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Definition

Infektiösa keratiter kan  indelas i tre huvudgrupper: 1) Exogen keratit
orsakad av bakterier, svamp eller protozoer, 2) exogen viruskeratit och 3)
endogen, recidiverande viruskeratit. Dessa tre grupper har skilda kliniska
bilder, patofysiologisk bakgrund, utredning och behandling. Detta dokument
behandlar enbart  den första gruppen, dvs exogena keratiter orsakade av
bakterier, svamp eller protozoer. I den följande texten kommer denna grupp
att betecknas  infektiös keratit .

Infektiös keratit

Detta tillstånd är en avgränsad infektion på kornea (Fig. 1). I vårt
klimatområde är  infektionen vanligtvis enstaka, dvs man ser en härd och
enbart ena ögat är drabbat. Spridningen sker lokalt genom epitelet
(ingångsstället) till korneas stroma och eventuell till främre kammaren
och/eller sklera. En keratit är inte alltid associerad med en konjunktivit (1).

Figur 1. Avgänsad keratit

Bakterier är vanligaste etiologiskt agens i Sverige, och hittas i  minst  95 %
av de prov som ger positiva odlingsfynd. Svamp och protozoer  är betydligt
mer sällsynta och förekommer uppskattningsvis i < 2 % vardera (2, 3).

Den typiska kliniska bilden är en epitelskada i avaskulär kornea med
varierande grad av underliggande ljus smältning i korneas stroma  omgivet
av varierande grad av ödem i kringliggande epitel och stroma. Ju djupare
infektionen angripit kornea desto kraftigare inflammatorisk reaktion ses i
ögats främre kammare med ansamling av inflammatoriska celler,
fibrinutfällning och ibland sk hypopyon.
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Figur 2. Djup keratit med hypopeon

Tidsförloppet  kan ge en fingervisning om infektiöst agens. Snabba förlopp
(timmar till enstaka dygn) talar för högvirulenta organismer såsom t.ex.
Pseudomonas aeruginosa, medan långsamma förlopp (veckor till månader)
talar för mer långsamväxande organismer såsom svamp, mycobakterier eller
Acanthamöba (4). För att fastställa infektiöst agens rekommenderas sedan
1970-talet att man tar prov för odling och mikroskopi  från keratithärden(4).

S.k. marginalkeratit kan i det enskilda fallet vara omöjlig att särskilja från
infektiös keratit. Det faktum att odlingar från marginalkeratiter är sterila, att
de alltid är lokaliserade limbusparallellt, att de recidiverar och oftast är
associerade till kronisk stafylokockblefarit underlättar
differentialdiagnostiken (5).
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Epidemiologi

Risken att drabbas av infektiös keratit är beroende av faktorer som klimat,
individens nutritionsläge och socioekonomiska situation, annan
predisponerande ögonpatologi och kontaktlinsbärande.

I utvecklingsländerna är infektiös keratit ffa de små barnens sjukdom och är
associerad med dålig nutrition och dålig hygien. Ytterligare predisponerande
faktorer är A-vitaminbrist och samtidiga andra infektioner som trakom och
mässling (6,7).

Infektiösa keratiter i tropiska länder är oftare bilaterala och leder därmed
oftare till blindhet. I östra delarna av Afrika orsakas 70 % av blindhet hos
barn av korneala orsaker (ffa infektiösa keratiter) medan motsvarande siffra
i Sverige och USA  är 1% eller lägre (7,8).

