[Rirasemica — Vol [ — n 4786

Monitoraggio ecografico del ciclo ovarico
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Gii AL riferiscoro sullimpiego di alcunt parametri per il
manilorageio ecografico del jollicolo pomendo in rilievo la
streria correlazione con le indaging ormonali mei cicli indori
fermarolapicamerte.

Dopo wie disaming della letteratura sulla classificazione del-
le sindronei di iperstimolazione ovarica, viene proposia wna
elussificezione ecografica basare sulla valulazione del volume e
della morfologia delle ovate.

SuMsany: Ecographic monlioring of ovarlan cycle,
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The Awthors describe the wse of some parameters in the
echographic monitoring of fallicle growh, emphasizing s di-
rect carrelarion with hormeanal essays of the pharmacologically
induced cycle,

After examing the literature concerning the classification of
the svmpromts of ovarian hyperstimulation, an echographic
classificarion based on an evalustion of pvarian volume ard
morpholagy (s proposed.

KEYy Wonns: Ecografia - Follicolo — Stimolazione ovarica.
Echography — Follicle = Ovarian stimulation.

L'ovulazione & un fenomenc che pud essere eviden-
ziato attraverso una serie di valutazioni di ordine
sopgetiive, medico ¢ strumentale, ma ¢ indubbio che
la vera prova dell'ovulazione & la gravidanza (Mancu-
so).

Le wvalutazioni di ordine medico sono riferite al-
[esame istologico dell’'endometrio, ai dosaggi del pro-
gesierone, del pregnandiolo, del 17-idrossiprogestero-
ne, dell'LH, dell'esiradiolo ecc, ai cambiamenti sia
fisici che chimici del muco cervicale, alla composizio-
ne della saliva.

Le indicazrioni soggettive che ajutano la donna a
percepire il momento dell'ovulazione sono: il calcolo
dei flussi sulla base di un calendario noto come me-
todo di Ogino-Knaus, il rilievo delle temperatura ba-
sale. Le variazioni della componente del muco, della
filanza e della quantitd e il dolore intermestruale so-
no delle condizioni che la denna pud valutare e che
talvolta mettono la donna in grado di indicare 1'immi-
nenza dell'evento ovulatorio.
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Per quanto riguarda lo studio ecografico dell'svula-
zione, diversi Autori (Kratochwil, 1973; Queenan,
1980; Renauld, 1980; Kerin, 1981; DIXAddario, 1982:
Loizzi, 1982 Orsini, 1983; Giorlandino, 1984) =i sono
interessati di questo argomento indicando Pattendibi-
lita dell’ecografia nel monitoraggio del ciclo ovarico
in condizioni fisiclogiche e con trattamento farmaco-
logico.

Per l'aspeito tecnico della metodica, le apparec-
chiature si sono susseguite con grande rapidita nel
corso degli ultimi anni passando dalle prime osserva-
zioni di Kratochwil che usava un apparecchio manu-
la,e in B-stabile, senza scala dei grigi alle attuali son-
de in tempo reale con sempre maggiori sofisticazioni
del segnale, La validita delle sonde convex e sector &
oramai da tutti accertata, poiché sono in grade di
evidenziare ovaie difficilmente esplorabili,

Vari Autori hanno censiderato la possibilita di po-
tere eseguire il monitoraggio ecografico del follicalo
sulla base di alcuni parametri: il diametro e il volume
del follicolo, il volume e la morfologia dell‘'ovaio.

Normalmente fin dal 6"-8' giorne del ciclo ¢ possibi-
le osservare nelle ovaie delle piccole aree anecciche
del diametro inferiore a 68 mm. Intorno al 107 giorno
si evidenzia il follicolo dominante, il cui diametro
maggiore (=10 mm) subisce un rapido incremento



ino 2 dimensioni variabili tra i 18 e 22 mm in cicli
finlogici, La crescita del follicolo che andra incontro
dowlazione ¢ piuttosto rapida e si aggira sui 2 mm
dgorne dopo che questo abbia raggiunto la domi-
ainia sugli altri follicoli.

