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Endoftalmitis endégena por Klebsiella pneumoniae: reporte de
2 casos Y revision de literatura referente a K. pneumoniae
hipermucoviscosa e hipermucovirulenta
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Resumen

Objetivo: Reportar dos casos de endoftalmitis endégena por Klebsiella pneumoniae hipermucoviscosa y revisar las carac-
teristicas clinicas de esta entidad que ha aumentado su prevalencia en paises occidentales. Observaciones: Dos pacien-
tes fueron diagnosticados con endoftalmitis enddgena por K. pneumoniae con confirmacién microbiolégica de un origen
abdominal, uno de ellos por un absceso hepatico y el otro por un absceso renal. Ambos pacientes fueron sometidos a vi-
trectomia precoz, y a antibidticos intravitreos/intravenosos, no obstante uno requirio evisceracion y el otro presenté una
agudeza visual de percepcion de luz. Conclusiones e importancia: K. pneumoniae es la primera causa de endoftalmitis
enddgena en Asia oriental, pero es poco frecuente en los paises occidentales. Sin embargo su prevalencia en esta ultima
poblacion parece estar aumentando en asociacion con las variantes hipermucoviscosas e hipervirulentas de este microor-
ganismo. La deteccion temprana y el tratamiento temprano de esta enfermedad son fundamentales para preservar la ana-
tomia del ojo.
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Abstract

Objective: To report two cases of hypermucoviscous Klebsiella pneumoniae endogenous endophthalmitis and to review the
clinical characteristics of this aggressive disease whose prevalence appears to be increasing in western countries.
Observations: Two patients were diagnosed with K. pneumoniae endogenous endophthalmitis with microbiological confir-
mation of an abdominal source, one from a hepatic abscess and the other with a renal abscess. Both patients underwent
early vitrectomy, and intravitreallintravenous antibiotics, nonetheless one required evisceration and the other presented a
postoperative visual acuity of light perception. Conclusions and importance: K. pneumoniae is the first cause of endogenous
endophthalmitis in eastern Asia, but it is rare in western countries. Nevertheless, its prevalence in the latter population appears
to be increasing in association with the hypermucoviscous and hypervirulent variants of this microorganism. The early detec-
tion and early management of this disease are pivotal to preserve the anatomy of the eye.
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Introduccion

La endoftalmitis es una enfermedad caracterizada
por inflamacién e infeccién severa a nivel intraocular,
comprometiendo principalmente la cavidad vitrea'2. Su
clasificacion tiene en cuenta la fuente de infeccion: se
denomina exdgena aquella asociada a trauma ocular
o procedimiento quirdrgico oftalmoldgico, y endégena
a la secundaria a diseminacion hematégena®#. Esta
ultima corresponde aproximadamente al 2-8% del total
de endoftalmitis y se asocia a factores de riesgo como
diabetes mellitus, insuficiencia renal, malignidad, uso
prolongado de corticosteroides, alimentacion parente-
ral, alcoholismo y enfermedad hepética, entre otros®®.

La endoftalmitis endégena (EE) por Klebsiella pneu-
moniae es ampliamente reportada en paises orientales,
convirtiéndose en causa del 54-61% de todos los casos
de EE en Asia Oriental’. Actualmente, en paises occi-
dentales la prevalencia de esta patologia no supera el
4.3% de todas las EE, pero se reporta en aumento. Este
hecho se asocia a las variantes hipermucoviscosa
(KpHm) e hipervirulenta (KpHv) de esta entidad, las
cuales seran discutidas en este documento.

