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Abstract

Le congiuntiviti allergiche sono un vasto gruppo di condizioni allergiche caratterizzate da infiammazione della congiuntiva.
Si riconoscono 5 forme principali: la congiuntivite allergica stagionale (SAC), la congiuntivite allergica perenne (PAC), la
cheratocongiuntivite Vernal (VKC), la cheratocongiuntivite atopica (AKC), la congiuntivite gigantopapillare (GPC).

| quadri clinici delle varie forme presentano similitudini e cid pud comportare problemi di diagnosi differenziale.

Alcune di queste sono notevolmente frequenti (SAC e PAC) e non comportano particolari problemi di gestione terapeutica;
le altre sono abbastanza rare ed il trattamento con i comuni farmaci antistaminici, sia locali che sistemici, risulta spesso
inefficace, per cui si rende necessario il ricorso agli steroidi topici che, usati per periodi prolungati, espongono il paziente
al rischio degli effetti collaterali avversi, anche gravi (cataratta, ipertensione oculare, glaucoma).

Il presente articolo & focalizzato sulla diagnosi differenziale delle varie tipologie di congiuntiviti allergiche e si propone di
suggerire alcuni criteri per orientarsi in base all’anamnesi e ai dati clinici.

Infine, sono brevemente esposti alcuni cenni di terapia.

Introduzione quadri pib rari ma decisamente severi, come la che-
La congiuntivite allergica & patologia assai frequen- | ratocongiuntivite atopica (AKC) e la cheratocongiun-
te: da un recente studio ne risulta affetta fino al 40% | tivite Vernal (VKC), a rischio di complicanze ed esiti.
della popolazione nel mondo occidentale '. | quadri | Possiamo anche affermare che la gravita dei quadri
clinici con cui si presenta sono peraltro ampiamente | clinici & proporzionale, oltre che alla difficolta nel por-
variabili, potendo spaziare dalle comuni lievi forme | re diagnosi, alla resistenza alle terapie tradizionali,
stagionali IgE mediate, per lo piU associate a rinite, a | e quindi alla necessita di utilizzare terapie di terzo
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livello, spesso farmaci “off label”, per il controllo della
sintomatologia.

E utile a tal proposito sottolineare che i cortisonici
somministrati per via oculare, spesso gli unici farmaci
efficaci, possono provocare, specie in soggetti predi-
sposti, effetti collaterali (ipertensione oculare, glauco-
ma, cataratta), dopo uso prolungato 2; I'impiego di
cortisonici per via cutanea e per via inalatoria, per pa-
ragone con le piu familiari dermatite atopica e asma,
presenta profili di sicurezza sicuramente maggiori.

La presente trattazione si focalizza sugli aspetti dia-
gnostici e di diagnostica differenziale tra i vari quadri
compresi nella definizione di “congiuntivite allergica”;
nel testo e nella Tabella | riassuntiva si da risalto, piv
che all’aspetto clinico (spesso con overlaps tra le varie
forme) e al quadro oculare (decisivo ma di pertinenza
dell’oftalmologo esperto) ai criteri anamnestici, di eta,
stagionalitd e risposta al trattamento che possono da
soli orientare decisamente il pediatra e I'allergologo
verso una diagnosi importante per i riflessi terapeutici e
prognostici. Per questo |'argomento non poteva trovare
migliore tribuna della rivista dei pediatri allergologi.

* Congiuntivite gigantopapillare
** Cheratite superficiale puntata di Thygeson

Fig. 1. l'occhio rosso (da Bielory 2000 2, mod.).

Le congiuntiviti allergiche

La Figura 1 mostra lo spettro esauriente della patologia
dellocchio rosso”, premessa indispensabile ad una trat-
tazione che si occupi prevalentemente di diagnostica :
cosi appare chiaro che, se pur vogliamo acquisire ele-
menti clinici utili per orientarci tra le “allergie”, cosi dob-
biamo anche conoscere cid che c¢’é di “non allergico”.
Tornando al tema principale, tratteremo delle 5 forme
principali e cioé: la congiuntivite allergica stagionale
(SAC), la congiuntivite allergica perenne (PAC), la che-
ratocongiuntivite Vernal (VKC), la cheratocongiuntivite
atopica (AKC), la congiuntivite gigantopapillare (GPC).

