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Dispositivi terapeutici
per la sindrome dell'occhio secco

Abstract: La sindrome dell'occhio secco (DED) € una condizione cronica multifattoriale caratterizzata da una vasta gamma di sintomi
che possono influenzare le attivita quotidiane e la qualita della vita del paziente. Levoluzione tecnologica in questo campo ha permesso
l'introduzione di terapie assistite da dispositivi che mirano a favorire la riduzione dei sintomi e migliorare la qualita della vita dei pazienti.
Tra le terapie assistite da dispositivo per il trattamento dell'occhio secco, i dispositivi di riscaldamento delle palpebre e i dispositivi di
massaggio sono diventati sempre pit popolari. Altri dispositivi assistiti includono utilizzo di luce pulsata o impulsi elettrici controllati.
Luso di dispositivi assistiti rappresenta un'opzione promettente per i pazienti affetti da occhio secco, poiché questi trattamenti offrono
una soluzione non invasiva e possono essere utilizzati anche a lungo termine. In sintesi, i dispositivi assistiti rappresentano una nuova
frontiera nel trattamento dell'occhio secco per determinare la terapia piu adatta le esigenze individuali dei pazienti.

Keywords: DED: sindrome dell'occhio secco; TMH: altezza del menisco lacrimale; TBUT: tempo di rottura del film lacrimale; LLT: spes-
sore dello strato lipidico; NIBUT: tempo di rottura non invasivo del film lacrimale; MG: ghiandole di Meibomio; MGD: disfunzione delle
ghiandole di Meibomio; IPL: luce pulsata intensa.

Introduzione

Secondo il rapporto TFOS DEWS I, la sindrome
dell'occhio secco e definita come una "malattia
della superficie oculare caratterizzata da una
perdita di omeostasi del film lacrimale” [1, 2].
Tale definizione sottolinea i disordini principali
del DED: instabilita del film lacrimale, inflam-
mazione, il discomfort oculare, annebbiamento
visivo, epiteliopatia [3]. Diversi fattori di rischio
sono stati associati al DED, tra cui fattori indi-
viduali, patologie sistemiche, fattori ambienta-
li, utilizzo di farmaci topici e sistemici e fattori
intrinsechi oculari. La prevalenza oscilla tra il
5% e il 50% della popolazione; tra gli adulti di

eta superiore ai 40 anni si arriva fino al 75%
[4,5]. 1l DED pud essere classificato in due ca-
tegorie principali: evaporativo e iposecretivo.
Quest'ultimo puo essere ulteriormente diviso in
DED correlato a sindrome di Sjogren e DED non
correlato a sindrome di Sjogren [6]. La diagnosi
di DED si basa sulla presenza di sintomi sog-
gettivi, inclusi disturbi visivi, alterazioni del film
lacrimale e danni all'epitelio corneale. All'esame
con lampada a fessura risultano molto indicativi
parametri come l'altezza del menisco lacrima-
le (TMH), il tempo di rottura del film lacrima-
le (TBUT) con colorazione con fluoresceina e
I'esame delle ghiandole di Meibomio (MG) con
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filtro rosso. Una grande varieta di test diagno-
stici implementa le indagini tra cui questionari
come Ocular Surface Disease Index (OSDI) que-
stionnaire, test di Schirmer ed esami del tono
palpebrale.

