Utilita della Troponina, dell’ ecocardiogramma e di uno score clinico nella
stratificazione del rischio in pazienti normotesi con embolia polmonare.
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Introduzione

I1 tasso di mortalita dei pazienti trattati per embolia polmonare rimane alto, come dimostrato da due
ampi registri multicentrici (1,2), e la necessita di una stratificazione prognostica, in particolare nei
pazienti normotesi, ¢ diffusamente sentita.

La disfunzione ventricolare dx, individuata con 1’ ecocardiogramma transtoracico, si ¢ rilevata un
fattore prognostico indipendente, aumentando il rischio di morte in acuto e a tre mesi (1,3), ed ¢
stata usata in pazienti emodinamicamente stabili per identificare quelli che potrebbero trarre
vantaggio da una terapia piu aggressiva (3,4).

Tuttavia la disfunzione ventricolare dx sembra avere un significato prognostico meno chiaro ed un
valore predittivo positivo troppo basso nei pazienti normotesi, cio¢ il gruppo in cui ¢ essenzialmente
avvertita la necessita di una stratificazione del rischio (5).

Le Troponine T e I sono affidabili indicatori di danno miocardio (6,7), con un ruolo ben definito per
la stratificazione prognostica nelle sindromi coronariche acute (8,9).

Vari studi hanno investigato il valore prognostico delle proponine T ed I in pazienti con embolia
polmonare, mostrando un aumentato rischio di eventi avversi intraospedalieri in pazienti con elevati
livelli sierici, cosi come un alto valore predittivo negativo di quelli normali per decorso sfavorevole
(10-16).

Tuttavia 1’ importanza della stratificazione del rischio con I’ uso delle Troponine non ¢

completamente definito. Non ¢ chiaro, infatti, se I’ elevato valore predittivo negativo per eventi



avversi ¢ mantenuto dopo la dimissione ospedaliera, o se pazienti con elevati livelli di Troponina ed
eventi avversi avrebbero potuto usufruire di una terapia piu aggressiva. Inoltre solo un piccolo
studio ha focalizzato 1’ attenzione su pazienti normotesi (12).

Infine, ¢ stato proposto recentemente uno score clinico predittivo del successivo decorso dell’
embolia polmonare (17). L’ utilita di tale score in una popolazione di soli pazienti emodinami-

camente stabili non ¢ tuttavia nota.

Obiettivi dello studio:

1) investigare il tasso di eventi avversi nella fase intraospedaliera e a tre mesi di follow-up, in
relazione alla negativitd o positivita dei tre test prognostici summenzionati, in una ampia
popolazione di pazienti normotesi con embolia polmonare;

2) valutare se i pazienti con test alterati ed eventi avversi intraospedalieri avrebbero potuto essere

trattati con una terapia piu aggressiva.

Disegno dello studio:

Prospettico, multicentrico, di coorte.

Criteri di inclusione:

Tutti 1 pazienti consecutivi con diagnosi obiettiva di embolia polmonare.
Criteri di esclusione:

1) instabilita emodinamica, definita come una PAS persistentemente al di sotto di 90 mm Hg
2) necessita di ventilazione assistita

3) coesistenza di IMA

4) aspettativa di vita inferiore a tre mesi

5) eta inferiore a 18 anni

6) indisponibilita al follow-up

7) gravidanza



8) rifiuto del consenso.

Metodi:
All’ atto della diagnosi, per ogni paziente verranno registrati i fattori di rischio per TEV, eventuali

rilevanti patologie concomitanti, le condizioni emodinamiche e la pa02 mediante EGA.

Calcolo dello score clinico:
Entro 24 ore dalla diagnosi sara calcolato uno score clinico secondo i criteri di Wiki et al. (17)

(vedi appendice).

Dosaggio della Troponina:

Entro 24 ore dalla diagnosi verra effettuato un prelievo di sangue per la determinazione della
Troponina. Tale prelievo sara ripetuto al 2° e 3° giorno. Il cut-off tra valori normali e patologici sara
quello consigliato dal produttore del kit diagnostico. I risultati saranno raccolti da uno

sperimentatore e non saranno comunicati ai medici che hanno la diretta responsabilita della terapia.

Ecocardiogramma:
Sara eseguito entro 24 ore dalla diagnosi da un cardiologo non a conoscenza dello stato clinico del
paziente.
La diagnosi di disfunzione ventricolare dx richiedera la presenza di almeno uno dei seguenti criteri:
1) dilatazione ventricolare dx, cio¢ un ventricolo dx piu largo del sn nella “scansione apicale
4 camere”, mediante comparazione visuale.
2) ipertensione polmonare, definita come una velocita massima di rigurgito tricuspidalico >2.7

m/sec (ovvero un gradiente atrio-ventricolo dx > 30 mm Hg; ovvero una PAS polmonare > 35 mm

Hg)

2) ipocinesia parete ventricolare dx, valutata qualitativamente



Definizione di eventi avversi:

Nella fase intraospedaliera saranno considerati eventi avversi la necessita di terapia trombolitica o di
supporto catecolaminico, la rianimazione cardiopolmonare e la mortalita complessiva.

Nei 3 mesi di follow-up si considereranno le recidive tromboemboliche (diagnosticate obiettivamente) e la

mortalita globale.

Trattamento:

11 protocollo di studio non impone alcuna condotta terapeutica. | pazienti saranno trattati da ciascun Centro in
accordo con le correnti linee guida. Per quelli con test prognostici alterati ed eventi avversi intraospedalieri
si valutera a posteriori la possibilita di una terapia piu aggressiva in accordo con i criteri di esclusione della

trombolisi dello studio MAPPET 3 (4) (appendice 2)

Follow-up:
I pazienti saranno seguiti fino a tre mesi, accertando con test validati le sospette recidive e ottenendo

informazioni sullo stato clinico alla fine del follow-up.

Dimensioni del campione:

Non valutabili a priori

Ricadute dello studio:
Lo studio potrebbe portare nuove e importanti informazioni in un campo (la stratificazione del rischio e il
trattamento dei pazienti emodinamicamente stabili con embolia polmonare) in cui attualmente le

controversie superano i dati acquisiti.
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Appendice 1. Score di Wiki et al.

- Cancro 2
- Scompenso cardiaco 1
- Pregressa TVP 1
- PAS < 100mmHg 2
- Pa02< 60 mm Hg 1

- TVP concomitante 1




Appendice 2. Criteri di esclusione per la trombolisi (4)

Eta oltre 80 anni

Sintomi presenti per piu di 96 ore prima della diagnosi
Chirurgia maggiore nei 7 giorni precedenti

Trauma maggiore nei 10 giorni precedenti

Stroke, TIA, trauma craniocerebrale o neurochirurgia nei precedenti 6 mesi
Ipertensione arteriosa non controllata

Diatesi emorragica nota

Nota intolleranza alla trombolisi

Retinopatia diabetica nota

Terapia in corso con ACO

Gravidanza o allattamento

Aspettativa di vita inferiore a 6 mesi



