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Herpeskeratit

Forord

Keratit orsakat av virus i herpesvirusgruppen har flera olika kliniska presentationer
som kraver olika behandlingar beroende pa virustyp och klinisk bild. Riktlinjerna
syftar till att underlatta svenska 6gonlakares behandling av vuxna patienter med
dessa akommor och darmed minska risken for att patienter drabbas av
komplikationer och bestaende synskada.
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Syfte

Denna riktlinje riktar sig till 6gonlékare och omfattar diagnostik, behandling och
uppfoljning av keratit orsakat av herpesvirus.

Om kunskapsstodet

Dessa riktlinjer har utarbetats mellan 2020 och 2024 i Nationella arbetsgruppen for
hornhinnesjukdomar (NAG kornea). | den nationella arbetsgruppen har
representanter fran alla sex sjukvardsregionerna ingatt. Patientrepresentant har inte
funnits med i den nationella arbetsgruppen. Ingen patientforening finns for aktuellt
omrade.

Ansvarigt nationellt programomrade/motsvarande

Nationellt programomréade (NPO) Ogonsjukdomar och nationella arbetsgruppen
(NAG) Kornea ar ansvariga for innehallet i denna riktlinje.

Arbetsgruppens medlemmar/forfattare

Angelika Skarin, 6verlakare, med. Dr., VO Ogon, Skénes universitetssjukhus, Lund

Berit Bystrom, overlakare, Docent, Ogonkliniken, Norrlands universitetssjukhus,
Umea

Branka Samolov, dverlékare, med. Dr., Eyecenter of Excellence, St:Eriks
6gonsjukhus, Stockholm

Eydis Olafsdottir, dverlakare, Ogonkliniken, Universitetssjukhuset Orebro, Orebro

Oleksiy Buznyk, 6verlakare, med. Dr., déverlakare, Ogonkliniken,
Universitetssjukhuset Linkdping, Linkdping

Wolf Wonneberger, dverlakare, Ogonkliniken, Sahlgrenska universitetssjukhuset,
MolIndal.
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Bakgrund

Definition
Keratiter orsakade av herpesvirus ar huvudsakligen reaktivering av latent infektion

orsakad av herpes simplex virus (HSV), varicella zoster virus (VZV) eller
cytomegalovirus (CMV).

Epidemiologi

HSV

Cirka 67% av varldens befolkning i 1 - 49 ars alder har en latent HSV 1 infektion.
Priméarinfektion med HSV 1 sker vanligast i barndomen genom oral-oral kontakt.
Smittsamheten anses vara hog. Den smittade har darefter latent bararskap livet ut da
virus finns vilande i sensoriska nerver. HSV 2 ar den vanligaste orsaken till genital
herpesinfektion, men HSV 2 kan ockséa ge dgonsjukdom. Latent HSV 2-smitta tycks
skydda mot HSV 1 infektion, men inte tvartom (1).

vzv

Priméarinfektion sker oftast i tidig barndom (varicella = vattkoppor). Nara 100% av den
vuxna svenska befolkningen har latent VZV infektion. Latent VZV infektion finns
framst i sensoriska nerver men infektionen kan ocksé engagera motoriska och
autonoma nerver. Avdddat VZV vaccin ges i Sverige immunsupprimerade patienter
och kan ocksa ges till personer 6ver 50 ars alder med latent infektion for att reducera
risken for herpes zoster, aven kallat baltros (2).

CMV

Cirka 60% av Europas befolkning har latent CMV-infektion. Andelen bérare av latent
CMV-infektion i befolkningen &r hogre i Afrika (mer an 95 %) och Asien (80 - 95 %)
(3). CMV finns latent i benmérg och cirkulerande immunceller (4).

Utredning/diagnostik/behandling

Epitelial keratit, dendritika keratit

Symtom och Klinisk bild kan innefatta:

Smarta

Ofta synnedsattning

Ensidig ciliar injektion

Forgrenad epitellesion (dendritika) som fargas med fluorescin
Nedsatt korneal sensibilitet
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Ofta har patienten haft tidigare episoder, da alltid p& samma 6ga. HSV ar vanligast
agens, men VZV kan ge likartad Kklinisk bild.

Diagnos

Vid forsta episod eller vid atypiskt utseende tas prov for viruspavisning (DNA-
pavisning) fran skadat epitel pa hornhinnan. Vid karakteristiskt recidiv kravs inget nytt
prov om tidigare prov varit positivt. Testa kornealsensibilitet. Nedsatt sensibilitet talar
for herpesinfektion.

Behandling och uppfdljning

Ogonsalva aciklovir 5 ganger dagligen i 7-10 dagar. Alternativt peroralt valaciklovir
500 mg 2 ganger dagligen i 1 vecka for behandling av HSV. VZV kraver valaciclovir 1
g 3 ganger dagligen.

Ogonsalva innehéllande ganciklovir (licenspreparat) kan vara ett bra alternativ om de
andra behandlingsalternativen inte finns tillgangliga eller om virusstammen &r
resistent mot aciclovir. Doseras 5 ganger dagligen i cirka 1 vecka sedan 3 ganger
dagligen i cirka 1 vecka.