Descripcion de casos
Caso 1

Paciente de género femenino de 48 afos, con ante-
cedentes de diabetes tipo 2 y control metabdlico inade-
cuado, que acudi6 a urgencias tras presentar dos dias
con dolor ocular izquierdo asociado a 0jo rojo y vision
borrosa. Al examen oftalmoldgico se documenté agu-
deza visual de 20/25 en el ojo derecho (OD) y movi-
miento de manos en el ojo izquierdo (Ol). El examen
del Ol presentaba pupila no reactiva, leve edema de
parpados, hiperemia conjuntival y quemosis, membra-
nas pupilares inflamatorias en la camara anterior, sin-
equias posteriores en 360 grados y celularidad de 4
cruces (Standardization of Uveitis Nomenclature [SUN]
Working Group) en cdmara anterior. El ojo contralateral
no presentaba alteracion. La paciente fue hospitalizada
por sospecha de EE, se instaurd manejo antibiético
endovenoso con ceftriaxona 2 g cada 24 h y vancomi-
cina 10 mg/kg cada 8 h y se solicitaron estudios de
extension. Los examenes de laboratorio evidenciaron
leucocitosis, trombocitosis y cetoacidosis diabética.
Adicionalmente, se obtuvo reporte de ecografia abdo-
minal total y una tomografia computarizada de abdo-
men que identificaron signos de pielonefritis aguda
asociada a un absceso perirrenal.

Dados los hallazgos paraclinicos, se diagnostica EE
secundaria a un absceso perirrenal, y se decide realizar
intervencion quirdrgica dentro de las primeras 24 horas
posteriores a ingreso. El procedimiento consistié en la
facoemulsificacion del cristalino sin implantacion de lente
intraocular, lavado de la camara anterior, vitrectomia
posterior via pars plana con toma de muestras de vitreo
e infusion continua de mezcla de vancomicina y ceftazi-
dima, durante el procedimiento adicionalmente por parte
de radiologia intervencionista se realiz6 drenaje percu-
taneo de coleccidn perirrenal. Los estudios microbioldgi-
cos de los focos oculares y perirrenales fueron positivos
para KpHm de patron de sensibilidad habitual, por lo que
se continu¢ el tratamiento intravenoso con ceftriaxona y
el manejo tdpico con moxifloxacino al 0.5%. Se alcanzd
una agudeza visual de percepcion de luz (PL), y el
paciente fue dado de alta cuando los signos inflamato-
rios oculares y la condicion sistémica mejoraron.

Caso 2

Paciente de género masculino de 50 afos con ante-
cedente de diabetes mellitus tipo 2 e inadecuado con-
trol metabdlico, que consulté por cuadro clinico de tres
dias de evolucién consistente en dolor abdominal, aso-
ciado a episodios febriles no cuantificados y tos seca.
El paciente fue hospitalizado por sospecha de infec-
cion por coronavirus 2 del sindrome respiratorio agudo
grave (SARS-CoV-2), la cual fue descartada posterior
a la realizacién de prueba de reaccion en cadena de
polimerasa transcriptasa inversa (RT-PCR).

Durante la hospitalizacion aumentaron los requeri-
mientos de oxigeno del paciente, por lo cual ingresé
en la unidad de cuidados intensivos, y se solicitaron
estudios complementarios, incluyendo hemocultivo y
tomografia computarizada de abdomen. Estos ultimos
examenes demostraron bacteriemia por KpHm vy la
presencia de un absceso hepatico en fase flegmonosa.
De acuerdo con los hallazgos se instauré manejo anti-
bidtico con cefazolina y metronidazol.

Pese a la evolucion sistémica favorable del paciente,
se solicité valoracion por oftalmologia al presentar
hiperemia conjuntival y deterioro de la visién en Ol. Al
examen oftalmoldgico inicial se documentd agudeza
visual de 20/30 en OD vy percepciéon de luz en Ol.
Adicionalmente en Ol se describe edema bipalpebral,
quemosis, edema corneal grado Il, membrana pupilar
inflamatoria, celularidad de 4 cruces en camara ante-
rior (SUN Working Group), presion intraocular de
43 mmHg y fundoscopia impracticable por opacidad de
medios.
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Figura 1. Tomografia computarizada con contraste. Corte coronal (A) y axial (B) que identifican una coleccion liquida
multiloculada de contornos bien definidos y morfologia irregular que involucra los segmentos | y V del higado
desplazando estructuras vasculares adyacentes y rodeando parcialmente la vena cava intrahepatica. Lesion de

aproximadamente 44 x 49 x 96 mm (L x An x Al), 105 cc.

