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POPIS SKRACENICA

CIN — kornealna intraepitelna neoplazija (eng. corneal intraepithelial neoplasia)
CXL — (eng, corneal cross-linking)

DNA - deoksiribonukleinska kiselina (eng. deoxyribonucleic acid)
HSV - virus herpesa simplex-a (eng. herpes simplex virus)

HZO - oftalmicki herpes zoster (eng. herpes zoster ophthalmicus)
PACK-CXL - (eng. photoactivated chromophore for infectious keratitis-CXL)
PAS — perjodna kiselina — Schiff bojenje (eng. periodic acid — Schiff)

PCR - polimerazna lan¢ana reakcija (eng. polymerase chain reaction)

PEE — tockaste epitelne erozije (eng. punctate epithelial erosions)

PEK — tockasti epitelni keratitis (eng. punctate epithelial Keratitis)

PHMB - poliheksametilen bigvanid (eng. polyhexamethylene biguanide)

SZS — sredinji zivéani sustav

VZV - virus varicele zoster (eng. varicella zoster virus)



1 Sazetak

Naslov: Infekciozni keratitis

Autor: Jasna Dobravec

Roznica je prozirni prednji dio oka koji pokriva Sarenicu, zjenicu i prednju o¢nu sobicu.

Zajedno s le¢om, roznica lomi svjetlost i tako pomaze oku u fokusiranju.

Keratitis je naziv za upalu roznice. Najce$¢i uzrok keratitisa je infekcija. Infekciju mogu
uzrokovati bakterije, virusi, gljivice i paraziti. Simptomi i znakovi koji ukazuju na keratitis su
crvenilo oka, bol, pretjerano suzenje oka, zamagljen i smanjen vid, osjetljivost na svjetlo i
osjecaj stranog tijela u oku. Infekciozni keratitis je ozbiljna infekcija s prijetnjom za vidnu
funkciju 1 jedna od najznacajnijih posljedica noSenja kontaktnih lec¢a. Ozljede roznice

progresivne su naravi te su rana dijagnoza i terapija od velikog znacenja.

Pregled oka sastoji se od provjere vida i inspekcije roznica pomocu procijepne svjetiljke.
Osnovni cilj lijecenja je eliminirati uzro¢nika infekcije, sprijeciti ireverzibilno oStecenje
roznice 1 smanjiti incidenciju tezeg oSteCenja vida. LijeCenje ovisi o uzroku keratitisa.
Infekciozni keratitis lije¢i se antibakterijskim, antifungalnim ili antivirusnim lijekovima.

Lije¢enje moze biti u obliku kapi za o€i, tableta ili ¢ak i intravenozna primjena lijekova.

Uz pravilnu dijagnozu i prikladno lijecenje keratitis se moZe uspjeSno lijeciti bez trajnih

vidnih poremecaja.

Kljuéne rijeci: roznica, infekciozni keratitis, kontaktne lece, procijepna svjetiljka



2 Summary

Title: Infectious keratitis

Author: Jasna Dobravec

The cornea is the transparent front part of the eye that covers the iris, pupil, and anterior
chamber. The cornea, along with the anterior chamber and lens, helps to refract light to focus

on the retina.

Keratitis is inflammation of the cornea. Infection is the most frequent cause of keratitis.
Bacteria, viruses, fungi, and parasitic organisms may all infect the cornea, causing infectious
keratitis. Signs and symptoms of keratitis include eye redness, eye pain, excess, blurred
vision, decreased vision, sensitivity to light (photophobia), and a feeling that something is in
the eye. Infectious Keratitis is a serious sight-threatening ocular infection and one of the most
significant complications of contact lens usage. Damage to the cornea can occur rapidly and

early diagnosis and treatment are essential.

The eye examination consists of checking vision and careful inspection of the corneas using a
slit lamp. The principal therapeutic goal is to eliminate the pathogens, prevent irreversible
corneal structural damage, and reduce the incidence of severe visual loss. Treatment depends
on the cause of the keratitis. Infectious keratitis generally requires antibacterial, antifungal, or
antiviral therapy to treat the infection. This treatment can involve prescription eyedrops, pills,
or even intravenous therapy. With proper diagnosis and appropriate treatment including
follow-up care, keratitis can usually be managed without causing permanent visual

disturbances.

Key words: cornea, infectious keratitis, contact lens, slit lamp



3 Uvod

Roznica ¢ini prednji i manji, ja¢e zakrivljeni dio vanjske ovojnice oka. Predstavlja prvi
opticki medij na kojeg nailaze zrake svjetlosti prodiruc¢i u o¢ni bulbus. Najvaznije obiljezje
roznice je njezina prozirnost. Za dobar vid roznica mora biti glatka, sjajna i prozirna, a
razlicite ozljede, upale ili alergije oka mogu dovesti do njezina oSte¢enja. Gradena je od pet
slojeva i ako oSte¢enje zahvaca dublje slojeve roZnice to izaziva rasipanje svjetlosnih zraka

Sto ulaze u oko te dovodi do poremecaja vida.

Jedan od uzro¢nika ovakvih oStecenja su i1 upalne zarazne bolesti roznice. Ovisno o uzro¢niku
prezentiraju se razli¢itom klinickom slikom. Za pregled oka koristimo procijepnu svjetiljku.
Radi se 0 mikroskopu s jakim osvjetljenjem i poveéanjem koji se koristi za detaljan pregled
ofne povrsine 1 roznice. Za postavljanje dijagnoze potrebno je izolirati uzro€nika bolesti

roznice. Ovisno o uzro¢niku bolesti roznice primjenjuje se prikladna terapija.

Postoje progresivniji oblici bolesti koji zahtijevaju kombinaciju lijekova, a razvijaju se i

alternativne metode lijjecenja kad konzervativna terapija nije uspjesna.



4 Infekciozni keratitis
4.1 Anatomija i fiziologija

4.1.1 Oko
Oko ili o¢na jabucica (slika br. 1) je parni organ, kuglastog oblika i promjera oko 24 mm.

Oko oc¢ne jabucice smjeStena su tri para misi¢a o¢nih misi¢a koji o¢nu jabucicu pokrecu u sve
tri osi. Sama ocna jabucica sastoji se od tri koncentricne ovojnice: vanjska, srednja i

unutrasnja ovojnica.

GORNJI RAVNI OCNI MISIC
NAZUBLJENA LINLA *

CILIJARNO TIJELD

STRAZNJA OCNA SOBICA - ZILNICA
PREDNJA OCNA SOBICA MREZNICA
ROZNICA — {/ ZUTA PJEGA
ZJENICA : SREDISNJA ARTERIJA MREZNICE
SARENICA

|

VIDNI ZIVAC
SREDISNJA VENA MREZNICE

ZONULARNE NITI

DONJI RAVNI OCNI MISIC

Slika 1. Anatomija oka.

lzvor: http://www.ladavac.hr/images/anatomija-ljudskog-oka-kako-funkcionira-oko.jpg

Vanjska o¢na ovojnica (tunica fibrosa bulbi) je ¢vrsta vezivna ¢ahura koja odreduje oblik i
veli¢inu o¢ne jabucice 1 ujedno sluzi za hvatiSte vanjskih 1 unutrasnjih misi¢a oka. Njezin
prednji, manji dio je proziran i naziva se roznica (COrnea), a ostatak ¢ini neprozirna
bjelooc¢nica (sclera). Bjelooc¢nica se proteze od limbusa do vidnog zivca i zakrivljena je po
vecem polumjeru nego roznica. Roznica sluzi refrakciji svjetlosti i njezina refrakcijska moc

iznosi priblizno 43 dioptrije te je odgovorna za ve¢i dio mo¢i fokusa oka.


http://www.ladavac.hr/images/anatomija-ljudskog-oka-kako-funkcionira-oko.jpg

Dublje od bjeloocnice je srednja o¢na ovojnica (tunica bulbi media ili uvea). Sastoji se od
zilnice (choroidea), cilijarnog tijela (corpus ciliare) i sarenice (iris). Zajedno s unutra$njom
o¢nom ovojnicom prati unutrasnju stranu bjeloo¢nice od ulaziSta vidnog zivca do ruba
roznice, a na rubu roznice se obje udaljuju od nje i ulaze u unutrasnjost ocne jabucice. Na taj
na¢in te dvije ovojnice zajedno grade 3arenicu. Sarenica regulira veli¢inu otvora zjenice
(pupilla) i koli¢inu svjetlosti, a njena pigmentacija odreduje boju o¢iju. Smjestena je ispred
lece, a iza roznice od koje je odvaja Supljina koju nazivamo prednja o¢na komora (Camera
bulbi anterior). Drugi dio srednje o¢ne ovojnice ¢ini cilijarno tijelo, zadebljanje koje slijedi
rub roznice. Sastoji se od cilijarnog misi¢a (musculus ciliaris) koji omogucava akomodaciju,
te od nastavaka koji proizvode o¢nu vodicu (humor aquesus) i niti koje drze lecu. Straznji,
najve¢i dio srednje ogne ovojnice ¢ini Zilnica. Zilnica je bogata krvnim Zilama i tako
prehranjuje susjedne slojeve i osigurava im Kisik, posebice avaskularnu, fotosenzitivnu

mreznicu.

