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Riproducibilita della misura della velocita ematiazei vasi retrobulbari utilizzando il color Dopplemaging

L’evidenza che alcuni pazienti con glaucoma possambinuare a peggiorare nonostante una riduzignéisativa
della pressione intraoculare (PIO) suggerisce thefattori siano co-responsabili per I'incidengala progressione
della neuropatia ottica glaucomatosa. Poichéisndtche fattori vascolari sistemici e locali sianolto importanti,
abbiamo arruolato 16 volontari sani per testareigeoducibilitd del color Doppler imaging (CDI) telnella
valutazione del flusso ematico dei vasi retrobulpama di realizzare uno studio su pazienti glamatosi. In questo
studio quattro operatori mascherati hanno utilzzaue differenti macchine ecografiche. La concardan
intraoperatore nell’arteria oftalmica (AQ) é ristitt essere buona o molto buona per il peak systllticity (PSV),
end-diastolic velocity (EDV) e indice di resist&ifIR) in entrambi le macchine. Le differenze nelmcordanza fra
macchine e/o operatori sono risultate maggioriljaeteria centrale della retina e per le arteriaigi posteriori.
Abbiamo anche testato la riproducibilita interopae ma una scarsa concordanza € stata trovdtenfiaure.

Reproducibility of retrobulbar blood flow velocitmeasurement using color Doppler imaging

The evidence that patients with glaucoma can coatio deteriorate despite significant decreasatia-iocular
pressure suggests that other factors are co-reppesifor the incidence and progression of the gbanatous
optic neuropathy. Because systemic and local vasdattors are considered very important, we hawelled
16 healthy volunteers to test reproducibility of ¢tolor Doppler imaging (CDI) assessment of rettodnublood
flow before carrying out a study in glaucomatousiquas. In this study, two different ultrasound mimes have
been used by four masked operators. Intraobseoraocdance for the ophthalmic artery (OA) has bieemd
good or very good for peak systolic velocity (PS¥hd-diastolic velocity (EDV) and resistivity ind¢Rl) in
both machines. Differences in concordance betweathines and/or observers have been found largehéor
central retinal artery and for the short postecibary arteries than for the OA. We have alsoddshterobserver
reproducibility, in this case we have found poon@mrdance between the measurements.
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Introduzione

Il glaucoma e un ampio spettro di malattie ocutée hanno in comune una neuropatia ottica caratte-
rizzata da una perdita progressiva di cellule gangti e fibre ottiche che si evidenzia in tipichlee-
razioni morfologiche papillari e alterazioni funmdi del campo visivo [1]. Tra le diverse formendli
che il glaucoma primario ad angolo aperto (GPAAha neuropatia cronica bilaterale e asimmetrica
che riconosce una patogenesi multifattoriale, meeitilogia sostanzialmente sconosciuta.

Il principale fattore di rischio € sicuramente la@gsione intraoculare (PIO) ma la presenza di gtgge
con PIO elevata in assenza di neuropatia, di pazadfetti con pressione nei limiti di norma
(glaucomi a pressione normale) e di pazienti clggieeano nonostante il controllo terapeutico della
P10 rendono evidente la rilevanza di altri fatiodipendenti dalla PIO. Tra questi grande imporéanz
e attribuita a fattori vascolari sia sistemici dbeali. Pertanto un’alterata emodinamica oculare e
soprattutto del nervo ottico & probabilmente coltavoella patogenesi della neuropatia glaucomatosa.
Diversi studi hanno dimostrato la presenza di wefata emodinamica oculare in due tipi di
neuropatia: glaucoma a pressione normale e glaupsmadoesfoliativo [2-3].

Un’accurata e riproducibile metodologia di studellémodinamica oculare potrebbe permettere di
individuare i soggetti a rischio e migliorare lanoscenza della malattia e della sua evoluzione.

Il color Doppler imaging (CDI) e una tecnica ecdigache puo essere utilizzata per valutare in modo
non invasivo I'emodinamica dei vasi oculari in tammdi velocita di flusso nell’ambito di diverse
patologie oculari [4-5]. Per ulteriori studi di apfondimento del ruolo patogenetico delle alterazio
dell emodinamica retrobulbare risulta importante din@strche il CDI sia un metoddiddagine
dotato di uhelevata riproducibilita sia interoperatore chedopreratore. Ad oggi sono stati realizzati
diversi studi per valutare la riproducibilita inbi@eratore del CDI nello studio dei vasi arteriosi
retrobulbari (arteria oftalmica, arteria centradédla retina, arterie ciliari posteriori brevi); @ntrario,

un minor numero di evidenze e presente circa ladigcibilita interoperatore [6-10].

Scopo del Lavoro

Scopo del nostro studio e valutare la riprodudgilntraoperatore e interoperatore del CDI tra 4
operatori mascherati nella valutazione della védodi flusso delle arterie oftalmica, centrale aell
retina e ciliari posteriori brevi in volontari sautilizzando due macchine ecografiche differenti.

