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Influenza della qualita del’esame nella diagnositkuropatia ottica glaucomatosa con polarimetrasker confocale

Scopo confrontare i dati forniti dal polarimetro a ssame laser con compensazione corneale variab@j\ton
quello a compensazione corneale migliorata (EC@riicarne la correlazione con i risultati del @/una popo-
lazione di soggetti valutati per neuropatia ottitaucomatosa sia nella popolazione generale (groppwplessivo)
che in un campione piu ristretto contraddistintgpdiarimetria laser di qualita ottimale (gruppdrego).

Materiali e metodisono stati considerati 339 occhi di 182 paziefférenti allambulatorio glaucoma della Cli-
nica Oculistica dell’Universita di Pavia. | paziesbno stati sottoposti a visita oculistica comglgierimetria
automatizzata standard (SAP) e polarimetria a sma@daser con GDx-VCC e GDx-ECC. Di ognhi esame GDx
si & considerato la qualita dellimmagine (Q),ifadita della scansione (TSS), l'indice delle fibrervose (NFI),

lo spessore medio dello strato delle fibre nervoeléa banda parapapillare (TSN&verage e della sua parte
superiore (TSNIT sup) e inferiore (TSNIT inf). ll@a di Q, TSS e i parametri morfometrici fornitad/CC ed
ECC sono stati confrontati applicando il Wilcoxdgrned-rank test e il coefficiente di concordanzd.idi. La
correlazione fra parametri GDx e indici perimetgébbali € stata valutata calcolando I'indice diretazione di
Pearson r. Gli stessi test statistici sono statapplicati ad un piu ristretto campione di 118geftj caratterizza-

ti da una qualita elevata della scansione polariogipoiché tutti i soggetti avevano Q>7 e TSS>B0cen
VCC che con ECC. Si € inoltre ritenuto interessarggficare il comportamento di NFI di VCC e ECCun
grafico Bland e Altman sia per tutti i 339 soggettilusi che per i 118 con qualita elevata delEnstmone.

Risultatt in entrambi i gruppi studiati ECC fornisce immaigii qualita superiore: con VCC solo 204 immagini
su 339 (60%) sono di buona qualita (Q>7) mentreEEGL sono 325 su 339 (96%). Con VCC 140 scansioni s
339 (41%) sono atipiche (TSS<80) mentre con EC®@ sdipiche 20 scansioni su 339 (6%). Inoltre ECIpet-

to a VCC rileva costantemente spessori dello sttette fibre nervose (TSNIT) inferiori e NFI supaiisia nel
gruppo complessivo che in quello ristretto. La aydanza tra i due algoritmi per quanto riguardariametri
morfometrici risulta quindi significativa ma noreghta nel gruppo complessivo. Nel gruppo ristristtooncor-
danza aumenta arrivando ad essere quasi perfigtidla di TSNIT inferior. Nel gruppo complessivo la correla-
zione struttura/funzione non é ottimale ed € migliper i parametri di ECC e soprattutto per NFIl §teippo
ristretto invece la differenza ECC/VCC si riducevirtt di un aumento della correlazione strutturafione dei
parametri VCC con un aumento di r particolarmentdante per TSNITinferior eaveragedi VCC.
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Conclusioni ECC & in grado di fornire immagini di qualita supre rispetto a VCC. L'elevata qualita
dell'esame & anche il primo presupposto per rierfe I'algoritmo piu recente sia in grado di rgiuore in
modo piu affidabile la reale struttura di RNFL é$p alla versione precedente (VCC) anche nell@iz@mi in
cui le scansioni VCC sono di qualita ottimale. $eansidera che ECC evidenzia spessori di RNFLrioife
valori di NFI superiori e una migliore correlaziooen gli indici perimetrici MD e PSD rispetto a VCE possi-
bile che GDx-ECC possa migliorare la precocitaaldiagnosi di glaucoma.

Influence of the quality of the exam in the diagrie®f glaucomatous optic neuropathy with scanniragér polarimetry

