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Sommario

La ricerca nel trattamento del cheratocono ha fatto negli ultimi anni notevoli progressi.
Durante il Congresso Internazionale sul Cheratocono, che si e svolto a Baiona (Spagna) lo
scorso novembre, ricercatori e clinici hanno fatto il punto sulle tecniche pii attuali nella
diagnosi e nel trattamento di questa patologia corneale. A differenza di cio che si riteneva in
passato, studi recenti dimostrano che nella patogenesi del cheratocono sono coinvolti eventi
infiammatori. Per quanto riguarda la diagnostica, I’analisi computerizzata della topografia
corneale permette ora una diagnosi sempre piul precoce e di seguire con estrema precisione
I"evoluzione dell’ectasia nel tempo. Negli ultimi anni, poi, si sono aperte nuove possibilita
di trattamento, che mirano a ritardare il pit possibile il ricorso al trapianto, o prolungando
l'uso delle lenti a contatto, o migliorando la qualita ottica della cornea, o rallentando alte-
razione del tessuto. Fra queste, segnaliamo nuovi tipi di lenti a contatto, trattamenti chirur-
gici conservativi, come l'inserimento di anelli intrastromali, e irraggiamenti di ultravioletti
per rinforzare la trama dello stroma corneale (cross linking). Infine, sono state descritte le
piu innovative tecniche di cheratoplastica, lamellare e a tutto spessore.
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Ho frequentato il corso di ottica e quello di optometria
agli inizi degli anni "90. Credo di aver avuto occasione
di seguire uno dei migliori corsi disponibili all’epoca
in Italia e di avere avuto degli ottimi insegnanti (non lo
dico solo perché sono tuttora legata a loro da vincoli di
amicizia e affetto). Eppure un paio di mesi fa, in Spagna,

mentre partecipavo ai lavori di un congresso sul cherato-
cono,! ho avuto un momento di smarrimento: possibile
che tutto quello che mi hanno insegnato a scuola sia di-
ventato obsoleto?

Partiamo dalla definizione classica di cheratocono. Sono
andata a cercare in alcuni testi che sono pilastri del-
la scienza optometrica, contattologica e oftalmologica.
Krachmer e coll.?2 in un articolo del 1984, definiscono il
cheratocono come “un’ectasia asimmetrica, non infiam-
matoria e progressiva della cornea, caratterizzata dall’as-
sottigliamento, l'incurvamento e perdita di trasparenza
della cornea centrale”. Questa definizione e citata da
Bennet e Weissman in Clinical Contact Lens Practice® e da

Figura 1

Analisi computerizzata della forma della cornea in un paziente af-
fetto da cheratocono: mappa dello spessore corneale, mappa della
curvatura tangenziale della superficie anteriore; mappa di eleva-
zione della supetficie anteriore; mappa della curvatura sagitta-
le della supetficie anteriore; mappa della curvatura tangenziale
della superficie posteriore; mappa di elevazione della superficie
posteriore.

Benjamin in Borish’s Clinical Refraction.* Anche il trattato
Cornea di Krachmer® classifica il cheratocono come una
patologia non infiammatoria. Studi recenti dimostrano
invece che nella patogenesi del cheratocono possono es-
sere coinvolti eventi inflammatori e che, in particolare, la
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degenerazione del tessuto corneale & legata all’espressio-
ne di mediatori infiammatori, come citochine e MMP-9
(matrix metalloproteinase 9).°

Al di la dell'importanza teorica, legata alla semplice
definizione di cheratocono, pensare ad un’eziologia in-
fiammatoria della patologia, che & comunque multifatto-
riale e coinvolge fattori genetici,” potrebbe aprire nuove
strade farmacologiche al trattamento, inoltre potrebbe
spiegare perché alcuni fattori come lo sfregamento degli
occhi sono legati all’'insorgenza del cheratocono.® Lo sfre-
gamento degli occhi, infatti, pud provocare microtraumi
che comportano la comparsa di mediatori infiammatori
e, in soggetti predisposti geneticamente, non si ha un’a-
deguata modulazione della risposta infiammatoria, dan-
do cosi inizio al danno tissutale, in particolare al livello
stromale, che porta all’apoptosi cellulare e all'indeboli-
mento della cornea.’