Incidens

Svenska siffror på den årliga incidensen saknas. En populationsstudie från
Minnesota, USA, beskriver  incidensen av infektiösa keratiter i en
begränsad befolkning (Olmsted County) mellan åren 1950 och 1988 (9).
Mellan åren 1950 och 1959 var incidensen  2,5 fall per 100 000 invånare
och år och ökade  till 11 fall per 100 000  invånare och år under perioden
1980-1988. Ökningen var parallell med ökad användning av kontaktlinser.
Kontaktlinsbärande var den vanligaste riskfaktorn även under åren 1950-
1969,  dvs före introduktionen av mjuka kontaklinser.
Kontaktlinsassocierade keratiter ökade från 0% av alla keratiter under tiden
1950-1959 till  52 % under tiden 1980-1988. Motsvarande siffra från
Storbritannien  år  1991 var 65 % (10). Kontaktlinsassocierad keratit
drabbade oftare yngre personer (medianålder 28 år), medan keratiter
associerad med annan ögonpatologi, såsom t.ex. trauma eller bullös
keratopati, oftare drabbade äldre (medianålder 43 resp. 53 år) (9). Man kan
anta att en liknande ökning skett i alla länder där kontaktlinsbärande är
vanligt. Omräknat till den svenska befolkningen skulle ovanstående
incidenssiffror  innebära totalt ca 950 fall årligen i Sverige. En svensk studie
som  ägnas åt incidensen av infektiösa keratiter enbart hos personer som bär
kosmetiska kontaktlinser rapporterar en årlig incidens på 2,3 fall per 10 000
bärare (11 ). Detta skulle innebära ca 120 fall per år bland svenska
kontaktlinsbärare. Om man antar att dessa utgör ca 52 % av alla keratiter
skulle den årliga svenska incidensen av  mikrobiell keratit av alla orsaker
ligga på en betydlig lägre siffra, ca 250 fall. Troligtvis är dock siffran för
totala antalet  kontaktlinsassocierade keratiter i Sverige något större
eftersom bärare av bandagelinser och linser för afakikorrektion inte är med i
detta svenska material. Dessa grupper löper en högre risk att drabbas av
infektiös keratit  jämfört med bärare av kosmetiska kontaktlinser (12, 13).

Relativ risk för infektiös keratit hos kontaktlinsbärare jämfört med personer
utan någon känd riskfaktor har i en brittisk studie från början av 90-talet
beräknats till  ca 80. För ögon utsatta för trauma respektive annan
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epitelpåverkan (ocular surface disease) var motsvarande värden 14
respektive 7 med 95% konfidensintervall (10).

I gruppen kontaktlinsbärare är det personer som bär mjuka linser dag och
natt, s.k. dygnet-runt linser, som löper störst risk. Individer med stabila
gaspermeabla linser har  lägst risk (10,11). En riskökning med ca 10-20 ggr
finns rapporterad vid jämförelse mellan dessa båda linstyper (10,11,14,15).
Sk månadslinser (mjuka linser som slängs efter 1 månads användning) har
inte säkert inneburit någon minskad risk utan snarare medfört ökad risk,
speciellt om denna linstyp inte desinficeras regelbundet (16, 17). Siffror på
incidensen vid bärande av  s.k. endagslinser  eller den senaste typen av
syregenomsläppliga dygnet-runt linser, sk silikonhydrogelélinser, finns ännu
inte.

Incidensen av amöbakeratit beräknades i USA under åren 1985-1987  till ca
2/1 000 000 kontaklinsbärare (18). I Storbritannien gav en motsvarande
beräkning under senare hälften av 1990-talet  en 50-faldigt högre siffra ( 1/
10 000 bärare!) . Acanthamöba ansågs också vara den vanligaste orsaken till
kontaktlinsassocierad keratit i Storbritannien under dessa år (19). En brittisk
studie har, som väntat, övertygande visat högst relativ risk för amöbakeratit
hos personer som inte alls använder desinfektionsmedel. Det föreligger även
en tydligt ökad risk vid användning av desinfektionsmedel med dålig effekt
mot amöbacystor som klorbaserade system (17). I slutet av 90-talet har man
sett en trend mot minskad förekomst av kontaktlinsassocierad amöbakeratit.
En populationsstudie i Storbritannien mellan åren 1992 och 1996 har visat
en  påtagligt minskad incidens under 1996 jämfört med de närmast
föregående åren med en halvering av antalet fall (20).  I Sverige kom de
första odlingsverifierade  fallen i början av 90-talet  med en smärre epidemi
omfattande 8 fall  i södra delarna av landet under åren 1991-1993 (21). Den
årliga incidensen därefter är uppskattningsvis 1 fall per år i hela landet
(Skarin, opubl.). Minskningen av incidensen under senare hälften av 90-talet
tillskrivs förbättrade hygieniska rutiner bland kontaktlinsbärare (20).
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Etiologi och patogenes