Purpose to compare results provided by scanning lasearpoétry variable corneal compensation (VCC) versus
enhanced corneal compensation (ECC) and evaluatatmn to visual field results in glaucoma patgeboth in
the general population and in a smaller group charzed by a scanning laser polarimetry of opticpadlity.
Methods 339 eyes of 182 patients were included and seckby the glaucoma unit of the University Eye Cliof
Pavia (Italy). Patients were submitted to comptgihthalmic examination, standard automated perym(&AP),
scanning laser polarimetry with GDx-VCC and GDx-EQiality image (Q), typical scan score (TSS), adiv
bers index (NFI), nerve fibers layer average thédenin a band around the optic nerve head (TSNé¢fage) and

in the upper (TSNIT sup) and lower sector (TSNIf) imere evaluated for each exam. Q, TSS and morptriam
parameters provided by VCC and ECC were compaiied Mgilcoxon signed-rank test and Lin concordanoefc
ficient. Correlation between GDx and perimetrichglbindexes was evaluated with Pearson correlatiex. The
same statistics tests were applied to a smallempgod 118 eyes characterized by a scanning laderipetry of
optimal quality (Q>7 and TSS>80 both with VCC ard@®. Furthermore, we considered it important tafyehe
behaviour of NFI with VCC and ECC with a Bland akitman plot both for the bigger and the smallengro
Results in both groups ECC provides better quality imaties VCC: 204 images out of 339 (60%) were of
good quality (Q>7) with VCC and 325 out of 339 (96%4th ECC. 140 images out of 339 (41%) were atgbic
(TSS<80) with VCC but only 20 out of 339 with EC&4). ECC versus VCC constantly displays lower TSNIT
thickness and higher NFI both in the bigger anthensmaller group. The concordance between VCCELM

for the morphometric parameters is significant tott elevated in the bigger group. In the smalleugrthe con-
cordance between the two instruments increased @dlmost perfect for TSNIT inferior. In the lggr group
the structure/function correlation was only poontoderate and better for ECC parameters and higfieditfor
NFI. In the smaller group the difference ECC/VC@uees and there is an increase of the structuitum
correlation of the VCC'’s parameters with a parteliyl significant increase of r for TSNIT inferion@ average.
Conclusions ECC provides better quality images than VCC. Higlality exam is the first condition to believe
that ECC reproduces a more reliable RNFL structiba® VCC even when VCC provides high quality images
ECC points out lower RNFL thickness and higher it reveal a better correlation to perimetric ireeklD
and PSD as compared to VCC. GDx-ECC could impravly glaucoma diagnosis.

Introduzione

Il Glaucoma Primario ad Angolo Aperto (GPAA) é umauropatia ottica cronica contraddistinta
da una perdita progressiva di cellule ganglionatiniche e di fibre ottiche, in assenza di altre ma
lattie oculari. Il glaucoma ad angolo aperto catpientrambi gli occhi in modo asimmetrico; e
solitamente asintomatico fino allo stadio di maggigravita e se non e tempestivamente diagno-
sticato e adeguatamente trattato evolve purtrogpsovia cecita.

E una patologia acquisita, multifattoriale, ad paimgenesi ancora in parte sconosciuta. Esistoao un
teoria patogenetica meccanica, che ritiene charihd alle fibre nervose sia provocato direttamente
dalla pressione intraoculare a livello della lamimidbrosa [1-2], ed una teoria vascolare, la qoale
sidera preponderanti delle alterazioni vascolagi phrtano ad ischemia della papilla ottica [3-5].
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Vi sono fattori di rischio che sono associati alalattia e che contribuiscono a determinare laegusc
tibilita del nervo ottico al danno glaucomatosoptassione intraoculare (PIO) € il principale fedtdi
rischio ma non il fattore causale in quanto infteisulla probabilita dell'individuo di sviluppark i
GPAA ma non determina la malattia, che pud pertavilapparsi a qualsiasi livello di tono oculare.
Dal punto di vista anatomopatologico I'otticopagjlaucomatosa e contraddistinta da una perdita di
fibre nervose e di cellule ganglionari [64&jobabilmente per apoptosi, un processo di nequasi
grammata e spontanea dei neuroni in eccesso re detlo sviluppo. L'evidenza clinica di malattia &
dimostrata dal rilievo di alterazioni a carico dathorfologia del nervo ottico e della sua funzif®ie
L’esame funzionale utilizzato € il campo visivo (Cdhe € anche I'esame clinico di riferimento per la
diagnosi ed iffollow-up della malattia, anche se riesce ad evidenziapgihee perdite di sensibilita
luminosa quando una parte consistente di celluiglgai e di fibre nervose e ormai persa [10-11].