Passiamo ora a parlare della diagnostica. Vent'anni fa
il cheratocono si diagnosticava e si graduava basando-
si sull’oftalmometria, la schiascopia, la cheratoscopia e
’esame in lampada a fessura.!® ! Dopo pochi anni la dif-
fusione della videocheratografia computerizzata come
esame di routine per il controllo della cornea ha com-
pletamente rivoluzionato la diagnostica del cheratoco-
no.”? 'analisi computerizzata della topografia corneale
ha reso possibile una diagnosi sempre pit precoce’® e ha
permesso di seguire con estrema precisione l’evoluzione
dell’ectasia nel tempo.' Sistemi esperti sono in grado di
eseguire uno screening del cheratocono e quantificarne la
gravita.”>” Le piu recenti tecnologie di tomografia della
cornea, basate sulle Schempflug camera o sulla tomogra-
fia a coerenza ottica (OCT), hanno permesso di indagare
anche la forma della superficie posteriore della cornea,
generando mappe di spessore del tessuto, con livelli
sempre pilu elevati di dettaglio nella descrizione della
patologia.'®

Per quanto riguarda il trattamento, “ai miei tempi” mi
avevano insegnato che le uniche cose da fare per il che-
ratocono erano applicare lenti a contatto finché possibi-
le e poi, eventualmente, fare un trapianto di cornea.” A
quest’ultima soluzione si arriva (ora come allora) o per
intolleranza alle lenti a contatto, o per una qualita del-
la visione del tutto insufficiente, o per totale perdita di
struttura del tessuto corneale.”

Negli ultimi anni si sono aperte diverse possibilita, che
mirano a ritardare il pilt possibile il ricorso a un trapian-
to, o prolungando l'uso delle lenti a contatto, o miglio-
rando la qualita ottica della cornea, o rallentando 1'alte-
razione del tessuto.

Iniziamo ad analizzare le novita nel campo della contat-
tologia. A parte gli stadi piu iniziali, la correzione con
lenti a contatto rimane il metodo di elezione per la riabi-
litazione ottica del cheratocono.”?? L'applicazione clas-
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Figura 2
Lente corneale di grande diametro a geometria inversa per che-
ratocono.

Figura 3
Anelli intrastromali.

sica in caso di cheratocono, prevedeva I'impiego di lenti
piccole, curve e con flange molto aperte.” Gli applicatori
si dividevano fra i sostenitori di tre diverse filosofie ap-
plicative: appoggio apicale, per chi puntava alla miglio-
re acuita visiva ottenibile; sollevamento apicale, per chi
preferiva sacrificare qualcosa nella qualita della visione
pur di non toccare I"apice del cono; o appoggio a tre pun-
ti, per chi si destreggiava alla ricerca del miglior compro-
messo.”" %% Lo sviluppo di materiali iper-gas-permeabi-
li, sia morbidi, sia rigidi, ha rivoluzionato in parte questo
approccio. Ora le lenti a contatto possono essere grandi,
a volte grandissime, alla ricerca di una zona sana e re-
golare su cui far appoggiare la lente, al di fuori dell’area
interessata dal cono. Lenti RGP a geometria inversa, len-
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Figura 4
Trattamento di cross-linking corneale con Riboflavina e UVA.

ti semisclerali e sclerali, lenti ibride e sistemi compositi
morbida+rigida (piggyback) sono impiegati per ottenere
contemporaneamente un confort migliore, una buona
qualita visiva e il rispetto della superficie oculare. Si &
capito che quel che danneggia I’epitelio, creando abrasio-
ni e opacita, non e la pressione della lente, ma piuttosto
lo sfregamento: le lenti vengono applicate in modo da
avere un movimento estremamente ridotto, mentre un
adeguato apporto di ossigeno & garantito attraverso il
materiale, invece che grazie al ricambio lacrimale (come
per le lenti morbide).* Oltre il classico set da cheratoco-
no, il moderno applicatore ha numerose cartucce in pitt
per prolungare 1'uso delle lenti a contatto nel paziente
affetto da cheratocono.

