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1. Inledning

Framre uveit (&r egentligen en iridocyklit) kan drabba upp till 20% av barn med JIA.
Uveiten ar oftast kroniskt recidiverande eller kroniskt persisterande. Den kan vara uni-
eller bilateral och &r som regel asymtomatisk’=. Graden av uveit varierar, den kan vara
uttalad och i allvarliga fall leda till synnedsattning eller blindhet®. Ibland, vid svar
sjukdom, kompliceras sjukdomen av svullnad i gula flacken, maculaddem.
Kortisondgondroppar (dexametason) utgor forsta steget i behandlingen. Om denna
behandling inte racker eller &r oacceptabelt frekvent for att uppna kontroll av
inflammationen kan systemisk behandling behdvas. De senaste aren har den terapeutiska
arsenalen breddats med olika systemiska immunosuppressiva och biologiska lakemedel.
Mer detaljerad information om doser, biverkningar och kontroller kan man fa i
Vardprogrammet for farmakologisk behandling av JIA, pd BLF:s hemsida:
http://reuma.barnlakarforeningen.se/wp-
content/uploads/sites/11/2018/03/Farmakologisk-beh-JIA-2018-03-21.pdf

Peri- eller intraokular kortisonbehandling med slow-release effekt har ocksa tillkommit

men anvands mycket sallan vid behandling av framre uveit hos barn.

Flera Disease modifying antirheumatic drugs (DMARDs) och biologiska ldkemedel
(bDMARD) har visat effekt mot uveit i saval prospektiva som retrospektiva studier och
fallserier>”.

Syftet med det har dokumentet &r att utgora ett arbetsredskap och samlingsdokument for
lakare fran olika specialiteter som vardar och behandlar barn med JIA- associerad uveit
och framre idiopatisk uveit. Screeningprogram for uveit hos patienter med JIA beskrivs

inte i detta dokument.

Nagra viktiga reflexioner kring omhandertagandet:

e Behandling av uveit hos barn bor skdtas av oftalmolog i samarbete med
barnlakare, vid behov i samrad med oftalmolog med sérskild erfarenhet av
uveitbehandling. Komplicerade fall kan behdva diskuteras saval regionalt som
nationellt.

e | huvudsak ansvarar oftalmologen for den lokala behandlingen, barnlékaren for

den systemiska behandlingen.


http://reuma.barnlakarforeningen.se/wp-content/uploads/sites/11/2018/03/Farmakologisk-beh-JIA-2018-03-21.pdf
http://reuma.barnlakarforeningen.se/wp-content/uploads/sites/11/2018/03/Farmakologisk-beh-JIA-2018-03-21.pdf

Kommunikation mellan behandlande 6gonldkare och barnlékare &r oerhort viktigt
for valgrundade beslut om behandling av uveit. Det &r en stor fordel om &ndringar
bade i inflammatorisk aktivitet och behandlingsschema kommuniceras pa ett
tidigt stadium. Detta &r till exempel relevant néar systemisk behandling sétts ut
(bdde hos patienter med tidigare uveit eller de som screenas for
ogoninflammation) sa att tatare 6gonundersokningar kan planeras.

En standardiserad bedémning 6éver landet av aktivitet av uveit vore 6nskvard.
Gruppen rekommenderar att de sa kallade SUN-kriterierna anvands,
Standardization of Uveitis Nomenclature (SUN) 20058,

Uppféljning av patienter med en aktiv uveit bor individualiseras.

Inflammatorisk aktivitet av uveit och artrit foljer inte varandra.
Behandlingsrekommendationerna nedan riktar sig till uveit relaterad till JIA.
Patienter med en likartad 6gonsjukdom men utan artrit (framre idiopatisk uveit)
kan behandlas och kontrolleras likartat.

Ogonkomplikationer som kan orsakas av ogoninflammation (t.ex. katarakt,
glaukom, maculaddem och bandkeratopati) diskuteras inte i det har dokumentet

och behandlas individuellt.