Etiologi

Bakterier

De flesta kända humanpatogena bakterierna anses kunna orsaka keratit (1,
4). Det vanligast odlingsfyndet  i tempererade klimatzoner är Grampositiva
kocker ffa  stafylokocker medan  Gramnegativa organismer ffa
Pseudomonas aeruginosa är vanligare i odlingar från patienter i tropiska
klimatzoner (2,22,23,24,25,26,27,28 ).
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Tabell 1 Odlingsfynd från oselekterade material av keratiter från olika
klimatområden. Siffrorna anger procentuella fördelningen i den grupp som
varit odlingspositiv. (n= totala antalet odlingspositiva) * även blandfloror
medräknade varför summan överstiger 100 %/ * i denna studie anges
enbart Genusnamnet Pseudomonas

Agens

Göteborg
1987-1990
(Neumann,
Sjöstrand
1992)
n=30

Baltimore
1985-1989
(Whale et al
1991)

n=58

Californien*
1972-1983
(Ormerod et
al 1987)

n=186

Florida
1969-1977
(Liesegang
et al 1980)

n=371

Bangladesh
(1990-tal ?)
(Dunlop et
al1994)

n=117

Ghana
(1990-tal?)
Hagan et al
1995

n=114

Stafylokocker

S. epidermidis
30 28 29 5 0 11

S. aureus
30 16 22 14 2 3

Streptokocker

S. Pneumoniae 13 12 15 5 20 6

övriga Strept. 2 14 19 6 1 3

Moraxella 3 2 8 1 1 3

Pseudomonas 10

P. aeruginosa / * 16 19 20 15 12

övriga
Gramnegativa
stavar

12 2 17 9 17 4

Svamp 0 2 13 36 40 51

övrigt 0 9 5 4 2 6

Bakteriella keratiter hos kontaktlinsbärare  i tempererade klimatzoner
orsakas i upp till 40 % fallen av Gramnegativa bakterier, ffa Pseudomonas
aeruginosa. (2,19,28,29,30,31,32).
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Tabell 2.

Odlingsfynd från keratiter associerade med kontaklinsbärande. Siffrorna
anger den procentuella fördelningen i gruppen av odlingspositiva.
 n= totala antal odlingspositiva
*=fynd från blandflora medräknat varför summan överstiger 100%
/ * I dessa studier anges enbart Genusnamnet Pseudomonas

Agens

Göteborg*
1987-1990
(Neumann,
Sjöstrand
1992)

n=10

Baltimore
1985-1989
 (Whale
et al 1991)

n=22

Philadelphia
1983-1984
(Laibson,
Donnenfeld
1986)
n=34

Philadelphia
1988-1995
(Cohen et al
1996)

n=143

Stafylokocker 11 25

S. epidermidis 50 25 - -

S. aureus 20 8 - -

Streptokocker 15

S. Pneumoniae 13 -

övriga Strept. 17 -

Moraxella 4

Pseudomonas 20 58 37

P. aeruginosa / * 29 / * / *

övriga
Gramnegativa
stavar

20 15

Svamp

Acanthamöba 11

övrigt 4 27

Keratiter orsakade av anaeroba bakterier  är beskrivet i litteraturen.
Incidensen rapporteras lägre än för de vanliga fakultativt anaeroba arter och
är osäker eftersom anaerob odling inte alltid utförs rutinmässigt vid
keratitodlingar (33,34,35,36).

Svamp

Dessa infektioner är vanligast i varma klimatzoner  och relativt sällsynta i
tempererade (Tabell 1 ). Från Bangladesh har en frekvens på 40 %
rapporterats medan den i norra USA och Europa är ca 2 % eller lägre
(2,22,28) .Klimatfaktorer påverkar vilket infekterande agens som
dominerar; således är Aspergillus och Fusarium dominerande i varma torra
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klimatzoner medan de är mindre vanliga i  varmt fuktigt klimat .Jästsvampar
såsom Candida är vanligast i tempererade klimatzoner  ( 2,22,23,27).

Protozoer

Acanthamöbakeratit var fram till mitten av 80-talet mycket sällsynt och
rapporterades i västerländsk litteratur dessförinnan som sporadiska fall
associerade till trauma eller systemisk infektion (36,37). Därefter ökade
antalet fall dramatisk och en stark association sågs till kontaklinsbärande ffa
av mjuka linser. Amöban överförs sannolikt främst från kontaminerat vatten
t.ex. kranvatten (18,19).

Polymikrobiella keratiter

Polymikrobiella keratiter rapporteras i  vissa material utgöra ca 15% av
keratiterna och förekommer ffa.  hos barn och immunsupprimerade patienter
( 24,38,39,40) . Både kombinationer  av olika bakteriearter, aeroba och
anaeroba, och kombinationer av svamp och bakterier förekommer (41) .
Bakteriell superinfektion med  ffa streptokockarter, i ögon med pågående
Acanthamöbakeratit finns också beskrivet (19,21).