UnutraSnja ovojnica (tunica interna bulbi) je najdublja ovojnica oka. Gradena je od dva
glavna sloja, a to su stratum pigmenti kao vanjski I mreznica ili retina kao unutarnji sloj.
Stratum pigmenti je jednoslojni kubicni epitel na koji se naslanja vidni dio mreZnice.
Mreznica sadrzi svjetlosno osjetljive stanice, fotoreceptore. Na mjestu izlaska optickog Zivca
nema fotoreceptora i taj dio se naziva slijepa pjega. Pored slijepe pjege nalazi se Zuta pjega. U

zutoj pjegi su Zivcane stanice najgusce rasporedene 1 to je mjesto najostrijeg vida.

Sadrzaj ocne jabuclice Cine ocna vodica, o¢na lec¢a 1 staklasto tijelo. Oni, zajedno s roznicom,
¢ine opticki aparat oka.

Staklasto tijelo (corpus vitreum) je prozirna supstanca koja ispunjava prostor izmedu lece i
mreznice. Ona pritiS¢e mreznicu na pigmentni sloj 1 na taj nacin sprjeCava odvajanje

mreznice. Ujedno ima malu refrakternu moc¢.



Leca (lens) je postavljena u frontalnoj razini iza Sarenice, a ispred staklastog tijela. Potpuno je
prozirna i oblikom odgovara bikonveksnoj le¢i. Leca je elasti¢no tijelo i moze mijenjati
zakrivljenost §to omogucava akomodaciju oka za gledanje na blizinu. Prilagodbu oka za
gledanje na blizinu, akomodaciju, vr§i m. ciliaris. Normalni polozaj lece osigurava zonula
ciliaris. Tim se nazivom oznacavaju vrlo fina vlakna, fibrae zonulares, §to povezuju povrsinu
cilijarnog tijela i lecu.

Oc¢na vodica, humor aquosus, ispunjava prednju i straznju o¢nu komoru. Bistra je tekucina
koju izlucuju cilijarni nastavci u straznju o¢nu komoru. Procijepom izmedu Sarenice i lece
(kroz pupilu) ona prelazi u prednju komoru, a ovu napusta putem Schlemmova kanala i putom
kripta na Sarenici odlaze¢i u vensku krv. Ravnotezom izmedu izlucivanja i otjecanja ocne

vodice odrzava se intraokularni tlak na normalnoj vrijednosti koja iznosi 1,6 - 2,7 kPa.

4.1.2 RoZnica
RozZnica je prvi opticki medij na kojeg nailaze zrake svjetlosti prodiruc¢i u o¢ni bulbus. Ona

¢ini prednji 1 manji, jae zakrivljeni dio vanjske ovojnice oka. Prozirnost je bitno obiljeZje
roznice koje pociva djelomi¢no i na pravilnom rasporedu vlakana u njezinu vezivnom sloju,
na odsutnosti krvnih zila, kao 1 na Cinjenici da Ziv€ana vlakna u njoj nemaju mijelinskih
dio povrsine tijela. Tom osjetljivoS¢u ona je zastiena od stranih tijela i drugih ozljeda. Razni
podrazaji, koji na nju djeluju, izazivaju obrambeno reflektorno suzenje i zatvaranje vjeda

(kornealni refleks).

Prednja povrsina, facies anterior, grani¢i s vanjskim prostorom, konveksna je i zbog loma
svjetlosnih zraka ima veliko opticko znacenje. Pravilna je ispupCenost uz prozirnost druga

bitna osobina roznice kao medija dioptrickog aparata. Ako je zakrivljenost u dva medusobno



okomita meridijana nejednaka, javlja se astigmatizam. Kod ove refrakcijske anomalije nije

moguce vidjeti jasno ni u kojoj udaljenosti jer se zrake svjetla me mogu sastati u jednoj tocki.

Straznja povrSina, facies posterior, konkavna je i zakrivljena po kracem radijusu nego

prednja, tako da je debljina roznice periferno veca, a u sredini manja.

Na kruznom rubu, nazvanom limbus corneae, roznica izravno prelazi u bjeloo¢nicu. Taj rub je

ulozen u odgovarajuci kruzni zlijeb na bjeloo¢nici (rima cornealis). (Krizan, 1999)

Iduéi od prednje povrSine k straznjoj, mikroskopski se u roznici razlikuje pet slojeva (slika

br. 2):

= Epitel

e : == Bowmanova
- s ~ membrana

e — Stroma

e e e e e —— .. DESCEMEtOVE
: {  membrana

Roinica

Slika 2. Mikroskopska grada roznice

Izvor: http://tweetboard.me/wp-content/uploads/anatomy-of-corneal-evaluation-and-management-

abrasions-american-family.qgif dana 05.06.2018.

1. Epithelium anterius corneae vrlo je pravilno graden epitel koji se sastoji od vise slojeva

poligonalnih stanica koje i u najpovrsnijem sloju imaju jezgre. Periferno se nastavlja u


http://tweetboard.me/wp-content/uploads/anatomy-of-corneal-evaluation-and-management-abrasions-american-family.gif
http://tweetboard.me/wp-content/uploads/anatomy-of-corneal-evaluation-and-management-abrasions-american-family.gif

epitel ocne sluznice (tunica conjuctiva). Odlikuje se velikom regenerativnom

sposobnoscu. Slabo je povezan sa sljedecom membranom zbog Cega se lako ljusti.

Lamina limitans anterior (s. Bowmani) homogena je, razmjerno debela bazalna

membrana. Gradena je od kolagenih vlakana i nema sposobnost regeneracije.

Stroma ili Substantia propria srednji je, osnovni i najdeblji sloj — ¢ini 90% debljine
roznice. Sastoji se od medusobno ukrStenih lamela kolagenih fibrila.. Medu lamelama
leZe stanice s izdancima koje se granaju pod pravim kutom. U taj sloj ulaze radijarno sa
svih strana tanke grancice cilijarnih Zivaca i u njemu izgraduju osnovni Ziv¢ani splet.
tijela. Ta osjetljivost omogucéuje zastitu od ozljeda prilikom kojih uzrokuje jaku bol

ozlijedenog.

Kod starijih ljudi dolazi do ulaganja finih kapljica masti u tkivo perifernoga dijela
supstancije proprije. Tako nastaje srpasto rubno zamuéenje roznice, bijelo-Sive boje,

koja se naziva arcus senilis (gerontoxon).

Lamina limitans posterior (s. Descemeti) takoder je homogena bazalna membrana, tanja
od istoimene prednje membrane. Na rubu roZnice ona se nastavlja u tracke koji sluze

kao polaziste cilijarnog misica.

Endothelium camerae anterioris se sastoji od jednog sloja plosnatih Sesterokutnih
stanica. Te se stanice nakon rodenja ne dijele i kroz Zivot se njihov broj sve vise
smanjuje, a svaki gubitak se nadoknaduje uvecavanjem preostalih stanica. Uloga
endotela je vazna jer onemogucuje ulazak prevelike koli¢ine vode u roZnicu zbog cega
ona zadrzava svoju prozirnost. Svako ostecenje endotela bilo kojeg uzroka dovodi do

edema i moguce trajnog zamucenja roznice. (Cerovski i sur. 2012)



RoZznica nema krvnih Zzila i prehranjuje se difuzijom iz perikornealne arterijske mreze. Kod

upale Zile iz okoline mogu urasti u roznicu i tako nastaje panus.

