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. RESUMEN

Objetivo: Determinar si la natamicina topica al 5% es efectiva en el tratamiento
de la queratitis micética, en pacientes atendidos en el Instituto Regional de

Oftalmologia- JSU durante el periodo enero 2016 a diciembre del 2021.

Material y métodos: Este estudio corresponde a un disefio observacional, de
cohorte Unica retrospectiva, longitudinal. Se incluyerona 72 pacientes con
queratitis micética, segun criterios de seleccion, atendidos en el Instituto
Regional de Oftalmologia- JSU durante el periodo enero 2016 a diciembre del
2021.

Resultado: La edad promedio que se obtuvo fue de 43 afos; el género que
predominé con 79.2% fue masculino. Segun la procedencia, La Libertad
obtuvo el mayor nimero de casos con un 62,5%. El tratamiento con natamicina
topica al 5% fue efectivo en la mejoria funcional y en la mejoria clinica en el
79,2% y 83 % respectivamente. Posterior al tratamiento, el 94% de casos no
presentaron infiltrado, el 93% tuvieron ausencia de hipopion y disminucion del
tamafio del defecto epitelial <1 mm? fue un 90.3% de los casos. El antecedente

con mayor incidencia fue el trauma ocular 56,9%.

Conclusion: la natamicina topica al 5% es efectiva en el tratamiento de la
queratitis micética, en pacientes atendidos en el Instituto Regional de
Oftalmologia- JSU durante el periodo enero 2016 a diciembre del 2021.
Palabras claves: natamicina tépica al 5%, efectividad, queratitis micotica.



ABSTRACT

Objective: To determine if 5% topical natamycin is effective in the treatment of
fungal keratitis, in patients treated at the Regional Institute of Ophthalmology-JSU
during the period January 2016 to December 2021.

Material and methods: This study corresponds observational, retrospective,
longitudinal single cohort design. 72 patients with fungal keratitis were included,
according to selection criteria, attended at the Regional Institute of Ophthalmology-
JSU during the period January 2016 to December 2021.

Results: The average age obtained was 43 years; the gender that predominated
with 79.2% was male. According to the origin, La Libertad obtained the highest
number of cases with 62.5%. Treatment with 5% topical natamycin was effective in
functional improvement and clinical improvement in 79.2% and 83% respectively.
After treatment, 94% of cases did not present an infiltrate, 93% had an absence of
hypopyon and a decrease in the size of the epithelial defect <1 mm2 was 90.3% of

the cases. The history with the highest incidence was ocular trauma 56.9%
Conclusion: 5% topical natamycin is effective in the treatment of fungal keratitis, in
patients treated at the Regional Institute of Ophthalmology-JSU during the period

January 2016 to December 2021.

Keywords: 5% topical natamycin, effectiveness, fungal keratitis.



INTRODUCCION

La queratitis micética, también conocida como queratitis fungica,
gueratomicosis u oculomicosis, es una enfermedad grave que amenaza la
vision. Es mas comun en las regiones tropicales y subtropicales, y representa
aproximadamente 20% a 60% de todas las infecciones corneales con cultivo
positivo @, A nivel mundial es la causa mas comiin de ceguera de causa
corneal, con una incidencia estimada de 2,5 a 799 casos por cada 100.000

habitantes por afio. @

Segun su epidemiologia, los varones se ven afectados con mayor frecuencia,
y se observa una mayor incidencia en trabajadores del sector agricola. Se
reporta un 4% de afectados en edades pediatricas, siendo predominante en la
edad adulta (20 a 50 afios). ©®

La queratitis micdtica se asocia frecuentemente a un mal prondstico visual
porque causa afectacion de las capas profundas de la cérnea; su diagnostico
es un desafio debido al bajo rendimiento del cultivo, ademas de las limitadas
opciones Yy la resistencia al tratamiento. Se han reportado infecciones no
controladas que a menudo progresan a endoftalmitis, con riesgo de

evisceracion o enucleacion 45,

Existen factores de riesgo que pueden predisponer a una infeccién micética,
como un traumatismo ocular o una lesién por materia organica (fuente animal
y vegetal, incluso por particulas de polvo) €7, Otros factores predisponentes
para la queratitis por hongos filamentosos incluyen una cirugia ocular previa,
enfermedades cronicas de la superficie ocular, uso de lentes de contacto, uso
cronico de corticosteroides topicos o sistémicos y enfermedades
inmunosupresoras como el VIH o SIDA @), El ser usuario de lentes de contacto
genera un mayor riesgo de desarrollar esta infeccion, debido a la falta de
educacion en las medidas higiénicas oculares y al uso inadecuado de las

soluciones de limpieza ©.



