Kliniska riktlinjer - Endoftalmit

Viktig information till lasarna:

Forfattarna till detta dokument, eventuella granskare och utgivaren av dokumentet har gjort stora
anstrangningar for att forsakra sig om att behandlingar, Iakemedel och doseringar som namns i
dokumentet ar korrekta och att informationen i dokumentet ansluter sig till vetenskap och klinisk
erfarenhet vid publikationstillfallet. Kunskapen om olika sjukdomstillstdnd och deras behandling
forandras dock successivt. Kontinuerlig forskning, kande klinisk erfarenhet, rimliga asiktsskillnader
mellan olika auktoriteter, unika aspekter pd den enskilda kliniska situationen och méjligheten av
felaktighet i dokumentet pga den manskliga faktorn under framstallandet av ett dokument, kraver dock
att [dsaren anvander sitt eget individuella omdéme, nar vederbérande fattar kliniska beslut, och att
lasaren om nddvandigt kontrollerar informationen i dokumentet via andra kunskapskallor. Lasaren
uppmanas sarskilt att noga genomlasa fabrikantens produktinformationen fér varje lakemedel, innan
det forskrives eller administreras, speciellt om lakemedlet ar obekant fér lasaren eller om det anvandes
sallan.
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Inledning

Detta handldggningsdokument foér endoftalmit rymmer allménna rekommendationer och rad.
Detaljutformning av diagnostik- och behandlingsprogram &ligger den enskilda 6gonkliniken. I en svensk
skrift med titeln Referensmetodik Ogoninfektioner fran Smittskyddsinstitutet finns en noggrann
redogoérelse for skilda provtagnings- och odlingstekniker, varfér dessa endast 6versiktligt beskrivs har.
Till Diagnostikdelen har ett stycke om epidemiutredning fogats mot bakgrund av endoftalmitepidemin pa
S:t Eriks Sjukhus 1997.

Behandlingsavsnittet baserar sig pa erfarenheter fran S:t Eriks Sjukhus men utgdr ocksa ifran riktlinjer i
amerikanska vardprogram, se sarskild referenslista.

Diagnostik

Klinisk bild

Misstanken om endoftalmit grundar sig helt pd den kliniska bilden. Kardinal-symtomen &r
synnedsattning och vark, det sistndmnda férekommer emellertid inte alltid. Hypopyon eller tminstone
en kraftig fibrinreaktion i kombination med pataglig glaskroppsgrumling &r de viktigaste statusfynden.

Blandinjektion, chemos, konjunktivalt pus och bgonlockspgverkan forekommer i varierande
utstrackning.

Provtagning



Klinisk misstanke om endoftalmit féranleder akuta atgarder. Odlingsprov tas av erfaren kirurg fran:

1. fréamre kammaren med 1 ml-spruta med gra (27 g) spets
2. glaskroppen med 1 ml-spruta med bld (23 g) spets via pars plana 3.5 mm fran limbus, alternativt
med vitrektor om primar vitrektomi ar indicerad i behandlingssyfte.

Det normala utbytet ifrdn framre kammaren &r 0.10 ml och den rekommenderade volymen fran
glaskroppen &r 0.20 ml.

Vid persisterande 13ggradig infektion efter grastarrsoperation bér kapseln undersékas noggrant fér
abscess eller plack. Vid provtagningen kan man anbringa irisretraktorer for att astadkomma maximal
pupillvidgning. Om en hard identifieras kan man forsdka excidera den och skicka till odling jamte de
ovriga proverna.

I kompletterande syfte kan ocksa konjunktivalprov tas med bomullsarmerad odlingspinne.

|Specie|la situationer |An passad provtagning

Infektids keratit i t ex resektionsranden efter |Kornealskrap
transplantationer eller i kataraktincisionen

|Infekterad exfiltrationsbl3sa IProv frén bldsomradet

Remitterande behandlingsresistenta besvar Overvag diagnostisk vitrektomi och/eller
linsexplantation med eventuell total eller
partiell kapsulektomi. Skicka uttaget material

for odling.
Misstankt svampendoftalmit Diagnostisk vitrektomi
Helt ogrumlad glaskropp exempelvis vid Enbart prov fran framre kammaren
snittkeratit
Endogen endoftalmit och sepsis Blododlingar och provtagning fran

kant/misstankt infektionsfokus

Steril inflammation eller infektios endoftalmit?

Intensivdroppa dexametason under ndgra timmar till ett par dygn. Terapisvaret far vara végledande for
vidare 3tgéarder.