4.1.2.1 Opdi patoloski odgovori roznice
Niz patoloskih procesa moze poremetiti strukturu jednog od sveukupno pet slojeva roznice i

posljedi¢no dovesti do poremecene funkcije roZnice. Bez obzira na velik broj razli¢itih uzroka

postoji svega nekoliko op¢ih patoloskih odgovora roznice na takav utjeca;.

1. Defekti i njihov popravak

Defekt je potpun ili djelomi¢an nedostatak dijela tkiva roznice. Ako se naglo pojavi 1
zacijeli radi se o akutnom defektu (npr. abrazije roZnice i puknuéa u Descemetovoj
membrani). Rekurentni defekt je onaj koji se javlja u viSe navrata (npr. rekurente epitelne
erozije). Kroni¢ni ili perzistentni defekt je onaj kod kojeg zacjeljivanje stane i defekt

ostane (npr. bezbolni epitelni ulkus udruzen s herpes simplex keratitisom).

2. Fibroza i vaskularizacija

Fibroza i vaskularizacija dio su normalnog procesa popravka u vezivnom tkivu. U vecini
tkiva ti procesi imaju koristan u€inak, medutim u roznici fibroza i vaskularizacija vode
oziljkavanju strome s opacitetima 1 posljedicnom ometanju opticke funkcije. Pojava

krvnih Zila u roznici uvijek je abnormalna pojava.

3. Edem i ciste

Spominju se zajedno jer su cesto klinicki sli¢ne. Kod edema (stanje visSka tekucine u ili
izmedu stanica) normalna arhitektura je narusena $to za posljedicu ima pojavu opaciteta.
Edem moze biti difuzni (stromalni edem) ili fokalni (epitelna bula). Ciste roznice su

lokalne nakupine tekucine ili solidnog materijala bez epitelne ovojnice.



4. Upala i imunoloski odgovor

Upala 1 imunoloska reakcija rezultat su razliitth povreda koje mogu dovesti do
reverzibilnih ili ireverzibilnih promjena. Obuhvacaju tri glavna koraka: (1) poticanje
patoloskog procesa egzogenim ili endogenim putem, akutno ili kroni¢no; (2) stani¢ni i
humoralni upalni i/ili autoimuni odgovor domacina; i (3) proces reparacije. Ta tri koraka
su ucinkovita i korisna kad zauzdavaju i kontroliraju patoloski proces, medutim mogu biti

Stetni ako istovremeno dovode do oStecenja roznice.

5. Depoziti

Postoje razliciti materijali koji se mogu taloziti u roznici. Depoziti egzogenog porijekla
ukljucuju droge (vise od 50 vrsta). Depoziti endogenog porijekla su rezultat viska
materijala stvorenog tijekom metabolic¢kih bolesti (npr. Wilsonova bolest i depoziti bakra
u Descemetovoj membrani) ili tijekom distrofija i degeneracija roznice (npr. suvisak

glikozaminoglikana u stromi u endotelu u makularnoj distrofiji).

6. Proliferacija

Razlikujemo tri osnovna tipa abnormalnog imunoloskog odgovora: (1) abnormalnosti
rasta i sazrijevanja (npr. hipetrofija, hiperplazija, metaplazija i displazija/neoplazija —
kornealna intraepitelna neoplazija [CIN]); (2) ektopi¢na migracija (npr epitelna uraslina); i
(3) manjak mati¢nih stanica roznice koji dovodi do konjuktivalizacije povrSine oka.

(Krachmer, Mannis, Holland. 2011)



4.2 Klinicki pregled roznice

4.2.1 Procijepna svjetiljka (biomikroskop)
Biomikroskop je instrument koji se Kkoristi za pregled prednjeg segmenta oka pod

povecanjem. Dijelovi biomikroskopa su izvor svijetla i binokularni mikroskop. Koriste¢i
svijetlo radi "rezove" kroz prozirne strukture oka koje promatramo mikroskopom
omogucujuci na taj nacin uski opticki presjek anatomskih struktura. Osim prednjeg segmenta
oka koristi se za pregled i ostalih dijelova oka: Sarenice, bjeloocnice, spojnice i vjede. Metode
pregleda na biomikroskopu su izravno osvjetljenje, neizravno osvjetljenje (retroiluminacija) i

skleralni rasap svjetla (Cerovski i sur. 2012) i ostalo.

4.2.1.1 Izravno osvjetljenje
Primjenom izravnog osvjetljenje omoguceno je povecanje oko 15 puta. Sustavno se

pregledavaju kratki dijelovi medija (npr. roznice). KoriStenje velikih proreza, rasprSene
svjetlosti, koristi se za prikaz veée abnormalnosti oka, odnosno koristi se za pregled nekog
objekta kao Sto je strano tijelo. Kada se zraka svjetlosti suzi (uski prorez) i usmjeri koso na
povrsinu oka dobije se poprecni presjek roznice Cetverokutnog oblika. Za pregled centralnih

opaciteta roZnice i le¢e potrebno je dilatirati pupile. (Ahmed E, 2011)

4.2.1.2 Neizravno osvjetljenje (retroiluminacija)
Kod ove metode zrake svjetlosti se reflektiraju s povrSine Sarenice i osvjetljavaju roZznicu sa

straznje strane. Ovaj pristup omogucuje otkrivanje malih promjena u epitelu i endotelu

roznice, precipitata roznice 1 malih krvnih Zila.

4.2.1.3 Skleralni rasap svjetla
Ova metoda obuhvaca usmjeravanje zrake svjetlosti tako da svjetlost pada na limbus. Takvim

rasprSivanjem svjetlosti svijetlo prolazi kroz roznicu i cijelim putem se reflektira unutar
roznice 1 izlazi kroz limbus na suprotnoj strani. Ako postoje opaciteti koji sprjeCavaju prolaz

svijetlosti onda ¢e ta lezija biti osvijetljena jer mijenja put unutra$nje refleksije zrake



svijetlosti. Ova metoda je osobito korisna za detektiranje suptilnih opaciteta i blagog edema

roznice. (Kanski JJ, 1999)

4.3 Klinicki znakovi bolesti roznice
1. Tockaste epitelne erozije (PEE) su sitne, lagano udubljene sivo-bijele toc¢ke koje

se dobro boje fluoresceinom (slika 3). To je nespecifiéni znak koji moze biti
prisutan u ranim stadijima raznih uzroka keratopatija. Dokaz su povrSne suhoce
oka. Lokacija PEE mozZze dati naslutiti o kojoj etiologiji keratopatije je rijec.

2. Epitelni edem vazan je znak dekompenzacije epitela. Roznica gubi sjaj, a kad se
radi o ozbiljnijem stanju moze biti udruzena s vezikulama i bulama.

3. Kornealni filamenti su sluzave niti pri¢vrS¢ene na mjesta gdje se nalaze
abnormalni receptori. Oblika su zareza, a nepri¢vrSceni dio visi preko roZnice 1
mice se s treptajem oka. Ispod njihova pri¢vr§éenja za epitel mogu se naci sivi
subepitelni opaciteti. Filamenti se dobro boje s rose bengal tehnikom bojanja, ali
ne i s fluoresceinom. Razlog tomu je da je rose bengal skloniji vezanju na sluz te
mrtve i degenerativne stanice. Glavni uzroci stvaranja kornealnih filamenata su:
suhi keratokonjuktivitis, povr$ni limbicki keratokonjuktivitis, izlozenost roznice
uslijed nepotpunog zatvaranja oka, stavljanje zakrpe na oko, oftalmicki herpes
zoster i dr.

4. Tockasti epitelni keratitis je vazan znak virusnih bolesti. Lezije se sastoje od
granularnih bjelicastih epitelnih stanica koje su vidljive i bez bojanja iako se dobro
boje rose bengal tehnikom bojanja, ali slabo se boje fluoresceinom.

5. Panus - radi se o upalnim promjenama na roznici oka. Osnovni problem je

urastanje krvnih zilica u roznicu iz limbusa zbog ¢ega ona postaje neprozirna.
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6. Stromalni inflitrati sastoje se od leukocita i znak su aktivne upale. Pregledom
procijepnom svjetiljkom izgledaju kao fokalni granularni opaciteti.