La prima linea di trattamento consiste nella cor-
rezione delle abitudini del paziente e la dieta, la
sospensione di terapia sistemica o topica che
possono influire sulla qualita e quantita del film
lacrimale. La pietra miliare del trattamento del
DED si basa sull'utilizzo di sostituti lacrimali. La
seconda fase e necessaria se il primo passag-
gio fallisce e i sintomi segnalati dal paziente
e i segni rilevati dall'oftalmologo non variano.
Possono essere prescritti sostituti lacrimali privi
di conservanti, occlusione temporanea dei pun-
ti lacrimali, occhiali protettivi, applicazione di
unguenti e, in aggiunta, trattamenti con calore,
energia meccanica e luce pulsata che favorisco-
no l'evacuazione del meibo [1,2]. In generale, i
pazienti con malattia moderata-severa possono
beneficiare di una combinazione di terapie mi-
rate a migliorare la stabilita e la qualita del film
lacrimale, ridurre l'inflammazione e aumentare la
produzione di lacrime [3,4]. Nel caso di malattia
grave o non responsiva alle terapie di prima e se-
conda linea, la terza linea prevede farmaci topici
come corticosteroidi, antibiotici, secretagoghi,
immunomodulatori non glucocorticoidi (ciclospo-
rina e tacrolimus), antagonisti del LFA-1 (lifete-
grast) e antibiotici macrolidi o tetracicline per via
orale. Se anche questa terza fase di trattamento
fallisce, si pud procedere con I'utilizzo di secre-
tagoghi orali, colliri a base di siero autologo/al-
logenico, lenti a contatto rigide e morbide. Nei
casi piu gravi di DED associata a complicanze, si
puo ricorrere alla quarta linea di trattamento che
prevede I'applicazione di corticosteroidi topici per
una durata piu lunga, innesti di membrana am-
niotica, occlusione chirurgica dei punti lacrimali,
tarsorrafia, trapianto di ghiandole lacrimali [8,9].

Tuttavia, & importante sapere che la scelta del
trattamento deve essere personalizzata in base
alle esigenze individuali del paziente e alla gravita
della malattia. [5,6]. In sintesi, la gestione della
sindrome dell'occhio secco richiede un approccio
integrato e personalizzato. Luso di misure vali-
de di segni e sintomi della malattia puo aiutare
a monitorare la progressione della malattia e a
identificare le opzioni terapeutiche appropriate
per i pazienti [7,9,10].

Metodi

La ricerca bibliografica condotta per la stesura
di questarevisione della letteratura é stata effet-
tuata utilizzando articoli pubblicati su PubMed
fino a febbraio 2023. Le parole chiave della ri-
cerca sono state: Dry eye disease, Device ba-
sed therapies, Eyelid warming devices, Eyelid
massaging devices, Massaging-Light-based
Devices, Light-Based devices, Electrotherapy
with Quantum Molecular Resonance. Sono stati
inclusi gli studi pertinenti che riportavano i dati
richiesti per questa revisione. | criteri di inclusio-
ne per la scelta degli articoli prevedevano: de-
scrizione del dispositivo, le indicazioni cliniche,
le controindicazioni e il meccanismo d'azione.

Dispositivi per I'occhio secco
Diversi trattamenti basati su dispositivi sono
attualmente disponibili per il trattamento di
DED e disfunzione delle ghiandole di Meibomio.
Queste terapie possono essere classificabili in
base al meccanismo d'azione.

1. Dispositivi per il riscaldamento delle
palpebre

1.1 - TearCare (Sight Sciences, Inc, Menlo
Park, CA)

[l sistema TearCare & un dispositivo progettato
per conformarsi esternamente alle palpebre for-
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nendo calore controllato e misurato.

La durata del trattamento e di 15 minuti nei qua-
li la temperatura aumenta gradualmente fino a
raggiungere 45°C sulla superficie esterna delle
4 palpebre. Mantenere tale temperatura assi-
cura la fusione del meibo, che avviene a 41°C
all'interno delle MG.

Dopo il trattamento termico e indicato evacuare
ulteriormente le MG manualmente sotto visua-
lizzazione diretta utilizzando lenti chirurgiche
o il biomicroscopio con fessura [12]. E stato di-
mostrato che migliora parametri come il TBUT,
il punteggio dell'OSDI e il punteggio del questio-
nario SPEED fra tutti [13].

1.2 - Mibo-Thermoflo (Mibo Medical group)

I sistema Mibo-Thermoflo & un dispositivo te-
rapeutico che utilizza il calore come meccani-
smo d'azione per massimizzare la liquefazione
e la secrezione del meibo al fine di migliorare
la qualita del film lacrimale.

Questo dispositivo e costituito da un piccolo

computer integrato da una sonda portatile che
applica il calore tramite un processo termo-e-
lettrico. Viene applicata una piastra d'argento
sulla palpebra che raggiunge la temperatura
costante di 42°C.

Durante la procedura, una soluzione gel di ultra-
suoni viene applicata sulla sonda portatile, che
viene utilizzata per massaggiare delicatamente
le palpebre esterne per 8-12 min.