Ultraljudsundersékning
Ger vardefull information om glaskroppsstatus.
Provhantering

En utarbetad rutin fér omh&ndertagande av endoftalmitprover maste finnas p& mikrobiologiska
laboratoriet, dit sprutorna - férseglade med sterila proppar - och eventuella vitrektomiprover
omedelbart transporteras. Medier for intraokuldrproverna inkluderar berikningsbuljong (t ex "chopped
meat" eller "brain heart infusion"), hamatinplatta samt aerob och anaerob blodplatta. Om svampetiologi
ar sarskilt misstankt gors utodling pa s k sabouraudplatta. Direktmikroskopi p& utstryk utfors pa
bestallning. Prelimindrsvar ar vasentligt och relevant resistenbestamning ar av yttersta vikt.

Ett program for provhantering under jourtid maste finnas p& dgonkliniken, se Referensmetodik for
Ogoninfektioner. Kirurgen far sjélv utféra inokuleringen som i minimialternativet gérs p& hamatinplattor
samt i buljonger. Atminstone plattorna maste forvaras i 37° termostat till fortsatt omhandertagande.

Bomullspinne i stuartrér forvaras i kylskap till avtransport.

Smittsparning och epidemiprevention



P& varje klinik med intraokuldr kirurgi &r det klokt att utse en kollega med ansvar for
preventionsriktlinjer, infektionsregistrering och utarbetning av vardprogram. Det &r vésentligt att denne
skapar goda samarbetsformer med mikrobiologer, operationsavdelning, sterilcentral och hygiensektion.
Vid epidemin pa S:t Eriks Sjukhus hésten 1997 fungerade denna organisation val och bade patogen och
smittkalla kunde identifieras. Att epidemin uppstod visar emellertid att aseptik- och sterilitetsfragor
standigt bér hallas aktuella pd vara opererande kliniker. En rad lardomar har kunnat dras av det
intraffade:

. Intraokuldr provtagning maste ske vid misstankt endoftalmit. Det &r forutsattningen for att na
klarhet kring en misstankt nosokomial smitta, Patogenens egenskaper &r den viktigaste ledtrdden
i sammanhanget. Mikrobiologen maste informeras om att ett samband kan féreligga mellan flera
tatt insjuknade fall. S& snart ett sddant samband misstanks maste ocksa sjukhushygieniker
kopplas in.

. "Vand pa alla stenar!" Hela vardkedjan bér underkastas granskning, dven om de i litteraturen
angivna epidemiorsakerna, se Smittkallor vid postoperativ endoftalmit, brukar aterfinnas pa
operations- eller sterilavdelningen.

. Operationsjournalen ar ett nyckeldokument vid epidemiutredningar. Uppgifter om tidpunkt,
turordning i programmet, narvarande personal, anvanda ldkemedel och tekniska hjalpmedel samt
nyttjade instrument &r helt oundgéngliga vid smittsparning. En brist i sammanhanget &r att det
inte finns ndgon praktisk registreringsmetod fér batch-nummer pa ldkemedlen och de
medicintekniska hjdlpmedlen.

. En forutsattningslos bakteriologisk utredning bér inkludera stickprov fran tekniska hjalpmedel och
lakemedel som tillforts 6gats inre, t ex intrakameralt bedévningsmedel, spolvatskor, adrenalin och
viskoelastika. Undersékning av berérd personal kan komma i frga om orsakande patogen tillhor
humanfloran. Genomgang av rengéringsrutiner p& sterilcentralen &r viktig och diskmedel och
vatskor kan bli forem3l for odlingsprover. Kérkurvor fran autoklaver utgor vdsentliga kvitton pa
att instrumenten faktiskt blivit steriliserade. Att dessa kurvor stimmer maste valideras
3terkommande (Referensmetodik M. Metodik, Smittskyddsinstitutet).

. Bakterien, Agrobacterium sp., lokaliserades s& smaningom till spolvattnet fér fakohandtagen.
Destillerationsmetoden for detta vatten hade &ndrats 2 ar fére epidemin. Man bérjada da 13ta
kranvatten passera en avjoniseringstank. Detta skapade lattstyrda och stora spolvolymer, vilket
var syftet, eftersom den dagliga rengdringen av 50 - 60 handtag kraver rationella metoder. Felet
3terfanns sdledes i sjukhusets rengéringsrutiner. Den exakta smittmekanismen &r &nnu inte
faststalld men det sannolikaste dr att fakohandtagen aldrig genomgick autoklaveringen. Det
skedda har féranlett Lex Mariaanmalan.

Behandling

En kombination av intravitreala och lokala antibiotika med tilligg av vitrektomi pd bestamda
indikationer har blivit praxis p& manga svenska kliniker sedan EVS-resultaten fr&n USA blev kénda.