Dentro de los agentes, el 95% de casos son causados por las especies
Fusarium, Aspergillus y Candida spp. En climas tropicales y subtropicales los
hongos filamentosos son los patdgenos de mayor frecuencia mientras que las

levaduras son mas comunes en climas templados. 10

La presentacion clinica de la queratitis micética suele ser subaguda, con dolor
ocular seguido de visién borrosa, eritema, lagrimeo, fotofobia y secrecion
profusa. En los signos clinicos encontramos ulceracion y opacidad de la cornea
progresiva, pudiendo evolucionar a una uveitis micética y, en algunas
ocasiones a una endoftalmitis. La complicacién mas comun es la cicatrizacion
corneal densa, que conlleva a discapacidad visual o ceguera hasta la pérdida
del globo ocular. Dentro del diagnéstico diferencial se incluyen a la infecciones

bacterianas, virales o parasitarias ¢11),

El diagndstico se confirma mediante raspados de la cOrnea para microscopia
directa y cultivo, pero existen otros métodos como los moleculares y la
microscopia con focal in vivo; incluso puede ser necesaria en algunos casos
una biopsia de coOrnea, sin embargo, no existe una prueba de diagnostico

inmediata. 12

El tratamiento implica el uso de farmacos oftdlmicos antimicéticos
administrados por via tépica, sistémica, inyecciones intracamerales o
intracorneales. Los principales farmacos utilizados son los polienos como la
natamicina al 5%, especifica para hongos filamentosos, y la anfotericina B al
0,15% para hongos levaduriformes. Entre otros farmacos que se puede
emplear tenemos a los azoles/imidazoles (ketoconazol, miconazol, econazol)

o triazoles (itraconazol, voriconazol) (1314

La natamicina es la Unica formulacién antifingica que ha sido aprobada para
el tratamiento de infecciones oculares flngicas. . Es un polieno, que se

enlaza a los esteroles de la membrana celular del hongo, causando incremento



en su permeabilidad permitiendo la pérdida de materiales celulares esenciales,
llevando a la lisis celular. Ademas, actua inhibiendo los factores de virulencia
y las respuestas inmunitarias innatas de estos patégenos (9),

La respuesta clinica mas importante es la mejora de la agudeza visual. Este
resultado es relevante porque se correlaciona con la gravedad de la
enfermedad y respuesta del tratamiento, los cuales tiene un impacto directo en
la calidad de vida del paciente. Una reepitelizacion rapida y un menor tamafio
de infiltrado o cicatriz a partir del dia 7 en adelante, indica una adecuada
respuesta al tratamiento ),

El esquema de tratamiento con antimicotico topico que se emplea en el IRO
inicia con una gota cada hora mientras el paciente esta despierto durante 1
semana, y segun evolucion, se realiza la reduccién en forma escalonada
habitualmente en un periodo de 4 semanas @8

Prajna N y col; evaluaron los resultados clinicos del tratamiento con natamicina
comparado con voriconazol tépico para la queratitis fungica por medio de un
ensayo clinico multicéntrico, con doble enmascaramiento que incluyé 120
pacientes; el resultado primario fue evaluar la mejor agudeza visual corregida
con anteojos a los 3 meses; otros resultados incluyeron el tamafio de la cicatriz
y la evolucion a una perforacion corneal. El tamafio de la cicatriz a los 3 meses
fue ligeramente mayor con voriconazol (p=0,48). La efectividad en el grupo de
voriconazol fue 84% y en el grupo tratado con natamicina 85% (p 0,99) 19,

Hoffman R y col, investigaron si la clorhexidina topica al 0,2 %, que es de bajo
costo y facil formulacion, no era inferior a la natamicina topica al 5% para el
tratamiento de la queratitis por hongos filamentosos, en un ensayo clinico de
no inferioridad, aleatorizado, controlado, enmascarado simple. El analisis
primario (intencion de tratar) fue por regresion lineal, utilizando el logaritmo de
referencia del angulo minimo de resolucién (logMAR) para medir la mejor
agudeza visual corregida con anteojos (BSCVA); se seleccionaron al azar 354
participantes siendo asignados: 178 a clorhexidina y 176 a natamicina; 284
pacientes fueron evaluados para el resultado primario (141 clorhexidina, 143

natamicina). Se encontraron mas perforaciones e injertos de cornea de

8



emergencia en el brazo de clorhexidina (24/175, 13,7%) que en el brazo de
natamicina (10/173, 5,8%; P = 0,018, infecciones mixtas incluidas) (odds ratio,
0,34; IC del 95%, 0,15€0,79; P = 0,013) @7,

