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Marcatori di lesione miocardica:
panorama della letteratura relativo al terzo trimestre 1999

L'interesse della letteratura scientifica per i marcatomento agli incrementi piu modesti ed al dubbio in-
ri biochimici di lesione miocardica si mantiene sem+erpretativo sospeso tra ischemia e necrosi cellulare.
pre a livelli molto alti, come confermano i tre sup-Anche in questo caso si tratta degli atti di un conve-
plementi interamente dedicati all'argomento, pubbligno tenutosi nell’'ottobre 1998 a Louisville, USA.

cati nel corso degli ultimi sei mesi e che credo valg&orrei estrapolare dalle monografie citate tre lavori,
la pena di analizzare attentamente. Comincerei, pano per fascicolo, inerenti allo stesso tema, quello
una volta, da una rivista italianbigand Assayche dei POCT, per tentare di ricavare dai tre approcci,
dedica la parte monografica del primo fascicolo desimili tra loro ma ciascuno forzatamente peculiare,
1999 all’argomento (Panteghini M, ed. | marcatorun quadro di maggiore chiarezza relativamente a
biochimici di lesione miocardica: nuove conoscenzeguesto problema, molto sentito nelle realta’ ospeda-
e prospettive derivate. Ligand Assay 1999;4:1-31)iere quando si tratti di scegliere una strategia opera-
Il fascicolo contiene cinque articoli che trattano glitiva che riguardi I'organizzazione del dosaggio dei
aspetti piu attuali dell’'argomento, dalla stratificazio-marcatori di danno miocardico.