Observera att aciclovir lokalt ar epiteltoxiskt. Behandling mer an 2 veckor kan ge nya
toxiska epitelskador. Ogonsalva ganciklovir &r ej epiteltoxiskt.

Profylaktisk behandling av patienter med tata recidiv kan vara peroralt valaciklovir
500 mg 1 gang dagligen alternativt 6gonsalva ganciclovir i lagsta mdéjliga dosering.

Differentialdiagnos

Tidig akantamdbkeratit &r en differentialdiagnos. Negativt herpesprov och normal
kornealsensibilitet kan tala for akantamdbainfektion. Mycket kraftig smarta kan
forekomma vid akantamobakeratit.

Prov for odling avseende akantamd&ba och helst ocksa PCR. Radfraga
korneaspecialist och sétt in behandling mot akantamdba i vantan pa provsvar. Se
riktlinjen Infektios keratit orsakad av bakterier, svamp och protozoer.

Diagnoskoder
H191, B0O05, B023
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Stromal keratit och endotelit HSV och VZV

Symtom och klinisk bild

Ensidig ciliar injektion

Ofta uttalad synnedsattning

Inte alltid epitelskada

Varierande grad av stromalt 6dem och/eller fokal endotelsvullnad

Ibland kornealfértunning som tecken pa tidigare skov hos patienter med

nekrotisk variant, da ofta ocksa karlinvaxt

e Ibland granulomatdsa precipitat pa endotelet som tecken p& samtidig framre
uveit

e Herpesuveit ar ofta associerad med tryckstegring

¢ Ibland dominerar den framre uveiten dar segmentell irisatrofi med
transilluminans ar karakterisktiskt men inte obligat.

e VZV keratit eller uveit debuterar ofta forsta gangen dagar till enstaka veckor

efter debut av Herpes zoster samma sida av pannan/ansiktet.

Diaghos
Ofta anamnes pa tidigare herpeskeratit.

Utan tecken pa epitelinfektion &ar herpes-DNA-pavisning fran epitel oftast negativ och
darfor inte meningsfullt.

Serologi kan visa om patienten har en latent infektion. Patienten har da 1gG-
antikroppar mot dessa virus. Negativ HSV-serologi utesluter som regel HSV.
VZV-serologi ar oftast meningslost eftersom néra 100 % av befolkningen har haft
primarinfektionen (vattkoppor) och har latent infektion och saledes har IgG-
antikroppar.

Nedsatt korneal sensibilitet ar karakteristiskt.
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Behandling/handlaggning av stromal keratit och
endotelit, HSV och VzZV

Vid HSV

Satt in peroralt valaciklovir 500 mg 2 ganger dagligen. Reducera dosen vid nedsatt
njurfunktion. Satt ocksa in dgondroppe dexametason 3 - 4 ganger dagligen.
Immunreaktionen mot virus &ar den viktigaste komponenten i den patofysiologiska
mekanismen och kortisondroppar ar darfér centrala. Antiviral terapi (systemiskt eller
topikalt) satts in for att dampa virusreplikering som kan stimuleras av
steroidbehandlingen.

Reducera langsamt kortisondosen nar keratiten tydligt laker. Da dexametason &r
nere pa 1 droppe dagligen kan oftast antiviral terapi sattas ut. Darefter fortsatt
ldngsam nedtrappning av kortison till lagsta mojliga dos. Patienten kraver ofta flera
manaders behandling, och i vissa fall kan kortisonbehandling aldrig helt avslutas.
Varje nytt skov eller recidiv medfor risk for bestaende arrbildning i kornea.
Trycksdnkande lakemedel ges vid behov oberoende av den dvriga behandlingen (5).

Vid vzVv

Immunologiskt friska patienter

Kunskapslaget ar oklart avseende behov av antiviral terapi till immunologiskt friska
patienter_utéver den forsta veckans behandling med peroralt valaciclovir 1 g 3 ganger
dagligen som ges pa grund av herpes zoster sjukdomen. Risken &r lag for att kortison
reaktiverar VZV. Studie angaende detta pagar(6). Profylaktisk langtidsbehandling ar
som regel enbart gles dexametason-dosering eller svagare kortisondroppe.

Immunsupprimerade patienter

Immunsupprimerade patienter skall alltid ha antiviral terapi. Ge da peroralt
valaciclovir 1g 3 ganger dagligen. Reducera dosen vid nedsatt njurfunktion.
Ganciclovir 6gonsalva (licenspreparat) ar alternativ terapi. Likartad kortisonregim som
vid HSV men eftersom patienten redan ar immunsupprimerad kan kortison oftare ges
i lagre dos eller helt avslutas. Endast antiviral terapi i reducerad dos, som till exempel
peroralt valaciklovir 500 mg en gang dagligen eller 6gonsalva ganciclovir en gang
dagligen, kan récka for att minska risk for recidiv hos immunsupprimerade patienter.