2. Aktivitetsgradering av uveit (iridocyklit) enligt SUN

Ljusspalt (h6jd x bredd): 1 x 1mm (x16). Ljusvagen bestar av tva delar - celler (celljusvag)

och protein (proteinljusvag). Enstaka celler i frimre kammaren kan finnas normalt varfor

graderingen ar svar vid mycket fa celler. Ljusspalten ar ocksa mycket liten, i ett annat synfalt

kan det se annorlunda ut.

Antal celler
Gradering

0 <1

0,5+ 1-5

1+ 6-15

2+ 16-25

3+ 26-50

4+

>50



Ljusvéag
Gradering
0

1+

2+

3+

4+

Ingen

Svag, precis detekterbar

Medel (iris och lins ses Kklart)

Stark (iris och lins ses disigt)

Intensiv (fibrinutfallning, ibland fibrinstrangar)

3. Allmant om behandling:

Malet med behandlingen ar att det inte ska finnas celler i den framre
kammaren i nadgot av dgonen. Aktivitet > 0,5+ (enligt SUN, dvs 1-5 celler)
har visats innebéra en 6kad risk for framtida synnedsattning® samtidigt som
0,5+ é&r ett svarvarderat gransvarde da mycket enstaka celler kan finnas
fysiologiskt. Heiligenhaus et al publicerade 2012 en graderad bevisforing for
olika likemedels effekt vid uveit associerad med JIA® och Ramanan samt
kollegor har publicerat fler artiklar om uveit vid JIA, bl.a. en review 2016°.

I mars 2018 publicerades konsensusbaserade rekommendationer for
handlaggning och behandling av uveit associerad med JIA i det s.k. SHARE-
projektet’.

Kortisondgondroppar (dexametason) utgor det forsta behandlingssteget. Inte
séllan behdver man lagga till ett DMARD och/eller bDMARD.

Metotrexat dr det forsta DMARD som rekommenderas som
tillaggsbehandling nar dexametasondroppar inte haft tillracklig effekt, bade
for att dampa inflammationen och for att undvika att den aterkommer.
Erfarenhetsméssigt ar subkutant metotrexat mer effektivt jamfort med
peroralt, precis som vid behandling av ledinflammation och subkutan
behandling bor ha provats innan man Gvervéger att lagga till ett biologiskt
lakemedel, sa lange situationen tillater.

Adalimumab &ar det enda biologiska ldkemedel som har indikation for
behandling av JIA-associerad uveit till barn > 2 ars alder” men det finns stor
erfarenhet av behandling med infliximab®®. | 6vrigt baseras vara kunskaper pa

icke randomiserade studier, fallserier eller extrapolation fran studier pa vuxna.



e Vid svar inflammation vid debuten bor behandlingen intensifieras redan fran
borjan. Vad bakre engagemang, sa som maculaddem, kan det vara indicerat
med peroralt kortison i hog dos.

e Patienter som utvecklar uveit under pagaende behandling mot sina artriter bor
I forsta hand behandlas med lokal behandling som utvérderas efter 1-2
manader. Om recidiv vid nedtrappning eller aterkommande skov kan
pagaende behandling med DMARD/bDMARD behdva justeras/andras.

4. Lakemedel for behandling av uveit

Oftalmologiska fynd som indicerar behandling: nér cellgrad i framre kammaren ar > 0,5
(enl. SUN).

A. Lokal behandling:

Kortisonogondroppar, dexametason, 1% endospipetter &r att féredra vid
langtidsbehandling av barn for att undvika konserveringsmedel. Initial dosering beror pa
inflammationsgrad. Dropptakten baseras pa hur inflammationen reduceras av dropparna.
Oftast, racker 2-4 droppar/dag i ett nedtrappningsschema oavsett inflammationsgrad hos
ett barn med JIA-associerad uveit men i perioder kan det behdvas mer, fr.a. ndr uveiten
ar nyupptéckt och finns redan vid forsta 6gonkontrollen. Som regel kraver dessa kroniska
uveiter inte sa intensiv kortisondroppning som t.ex. patienter med uveit associerad med
HLA-B27.