Patogenes

Kornea exponeras ständigt för mikroorganismer från ögonlock, fingrar och
kontaminerade partiklar i luft, vatten och annat som kommer i kontakt med
tårfilmen. Dessa organismer elimineras effektivt med hjälp av både
ospecifika och specifika skyddsmekanismer. Till de ospecifika räknas dels
rent mekaniska faktorer som tårvätskans ständiga nybildning och avflöde
vilket befrämjas av normal blinkfunktion samt epitelets ständiga nybildning.
Till det ospecifika immunsvaret räknas ämnen och celler i tårfilmen som har
direkt hämmande effekt på mikroorganismernas överlevnad såsom,
lysozym, lactoferrin, komplementfaktorer, makrofager, NK-celler och
granulocyter. Dessa samverkar integrerat och styrs av det specifika
immunförsvaret  representerat av  immunglobuliner ffa Ig A och Ig G samt
cytokiner från T- och B-lymfocyter (42,43).

Konjunktivan har samma typ av immunologisk övervakning som kroppens
övriga slemhinnor s.k. MALT (mucosa associated lymphoid tissue). Lymfa
dräneras från de mediala delarna till submandibulära lymfkörtlar och från
laterala till preaurikulära och till körtlar i parotis. Vävnadsbundna
makrofager och andra antigenpresenterande celler t.ex. Langerhans celler
eller B-lymfocyter kan ta upp främmande antigen, interagera med T-
lymfocyter  och därmed starta en aktivering av det  specifika
immunförsvaret vilket i sin tur dirigerar och effektiviserar t.ex.
komplementfaktorer och granulocyter (43).

Den vaskulariserade delen av perifer kornea övervakas främst av
konjunktivans immunsystem. Där finns granulocyter av alla slag liksom T-
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och B-lymfocyter samt mastceller. I korneas perifera delar  finns också
antigenpresenterande Langerhanska celler, vilka saknas centralt på kornea.
Lösliga ämne som komplementfaktorer och immunglobuliner finns i högre
koncentration i perifera kornea än i centrala kornea (43).

Endast ett fåtal mikroorganismer tros på egen hand kunna forcera  intakt
och friskt kornealepitel. Neisseria och Acinetobacter är dokumenterade i
litteraturen sedan 60-talet (44,45) medan Listeria, Shigella, Haemophilus
och Corynebacterium diphteriae anges anekdotiskt (1,4).
Adhesionsmolekyler som pili och adhesiner som kan inducera aktiv
fagocytos hos epitelcellerna, epitelskadande toxiner samt det faktum att t ex
Neisseriaarterna orsakar en massiv rekrytering av neutrofila leukocyter som
i sin tur secernerar lytiska enzym tros vara främsta orsakerna (44,46,47).
Övriga potentiellt farliga mikroorganismer anses enbart kunna etablera en
infektion under epitelet om det finns en försämrad epitelbarriär t ex. en
epitelskada (1,4).



12

Patofysiologi

Riskfaktorer allmänt

Tillstånd som nedsätter det immunologiska skyddet och/eller ökar
exponeringen för mikroorganismer medför ökad risk för infektiös keratit.
Den faktor som i västvärlden  främst förknippas med infektiös keratit är
kontaklinsanvändning. Desensibilisering av kornea, nedsatt blinkfunktion,
reducerad tårproduktion, dakryocystit, sjukligt förändrat epitel t ex vid
kornealödem är andra (9,10,48). Även iatrogena faktorer som användning
av kortisondroppar och korneal kirurgi ökar risken (24). Medvetslöshet,
diabetes, psykiatrisk anamnes  liksom rökning  och alkoholism och etnisk
tillhörighet har också visat association  till ökad risk för infektiös keratit
(14,23).

De patofysiologiska mekanismerna vid infektiös keratit associerad med
kontaklinsanvändning förefaller vara multipla.  Kornea utsätts troligtvis för
en ökad exponering för mikroorganismer genom att:

1)försämrad elimination av mikroorganismer orsakat av att kontaktlinsen
mekaniskt påverkar tårvätskans sköljning av korneas yta. 2) Kontaminerade
kontaklinsvätskor medföra en direkt inokulation av  potentiellt patogena
organismer. 3) Mikroorganismer kan binda till biofilm på kontaklinsen eller
till själva linsmaterialet  (19,49) .