Sharma S y col compararon la eficacia del voriconazol 1% topico con la
natamicina topica al 5% para el tratamiento de queratitis fingica; en un estudio
prospectivo, doble ciego, aleatorizado, como ensayo clinico controlado y
registrado, donde 118 pacientes con queratitis fiUngica se trataron con dosis
idénticas con voriconazol (58) o natamicina (60) en pacientes hospitalizados
durante 7 dias y seguidos semanalmente. Mas pacientes (p=0,005) con
natamicina (50/56, 89,2%) tenian Ulcera curada o resuelta en comparacion con
voriconazol (34/51, 66,6%) en el dltimo seguimiento, la mejora en la vision fue
mayor en los pacientes en el grupo de natamicina en comparacién con el
voriconazol en el dia 7 (p = 0,04) y significativamente mayor en la visita final
(p=0,01). En el grupo tratado con natamicina, la agudeza visual final fue
significativamente mejor (p = 0,005, rango con signo de Wilcoxon prueba) en
pacientes con queratitis por Fusarium, pero no con queratitis por Aspergillus

(p=0,714, prueba t pareada) .

Abhishakth G y col, evaluaron la eficacia de la natamicina tépica al 5% en el
tratamiento de la Ulcera corneal fungica; donde se incluyeron en el estudio 30
pacientes seleccionados al azar con ulcera clinicamente diagnosticada, a los
cuales se traté con Natamicina al 5%,los factores de referencia evaluados para
valorar la respuesta al tratamiento fueron: mejor agudeza visual corregida con
gafas a los 3 meses como resultado primario y la progresiéon clinica y la
seguridad de la medicacién como resultados secundarios. De 30 pacientes, 14
tenian Ulcera corneal periférica, 9 presentaron Ulcera corneal central, 4 Ulcera
corneal con esfacelo y 3 Ulcera corneal grande con perforacion. El 70% (21 de
30) de los pacientes respondieron favorablemente al tratamiento con

natamicina y la agudeza visual mejoré con una significacion estadistica de



p=0,0021. En 77 % (23 de 30) de los pacientes, el margen de la Ulcera remitio,

el tamafio del hipopion y las lesiones satélites se redujeron 2V

Al ser la queratitis infecciosa una enfermedad comun en nuestro medio, a nivel
hospitalario su incidencia es de 44.45%, de los cuales, 25% de los casos son
de etiologia micotica, los cuales presentan alto riesgo de evolucionar con
pérdida de la vision, es por eso que consideramos pertinente la realizacion de
esta investigacion, ante la necesidad de contar con evidencia que avale el
resultado de los esquemas de tratamiento empleados en nuestro medio. Existe
evidencia previa en otras poblaciones sobre los beneficios de la natamicina
tépica para la resoluciéon de esta enfermedad, por eso consideramos apropiado
valorar su efectividad en nuestra poblacion y realidad, teniendo en

consideracion la carencia de estudios previos en nuestro pais. ¢4
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[ll.  ENUNCIADO DEL PROBLEMA

¢Es la natamicina topica al 5% efectiva en el tratamiento de la queratitis
micotica, en pacientes atendidos en el Instituto Regional de Oftalmologia-
JSU durante el periodo enero 2016 a diciembre del 20217

IV. OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL
Reportar si la natamicina topica al 5% es efectiva en el tratamiento de la
gueratitis micotica, en pacientes atendidos en el Instituto Regional de
Oftalmologia- JSU durante el periodo enero 2016 a diciembre del 2021
OBJETIVO ESPECIFICO
e Determinar el porcentaje de paciente con ganancia mayor o igual a
1 fila de agudeza visual posterior al tratamiento con natamicina
tépica al 5%.
e Comparar las caracteristicas clinicas de la queratitis micotica antes
y a las 4 semanas de tratamiento con natamicina tépica al 5%
e Determinar los antecedentes de riesgo en pacientes con queratitis
micética tratados con natamicina topica al 5%.
o Reportar las caracteristicas epidemiolégicas de los pacientes con
queratitis micética tratados con natamicina topica al 5%, segun edad,

género y procedencia.

V. HIPOTESIS

HIPOTESIS NULA (Ho)

La natamicina topica al 5% no es efectiva en el tratamiento de la queratitis
micotica, en paciente atendidos en el Instituto Regional de Oftalmologia-

JSU durante el periodo entero 2016 a diciembre 2021

11



VI.