Antibiotikaterapi

Val beprévade medel i aktuell dosering anges liksom resistens hos relevanta patogener (denna senare

information I&mnas endast forsta gangen preparatet ndmns).

Intravitreal behandling

Preparat- Dos Resistenta bakterier

exempel

vankomycin 1 mg gramnegativa

ceftazidim 2.27 mg enterokocker, meticillinresistenta stafylokocker; S.
aureus endast intermediart kanslig

cefuroxim 1.5 mg enterokocker, meticillinesistenta stafylokocker, P.
aeruginosa




|gentamicin |100 mikrogram |streptokocker*, meningokocker, anaeroba

|amikacin |400 mikrogram |streptokocker*, meningokocker, anaeroba

|k|indamycin |1 mg |enterokocker, gramnegativa

* inkluderar ocksd enterokocker och pneumokocker
Injiceras i 0.1 ml:s lamplig I6sning (t ex BSS) i samband med provtagningen.

For narvarande anvands pa S:t Eriks Ogonklinik vankomycin + ceftazidim. Kombinationen vankomycin +
amikacin var behandling i den stora endoftalmit-vitrektomi-studien i USA och visade sig racka som enda
dtgard i 75% av fallen. B&da kombinationer &r lampliga for de etiologispektra som konstaterats i EVS
(Han et al 1996) och pd S:t Eriks Sjukhus.

Vid penicillinallergi kan korsreaktioner mot cefalosporiner forekomma. Ceftazidimet kan ersattas med
amikacin eller gentamicin, vilket senare enligt nyare rekommendationer ska injiceras sist och Iangt fram
i glaskroppen fér att undvika nathinnepaverkan.

Intravends behandling

Preparat- Dos Resistenta bakterier

exempel

cefpirom* 2gX2 enterokocker, meticillinresistenta stafylokocker;
P.aeruginosa ar endast intermediart kanslig

|ceftazidim [2gx2 |

|cefuroxim |3 g X 3(sic!) |

|imipenem |1 gXx3 |metici|linresistenta stafylokockstammar

|vankomycin** |1 gx2 |

|ciprof|oxacin* |400 mg X 3 |streptokocker***, anaeroba

|k|indamycin |600 mg X 3 |

ej registrerat fér behandling av barn, men atminstone ciprofloxacin kan évervagas i
trangda fall.

** serumkoncentrationsmatningar nédvandiga p g a ototoxicitet

***  inkluderar enterokocker och pneumokocker

Doserna avser vuxna och behdver anpassas till njurfunktion.

Kombinationen vankomycin + ceftazidim anvandes som tillaggsterapi till intravitreala antibiotika i
endoftalmit-vitrektomi-studien i USA, men hade inte ndgon betydelse for utgangen. Tilldggas bor att
31% av endoftalmitfallen i den studien var odlingsnegativa och 48% KNS-orsakade, men inte ens i
undergruppen orsakade av mer virulenta bakterier tycks tillskottet av systemiska antibiotika ha medfért
ndgon férbattrad prognos. Av denna anledning har intravenésa antibiotika tagits bort som
rutinbehandling av postoperativ endoftalmit p& S:t Eriks Sjukhus. Skél for behandling kan dock foreligga
om patienten ar immunosupprimerad. Absolut indikation galler vid endogen endoftalmit.

Vid penicillinallergi bor man undvika betalaktamantibiotika (cefalosporiner och imipenem) och ge
klindamycin och ciprofloxacin i stallet.

Lokalbehandling

1. Subkonjunktival administrering.

De intravitrela antibiotika som nyttjas kan i storre doser l6sta i 0.5 ml injiceras i nedre fornix i samband
med provtagningen. OBS att patienterna ofta &r sméartpdverkade och att dessa injektioner gér ont.



Preparatexempel Dos

ceftazidim 100 mg
cefuroxim 100 mg
vankomycin 25 mg
gentamicin 20 mg
amikacin 20 mg

2. Antibiotikadroppar.

Droppning X 4 - 6 under 1 vecka.

Preparatexempel Koncentration
ciprofloxacin 0.3%
cefuroxim* 3%
ceftazidim* 5%
vankomycin* 5%
gentamicin* 1.8%

* ex temporeberedning

P& S:t Eriks Ogonklinik anvénds nu ciprofloxacin- och cefruximdroppar i kombination.
Antiinflammatorisk behandling

Steroider anvdnds pa manga centra. Intravitrealt ges 400 mikrogram decadron, ofta tillsammans med
tva antibiotika. Prednisolon i dosen 30 mg X 2 insatt forsta dagen och med 5 till 10 dagars
behandlingstid var regimen i EVS. P& S:t Eriks Ogonklinik har systemisk steroidanvandning varit relativt
vanlig och effekt pa inflammation och vérk har i flera fall noterats. Den relativa nyttan med terapin
jamfoért med ingen antiinflammatorisk behandling alls ar dock inte kand.