Korneas immunförsvar reduceras av den hypoxi som uppträder då
kontaktlinsen är placerad  över kornea många timmar i sträck (50).
Dessutom kan insättning och utplockning av linsen innebära en risk för
epitelskada.

Eftersom bärandet av dygnet-runt linser förknippas med störst risk för
infektiös keratit torde försämrad elimination av kontaminerande organismer
och epitelpåverkan vara mycket betydelsefulla vid uppkomsten av
infektionen.

Riskfaktorer svampkeratit

Varmt torrt klimat samt ögontrauma i jordbruksmiljö medför högst risk för
att drabbas av svampkeratit (22,27). De vanligast organismer är i detta
sammanhang Aspergillus- och Fusariumarter medan Candida eller andra
jästsvampar dominerar vid de få svampkeratiter som uppträder i
tempererade klimatzoner (2). Riskfaktorer som epitelsjukdom ,
kontaklinsbärande och lokal eller systemisk immunsupression är också
aktuella för svampkeratiter (22).
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Riskfaktorer Acanthamöbakeratit

Före mitten av 1980-talet var trauma den största riskfaktorn vid
Acanthamöbakeratit (18,36,37). Därefter uppträdde en formlig epidemi i
USA och Västeuropa med fall associerade till kontaktlinsbärande.
Inkorrekta rengöringsrutiner och t ex användning av osteril hemmablandad
koksaltlösning befanns starkt associerad till infektionen i USA (18,51).
Brittiska studier har sett liknande samband med felaktiga
desinfektionsrutiner  ffa  utebliven desinfektion samt bruk av klorbaserade
desinfektionsmedel (17). Bruk av s.k. månadslinser ( i engelsk litteratur
kallade ”disposable lenses”) var också associerat med en ökad risk. Detta
har inte uppenbart varit fallet bland de få fall som hittills uppträtt i Sverige
(21).
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Symtom och klinisk bild

De subjektiva symtomen är vanligtvis fotofobi, varierande grad av smärta,
varierande grad av synnedsättning, tårflöde och eventuellt purulent sekret.

De vanligaste objektiva symtomen är 1) monokulär konjunktival injektion
av ciliär typ. 2)På kornea ses vanligtvis en härd med epitelskada och
omgivande epitelialt ödem samt ödem och varierande grad av destruktion av
kornealt stroma med omgivande ödem (Fig. 1 och 2). 3) Då korneas stroma
engageras  uppträder inflammatoriska celler i främre kammaren.
Infektionen progredierar från ett ingångsställe i epitelet och vidare i stromal
vävnad åt sidorna och på djupet. Infektioner orsakade av  Nocardia, svamp,
Mycobakterier och Acanthamöba debuterar oftast stillsamt i form av
progredierande epiteliopati som till utseendet kan påminna om
recidiverande herpeskeratit s.k. ”dendriticakeratit ” (52,53,54). Vid debuten
av en  Acanthamöbakeratit har patienten ofta intensiva smärtor som
kontrasterar till de diskreta fynden på kornea. Acanthamöbakeratit är oftast
lokaliserad centralt och symmetrisk på kornea.

Figur. 3. Central Acanthamöbakeratit

Infektioner som utvecklas i samband med pågående kortisonbehandling t. ex
efter korneal kirurgi, kan också  ha ett stillsamt förlopp, s.k. interstitiell
keratit utan kornealt ödem där organismerna växer infiltrativt i stromat  med
intakt epitel över.

Neisseriaarter ger  kraftig samtidig purulent  konjunktivit och kan snabbt
progredierar till keratit och risk för perforation. Pseudomonas aeruginosa-
keratit (Fig. 4 och 5) karakteriseras också av hastiga förlopp med snabb
spridning (timmar-dagar) över hela kornea och stor risk för perforation.
Stafylokockkeratiter har vanligen något långsammare förlopp  (Fig. 2) (1,4).
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Figur 4. Akut keratit orsakad av P Aeruginosa

Figur 5. Utläkt keratit orsakad av P.aeruginosa, vit kornea
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Utredning/diagnostik

Odling

Sedan 70-talet  rekommenderas odling från den infekterade härden. (1,55).
En diskussion pågår angående nyttan av odling och resistensbestämning,
men ingen har ännu vågat ge rekommendationer om när man riskfritt kan
avstå från provtagning (56,57,58).