7. Stromalni edem je uobicajen znak akutne ili subakutne bolesti roznice.
Karakteriziran je opti¢ki praznim prostorom izmedu stromalnih lamela,
povecanom debljinom roznice te promjenama u prozirnosti roznice zbog
poremeéenog razmjestaja lamela. Cetiri vazna uzroka sredi$njeg stromalnog edema
su disciformni keratitis, keratokonus, Fuchsova endotelna distrofija i ozljeda
endotela roznice uslijed operacije.

8. Stromalna vaskularizacija pojavljuje se u raznim poremecajima roznice.
Lokalizirane povrSinske vaskularizacije obi¢no su udruzene sa specificnim
lezijama roznice, dok duboke vaskularizacije potje¢u od prednjih cilijarnih kvnih
zila.

9. Puknuéa Descemetove membrane mogu biti posljedica uvecanja roznice, traume
pri rodenju 1 keratokonusa.

10. Nabori Descemetove membrane posljedica su kirurSkih trauma, hipotonije oka te
jake stromalne upale i edema. (Kanski JJ, 1999)

4.4 Dijagnosticke metode

1. Pahimetrija je metoda kojom mjerimo debljinu roznice. Roznica je tanja u
srediSnjem dijelu 1 iznosi izmedu 0.52 — 0.56 mm, a kako se priblizavamo limbusu
debljina raste i iznosi 0.63 — 0.67 mm. Ova metoda je vazan indikator funkcije
endotela te se koristi postoperativno za procjenu opseznosti traume endotela
tijekom operacije. Postoje dva tipa pahimetrije, opticki 1 noviji, ultrasonicki.
Ultrasonic¢ki je puno preciznija metoda te se obi¢no koristi prije refrakternih

operacija. (Yanoff, Duker, 2009)
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2. Spekularna mikroskopija koristi se za odredivanje razli¢itih karakteristika
endotelnih stanica roznice poput broja, oblika, veliine, gustofe i rasporeda.
Normalan broj stanica vec¢i je od 2400 stanica/mm2 (Nema HV, Nema N. 2008).

3. Keratometrija sluzi za mjerenje zakrivljenosti prednje povrSine roznice. To je
koristan alat za procjenu astigmatizma i dijagnozu nepravilnosti zakrivljenosti
roznice. Tom metodom mozemo mjeriti samo male povrSine roznice.

4. Keratoskopija detektira abnormalnosti u obliku roznicu. Keratoskop sadrzi
viSebrojne koncentri¢ne krugove i tako formiraju sliku nalik na metu koja se
reflektira s povrSine oka pacijenta. Ako je povrsina roznice pravilna reflektirana
slika imat ¢e ujednacene koncentri¢ne krugove, a ako je nepravilna roznica ¢e

reflektirati izobli¢enu sliku. (Kanski JJ, 1999)

4.4.1 Laboratorijska dijagnostika
1. Mikrobioloski uzorak uzima se s povrSine roZnice inficiranog oka koriste¢i

sterilnu Spatulu (Kimura lopatica) ili iglu veéeg promjera sa savijenim vrhom. Za
Kulturu je potrebno ostrugati epitel s povrSine roznice. Uzorci roznice uzimaju se
pod lokalnom anestezijom, a kapke trebati drzati otvorenima da bi se sprijecila
kontaminacija. Osobe koje nose kontaktne le¢e bi ih takoder trebale poslati na
mikrobiolosku analizu. Dio dobivenog uzorka nanosi se na predmetno stakalce i
boji se po Gram-u, a dio se nanosi na neku od hranjivih podloga:

a. Krvni agar za aerobne mikroorganizme.

b. Tioglikolni bujon za fakultativne anaerobne mikroorganizme.

c. Cokoladni agar za Neisseria i Haemophilus sp.

d. Sabouraudov agar za gljive.

e. Srce-mozak bujon za gljive koje ne rastu na Sabouraudovom agaru.

f. Ne-hranjivi agar za akantamebe.
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2. Biopsija roZnice moze se izvesti na dva nacina: punkcijom ili lamelarnom
disekcijom ostricom. Glavni indikatori za biopsiju su:
a. Keratitisi kod kojih je mikrobioloSka dijagnostika negativna.
b. Infiltrat u roznici koji je predubok za povrsinsko uzimanje uzorka.
c. Dijagnoza problemati¢nih bolesti roznice poput rijetkih distrofija ili sistemnih
genetickih metaboli¢kih bolesti s kornealnim manifestacijama. (Kanski JJ,

1999)

4.5 Nacelalijecenja bolesti roznice
1. Antibiotici se trebaju poceti koristiti u lije¢enju infekcija roznice odmah nakon $to

obavimo inicijalni pregled i dijagnostiku. Za bolji ucinak antibiotika moZze se
koristiti kolagenska leca. Kolagenska leca je istog oblika poput kontaktne lece, ali
je pakirana u dehidriranom obliku i potrebno ju je rehidrirati prije uporabe.

2. Topicki steroidi mogu biti korisni kod nekih oblika keratitisa iako njihova
nerazborita primjena moze potaknuti rast bakterija. Steoridi takoder suprimiraju
popravak roznice te mogu dovesti do ulceracija i perforacija.

3. Poticanje reepitelizacije vazno je kod roZnica s tankom stromom jer stanjivanje
rijetko progredira ako je epitel intaktan.

4. Sprjecavanje perforacije roznice jednom od sljede¢ih metoda:

a. Adhezivno ljepilo moze se primijeniti kako bi se ogranicila stromalna
ulceracija ili za zatvaranje malih perforacija.

b. Konjuktivalni zalistak pokriva roznicu ako je ulceracija progresivna i ne
odgovara na ostale mjere lijecenja.

c. Sistemski imunosupresivni lijekovi korisni su kod nekih lokalnih i sistemskih

autoimunih bolesti.
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5. Transplantacija roZnice je potrebna u slucajevima kad roznica zbog neke bolesti

izgubi svoju prozirnost.

5 Uzrocnici zaraznog Keratitisa

5.1 Bakterijski keratitis
Bakterijski keratitis obicno se javi kad su zastitni mehanizmi oka na neki nacin kopromitirani.

No, postoje neke bakterije, uklju¢ujuc¢i N. gonorrhoeae , N. meningitidis , C. diphtheriae i H.
influenzae, koje mogu prodrijeti kroz zdrav i normalan epitel roznice. Cesto je to slu¢aj kad je
keratitis udruZen s ozbiljnim konjuktivitisom. Uzrok infekcije roZnice ne mora biti samo jedna
bakterija nego se moze raditi o viSe njih, takoder keratitis moze biti posljedica istovremene

bakterijske i gljivicne infekcije. Najcesci patogeni su sljedeéi:

1. Pseudomonas aeruginosa je ubikvitarni gram-negativni bacil koji je inace komenzal
gastrointestinalnog trakta. Infekcija ovom bakterijom je poprilicno agresivne naravi i
odgovorna je za vise od 60% keratitisa povezanih s upotrebom kontaktnih leca.

2. Staphylococcus aureus je gram pozitivna bakterija, komenzal nosnice, koze i
konjuktive. Ovaj keratitis se prezentira kao fokalni i dobro definiran bijeli ili Zuto-

bijeli infiltrat.

3. Streptococci. S. pyogenes je Cest gram-pozitivni komenzal grla i vagine. S. pneumoniae
(pneumokok) je gram-pozitivni komenzal gornjeg respiratornog trakta. Infekcije

uzrokovanje streptokokima su vrlo ¢eto agresivne. (Kanski JJ, Bowling B, 2011)

4. Enterobacteriaceae obi¢no uzrokuju plitke ulceracije, sivo-bijeli gnojni iscjedak iz
oka i difuzni stromalni bjelicasti izgled. Endotoksini koje proizvodi gram-negativna

bakterija mogu inducirati stvaranje prstenastih infiltrata roznice. (Kanski JJ, 1999)
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5.1.1

1.