La morfologia della testa del nervo ottico e deliato delle fibre nervose puo essere valutataeeon
same oftalmoscopico, fotografia o stereofotogrdébhfondo oculare oppure utilizzando i pit moderni
esami strumentali come il tomografo retinico a seame laser HRT, il tomografo a coerenza ottica
OCT e il GDx. GDx €& un polarimetro a scansionerl@asmfocale in grado di trasformare in misure di
spessore il ritardo con cui un raggio di luce pefata attraversa le strutture birifrangenti delopo
posteriore [12]. Si ritiene che la birifrangenza dovuta alla presenza dei microtubuli nelle fibee-
vose [13]. La luce polarizzata emessa dallo straonattraversa anche altre strutture birifrangenti
(cornea e in parte cristallino) che possono moaliédl segnale dovuto alle fibre nervose [14-1%. L
versione GDx-VCC utilizzata in clinica negli ultirmnni possiede un compensatore corneale variabile
(VCC) che misura in ogni paziente I'entita e I'ast@da birifrangenza dei mezzi che viene proiettata
sulla fovea per poi sottrarla dalla birifrangenatale per ottenere la birifrangenza delle fibrevose
entro una banda parapapillare dello strato ddiiefnervose (RNFL). Trasformando il ritardo con cui
la luce ritorna allo strumento in misure di spessbirRNFL grazie ad un fattore 0.67 mmy/[16] e con-
frontando statisticamente gli spessori cosi ottesaut un database normativo, si pud ottenere uha va
tazione morfometrica del singolo paziente sottofoainparametri e mappe. In una percentuale di casi
variabile tra il 7% e il 51 % [17-19] le immagirorhite da GDx-VCC mostrano aspetti atipici di biri-
frangenza (ABP) con chiazze colorate indicantirlsspnza di strutture birifrangenti disposte disaadi
tamente attorno alla testa del nervo ottico in sedimpatibili con la presenza di ritardo e quiddiibre
[17]. La comparsa di ABP e piu frequentemente aatoa eta avanzata, miopia, colore pallido del fon
do ed a condizioni nelle quali e alterata la noemélettivita dell’epitelio pigmentato retinico BR)
[17-18]. Si tratta in generale di situazioni in @uridotto il rapporto segnale/rumore [20]. Ridditd-
frangenza o interferenze nella regolare trasmissitella luce polarizzata all'interno del bulbo poss
modificare la capacita di VCC di discriminare igeale dipendente dalle fibre nervose. In definitava
presenza di ABP impedisce una corretta valutazibRNFL rendendo pertanto inutile 'esame.
Recentemente si é reso disponibile una nuova vexdild polarimetro laser che utilizza un nuovo
algoritmo per migliorare la compensazione corneldks. casi in cui il polarimetro debba misurare
piccole differenze di ritardo nel segnale il nudB®x-ECC Enhanced Corneal Compensatjon
oltre a valutare la birifrangenza individuale davai mezzi diottrici, € in grado di aggiungere alla
birifrangenza misurata, una birifrangenza predeiteaita che e quantitativamente di 50 nm ed é
orientata con asse verticaleids retarde} consentendo cosi un aumento della sensibilitasdel
stema [21-23] (Figura 1). Nell’elaborazione deutiati alla birifrangenza misurata viene sottratto
il valore delbias retardered il risultato netto viene trasformato in spesserstatisticamente ela-
borato nel confronto con il database normativod@irebbe cosi ottenere un maggior numero di
immagini tipiche di qualita elevata e quindi cliainente valutabili.
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Si deve ricordare che lo strumento fornisce uneuib Q da 1 a 10 alla qualita dellimmagine e un
parametro TSST{ypical Scan Scojeda 1 a 100 alla tipicita della scansione. Vathr)<7 sono con-
siderati insufficienti e di TS0 sono considerati atipici.

Scopo del lavoro

Scopo dello studio & di confrontare il polarimedrecansione laser con compensazione cornealeivariab
le con quello a compensazione corneale migliola@Q) e verificarne la correlazione con i risultii

CV in una popolazione di soggetti valutati per o@atia ottica glaucomatosa sia nella popolaziore ge
nerale che in un campione piu ristretto contradd@sta polarimetria laser di qualita ottimale.

Materiali e metodi

Presso I'ambulatorio glaucoma della Clinica Ocidestell’'Universita di Pavia sono stati valutat218
pazienti consecutivi affetti da malattia glauconsat@ sospetti. Dopo aver raccolto 'anamnesi, sono
stati sottoposti a visita specialistica completavalutazione della refrazione e dell’acutezza \asiv
esame con lampada a fessura del segmento anteraeksegmento posteriore con lente di +90 D e
tonometria ad applanazione. Il valore tonometricéeeentuale terapia ipotonizzante oculare non
sono stati considerati discriminanti il reclutam®n®i sono selezionati pazienti con acuita visiva
>0.5 con la migliore correzione con lenti. Tutpazienti si sono poi sottoposti a valutazione della
funzione del nervo ottico con perimetria automadtazstandard (SAP) con programma 24-2 del
perimetro Humphrey ed a valutazione morfometric&RNFL con GDx-VCC e GDx-ECC in un
intervallo di tempo non superiore ai tre mesi. IAP sono stati presi in considerazione gli indici
perimetrici globali difetto medio (MDMean Defect e deviazione standard dal modello (PSD,
Pattern Standard DeviatignIn base agli indici perimetrici tutti i CV sorspati classificati utiliz-
zando ilGlaucoma Staging Systemd2 Brusini (GSS2) che permette una stadiazioneddetto
perimetrico dallo stadio SO (normalita) allo sta8i® (difetto terminale) [24].