Materiali e metodi

Visita di eleggibilita

Lo studio e stato realizzato presso la Clinica @tich e I'lstituto di Radiologia della Fondazione
IRCCS Policlinico San Matteo di Pavia nel 2012. &stati arruolati 16 volontari sani di eta supe-
riore a 18 anni, di entrambi i sessi e privi dighagiie sistemiche e oculari. Si & preso in consider
zione 'occhio destro (OD) di ciascun soggetto.dtadio € stato realizzato in accordo con la dichia-
razione di Helsinki. Tutti i soggetti hanno fornitan consenso informato scritto prima
dell’arruolamento. Sono stati applicati i seguenitieri di esclusione:
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* presenza di patologie oculari in uno o entrambiagichi (inclusi antecedenti interventi
laser o di chirurgia oculare);

» anamnesi familiare (parenti di | grado) positiva peuropatia ottica glaucomatosa;

e acuita visiva massima corretta (ETDRS) <85 in uemtambi gli occhi;

e pressione intraoculare (PIO) >21 mmHg misurata cmiso della visita oculistica per
I'arruolamento in uno o entrambi gli occhi;

* presenza di un angolo occludibile in uno o entraghimcchi (grado <Il secondo Shaffer);

» terapia farmacologica oculare (eccetto I'utilizzeakstituti lacrimali) in uno o entrambi gli occhi;

» valori di pressione arteriosa (PA) nel corso ddliita per I'arruolamento superiori a: PAS (Pres-
sione Arteriosa Sistolica) >140 mmHg e/o PAD (RoeesArteriosa Diastolica) >90 mmHg;

» presenza di patologie sistemiche (es. diabeterteipsone arteriosa ecc.);

» terapia farmacologica che potrebbe influenzarelorvali P1O, pressione arteriosa (PA)
o il flusso oculare (es. beta bloccanti, ACE indit calcio antagonisti, alfa bloccanti,
antiaggreganti, anticoagulanti).

A ciascun soggetto e stato chiesto di astenerdudabd di sigaretta e dall’assunzione di caffeinraex

no nei trenta minuti precedenti 'esecuzione debita per minimizzare l'influenza di queste sog&@n
sulla pressione arteriosa [11-12]. E stata racasitanamnesi familiare, patologica remota e proasim
approfondita circa la presenza di patologie ocudasistemiche e la terapia farmacologica in atto. L
pressione arteriosa € stata misurata con uno sfigitnometro con il soggetto in posizione seduta a
riposo da almeno cinque minuti. Il valore di PA siderato ai fini dell’eleggibilita € stato il vakor
medio tra due misure effettuate sullo stesso boacinque minuti di distanza I'una dall’altra.

La visita oculistica ha previsto: la valutaziond!'deuita visiva massima corretta valutata conaeot

le ETDRS (Early Treatment Diabetic Retinopathy $juésame del segmento anteriore alla lampada
a fessura, tonometria ad applanazione, gonios@apiesame del fundus oculi in miosi alla lampada a
fessura con lente da +90 D. Il valore della PlIOstderato ai fini dell’eleggibilita & stato il valome-

dio di due misurazioni effettuate in ciascun occbim un tonometro Goldmann. | soggetti risultati
idonei alla visita oculistica di arruolamento, si#ato il consenso informato, si sono dovuti re@arteo

un mese dalla stessa presso I'lstituto di Radialdgive sono stati sottoposti all'esame ecografiob C

Raccolta dati

L'esame CDI e stato eseguito da quattro operadas: radiologi e due oculisti suddivisi in due cappi
Ciascuna coppia (Coppia 1: operatore 1 (C.D.) eadpee 2 (A.C.V.V.); Coppia 2: operatore 3 (M.L.) e
operatore 4 (C.A.C.)) ha valutato 8 volontari satilizzando un unico macchinario ecografico (Coppia
1: ESAOTE MYLAB SONDA LA533 13-6 MHz small parts-seular linear array; Coppia 2: SIEMENS
ANTARES STELLAR PLUS SONDA VFX 9-4 MHz vascular &ar array). Ciascun volontario e stato
quindi esaminato solo da una coppia di operatatitcita da un radiologo e da un oculista.

| quattro operatori, mascherati I'uno rispettoaitfo, hanno acquisito i parametri Peak SystolitovVe
city (PSV), End-Diastolic Velocity (EDV) e Resistiv Index (RI) nelle arterie oftalmica, centrald-de

la retina e ciliari posteriori brevi di ogni vol@amio, previa astensione da fumo di sigaretta erassu

ne di caffe nei 30 minuti precedenti 'esame. Qimsoperatore ha realizzato per ciascun vaso due mi-
surazioni successive dei parametri emodinamiciidenati. La procedura di esame é stata condotta
secondo le indicazioni riportate in una review’aafjomento recentemente pubblicata [13]. In paftico
lare le misurazioni CDI sono realizzate con il settyg in posizione supina dopo un periodo di riposo
di almeno 5 minuti. Durante I'esecuzione dell'esaft@mbra acustica del nervo ottico deve sempre
rimanere visibile. L'arteria centrale della reti@da sua vena sono collocate al centro del nerumoot

€ Nnon possono essere misurate separatamente €CHi. iLa corretta identificazione dell'arteria cen-
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trale della retina & anche suggerita dall’'ondaedin® negativo sotto I'onda di segno positivo, aspet
che indica la misura simultanea dell’arteria cdatdella retina con la vena centrale della retdw,
momento che questi vasi hanno decorso paralletu(&il).