Pga små provvolymer och därmed lågt antal organismer är det en fördel om
materialet inokuleras direkt på odlingsmedier, detta för att undvika den
utspädning av provet som inokulation på ett transportmedium innebär.

Figur. 6. Odlingsschema

Detta odlingsförfarande förutsätter dock kort transporttid (enstaka timmar)
till laboratoriet. Konjunktivan  kan även hos friska personer ha en låg grad
av bakterieförekomst vilket försvårar tolkningen av odlingsresultatet. Om
provet inokuleras på flera olika medier kan den sammanlagda bilden från
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dessa underlätta tolkningen. Provet bör tas vid kanten av keratithärden med
sterilt instrument  som tillåter att man skrapar kornea och som inte skadar
ytan på agarmediet vid inokulation. Ett smalt sterilt knivblad som hålls med
en steril peang är utmärkt

Figur. 7. knivblad hållet med steril peang och hematinagar

 Pus och nekrotiska celler över härden skall först avlägsnas och kan
eventuellt också skickas till odling. Om samma organism (eller organismer)
påträffas på två eller flera odlingsmedier talar detta för att den orsakar
keratiten (24). Eftersom vissa organismer enbart kan odlas in vitro under
speciella betingelser, och därmed inte kan växa fram på mer än ett av
medierna bör en klinisk bakteriolog kontaktas vid svårtolkade odlingsfynd.
Om flera arter odlas fram i låga kvantiteter med olika bakterier på varje
medium kan detta tala för att provet blivit kontaminerat från t ex
ögonlockshud. Polymikrobiella keratiter förekommer dock men för att ställa
den diagnosen skall odlingen helst visa samma polymikrobiella bild på flera
odlingsmedier (24,38,39,40).

Vid uteblivet positivt odlingsfynd och progredierande keratit
rekommenderas utsättning av pågående behandling i helst 2 dygn, varefter
förnyad provtagning görs med utvidgade frågeställningar t.ex. svamp,
mycobakterier och Nokardia (59). Prov för mikroskopisk undersökning kan
i detta läge vara mycket  värdefulla (8) ( se Mikroskopi).

Mikroskopi

Att ta prov för Gramfärgning ( som skiljer mellan Grampositiva och
Gramnegativa bakterier), acridinorange (alla bakterier), Ziehl- Nielsen
(mycobakterier och Nocardia), silverfärgning (vissa svampar) och färgning
med hjälp av fluorescerande mono- eller polyklonala antikroppar
rekommenderas generellt i amerikansk och brittisk litteratur (19,24,55).  I
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Sverige används oftast Gram- och eventuellt  metylenblåfärgning. Övriga
tekniker utnyttjas enbart vid specialfrågeställningar. Mikroskopi är
värdefullt ffa vid svampkeratiter eller odlingsnegativa keratiter då det kan
röra sig om svårodlade organismer som inte växer på de medier som
används rutinmässigt (8).

I ett Gramfärgat preparat  kan organismen identifieras i ca 75 % av fallen
vid infektion med enstaka bakterier och i 37% av fallen vid polymikrobiella
infektioner (38). Som  jämförande facit används i denna publikation
odlingsresultatet vilket antyder att  utgångspunkten är att färgning har
betydligt lägre specificitet och sensitivitet än en odling. Mikroskopisk
undersökning kan f.n. inte jämställas med eller ersätta en odling.
Konfokalmikroskopi har använts vid diagnostik av odlingsnegativa
misstänkta Acanthamöbainfektioner men kan idag i praktiken inte ersätta
traditionella tekniker (60).

Känsligheten kan ökas med hjälp av monoklonala antikroppar eller PCR-
teknik men dessa tekniker förutsätter att man i förväg måste bestämma
vilken organism som skall detekteras. Risken för falskt positiva resultat från
prover på kornea är uppenbar vid försök till detektion av organismer som
förekommer i normalfloran. PCR-tekniken förefaller mest attraktivt vid
detektion av sällsynta och/eller svårodlade organismer (61,62).
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Behandling

Naturalförlopp

Obehandlat kan ett infekterat kornealsår leda till blindhet pga perforation
med sekundär endoftalmit  eller pga kraftig ärrbildning på kornea.
Infektionens progress är beroende av  den infekterande organismens
virulens (se etiologi) och det infekterade ögats förmåga till immunsvar.
Dålig blinkförmåga, nedsatt tårproduktion, desensibilisering av kornea eller
annan sjuklighet i kornea och eller konjunktiva  medför sämre
förutsättningar för läkning.