HIPOTESIS ALTERNA (Ha)
La natamicina topica al 5% es efectiva en el tratamiento de queratitis

micética, en pacientes atendidos en el Instituto Regional de Oftalmologia —

JSU durante el periodo enero 2016 a diciembre 2021

MATERIAL Y METODO

5.1 TIPO DE ESTUDIO
Observacional, de cohorte Unica retrospectiva, longitudinal

5.2 DISENO DEL ESTUDIO: Cohorte Unica
5.3 DISENO EMPIRICO

P: Queratitis micética

G1: Natamicina topica al 5%
Oo: Agudeza visual antes del tratamiento

O1: Agudeza visual a las 4 semanas

TIEMPO

NR

Natamicina
tdpica 5%

Gl Og O1

Pacientes con
Oueratitis
Micotica

-AGUDEZA
VISUAL

- CLiNICA

-AGUDEZA VISUAL

- CLINICA

Alas 4 semanas de
tratamiento




5.4 POBLACION, MUESTRA Y MUESTREO
Poblaciones Universo:
Pacientes con queratitis micética atendidos en el Servicio de Enfermedades
Externas y Cdrnea del Instituto Regional de Oftalmologia —JSU, durante el

periodo enero 2016 a diciembre del 2021.

Poblaciones de Estudio:

Pacientes con queratitis micética atendidos en el Servicio de Enfermedades
Externas y Cornea del Instituto Regional de Oftalmologia — JSU, durante el
periodo enero 2016 a diciembre del 2021; que cumplan los criterios de

seleccion.

Unidad de Muestreo

Las historias clinicas de pacientes con queratitis micotica atendidos en el
Servicio de Enfermedades Externas y Cornea del Instituto Regional de
Oftalmologia — JSU, durante el periodo enero 2016 a diciembre del 2021, que

cumplan los criterios de seleccion.

Tamaino muestral:
Formula2°: No=z2d pe qe
E2
Donde:

No: Tamano inicial de muestra.

Za: 1.96.

pe: Efectividad de Natamicina tépica al 5% segun revision bibliogréfica:
0.95 (95%) .

ge =1-pe

peqe: Variabilidad estimada.

E: Error absoluto o precision. En este caso se expresara en fraccion de uno
y sera de 0.05 (5%).

Obtenemos: no=(1.96)? (pe) (ge)/ (0.05)?

n= 72 pacientes

13



Caracteristicas Generales

Criterios de Inclusion

Diagndstico de queratitis micética por examen directo de raspado
corneal con presencia de hifas

Cualquier edad

Ambos géneros

Tratamiento topico con natamicina 5% asociado o no a antibiético

tépico o sistémico

Criterios de Exclusion

Diagnéstico de queratitis de otra etiologia.

Tratamiento con dos o mas farmacos antimicoticos tépicos o
sistémicos (anfotericina, ketoconazol, fluconazol).

Indicacioén quirdrgica al momento del diagnéstico.

Diagnéstico de descematocele o perforacion corneal

Diagnéstico de ectropién palpebral

Compromiso de segmento posterior

Diagnéstico queratopatia neutrofica

14



5.5 VARIABLES

VARIABLE

Tratamiento con natamicina
topica al 5%

Efectividad  Efectividad
tratamiento = Funcional
con

hatamicina o ividad
topicaal Clinica

5%

Edad

Género

Procedencia

Antecedente de Riesgo

TIPO

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

Cuantitativa

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

ESCALA
INDEPENDIENTE

Nominal

DEPENDIENTE
Nominal

Nominal

INTERVINIENTES

Discreta

Nominal

Nominal

Nominal

REGISTRO DE DATOS

Registra Prescripcion SI- NO

Ganancia en N°de filas - 21fila SI-NO
en Agudeza Visual - <1fila

Ausencia de infiltrados
estromal SI-NO
Ausencia de hipopion SI-NO

Disminucién del Defecto
epitelial <1mm 2 SI-NO

Fecha de Nacimiento  Afios

Fenotipo Masculino /Femenino

Ambito geografico  Urbano — rural.

Trauma Ocular SI-NO

Uso de lentes
de contacto SI-NO

Uso de corticoides SI-NO

Enfermedades
Inmunosupresion SI-NO

15



VII.

1.6 DEFINICIONES OPERACIONALES

Tratamiento con Natamicina tépica al 5%: antimicotico administrado por
via topica, cuya prescripcion estuvo registrada en la historia clinica, con la
posologia de acuerdo al esquema de manejo de la Guia Clinica de queratitis
micética del Instituto Regional de Oftalmologia, desde el diagndstico hasta
las 4 semanas de control :8

Efectividad del tratamiento: la efectividad funcional fue a través de la
mejoria de la agudeza visual = a una linea de visién a las 4 semanas del
tratamiento mayor a un 70% de los pacientes. La efectividad clinica fue
evaluada segun la resolucion de la lesion corneal (ausencia de infiltrado,
ausencia hipopion y disminucion del defecto epitelial <lmm? de area) a las 4
semanas del tratamiento mayor a un 70% de los pacientes estudiados )
Edad: numero de afos vividos al momento del diagndstico, registrado en
historia clinica'®.