Teniendo en cuenta lo anterior, se sospecha EE secun-
dariaaabsceso hepatico (Fig. 1 Ay B). Consecuentemente,
se practicO manejo quirdrgico con lavado de camara
anterior, extraccion de cristalino por medio de facoe-
mulsificacion sin implante de lente intraocular, vitrecto-
mia posterior via pars plana con toma de muestras de
vitreo para cultivo e infusion continua de antibidticos
vancomicina y ceftazidima durante el procedimiento.

El cultivo vitreo resulté positivo para KpHm, por lo
cual, previo aval de la unidad de infectologia, se ajusto
el manejo antibiético a ceftriaxona.

Pese a la intervencion quirdrgica inicial, los signos
infecciosos e inflamatorios progresaron, y el paciente
desarrollé melting corneal. Teniendo en cuenta el pobre
pronostico anatomico/visual se practico evisceracion del
Ol, logrando control local y sistémico de la infeccion.

Discusion

La EE se reporté por primera vez en 1856, corres-
ponde al 2-8% de todos los casos de endoftalmitis’?,
esta presente en el 0.04% de pacientes diagnosticados
con bacteriemia y el 0.05-0.4% de aquellos diagnostica-
dos con fungemia; esta entidad presenta mortalidad del
4% en paises europeos, asiaticos y norteamericanos?®.

En el 60% de los casos es posible identificar comor-
bilidades', las principales corresponden a malignidades

sdlidas, leucemia, linfoma, diabetes mellitus, uso de dro-
gas intravenosas e inmunodeficiencia adquirida; a su
vez, estas componen los principales factores de riesgo
en poblaciones occidentales. En contraste, la enferme-
dad hepatobiliar y la diabetes mellitus representan los
principales factores de riesgo en poblaciones
orientales®*.

Las fuentes de infeccion mas frecuentes corresponden
al absceso hepatico, infeccion pulmonar, endocarditis e
infeccion de tejidos blandos. El diagndstico puede verse
retrasado en el 26% de los casos, debido a la rareza de
esta entidad y sus caracteristicas inespecificas'.

K. pneumoniae es un microorganismo gramnegativo,
encapsulado e inmovil, que conforma la flora normal
gastrointestinal y nasofaringea humana?®. Patolégicamente
se asocia a absceso hepatico piogénico, con incidencia
del 3-11% de EE en Asia Oriental®.

En la ultima década, la infeccion metastasica por espe-
cies de Klebsiella ha aumentado su prevalencia en Asia
Oriental, convirtiéndose en causa del 54-61% de todos
los casos de EE en esta poblacion®. Chung et al. asocian
este hallazgo a una nueva variante de K. pneumoniae
descrita por primera vez a mediados de 1980-1990 en
Taiwan: KpHm'. La enfermedad asociada a este microor-
ganismo fue descrita por Shon et al. como un sindrome
adquirido en la comunidad en pacientes sin antecedente
de enfermedad hepatobiliar, quienes inician con absceso
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hepatico piogénico presentando tendencia a distribucion
metastasica lejana como endoftalmitis y meningitis. Esta
caracteristica es comun a ciertos patbgenos grampositi-
vos como Staphylococcus aureus, pero es infrecuente en
K. pneumoniag clasica u otros gramnegativos®.

El andlisis genémico de KpHm indica su pertenencia
a los serotipos capsular K1 y K2. Catalan-Najera et al.
describen que este fenotipo puede coexistir con el feno-
tipo KpHyv, este ultimo diferenciado por la presencia de
los genes rmpA, rmpA2, aerobactina, yersiniabactina,
pld1, KpnO porina y mayor contenido de acido sidlico®.
Se considera que la presencia de estos factores otorga
mayor agresividad al microorganismo; en asociacion a
la estructura capsular que le confiere proteccion contra
la accién bactericida del complemento, péptidos antimi-
crobianos y la opsonizacién por parte de anticuerpos®.