Medikamentell behandlig av bakteriella keratiter

Tabell 3

Preparat mot Grampositiva bakterier (mg/ml) kommentar

ciprofloxacin (Ciloxan  ) 3

vancomycin 50

Penicillin G 100 000 (E/ml)

cefuroxim 50

amikacin 25-50

kloramfenikol (Kloramfenikol  ) 5

fucidinsyra (Fucithalmic  ) 10 salva (mg/g)

klindamycin 15

Tabell 4

Preparat mot Gramnegativa
bakterier

(mg/ml) kommentar

cefuroxim 50 dock ej P. aeruginosa

amikacin 25-50

gentamicin 15 svider

tobramycin 15

kloramfenikol 5 dock ej P. aeruginosa

ciprofloxacin (Ciloxan  ) 3

Principen för antibiotikabehandling är att initialt droppa intensivt minst 1
gång i  timmen  med koncentrerade antibiotikadroppar som har effekt mot
både Grampositiva och Gramnegativa organismer. I praktiken innebär det
vanligtvis att  två olika preparat ges parallellt, t. ex . klindamycin eller
cefuroxim och en aminoglykosid (gentamicin eller tobramycin).
Fluoroquinolon-preparat  ( ciprofloxazin, norfloxacin ofloxacin) som på
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senare år blivit kommersiellt tillgängliga som ögondroppar har använts
framgångsrikt i monoterapi (64,65). Preparaten har främst effekt mot
Gramnegativa bakterier inklusive Pseudomonas aeruginosa medan
Stafylokocker har rapporterats mindre känsliga. I klinisk praxis har man
ännu inte sett tecken på terapisvikt mot stafylokocker  men den behandlande
ögonläkaren bör vara medveten om risken, speciellt med tanke på att
Stafylokocker är vanligt etiologiskt agens inom vår klimatzon (se etiologi).
De standardiserade resistensbestämningar som utförs på kliniskt
mikrobiologiska laboratorier är anpassade till peroral eller intravenös
behandling med preparaten. De koncentrationer som uppnås vid lokal
droppning i ögat överstiger de terapeutiska nivåerna som erhålls vid peroral
och intravenös terapi. Detta medför att en substans mycket väl kan ha god
antibakteriell effekt vid keratitbehandling trots att resistensbestämningen
anger resistens hos den testade bakterien (66). Kliniskt terapisvar måste vara
vägledande för den fortsatta antibakteriella behandlingen och en diskussion
med den kliniska bakteriologen är alltid värdefull.

Medikamentell behandling av svampkeratiter

Tabell 5.

Preparat mot
svamp

(mg/ml)

Natamycin 50

Amfotericin B 1,5-3

Fluconazol 10-20

Miconazol 10

Clotrimazol 10

Pga att svampkeratit är relativt sällsynt i Sverige sätts antimykotisk
behandling in först när odlingen och/eller mikroskopi uteslutit bakterier och
påvisat förekomst av svamp. Resistensbestämning görs inte rutinmässigt vid
fynd av svampar varför behandlingen med fördel bör diskuteras med
infektionsläkare eller mykolog. I Sverige finns inga kommersiellt
tillgängliga ögondroppar för behandling av svampkeratit varför dessa får
förskrivas på licens  och eventuellt blandas extempore. Natamycin finns i
USA (Natacyn) och är ffa. effektivt mot   Aspergillus- och Fusariumarter.
Amfotericin B  är effektivast mot  jästsvampar såsom Candida  men har
känd korneal toxicitet. Imidazolpreparat som miconazol och ketoconazol
kan ha effekt  mot både jästsvampar och filamentösa svampar. (19,52,67)
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Medikamentell behandling av Acanthamöbakeratit

Tabell 6

mot Acanthamöba mg/
ml

Kommentar

Propamidin isethionat
(Brolene   )