[l protocollo di trattamento consigliato prevede
tre sessioni, ciascuna a distanza di due setti-
mane [5]. Alcuni studi dimostrato un migliora-
mento significativo del TBUT, dell'osmolarita,
del punteggio SPEED e dell'OSDI dopo 4 mesi
di trattamento [15].

1.3 - EyeXPress

Questo dispositivo e costituito da occhiali che
vengono applicati con l'interposizione di un gel
alla palpebra superiore e inferiore garantendo
calore continuo e aumentando cosi I'espulsione
del meibo [16].

Figura 1 - Dispositivo EyeXpress composto da sistema di generatore di calore con doppio monitor dei parametri per

entrambi gli occhi e occhialini terapeutici.
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2. Dispositivi per il riscaldamento e il massag-
gio delle palpebre

2.1 - Lipiflow Thermal Pulsation System
(TearScience, Johnson&Johnson, Morrisville,
NC)

[l Meibomian Thermal Pulsation LipiFlow® ap-
plica calore fino a 42,5°C su entrambe le super-
fici interne della palpebra, isolando l'occhio dal
calore. Viene applicata una pressione pulsante
alle palpebre esterne attraverso una vescica
gonfiabile. Questa temperatura favorisce I'o-
struzione ghiandolare facilitando efficacemen-
te 'escrezione del meibo. Allo stesso tempo, la

temperatura non causa danni termici e la pres-
sione costante comprime le MG promuovendo la
fuoriuscita del meibo, inducendo meno fastidio
rispetto alla tecnica di estrazione manuale [17-
21]. LipiFlow si & dimostrato efficace anche nei
pazienti con sindrome di Sjogren, pazienti con
malattia della superficie oculare a seguito di chi-
rurgia refrattiva e pazienti con fastidio cronico
delle lenti a contatto. Confrontando l'efficacia
di LipiFlow con impacchi caldi e igiene delle pal-
pebre, € stato riportato un miglioramento dei
sintomi, della secrezione di MG e del TBUT [19-
22]. il LipiFlow® potrebbe non essere efficace
in caso di gravi ostruzioni ghiandolari.

Figura 2 - Dispositivo medico LipiFlow® induce una stimolazione meccanica delle palpebre esterne contemporanea-
mente al rilascio di calore sulla superficie interna delle palpebre.
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Figura 3 - Dispositivo Activa composto da display per il controllo dei parametri e da occhialini con modulo di riscalda-

mento e massagio.

2.2 - Activa (SBM Sistemi)

Questo trattamento ha una durata di 15 minuti
e prevede una fase di riscaldamento controllata
fino a 42°C per 5 minuti e una fase di vibrazione
a 20 Hz che dura 10 minuti. Lefficacia in termini
di spessore dello strato lipidico (LLT) e tempo di
rottura non invasivo (NIBUT) & stata dimostrata
in alcuni studi di letteratura [23].

3. Dispositivi basati sullo stimolo luminoso

3.1 - Terapia a luce pulsata intensa (Lumenis;
E-Eye; Quadra Q4)

LIntense Pulsed Light (IPL) & una tecnica che
viene utilizzata in dermatologia per il trattamen-
to dell'acne, dellarosacea e di varie lesioni cuta-
nee. Il dispositivo utilizza luce policromatica con
uno spettro di lunghezza d'onda di 500-1200 nm
che induce un danno termico selettivo mirando
a lesioni pigmentate o vascolari [24].

La piu recente applicazione di IPL in oftalmo-
logia ha dimostrato di migliorare la stabilita
del film lacrimale e i sintomi clinici dei pazienti
con disfunzione delle ghiandole di Meibomio.
La principale indicazione ¢ il trattamento della
MGD secca [25]. LIPL viene applicato in diversi

punti come il viso, sotto le palpebre inferiori,
partendo dal naso e terminando temporalmente.
Il protocollo di trattamento prevede tre o quattro
sessioni di IPL in circa quattro mesi.