5.1.2

Rizicni faktori
Nosenje kontaktnih le¢a, naroCito kod predugog noSenja, je najvazniji rizini

¢imbenik. Uz adherenciju bakterije na povrSinu roznice vaznim ¢imbenikom se smatra
i kompromitiran epitel roznice kao posljedica hipoksije i mikrotraume. Osobe koje
nose mekane lec¢e spadaju u skupinu koja je pod veéim rizikom od onih koji nose tvrde
lece. Ve¢i rizik za nastanak infekcije takoder je u onih osoba koje odrzavaju losu
higijenu le¢a iako infekcija moze nastati i kad je higijena le¢a na visokom nivou i kod
upotrebe jednokratnih leca.

Trauma, u koju ubrajamo i refrakterne operacije (osobito LASIK), je povezana s
bakterijskim infekcijama ukljucujuéi i infekcije atipiénim mikobakterijama.

Bolesti koje zahvadaju povrSinu oka kao Sto su herpeti¢ni keratitis, bulozna
keratopatija, suho oko, kroni¢ni blefaritis, trihijaza i entropija, teski oblici alergijskih
bolesti oka i anestezija roznice.

Ostali faktori obuhvacaju lokalnu ili sistemsku imunosupresiju, dijabetes i

hipovitaminozu A.

Klinicka slika pacijenta s bakterijskom infekcijom roznice

Simptomi s kojima se pacijent prezentira su bol, fotofobija, zamagljen vid i

mukopurulentan ili purulentan iscjedak (eng. discharge).

Znakovi po kronoloskom redu:
e Epitelni defekt udruzen s ve¢im infiltratom.
e Uvecanje infiltrata 1 epitelnog defekta.
e Stromalni edem, nabori Descemetove membrane i prednji uveitis.
e Kemoza i oticanje kapka u tezim slucajevima.
e Brza progresija infiltracije s povecanjem hipopiona.
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e PogorSanje ulkusa moze dovesti do formiranja descematokela i perforacije,
osobito kod infekcija uzrokovanih Pseudomonasom.

e Endoftalmitis je rijedak ako nije doslo do perforacije. Studije pokazuju da su
pacijenti s ve¢im rizikom za pojavu endoftalmitisa oni koji koriste topicke
steroide, pacijenti s gljivicnim keratitisom, pacijenti kod kojih je doslo do
perforacije roznice i pacijenti koji imaju zarazni keratitis povezan s kirurskom
traumom (Henry, 2012).

e Orziljkavanje, vaskularizacija 1 pojava opaciteta.

e Znak poboljsanja je smanjenje edema kapka i kemoze, smanjivanje epitelnog
defekta i gustoce infiltrata.

3. Smanjena osjetljivost roZnice moze indicirati da se radi o herpeti¢noj bolesti ili
neurotrofi¢noj keratopatiji (eng. neurotrophic keratopathy). Smanjenu osjetljivost
nalazimo 1 kod kroni¢nih bolesti povrsine oka i kod noSenja kontaktnih leca.

4. Intraokularni tlak treba redovito provjeravati. S obzirom da nekad aplanacijska
tonometrija nije najbolji pristup moze se koristiti Tono-Pen ®.

5. Diferencijalna dijagnoza obuhvaca keratitis uzrokovan drugim mikroorganizmima
(gljivice, akantameba, stromalni herpes simplex i mikobakterija), marginalni keratitis

(eng. marginal keratitis), sterilna upalna infiltracija uzrokovana nosenjem kontaktnih

le¢a, periferni ulcerativni keratitis 1 toksi¢ni keratitis.

5.1.3 Dijagnostika bakterijskih infekcija roZnice
Dijagnostika obuhvaca ve¢ ranije navedene i opisane metode stoga ¢u ih ovdje samo

nabrojati:
1. Struganje roznice.

2. Konjuktivalni bris.
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3. Kutijica za ¢uvanje kontaktnih leca i bocCica s otopinom za leée trebaju takoder biti
poslani na mikrobiolosku analizu.

4. Bojenje po Gram-u.

5. Test osjetljivosti je koristan za odredivanje osjetljivosti na antibiotike izoliranog
mikroorganizma. Vecina laboratorija koristi metodu disk difuzije (Kirby-Bauer
metoda). Mikroorganizam moze biti osjetljiv (osjetljiv na normalnu dozu antibiotika),
umjereno osjetljiv (osjetljiv na visu dozu antibiotika) i rezistentan (mikroorganizam

nije osjetljiv na testiranu dozu) na ispitivani antibiotik.

5.1.4 Lijecenje bakterijskih infekcija rozZnice

5.1.4.1 Lijecenje pacijenta

1. Hospitalizacija pacijenta — treba ju uzeti u obzir kod pacijenata za koje se sumnja da
se nece pridrzavati uputa ili nisu u mogucnosti sami primijeniti lijek. Takoder je nuzna
kod tezih 1 agresivnih bolesti.

2. Prestanak koriStenja kontaktnih le¢a je obavezan.

3. Skoljku za oko preporuéljivo je nositi izmedu primjena kapi za oko kod znadajnog
stanjenja (ili perforacije) roznice.

4. Odluka o lije¢enju — manji infiltrati koji su klinicki sterilni ne zahtijevaju intenzivnu
terapiju i mogu se tretirati manjim dozama topickih antibiotika i/ili steroida te
privremenim prekidom noSenja kontaktnih le¢a. LijeCenje zapocinjemo empirijskim

davanjem antibiotika Sirokog spektra prije dobivanja mikrobioloSkog nalaza.

5.1.4.2 Lokalna terapija
Topicki antibiotici su prva linija lijeCenja bakterijskog keratitisa. Topic¢kom aplikacijom

lijekova postizemo visoku koncentraciju u tkivu i u pocetku bi se trebao davati antibiotik
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Sirokog spektra koji pokriva ve¢inu najceséih patogena. U pocetku se lijek aplicira u kratkim
intervalima (mjereno u satima) danono¢no 24 — 48 sati, a zatim se aplikacija prilagodava s
obzirom na klini¢ki napredak u lije¢enju.

1. Antibiotska monoterapija je u prednosti nad dvojnom terapijom_zbog manje
toksi¢nosti prema povrSini roZnice, a i jednostavnija je za primjenu (Pavesio, 1997).
Fluorokinolon je terapija izbora kod monoterapijskog empirijskog lijecenja.
Ciprofloksacin ili ofloksacin koriste se u zemljama u kojima nije dokazana masovna
rezistencija na ranije generacije fluorokinolona. U¢inak na gram-pozitivne organizme,
narocito streptokoke, je ogranicen.

Moksifloksacin i gatifloksacin su novije generacije fluorokinolona i ucinkovitiji su
protiv gram-pozitivnih patogena, a moksifloksacin pokazuje bolju okularnu
penetraciju.

Aplikacija ciprofloksacina povezana je s bijelim precipitatima $to moze odgoditi
cijeljenje epitela.

Nije dokazana razlika u brzini cijeljenja, stopi izlje€enja niti komplikacija kod
upotrebe moksifloksacina i ofloksacina (Constantinou i dr., 2007).

2. Antibiotska dvojna terapija pozeljna je kao prva linija empirijskog lijeCenja,
narocCito kod agresivnih bolesti ili ako sumnjamo da je uzrocnik streptokok ili neki
drugi mikroorganizam cije lijeCenje bi bilo uspjesnije primjenom prilagodenog rezima
lijecenja.

e Empirijska dvojna terapija ukljucuje kombinaciju dva antibiotika, obi¢no se
koristi cefalosporin i aminoglikozid (gentamicin) kako bi se pokrili ucestali
gram-pozitivni i gram-negativni patogeni.

e Ne postoji komercijalni pripravak takvih antibiotika te se moraju specijalno

pripremiti, najidealnije u sterilnim uvjetima u apotekama.

18



Problemi kod tako pripremljenih antibiotika su visoka cijena, ogranicena
dostupnost, rizik od kontaminacije, kratak rok trajanja i moraju se Cuvati u

hladnjaku.

Subkonjuktivalni antibiotici indicirani su samo u slucajevima loseg odgovora na

topicko lijecenje.

Midrijatici (ciklopentolat 1%, homatropin 2% ili atropin 1%) koriste se kako bi se

sprijecilo stvaranje posteriornih sinehija i za smanjenje boli.

Steroidi. O upotrebi kortikosteroida u lije¢enju bakterijskog keratitisa ve¢ se dugo

raspravlja.