Il diametro del follicolo preovulatorio & tuttora di-
gusso £ controverso (secondo Ylostalo, 1979, tra i 12
¢i 14 mm; seconde Haeckeloer, 1979 ¢ Queenan,
M rai 17 e i 25 mm; secondo Renaud, 1980 e
foberisom, 1979, tra i 25 ¢ i 39 mm; secondo Giorlan-
gno, 1984, un diametro preovulatorio medio di 21,2)
eapratiuiio in base al tipo di apparecchiature e di
miurazione utilizzata (Fig. 1)

Dvelume del follicolo é uno dei parametri talvelia
wilzzati € la sua correlazione con alcuni steroidi pla-
smitic, come il 17-B-estradiolo é significativa (Fig. 2),
Le correlazioni esistenti tra il volume e il diametro
medio del follicolo e il 17-B-estradiolo sono statistica.
menie significative (Fig. 3). Esiste infatti una regres-
gone lineare fra il volume del follicole e il 17-B-
eindiolo, regressione lincare che pud essere ritrova-
wanche per il diametro ma che comungque & valida
peticolarmente quando noi i troviamo di fronte ad
@ eicle normale nel quale abbiame un unico follico-
bin sviluppo. Nei cicli stimolati ed a crescita muli-
tlanon i sone correlazioni significative tra i valori
lil-Bestradiclo e la valutazione ecografica di cre-
it dei diametri follicolari. E intuitivo capire come
|valore dell'estradiolo circolante non sia in relazione
ldizmetre di un follicolo ma alla somma di tutte le
mtd steroidogenetiche  attive  nell'ovaio, magari
guna di esse ancora immatura ma comungue pro-
licente una certa quota di ormoni.

Trounson {1983), valutava una produzione media a
wondo di ogni follicolo dividendoli in "large follicle” ¢
mall follicle”, ¢ anribuendo per ogni “large follicle™ un
dore di 17-Bestradiolo variante da 400 a 500 pg/ml, e
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1= Andamenio della crescis del dlametro medio follicolare el ghoml
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un diametra maggiore superiore ai 17 mm.

L'osservazione ecografica ed endocrina ha delle re-
lazioni piutioste precise (Butlery), per cui sul valo-
re del 17-B-estradiole noi pessiamo intuire il numero
di felliceli e dal numere di follicoli ecograficamente
evidenziabili possiamo risalire al valore di 17-B-estra.
diala.

Il volume dell'ovaio pud essere esaminato per sta-
bilire la sua dinamica, soprattutio in condizioni di
stimolazione ovarica. Non sempre infani l'ovaio ri
sponde allo stimolo follicolopoietico dell'FSH con la
crescita di un follicolo; walvolta cresce anche lo stro-
ma, aumentanc le dimensioni, 'imbibizione tissutale
¢ guindi il suo volume.

Oltre all'ovaio ¢ imporante la valulazione ecografi.
ca delle modificazioni cicliche dell'sndometrio che
rappresenta il recettore pit immediato dei vari or-
moni del ciclo. Ecograficamente l'ovaio al 5* giorno
del ciclo, non presenta grosse formazioni follicolari:
potrebbe anche trattarsi di un ovaio che abbia ovula-
to, ma il suo raffronto con l'ecostrutiura endomerria-
le di tipo proliferativo ¢i fa dire con sicurezza che
ancora non c'é progesterone in circolo.

La crescita di un follicolo viene definita dominante
{Mastroianni) per una verosimile competitivita tra le
varic formazioni follicolari che sono numerose, anche
centinaia all'inizio del ciclo mestruale; presumibil-
mente, gia alla fine del precedente flusso mestruale si
preparano alla maturazione e al successivo sviluppo
(Centala). Tra queste numerose unitd, una prevarra
sulle altre e sono in givco numerosi fattori di ordine
ormonale e sopratutio di ordine proteico come le
inibine (Fig. 4).

Nella fase di predeiscenza talvolta siamo in grado
di gsservare la presenza di un cumule cefore allin-
terno del follicolu che pero non & sempre presenie,

L'endometrio assume un chiare aspetio che taluni

Fia. 2 - Comulazions tra roluma del follicols dominants s walor & E5.
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Fg 1 - Cormlazione statistics ira valor medi dal volums fodlicolare & valar
redi f Ey (do Loz o codl., 1982).

hanno definito a occhio di bue, per V'azione injzial-
mente secretiva delle ghiandole endometriali: a que.
4o punto, con buona approssimazione possiamo dire
the lovulazione avverra nel giro di poche ore o qual-
che giorno.

Lovulazione si manifesta ecograficamente con una
nduzione rapida, immediata del diametro follicolare
ed una successiva pin lenta che vedra la scomparsa
dellz formazione transonica che lascia posto ad una
piccolz formazione scarsamente ccogena che & il cor.
po luten.