ne di rischio dell'angina instabile, al dilemma relati-Plebani e Zaninotto offrono nel loro lavoro su
vo ad analisi centralizzate o decentrate, fino alle pd-igand Assayuna chiara introduzione al problema
tenzialita di nuovi marcatori, quali la proteina legan-dei POCT, cominciando dalla definizione delle ana-
te gli acidi grassi e i peptidi cardiaci natriuretici. lisi svolte in qualsiasi parte dell’Ospedale per le
Il supplemento delldscand J Clin Lab Invest quali sussista un’indicazione medica per arrivare al
[Kallner A, Panteghini M, Holzel W, eds. Markers la puntualizzazione dell'obiettivo principale che I'u-
for cardiac damage — current status and futurso dei POCT si deve prefiggere [riduzione del “tur-
trends. Scand J Clin Lab Invest 1999(suppl 230):1raround time” (TAT), cioé del tempo di risposta to-
181], che di fatto contiene gli atti della 7”*tale di un esame, che intercorre tra la decisione di
Bergmeyer Conference, svoltasi a Tutzing nel febeseguire un analisi e la disponibilita del referto nelle
braio 1999, & composto da 21 articoli, tutti di gran- mani del clinico]. Ridurre il TAT appare infatti come
de interesse, che spaziano dalla fisiopatologia dellan’esigenza clinica particolarmente importante nel
trombogenesi, interpretata in chiave di identificaziodosaggio dei marcatori cardiaci, considerando in cir-
ne di potenziali marcatori di questo processo cardinea un’ora il TAT massimo accettabile per questi
della ischemia acuta del miocardio (molto interestest. Ricorrere ai POCT per raggiungere questo
sante il contributo sul ruolo dell'infiammazione diobiettivo puo’ essere dunque piu che plausibile; gli
Luigi Biasucci e coll.), alle strategie ed allimpattoautori mettono tuttavia in guardia relativamente ai
clinico dell'uso dei marcatori nella gestione del paiimiti delle determinazioni POCT qualitative, so-
ziente infartuato, compresa la valutazione della ristanzialmente riconducibili ad una loro inaccuratez-
perfusione coronarica e di altre scelte terapeutichea nellambito di concentrazione intorno ai valori di
alla standardizzazione del dosaggio dei marcatorgutoff dove esiste un’area di incertezza, tipica di
all'uso dei test decentrati (“Point-of-Care-Testing”,questi dosaggi, che puo’ generare una discordanza
POCT), fino alla genetica del rischio cardiovascolasignificativa con i rispettivi test quantitativi, cosa
re e a contributi sui peptidi cardiaci natriuretici. che ha raggiunto in alcune casistiche anche il 20%
Il fascicolo di giugno 1999 dClinica Chimica Acta dei casi analizzati. La mancanza di un dato quantita-
(Adams JE, Wu AHB, eds. Biomarkers in acute cartivo limiterebbe inoltre I'utilita clinica dei POCT,
diac syndromes. Clin Chim Acta 1999;284:125-237%pecie quelli per il dosaggio delle troponine, marca-
contiene, infine, una decina di contributi, sia su temiori non precoci e quindi scarsamente efficaci nel-
gia trattati nelle due precedenti monografie, comé&inquadramento rapido del dolore toracico, ma fon-
standardizzazione ed impatto clinico dei marcatorilamentali invece per la stratificazione di rischio del
sia su altri aspetti peculiari, quali la specificita tissupaziente e la valutazione del successo terapeutico.
tale delle troponine e dell'isoenzima MB della creaPer questi motivi recentemente sono stati introdotti
tinchinasi (CK-MB), oppure il significato del rila- POCT quantitativi, che superano quindi i limiti so-
scio delle troponine cardiache, con particolare riferiprariportati. Come procedere, allora, nella scelta tra
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analisi centralizzate in laboratorio o decentrate neo dal laboratorio centralizzato. Le caratteristiche
reparti? Secondo gli autori, il punto chiave € la valudiagnostiche piu rilevanti che emergono dagli studi
tazione dellimpatto che la riduzione del TAT puo’ svolti con questo tipo di POCT sono la sua capacita
avere sull“outcome” del paziente. In questo sensdi identificare anche il danno miocardico ‘minimo’
non esistono ancora studi consistenti, che dimostré, quindi, di stratificare il rischio dei pazienti con
no incontrovertibilmente un miglioramento del pro-angina instabile, e la stretta dipendenza della sua
cesso clinico o del rapporto costo/beneficio ottenusensibilita prognostica, come pure di quella diagno-
con l'introduzione dei POCT al posto dei dosaggstica per I'lMA, dal tempo intercorso dall’insorgen-
convenzionali. La scelta si puo quindi per ora fondaza del dolore, non essendo la cTnT un marcatore
re su criteri propri delle differenti realta ospedaliereprecoce. Questo va ben sottolineato, perché in prati-
tenendo conto da un lato che la riduzione del TAT éa la sua sensibilita diagnostica per I'IMA passa dal
un obiettivo di tutta I'organizzazione nosocomiale 683% entro 2 ore dall'insorgenza dei sintomi all’'86%
non solo del laboratorio e dall’altro che esiston@opo 8 ore. Per quanto riguarda la troponina |
precise regolamentazioni sui POCT, sia in termini dicTnl), il corrispondente POCT (Cardiac STATus,
responsabilita che di certificazione di qualita, che&pectral Diagnostics) ha mostrato una concordanza
comungue implicano un coinvolgimento del laboradel 99% con il test quantitativo di laboratorio, che
torio stesso. sale al 100% per valori >0.14g/L. Comples-

Il quadro relativo ai POCT si chiarisce ulteriormentesivamente, gli autori si mostrano favorevoli all'im-
con la esauriente rassegna di Hudson et al., pubbfitego dei POCT, anche se, correttamente, ne sottoli-
cata suClinica Chimica Actache inizia illustrando neano i costi elevati, ben superiori a quelli dei do-
le caratteristiche del POCT ideale: concordanza casaggi centralizzati, e rimangono in attesa dei risultati
un metodo validato, affidabilita del suo sistema ddi studi accurati e possibilmente prospettici sull'im-
rivelazione per limitare la variabilita interpretativapatto dei POCT sulloutcome” del paziente.

