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MALATTIE IMMUNOMEDIATE CORNEALI

Le malattie immunomediate della cornea costituiscono un gruppo eterogeneo di 
condizioni oculari dovute a una risposta immunitaria aberrante che aggredisce le 
strutture corneali, causando grave danno strutturale e perdita della trasparenza. 

Queste patologie rappresentano una causa significativa di cecità corneale 
irreversibile, con forte compromissione della qualità di vita dei pazienti e notevoli 

difficoltà per l'oculista. 

 � Sebbene la cornea sia normalmente immunoprivilegiata, la perdita dei 
meccanismi di controllo immunologico determina infiammazione cronica, 

ulcerazioni e progressiva opacizzazione. 

 � Data la gravità delle implicazioni visive e le frequenti correlazioni sistemiche, 
risulta essenziale per l'oftalmologo riconoscere precocemente tali condizioni e 

attuare rapidamente un trattamento mirato e multidisciplinare.



PERCHÉ LA CORNEA È VULNERABILE?
STRUTTURA UNICA DELLA CORNEA Superficie trasparente e avascolare, 

fondamentale per il passaggio ottimale della luce. Tessuto immunoprivilegiato con 
scarsa tolleranza ai fenomeni infiammatori.

---------------------------------------------------------------------
 � IMMUNOPRIVILEGIO CORNEALE: PUNTI DI FORZA E CRITICITÀ

• Assenza di vasi sanguigni e linfatici  limita risposte immunitarie e preserva la trasparenza

• Limitata capacità di rigenerazione  aumenta la suscettibilità a danni cronici e irreversibili

• Alta sensibilità a risposte immunitarie aberranti  piccoli insulti autoimmuni possono 
rapidamente compromettere la trasparenza corneale

 �MECCANISMI DI DANNO IMMUNO-MEDIATO

• Autoanticorpi e complessi immuni che depositandosi inducono infiammazione persistente

• Attivazione cronica di citochine pro-infiammatorie (es. IL-1, IL-6, TNF-α)

• Reclutamento di cellule infiammatorie e produzione di enzimi proteolitici che danneggiano 
matrice extracellulare e fibre collagene



PRINCIPALI PATOLOGIE IMMUNOMEDIATE 
DELLA CORNEA

 � Cheratite periferica ulcerativa (PUK): Caratterizzata da ulcerazioni 
marginali con assottigliamento progressivo della cornea periferica. Spesso 

associata a malattie sistemiche autoimmuni (es. vasculiti, artrite reumatoide).

 � Cheratopatia associata ad artrite reumatoide: Infiammazione immuno-
mediata con progressiva infiltrazione e opacizzazione corneale. Coinvolgimento 

corneale diretto da autoanticorpi e complessi immuni circolanti.

 � Cheratocongiuntivite secca da Sindrome di Sjögren: Grave disfunzione 
lacrimale autoimmune, con secchezza cronica della superficie corneale. Ulcere, 

opacità epiteliali e fibrosi corneale a lungo termine.

 � Cheratocongiuntivite limbica superiore (SLK): Infiammazione cronica del 
limbus corneale superiore, spesso associata a patologie autoimmuni tiroidee. 

Danno epiteliale persistente, con discomfort e rischio di opacizzazione.



PRINCIPALI PATOLOGIE IMMUNOMEDIATE 
DELLA CORNEA

Altre patologie clinicamente rilevanti:

 � Sindrome di Mooren: cheratite ulcerativa progressiva idiopatica autoimmune

 � Pemfigoide oculare cicatriziale: patologia autoimmune cicatrizzante grave

 � Graft-versus-host disease (GVHD): cheratite severa post-trapianto midollo 
osseo

 � Cheratiti stromali immuno-mediate post-infettive (es. Herpes 
simplex/zoster, micotiche, batteriche)



MECCANISMI FISIOPATOLOGICI DELLE 
MALATTIE CORNEALI IMMUNOMEDIATE

 

MECCANISMI IMMUNOLOGICI

 � Autoanticorpi e Complessi Immuni
Deposizione di anticorpi o immunocomplessi sulla 
superficie e nello stroma corneale, attivazione del 
complemento e richiamo di cellule infiammatorie 

(es. neutrofili e linfociti T).

 � Alterazione della tolleranza immunologica
Perdita dell'immunoprivilegio corneale: esposizione 

di antigeni normalmente protetti (collagene 
corneale, antigeni stromali) e attivazione 

autoimmune persistente.

 � Ruolo delle citochine pro-infiammatorie
Rilascio massiccio di mediatori infiammatori (IL-1, IL-

6, IL-17, TNF-α) che perpetuano l’infiammazione 
cronica, il danno tissutale e l’assottigliamento 

corneale.

MECCANISMI INFETTIVI E IMMUNO-MEDIATI

 � Trigger infettivi e autoimmunità 
secondaria

Infezioni croniche (es. herpes simplex/zoster) 
possono attivare risposte immunitarie 
aberranti, con reazione autoimmune 

secondaria a danno corneale persistente.