Le misurazioni degli indici emodinamici dell’artarcentrale della retina dipendono fortemente dalla
posizione della sonda sull'occhio [14]. Per ottenealori riproducibili le misure dovrebbero essere
rilevate posteriormente alla lamina cribrosa petae® interferenze della lamina cribrosa stessa cos
come dei circoli retinico e coroideale. Inoltrestzala per le misurazioni dell’arteria centrale aledti-

na dovrebbe essere abbassata a valori uguali moimf@ 20 cm/s per permettere una rappresentazione
maggiore e piu nitida delle onde aiutando cosiidelitificazione dei vasi.

L’angolo dell’arteria centrale della retina dovrebdéssere pari 0 vicino a zero a meno che I'ombra
acustica del nervo ottico non sia essa stessa atiagol

Le arterie ciliari posteriori brevi nasali e temalbrisono situate su entrambi i lati del nervo attec
dovrebbero essere misurate il piu vicino possiailaervo e il piu anteriormente possibile evitando
tuttavia l'interferenza della coroide (Figura 2k kingole arterie ciliari non possono essere destin
con il CDI. Quindi la forma dell’onda misurata gpeesentativa dell’effetto massa prodotta da un
gruppo di arterie ciliari posteriori brevi e nonvilore di una sola. Queste arterie si carattenaza
per un pulsatilitd pit uniforme in assenza dell’amgnosa.

L'arteria oftalmica é sita piu in profondita nelflmta e per convenzione dovrebbe essere misu-
rata nasalmente al nervo ottico (Figura 3).

Analisi dei dati

Delle singole misure effettuate, per i singoli vagber i singoli parametri, & stata calcolata lalime
dei risultati. Infatti ogni ecografo permette diwmtare, con una singola misura i parametri di ftuds
2 -5 cicli cardiaci.l calcoli statistici sono stafffettuati per la prima e per la seconda misuea.Malu-
tare la concordanza fra due misure, e stato wilizd coefficiente di correlazione della concorgan
di Lin (CCC). Il CCC di Lin misura la concordanza wariabili continue misurate da due operatori o
da due metodi o in due tempi diversi [15]. || CC@mbina la misura della precisione e
dell'accuratezza per determinare di quanto variagh@ti osservati dalla linea della perfetta concor-
danza. Il coefficiente di Lin aumenta di valore efanzione della vicinanza della linea empirica
con la linea della perfetta concordanza (accurateled dati) e dalla prossimita dei dati alla linea
empirica (precisione dei dati). Il coefficiente cbrrelazione di Pearson (r) e il fattore di bias-
correction (C-b) sono riportati come espressionjuste componenti. | CCC pud essere espresso
come il prodotto della r di Pearson (misura deliecgsione) e della C-b ( misura dell’accuratezza).
Il valore della rho di Lin (CCC) esprime la forzallaccordo:

e 0.20 Scarsa;

e 0.21-0.40 Debole;

e 0.41-0.60 Moderata;

* 0.61-0.80 Buona;

* 0.81-1 Molto Buona;

Sono stati considerati statisticamente significatiisultati con p-value <0.05 con test a due coddti i
calcoli statistici sono stati effettuati con il sefire STATA 10.0 (StataCorp, College Station, TekEZA).
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Risultati

Le caratteristiche dei soggetti arruolati e sudiimiei due gruppi sono riassunte nella tabelladud
gruppi non presentano differenze statisticameg@fgiative in rapporto a: eta, sesso, PIO e posssi
arteriosa diastolica. Una modesta significativitaésrilevata per la pressione arteriosa sistolica
(p<0.05). Non si ritiene che questo dato possaénitare la riproducibilita del’esame CDI in quanto
la concordanza é valutata fra due misure ripetuite stesso soggetto. Sono state calcolate le needie
le deviazioni standard di tutti i parametri emodma (PSV, EDV, IR) misurati dai quattro operatori
In 2 misurazioni successive (Tabella 2). | risulkgaidenziano in tutti i casi una lieve diminuziode!
valori di velocita fra la prima e la seconda migimae che tuttavia e risultata non statisticamsite
gnificativa. E stata valutata la correlazione tpaiametri di flusso e I'eta e la P1O. E stata eniata
una correlazione negativa fra eta e IR nell’arteftalmica (Tabella 3). Nessuna correlazione éastat
evidenziata fra la PIO e i parametri di flusso.ripmoducilita intraoperatore e stata valutata &afi-

ma misura e la seconda misura di ciascun operdtoseltati globali inerenti alla concordanza aur
peratore delle misure 1 e 2 effettuate dai quaip@ratori utilizzando entrambi gli ecografi sonp-ra
presentati nella tabella 4. Per quanto riguardéefa oftalmica (AO), la concordanza e risultasaes

re molto buona in tutti e tre i parametri misur&er quanto riguarda l'arteria centrale della eetin
(ACR) la concordanza é risultata essere moderatavagori di velocita (PSV ed EDV) e buona per
I'IR; I'accuratezza dei risultati € sempre molteta ma la precisione € moderata. Una buona con-
cordanza é stata anche rilevata per le misure debeie ciliari posteriori brevi (ACPB). Nelle talte