tra diversi operatori, minimo TAT, impiego di picco- Studi prospettici a cui fa riferimento anche Paul
li volumi di campione, semplicita di esecuzione, ca€ollinson nel suo sintetico lavoro, contenuto nella
librazione “on-board”, nessuna manutenzione o immonografia pubblicata come supplemento dello
piego di sistemi monouso, basso costo, produziorfecand J Clin Lab Invest’autore premette che per

di risultati che permettano di migliorare la rapiditagiustificare i POCT nel campo dei marcatori cardia-
delle decisioni cliniche. | POCT andrebbero collocaci necessita ammettere che il dato biochimico sia
ti nei reparti di emergenza o terapia intensiva, dovlondamentale nel “triage” del paziente con dolore
l'impatto del dato biochimico sulle decisioni clini- toracico. Riporta i dati della sua realta’ che mostrano
che ed il conseguente risparmio di tempo puo’ esseome solo il 10% dei casi abbia alterazioni elettro-
re massimo. Nel caso del dosaggio dei marcatocardiografiche caratteristiche e quindi diagnostiche.
cardiaci, i POCT possono quindi essere impiegatQuindi pone quattro domande che dovrebbero essere
molto efficacemente al Pronto Soccorso nel “triageposte per giustificare I'introduzione dei POCT per la
del dolore toracico o nelle Unita Coronariche pewralutazione del restante 90% dei pazienti: 1. si puo
stratificare il rischio nel paziente con sindrome coroeoncepire una diagnosi biochimica rapida? 2. questa
narica acuta, indirizzandolo verso le scelte terapeutiiagnosi biochimica é clinicamente importante? 3.
che piu corrette. Dopo una rassegna molto completmme si puo offrire questa diagnosi in maniera accu-
dei metodi attualmente disponibili, utile per cono—ata e quindi efficace? 4. i costi elevati dei POCT
scere le potenzialita del mercato, il lavoro esaminaono giustificabili? Nella risposta al primo quesito
gli studi clinici pubblicati sui differenti marcatori I'autore rimarca, oltre alla dimostrata efficacia dei
dosati con sistemi POCT. Per quanto riguarda CKmarcatori biochimici nel “triage” del paziente, come
MB e mioglobina, valutate contemporaneamentéa cTnT sia anche un marcatore chiave nella valuta-
con il POCT Cardiac STATus (Spectralzione dei pazienti con sopraslivellamento del tratto
Diagnostics), la concordanza dei risultati con il dat&T all’elettrocardiogramma. La risposta al punto 2.
del laboratorio centralizzato risultava, in uno studi®@ certamente affermativa perché, dimostra
condotto su 247 campioni, del 94% e dell'88% ri-Collinson, una diagnosi precoce di IMA porta a ri-
spettivamente Un altro studio ha calcolato la sensi-durre mediamente di un giorno i tempi di ricovero in
bilita precoce dello stesso POCT per la diagnosi dinita Coronarica e dosaggi piu frequenti e piu pre-
infarto acuto del miocardio (IMA), che risultava es-coci permettono di identificare accuratamente i pa-
sere del 96% con un valore predittivo del test negatidenti non ischemici e di ridurre i tempi della loro
vo del 99% Il POCT piu utilizzato in studi clinici € dimissione dal Pronto Soccorso. La risposta alla ter-
stato quello per la determinazione della troponina Za domanda sta, per I'autore, nell’'uso dei POCT, per
(cTnT) (Roche Diagnostics) che nelle sue successiguali vengono riportati i dati di uno studio prospet-
ve evoluzioni, dal primo sistema qualitativo, con urtico svolto su 263 pazienti, randomizzati in dosaggi
cutoff di circa 0.27ug/L, all'ultimo sistema quanti- centralizzati e decentrati, che ha mostrato un TAT si-
tativo, con un cutoff di 0.08g/L, ha sempre mo- gnificativamente inferiore con i POCT (20 min con-
strato una eccellente correlazione con il dato ottentwro 72 min) che, a parita di accuratezza clinica ed
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analitica, ha permesso di ridurre i tempi di permaBibliografia
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