ANALISI CRITICA

Luteina lontoforetica nell’AMD Intermedia

Analisi dello studio: Short-term efficacy and safety of transscleral lutein iontophoresis in patients

with intermediate AMD and reticular pseudodrusen
Fonte: Nature / Eye (2026) | DOI: 10.1038/s41433-026-04731-7

1. Sintesi Oggettiva dello Studio

L'articolo, pubblicato su Eye (Nature) nel 2026, esplora I'efficacia e la sicurezza a
breve termine della somministrazione di luteina attraverso la iontoforesi

transsclerale. Il campione clinico & composto da pazienti affetti da Degenerazione
Maculare Legata all'Eta (AMD) in fase intermedia, con una specifica attenzione a

coloro che presentano il fenotipo delle pseudodrusen reticolari (RPD).

La tecnica di iontoforesi si propone come un metodo di somministrazione
farmacologica non invasiva (drug delivery) che, tramite I'applicazione di una
microcorrente elettrica, veicola le molecole antiossidanti direttamente ai tessuti
posteriori dell'occhio, cercando di superare le inefficienze dei classici colliri e
l'invasivita delle iniezioni intravitreali.

2. Riflessione Metodologica e Limiti

Esaminando i dati in modo analitico e per evitare di prendere le conclusioni come
assolute, emergono diversi nodi critici su cui € doveroso riflettere prima di
considerare l'impatto reale dello studio:

» Design Retrospettivo: Trattandosi di un'analisi retrospettiva su dati pregressi,
lo studio manca di una rigorosa randomizzazione (RCT) e di un gruppo di
controllo in cieco. Questo solleva dubbi intrinseci: come possiamo scorporare i



miglioramenti misurati da potenziali bias di selezione o dall'effetto placebo
indotto da un trattamento strumentale?

Orizzonte Temporale Incoerente (Short-term): LAMD intermedia & per
definizione una patologia neurodegenerativa cronica a lenta evoluzione.
Valutare I'efficacia clinica "a breve termine" per un antiossidante che dovrebbe
agire come profilattico sul lungo periodo € una debolezza strutturale. La reale
misurazione di successo dovrebbe essere il ritardo nell'insorgenza della
neovascolarizzazione o dell'atrofia geografica su un arco di 3-5 anni, non la
stabilita temporanea.

Fenotipo ad Alto Rischio: Le pseudodrusen reticolari indicano un rischio
marcato di progressione rapida verso le fasi avanzate. Se da un lato isolare
questo sottogruppo € un merito del paper, dall'altro non viene del tutto chiarito il
meccanismo fisiologico per cui la luteina somministrata per via transsclerale
dovrebbe alterare la storia naturale di formazioni subretiniche cosi atipiche,
specialmente considerando i risultati contrastanti della supplementazione orale
classica (es. studio AREDS2).

Punto focale: Il successo tecnologico del delivery system (la iontoforesi che riesce a far
penetrare il farmaco) non deve essere confuso in automatico con il successo clinico (la
prevenzione effettiva del danno visivo a lungo termine).

3. Considerazioni Finali e Applicabilita

Lo studio rappresenta un proof-of-concept tecnologicamente valido per superare le
barriere anatomiche oculari in modo non invasivo. Tuttavia, i risultati vanno
classificati rigorosamente come hypothesis-generating. Affinché questo diventi un
nuovo standard di cura, & imperativo che la ricerca passi a trial prospettici e
longitudinali.

Inoltre, dal punto di vista dell'economia sanitaria e della compliance del paziente
cronico, € necessario chiedersi se una terapia strumentale ambulatoriale periodica
sia sostenibile su larga scala rispetto alla supplementazione sistemica.