La congiuntivite allergica stagionale (SAC)

SAC & la forma pit comune di congiuntivite allergi-
ca e rappresenta pit del 50% delle congiuntiviti al-
lergiche. E una congiuntivite stagionale ed i sintomi
oculari, spesso associati a riniti allergiche, sono stret-
tamente correlati con la presenza di allergeni quali

L'occhio rosso

- TSP

Occhio

 estraneo

— Ag. chimici
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Fig. 2. Iperemia congiuntivale: segno aspecifico.

pollini delle graminacee, parietaria e polline di piante
arboree nelle forme pib precoci 4.

| sinfomi pib importanti sono prurito e sensazione di bru-
ciore, lacrimazione, in casi piU impegnativi si possono
riscontrare sinfomi corneali quali fotofobia e offuscamen-
to; eccezionali sono comunque gli esiti permanenti.

| segni clinici, usualmente bilaterali, sono rappresentati
da iperemia congiuntivale (Fig. 2), ipertrofia papillare
a livello della congiuntiva tarsale ed infine produzione
di essudato inizialmente chiaro/trasparente (fase acu-
ta) e successivamente denso/fibroso (fase cronica).
La SAC & una classica reazione di ipersensibilita di
tipo | (IgE mediata) dove I'allergene/allergeni si legano
con IgE specifiche presenti sulla superficie dei mastociti
localizzati al livello congiuntivale; si innesca quindi un
meccanismo che porta all’attivazione (degranulazione)
delle mastocellule, con il conseguente rilascio dei me-
diatori vasoattivi in esse contenuti, ed allo scatenarsi
della reazione allergica. E stato riscontrato un aumento
di IgE nelle lacrime e nel sangue ed un aumento degli
infilirati eosinofili (25% pz) al livello congiuntivale 3.
Pud interessare |'etd pediatrica anche se il picco di
incidenza si colloca negli ultimi anni della seconda
decade. La diagnosi & relativamente facile: pressoché
costante & la contemporanea presenza di rinite aller-
gica, la quale, anzi, & spesso prevalente come intensi-
ta. Una anamnesi familiare per allergie IgE-mediate e
una personale per dermatite atopica sono frequenti.

La congiuntivite allergica perenne (PAC)
PAC ¢é considerata una variante della SAC che per-
siste per tutto I'anno ed & per lo piU associata a rini-

te pluristagionale; circa il 79% dei pazienti presenta
esacerbazioni stagionali.

Acari della polvere, epiteli di animali, spore fungine
presenti negli ambienti domestici o lavorativi sembra-
no essere gli allergeni pit comuni. La prevalenza &
piU bassa della SAC 3.

Nelle forme perenni la sinftomatologia & meno pro-
nunciata; & comunque caratterizzata da prurito, lieve
iperemia congiuntivale, bruciore, sensazione di corpo
estraneo.

Sia la SAC che la PAC hanno all’incirca lo stesso
esordio e si associano entrambe a sintomi quali
asma/eczema 2. Il sospetto diagnostico di SAC e
PAC si basa sull’evidenza clinica (eritema, iperemia
congiuntivale, ipertrofia papillare, edema palpebra-
le), sulla sinftomatologia soggettiva (in particolare il
prurito). La diagnosi sard confermata con reperti di
laboratorio (aumento eosinofili e neutrofili nel san-
gue, presenza elevata di IgE specifiche sieriche e
cutanee (Skin prick Test).

Cenni di terapia di SAC e PAC

Una recente metanalisi evidenzia che tra i farmaci per
uso topico nella SAC, gli antistaminici (azelastina, le-
vocabastina, emedastina) sono sensibilmente, ma
non significativamente, superiori ai farmaci stabiliz-
zatori mastocitari (sodio cromoglicato, nedocromile,
lodoxamide) per il controllo della sinftomatologia sog-
gettiva . Comunque non esistono elementi sufficienti
per raccomandare la scelta di un farmaco, che dovra
quindi basarsi su frequenza delle instillazioni, costo
del farmaco e preferenza del paziente .

| farmaci vasocostrittori hanno una breve durata
d’azione (< 2 ore), possono determinare una iperemia
rebound, congiuntivite follicolare, occlusione lacrima-
le e, se pur raramente, ipertensione sistemica 7 8.