Peri- eller intraokular kortisoninjektion med slow-release effekt

Anvands sallan till barn med framre uveit. Ett subtenonalt eller subkonjunktivalt
preparat kan vara aktuellt som alternativ till alltfor intensiv droppbehandling och i
vantan pa effekt av insatta DMARD/bDMARD men anvénds restriktivt p.g.a. 6kad risk
for kataraktutveckling och tryckstegring. Ingreppet pa barnpatienter kraver som regel

narkos.

Pupillvidgning
Pupillvidgande droppar &r framst aktuellt vid nytillkomna synekier, for att sprdnga upp

dem. Det ar séllan aktuellt med nagon langre behandling med pupillvidgning f.f.a. pga



risk for amblyopi. Vid misstanke om maculaddem dilateras dgat och maculatjocklek méts
med OCT (Optical coherence tomography).

Undvik helst pupillvidgning dagtid eftersom det finns risk for amblyopiutveckling och
trotthet med denna behandling. Cyclopentolat till kvallen vid kraftigare uveit och
tropikamid till kvallen vid lindrigare uveit rekommenderas om det &r indicerat med
pupillvidgning. Sa lange inflammationen &r laggradig, utvecklas inga synekier eftersom
méangden fibrin ar Iag. Barnen kan ha synekier vid diagnos, men far det sallan senare, om
uveiten halls under kontroll.

Uveiten i sig sjalv likval som lokal kortisonbehandling kan efter nagra veckor leda till
ogontryckstegring. Ogontryckmétning skall darfor ingé i varje undersékning nar det pagar
inflammatorisk aktivitet och barnet behandlas med steroider. Eventuell tryckstegring
skall behandlas enligt riktlinjer for glaukombehandling for barn.

Hos patienter som &r s.k. steroidresponders kan det racka med 1 droppe per dygn for att
fa synhotande tryckstegring efter langtidsbehandling med droppar. Behandling av uveit
med kortisondroppar och behandling av tryckstegring med trycksédnkande droppar skall
skdtas oberoende av varandra. Steroidresponders pa en droppe ar séllsynta efter flera

manader, men de finns.

B. Systemisk behandling:

Indikation for systemisk behandling &r:
e Nar det krdvs hog dos av dexametasondroppar (3 eller fler droppar dagligen) for
att kontrollera inflammationen, med risk for kataraktutveckling.
e Pagaende aktiv uveit efter 3 manader med dexametasondroppar eller nytt skov av
uveit under nedtrappning av kortisondroppar.

e Mycket kraftig uveit.

DMARDs:

Metotrexat (MTX) &r for nérvarande forstahandsval som DMARD vid behandling av

JIA-uveit!t12



Peroral behandling med metotrexat kan behdva optimeras eller bytas mot
subkutan beredning.
Utebliven forbattring efter 3 manader motiverar behandling med en TNF-

hammare (monoklonal antikropp, inte receptorantagonist, d.v.s. inte etanercept).

Biologiska lakemedel vid behandling av uveit:

TNF-hdmmare

Indikation for behandling med TNF-hdmmare (som tillagg till metotrexat) ar:

Pagaende aktiv uveit efter 3 manader med MTX (full dos och om tiden tillater,
aven subkutant).

Nya uveitkomplikationer pa grund av fortsatt inflammatorisk aktivitet under
pagaende behandling med MTX.

Biverkningar av MTX.

Fortsatt aktivitet av uveit hos patient med JIA efter 2 manader med 6gondroppar

(dexametason) under pagaende behandling med MTX.

Adalimumab att foredra fore infliximab

Adalimumab &r det enda biologiska ldkemedel som har indikation icke-infektits
kronisk framre uveit fran 2 ars alder. Som inledande dos kan man valja att ge 40
mg s.c. som engangsdos till barn <30 kg, 80 mg som engangsdos till barn >30 kg.
Se FASS.

