepima y amfo-
tericina. Hasta ese momento hemocultivos, urocultivo
y cultivo de liquido cefalorraquideo negativos. Reporte
de cultivo de vitreo de gérmenes comunes y hongos
sin gérmenes, prueba de reaccion en cadena de la
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polimerasa (PCR) para CMV y herpes virus | y |l
negativa.

Teniendo en cuenta persistencia de vitreitis densa
severa, turbia, y persistencia de deterioro clinico infec-
cioso sistémico, se considerd vitrectomia posterior
mas antibidtico intravitreo de vancomicina y ceftazi-
dima en la infusion. Durante el procedimiento se evi-
dencio vitreo purulento, con membranas y abscesos
vitreos, retina aplicada, sin lesiones, como se muestra
en la figura 2. Se libera completamente la hialoides,
cavidad vitrea libre de membranas al finalizar el pro-
cedimiento, como se observa en la figura 3.

Se toman nuevas muestras para cultivo de gérmenes
comunes y hongos, PCR para CMV y herpes virus | y
[, cuyo reporte final fue negativo, sin aislamiento
alguno. Posterior al procedimiento presenté mejoria
clinica, con ultima valoraciéon 12 dias posoperatorio
previo a egreso hospitalario, con fondo de ojo derecho
sin celularidad vitrea, nervio éptico de bordes regula-
res, con pequefia membrana peripapilar en proceso de
reabsorcion, retina aplicada y vascularizada en toda su
extension. Se da alta hospitalaria y se recomienda
seguimiento ambulatorio.

Discusidén

Aunque la sepsis neonatal es una causa frecuente
de mortalidad en paises en desarrollo, la endoftalmitis
secundaria es raramente reportada?.

Se ha visto una disminucion en la incidencia de
endoftalmitis neonatal de aproximadamente 6% por
ano, con una incidencia en 1998 de 8.71 casos por
100,000 nacidos vivos, comparado con el 2006 de 4.42
por 100,000. Esta disminucion en las cifras es secun-
daria a la mejoria en los cuidados neonatales, en la
profilaxis antimicrobiana y la farmacoterapia para infec-
cién sistémica*. Sin embargo, hay paises como India
en donde una serie de casos de un hospital de refe-
rencia describe una incidencia de un caso de endof-
talmitis neonatal por cada 1,000 nacidos vivos. Basu
et al. concluyen que su mayor incidencia se debe a las
caracteristicas de la poblacion dentro de la unidad de
cuidados intensivos neonatales, en su mayoria pacien-
tes pretérmino con extremado bajo peso al nacer, asi
como una alta tasa de infeccion por microorganismos
multirresistentes, que complican el tratamiento de la
sepsis neonatal y aumentan el riesgo de diseminacion
enddgenaZ.

En nuestra poblacién también debemos tener en
cuenta el tiempo promedio entre la aparicion de sinto-
mas, la sospecha diagndstica y la valoracion

Figura 2. Vitrectomia posterior realizada en ojo derecho
con hallazgos de vitreo purulento, membranas y
abscesos vitreos, retina aplicada.

Figura 3. Al finalizar vitrectomia posterior realizada en
ojo derecho, con liberacion de membrana vitreas.

especializada; y como estos factores juegan un papel
clave a la hora del diagndstico y tratamiento oportuno.
En el caso presentado la remision fue 35 dias después
del nacimiento a pesar de las complicaciones infeccio-
sas descritas, el deterioro clinico y la asimetria al fondo
de ojo. En una serie de casos por Jalali et al. que
incluia 31 ojos a lo largo de 12 afos, el intervalo pro-
medio entre la aparicion de signos o sintomas de una
endoftalmitis, al momento de referencia a una valora-
cién especializada en un hospital de tercer nivel, fue
de 13 dias (2-105 dias), en un pais en via de desarrollo.
Considerandose como posibles razones para la demora



de la referencia la pobre conciencia entre pediatras, la
dificultad de realizar un adecuado examen oftalmoldgico
y la inhabilidad del bebé de comunicar sintomas espe-
cificos. Ademas, dentro del andlisis y la impresion diag-
nostica en el momento de la referencia, la endoftalmitis
neonatal estaba descrita como sospecha solamente en
un 31% de los casos'.