Oavsett om generella steroider anvands ar det praxis att ge dexametasondroppar lokalt.
Kirurgisk behandling

I bérjan av intraokuldrlinseran diskuterades mycket vardet av explantation av IOL i samband med akut
endoftalmit. Det finns emellertid inget stod i litteraturen for att explanterade patienter skulle klara av
infektionen battre.

Dessutom &r en kvarvarande IOL av helt avgdrande betydelse fér synrehabiliteringen hos den botade
patienten, vilket givetvis inte ar ovasentligt i sammanhanget.

Platsen for akut terapeutisk vitrektomi i endoftalmitbehandlingen tycks nu antligen vara definierad. Den
stora amerikanska prospektiva behandlingsstudien identifierade en klinisk subgrupp dar akut vitrektomi
gor verklig nytta, namligen patienter som endast har ljusperception i initial synfunktion. Det ar darfér
viktigt att utesluta att patienten har en battre synfunktion, d v s perception av handrérelser (HR). Detta
provas pa 60 cm:s avstdnd frén patientens 6ga. Den delen av handen som vetter mot patienten ska
vara vl upplyst av exempelvis en laslampa. Om patienten vid 4/5 tillfdllen kan ange at vilket hall
l&karen rér handen sa foreligger synfunktion HR och vitrektomi behdver inte utféras. OBS att ett villkor
for att vitrektomin ska kunna genomféras och ha ndgon effekt &r att pupillen och en betydande del av
iris ar val synlig. Vitrektomin behdver inte vara total. I EVS omfattade den bara 50% av glaskroppen.

I EVS fanns méjligheten att pa de patienter som priméart inte genomgatt operationen géra vitrektomin
under 2:a - 3:e dygnet om statusférsamring intraffade. P& S:t Eriks Sjukhus har dessa principer
tillampats sedan 1996. Av 18 patienter vitrektomerades 2 primart och ytterligare 4 efter nagon eller
nagra dagar. Dessa siffror tyder pa att cirka 2/3 av endoftalmitfallen ska kunna handldggas utan
operation.



Den amerikanska studien gav inget svar pa hur patienter med den allra svaraste sjukdomsbilden ska
behandlas. I de fall dar framre kammaren &r helt pusfylld (figur 1) &r vitrektomi svargenomférd. Detta
torde i praktiken sakna betydelse eftersom prognosen &r pessima. De fall med denna svarighetsgrad
som skétts pd S:t Erik har alla mist synen oavsett behandlingsform. Terapin far inriktas pa att
dstadkomma snar bakterieddd, eventuellt med upprepade intravitreala injektioner, och att minska
inflammationens skadeverkningar med hjalp av frikostig steroidbehandling.

Fér kroniska recidiverande endoftalmiter som inte gatt tillbaka p& upprepad medicinsk behandling bor
kirurgisk intervention évervigas. Den kan da innebéra explantation av intraokulérlins, uttagande av
linskapsel och vitrektomi.

Svampendoftalmit

Ett ovanligt tillstdnd som alltid bér misstiénkas vid endogen och 18ngsamt debuterande I&gvirulent
postoperativ endoftalmit. Diagnostisk vitrektomi ar ett viktigt led i utredningen.

Medicinsk behandling

Denna bér utformas i samrad med mykolog och infektionslakare.
Intravitrealt
amfotericin B 5 mikrogram

Systemiskt

Farska rapporter tyder pd god behandlingseffekt med peroralt flukonazol 400 mg dagligen nedtrappande
till 200 mg under sammanlagt 4 veckor vid lindrigare fall av candidaendoftalmit, méjligen ocksa vid
svarare fall.

Andra preparat som kan vara aktuella &r flucytosin sdval peroralt som intravendst i 50 mg/kg X 4 och
amfotericin B intravendst. Observera att Ianga behandlingstider kravs vid all slags svampendoftalmit.
Leverfunktion och blodbild bor féljas vid flucytosin- och amfotericin B-behandling och dessutom
njurfunktion for det senare preparatet.

Vid sepsis bér administreringen vara intravends.

Kirurgisk behandling
Vid glaskroppsengagemang ar terapeutisk vitrektomi indicerad enligt ett flertal studier.

Bilder
Bild 1

Frimre kammaren i det ndrmaste utfylld med pus och pupillen knappt skonjbar. Endoftalmiten
orsakad av beta-hdmolytiska streptokocker.
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Atgirdskod (ICD9): 1081, 1082, 1085, 1421
Atgirdskod (ICD10): CHB, CKD