Bade infliximab och adalimumab har i fallserier visats vara effektiva for att kunna
genomfdra minskning eller utsattning av annan behandling och for att undvika
aterfall under behandlingen®®. Det finns fallserier dar man anvént infliximab i en
patagligt hogre dos jamfort med vara rekommendationer (i ”Farmakologisk
behandling av JIA” pd BLF:s hemsida) men detta dr undantag som i sa fall bor
diskuteras med regionspecialist*®.

Adjuvant terapi med MTX ar rekommenderad (om tolererad) vid behandling med
TNF-hdammare41°,

Byte av TNF-hdmmare kan vara effektivt ndr den forsta TNF-hammaren har varit

ineffektivi®,


http://reuma.barnlakarforeningen.se/wp-content/uploads/sites/11/2018/03/Farmakologisk-beh-JIA-2018-03-21.pdf
http://reuma.barnlakarforeningen.se/wp-content/uploads/sites/11/2018/03/Farmakologisk-beh-JIA-2018-03-21.pdf

Etanercept &r inte indicerat for behandling av uveit och vid debut av uveit under
behandling med etanercept bér man byta till annan TNF-hdmmare.
Golimumab har i fallrapporter visat sig vara effektiv dven vid terapisvikt med

annan TNF-hammare®’.

Som tredje alternativ av biologiska lakemedel, om inte adalimumab eller infliximab

fungerar, finns inget sjalvklart val. | SHARE-projektet’ forordar man golimumab

(TNF-hdmmare) som tredje alternativ, andra férordar tocilizumab (I1L-6 blockad) eller

abatacept (T-cellshammare), se nedan. Vi vill inte rangordna dessa men vi anser att

om tva TNF-hammare inte har fungerat bor man 6vervaga tocilizumab eller abatacept,

for att nyttja en annan behandlingsprincip.

Vi foreslar kontakt med regionspecialist for diskussion.

Ovriga biologiska lakemedel: tocilizumab'®?, abatacept!®2224

Den stdrsta publicerade fallserien om tocilizumab omfattar 25 patienter med JIA
och aktiv uveit. Hos dessa fanns aktiv uveit trots kortison, DMARDs och TNF-
hammare. Komplett remission uppnaddes hos 19 patienter under 1 ars
behandling?'.

Abatacept har uppvisat effekt i nagra fallserier men det finns indikation pa
sviktande effekt dver tid?*,

Négra enstaka fall finns publicerade dar man behandlat uveit med rituximab, de

flesta med bra effekt2526,

Ovriga DMARDS (férutom metotrexat)

Vid biverkan eller utebliven effekt av metotrexat kan nagot av foljande preparat bli

aktuellt, som monoterapi eller i kombination med ett biologiskt likemedel'®,

mykofenolatmofetil, azatioprin eller ciclosporin. Nagra fakta om dem, tagna fran

fallserier:

Azatioprin. | en retrospektiv fallserie (n=41) gick inflammationen i regress hos
2/3 av JIA-patienterna?’.

Mykofenolatmofetil har studerats hos patienter med olika former av uveit med bra
svar i fallserier. Subgruppen med uveit associerad till JIA svarade i upp till 84%



(n=25)%. Kan vara ett bra alternativ till ett biologiskt likemedel om patienten inte
har artrit®.
e Ciclosporin kan ha effekt i vissa fall men risken for biverkningar ar relativt stor

och man rekommenderar inte att det anvands som monoterapi®.

5. Utsattning av DMARD eller bDMARD enligt SHARE-
projektet

Rekommendationen &r att inflammationen i 6gonen ska ha varit inaktiv utan behov av
kortisondroppar under minst tva &r innan man évervager nedtrappning eller utséttning’.

Om ett langverkande lakemedel satts ut bor 6gonlakaren meddelas sa att 6gonkontroller
kan ske tatare det forsta aret. Majoriteten av nya skov efter utsattning sker inom 24

manader.
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