Kontroller

Initialt ca 2 veckor mellan kontroller, darefter glesas kontrollerna ut. N&r visus
stabiliserats och det inte langre finns tecken pa aktiv infektion eller inflammation,
rekommenderas kontroller var 3:e — 6:e manad. Tryckmétning gors vid varje kontroll.
Bade virusinfektionen och kortisonbehandlingen kan ge tryckstegring. Avsluta
kontrollerna om status ar lugnt efter utsattning av all behandling. Uppmana patienten
att soka vid missténkt recidiv.
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Komplikationer

Risken for glaukom &r stor. Forhdjt 6gontryck behandlas med sedvanliga
glaukomléakemedel. Observera att det finns data som talar for att
prostaglandinanaloger kan aktivera latent herpesvirusinfektion. Inte sallan blir
glaukomkirurgi nddvandigt. Om patienten har samtidig uveit rekommenderas shunt
(Molteno eller liknande). Perioperativ antiviral behandling skall alltid ges vid HSV
infektion och boér dvervagas vid VZV infektion.

Permanent nedsatt kornealsensibilitet pa grund av HSV eller VZV leder till forsamrad
epitellakning och forsamrat lokalt infektionsskydd med stor risk for sa kallad
neurotrop keratit. Tillstdndet kan leda till upprepade bakteriella keratiter, tilltagande
arrbildning och risk for spontanperforation.

Detta tillstdnd behandlas med rikligt med smorjande och ofta en kombination av
botox-injektioner pa levatormuskeln, eventuellt serumdroppar och amnionhinna.
Lateral och eventuellt medial tarsorafi skall alltid vervagas om epitelet inte laker.

Cenegermin-bkbj 20 mikrogram/ml 6gondroppe innehaller rekombinant human nerve
growth factor (NGF) och ar godkand pa indikationen "neurotrop keratit”. Preparatet
finns inte tillgangligt i Sverige. Sadan medicinering hanteras av 6gonlakare med
specialkunskap inom korneasjukdomar.

Postherpetisk smarta

Postherpetisk smarta innebar kronisk smarta som kvarstar i mer an 1 man efter VZV
aktivering. Patienten skall remitteras till primarvardslakare for adekvat behandling.

Diagnoskoder
H191B, B005, B023

CMV keratit

Klinisk bild

Synnedsattning

Oftast utseende av endotelit med stora precipitat och linjara férandringar
Stroma loch epitelial sjukdom kan ses hos immunsupprimerade patienter
Lindrig framre uveit

Ofta tryckstegring

Senare i forloppet endotelcellsforlust med lokalt eller generellt kornealddem

).

Diagnos

For saker diagnos kravs viruspavisning fran framre kammaren. Diagnosen sakerstalls
genom att ta prov for HSV, VZV och CMV.
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Behandling/handlaggning

Forsok forst med 6gonsalva ganciclovir 5 ganger dagligen, initialt kombinerat med
dexametasondroppar. Peroralt valganciclovir har anvants om lokal behandling inte
hjalper. Observera att peroral behandling med valganciclovir kraver regelbundna
blodprovskontroller pga risk for benmargspaverkan. Behandlingen kan inte eliminera
den latenta CMV infektionen.

Kontroller

Kontrollintervall initialt cirka 2 veckor - 1 manad. Langre intervall &r aktuellt vid stabilt
status.

Diagnoskoder. H191X, B258

Kirurgi vid k&nd herpeskeratit/uveit

Ogonkirurgi och postoperativ kortisonbehandling kan aktivera latent HSV.

Vid all typ av korneal eller intraokular kirurgi pa patienter med tidigare kand HSV
uveit/keratit/keratouveit/retinit ges antiviral behandling i cirka 1 manad med start
nagra dagar fore operationen eller senast pa operationsdagen. Vid normal
njurfunktion ges peroralt valaciklovir 500 mg 2 ganger dagligen eller sa lange
dexametason ges tatare an 1 droppe per dag. Reducera valaciklovir-dosen vid
nedsatt njurfunktion. K&nd korneal herpesinfektion ar en relativ kontraindikation till all
korneal kirurgi.

Provtagningsrutiner och remisshantering efter 6verenskommelse med det lokala
virologiska laboratoriet.

Vardniva

Patienter med epitelial herpeskeratit handlaggs av alla 6gonlékare. Vid
svarbehandlad stromal keratit och komplikationer t.ex. neurotrop keratit Gvervag
samrad med eller remiss till korneaspecialist.

Uppfdljning

Patienter med stromal keratit/endotelit dar kortison inte kan avslutas bor ordineras
lagsta mojliga kortisondos, ofta racker det med glesare dosering &n 1 droppe
dagligen for att forhindra nya recidiv. Vid valreglerat 6gontryck kan det récka med
kontroll 1 till 2 ganger per ar.
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Kvalitetsuppfdljning

Nationella kriterier for kvalitetsuppfoljning i Sverige saknas. Nationellt register fér
herpeskeratiter saknas.

Innehallsansvarig:

NAG Kornea
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