Lo stimole estrogenico, oltre a determinare il feno-
mene ovulatorio, favorisce la maturazione di recetior
che, successivamente, particolarmente sensibili al
progesterone determineranno una imbibizione del
essuto pelvico e una sorta di filtrazione da parte dei
plessi venosi ovarici con formazione di una piccola
falda fluida anecoica nel Douglas,

Tale raccolta pertanto non & da intendersi esclusi-
namente ottenuta con lo scoppio del follicolo, ma
come fenomene di una filirazione favorita dallo sti-
molo steroidogenetico del periodo periovulatorio,

LUF Syndrome

Lovulazione non sempre & cosi facilmente intuibile
oriconoscibile per mezzo degli ultrasuoni; in un gran
numero di sopgetti si manifesta in modo ben ricono-
seibile, in aliri easi il follicole non sole non SCOIMpa-
re, ma va inconiro a delle modificazioni morfologiche
e di volume. Tl pit delle 'volte aumema di volume e
presenta un addensamento della struttura.

Laspeito pid frequente diguella che viene definita
sindrome di Jutcinizzazione del follicole non deiscen-
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Fig. 4 = Mellgvalo di sinistra presenzs di due follicodi in 13% glomats, 6i o
ung gominente con diametro meggiomrs di 22 mm.

te, & appunto guello di un follicolo che si é trasforma-
to in una sorta di cisti luteinica, aumentata di volume
e densa. L'aumento di volume e di densita é verosi-
milmente attribuibile alla invasione vascolare che
dalle cellule della teca esterna ed interna raggiunge
le cellule della granulosa, Queste pur non trasforman.
dosi in cellule luteiniche, vengono a contatie col san-
gue non pia filirato dalle cellule della 1eca, gquindi
ricco di una elevata quantita di LDL colesterolo che ¢
l'elemento base per la formazione del progesterone.
Pertanto vi saranno tutte quelle modificazioni clini-
che che sono tipiche dell'ovulazione.

Cisti Tollicolare

La trasformazione cistica di un follicelo coforo av-
viene generalmente nel conteste di un ovaio con ca
ratteristiche disfunzionali.

Ecograficamente si presenta rotondeggianie, a limi-
ti netti, transonica, priva di setti e/o di vegetazioni
all'interne, dotata di rinforzo posteriore e negativa al
test di amplificazione variabile.

Cisti luteinica

Pué derivare frequentemente da un corpo luteo nel
quale sia avvenuta una piccala emorragia con conse-
guente formazione di un ematoma ovvero dalla tra-
sformazione luteinica di cellule della teca dovuta ad
un'eccessiva e scoordinata stimolazione ponadotropa
endogena o esogena.

Dal punto di vista ecografico si presenta unica, a
contenulo omogencamenie ipoccogeno per la presen-
za di materiale ematico (Fig. 5).



her stimulation syndrome

Classicamente la descrizione degli AA. si rifa il pio
delle volte ai famosi quadri clinici descritti da
Lunenleld (Fig. 6) e divisi in tre tiph: lleve, moderama ¢
saera ognuno dei quali ¢ suddiviso in due sottotipi a
weconda della gravita,

Anche dal punto di vista ecografice abbiamo tenta-
to delle classificazioni; quella all'inizio pit utilizeata
rialeava alguanto quella di Lunenfeld e si rilaceva al
dismetro e alla morfologia dell'ovaio, al diametro dei
follicoli, alla falda fuida nel Douglas e all‘ascite.
= Kella stimolazione ovarica lieve s ha un diametro
dellovaio intorno ai 5 cm, pechi follicoli, di solito 2-3,
¢ un diametro massimo dei follicoli attorno a 2-3 em.

Fu esserci una falda fluida nel Douglas ma co-
mungue & assente |'ascite.

- La sindrome di stimolazione moderate non richiede
@ trattamento specifico ma sollante un accurato mo-
nitoreggio. Dal punto di vista ecografice abbiamo un
dizmetre massimo follicolare che é attorno ai 5 cm. I
gametro massimo dell'ovaio pud arrivare fino ai 10
em, [2 falda fluida del Douglas & abbastanza evidente:
1 [velo ovarico si osservano numerosi follicoli e una
discreta reazione stromale,

- la sindrome di iperstimolazione severa si instaura
frdivamente dopo 3-10 giorni dalla somministrazione
@llHCG. Essa richiede il mantenimento del volume
ematico, la riduzione della permeabilita vasale e la
prevenziene di fenomeni tromboembolici.