La qualita dellimmagine catturata con GDx e stedhutata in base al punteggio Q e la qualita della
scansione € stata valutata in base al parametro Je&5®orfometria di RNFL é stata valutata in base
ai parametri TSNITaverage TSNIT superior, TSNIT inferior e NFI.

Sono stati esclusi pazienti con anamnesi positivaio rilievi obiettivi di diabete mellito o di
patologie a carico della retina e del nervo ottitbe potessero maodificare il risultato degli esami
in modo indipendente dalla neuropatia ottica glanatnsa.

Si sono cosi selezionati 339 occhi di 182 pazientiui caratteristiche sono riassunte nella ta-
bella 1 e che indicheremo come gruppo complessiva. i pazienti selezionati la mediana
dell’'eta era di 67 anni (p25=60 e p75=74).

Nessuna discriminazione particolare e stata fatthaise alle condizioni del cristallino per cui sono
stati reclutati pazienti pseudofachici gia sottapad estrazione di cataratta ma anche pazienti con
lente trasparente o con iniziale opacita ma coorivel LOCS 111<3 [25].

Prendendo in considerazione la stadiazione detalifierimetrico con GSS2 si evidenzia una mediana c
rispondente a S1 con p25=S0 e p75=S2. Un tal¢atsuhdica una netta prevalenza di CV normali co
difetti iniziali nonostante che I'entita del difetfunzionale non sia stata considerata determinmanté re-
clutamento e nel campione fossero inclusi anchengfzazienti con difetto piu avanzato (GSS2=S3, S4,
S5). La stadiazione perimetrica trova relativa eonfi nel confronto con i parametri morfometricerRr
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dendo in considerazione in particolare il parameiticsignificativo, NFI, si rileva per VCC una mada di

25 (p25=17 e p75=45) e per ECC una mediana diZB=g? e p75=60) indicando una prevalenza di sog-
getti con RNFL ai limiti statistici di norma o cdifetto glaucomatoso lieve/moderato.

NFI € una misura complessiva che si basa sulla mapmpleta dello spessore dello strato delle
fibre nervose retiniche. Molte ricerche hanno ditret® che il valore di NFI risulta il principale
parametro per la differenziazione tra occhi norreadjlaucomatosi a diversi stadi di malattia [26-
27] (Figura 2). NFI pud assumere valori contina ire 100 con probabilita crescente di glauco-
ma al crescere del valore numerico. ECC tenderghbeli a rilevare una maggiore probabilita di
neuropatia rispetto a VCC come confermato dal na@nspessore di RNFL (TSNIaverage
TSNIT superiore, TSNIT inferiore) quando € misuratm ECC.

| valori di Q, TSS ed i parametri morfometrici arie algoritmi del polarimetro GDx sono stati con-
frontati applicando il Wilcoxorsigned-rankiest e, successivamentlegoefficiente di concordanza di
Lin p. Calcolando il coefficiente di correlazione di Pears € stato poi possibile correlare i parametri
GDx con gli indici perimetrici MD (difetto medio) BSD (deviazione standard dal pattern/modello) e
con la stadiazione del difetto perimetrico valutzda GSS2.

Gli stessi test statistici sono stati poi applicatiun piu ristretto campione di 118 soggetti, ictu-
cheremo come gruppo ristretto, caratterizzati daqualita elevata della scansione polarimetrica poi
ché tutti i soggetti avevano Q>7 e TSS>80 sia c6&\¢he con ECC.

Poiché NFI viene considerato il parametro miglipesx discriminare la ridotta birifrangenza di
RNFL dovuta ad otticopatia glaucomatosa, si € tterinteressante verificare il comportamento
di NFI di VCC e ECC in un grafico Bland e Altmaragber tutti i 339 soggetti inclusi che per i
118 con qualita elevata della scansione.

Risultati

La differenza media algebrica tra i parametri VE&IEEC é riassunta in tabella 2.