5 e 6 sono indicati in dettaglio i risultati detancordanza intraoperatore ottenuti dalla Coppidi-1
lizzando I'ecografo Esaote e dalla Coppia 2 utdizdo I'ecografo Siemens. La concordanza delle mi-
sure e risultata essere molto buona in entrambegpie per I'arteria oftalmica. Risultati buoni @im

to buoni sono stati ottenuti solo dalla Coppia Bestografo Siemens anche per I'arteria centraléade
retina e per le arterie ciliari posteriori breviombstante la concordanza per le misure effettualta d
Coppia 1 sull’ecografo Esaote risulti essere debwéerata, i livelli di accuratezza sono sempre-mol
to elevati mentre la precisione si mantiene elepatd’ AO e debole/moderata per 'ACR e le ACPB.
Sono state condotte analisi statistiche per vaugrconcordanza interoperatore all'interno detip-c
pie con i due diversi ecografi (Tabelle 7 e 8).domcordanza e risultata essere globalmente didivel
debole; unica eccezione la concordanza molto btitavata per la prima misura del’EDV nell'arteria
centrale della retina nella Coppia 1. Nella maggiarte dei casi, nella Coppia 2, si e riscontrato u
lieve aumento della concordanza nella seconda anrsgpetto alla prima.

Discussione

Il Glaucoma e un ampio spettro di malattie ocuttie hanno in comune una neuropatia ottica caratte-
rizzata da una perdita progressiva di cellule gangli e fibre ottiche che si evidenzia in tipichlée-
razioni morfologiche papillari e alterazioni funagdi del campo visivo.

Numerosi studi hanno anche mostrato che, nonostard@eriduzione significativa della PIO, alcuni
pazienti continuano a peggiorare; da cio si dedaheealtri fattori devono giocare un ruolo nellagpat
logia. L'alterazione nella perfusione della pap#lal candidato sul quale ricade il maggior sospett
Tuttavia, I'evidenza che l'ischemia, a livello dedrvo ottico, abbia un ruolo causale nella patoliosi

gia del glaucoma, e ancora limitata. Sono quindessari studi clinici con uniformi definizioni ecte
niche di misura per stabilire il ruolo di causald&llischemia nella patogenesi del glaucoma.
Un’accurata e riproducibile metodologia di studellémodinamica oculare potrebbe permettere di
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individuare i soggetti a rischio e migliorare lanoscenza della malattia e della sua evoluzioneleFra
tecniche disponibili il color Doppler imaging (CD#)una tecnica ecografica che puo essere utilipeata
valutare, in modo non invasivo, 'emodinamica desivetrobulbari in termini di velocita di flusso.

Al fine di valutare la riproducibilita intraoperatoe interoperatore della metodica CDI nella misura
dei parametri emodinamici (PSV, EDV, IR) dei vasulari (arteria oftalmica, arteria centrale della
retina, arterie ciliari posteriori brevi) & statmlizzato uno studio in collaborazione tra la €inOcu-
listica e I'lstituto di Radiologia della FondaziotRCCS Policlinico San Matteo di Pavia. Sono stati
arruolati 16 volontari sani che hanno soddisfattuiteri di eleggibilita e hanno fornito il consens
informato e nei quali 'esame CDI e stato comptetttro un mese. | 16 volontari sono stati suddivis
in due gruppi sostanzialmente equivalenti persgaso, PIO, PA sistolica e PA diastolica (Tabélla 1
Ciascun gruppo € stato valutato solo da una capmaeratori formata da un radiologo e un oculista,
usando un unico ecografo. | valori medi delle nagioni effettuate nello studio, riassunti nellaeiédo

2, risultano essere equiparabili ai dati riporitafietteratura [13]. Il lieve calo delle velocithessi veri-
fica nella seconda misura potrebbe essere attiluina diminuzione della pressione arteriosa la del
frequenza cardiaca determinati dal permanere dgjesto in posizione clinostatica ma anche da una di
minuzione dello stato di allerta che il sottop@sin esame medico pud comportare nelle primelfasi.
noltre, la posizione clinostatica ha come effeticaumento della PIO [16] che, associata alla rahei
della pressione arteriosa, potrebbe sortire uritefté riduzione della pressione di perfusione aceile
della velocita del sangue nei vasi retrobulbarguesto senso sarebbe utile valutare i paramepriedi
sione arteriosa e pressione intraoculare all'ineigla fine dellesame CDI con il soggetto in pasie
supina per poi confrontare le misure Doppler ded$b con questi parametri e valutarne la relazione.
Dai dati ottenuti, una correlazione fra velocitafldisso nei vasi retrobulbari e PIO non sembra
esistere; tuttavia, il campione a disposizionengitito in numero ed omogeneo nei valori della
P10O; questo potrebbe giustificare la neutralitarisiltato ottenuto.