Género: fenotipo sexual en base a caracteristicas biolégicas que diferencian
al hombre de la mujer, registrado en historia clinica’®.

Procedencia: lugar de residencia del paciente, registrada en la historia
clinica?'.

Antecedentes de Riesgo: uso de lente de contacto, uso prolongado de

corticoides, enfermedades asociadas a inmunosupresion, trauma ocular ¢'-1)

PROCEDIMIENTOS Y TECNICAS

Se solicitd las aprobaciones y permisos requeridos a Instituto Regional de
Oftalmologia (Comité de Etica en Investigacion)

Se solicitd a la Unidad de Estadistica del Instituto el acceso a todas las
historias clinicas con diagnostico de queratitis micdtica de pacientes
atendidos durante el periodo de estudio y se procedié a seleccionarlas de
acuerdo a los criterios de inclusion del estudio.

Se tomaron los datos pertinentes al estudio en forma anénima, los cuales

fueron registrados en la hoja de recoleccion de datos disefiada para tal fin.

16



5.7 PLAN DE ANALISIS DE DATOS:

Estadistica Descriptiva:

La informacion recopilada fue ingresada a una matriz de datos en el
programa Microsoft Excel 2016, y luego importados al Paquete Estadistico
IBM SPSS STATISTICS 26 para su respectivo procesamiento.

Estadistica Analitica

En el andlisis estadistico se utilizé la prueba McNemar para el analisis de
las variables cualitativas. Las variables cuantitativas fueron analizadas
utilizando el rango de Wilcoxon cuando no presentaron distribucion normal,
y la prueba Z para las variables que si la presentaban. Las asociaciones se
consideraron significativas si la posibilidad de equivocarse fue menor al 5%
(p < 0.05).

Estadigrafo de estudio: calculamos la tasa de mejoria de agudeza visual

y la tasa de curacién de Ulcera corneal.

5.8 ASPECTOS ETICOS:
La presente investigacion conté con la autorizacion del Comité de
Investigacion de la Universidad Privada Antenor Orrego y el Comité de Etica
en Investigacion del Instituto Regional de Oftalmologia. Se guardd la
confidencialidad de la informacién tomando en cuenta la Declaracion de
Helsinki Il (Numerales: 11, 12, 14, 15,22 y 23)?’y la Ley General de Salud (D.S.
017-2006-SA y D.S. 006-2007-SA)?%, guardando el anonimato de los
participantes, haciendo uso de una codificacidon numérica para la identificacion
de los formatos de recoleccion de datos. Unicamente los investigadores

tuvieron acceso a la informacién materia de investigacion.

17



VIIl.  RESULTADOS

La mejoria funcional se evidencié con la ganancia mayor o igual a 1 fila en la
agudeza visual, habiéndose encontrado que en un 79.2 % de casos presentaron
mejoria posterior a las 4 semanas de tratamiento con natamicina topica al 5% pero

el 20.8% de paciente no presentaron mejoria visual. (Tabla N.°1)

Comparamos las caracteristicas clinicas antes y después del tratamiento con
natamicina topica al 5 %, donde se evidencid que antes: el 42% tuvo infiltrados ,33%
hipopion y el tamafio del defecto epitelial tuvo una mediana de 7.59 mm?; Después
de este se obtuvo: el 6% presentaron infiltrados, 7% hipopion y tamafio del defecto
epitelial fue de 0.5 mm?2. (Tabla N.°2)

Efectividad clinica segun sus criterios, el 94% de los casos no presentaron
infiltrados, el 93% no presentaron hipopion y el 90.3% tuvieron disminucion de
defecto epitelial < 1 mm 2 a las 4 semanas de tratamiento, cada criterio obtuvo un

porcentaje mayor al 70%. (Tabla N°3)

Del total de los pacientes estudiados, posterior al tratamiento con natamicina
topica al 5%, se encontré que el 83% de los pacientes mostraron mejoria clinica
(Tabla N°4)

Segun su antecedente de riesgo de las historias clinicas revisadas, el traumatismo
ocular fue el mas frecuente en 41 casos que representan el 56,9%, el 34,7% no se

identificé antecedente de riesgo. (Tabla N.°5)

De las 72 historias clinicas que se revisaron, la edad promedio fue de 43 afios con
una desviacion estandar + 15.9 (27-59) afios. El género que predominé fue el
masculino, que represento el 79.2 %. El mayor niUmero de casos se observé en La
Libertad, con un 62.5%. (Tabla N.°6)

18



TABLA N°1

EFECTIVIDAD SEGUN LA MEJORIA FUNCIONAL TRATADOS CON
NATAMICINA TOPICA AL 5%

AGUDEZA VISUAL.: FRECUENCIA %
FILAS GANADAS 21

Si 57 79.2
No 15 20.8
Total 72 100.0

FUENTE: Instituto Regional de Oftalmologia: Ficha recoleccion datos: 2016-2021
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TABLA N°2

CARACTERISTICAS CLINICAS DE LA QUERATITIS MICC')TIQA ANTES Y A
LAS 4 SEMANAS DE TRATAMIENTO CON NATAMICINA TOPICA AL 5%.