Q, TSS e NFI sono espressi da un numero negatih@d parametro ECC & superiore allo stes-
so con VCC. TSNITaverage superior e inferior sono invece espressi da un numero positivo in
quanto il parametro VCC e superiore allo stessoEEGRE. Le differenze sono particolarmente e-
videnti tra i 339 soggetti e cid indica una qualtigll'immagine Q e una tipicita della scansione
TSS superiori con I'algoritmo piu recente. Se sirdbuiscono i pazienti secondo i valori crescenti
di Q da 1 a 10 si puo osservare come con VCC Iessgai con Q>7 siano solo 204 su 339 (60%)
mentre ECC mostra ben 325 su 339 (96%) con Q>7(&ig e 4).

Analogo risultato si ottiene distribuendo i valdiiTSS su una scala crescente 1-100 (Figura 5 e 6).
Ricordando che la scansione € tipica quando TSSz80VCC sono atipiche 140 scansioni su 339
(41%), mentre con ECC sono atipiche solo 20 su(8%9.

VCC, invece, tenderebbe a misurare degli spesspdr®ori di RNFL sia al polo superiore che al polo
inferiore della testa del nervo ottico e mediamenttutti i 360° della banda peripapillare; a corre
sponde un valore di NFI piu elevato con ECC che\Og€. Si deve rilevare come le misure siano affet-
te da un’elevata deviazione standard che indicanpia variazione delle misure nei diversi pazienti.
Anche tra i 118 soggetti con immagine ottimalejifierenze ECC/VCC sono presenti anche se meno evi-
denti anche per quanto riguarda la qualitd debamsione espressa da Q e TSS. L'algoritmo piu recent
sembra fornire scansioni comunque migliori e speds&NFL minori cui consegue NFI piu elevato.
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La semplice osservazione delle figure 3, 4, 5padspiegare i risultati: mentre con VCC i valdrtd

e di TSS si distribuiscono in tuttordinge con risultati atipici in ben il 40% delle scandiccon ECC |
valori di Q e TSS sono nettamente prevalenti retii&mita piu alta della scala.

Selezionando 118 su 339 (35%) soggetti in baseasgmi ottimali per valori di Q e TSS, si opera
una selezione stretta soprattutto tra le scansgiiofiCC mentre ECC fornisce una netta prevalenza di
immagini ottimali di RNFL gia tra i 339 soggettizrali.

L'osservazione delle differenze qualitative e giroduzione morfometrica tra i due algoritmi trova
conferma nei risultati del test di Wilcoxon (TaleB) altamente significativo in tutti i confrontion
I'unica eccezione di una debole significativita p&NIT inferior.

Anche il calcolo del coefficiente di concordanzalLd p (Tabella 4) conferma in entrambi i gruppi
un’assenza di correlazione tra algoritmi per quaigioarda la qualita dellimmagine e una concordan-
za significativa ma non elevata per quanto riguana@rametri morfometrici. Il coefficiente di Lip
esprime la concordanza tra osservazioni diverserntiealla stessa entita. La concordanza é perfetta
per valori dip=1, scarsa pgr<0.9 ed assente per valoriggiO [28].

La concordanza migliora sensibilmente selezionanth8 soggetti nei quali il polarimetro riesce a
riprodurre in modo ottimale la birifrangenza dehdo, arrivando a livelli di concordanza sostanziale
seppur non perfetta. TSNIdveragee soprattutto TSNITnferior mostrano il maggior incremento di
valore dip, in particolare quest’'ultimo arriva ad una cone@mza quasi perfetta.

Si e visto che ECC misura spessori di RNFL inférigpetto a VCC e quindi piu sospetti di perdita d
fibre nervose. Come conseguenza NFI, che esprim@anscala numerica crescente la probabilita di
malattia, assume con ECC valori superiori rispattdCC. Cio & graficamente ben espresso dal grafico
secondo Bland e Altman (Figure 7 e 8) che evidemz&costante differenza tra algoritmi in entrambi
I campioni analizzati. Il valore della differenzarasponde alla differenza delle medie riportatdain
bella 2 e la dispersione dei valori conferma |'aangeviazione standard.

Si é poi provveduto a correlare struttura e fungipnendendo in considerazione gli indici perime-
trici globali MD e PSD e la stadiazione del difetton GSS2 e calcolando il coefficiente di corre-
lazione r di Pearson (Tabelle 5 e 6). Nel gruppia38® soggetti la correlazione struttura/funzione
e per lo pit moderata e costantemente miglioreG&&€ mentre con VCC il valore di r relativo a
TSNIT inferior e averageindica una correlazione addirittura scarsa.