Analizzando i dati di correlazione tra parametrildsso ed eta (Tabella 3) si puo evidenziare wma c
relazione negativa tra IR nell'arteria oftalmica e&td; questo unico dato appare poco significativo e
potrebbe essere spiegato dal fatto che I'IR é&silltato di una semplice operazione matematica e da
limitazioni legate al campione in termini di esiguhumerica e omogeneita dell’eta.

| risultati della concordanza intraoperatore glebaiportati nella tabella 4, mostrano, indipendent
mente dal vaso considerato, una buona concordamealevati livelli di accuratezza e moderata di
precisione. L'arteria oftalmica rappresenta il vaseui la concordanza € maggiore; questo fatto € i
accordo con la letteratura ed e giustificato dalsgygiori dimensioni del vaso e quindi dalla maggior
facilita d’identificazione dello stesso e di misuran il CDI. | valori di concordanza ottenuti per
I'arteria oftalmica sono migliori rispetto alla niadoresente in letteratura valutata da una reaeete
ta-analisi sull’argomento [13]. Per quel che riglaagli altri due vasi i dati ottenuti dimostranoaun
concordanza moderata-buona confrontabile con laantkd dati presenti in letteratura.

Se si analizzano piu specificamente i risultaticdhcordanza intraoperatore ottenuti dalla Coppia 1
sull’ecografo Esaote (Tabella 5) e dalla CoppialPesografo Siemens (Tabella 6), si pud ossercare

i risultati migliori sono stati ottenuti nella sewa condizione. | dati di concordanza ottenuti
sull’ecografo Siemens sono stati sempre superilarinaedia degli stessi valori presenti in letteratu
fatta eccezione per I'IR dell'arteria centrale dattina. Al contrario, nella prima condizione siblpa-
rametro EDV dell'arteria oftalmica ha mostrato woeacordanza maggiore della media dei dati in lette-
ratura. | risultati ottenuti non possono tuttaypéegare se questa differenza sia da attribuiresailomen-

to o agli operatori. Un ulteriore studio che prevéal randomizzazione fra macchine ed operatorgaiut
rebbe a dirimere questa questione. Molto meno statstinti appaiono essere i risultati che si riéemn®
alla concordanza interoperatore che sono riasdaiié tabelle 7 e 8. Questi dati evidenziano uno de
limiti gia noti della metodica CDI, ovvero il fattthe € un esame molto operatore-dipendente.
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Numerose sono le variabili che portano a ottenaterivdifferenti, tra queste la misura dei parametr
di flusso in punti diversi del vaso, la correziat&l'angolo che viene fatta dall’operatore su quell
che ¢ il decorso che ritiene abbia il vaso e l&mbia pressione che un operatore esercita sull@cchi
con la sonda. Inoltre & I'operatore che manualmielgetifica il punto dello spettro Doppler in cui s
trova il PSV e I'EDV. Causa di ulteriore diversitalla misura potrebbe essere il fatto che le misure
confrontate sono realizzate con il paziente inzose supina in tempi diversi (il radiologo esamina
paziente sempre prima dell’'oculista); in questoseesarebbe stato opportuno randomizzare 'ordine
degli operatori. Recentemente & apparso in letterain articolo in cui sono stati ottenuti livedl
concordanza interoperatore buoni 0 molto buoni.[Téd}tavia, questo obiettivo € stato raggiunto dopo
un training intensivo da parte di un operatore gspena anche con la valutazione di tutti gli spett
Doppler ottenuti dai diversi operatori da parteidiunico soggetto.

Il fatto che non esista un gold standard per lauraiglei parametri di flusso nei vasi retrobulbari
comporta che, nel caso di misure discordanti eféé#t da operatori diversi, non si possa affermare
quale delle misure sia la piu corretta. Per qusstende necessario fissare regole molto stretta ci

il punto in cui effettuare la misura, su come regell’angolo e su come analizzare lo spettro Dop-
pler. Inoltre I'allenamento e I'esperienza potredabportare a risultati migliori [18]; questo effett
sembra essersi verificato per la Coppia 2 dovendatti casi, i due operatori risultano essere piu
concordi sulla seconda misura rispetto alla priffebglla 8). | bassi livelli di concordanza ottenuti
sono anche giustificabili dall’esiguita del campgomnfatti in molte misure I'accuratezza raggiunge
livelli anche molto buoni, tuttavia & la precisioolee condiziona negativamente il coefficiente di
Lin. Se il numero di dati e piccolo, come in ques&so, € sufficiente un solo dato molto discorde
per ridurre grandemente la precisione e quindbdfficiente di concordanza.