Zagovornici upotrebe kortikosteroida smatraju da poboljSavaju ishod lijecenja
stiSavaju¢i upalu i1 tako smanjuju oziljkavanje i neovaskularizaciju roznice.
Medutim, dokazi da imaju koristan kona¢ni u¢inak na vid su ograniceni.
Postoje 1 protivnici koji smatraju da kortikosteroidi odgadaju cijeljenje epitela
te 1h treba u tom izbjegavati ako epitel sporo cijeli ili postoji znacajno stanjenje
epitela. Steroidi mogu pogorsati ve¢ postojecu infekciju. Naime, olakSavaju
replikaciju nekih mikroorganizama, narocito gljivica, herpesa simplex-a i
mikobakterija, te su kontraindicirani ako postoji sumnja na neki od tih
uzro¢nika.

Obicno se ne zapoCinje sa steroidnom terapijom ako dode do klinickog
poboljSanja uz upotrebu antibiotika, Sto se moze pirmijetiti ve¢ unutar 24 sata
od pocetka primjene antibiotika. ReZim terapije varira od primjene preparata
minimalnih doza poput 0.1% deksametazona svakih dva sata. Drugi lijek

izbora je 0.5-1% prednizolon 4x dnevno. (Kanski, 2011)
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5.1.4.3 Sistemski antibiotici
Primjena sistemskih antibiotika nije uobicajen nacin lijecenja, ali moze biti primjerena u

sljede¢im okolnostima:
Potencijal za sistemsko Sirenje kao Sto su:

e N. meningitidis, kod koje rana sistemska profilaksa moze spasiti zivot. LijeCi se
intramuskularnim davanjem benzilpenicilina, ceftriaksona ili cefotaksima; ili oralnim
davanjem ciprofloksacina.

e H. influenzae infekcije treba lijeciti oralnom primjenom amoksicilina s klavulanskom
kiselinom.

e N. gonorrhoeae lijeci se sa cefalosporinima Ill. generacije, npr. ceftriakson.

OpsezZnije stanjenje roZnice s prijete¢com ili prisutnom perforacijom treba lijeciti s:

e Ciprofloksacin za antibakterijsku aktivnost.

e Tetraciklin (npr. doksiciklin 100 mg 2x dnevno) za inhibiciju kolagenaze. Primjena
tetraciklina oralno u kombinaciji s topickim preparatima inhibira u€inak kolagenaze 1
posljedi¢no degradaciju roznice (Ralph, 2000).

Zahvacenost bjeloo¢nice moze se lijeciti oralnim ili intravenskim preparatima.

5.2 Gljivicni keratitis
lako rijetka, gljivicnu infekciju roznice (keratomikoza) treba uvijek uzeti u obzir kod

diferencijalne dijagnoze supurativnog bakterijskog keratitisa 1 herpeticnog stromalnog

nekroti¢nog keratitisa.

5.2.1 Klini¢ka slika pacijenta s gljivi¢cnim keratitisom
Klinicka slika gljivicnog keratitisa ovisi o uzro¢niku 1 stadiju bolesti. Topicki aplicirani

steroidi poticu replikaciju gljivica 1 invaziju roznice zato S$to interferiraju s upalnim

odgovorom domacina. Cesto su u primjeni u vrijeme dijagnoze.
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Filamentozni gljivicni keratitis je vecinom uzrokovan gljivicama roda Fusarium ili
Aspergillus. Prevalencija mu je najveca u poljoprivrednim podrué¢jima i tipicno mu prethodi
trauma oka, naj¢es$c¢e uzrokovana organskom tvari poput drva. Filamentozni gljiviéni keratitis se
pojavljuje pod navedenim okolnostima u prethodno zdravih ljudi. Karakterizira ga sivo-bijeli
ulkus nejasnih rubova. Lezija je nekad okruzena s njeznim prstolikim inflitratima u prilezecoj
stromi. Manje specifi¢ni nalaz za ovu vrstu keratitisa obuhvaca prstenasti infiltrat, endotelni

plak i hipopion.

Keratitis uzrokovan Candidom obi¢no se razvije kad vec otprije postoji kroni¢na upala
roznice ili u imunokompromitiranih pacijenata. Karakterizira ga zuto-bijeli ulkus udruzen s

gustim gnojem sli¢nome onom kod bakterijskog keratitisa.

5.2.2 Lijecenje
Poboljsanje moze biti sporo u usporedbi s bakterijskim keratitisom.

1. Opée mjere su iste kao i kod bakterijskog keratitisa te je Cesto potrebna
hospitalizacija.

2. Uklanjanje epitela s lezije moze poboljsati prodor antifungalnih lijekova.

3. Topicko lije¢enje u pocetku treba provoditi u satnim intervalima prvih 48 sati. Kako
ve¢ina antifungalnih lijekova ima samo fungistatsku funkciju lijeenje bi trebalo
provoditi kroz najmanje 12 tjedana.

a. Candida se lije¢i amfotericinom B 0.15% ili ekonazolom 1%; alternative su
natamicin 5%, flukonazol 2% i klotrimazol 1%.
b. Filamentozne infekcije lijeCe se natamicinom 5% ili ekonazolom 1%;

alternative su amfotericin B 0.15% i mikonazol 1%.
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C. Antibiotik §irokog spektra korisno je primijeniti kako bi se sprijecila
bakterijska koinfekcija.

4. Subkonjuktivalno flukonazol se moze koristiti kod tezih slucajeva.

5. Sistemski antifungalni lijekovi mogu se primijeniti kod tezih slucajeva, kad su lezije
blizu limbusa ili kod suspektnog endoftalmitisa. Lijekovi koji se mogu Kkoristiti su
vorikonazol, itrakonazol i flukonazol.

6. Tetraciklini (npr. doksiciklin 100 mg 2x dnevno) moze se dati zbog svojeg
inhibitornog uc¢inka na kolagenazu kad postoji znacajno stanjenje.

7. Intraokularni tlak treba mjeriti koriste¢i Tono-Pen®.

8. Povrsinska keratektomija moze bi korisna za smanjenje lezije.

9. Terapeutska keratoplastika uzima se u obzir kad je terapija neucinkovita ili ako

dode do perforacije. (Kanski, 2011)

5.3 Keratitis uzrokovan prazivotinjama

5.3.1 Akantamebni keratitis
Acanthamoeba spp. su ubikvitarne slobodno zivuce praZivotinje koje moZemo naéi u zraku, u

zemlji, u svjezoj ili slanoj vodi te u gornjem diSnom sustavu. U cisticnom obliku su visoko
otporne. Pod pogodnim uvjetima okolisa cista se pretvara u trofozoite koji proizvode niz
razli¢itih enzima §to prodiru u tkivo 1 dovode do destrukcije. U razvijenim zemljama ovaj
keratitis je najces¢e povezan s nosenjem kontaktnih le¢a, pogotovo ako se koristi voda iz

slavine za njihovo ispiranje.

5.3.1.1 Dijagnoza akantamebnog keratitisa
Pogresna dijagnoza kao herpes simplex je relativno Cesta.

1. Simptomi su zamagljen vid i prisutna bol. Ovi simptomi mogu biti nesrazmjerni s

klini¢kim znakovima.
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2. Znakovi
e U ranoj fazi bolesti epitelna povrsina je nepravilna i sivkaste boje.
e Epitelni pseudodendriti zbog kojih se moze zamijeniti s herpes simplex
keratitisom.
e Upala limbusa s difuznim ili fokalnim anteriornim stromalnim infiltratima.
e Perineuralni infiltrati (radijalni keratoneuritis) mogu biti prisutni tijekom prvih
1 — 4 tjedna 1 patognomican su znak.
e Smanjena osjetljivost roZnice je Cest znak u pocetku bolesti.
e Postepeno povecanje i sjedinjenje infiltrata do formiranja prstenastog apscesa.
e Moze do¢i do razvoja skleritisa koji je viSe rezultat pretjerane reaktivnosti
okolnog tkiva nego nastavak infekcije.
e Sporo progresivno pojavljivanje stromalnih opaciteta i vaskularizacije.
e Stanjenje roznice moze se pojaviti u bilo kojem stadiju kad je zahvacena
stroma. Ta razgradnja ¢esto se razvije na periferiji infiltriranog podrudja.
3. Pretrage
e Bojenje strugotina roznice PAS-om ili kalkofluorom (kemofluorescentna boja s
afinitetom vezanja za gljivice i ciste amebe). Bojenjem po Gram-u i Giemsa-
bojenjem takoder mozemo prikazati ciste.
e Kulture. Strugotine se nanesu na nehranjivi agar na koji se zatim nanesu mrtve
E.coli.
e Ostale pretrage obuhvacaju imunohistokemiju, PCR te in vivo mikroskopiranje.