CARAC'I"ERISTICAS PRE-TRATAMIENTO POS- p
CLINICAS N°=72 TRATAMIENTO
N°=72
Presencia de infiltrados 2

Si 30 42% 4 6% < 0,001
No 42 58% 68 94%
Hipopion 2
Si 24 33% 5 7% < 0,001
No 48 67% 67 93%
Tamarfio del defecto 7,59 mm? (RIC: 11,8)® 0,5 mm?(RIC: 3)° < 0,001

epitelial mm? ©®

@ Prueba de McNemar: prueba no paramétrica para muestras relacionadas con
distribucién normal

p < 0,05 significativo

b Prueba de rangos con signo de Wilcoxon: prueba no paramétrica, distribucion
normal, para variables cuantitativas

® Mediana, RIC: Rango Intercuartil

FUENTE: Instituto Regional de Oftalmologia: Ficha recoleccion datos: 2016-2021

20



TABLA N°3

CRITERIOS DE EFECTIVIDAD CLINICA EN PACIENTES CON QUERATITIS

MICOTICA TRATADOS CON NATAMICINA TOPICA AL 5%.

EFECTIVIDAD CLINICA FRECUENCIA % p @

Ausencia de infiltrado Si 68 94 < 0,001

estromal No 4 6

Ausencia de Hipopion Si 67 93 < 0,001
No 5 7

Disminucion del defecto Si 65 90.3 < 0,001

epitelial <1 mm?2 No v 9.7

Total 72 100.0

aPrueba Z para verificar si HO: >70% o H1: <70%
p < 0,05 significativo

21



TABLA N°4

EFECTIVIDAD SEGUN LA MEJORIA CLINICA EN PACIENTE CON
QUERATITIS MICOTICA TRATADOS CON NATAMICINA TOPICA AL 5%

CUMPLE CON LOS FRECUENCIA %
TRES CRITERIOS *

Si 60 83
No 12 17
Total 72 100.0

*Criterios: ausencia de hipopion, ausencia de infiltrado y disminucién del tamafio del
defecto < 1mm?
FUENTE: Instituto Regional de Oftalmologia: Ficha recoleccion datos: 2016-2021
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TABLA N° 5

ANTECEDENTES DE RIESGO EN PACIENTES CON QUERATITIS MICOTICA
TRATADOS CON NATAMICINA TOPICA AL 5%.

Antecedente de riesgo Frecuencia %
Trauma Ocular 41 56.9
Niega 25 34.7
Uso de corticoide 4 5.6
Enfermedades Inmunopresion 1.4
Uso de corticoide y 1 1.4
Enfermedad
inmunosupresoras
Total 72 100.0

FUENTE: Instituto Regional de Oftalmologia:

Ficha recoleccion datos: 2016-2021.
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CARACTERI'STIQAS EPIDEMIOLOGICAS DE LOS PACIENTES CON
QUERATITIS MICOTICA TRATADOS CON NATAMICINA TOPICA AL 5%

TABLA N°6

CARACTERISTICAS
EPIDEMIOLOGICAS

N°= 72

Edad

Género

Procedencia

Femenino
Masculino

La Libertad
Ancash
Cajamarca
Amazonas
Lambayeque
Arequipa
Lima

Piura

San Martin

43 + 15.9 afos*

N
15
57

N
o

P P PP W W o o

%
20.8
79.2

62.5
12.5
11
4.2
4.2
1.4
1.4
1.4
1.4

N: nimero de pacientes

Edad*: variable con distribucién normal media y desviacién estandar en afios

FUENTE: Instituto Regional de Oftalmologia: Ficha recoleccion datos: 2016-2021.
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IX. DISCUSION

La queratitis micdtica es una enfermedad frecuente en paises tropicales y en vias
de desarrollo, por lo que un tratamiento oportuno y un seguimiento adecuado
pueden prevenir las complicaciones irreversibles. El tratamiento de eleccion se
administra por via tépica, siendo los polienos y los azoles los farmacos mas
utilizados (1319, La natamicina, es un polieno tetraeno, cuyo mecanismo de accién
es unirse al ergosterol en la pared celular del hongo, alterando su homeostasis e
induciendo asi a la muerte celular ("), Los azoles, como los imidazoles y los triazoles
son farmacos adyuvantes o alternativos en casos de resistencia (12).