La metodica CDI applicata ai vasi retrobulbari pettien la misura della velocita del flusso nei vaai m
non la misura quantitativa del flusso poiché ilndiro dei vasi non puo essere determinato. Petajues
motivo, un aumento nella velocita del flusso pudidare un aumento della portata del vaso ma patrebb
anche essere determinato da una vasocostrizioale loca una stenosi che determinano una diminuzio-
ne del calibro vasale. Gli ultrasuoni assorbiti @&lsuto sono convertiti in calore, da cio ne tasuh
aumento della temperatura che potrebbe essere diaussodilatazione locale. Per minimizzare questo
potrebbe essere importante contrarre il piu pdssidiempi di realizzazione dell’esame. Nell'utidz
della tecnica CDI, al fine di valutare il ruolo tisthemia nella patogenesi del glaucoma, € nedessa
considerare che il flusso ematico viene valutatte ragterie che sono responsabili della perfusidele
nervo ottico ma non direttamente a livello dellatdedel nervo ottico. L’arteria oftalmica assicura
I'irrorazione di molti tessuti extra-oculari ma adl 25% del suo flusso e diretto all’'occhio. Lesto
limite & applicabile alla misura delle arterieaiiposteriori poiché la maggior parte del sangorapo

da questi vasi irrora la coroide; solo una piccplata irrora la testa del nervo ottico. Le misuterute

col CDI sono molto dipendenti dall'operatore e aldestramento € necessario per ottenere con una ri-
producibilita intraoperatore molto buona. Per auarenla concordanza fra operatori, dovrebbero esser
aggiunte regole procedurali molto rigide per: lmpestiche con cui realizzare I'esame, la posizideka
sonda e dell’'operatore per minimizzare la pressapmicata, l'identificazione del vaso, I'impostaze
dell'angolo, la valutazione dello spettro Doppler fissare i punti di PSV ed EDV. Gli strumenti CDI
sono ampiamente utilizzati nella pratica clinica lsemisura di vasi di dimensioni maggiori rispesto
quelli retrobulbari. Risulterebbe particolarmentgortante riuscire a ottimizzare le impostaziontidr
scuna macchina per ottenere misure le piu preossilli. A questo scopo, la collaborazione fra itied
oculisti e colleghi radiologi € necessaria per corelesami che siano riproducibili e che potranmo ¢
durre alla realizzazione di futuri studi in paziexifetti da glaucoma.
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Tabelle e figure

Tabella 1. Riassunto dei gruppi di volontari (Abbreviazioni: PIO= Pressione intraoculare; PAS= Pressime
sistolica; PAD= Pressione diastolica; dv= Deviazienstandard; Gruppo 1 esaminato da Coppia 1: ecograf
Esatote, operatori D.C. e V.A.; Gruppo 2 esaminatda Coppia 2: ecografo Siemens, operatori L.M. e C.&8.).

Sesso Eta PIO PAS PAD

Gruppo M F Media dv Media dv Media dv Media
Primo 3 5 27.7 9.8 14.1 2.3 105.8 11.( 68.0
Secondo 4 4 23.2 1.9 14.8 2.5 117.1 7.1 72.3

Tabella 2. Le medie e le deviazioni standard dei pametri emodinamici globali delle misurazioni 1 e 2
(Abbreviazioni: AO= Arteria oftalmica; ACR= Arteria centrale della retina; ACPB= Arterie ciliari posteriori
brevi; PSV= Peak systolic velocity; EDV= End-diastic velocity; IR= Indice di resistenza di Pourcelo}.

Parametro N Media dv
AO PSV 1 32 36.49 12.82
AO PSV 2 32 35.58 11.17
AO EDV 1 32 8.07 2.56
AO EDV 2 32 7.76 2.49
AOIR1 32 0.77 0.06
AOIR 2 32 0.77 0.05
ACRPSV 1 32 9.61 3.12
ACR PSV 2 32 9.36 1.95
ACREDV 1 32 3.36 1.19
ACR EDV 2 32 3.30 1.15
ACRIR1 32 0.64 0.07
ACRIR 2 32 0.65 0.08
ACPB PSV 1 32 15.59 4.88
ACPB PSV 2 32 13.58 4.23
ACPB EDV 1 32 5.27 2.39
ACPB EDV 2 32 5.18 2.32
ACPB IR 1 32 0.61 0.10
ACPB IR 2 32 0.62 0.10
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Tabella 3. Correlazione fra eta e parametri di fluso.

Parametro Corr. Eta
AO PSV 1 -0.19
AO PSV 2 -0.27
AO EDV 1 0.17
AO EDV 2 0.05
AOIR1 -0.50
AOIR 2 -0.50
ACRPSV 1 0.54
ACR PSV 2 0.21
ACREDV 1 0.46
ACR EDV 2 -0.02
ACRIR1 0.02
ACRIR 2 0.12
ACPB PSV 1 -0.22
ACPB PSV 2 -0.09
ACPB EDV 1 -0.11
ACPB EDV 2 0.02
ACPB IR 1 -0.20
ACPB IR 2 -0.18

Tabella 4. Concordanza intraoperatore (fra prima eseconda misura) globale (Abbrevizioni: N= Numero
di osservazioni; CCC= Coefficiente di correlazionealella concordanza di Lin; IC= Intervallo di confiden-
za; Pearson’s r= misura della precisione dei datiC-b= Misura dell'accuratezza dei dati).