Gli antistaminici topici, come azelastina ed emeda-
stina sono farmaci di prima scelta, ma le molecole a
doppia azione (DAA: inibizione del rilascio di me-
diatori mastocitari e inibizione competitiva per il re-
cettore H1), come olopatadina e chetotifene, sono da
preferire 7%

In presenza di una sinfomatologia prevalentemente
oculare nell'ambito di una rinocongiuntivite, gli an-
tistaminici (o DAA) si mostrano piu efficaci per via
oculare che per via sistemica, anche per la maggiore
rapiditd di azione. Una loro associazione pud, co-
munque, potenziarne |'effetto.

Diagnosi differenziale delle congiuntiviti allergiche



La SAC e la PAC hanno lo
stesso esordio e si associano
entrambe a sintomi quali
asma/eczema. Il sospetto
diagnostico si basa
sullevidenza clinica e sulla
sintomatologia soggettiva.

La cheratocongiuntivite Vernal (VKC)

La cheratocongiuntivite Vernal (letteralmente “prima-
verile”, VKC) & una affezione oculare ritenuta rara,
classificata come allergica, se pure ad eziologia sco-
nosciuta.

Poiché rara & spesso misconosciuta sia da oculisti che
da pediatri ed allergologi, con ritardo nella diagnosi
e conseguente rischio di complicazioni oltre che di im-
patto negativo sulla qualita di vita del bambino e del-
la famiglia. Si tratta di una affezione cronica bilatera-
le, spesso severa, a rischio di esiti permanenti se non
adeguatamente trattata'®. Il termine cheratocongiunti-
vite implica un possibile coinvolgimento della cornea
(abrasioni, ulcere) con conseguente compromissione
del visus; “vernal” significa letteralmente” primaverile,
termine che indica il momento della riacutizzazione
clinica e non il periodo esclusivo in cui si manifesta
la sintomatologia. La VKC inizia a manifestarsi nella
prima decade di vita, solitamente non prima dei 3
anni e tende a risolversi spontaneamente (anche se
non sempre) dopo la pubertd, alla fine della seconda
decade. Geograficamente & diffusa nelle aree a clima
caldo e temperato come il bacino del Mediterraneo,
il medio oriente, la penisola dell’Anatolia, la penisola
arabica, I'India, il Pakistan, il Giappone. Segni ocu-
lari patognomonici sono rappresentati dalle papille
giganti tarsali superiori (Fig. 3, VKC tarsale), e/o da
papille limbari (Fig. 4, VKC bulbare).

La morbilitd di questa affezione dipende soprattutto
dalla inefficacia dei farmaci tradizionali impiegati per
il trattamento delle congiuntiviti allergiche (antistamini-
ci, cromoni, NSAIDs) e dalla necessitd di impiegare
cortisonici, unici farmaci efficaci, per periodi prolungao-
ti, con i ben nofi rischi di effetti secondari sull’occhio,
come ipertensione oculare, glaucoma, cataratta.

a cura della Commissione Rinocongiuntivite della SIAIP

Fig. 3. Papille giganti tarsali nella cheratocongiunti-
vite Vernal (VKC).

Negli ultimi dieci anni si & registrato, presso i centri di
allergologia pediatrica che maggiormente si occupa-
no di tale patologia, sia un incremento annuo che un
aumento del numero assoluto di pazienti osservati: tali
incrementi sono abbastanza sorprendenti per una ma-
lattia “rara” come la Vernal (la stima & di < 1 caso su
10.000 nell'Unione Europea, quando la definizione
di malattia rara & di < 5 casi su 10.000).

Ad esempio, presso il centro di allergologia dell’ospe-
dale Meyer di Firenze, partendo nel 1998 da non piv
di 20 bambini si & arrivati agli oltre 450 bambini del
corrente anno. In tale centro, come in alcuni altri in
ltalia, & stato avviato un percorso diagnostico-terapeu-
tico multidisciplinare per questa patologia, in collabo-
razione con il servizio di oculistica e la farmacia.

Fig. 4. Papille limbari con noduli di Trantas nella che-
ratocongiuntivite Vernal (VKC).