A pesar de su impacto en poblaciones asiaticas, esta
entidad continda siendo exdtica en la comunidad occi-
dental. En 2014, Sridhar et al. reportaron 10 casos de
endoftalmitis ocasionada por especies de Klebsiella en
el Bascom Palmer Eye Institute de Miami durante un
periodo de 22 afos, 5 casos (71.4%) positivos para
K. pneumoniae y 2 casos (28.57%) positivos para
K. oxytoca, 4 casos (57%) confirmados con tap vitreo
y Unicamente 3 casos (42.8%) correspondientes a EE
(8 casos reportados en un estudio anterior). Los autores
reportan que esta entidad es infrecuente en EE.UU., se
describe Unicamente en escasos reportes y series de
casos, pero ha aumentado su prevalencia mundial®.

En 2017, Chung et al. documentaron las caracteristicas
clinicas y factores prondsticos de los pacientes diagnos-
ticados con EE por K. pneumoniae. Los autores reporta-
ron edad promedio de presentacion de 67.89 afos,
predominio en hombres (63.2% de casos), diabetes melli-
tus como principal comorbilidad (52.6% casos), sepsis al
momento de hospitalizacion en la totalidad de casos y
requerimiento de soporte inotrépico en el 42.1% casos’.

En cuanto a caracteristicas oftalmoldgicas, compro-
miso unilateral en el 73.7% de casos, agudeza visual
inicial MM (logMAR + 3.00), inyeccién conjuntival
(78.9%) e hipopion (36.8%). Los sintomas fueron desa-
rrollados en promedio seis dias antes de consulta a
servicio de oftalmologia, y ningun paciente presento
sintomatologia previa a diagnéstico de sepsis’.

En 2014, Jackson et al. publicaron una revision sis-
témica de la literatura que involucrd 342 casos de EE
bacteriana; de estos se obtuvo hemocultivos positivos
en el 56% de casos y al menos una muestra intraocular
positiva en el 58% de casos; de estos, el 26% prove-
nientes de camara anterior, el 59% del tap vitreo y el
41% de especimenes de vitrectomia'.

Los serotipos de K. pneumoniae asociados a EE son
sensibles a multiples antibidticos, pero intrinsecamente
resistentes a ampicilina®. At asi, el prondstico de la EE
secundaria de estos microorganismos es pobre. En
2010, Ang et al. estudiaron 71 ojos en 61 pacientes, de
estos el 80.2% derivé en pobre agudeza visual (peor a
4/200) y el 26.8% requirié evisceracion'?. Adicionalmente,
Chung et al. reportan mortalidad del 21.1% (4 de 19
pacientes) secundario a sepsis/coagulacion intravascu-
lar diseminada por K. pneumoniae’.

Las opciones terapéuticas oftalmoldgicas incluyen
inyecciones intravitreas, vitrectomia, evisceracion o
enucleacion’.

Las inyecciones intravitreas son el manejo primario
oftalmoldgico, agentes como vancomicina, ceftazidima
y amikacina, al igual que combinaciones como vanco-
micina/gentamicina, asociados o no a dexametasona,
se han reportado en la literatura”.

Desafortunadamente, al alcance de nuestro conoci-
miento, no existen estudios comparando la eficacia de
los diferentes regimenes antibidticos intravitreos en
presencia de K. pneumoniae multisensibles. Incluso
autores como Chen et al. no han evidenciado relacion
significativa entre agudeza visual final y la pronta admi-
nistracion de antibidtico intravitreo'".

En conclusién, K. pneumoniae es la principal causa
de EE en Asia oriental y su prevalencia se reporta en
aumento en poblaciones occidentales. Las variantes
hipermucoviscosa e hipervirulenta de este microorga-
nismo cursan con infeccion diseminada agresiva aso-
ciada a pobre pronostico visual. Conocer las caracteristicas
de esta enfermedad permite el diagndstico precoz y el
manejo contundente, imprescindibles para conservar la
anatomia/funcién ocular.
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