Parametro N CCC 95% IC Pearson’s r C-b

AO PSV 32 0.859 0.797-0.922 0.870 0.988
AO EDV 32 0.834 0.759-0.910 0.841 0.992
AO IR 32 0.859 0.795-0.924 0.866 0.993
ACR PSV 32 0.574 0.433-0.714 0.641 0.895
ACR EDV 32 0.594 0.433-0.755 0.595 0.998
ACR IR 32 0.694 0.569-0.819 0.705 0.984
ACPB PSV 32 0.664 0.528-0.801 0.671 0.990
ACPB EDV 32 0.630 0.480-0.780 0.631 0.999
ACPB IR 32 0.639 0.493-0.786 0.642 0.995

- 875 -



Alice Chandra Verticchio Vercellin et al.

Tabella 5. Concordanza intraoperatore con ecografgsaote.

Parametro N CCC 95% IC Pearson’sr C-b

AO PSV 16 0.772 0.637-0.907 0.793 0.975
AO EDV 16 0.752 0.610-0.894 0.782 0.962
AO IR 16 0.730 0.569-0.890 0.745 0.979
ACR PSV 16 0.381 0.145-0.616 0.474 0.802
ACR EDV 16 0.142 -0.198-0.483 0.146 0.971
ACR IR 16 0.683 0.505-0.861 0.711 0.961
ACPB PSV 16 0.477 0.207-0.747 0.487 0.980
ACPB EDV 16 0.204 -0.124-0.533 0.213 0.959
ACPB IR 16 0.438 0.161-0.715 0.458 0.956

Tabella 6. Concordanza intraoperatore con ecograf8iemens.

Parametro N CCC 95% IC Pearson’s r C-b

AO PSV 16 0.863 0.774-0.952 0.874 0.988
AO EDV 16 0.874 0.792-0.956 0.889 0.983
AO IR 16 0.880 0.801-0.959 0.890 0.989
ACR PSV 16 0.704 0.553-0.855 0.764 0.922
ACR EDV 16 0.799 0.669-0.928 0.800 0.998
ACR IR 16 0.706 0.529-0.883 0.712 0.992
ACPB PSV 16 0.815 0.699-0.931 0.825 0.988
ACPB EDV 16 0.833 0.730-0.937 0.847 0.984
ACPB IR 16 0.755 0.601-0.908 0.756 0.998

Tabella 7. Concordanza interoperatore per la Coppid (ecografo Esaote) fra le misure 1 e 2.

Parametro N CCC 95% IC Pearson’s r C-b

AO PSV 1 8 0.306 -0.073-0.685 0.595 0.514
AO PSV 2 8 0.447 0.115-0.778 0.844 0.529
AO EDV 1 8 0.166 -0.182-0.514 0.384 0.433
AO EDV 2 8 0.219 -0.165-0.603 0.450 0.487
AOIR 1 8 0.536 0.148-0.925 0.746 0.719
AO IR 2 8 0.660 0.221-1.099 0.680 0.970
ACR PSV 1 8 0.781 0.496-1.067 0.827 0.945
ACR PSV 2 8 0.109 -0.647-0.865 0.114 0.956
ACR EDV 1 8 0.825 0.603-1.046 0.874 0.944
ACR EDV 2 8 0.261 -0.036-0.559 0.702 0.372
ACRIR 1 8 0.231 -0.324-0.787 0.320 0.723
ACRIR 2 8 0.249 -0.115-0.613 0.536 0.465
ACPB PSV 1 8 0.221 -0.497-0.940 0.235 0.944
ACPB PSV 2 8 0.426 -0.094-0.946 0.547 0.780
ACPB EDV 1 8 -0.001 -0.777-0.775 -0.001 0.970
ACPB EDV 2 8 -0.038 -0.351-0.276 -0.096 0.391
ACPBIR 1 8 0.303 -0.133-0.739 0.520 0.583
ACPB IR 2 8 -0.140 -0.450-0.170 -0.385 0.363

- 876 -




Boll Soc Med Chir Pavia 2012;125(4):867-879

Tabella 8. Concordanza interoperatore per la coppi@ (ecografo Siemens) fra le misure 1 e 2.