En este estudio, se evaluaron 72 historias clinicas con diagnostico de queratitis
micaGtica, que fueron tratados con natamicina tépica al 5 %, con un seguimiento por
4 semanas.

Las variables de intervencién estudiadas fueron: edad, género y procedencia, donde
la edad promedio obtenida fue 43 afios, en un rango de 27 a 59 afos, similar a lo
reportado por Ting D et., donde el rango etario mas afectado fue entre 30 y 55 afos,
encontrando que la edad avanzada se asociaba a un peor prondstico en la agudeza

visual (40-75 %) y a mayor tasa de complicaciones 4,

En relacién con el género, nuestro estudio encontrd un mayor porcentaje de varones
afectados (79.2%), coincidiendo con lo descrito por Ortega C.y Abhishakth G. en
sus estudios, donde predominé el género masculino ?134), Segln la procedencia,
La Libertad fue el departamento con mayor nimero de casos (62.5%), seguido de
Ancash (12.5%) y Cajamarca (11%).

Distribuimos a los pacientes con queratitis micotica segun sus antecedentes de
riesgo, encontramos como antecedente principal al trauma ocular (56.9%), seguido
del uso de corticoides (5.6%); Cabe sefialar que aproximadamente en la mitad de
las historias clinicas revisadas no se encontraron antecedente de riesgo descrito,
estos resultados concuerdan con Gerhardt, quien inform6 que el trauma ocular
fue el principal factor de riesgo en el 80,1% (149/186) de los casos, siendo la

principal fuente de origen vegetal, acerca del uso de corticoide demostro
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gque aumenta los factores de virulencia de los hongos, provocando un
adelgazamiento de la cornea y aumenta el riesgo de complicaciones. Reportes de
paises desarrollados como Australia, mostraron que el uso de lentes de contacto
fue el antecedente mas comun para infecciones micéticas y en Estados Unidos, la

infeccion por VIH. 24

Con relacion a las caracteristicas clinica, al comparar los hallazgos antes y a las 4
semanas de tratamiento, se observé una reduccion significativa de casos con
persistencia de infiltrado (de 42 % a 6%), lo que se evidencia una mejoria
significativa (p<0,001), con respecto al hipopion (de 33% a un 4%) obteniendo
(p<0.001) lo que indica una mejoria significativa. El tamafio del area del defecto se
calculd con la mediana, el valor obtenido antes del tratamiento fue de 7.59 mm? el

cual disminuyé a 0.5 mm? después del tratamiento.

Se considerd efectividad clinica: ausencia de infiltrados, ausencia de hipopion y
disminucién del tamafio defecto epitelial <lmm?. Segun cada criterio, nuestra
investigacion encontré que la ausencia de infiltrado fue un 94% de casos, el
hipopion estuvo ausente en el 93% y la reduccion del defecto epitelial <1lmm? fue
del 90.3%,se consider6é como efectividad cuando el porcentaje era >70%(p=<0.001)
donde se demostré que cada criterio superd el valor, y el porcentaje total de
paciente que presentaron mejoria clinica fue un 83% demostrado asi la

efectividad.

Para la mejoria funcional, se encontr6 la ganancia de mas de una fila en el 79.2%
de los pacientes después del tratamiento, demostrando asi la efectividad. Se
observaron resultados similares a los estudios de Sharma S. en la India, que
compararon la eficacia al 1% voriconazol topico con natamicina topica al 5% para
el tratamiento de queratitis fungica; fue un estudio prospectivo, doble ciego,
aleatorizado, ensayo clinico controlado en 118 pacientes; los resultados revelaron
gue el grupo tratado con natamicina topica tuvo el mayor nimero de pacientes con
ulcerada curada o remitidas en el ultimo seguimiento (p=0,005) (50/56, 89,2%) y
gue la agudeza visual mejoré mas en los pacientes tratados con natamicina que en

el grupo de voriconazol en el dia 7.9
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De manera similar, Hoffman R. comparé la clorhexidina tépica al 0,2 % con la
natamicina topica al 5%, encontré6 que la natamicina se asoci0 con una
reepitelizacion mas rapida y un tamafo de cicatriz o infiltrado ligeramente mas
pequefio a partir del dia 7 (IC del 95 %, -0,49 a -0,04; P =0,022), en el dia 21 el
tamafo fue menor con un diametro de aproximadamente 0,42 mm en el grupo con
natamicina que en el grupo de clorhexidina (IC del 95 %, —-0,73 a —-0,10; P = 0,009),