Contrariamente da quanto sperato in passato,®” # allo
stato attuale non ci sono evidenze che l'applicazione di
lenti a contatto da sola sia in grado di rallentare la pro-
gressione di un cheratocono evolutivo.*

Quando la qualita della visione non & pilt soddisfacente
con lenti a contatto, alcune tecniche di chirurgia conser-
vativa permettono di regolarizzare la cornea, posticipan-
do il trapianto.* Prima fra tutte I'impianto di anelli intra-
stromali, che permettono di mettere in tensione la zona
ottica della cornea, regolarizzandone la superficie."”
L'impianto di segmenti intrastromali consiste nell’inse-
rimento di uno o due segmenti semianulari in PMMA
nello spessore corneale. Scopo primario dell’intervento &
ripristinare una forma pitt regolare della cornea, riducen-
done la deformazione delle porzioni centrali, quelle cor-
rispondenti alla pupilla, e di stabilizzare il piti possibile il
quadro evolutivo attraverso un’azione di sostegno mec-
canico. Di solito I'intervento consente un miglioramento
sia della visione a occhio nudo, sia di quella corretta con

occhiale o lente a contatto. Sono disponibili diversi tipi di
anellini, con diversi spessori e raggi di curvatura, per ca-
librare I’appiattimento della cornea a seconda dell’entita
del cono. La scelta del numero, del tipo e delle dimensio-
ni dei segmenti & la fase cruciale per il buon esito della
chirurgia. Purtroppo non esistono nomogrammi standar-
dizzati capaci di una prevedibilita accettabile e la quali-
ta del risultato si correla direttamente con l'esperienza
del chirurgo. La tecnica & reversibile e non pregiudica un
eventuale successivo ricorso al trapianto; mentre, solita-
mente, 'applicazione di lenti a contatto su una cornea
con un impianto intrastromale risulta pitt problematica.

Ancor pill straordinaria e 1'idea di poter influire sull’e-
voluzione stessa della patologia. La diagnosi precoce &
diventata importante, perché esiste la possibilita di sotto-
porre la cornea affetta da cheratocono ad un trattamento
che blocca o almeno rallenta la progressione dell’ecta-
sia.® Negli ultimi dieci anni & stato sviluppato un meto-
do di rinforzo dell'impalcatura proteica della cornea (le
lamelle di collagene), definito cross-linking corneale.>* %
Il cross-linking & una tecnica mutuata dalla scienza dei
polimeri plastici, dove & da tempo utilizzata al fine di
aumentare la robustezza meccanica di materiali sinte-
tici con varie metodiche chimico-fisiche, ad esempio la
vulcanizzazione della gomma, per ottenere pneumatici
duri e durevoli. Altre branche della medicina la utiliz-
zano con successo: ad esempio 1'odontoiatria, per indu-
rire I'amalgama delle otturazioni, e la cardiochirurgia, .
La sua applicazione sulla cornea dei pazienti affetti da
cheratocono ha mostrato di rinforzare la struttura pro-
teica stromale, aumentando i collegamenti incrociati
(cross-links) tra le molecole di tropocollagene, cioe gli
agganci naturali, una sorta di ponti all'interno delle mo-
lecole proteiche che costituiscono l'impalcatura connet-
tivale della cornea e che risultano deboli o assenti nel
cheratocono. Il cross-linking ha 1'obiettivo di rallentare,
possibilmente fermare, la progressione del cheratoco-
no.* ¥ Il trattamento non fa regredire il cheratocono e in
genere non migliora la qualita della visione, ma intende
stabilizzarla. Il cross-linking prevede l'instillazione di vi-
tamina B2 (riboflavina) in collirio e l'irradiazione della
cornea con raggi ultravioletti di tipo A a basso dosaggio.
Si pud effettuare solo finché la cornea ha uno spessore
superiore ai 400 micron, per evitare che gli UV possano
danneggiare ’endotelio. E consigliato in tutti i casi in cui
il cheratocono manifesta una progressione, in particolare
nei pazienti giovani e giovanissimi. Il cross-linking & un
trattamento relativamente sicuro, in quanto presenta una
bassa incidenza di complicanze,* e inoltre non pregiudi-
ca la possibilita di portare lenti a contatto. Attualmente
sembrano promettenti alcune combinazioni fra cross-
linking e altre tecniche.?* Per esempio, pare che un ulte-
riore effetto di rafforzamento del tessuto corneale possa
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derivare da una combinazione di anelli intrastromali e
cross-linking, mentre il tentativo di rendere permanente
il modellamento corneale ottenibile con 1’ortocheratolo-
gia non sembra consentire i risultati sperati.*’