La protezione degli occhi, efficace nell'attenua-
re la trasmissione delle lunghezze d'onda IPL,
deve essere indossata anche dal terapista e dal
paziente, per evitare potenziali danni permanenti
agli occhi. Il trattamento IPL ha dimostrato un
miglioramento efficace dei sintomi della sec-
chezza oculare, del TBUT, del NITBUT, dell'o-
smolarita lacrimale, dell'ostruzione del dotto
di Meibomio e della colorazione corneale con
fluoresceina sodica [26].

Diversi studi dimostrano che I'applicazione si-
cura di questa procedura non ha effetti avversi
a patto che gli occhi siano adeguatamente pro-
tetti [27-29].

3.2 Low Level Light Therapy (HEALITE I,
Lutronic; MY MASK-E and LM, Espansione
Marketing)

La Low-Level Light Therapy (LLLT) & una nuova
tecnologia che sfrutta I'energia della luce rossa/
infrarossa per il trattamento della DED e della
MGD. Il meccanismo & definito come foto-bio-
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DEVICE
MY-MASK®

TERMINAL
LM® LLLT

Figura 4 - Dispositivo My-MASK per generazione di calore e maschera a basso divello di luce pulsata.

modulazione e migliora la produzione di ATP
mitocondriale, la segnalazione cellulare e atte-
nua lo stress ossidativo [30,31]. La terapia con
LLLT utilizza un tipo di fotomodulazione, in cui
la luce rossa monocromatica a bassa promuove
la rigenerazione dei tessuti, gli effetti antiossi-
danti e riduce l'infiammazione. Uno studio os-
servazionale prospettico ha dimostrato che la
combinazione di LLLT e IPL pud ulteriormente
migliorare la funzione della ghiandola lacrimale
e la produzione di lacrime [32].

Uno studio condotto da Ribeiro et al. (2016) ha
esaminato gli effetti della LLLT sulla sintomato-
logia della DED. Sono stati inclusi nello studio
30 pazienti, divisi in due gruppi: il primo grup-
po ha ricevuto trattamenti di LLLT e il secondo
gruppo é stato trattato con il solo uso dilacrime
artificiali come terapia di controllo. Alla fine del
trattamento, il gruppo che ha ricevuto LLLT ha
mostrato un significativo miglioramento dei sin-
tomi della DED, della stabilita del film lacrimale
e della funzione della ghiandola lacrimale [33].

4. Dispositivo basato sul massaggio delle
palpebre e sulla luce

4.1 - iLux

Systane iLux MGD & un dispositivo che induce il
massaggio palpebrale attraverso pulsazioni ter-
miche. Esso prevede una punta usa e getta per
riscaldare le ghiandole di Meibomio attraverso
luce LED fino al raggiungimento di una tempe-
ratura compresa tra 38°C e 42°C. Lo strumento
ha dei sensori di temperatura che automatica-
mente spengono la luce LED se la palpebra in-
terna supera i 44°C o quella esterna supera i
45°C [33,34]. In diversi studi ha dimostrato la
non inferiorita in termini di efficacia rispetto alla
tecnica LipiFlow [35].

5. Elettroterapia con risonanza molecolare
quantistica (qmr)

5.1 - Rexon-Eye (Resono Ophthalmic)
Rexon-Eye produce e fornisce a livello palpebra-
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le una stimolazione, attraverso campi elettrici, a
alta frequenza (da 4 a 64 MHz) e bassa intensi-
ta. Sembra che questo segnale porti alla stimo-
lazione del metabolismo e della rigenerazione
naturale del tessuto biologico e delle cellule. E
possibile spiegare questo effetto considerando
diversi fenomeni generati dalla QMR e osservati
sperimentalmente, come la deformazione mec-
canica della membrana cellulare e un aumento
del rilascio e del metabolismo del calcio. Un
recente studio in vitro su cellule stromali me-
senchimali ha mostrato che la QMR & in grado di
up-regolare i geni coinvolti nel rimodellamento
della matrice extracellulare, nell'embriogenesi,
nella guarigione delle ferite e nell'angiogenesi
[36,37]. Rexon-Eye & stato impiegato con suc-
cesso per trattare i pazienti con DED [15] e i
pazienti con MGD [16], ma non é stato ancora
testato clinicamente su pazienti con DED mista.
E possibile che la QMR possa stimolare anche
in questi pazienti il metabolismo e la rigene-
razione naturale delle cellule, risultando nella
riattivazione del tessuto lacrimale e delle ghian-
dole di Meibomio e nel beneficio degli annessi
oculari [37].