Parametro N CCC 95% IC Pearson’s r C-b

AO PSV 1 8 0.176 -0.365-0.717 0.248 0.709
AO PSV 2 8 0.513 0.086-0.939 0.651 0.787
AO EDV 1 8 0.219 -0.354-0.793 0.289 0.760
AO EDV 2 8 0.245 -0.362-0.852 0.304 0.806
AOIR 1 8 0.659 0.308-1.009 0.813 0.810
AO IR 2 8 0.468 0.091-0.845 0.708 0.661
ACR PSV 1 8 0.012 -0.388-0.413 0.024 0.501
ACR PSV 2 8 -0.077 -0.601-0.447 -0.117 0.658
ACR EDV 1 8 0.176 -0.399-0.750 0.235 0.748
ACR EDV 2 8 0.213 -0.246-0.671 0.341 0.624
ACRIR 1 8 0.064 -0.274-0.402 0.153 0.421
ACRIR 2 8 0.539 0.197-0.881 0.863 0.625
ACPB PSV 1 8 0.342 -0.327-1.012 0.360 0.951
ACPB PSV 2 8 0.481 -0.051-1.014 0.552 0.871
ACPB EDV 1 8 0.417 -0.073-0.907 0.566 0.737
ACPB EDV 2 8 0.524 0.172-0.875 0.853 0.614
ACPBIR 1 8 0.016 -0.459-0.490 0.026 0.593
ACPBIR 2 8 0.211 -0.283-0.705 0.333 0.634
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Figura 1. CDI dell’arteria centrale della retina ottenuto con ecografo Siemens Antares Stellar Plus.
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Figura 3. CDI dell’arteria oftalmica ottenuto con ecografo Esaote Mylab.

- 878 -



Boll Soc Med Chir Pavia 2012;125(4):867-879

Ringraziamenti

Si ringrazia il Centro per la Ricerca del Colle@aislieri di Pavia per aver reso possibile la zzali
zione di questo studio nell’ambito del progettoddigine dell’emodinamica del nervo ottico con color
Doppler imaging nel glaucoma primario ad angolatapa pressione normale”.

Bibliografia

1. European Glaucoma Society. Terminologia e Lineel&pier il Glaucoma 3eéditrice Dogma Savona, 2008.

2. Galassi F, Giambene B, Varriale R. Systemic vasctiy@regulation and retrobulbar hemodynamics immadr
tension glaucomdnvest Ophth Vis SA011;52:4467-4471.

3. Galassi F, Giambene B, Menchini U. Ocular perfusipnessure and retrobulbar haemodynamics in
pseudoexfoliative glaucom&raefes Arch Clin Exp Ophthalm@0D08;246:411-416.

4. Harris A, Kagemann L, Cioffi GA. Assessment of hunoagnlar hemodynamic&urv Ophthalmo1998;42:509-533.

5. Tranquart F, Bergés O, Koskas P et al. Color dappleaging of orbital vessels: personal experienod a
literature reviewJ Clin Ultrasound2003;31:258-273.

6. Rojanapongpun P, Morrison B, Drance SM. Reprodlitybof transcranial doppler ultrasound examinatasf
the ophthalmic artery flow velocityBr J Ophthalmol1993;77:22-24.

7. Rankin SJ, Walman BE, Buckley AR et al. Color dagpimaging and spectral analysis of the optic nerve
vasculature in glaucom&m J Ophthalmol995;119:685-693.

8. Quaranta L, Harris A, Donato F et al. Color dopplaaging of ophthalmic artery blood flow velocitg:study
of repeatability and agreemei@phthalmologyl997;104:653-658.

9. Stalmans |, Siesky B, Zeyen T et al. Reproducipilif color doppler imagingGraefes Arch Clin Exp
Ophthalmol2009;247:1531-1538.

10. Ehrlich R, Harris A, Siesky B et al. Repeatability refrobulbar blood flow velocity measured using cadoppler
imaging in the Indianapolis glaucoma progressionst) Glaucoma2011;20:540-547.

11. Brunel P, Girend X, Laurent S et al. Acute chanigderearm haemodynamics produced by cigarette srgdk healthy
normotensive non-smokers are not influenced byrpragol or pindololEur J Clin Pharmacoll992;42:143-146.

12. Mort JR, Kruse HR. Timing of blood pressure meamgnt related to caffeine consumptiornn
Pharmacothe2008;42:105-110.

13. Stalmans I, Vandewalle E, Anderson DR et al. Useabur doppler imaging in ocular blood flow resaar
Acta OphthalmoR011;89:609-630.

14. Dennis KJ, Dixon RD, Winsberg F et al. Variabililg measurement of central retinal artery velocising
color doppler imagingJ Ultrasound Medl995;14:463-466.

15. Gaoa J, Panb Y, Haberb M. Assessment of observereawent for matched repeated binary measurements
Comput Stat Data AR012;56:1052-1060.

16. Carlson KH, McLaren JW, Topper JE et al. Effectbofdy position on intraocular pressure and aquetms. f
Invest Ophthalmol987;28:1346-1352.

17. Founti P, Harris A, Papadopoulou D et al. Agreensnbng three examiners of colour doppler imagingpbeilbar
blood flow velocity measurementscta OphthalmoR011;89:e631-e634.

18. Németh J, Kovacs R, Harkanyi Z et al. Observer eepee improves reproducibility of color doppler

sonography of orbital blood vesselsClin Ultrasound2002;30:332-335.

- 879 -