Arriviamo infine al trapianto di cornea. Anzi ai trapianti
di cornea, dato che sono oggigiorno disponibili diverse
tecniche, che prevedono impianti pitt o meno profondi.34
La cheratoplastica lamellare anteriore rimuove quantita
pitt 0 meno rilevanti di tessuto originario (in genere si
tende ad andare il pitt profondo possibile), sostituendo-
le con lembi di tessuto variamente lavorati. Questo per-
mette di preservare 'endotelio del paziente, riducendo i
rischi di scompenso corneale. Purtroppo le irregolarita,
che si creano a livello dell'interfaccia fra il letto e il tessu-
to donato, spesso portano a una qualita della visione in-
feriore rispetto alla “vecchia” cheratoplastica perforante.
Ma perché darsi tanto da fare per procrastinare o scongiu-
rare il ricorso alla cheratoplastica perforante? Il trapian-
to, a differenza di quanto a volte promesso ai pazienti,
non pud essere considerata una soluzione definitiva, in
quanto in qualsiasi momento puo verificarsi un rigetto o
uno scompenso della cornea donata: secondo il Registro
australiano dei trapianti di cornea,* che raccoglie ormai
pitt di 22.000 casi, solo il 50% delle cheratoplastiche supe-
ra i quindici anni e solo il 30% supera i vent’anni. Inoltre,
anche dopo il trapianto, il 72% dei pazienti necessita un
qualche tipo di correzione, percentuale che sale all’86%
dopo dieci anni. Purtroppo spesso applicare le lenti a
contatto dopo la cheratoplastica & piu difficile che sul
cheratocono.

Tenendo conto di tutte queste considerazioni, viene da
domandarsi come mai ancora tanti pazienti giovani ven-
gono sottoposti a trapianto di cornea ai primi segni di
intolleranza delle lenti a contatto tradizionali: forse in-
contrano qualcuno che & rimasto ai tempi della scuola?
Poniamoci quindi il problema di capire per quanto tem-
po le nostre conoscenze rimangano effettivamente attua-
li. In campo informatico la frase “Ogni cosa che sai sara
obsoleta entro cinque anni” & diventata ormai un afori-
sma. Probabilmente si potrebbe estendere questo con-
cetto a tutti gli ambiti della conoscenza scientifica. Per
questo motivo non ci possiamo esimere da un continuo
aggiornamento delle nostre conoscenze.

“Ora qui, per restare nello stesso posto, devi correre pilt
velocemente che puoi. Se vuoi arrivare da qualche parte,
devi correre due volte piu veloce.” (Lewis Carroll, Attra-
verso lo specchio e quel che Alice vi trovo, Cap.2)
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Abstract

Research on the treatment of keratoconus has gained signifi-
cant ground over the last years. Last November, during the In-
ternational Congress on Keratoconus (Baiona, Spain), a pool of
researchers and clinicians reviewed the new developments on
diagnosis and treatment of this corneal ectasia. Recent studies
demonstrate that inflammatory events are involved in the aetio-
logy of keratoconus. The analysis of computerized videokera-
toscopy allows an early diagnosis and an accurate follow up of
the pathology. New treatment opportunities succeed in delaying
the keratoplasty, either extending the use of contact lenses, or
achieving better optical quality of corneal surface, or slowing the
degeneration of the tissue. Now we can fit new kinds of con-
tact lenses, perform consevative surgeries, as intrastromal ring
segment insertion, and perform UV cross-linking treatments to
strengthen the corneal stroma. New techniques of lamellar and
penetrating keratoplasty are available too.
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