1

Hexamidin isethionat 1

Klorhexidin diglukonat 0,2

Polyhexametylen biguanid 0,2 PHMB

Clotrimazol 10

Paromomycin 15

Denna infektion behandlas som regel med minst två preparat samtidigt.
Propamidine isethionate (Brolene) är det som vanligast används
kombinerat med t. ex. klorhexidin diglukonat  eller polyhexametylene
biguanid (PHMB). Hexamidin isethionat (Desmodin)  är ett alternativ till
propamidin isethionat. Också paromomycin, clotrimazol, micotazol,
fluconazole, ketoconazole och itraconazole  har använts främst som
tilläggsbehandling. Inga av dessa preparat är tillgängliga i Sverige varför
licensförskrivning och  ex-temporeberedning är regel (4, 18,63,64) Peroral
terapi rekommenderas ffa i amerikansk litteratur (4,18, 64). den lokala
behandlingen ges en gång i timman de första dygnen med  mycket långsam
nedtrappning under loppet av flera månader beroende på terapisvar och
eventuella toxiska effekter av dropparna.

Från ca 1 vecka till  1 månads behandling uppträder i vissa fall en korneal
reaktion i form av ökande ödem och ökad mängd inflammatoriska celler i
främre kammaren. Denna kliniska försämring kan lätt misstolkas som
progress av infektionen men anses vara en inflammatorisk reaktion mot
frisläppta amöbaantigen. Tillståndet kan vara svårbehandlat (19,63,64). I
klinisk praxis ges ofta ett tillägg av kortisondroppar (64). Tidig diagnos och
därmed tidig behandling har de senaste åren förbättrat prognosen för denna
svåra infektion (18,19,20,21,63,64).

Kirurgisk behandling

Tarsorafi är i de flesta fall nödvändigt för läkning av keratiter i ögon med
desensibiliserad kornea, nedsatt tårproduktion, felställningar i ögonlock eller
andra faktorer som kraftigt försämrar läkningsförmågan. Om
nedsmältningen av kornea blir så uttalad att perforation hotar eller uppstår
kan akut kirurgi försökas; En komplett eller partiell konjunktival lambå kan
dras ner över infektionshärden. Man kan göra en limbusbaserad lambå som
viks ner med epitelsidan mot kornea. Vid misstänkt aktiv infektion är dock
en blodförande konjunktival lambå att föredra. Vävnads lim (Histacryl,
Braun Melsungen AG) är en tillfällig åtgärd som efter någon vecka till
månad kräver definitiv kirurgisk korrektion. Amnionhinna kan också
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utnyttjas. I själva såret får hinnan packas i flera lager och kan förankras med
fibrinlim (Tisseel, Immuno) för att slutligen täckas av en hinna över hela
ögats yta som sutureras(68). Akut tektonisk, penetrerande keratoplastik kan
behövas, men detta är förknippat med stor komplikationsrisk  och skall helst
inte övervägas förrän den akuta infektionen är säkert under kontroll och
helst utläkt (63). Vid keratiter orsakade av långsamväxande och
svårbehandlade organismer såsom svamp och acanthamöba kan det vara
omöjligt att avgöra när infektionen är utläkt. Man skall vara medveten om
att det kirurgiska ingreppet kan medföra att infektionen blossar upp och
sprids intraokulärt. I stället för penetrerande transplantation kan lamellär
transplantation ibland rädda situationen.

Botulinustoxininjektion i levatormuskeln som ger en iatrogen ptos i ca 4
veckor kan i vissa fall vara användbart i de fall en tarsorafi inte är
nödvändigt t ex då en stor epiteldefekt kvarstår efter en utläkt keratit (69). I
det akuta skedet bör detta dock undvikas eftersom en total slutning av
ögonlocket kan gynna  infektionen.

Specifik medikamentell behandling skall helst påbörjas före eventuella
kirurgiska ingrepp och fortsätta så länge som infektionen bedöms pågå.

Vid rekonstruktion av kornea efter en keratit skall ljusspridande ärrvävnad
ersättas med klar transparent och en ojämn hornhinneyta ersättas med en
jämn optiskt fungerande yta. Excimerlaserkirurgi kan utnyttjas till bägge
dessa åtgärder förutsatt att grumlingen är ytlig och att ojämnheten engagerar
den främre ytan. Lamellär keratoplastik är ibland ett alternativ liksom
penetrerande keratoplastik. Den sistnämnda kan göras som autograft i form
av en rotationsplastik emellanåt alternativt som ett allograft om grumlingar
och ojämnheter är djupt belägna.
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