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RESUMEN

Se reporta el uso del crosslinking como tratamiento de la queratitis por Acanthamoeba en
unaserie de 7 pacientes quienes acudieron al Servicio de Cdérnea por queratitis multitratadas.
Se les realizd biopsia corneal, la cual se cultivd en solucién de Page. Los pacientes
fueron tratados con un protocolo de PACK-CXL durante mas de 5 minutos y fueron
sometidos a la exposicion a la luz UV-A. El edema del nuevo epitelio era de 2 cruces a
las 24 horas, y desaparecid a las dos semanas del procedimiento en todos los casos.
El porcentaje de desepitelizacion basal al momento del diagndstico fue de 75,7 %. La
agudeza visual mejor corregida fue de entre 20/20 y 20/30. Se concluye que el uso de
crosslinking en pacientes con Acanthamoeba en fases inicales pudiera ser una opcion
terapéutica segura y efectiva.
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ABSTRACT

A report is presented of the use of crosslinking as treatment for Acanthamoeba keratitis in
a series of 7 patients attending the Cornea Service for multitreated keratitis. Corneal biopsy
was performed, which was cultured in Page solution. The patients were treated with a

PACK-CXL protocol for more than 5 minutes and subjected to UV-A light exposure. Edema
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of the new epithelium was 2 crosses at 24 hours and disappeared 2 weeks after the
procedure in all cases. Basal de-epithelialization percentage at diagnosis was 75.7%.
Best corrected visual acuity ranged between 20/20 and 20/30. It is concluded that the use
of crosslinking in patients with Acanthamoeba keratitis in its initial stages could be a
safe and effective therapeutic option.
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Introduccion

Desde el afio 1973 se conoce que la Acanthamoeba puede ser una causa severa de ceguera
por queratitis. El diagnostico temprano y el tratamiento agresivo usando combinaciones de
farmacos antiprotozoarios nos puede dar la posibilidad de éxito en esta enfermedad
corneal. De cualquier manera, la queratoplastia penetrante puede ser el Gltimo recurso en la
progresion de la enfermedad, atn teniendo terapia maxima, dado que se puede llegar a tener
cuadros tan severos con un derretimiento estromal severo y perforacion inminente.®
Numerosos estudios han demostrado la eficacia de la luz ultravioleta (UV) para la
inactivacion de varios tipos de microrganismos, incluyendo protozoarios.>® El
crosslinking corneal (CXL) usa luz ultravioleta tipo A (UVA) vy riboflavina, y fue
usado a nivel ocular desde los afios noventa para tratar los problemas ectasicos
y el queratocono. El protocolo original de Dresden fue utilizado posteriormente para
estabilizar las ectasias iatrogénicas corneales que aparecieron posterior al LASIK (laser-
assisted in situ keratomileusis y PRK (phtorefractive keratectomy).” Este tratamiento fue
originalmente desarrollado en Europa, més precisamente en Alemania y Suiza, para

proponer una alternativa nueva a pacientes con queratocono progresivo con la opcion
de estabilizar la enfermedad y mediante un tratamiento quirdrgico extraocular. Después
de estos sucesos, la técnica se fue adaptando para el tratamiento en queratopatia bulosa y
derretimientos corneales por Ulceras. EI CXL demostr6 ser un tratamiento efectivo
para estabilizar el derretimiento no solo en tlceras corneales, sino también en

queratitis infecciosas incipientes en un periodo de 10 afios.®
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Photo activated chromophore for keratitis-corneal collagen crosslinking (PACK-CXL)
tiene un alto grado de efectividad antimicrobiana (88 %) y ha sido reportado recientemente
en un metandlisis, cuando se ha utilizado el PACK-CXL en combinacion con la terapia
antimicrobiana estandar.® La luz ultravioleta por si sola tiene una alta actividad germicida
que causa dafos directos sobre el DNA y la RNA de virus y bacterias, e inhibe la
replicacion microbiana."®%19 E| efecto de la luz ultravioleta tipo A (UV-A) en
combinacion con la rivoflavina ha demostrado ser superior en combinacion que por
separados, el cual se incrementa 10 veces mas en su citotoxicidad. En el 1X Congreso
Internacional de Crooslinking, en el afio 2013, se determino el término de PACK-CXL

para el tratamiento de enfermedades infecciosas.®

Presentacion de casos

Esta serie de casos fue realizada durante el periodo 2010-2017 en el Servicio de Cornea de
la Clinica Oftalmologia Gardufio, en Irapuato-Ledn, México. Se incluyeron 7 ojos de 7
pacientes adultos de edades entre 43 y 68 afios de edad quienes acudieron al Servicio de
Cornea por queratitis multitratadas sin diagnostico, con presencia de blefaroespasmo,
lagrimeo abundante, inflamacién de la glandula lagrimal y desepitelizacién corneal sin
secrecion y dolor intenso.

En estos pacientes, por no tener un diagndstico confirmatorio y por mala respuesta a su
tratamiento, se sospecho de la presencia de Acanthamoeba. Se les realiz6 historia clinica
dirigida; especificamente se les preguntd si eran portadores de lentes de contacto, o si
tuvieron algln traumatismo corneal y si realizaron lavado con agua corriente del grifo, asi
como la duraciéon de los sintomas, los tratamientos previos fallidos y si tenian alguna

enfermedad sistémica (Fig. 1).
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Fig. 1 - Imagenes obtenidas por biomicroscopia en las que se observa una queratitis causada por
Acanhamoeba en uno de los pacientes.

