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In questo numero di Ligandassay é riportato un nuovo
documento prodotto dal Gruppo di Studio Inter-societario
dei Biomarcatori Cardiaci intitolato: “Valutazione del rischio
cardiovascolare in pazienti sottoposti ad intervento di
chirurgia extra-cardiaca maggiore: ruolo dei biomarcatori
cardio-specifici” [1]. Gli autori di questo documento
suggeriscono che la valutazione del rischio cardiovascolare
in pazienti sottoposti ad intervento di chirurgia extra-
cardiaca maggiore possa essere un problema ancora
largamente sottovalutato nella pratica clinica non solo in
Italia, ma anche nel mondo.

La chirurgia maggiore comporta I'apertura di una delle
principali cavita del corpo (addome, torace e cranio). Dati
della letteratura riportano che i pazienti che si sottopongono
ad interventi di chirurgia maggiore extra-cardiaca mostrano
un aumentato rischio di sviluppare eventi cardiovascolari
durante la fase peri-operatoria, anche se il numero di eventi
avversi € andato diminuendo in questo ultimi anni [2-4]. In
particolare, le linee guida ESC/ESA (European Society
of Cardiology/European Society of Anaesthesiology)
pubblicate nel 2014, riportano che ogni anno nei paesi
europei, si possono riscontrare circa 167000 complicanze
cardiache che derivano da procedure chirurgiche che non
interessano I'apparato cardiovascolare, di cui ben 19000
(cioé I'11,4%) sono associate a pericolo di vita.

Purtroppo la possibilita di predire la comparsa di eventi
cardiovascolari avversi & tuttora limitata, nonostante che
negli anni siano stati introdotti diversi algoritmi per calcolare
il rischio di eventi avversi, principalmente morte e MACE
(Major Adverse Cardiovascular Events). Questi algoritmi
utilizzano sia I'anamnesi clinica, che fattori di rischio
(sesso, eta, profilo lipidico e concentrazione di creatinina)
e anche test cardiaci non invasivi (elettrocardiogramma,
ecocardiogramma, stress test) per il calcolo (score) del
rischio cardiovascolare [5,6]. Per migliorare la valutazione
del rischio, € stata, piu recentemente, proposta la misura
dei biomarcatori cardio-specifici, cioé la misura dei peptidi
natriuretici cardiaci (PNC) e delle troponine cardiache (cTnl
e cTnT) [3,4,7-9].

Le linee guida, pubblicate nel 2017 a cura della Canadian
Cardiovascular Society, hanno, infatti, raccomandato la
misura dei PNC (peptide natriuretico cerebrale, BNP o
frammento N-terminale del proBNP, NT-proBNP) prima
dell’intervento chirurgico per migliorare la stima del rischio
cardiaco peri-operatorio [9]. Queste raccomandazioni si
basavano su evidenze ormai consolidate basate sia su studi
clinici, che sui risultati di 6 meta-analisi che hanno valuto
I'accuratezza dei PNC nel predire eventi cardiovascolari
maggiori dopo chirurgia non cardiaca [9].
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In questi ultimi 10 anni, con il progressivo affermarsi
nella pratica clinica dei metodi ad alta sensibilita per la
misura delle due troponine (metodi hs-cTnl e hs-cTnT),
sempre piu frequentemente il riscontro di valori elevati di
hs-cTnl e hs-cTnT & stato associato ad un maggior rischio
di MACE a breve e lungo termine in pazienti sottoposti ad
interventi chirurgici non cardiaci [10-13]. In particolare, in
due studi retrospettivi, I'incidenza di infarto del miocardio
durante intervento di chirurgia maggiore non cardiaca
(MINS) e stata del 9% in uno studio spagnolo in cui si
€ misurata la hs-cTnl [14] e del 3,5% in un altro studio
statunitense in cui si & misurata la hs-cTnT [15]. Altri 4
studi [16-19] hanno, invece, stimato I'associazione tra hs-
cTnT e rischio cardiovascolare peri-operatorio. Nonostante
le grandi differenze in termini di disegno sperimentale,
numero di pazienti arruolati, tipo di chirurgia non cardiaca
ed esiti, il tasso di mortalita era chiaramente piu elevato nei
pazienti con MINS (valutata con metodi hs-cTn) rispetto a
quelli senza MINS [13,16-18].

Nonostante, queste evidenze, che hanno dimostrato
come lamisuradelle hs-cTnl e hs-cTnT, siamoltoimportante
per valutare il rischio di MACE e, in particolare di MINS,
nei pazienti sottoposti ad interventi di chirurgia maggiore,
al momento non sono state emesse raccomandazioni
specifiche da parte di linee guida interazionali sull’'utilizzo
della misura delle hs-cTn nel periodo peri-operatorio. Per
questo motivo, il Gruppo di Studio Inter-societario dei
Biomarcatori Cardiaci ha preparato un documento con lo
scopo di stimolare I'attenzione sia dei clinici, ma soprattutto
delle Societa Scientifiche interessate, su questo importante
problema.

Dapprima, questo Documento Inter-societario riassume
in dettaglio il valore clinico della determinazione nel periodo
pre-operatorio e i cambiamenti in fase peri-operatoria delle
concentrazioni dei biomarcatori cardiaci specifici, come
anche il loro ruolo che risulta essenziale nel predire gli
esiti avversi nei pazienti che si sottopongono a chirurgia
maggiore (non cardiaca), prendendo in considerazione le
numerose evidenze riportate nella piu recente letteratura.
Queste evidenze suggeriscono anche delle indicazioni
che potrebbero essere adottate nella pratica clinica come
raccomandazioni da utilizzare nella valutazione dei pazienti
a piu alto rischio di eventi cardiovascolari maggiori in corso
di interventi chirurgici non cardiaci.

In particolare, gli autori ritengono che la misura di
BNP/NT-proBNP e hs-cTn debba essere effettuata in tutti
i pazienti durante la valutazione clinica pre-operatoria,
soprattutto nel caso di interventi chirurgici a rischio
intermedio o alto, o in pazienti di eta >65 anni e/o ad alto
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rischio di MACE a causa di co-morbidita. Infatti, solo la
misura dei biomarcatori cardio-specifici, durante il periodo
pre-operatorio, permette di valutare accuratamente le
variazioni dei livelli circolanti dei biomarcatori cardio-
specifici che possono essere strettamente collegate con
alterazioni sulla funzione cardiaca (aumento di BNP/NT-
proBNP) ed eventuali danni miocardici (aumento di hs-cTn)
derivanti dall’effetto stressante dell'intervento chirurgico.

Tuttavia, gli autori osservano che rimangono ancora

diverse questioni da affrontare in studi clinici dedicati, in
particolare:

a) ottimizzare la gestione dei pazienti con una
concentrazione elevata dei biomarcatori cardiaci
specifici prima dell'intervento chirurgico;

b) dimostrare che una strategia basata sulla misura
dei biomarcatori di fatto migliora I'esito clinico del
paziente e ha un rapporto costo/efficacia positivo.
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