6. Dispositivi per la pulizia palpebrale

6.1 - NuLids (NuSight Medical)

BlephEx (BlephEx LLC; Franklin, TN) & un dispo-
sitivo portatile provvisto di una piccola spugna
rotante per la microblefaroesfoliazione (MBE).
Viene usato come trattamento per la blefarite
per integrare la pulizia palpebrale a domicilio.
Questo dispositivo portatile fa ruotare una spu-
gna monouso per rimuovere le secrezioni dalle
ciglia e dalle palpebre. Secondo studi pubblicati,
la MBE seguita da pulizie manuali delle palpe-
bre & stata piu efficace delle sole pulizie delle
palpebre nel ridurre i sintomi dei pazienti e il nu-
mero di Demodex. E stato dimostrato che '87%

dei pazienti affetti da calazio che utilizzano la
MBE arriva a risoluzione clinica, rispetto a chi
pratica solo l'igiene delle palpebre (44%) [40,41].
Connor et al. hanno dimostrato gli effetti positivi
di BlephEx nel trattare i segni e i sintomi della
sindrome dell'occhio secco. La MGD, il TBUT e
I'0OSDI sono migliorati sostanzialmente quattro
settimane dopo il trattamento con BlephEx ri-
spetto al basale [42,43]. Tuttavia, sono ancora
necessari altri studi clinici randomizzati, ma-
scherati e controllati con placebo per appro-
fondire la sicurezza e l'efficacia dei trattamenti
rispetto ad altri trattamenti per la blefarite.

7. Stimolatore dell'impulso nervoso per la
produzione di lacrime

7.1 - ITN TrueTear (Allergan)

LITN TrueTear® (TrueTear®, Allergan, Dublino,
Irlanda) & un altro dispositivo portatile progetta-
to per fornire micro-correnti elettrice alla muco-
saintranasale. La forza delle micro-correnti pud
essere regolata dal livello 0 (nessuna stimola-
zione) al livello 5 (massimo) quando viene inse-
rito nelle cavita nasali. LITN genera una corrente
massima di 5 mA, una tensione massima di 13V
AC, una larghezza diimpulso massima di 300 ps
e una frequenza di 30-60 Hz [44,45]. Studi ripor-
tati in letteratura hanno dimostrato un sollievo
dei sintomi acuti [45] ed un miglioramento e nei
pazienti affetti da sindrome di Sjogren [46,47].
Nonostante i risultati promettenti riportati in let-
teratura, la produzione di questo dispositivo e
stata interrotta nel 2020.

Discussione

A causa della natura multifattoriale intrinseca e
della varieta nella risposta al trattamento, la DED
e una malattia cronica se non trattata adeguata-
mente. Non esiste un singolo approccio terapeu-
tico che possa soddisfare tutti i pazienti per cui
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il trattamento della DED prevede un approccio
individualizzato. Il primo passo é Leducazione
del paziente sulla natura cronica della malattia e
suggerire cambiamenti dello stile di vita. Spesso
risultano essere necessari: l'introduzione di in-
tegratori orali a base di acidi grassi, la riduzio-
ne/sospensione dell'uso di lenti a contatto, del
tempo trascorso davanti agli schermi e dell'e-
sposizione al sole. Lutilizzo di sostituti lacrimali
specifici rappresenta il pilastro del trattamento.
La MGD dovrebbe essere trattata con impacchi
caldi e pulizia delle palpebre. Nel caso le prime
linee terapeutiche non siano in grado di miglio-
rare i segni e i sintomi del DED, & necessario im-
plementare la strategia terapeutica con farmaci
e/o trattamenti assistiti da dispositivi. | farmaci
includono corticosteroidi, antibiotici topici o si-
stemici, agenti antinflammatori come lifitegrast
e ciclosporina specificamente progettati per la
DED. Queste sopracitate nuove tecnologie con-
sentono di integrare il trattamento convenziona-
le del DED al fine di individualizzare la terapia
per i pazienti non responsivi alla prima linea. La
bassa produzione e secrezione di lacrime cau-
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