La maggior parte dei pazienti del centro fiorentino vie-
ne traftata con ciclosporina in soluzione oculare, un far-
maco non registrato per questa affezione ed “off label”
anche come formulazione '' 2. Nei pazienti resistenti
si utilizza con successo da alcuni anni una preparazio-
ne di tacrolimus per via oculare. L'incremento annuo
dei casi osservati fa pensare che ci sia un aumento di
incidenza dell’affezione e non solo uno “spostamento”
di pazienti verso il centro specialistico. All'origine po-
trebbero esserci le modificazioni climatiche come il sur-
riscaldamento del pianeta e I'aumento della radiazione
totale sulla terra in atto da alcuni decenni.

La cheratocongiuntivite atopica (AKC)

E un’infiammazione cronica che coinvolge la congiunti-
va tarsale inferiore; se interessa la cornea pud portare a
cecitd. E molto frequente storia familiare per atopia, in
particolare eczema (95% pazienti) o asma (87%) 2 1°.
L'esordio di questa patologia & tra i 16-19 anni e pud
persistere fino alla quarta-quinta decade di vita. Molto
spesso & associata, nella fascia di etd 30-50 anni a
complicanze quali blefarocongiuntiviti, cataratta, di-
sordini corneali ed herpes simplex.

La sinfomatologia & caratterizzata da prurito, brucio-
re, fotofobia e sensazione di corpo estraneo; tali sin-
tomi sono piU severi rispetto alla SAC e PAC e sono
presenti per tutto |'anno.

Sono state descritte esacerbazioni stagionali in molti
pazienti soprattutto in inverno e in estate e spesso dopo
esposizione ad animali, acari della polvere alcuni ali-
menti. | segni oculari sono rappresentati da ipertrofia
papillare tarsale (inizialmente inferiore), cheratite pun-
tata, infiltrati limbari con noduli di Trantas; nei casi pit
gravi si pud presentare congiuntivite cicatriziale con
fibrosi subepiteliale e simblefaron. In pazienti giovani
adulti con grave DA e AKC viene riferita la comparsa

La cheratocongiuntivite
atopica ¢ un’'inflammazione
cronica che coinvolge la
congiuntiva tarsale inferiore.
E molto frequente in chi ha
storia familiare per atopia.

di cataratta nell’8-12% dei casi, in media dopo 10 anni
dall'inizio della sintomatologia oculare . L'uso prolun-
gato di corticosteroidi topici favorisce ovviamente I'in-
sorgenza di questa complicanza. Distacco di retina e
infezioni erpetiche oculari rappresentano altre possibili
complicanze della AKC. La terapia si avvale dell'im-
piego di corticosteroidi topici e di ciclosporina per via
oculare. In un recente studio |'impiego di tacrolimus un-
guento nella terapia dell'eczema palpebrale in questi
pazienti ha prodotto un significativo miglioramento nel
quadro oculare in pazienti con AKC 5.

La congiuntivite gigantopapillare (GPC)
La congiuntivite giganto papillare & una patologia
caratterizzata da un’infiammazione della congiuntiva
tarsale. E solitamente associata all'uso delle lenti a
contatto ed in particolare quelle morbide, ma si pud
presentare in altri pazienti con storia di corpi estranei,
comprese suture corneali e/o congiuntivali, cherato-
protesi, protesi oculari, innesti corneo-sclerali, cianoa-
crilato ed in alcuni casi anche dermoidi limbari 2 6.
Le cause e la patogenesi della congiuntivite giganto-
papillare non sono ancora del tutto conosciute. Anche
se la congiuntivite giganto-papillare si manifesta prin-
cipalmente in portatori di lenti a contatto morbide, rigi-
de, o semi-rigide, non si pud attribuirla semplicemente
ad una reazione verso il materiale di composizione
della lente. L'evidenza clinica suggerisce che possa
essere il risultato del trauma meccanico combinato
con una reazione di ipersensibilitd a proteine antige-
niche trattenute sulla superficie della lente a contatto,
della protesi o delle suture.
Le condizioni che favoriscono lo sviluppo e/o la progres-
sione della congiuntivite giganto-papillare comprendono:
* indossare le lenti a contatto per periodi di tempo
prolungati;
® |'uso continuo di lenti a contatto danneggiate per
mesi;
* lenti a contatto di diametro molto ampio;
¢ inadeguata pulizia e manutenzione delle lenti.
La sinfomatologia comprende prurito oculare, offusca-
mento del visus, infolleranza alle lenti, secchezza ocu-
lare; obiettivamente si possono rilevare papille tarsali
superiori e sul bordo palpebrale, secrezione mucosa,
cheratopatia puntata. La terapia si basa essenzialmen-
te sulla rimozione delle lenti o dell’eventuale causa
meccanica e dell'impiego di farmaci antinfiammatori
locali; la prognosi & buona 7.