Llama la atencién en el caso descrito, los cultivos
negativos, a pesar de la evidencia y sospecha clinica;
sin embargo, el paciente ya habia recibido tratamiento
sistémico en dos oportunidades previo al ingreso a la
institucion. Distintos estudios han demostrado una sen-
sibilidad y especificidad variable de los cultivos vitreos,
para el diagnostico de endoftalmitis. O’Shea et al.
encontraron previo al inicio de manejo antibiético, una
sensibilidad del 82.3% y especificidad del 57.89%, con
valores predictivos positivos y negativos del 45.0 y
88.8% respectivamente; en casos de endoftalmitis
tanto endégena como exdgena®. Mientras que un estu-
dio que incluyd unicamente casos de endoftalmitis
enddégena, mostro una positividad de los cultivos
intraoculares del 28.6%, y este porcentaje disminuyd
al 0% en casos en los que ya se habia iniciado manejo
con antibiético sistémico’8.

Si bien el diagndstico en el paciente enunciado es
dificil, tendremos que tener en cuenta varios factores
que hacen de la endoftalmitis el diagndstico mas pro-
bable. En primera instancia y como lo descrito por
Saiman et al.®, se aumenta el riesgo en todo paciente
que requiere ventilacién mecanica, como en el caso
de la paciente expuesta con requerimiento de intuba-
cién orotraqueal por 10 dias, sumado al bajo peso para
la edad gestacional y un antecedente de bacteriemia.
Combinando estos tres factores simultdaneamente con
el resto de comorbilidades como la prematuridad y la
hemorragia de la matriz germinal, auguran un pronds-
tico mas desfavorable y una sospecha clinica mayor
hacia el diagndstico de endoftalmitis. Adicionalmente,
y en contexto de una respuesta clinica satisfactoria al
tratamiento antibidtico intravitreo, se hacen menos
probables otros diagndsticos no infecciosos como reti-
nopatia del prematuro, uveitis virica o retinoblastoma
que de otro modo no hubieran respondido al trata-
miento instaurado.

Conclusion

Es fundamental basarse en los hallazgos clinicos
a la hora de iniciar un tratamiento oportuno en sos-
pecha de endoftalmitis neonatal. Dado que, aunque
los cultivos sean negativos en muestras vitreas, la
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subsecuente respuesta al tratamiento y la clara mejo-
ria clinica soportan el diagndstico final en donde se
considerd que la bacteriemia era la causa de la
endoftalmitis’.

Aunque tedricamente durante la endoftalmitis la
barrera hematorretiniana usualmente esta rota, permi-
tiendo el ingreso de antibidticos sistémicos adminis-
trados, esta descrito que la inyeccidén intravitrea de
antibidtico es el tratamiento de eleccién, por lo gene-
ral con una combinacion de vancomicina mas amika-
cina o ceftazidima®".

Hay casos especificos mas graves, como el pre-
sentado en este articulo, donde es necesario un tra-
tamiento agresivo y definitivo con vitrectomia posterior
mas infusidn intravitrea de antibidtico. Esto puede
llevar a un desenlace anatémico més favorable, que
permita mejorar el pronéstico del ojo infectado?®?.
Sin embargo, hay que considerar que la vitrectomia
en los nifnos, sobre todo en neonatos, es técnica-
mente mas retadora por la diferencia en la anatomia,
por lo que requiere un especialista entrenado en
estas?.

Se reitera la importancia de reconocer y sospechar
la endoftalmitis neonatal como agravante de la condi-
cion sistémica, puesto que el diagndstico, y por ende
el tratamiento oportuno, tiene la posibilidad de ade-
cuada recuperacion visual, mejorando el prondstico a
largo plazo del globo ocular infectado.
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