estos porcentajes coinciden con nuestro estudio. 17

También consideramos relevantes los resultados de Abhishakth G. quien evalu6
la eficacia de la natamicina tépica al 5% en el tratamiento de las ulceras corneales
fungicas en Iran, seleccionaron aleatoriamente a 30 pacientes con Uulceras
corneales fungicas diagnosticadas, encontrando que el 70% de los pacientes
respondieron al tratamiento con natamicina y la agudeza visual mejor6 en el 77%
de casos siendo estadisticamente significativa (p=0,0021), también describié que
la ulcera remitio y el tamafo del hipopion y de las lesiones satélites habian

disminuido. @1,

LIMITACIONES

La limitacion encontrada en nuestro estudio fue que algunas historias clinicas
estaban incompletas. También, existio la posibilidad de recurrir en un sesgo de
informacion, ya que solo se revisaron las historias clinicas, teniendo la posibilidad
gue la informacion contenido en historia clinica estén mal registrados o que el
paciente no siguiera las indicaciones del tratamiento, las cuales no se pudieron ser
controladas al ser un estudio retrospectivo. El tiempo de estudio es relativamente
corto, un estudio a largo plazo deberia mostrar mejores resultados en cuanto a la
comparacion de efectividad y seguridad. Por dltimo, la agudeza visual fue tomada
por diferentes observadores y no indican que cartilla utilizaron, al contrario de un
estudio prospectivo donde tendriamos un numero definido de observadores nos

proporcionaria mayor confiabilidad de las tomas
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X.  CONCLUSIONES

. La natamicina topica al 5% fue efectiva para el tratamiento queratitis micética

en paciente atendidos en el Instituto Regional de Oftalmologia- JSU.

. El' 79.2% de los pacientes tratados con natamicina topica al 5 % tuvieron una

ganancia mayor o igual a una fila en la agudeza visual.

. Las caracteristicas clinicas antes del tratamiento con natamicina tépica al 5%
fueron: el 42% caso presentaron infiltrados ,33% hipopion y el tamafio del
defecto epitelial tuvo una mediana de 7.59 mm?; Después del tratamiento: el
6% de casos presentaron infiltrados, 7% tuvieron hipopion y el tamafio del

defecto epitelial fue de 0.5 mm?.

. El 83% de los pacientes tratados con natamicina topica al 5 % tuvieron una
mejoria clinica.

. Los antecedentes de riesgo de los pacientes con queratitis micética fueron:
trauma ocular (56.9%), uso de corticoide (5.6%) y enfermedades

inmunosupresoras (1.4%).

. La edad promedio que se obtuvo fue de 43 afios. Segun el género, el 79.2%
eran hombres y el 20.8% mujeres. Por procedencia, La Libertad tuvo mayor
namero de casos con un 62.5%, seguida de Ancash con un 12.5% y Cajamarca

con un 119%.
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Xl.  RECOMENDACIONES:

Es pertinente tomar en cuenta las tendencias encontradas en nuestro analisis
con lafinalidad de elaborar y aplicar estrategias orientadas a reducir la incidencia

de queratitis micética en pacientes adultos.

Es conveniente realizar nuevas investigaciones prospectivos, multicéntricos y
comparativos con el objetivo de comprobar las tendencias identificadas en
nuestro estudio se pueden aplicar a la poblacién de pacientes diagnosticados de

gueratitis micaotica.

Es necesario explorar la efectividad de otros tratamiento farmacoldgicos a
través de estudios comparativos con natamicina topica al 5%, ademas de
evaluar la efectividad se deberia incluir otros criterios de interés, como las

complicaciones o los riesgo de costo-beneficio.
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X, ANEXO

Efectividad de la natamicina tépica al 5% en pacientes con queratitis

micotica atendidos en el Instituto Regional de Oftalmologia - JSU
PROTOCOLO DE RECOLECCION DE DATOS

2. Género: M()F()

3. Procedencia: .......oovvvviiiiiii. ..

4. Antecedente :
= Trauma Ocular ()

= Uso de
contacto ()

lente de

= Uso de corticoides ()
= Enfermedades
Inmunosupresion: ()

= Ninguno ()

Il. EFECTIVIDAD

DURANTE EL DIAGNOSTICO

TRATAMIENTO A LAS
SEMANAS

EFECTIVIDAD

Agudeza Visual :

Agudeza Visual :

Filas ganadas 21
SI- NO

Mejoria clinica:
e Presencia de infiltrados: SI-NO
e Hipopion: SI- NO

e Tamanfo del defecto :

Mejoria Clinica

e Presencia de infiltrados: SI-NO

e Hipopion: SI- NO

e Tamario del defecto epitelial

Ausencia de infiltrado a las
4sem: SI-NO

Ausencia hipopion

4sem SI-NO

Disminuciéon  del defecto
Epitelial <lmm? SI- NO
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