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Biomarkers in cardiocascular care





Timelines of the development of cardiac biomarkers for 
the diagnosis acute myocardial infarction



• Si definiscono test di laboratorio ad alta sensibilità (high sensitivity)
analitica per la misura delle troponine I e T esclusivamente i metodi
immunometrici che sono in grado di misurare il 99° percentile della
popolazione di riferimento con un errore uguale o inferiore al
10%, come raccomandato da tutte le linee guida nazionali ed
internazionali (primo criterio: conditio sine qua non).

• I metodi ad alta sensibilità sono anche in grado di misurare i livelli
circolanti delle troponine, superiori al limite di determinazione del
metodo (LOD), in almenno il 50% dei soggetti adulti normali , (secondo
criterio di classificazione), sia nei maschi che nelle femmine.

• I metodi che misurano il 99° percentile della popolazione di riferimento
con un errore inferiore al 20 % (ma maggiore del 10%) si possono ancora
utilizzare nella pratica clinica, ma non si devono definire a elevata
sensibilità analitica.

• I metodi che invece misurano il 99° percentile con un errore maggiore
del 20 % non devono più essere utilizzati.

DEFINIZIONE E SPECIFICHE DI QUALITA’



Body R et al : Cardiol Clin 2018
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HS troponin after endurance sport

Sedaghat-Hamedani, 2016







“Myocardial Injury

Thygesen et al 2012 Marek Kozinski et al 2017



Myocardial injury and myocardial 
infarction



Specificità clinica

P Garg et al 2017



Specificità analitica



Il metodo per la cTnT



Epitopi usati per cattura

Epitopi usati per riconoscimento

Parte stabile

I metodi per cTnI
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Specificità analitica cTnI

Post-
traslazionali

22/23 e 41/42

↓

(11 frammenti)
Oxidated  Cys–SH 80 e 97

Apple et al 2012



Elevato NPV

Marker quantitativo

Marcatore dinamico

Correlato alla clinica





A causa della maggiore sensibilità e accuratezza diagnostica per la rilevazione 
di MI acuto, l'intervallo di tempo tra il primo e secondo dosaggio può essere 
ridotto con l'uso di test ad alta sensibilità. L’algoritmo a 0-3 ore attualmente 
risulta essere lo standard di riferimento,considerato tale dalle linee guida ESC 
2015. 
Naturalmente tali algoritmi dovrebbero sempre essere integrati con una
dettagliata valutazione clinica ed è obbligatorio ripetere il prelievo di sangue in 
caso di dolore toracico in atto o ricorrente



Algoritmi a 0 h/1h per il rule-in e roule-out 
utilizzando test per la troponina cardiaca ad 
alta sensibilità (hs-cTn) nei pazienti che 
presentano sospetto infarto miocardico non-
ST- (NSTEMI) al pronto soccorso. 
NSTEMI può essere escluso già al momento 
della presentazione se la concentrazione hs-
cTn è molto bassa. NSTEMI può  essere 
altresì esclusa dalla combinazione di livelli 
basali bassi e la mancanza di un aumento 
rilevante entro 1 h. 
I pazienti hanno un'alta probabilità di 
NSTEMI se la concentrazione di hs-cTn al 
momento della presentazione è almeno 
moderatamente elevato oppure se 
concentrazioni di hs-cTn mostrano un chiaro 
aumento entro la prima ora.

.





Twerenbold , JACC 2017



Interferenze
• Preanalitiche
• Paziente

üBiotina
üDigiuno/Lipemia
ü Iperfosfatasemia
ü Iperbilirubinemia
üEmolisi in vivo

• Prelievo
üEmolisi in vitro
üFibrina
üMateriali 
üMatrice

• Analitiche
• Strumento
• Metodo
• Analita (stabilità)
• Campione

ØHA
ØHAMA
ØRF
ØMacrotroponina
ØAutoanticorpi anti-cTn
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Interferenze analitiche :  Campione 
Interferenze immunologiche

• Anticorpi eterofili
• HAMA
• Fattore reumatoide
• Macrotroponina
• Anticorpi anti reagenti (biotina, 

streptavidina) - rari
• Anticorpi anti troponina



FP e FN da HA/HAMA



Documento di consenso ANMCO SIMEU (2016)



I metodi ad alta sensibilità permettono di:

• Avere un alto VPN

• Ridurre l’intervallo di «troponin  blind» per la 
diagnosi di MI

● Ridurre l'intervallo di tempo tra il primo e secondo 
dosaggio con diminuzione del ritardo nella diagnosi 
e dei tempi di permanenza in DE  con conseguente 
riduzione dei costi.

Conclusioni



Conclusioni

• Può fornire informazioni diagnostiche e
prognostiche essenziali che però necessitano di
essere interpretate alla luce del quadro clinico
del paziente.

• Il dosaggio delle troponine cardiache I e T è
cardio-specifico, ma non malattia-specifico

• I nuovi test ad alta sensibilità per le troponine
richiedono quindi da parte degli esperti di
medicina di laboratorio e soprattutto dei clinici
una attenta riflessione riguardo al quesito
diagnostico per cui il test viene richiesto.



R
iv

 It
al

 M
ed

 L
ab

 (2
01

8)
 1

4:
10

5–
12

1