Se suspendi6 todo su tratamiento de ingreso por espacio de 24 horas y se
indicaron cultivos para bacterias y hongos por 24, 48 y 72 horas, los cuales se reportaron
negativos. Se realizd biopsia corneal y se cultivo en solucién de Page afiadiendo E. Coli para
confirmar el diagndstico.

Estos pacientes fueron tratados con un protocolo de PACK-CXL mas 5 minutos extras de
exposicion de luz UV-A. Inicialmente se aplicO anestesia topica en la cornea (gotas
de tetracaina al 0,1 % por un periodo de 5 a 15 minutos); el epitelio fue
removido manualmente con una hoja de bisturi que se extendid hasta donde se observaron
infiltrados. Posteriormente fue utilizada rivoflavina isoténica al 0,1 % (Ricrolin, Sooft,
Italy) dentro de un anillo de succién modificado perteneciente a un trépano de Barron
como recolector de riboflavina y protector del limbo por un periodo de 15 minutos.
Después, la cornea fue irradiada durante 35 minutos con luz UV-A 3 mW/cm?, con una
longitud de onda de 370 nandémetros por un aparato CCL-VARIO (Huenenberg,
Suiza) con una distancia de trabajo de 45 mm y un diametros de 7,0 a 11 mm.
El posoperatorio se manejé con parche oclusivo para buscar una rapida recuperacion del
epitelio con cloranfenicol unglento 5 mg/g durante las primeras 72 horas, con revisiones
periodicas cada 24 horas hasta su total epitelizacion, y posteriormente se manejo
con hialuronidato de sodio cada 2 horas por un mes.

El edema del nuevo epitelio era de 2 cruces (+) a las 24 horas, el cual habia desaparecido a

las dos semanas del procedimiento en todos los casos. El porcentaje de desepitelizacion
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basal de las corneas al momento del diagndstico fue de 75,7 %. Los resultados de los cultivos
en PAIGE nos muestran las amibas en fresco y con esto se corrobora el resultado de

queratitis por Acanthamoeba en estos 7 casos (Fig. 2).

Fig. 2 - Examen en fresco de un cultivo de Acanthamoeba en la que se observan quistes.

En las primeras 24 horas el tratamiento fue favorable, con mejoria de los sintomas como
disminucion del dolor, blefaroespasmo y lagrimeo. Se pudo realizar el examen de la agudeza
visual. Dos de los pacientes tenian agudeza visual de 20/200; uno de 20/100 y cuatro de
20/150. La biomicroscopia nos revela resolucion parcial del defecto epitelial y edema en el
epitelio nuevo en todos los casos.

A las 72 horas se observo epitelio con edema + y una epitelizacion del 90 % en todos los
casos. A los 7 dias postratamiento observamos una epitelizacion del 100 % con
edema central + en los pacientes. Tres semanas mas tarde, se encontraron corneas con
un haze grado 1y a las 5 semanas cdrneas trasparentes con epitelio sano. A los dos meses de
tratamiento los 7 pacientes se encontraban con agudeza visual, en cuatro de ellos de 20/20

y en tres de 20/25 con su mejor correccion (Fig. 3).
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Fig. 3 - Imagenes obtenidas por biomicroscopia, en las que se observa epitelizacion
postratamiento.

Discusion

La infeccidn corneal por Acantamoeba se ha descrito desde la década de los 70. Entre los
factores de riesgo mas importantes esta descrito el uso de lentes de contacto, el traumay el
agua contaminada. Sin embargo, algunos factores diferentes se han visto en paises en
desarrollo, como trauma con insectos y trauma corneal.”” En nuestro estudio todos los
pacientes refirieron trauma, e incluso algunos asociados con insectos, y todos ellos usaron
agua probablemente contaminada, ya que todos provenian de la misma zona del estado.

El diagnostico se puede sospechar por el cuadro clinico, la microscopia especular, los
raspados y los cultivos corneales.”) En el presente estudio no se realiz microscopia por no
tener acceso a dicho equipo, lo que constituyd una limitacién en nuestro estudio; sin
embargo, en todos los pacientes que se rasparon, se logro aislar el microrganismo en fresco,
lo cual nos confirma el diagndstico en estos 7 casos. Como se menciona en la literatura, la
observacion en fresco y el PCR son los diagndsticos definitivos de Acanthamoeba.®

El dnico tratamiento médico que se ha comprobado que es efectivo, y mas en su fase de
trofozoito, son los derivados de biguanidas, aunque tambien existen diferentes estudios con
voriconazol,® que se ha visto que son efectivos para tratar la enfermedad. Alkharashi y
otros hicieron una revision de base de datos del Pubmed, y concluyeron que la queratitis por

Acantamoeba responde bien a la biguadinas, ya que mejora entre el 78 y el 86 % con
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tratamiento médico; sin embargo, son tratamientos muy largos que van desde los 51 a los
145 dias.”) Es por eso que este trabajo, ante la sospecha clinica (que posteriormente
buscar la posibilidad de acortar tiempos y, por tanto, tratar de evitar secuelas o dafio
mayor.

Todos nuestros pacientes terminaron con capacidad visual final de 20/40 o mejor.
Aunque fue pequefia la muestra, la baja incidencia de la enfermedad representa resultados
positivos.

Con estos resultados podemos concluir que el uso de crosslinking en pacientes
con Acanthamoeba en fases iniales pudiera ser una opcion terapéutica seguray

efectiva. Sin embargo, tendremos que ampliar la muestra de estos casos.
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