 �Mimetismo molecolare
Infezioni precedenti possono innescare 

reazioni autoimmuni a causa della somiglianza 
tra antigeni infettivi e antigeni corneali (cross-

reattività immunitaria).



Hazem M. Mousa, Daniel R. Saban, Victor L. Perez,The cornea IV immunology, infection, neovascularization, and surgery chapter 1: 
Corneal immunology,Experimental Eye Research,Volume 205,2021,108502,ISSN 
0014-4835,https://doi.org/10.1016/j.exer.2021.108502.





CASO CLINICO:

PAZIENTE SOTTOPOSTA 
A TRAPIANTO DI 
CORNEA IN TERAPIA 
IMMUNOSPPRESSIVA 
AFFETTA DA CHERATITE 
FUNGINA CON ULCERA 
CORNEALE.

 � Cheratiti 
stromali immuno-
mediate post-
infettive (es. Herpes 
simplex/zoster, 
micotiche, 
batteriche)



































DIAGNOSI

�ESAME CLINICO DETTAGLIATO
• Lampada a fessura: Infiltrati, ulcerazioni, assottigliamenti periferici, neovascolarizzazioni.
• Colorazioni vitali (Fluoresceina, Verde di Lissamina): Evidenziazione del danno epiteliale 

precoce e aree di attività infiammatoria.

 � BIOMARCATORI SIEROLOGICI UTILI
• Anticorpi anti-Ro/SSA e anti-La/SSB (Sindrome di Sjögren)
• Fattore Reumatoide (RF) e anti-CCP (Artrite Reumatoide)

• ANCA (anticorpi anti-citoplasma neutrofili) (PUK associata a vasculiti)

 � TECNICHE DI IMAGING AVANZATO
• Tomografia a coerenza ottica (OCT corneale): Valutazione precisa dello spessore 

corneale, infiltrati stromali e profondità del danno.
• Microscopia confocale in vivo: Analisi dettagliata a livello cellulare: identificazione di 

cellule infiammatorie, alterazioni stromali e danno epiteliale precoce.



TRATTENTO E STRATEGIE TERAPEUTICHE

� TERAPIA TOPICA (PRIMA LINEA E SUPPORTO)
• Corticosteroidi topici

• Riduzione rapida dell'infiammazione acuta (PUK, Cheratopatia Artrite Reumatoide, SLK)

• Ciclosporina collirio
• Modulazione della risposta immunitaria cronica (Sjögren, SLK, GVHD)

• Lubrificanti oculari
• Terapia fondamentale per proteggere la superficie oculare (Sindrome di Sjögren, GVHD)

 � TERAPIA SISTEMICA (CONTROLLO DELLA PATOLOGIA IMMUNO-MEDIATA)
• Immunosoppressori sistemici (es. Azatioprina, Ciclosporina orale)

• Patologie severe come PUK associata a vasculite o sindrome di Mooren

• Farmaci antireumatici modificanti la malattia (DMARDs) (es. Metotrexato)
• Cheratopatia associata ad Artrite Reumatoide, Sindrome di Sjögren grave

• Farmaci biologici (anti-TNF-α, Rituximab)
• Casi refrattari di PUK, Artrite Reumatoide, Pemfigoide oculare



TRATTENTO E STRATEGIE TERAPEUTICHE

 � Terapie chirurgiche (nei casi avanzati)

• Trapianto corneale
• Indicazioni: danno irreversibile e opacizzazione grave (es. PUK 

avanzata, Cheratopatia da Artrite Reumatoide, Mooren grave)

• Innesto di membrana amniotica
• Indicazioni: ulcere persistenti, supporto rigenerativo (PUK, 

GVHD, Pemfigoide oculare)



PROGNOSI E COMPLICANZE

 � Evoluzione naturale (senza trattamento)
• Progressione cronica con danno strutturale irreversibile

• Assottigliamento, perforazione corneale, e opacizzazione permanente
• Possibile coinvolgimento sistemico e complicanze extraoculari gravi (vasculiti, artriti severe)

 ⏱️Importanza della diagnosi precoce
• Diagnosi tempestiva cruciale per limitare il danno corneale irreversibile

• Terapia precoce per arrestare la progressione, prevenire le complicanze e preservare la 
funzione visiva

 ⚠️Implicazioni cliniche e qualità di vita
• Grave riduzione dell'acuità visiva fino alla cecità corneale

• Dolore cronico, disabilità funzionale, ridotta autonomia quotidiana
• Impatto negativo profondo su attività lavorativa e relazioni sociali del paziente



CONCLUSIONI

 ✅ Consapevolezza e riconoscimento precoce
• Riconoscere tempestivamente i segni clinici delle patologie 

immunomediate corneali è essenziale per prevenire danni 
irreversibili.

 � Approccio multidisciplinare
• Collaborazione indispensabile con specialisti di altre discipline 
(reumatologi, immunologi, internisti) per una gestione ottimale e 

integrata del paziente.
       Follow-up periodico rigoroso

• Controlli regolari e monitoraggio attento per intercettare 
precocemente eventuali riattivazioni di malattia e adattare 

tempestivamente le terapie.



GRAZIE PER LA CORTESE ATTENZIONE!
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