Ponekad je potrebno napraviti biopsiju roZnice za postavljanje dijagnoze.

5.3.1.2 Lijecenje
Vazno je posumnjati na infekciju akantamebom kod svakog pacijenta koji ne odgovori na

antibakterijsku terapiju. Rana dijagnoza je klju¢ni faktor u lijecenju ove bolesti te je ishod
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puno bolji ako se s tretmanom zapocne unutar 4 tjedna od pocetka simptoma. Smanjena
osjetljivost roznice je razlog zasto se kod ove infekcije pogresno dijagnosticira da je
posljedica zaraze HSV-om (Perry, 1995). Kombinacija amebicida, debridment i kauterizacija

najbolji su nacin lijeCenja za pacijente koji se rano dijagnosticiraju (Xuguang, 2006).

1. Debridman inficiranog epitela omogucuje olakSanu apsorpciju kapi za o¢i, narocito u
ranim stadijima bolesti.

2. Topicka primjena amebicida (eng. amoebicides) - PHMB 0.02% i klorheksidin
diglukonat (0.02%) prva su linija lijekova koji se mogu dati i kao monoterapija i kao
dvojna terapija. (Kanski, 2011)

3. Kauterizacija lezija klorheksidinom (1%).

4. Keratoplastika se uspjesno koristi kad akantamebni keratitis ne odgovara na druge

vrste lijecenja (Kitzmann, 2009). Ponekad je potrebno je vise presadivanja.

5.4 Herpes simplex Keratitis
Bolesti o¢iju uzrokovane herpes virusom spadaju medu najées¢e zarazne uzroke kornealne

sljepoce u razvijenim zemljama (Liesegang, 1989). Smatra se da je oko 60% ulkusa roznice
uzrokovano virusom herpesa simplex-a, te da 10 milijuna ljudi diljem svijeta pati od
herpeticne bolesti oka od ¢ega je HSV keratitisom pogodeno oko 1.5 milijuna ljudi u svijetu

(Farooq, 2012).

5.4.1 Herpes simplex virus (HSV)
HSV je DNA virus kojem je ¢ovjek jedini domacin. Infekcija HSV-om je relativno Cesta i oko

90% populacije je seropozitivno na HSV antitijela. Zbog razlicitih klini¢kih 1 imunoloskih
znacajki, HSV dijelimo u dva tipa: HSV-1 koji uzrokuje infekcije iznad struka (veé¢inom lica,

usana i o¢iju); te HSV-2 Kkoji uzrokuje infekcije ispod struka i prenosi se spolnim kontaktom

24



(genitalni herpes). Rijetko se HSV-2 moze prenijeti na oko, spolnim kontaktom ili prilikom

rodenja (neonatalni konjuktivitis).

1. Primarna HSV infekcija
Do primarne infekcije ve¢inom dode u ranom djetinjstvu preko kaplji¢nim putem ili,
rjede, direktnom inokulacijom. Veéina primarnih infekcija su subklinicke ili uzrokuju
blage vruéice, malaksalost 1 simptome gornjeg diSnog sustava. U
imunokompromitiranih infekcija se moze razviti u generalizirani oblik.

2. Rekurentna HSV infekcija
Nakon primarne infekcije virus se prenosi preko aksona do senzornog ganglija za taj
dermatom (trigeminalni ganglij kod infekcije HSV-1, spinalni ganglij kod infekcije
HSV-2) i tu miruje u obliku latentne infekcije. Takav virus je inkorporiran u DNA

domacina i ne moze se eradicirati.

5.4.1.1 Epitelni keratitis

5.4.1.1.1 Klinicke znacajke

......

1. Simptomi se mogu pojaviti u bilo kojoj dobi kao umjerena neugoda, crvenilo,
fotofobija, suzenje i zamagljen vid.
2. Znakovi po kronoloskom redu:
e Otecene (eng. swollen) neprozirne epitelne stanice rasporedene su u tockastom ili
zvjezdastom uzorku.
e Nakon centralne deskvamacije dolazi do stvaranja ulkusa u obliku grancice
(dendritic¢ki ulkus). Dno ulkusa se boji fluoresceinom, a stanice na rubu ulkusa
koje su krcate virusom boje se rose bengalom. Ova lezija udruzena je sa

smanjenom osjetljivos¢u roZnice.
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e Ponekad moze do¢i do progresivhog povecanja ulkusa koji pocinje poprimati
geografski ili ameboidni izgled. Do toga dolazi kad nepromisljena upotreba
topickih steroida olaksa replikaciju virusa.

e Nakon cijeljenja dendritickog ulkusa na epitelu roznice mogu zaostati tockaste
epitelne erozije i nepravilni epitel. Ovakve promjene s vremenom spontano nestaju
i ne smiju se zamijeniti s perzistentnom aktivnom infekcijom.

Dijagnoza PCR-om i imunohistokemijski.

Diferencijalna dijagnoza

e Herpes zoster keratitis.

e Abrazija roznice koja cijeli (pseudodendriti).

e Akantamebni keratitis (Perry, 1995).

e Upotreba mekih kontaktnih leca.

e Toksic¢ne keratopatije, obicno su posljedica pretjerane topicke aplikacije lijekova.

Antivirusna terapija

e Topicka antivirusna terapija. Aciklogvanozin mast (aciklovir) koristi se 5x dnevno.
Relativno je netoksican lijek i za razliku od ostalih antivirusnih lijekova, dobro
prodire kroz intaktni epitel 1 stromu roZnice te postize terapijske doze u oc€noj
vodici. Trifluorotimidin koristi se 2x dnevno. Toksi¢niji je za epitel roznice i
konjuktivu od aciklovira (Austin, 2017).

e Oralna antivirusna terapija je indicirana u vecine imunodeficijentnih pacijenata te
je takoder djelotvorna alternativa topickom lijecenju kada ono nema ucinka.

Monoterapija interferonom nije djelotvornija od antivirusne terapije, ali kombinacija

nukleozidnih antivirotika s interferonom ili debridmanom roznice ubrzava cijeljenje.

KoZne lezije mogu se tretirati kremom koja sadrzi aciklovir.
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8. Kontrola intraokularnog tlaka. Ako je potrebno lijeciti glaukom treba izbjegavati
derivate prostaglandina jer oni potpomazu aktivnost HSV-a i upalu opcenito.

9. Topicki steroidi koriste se samo ako je prisutan znacajan disciformni keratitis (vidi
dolje).

10. Sporo cijeljenje ili Ceste ponavljane infekcije mogu ukazivati na prisutnost
rezistentne virusne loze i mogu se lijeciti kombinacijom dva topicki aplicirana lijeka s

oralnom primjenom valaciklovira ili famciklovira.

5.4.1.2 Disciformni keratitis
Tocna etiologija diciformnog keratitisa (endoteliitisa) je kontroverzna. Smatra se da je

uzrokovan aktivnom HSV infekcijom keratocita i endotela ili je posljedica hipersenzitivhe

reakcije na virusni antigen u roznici.

5.4.1.2.1 Klinicke znacajke
1. Simptomi. Postupna pojava zamagljenog vida. Neugoda i crvenilo su takoder Cest

simptom, ali su blazeg oblika od onih u epitelnim bolestima.

2. Znakovi

Centralna zona stromalnog edema iznad koje se nalazi epitelni edem. Ponekad se

lezija nalazi ekscentri¢no.

e KeratitiCki precipitati smjeSteni ispod edema.

e Kod tezih slucajeva nabori u Descemetovoj membrani.

e Wessely-jev prsten oznacava odlaganje kompleksa virusnih antigena i antitijela
domacina.

e Povecan intraokularni tlak u nekim slucajevima.