Nel campione con Q>7 e TSS>80 la differenza ECCN\sC@uce in virtu di un aumento della corre-
lazione struttura/funzione dei parametri VCC coraumento di r particolarmente evidente per TSNIT
inferior e averagedi VCC. Con ECC il miglioramento della correlazéopolarimetria/perimetria e
meno evidente confermando una costante miglioredigzione della birifrangenza del fondo da parte
del nuovo algoritmo che appare gia buona nel grugposelezionato in base alla qualita della scan-
sione. Si puo addirittura rilevare nel gruppo pairetto di 118 soggetti valori di r lievementedribri

per TSNITsuperiore NFI. Tale riduzione e tuttavia cosi limitatarttan poter essere considerata si-
gnificativa in quanto non modifica la qualita dedlarrelazione.

Discussione

Lo studio ha voluto confrontare le due versionpdlarimetro a scansione laser, GDx-VCC e GDx-
ECC tra loro e rispetto ai risultati di SAP in upapolazione di soggetti afferenti al’ambulatorio
glaucoma. Nessuna particolare limitazione € stattapnella selezione dei soggetti allo scopo di ri-
produrre le piu frequenti condizioni cliniche. 8in® solamente esclusi pazienti con ridotta acuita v
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siva e patologie retiniche o del nervo ottico cradificassero i risultati degli esami in modo impeev
dibile e incompatibile con la neuropatia otticauglamatosa.

Si sono cosi selezionati 182 pazienti dei qualiosstati presi in considerazione entrambi gli occhi
(Tabella 1). Come si evidenzia dai valori della ia@d e di p25 e p75 relativi ai parametri peri-
metrici MD, PSD e GSS2 ed ai parametri morfometNé&il, TSNIT average TSNIT superior,
TSNIT inferior la popolazione era prevalentemente costituitaaaemti sospetti o con glaucoma
iniziale. Si tratta di soggetti nei quali i datirfati dall'indagine clinica e strumentale sono spes
incerti e discordanti e per i quali poter dispadirestrumenti sensibili ed affidabili nel rilevarécp

coli difetti attribuibili alla malattia glaucomatagpud permettere decisioni e strategie cliniche mi-
rate alla conservazione del nervo ottico del siagotlividuo.

La qualita dell’esame € il primo elemento imporéariina polarimetria di qualita elevata consente di
riprodurre in modo presumibilmente corretto lafbamgenza del fondo oculare e quindi gli spessori d
RNFL. La polarimetria dei 339 soggetti arruolatnterma come ECC fornisca immagini qualitativa-
mente migliori rispetto a VCC. Il numero di esamatta qualitd Q>7 (Figure 3 e 4) e con scansione
tipica TSS>80 (Figure 5 e 6) € nettamente a fadDECC. Si & pertanto selezionato un sottogruppo di
118 soggetti che avevano scansioni di qualita atérin quanto avevano Q>7 e TSS>80. Questo crite-
rio incide soprattutto sulle scansioni VCC poichélude solo quelle di qualita migliore che son@sol

il 35% del totale, mentre con ECC la qualita detenagini &€ di qualita elevata nella gran parte dei
casi anche tra i 339 soggetti del gruppo non smtezo.

| parametri che valutano la qualita Q dellimmaganda tipicita della scansione TSS, lo spessore di
RNFL nei diversi settori (TSNIBverage inferior e superiol, I'indicatore NFI che giudica la proba-
bilitd di neuropatia, elaborati dal polarimetro GPon i due diversi algoritmi sono stati confrontati
statisticamente nel gruppo di tutti i 339 soggetttuolati e nel gruppo piu ristretto di 118 sogigett
lezionati in base alla qualita elevata dell’esacos, Io scopo di confrontare i due algoritmi anckien
migliori condizioni. | parametri morfometrici di @ambi i gruppi sono stati correlati con gli indici
funzionali perimetrici MD e PSD e con la stadiazatel difetto perimetrico con GSS2 calcolando |l
coefficiente di Pearson. E evidente come con EC&bbiano scansioni di qualita migliore rispetto a
VCC (Figure 3, 4, 5 e 6). L'elevata significatividal test di Wilcoxon e I'assenza di concordanda de
coefficiente di Lin per Q e TSS confermano unaanditferenza qualitativa della scansione tra i due
algoritmi anche nel gruppo dei pazienti con un eshan fatto.

Le due versioni di GDx forniscono delle misure difR. significativamente diverse (Wilcoxaigned-
rank tes}in tutti i parametri considerati (NFI, TSNBverage TSNIT superior, TSNIT inferior).