Questi problemi assurgono pertanto ad una impor-
uma di ordine terapeutico, soprattutto per il fato
che esiste una discreta falda ascitica e che in certi
casi 8 pud avere anche idrotorace.
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L'ascite di per se siessa & una degli elementi che
all'esame ecografice ¢i fa porre diagnosi di sovrasti-
molazicne severa,

Il valume delle ovaie supera di solito i 10 cm. ¢
l'aspetto ecograficamente pit rilevabile ¢ quello falli.
colare,

Una revisione pit atteale della letturatura ci ha
portalo a modificare la classificazione delle sindromi
da iperstimolazione ovarica.

La classificazione ecografica tiene conto di due fal-
tori: la forma che abbiamo definito fieve, moderata ¢
severa € la morfologia che abbiamo distinto in follico-
lare, mista e stromale.

Le forme lieve, moderata e severa, si basano essen-
zgialmente sul volume delle ovaie che si calcola me-
diante formula matematica.

Abbiamo inteso valutare il volume ovarico in modo
tale da tenere conto della somma di entrambi i volu-
mi ovarici poiché i danni derivati dalla sovrastimaola-
zione sono sopratiutto di ordine endocering pit che di
ordine meccanico.

Pertanto la somma delle dimensioni delle due
ovaie che ¢ in relazione alla loro capacita steroidoge-
netica ¢ 'espressione pid fedele dell'eventuale noxa
che puo derivare alla paziente da questa patologia.

Le forme lievi di sovrastimolazrione hanno un volu-
me ovarico compreso tra 40 ¢ 100 cc, inteso come
somma dei volumi delle due ovaie,

Le forme moderate hanno un volume compreso tra
100 e 600 cc; le forme severe olire 600 cc. Sono consis
derate ugualmente forme severe quelle in cui compa-
re l'ascite anche =e il volume ovarico é inferiore ai
600 cc. Olire alla morfologia follicolare (Fig. 7), che ¢
prevalente, si evidenzia una morfologia mista e stro-
male (Fig. B) quando la stimaolazione non induce la
crescita dei follicoli ma in prevalenza di stroma,

La nostra casistica, non ancora completa, si basa
sulla correlazione tra l'azione dei farmaci che induco-
no l'ovulazione e le varie forme ¢ i vari gradi di
iperstimolazione.

Fig. 8 - ClassHicariane della sind di i i
Lonentald, 19'5&:. & aindromes lpsratimodazione owarica |da
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SEOVER STIMULATION

Fg. 7= lperatimolazions cvarkcs severs o tipo follioolers,

Dai dati finora raccolti risulta che le forme siromali
sono assenti oltre il grado lieve e la forma follicolare
¢ responsabile dei gradi severi. Sono pertanto i folli-
cali che nella loro crescita sono in grado di determi-
mare i fenomeni congestizi ¢d edemigeni che portano
o una forma severa.

La terapia responsabile di questa forma é quella
aluzta con gonadotropine, in relazione alla loro azio-
ne cosi intensa su ovaie di tipo policistico.

Il numero dei casi fino a ogei esaminato ¢ di circa
gille e il numero complessive di sovrastimolazioni é
di cirea 0 casi,

{ Pk up dell’ovocita

Uno dei campi pid interessanti dell’'ultrasonografia
T tquello dell'ecografia invasiva.
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Il pick up dell'ovocita presenta una serie di vantag-
gi e svamilagei. I vantaggi sono rappresentati dalla
semplicita di esecuzione, del basso costo e dal fano
che l'esame il pid delle volie & di tipo ambulatoriale.
Tra gli svantaggi c'e il possibile fallimento del prelie-
vo per un'anemala posizione dell'ovaio e il dolore che
talvolta pud suscitare I'esame e pud rendere necessa-
rio il ricorso all'anestesia.

La metodica che noi utilizziamo é quella transadde-
minale con sonda predisposta al prelievo.

In conclusione, tali metodiche che consentona va-
lutazioni cosi accurate non devono sostituire del tuto
il senso clinico e la visione generale della paziente.

Per la migliore comprensione della fisiopatologia
dell'ovulazione & utile associare costantemente all'in-
dagine ecografica linterpretazione funzionale al fine
di guidare l'oricntamento diagnostico e formulare
lindirizzo terapeutico.
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