Diagnosi differenziale delle congiuntiviti allergiche



Diagnosi differenziale: la cheratite puntata
superficiale di Thygeson (TSPK)

Si trafta di una affezione cronica caratterizzata da rio-
cutizzazioni e remissioni; pud esordire a qualunque
etd (media 28 anni) anche se nel 40% dei casi inizia
nella prima decade di vita; la sinftomatologia & aspeci-
fica (fotofobia, irritazione, dolore, lacrimazione) .
L'esame oculare evidenzia tipiche micro opacita epite-
liali corneali in assenza di edema (Fig. 5).
L'eziologia & sconosciuta; si & ipotizzato un trigger
virale e si & descritta una associazione con |'aplotipo
HLA DR3.

La terapia si basa sull'utilizzo di corticosteroidi topici
che riescono a controllare la sintomatologia e ad in-
durre una remissione dei segni oculari; anche in que-
sta patologia, per ridurre gli effetti collaterali legati
ad un uso prolungato degli steroidi, si & utilizzata con
successo la ciclosporina per via oculare 8.

La prognosi & variabile; la durata media della malat-
tia & stimata in circa 11 anni, sebbene sia stata de-
scritta una durata di 15 anni in assenza di remissioni.
In ogni caso, benché in fase attiva si osservi di solito
una compromissione modesta del visus, la prognosi a
lungo termine per la vista & molto buona.

Breve guida ragionata alla Tabella |

Poiché ci occupiamo di bambini e adolescenti, pos-
siamo anzitutto valutare |'etd all’esordio. Nei primi
10 anni di vita I'interessamento oculare & tipico della
Vernal (dai 3 anni in poi); agevole la diagnosi diffe-

Fig. 5. Cheratite puntata superficiale di Thygeson
(TSPK).

a cura della Commissione Rinocongiuntivite della SIAIP

renziale (DD) con la congiuntivite purulenta. Il picco
all'esordio per SAC e PAC ¢ la fine della 2¢ decade,
ma occorre considerare la frequenza delle 2 affezioni
rispetto alla rarita della VKC. Per AKC e GPC ci spo-
stiamo decisamente sulla fine della 2 @ decade.

Meno utile per la diagnosi & la valutazione del-
I'eziologia, se si eccettua la GPC per la quale la
presenza di “corpi estranei” & di facile individua-
zione.

La colonna della clinica & decisamente la pit importan-
te. L'andamento stagionale pud, spesso da solo, far por-
re pit che un sospetto diagnostico: la primavera esclu-
siva per la SAC, il peggioramento in estate per la VKC,
I'eczema per la AKC, e cosi via. Il sospetto diagnostico
deriva direttamente dalla clinica e dipende anche dalla
risposta alla terapia con i farmaci topici tradizionali
come antistaminici e stabilizzatori mastocitari. Le forme
piU gravi non rispondono a quei trattamenti.

La diagnosi definitiva & a carico dello specialista of-
talmologo. Ma il pediatra e I'allergologo possono
avere un ruolo primario: infatti non infrequentemente
la diagnosi obiettiva & carente o mancante a causa
della rarita delle forme, e quindi alla giustificata scar-
sa esperienza degli oculisti. Il nostro aiuto potrebbe
quindi essere determinante.

| farmaci utili per la terapia locale ci aiutano a ricono-
scere le forme pit severe (VKC, AKC) che non rispon-
dono a trattamenti piv “leggeri” e che sono a rischio
di complicazioni ed esiti. Fa eccezione la TSPK che si
protrae per molti anni ma ha solitamente una prognosi
molto buona.
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Una pianta di ambrosia al microscopio elettronico. | granuli visibili sulla superficie sono granuli di polline (Foto:
CDC, Janice Haney Carr. Public Health Image Library, CDC, USA).
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