Questi risultati sono confermati dal test di codlemza di Lin con il quale si evidenzia concordanza
praticamente assente per quanto riguarda la quiditiesame (Q e TSS) e concordanza per lo piu
moderata per quanto riguarda i parametri morfoiglFI, TSNIT average TSNIT superior, TSNIT
inferior). Le differenze VCC/ECC si riducono e pertanto lacamydanza migliora nel campione ristret-
to dei 118 soprattutto per quanto riguarda TSBliperiore in particolare TSNITnferior per i quali

la concordanza diventa sostanziale. Trattandagiiglire analoghe effettuate sullo stesso campione di
pazienti modificando con un artificio la sensidildello strumentabjas retardef &€ comprensibile che
concordino fra loro anche statisticamente, tuttéevidifferenze tra i due algoritmi non permettomau
perfetta concordanzinfatti anche considerando soltanto esami condottiodo ottimale la qualita di
VCC migliora senza peraltro arrivare mai ad esparagonabile a ECC e per quanto riguarda le misu-
re morfometriche ECC misura costantemente spedsBINFL inferiori ai quali corrisponde un valore
piu elevato di NFI (Tabella 2). Le differenze slutono senza annullarsi anche quando si considerano
solo esami VCC di alta qualita. Se osserviamoagchmma di Bland e Altman per NFI (Figure 7 e 8)
Si osserva un’assenza di separazione netta tra mdodi di misura di RNFL ma con una differenza
sostanziale: NFI misurato con ECC assume un valaperiore di circa 10 e di circa 7 a seconda dei
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gruppi esaminati e questa differenza e costantetto il rangeche NFI pud assumere (1-100). NFI &
considerato il parametro piu sensibile e deve essg¢erpretato come espressione di una probabilita
crescente di malattia dove valori piu elevati di Mielicherebbero maggiore probabilita di glaucoma.

Il calcolo del coefficiente di correlazione di Ps@m r mette in evidenza una correlazione perime-
tria/polarimetria non ottimale. L'algoritmo piu mate evidenzia una moderata correlazione con gli
indici perimetrici che, nonostante piccole fluttisaw, si mantiene sostanzialmente costante in entra
bi i gruppi. VCC mostra un miglioramento di r neugpo ristretto soprattutto per quanto riguarda
TSNIT inferior e average Analizzando i risultati ottenuti si puo evidermeia@ome sia proprio TSNIT
inferior a mostrare le minori differenze tra i due algorisoprattutto quando le immagini sono piu
tipiche. Si deve ritenere che almeno tra i pazigmusi nello studio la misura del segnale dirdta
proveniente dal settore inferiore di RNFL sia maggiente disturbata da rumore lungo il percorso
della luce polarizzata. Poiché dall’esame dei p#kzieon si sono evidenziate particolari patologie
0 asimmetrie nelle caratteristiche dei mezzi diottdella regione maculare o della testa del ner-
Vo ottico é possibile che le variazioni di TSNififerior dipendano da opacita vitreali che si di-
spongono inferiormente per gravita e che influiscsnlla trasmissione della luce polarizzata so-
prattutto con VCC in condizioni di ridotto rappoidegnale/rumore.

Una correlazione struttura/funzione non ottimalgpgegabile ricordando come la perimetria automa-
tizzata standard sia relativamente insensibilerit@lare limitate perdite di fibre nervose [10-1]
probabilmente piu tardiva nell’evidenziare i prigeigni di neuropatia glaucomatosa.

In conclusione possiamo dire che in un campione, sifritiene rappresentativo dei pazienti co-
munemente valutati nella pratica clinica quotidiaih@olarimetro a scansione laser con compen-
sazione corneale migliorata (GDx-ECC) sembra fernin elevato numero di scansioni di RNFL
tipiche e di qualita elevata. Questo fa ritenerpatier ottenere modelli di nervo ottico piu vicini
al reale rispetto alla versione precedente (GDx-Y@g@che nelle condizioni in cui le scansioni
VCC sono di qualita elevata. Se ECC misura spes$sioRNFL inferiori a VCC e questi dati
strutturali sono anche meglio correlati ai datiZiomali perimetrici (SAP), allora é possibile che
GDx-ECC sia in grado di rilevare in modo piu affile@ e piu precoce i segni di neuropatia otti-
ca glaucomatosa. In ogni caso una corretta diagiioséuropatia ottica glaucomatosa necessita
di una valutazione della struttura e della funzideé&nervo ottico.
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Tabelle e figure

Tabella 1. Caratteristiche dei pazienti in studio.