3. LijeCenje
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e Pazljivo pracenje i primjereno lijeCenje, ovisno o tezini upale, krucijalno je za
umanjivanje progresije i oziljkavanja.

e Manje lezije izvan vidne osi dovoljno je pazljivo pratiti.

e Lezije unutar vidne osi tretiraju se topickim steroidima (prednizolon 1% ili
deksametazon 0.1%) u kombinaciji s antivirusnom zastitom, u poc¢etku 4x dnevno.

e S poboljsanjem klini¢ke slike ucestalost primjene lijeka se smanjuje. Kod doze

prednizolona od 0.25% nije viSe potrebna antivirusna zastita.

5.4.1.3 Nekrotizirajuci stromalni keratitis
Ovo stanje uzrokovano je aktivnom virusnom replikacijom unutar strome Sto dovodi do njene

destrukcije.

Znakovi bolesti su stromalna nekroza i stanjenje, ¢esto pracena upecatljivim intersticijskim
zamucenjima. Javlja se prednji uveitis s keratitiCkim precipitatima. Ako se ovo stanje pravilno

ne lije¢i moZe dovesti do oziljkavanja, vaskularizacije te ¢ak 1 perforacije roZnice.

LijeCenje je tesko 1 ¢esto nezadovoljavajuce. Vazno je ponovno uspostaviti epitelni integritet.
Prvi korak je lijeCenje postojecih aktivnih lezija epitela s anitvirusnim lijekovima. Jednom kad

epitel zacijeli stromalna reakcija jenjava. (Kanski, 2011)

5.5 Oftalmicki herpes zoster
Virus varicele zoster (VZV) uzro¢nik je vodenih kozica (variela) i pojasastog herpesa

(herpes zoster). VZV 1 HSV su morfoloski identi¢ni, ali razlikuju se antigenski i klinicki.
Varicela i herpes zoster su razli¢ita stanja uzrokovana istim virusom. Nakon vodenih kozica
neki virusi se popnu do osjetnih ganglija straznjih korijena i kranijalnih zivaca i tamo ostanu u

latentnom stanju. Smatra se da do reaktivacije dolazi zbog pada specificnog imuniteta.
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Oftalmicki herpes zoster (HZO) je pojasasti herpes koji obuhvaca dermatome inervirane
oftalmickom granom n. trigeminusa. Otprilike 15% svih slucajeva herpesa zostera pogada

oftalmicku granu trigeminalnog Zivca.

Klinicki HZO mozemo podijeliti u tri faze: (1) akutna faza, (2) kroni¢na faza i (3) faza

relapsa.

1. Akutna faza
e Prodromalna faza prethodi pojavi osipa. Traje 3 — 5 dana i karakterizira ju umor,
vrucica, slabost i glavobolja. Simptomi pogodenog dermatoma variraju od svrbeza,
osjecaja trnjenja i peckanja do duboke i probadajuce boli koja je stalna ili moze biti
intermitentna.
e Osip zapocinje s pojavom makula koje brzo progrediraju u papule, vezikule i pustule.
Kraste se pocinju stvarati Sesti dan od pocetka osipa. Lezije cijele tako da na kozi
zaostaju destrukcije 1 pigmentni oziljci.
e Ocne lezije
o Akutni epitelni keratitis razvije se u preko 50% slucajeva unutar 2 dana od pocetka
osipa. Karakteriziraju ga dendriticke lezije koje su manje i tanje od onih kod HSV
infekcije. Lezije se bolje boje s rose bengal tehnikom. Ako je potrebno lijecenje se
provodi s topi¢kim antiviroticima.

o Konjuktivitis je ¢est i tipicno udruzen s vezikulama na rubu kapka. LijeCenje nije
potrebno ako bolest nije zahvatila roznicu.

o Episkleritis se pojavljuje s pocetkom osipa i dosta je Cest. Blazi oblici ne
zahtijevaju terapiju.

o Skleritis nije Cesta pojava i obi¢no se razvije krajem prvog tjedna. Bezbolne lezije

lijece se oralno fluriprofenom 100 mg 3x dnevno.
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o

Numularni keratitis takoder nije Cesta pojava. Razvija se 10 dana nakon pocetka
osipa. Dolazi do nakupljanja finih granularnih subepitelnih depozita okruzenih
haloom stromalne magle. Lezije blijede kod upotrebe topickih steroida, ali se
vracaju ako se lijecenje prerano prekine.

Disciformni keratitis nije Cest i razvija se otprilike 3 tjedna nakon pojave osipa.
Obicno je smjesten centralno i gotovo uvijek mu prethodi numularni keratitis. Ako
se ne lijeci vrlo Cesto prelazi u kroni¢ni oblik.

Prednji uveitis pogada barem tre¢inu pacijenata. Razvija se unutar 2 tjedna od

pojave osipa i moze dovesti do atrofije i ishemije Sarenice.

Neuroloske komplikacije

o

Paraliza kranijalnih Zivaca i to najéesée treceg. Cetvrti i Sesti Zivac se oporave
unutar 6 mjeseci.

Opticki neuritis je jako rijetka komplikacija.

Manifestacije SZS-a su rijetke, a obuhvadaju encefalitis, kranijalni arteritis,

kontralateralnu hemiplegiju i Guillain-Barré sindrom.

Kroni¢na faza — o¢ne bolesti

Oziljkavanje vjeda moze uzrokovati ptozu, trihijazu, gubitak trepavica, entropiju i

ponekad ektropiju.

Neurotrofi¢ni keratitis razvije se u 50% slucajeva, ali ve¢inom je blag i1 prode kroz

nekoliko mjeeci.

Skleritis moze prije¢i u kroni¢ni oblik i dovesti do lokalizirane skleralne atrofije.

Mukozni plak razvije se u 5% pacijenata, najces¢e izmedu 3 — 6 mjeseci. Dolazi do

nagle pojave plakova koji se boje rose bengal bojom. LijeCenje se sastoji od
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5.5.1

kombinacije topickih steroida i acetilcisteina. Ako se ne lije¢e plakovi nestanu nakon
otprilike 3 mjeseca ostavljajuéi difuznu kornealnu maglicu.

Faza relapsa

U ovoj fazi lezije se mogu pojaviti godinama nakon akutne epizode. Ponekad je

oziljkavanje vjede jedini indikator.

Lijecenje
Oralna primjena aciklovira 800 mg 5x dnevno 7 — 10 dana, najbolje unutar 72 sata od

pocetka bolesti.

Intravenozna primjena aciklovira 5 — 10 mg/kg 3x dnevno indicirana je samo kod
encefalitisa.

Sistemski steroidi (prednizolon 40-60 mg dnevno) treba koristiti u kombinaciji s
sistemskim antiviroticima. Imaju umjeren ucinak na smanjivanje akutne boli i
ubrzanje cijeljenja koze.

Simptomatsko lijecenje koznih lezija provodi se susenjem, antisepticnim i hladnim

oblozima.

6 PACK-CXL: Cross-linking roznice u lijeCenju infekcioznog keratitisa

CXL je nacin lijeCenja u kojem fotokemijski aktivirani riboflavini poti¢u stvaranje

kovalentnih veza izmedu molekula kolagena i roznice. CXL pomaZe ojacati tkivo roZnice i

trenutno se koristi u lijeCenju keratokonusa i ostalih poremecéaja roznice (Raiskup-Wolf,

2008).
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CXL moze biti koristan u lijecenju infekcioznih ulkusa zbog svojeg direktnog antimikrobnog
ucinka, te zbog svoje sposobnosti da poboljsa otpornost roznice na enzimatsku razgradnju

(Alio, 2013).

U pocetku su se progresivni ulkusi roznice, koji nisu odgovarali na lijecenje standardnom
terapijom, dodatno lijecili CXL-om. S vremenom se CXL poceo koristiti za lijeenje
bakterijskog keratitisa kao prva linija lijeCenja, bez dodatne primjene antibiotika. Kako je
interes za upotrebu CXL tehnologije u lijecenje infekcioznog keratitisa rastao i zbog potrebe
da se taj nacin lijecenja odvoji od onog kod keratokonusa i sli¢nih poremecaja, u Dublinu je
skovan novi termin za ovu posebnu indikaciju: PACK-CXL (eng. photoactivated

chromophore for infectious keratitis) (Tabibian, 2015).

Smatra se da ovaj nacin lijeCenja moZe postati alternativa standardnoj antibiotskoj terapiji u
lije€enju zaraznih bolesti roznice te tako pomo¢i u smanjenju globalne rezistencije na

antibiotike i ostale lijekove.
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