Variabili N Mediana p25 p75
Eta 339 67.1 60 73.8
MD 292 -2.765 -5.69 -1.035
PSD 292 2.155 1.555 5.34
GSS2 292 1 0 2

Q GDx-VCC 339 8 6 9

Q GDx-ECC 339 9 9 9
TSS GDx-VCC 339 84 57 97
TSS GDx-ECC 339 100 99 100
TSNITavg GDx-VCC 339 52.4 45.6 57.3
TSNITavg GDx-ECC 339 45.1 38.6 50.5
TSNITsup GDx-VCC 339 59.2 50.1 68.4
TSNITsup GDx-ECC 339 54.8 44.4 61.7
TSNITinf GDx-VCC 339 58.7 50.5 65.6
TSNITinf GDx-ECC 339 55.1 47.6 61.6
NFI GDx-VCC 339 25 17 45
NFI GDx-ECC 339 30 22 60

Tabella 2. Differenze tra parametri nel campione co tutti i soggetti arruolati (339) e nel campione

con scansioni di qualita elevata (118).

Media delle differenze tra parametri Totale TSS>80 e Q GDx>7
VCC-ECC (xd.s.) 339 118

Q -1.531 £ 2.286 -0.297 £ 0.870
TSS -23.204 + 25.794 -4.653 £7.718
NFI -9.481 £ 17.152 -6.703 + 14.540
TSNIT avg 7.784 £ 6.731 4.695 + 14.540
TSNIT sup 6.419 *+ 6.906 5.019 +5.200
TSNIT inf 4.248 +8.781 0.998 + 5.147
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Tabella 3. Risultati del Wilcoxonsigned-rank teshei due gruppi studiati.

Totale TSS>80 e Q>7
Wilcoxon signed-rank test 339 118
P P
Q GDx-vCC Q GDx-ECC <0.0001 <0.0001
TSS GDx-VCC TSS GDx-ECC <0.0001 <0.0001
NFI GDx-VCC NFI GDx-ECC <0.0001 <0.0001
TSNIT avg GDx-VCC TSNIT avg GDx-ECC <0.0001 <0.0001
TSNIT sup GDx-VCC TSNIT sup GDx-ECC <0.0001 <0.0001
TSNIT inf GDx-VCC TSNIT inf GDx-ECC <0.0001 0.0481

Tabella 4. Risultati del calcolo del coefficienteicconcordanza di Lin.

Totale TSS>80 e Q>7
Coefficiente di concordanza di Lin 339 118
p p
Q GDx-vVCC Q GDx-ECC 0.130 0.161
TSS GDx-VCC TSS GDx-ECC 0.231 0.138
NFI GDx-VCC NFI GDx-ECC 0.722 0.799
TSNIT avg GDx-VCC TSNIT avg GDx-ECC 0.577 0.791
TSNIT sup GDx-VCC TSNIT sup GDx-ECC 0.776 0.831
TSNIT inf GDx-VCC TSNIT inf GDx-ECC 0.716 0.884
Tabella 5. Coefficienti di correlazione di Pearsom per il campione di 339 soggetti.
Coefficienti di correlazione di Pearson MrD P?D GrSSZ
MD 1.0000
PSD -0.7968 1.0000
GSS2 -0.9278 0.8810 1.0000
TSNIT avg GDx-VCC 0.2636 -0.3589 -0.2963
TSNIT avg GDx-ECC 0.5397 -0.5815 -0.5419
TSNIT sup GDx-VCC 0.4559 -0.4948 -0.4691
TSNIT sup GDx-ECC 0.5711 -0.5756 -0.5645
TSNIT inf GDx-VCC 0.2559 -0.3148 -0.2879
TSNIT inf GDx-ECC 0.4813 -0.5223 -0.4974
NFI GDx-VCC -0.5190 0.5368 0.5363
NFI GDx-ECC -0.5872 0.5968 0.5974
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Tabella 6. Coefficienti di correlazione di Pearsont” per il campione di 118 soggetti.

Coefficienti di correlazione di Pearson MrD PfD GrSSZ

MD 1.0000
PSD -0.7971 1.0000
GSS2 -0.8971 0.8939 1.0000
TSNIT avg GDx-VCC 0.5621 -0.5670 -0.5623
TSNIT avg GDx-ECC 0.6010 -0.5825 -0.5672
TSNIT sup GDx-VCC 0.5272 -0.5237 -0.5369
TSNIT sup GDx-ECC 0.5645 -0.5080 -0.5291
TSNIT inf GDx-VCC 0.5409 -0.5539 -0.5506
TSNIT inf GDx-ECC 0.5567 -0.5876 -0.5485
NFI GDx-VCC -0.5866 0.5867 0.5890
NFI GDx-ECC -0.5982 0.6022 0.5874
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Figura 1. Grafico ampiezza del segnale di polarizzéone-ritardo per diversi gradi di riflettanza (K).
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Figura 2. Distribuzione dei valori di NFI in pazienti sani e glaucomatosi.
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Figura 6. Distribuzione di TSS con GDx-ECC.
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