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E’ di questi giorni il rilascio del decreto legge relativo
alle “condizioni di erogabilità e le indicazioni di
appropriatezza prescrittiva delle prestazioni di
assistenza specialistica ambulatoriale” (no. 78 del
19.06.2015), che include anche un buon numero di
indagini di laboratorio. Nelle intenzioni del Ministero della
Salute, al di fuori delle indicate condizioni di erogabilità,
le prestazioni elencate diventeranno a totale carico
dell’assistito. Le prestazioni oggetto dell’intervento, per
un totale a oggi di 208 (tra cui 143 prestazioni di
Medicina di Laboratorio), sono state selezionate
all’interno del nomenclatore nazionale del 1996 (quindi
vecchio di 20 anni), non essendo possibile, a detta del
ministero, modificarlo per tempo. E questo configura
senz’altro un limite, visti l’incredibile sviluppo tecnologico
e l’incessante proposta di nuove indagini diagnostiche a
cui i laboratori sono stati sottoposti negli ultimi due
decenni (1).

Limitandosi tuttavia a valutare quanto raccomandato
per le prestazioni presenti nell’attuale nomenclatore, si
rimane abbastanza sconcertati da quanto si può rilevare
per un discreto numero di esse, sia nelle cosiddette
“condizioni di erogabilità” riportate, che nelle “indicazioni
di appropriatezza prescrittiva” fornite.

Per sgombrare il campo da fraintendimenti, voglio
però prima di tutto sottolineare come un intervento di
miglioramento dell’appropriatezza prescrittiva non solo è
benvenuto, ma ormai non più rimandabile, visto
l’incontestabile evidenza disponibile in letteratura degli
elevati livelli di inappropriatezza delle richieste di esami
ematochimici, sia in senso di sovra- che di sottoutilizzo
(2-4). Chiarito questo aspetto fondamentale, torno a
quanto si coglie di “inappropriato” e, a volte, di addirittura
obsoleto nell’allegato al decreto legge. Mi limiterò a
segnalare le cose che, in base alla mia esperienza
pluridecennale di laboratorista e poi anche di docente
universitario della materia, considero le più elementari,
partendo da quelle che mi hanno coinvolto per anni e
portato anche a scrivere anche qualcosa su libri di
rilevanza internazionale (5-8). Parlo in prima istanza
dell’enzimologia clinica e di quanto, a volte al limite
dell’incredibile, è incluso nel decreto. 

Da tempo è noto, e questa rivista è stata antesignana
in merito (9), che sia aldolasi che mioglobina sono esami
che nulla aggiungono, nella gestione delle malattie
muscolari, al dosaggio della creatinchinasi nel siero
(CK). Trovarsi, quindi, questi due esami ancora segnalati
come utili in pazienti con accertate o sospette patologie
muscolari crea sconcerto. Soprattutto se invece la CK
viene considerata come esame di II livello in queste
patologie, quando questo dosaggio rappresenta invece il
fulcro biochimico nel sospetto di patologie muscolari
(10).

Un altro cavallo di battaglia di Biochimica Clinica nel
corso degli anni è stata la diagnostica biochimica della
pancreatite acuta (11-13). Riassumendo quanto
attualmente accettato (anche a livello internazionale)
(14), qui l’esame di primo livello è il dosaggio della
lipasemia, il che confina il dosaggio dell’isoenzima
pancreatica dell’amilasi (P-AMY) a un ruolo secondario,
a volte difficile da supportare in termini che vadano al di
là della semplice duplicazione di test simili (15). Vedere
quindi relegata la lipasi come genericamente “utile nelle
patologia pancreatiche” e, al contrario, riportata come
indagine di I livello la P-AMY, ci fa chiedere da dove
vengano queste indicazioni. La P-AMY sarebbe poi “utile
nel caso di amilasi totale elevata”. Peccato che da
decenni quest’ultimo esame sia considerato
definitivamente obsoleto (16), proprio per l’elevato
numero di risultati falso-positivi e la sua bassa specificità
diagnostica per le patologie pancreatiche, con un
rapporto costo-benefici molto penalizzante (17, 18). Si
configura, quindi, una paradossale situazione che
avvalora quanto in laboratorio non si dovrebbe mai fare:
creare una condizione di “iperenzimemia” indefinita, per
poi procede ad approfondimenti più costosi per chiarirne
la possibile origine (19). A proposito di esami obsoleti, il
permanere della fosfatasi acida ha qualcosa di
leggendario, forse per testimoniare alle nuove
generazioni come il laboratorio agiva nel secolo scorso.

Ma esiste anche il problema opposto nelle indicazioni
fornite, cioè di sottoutilizzo di alcuni esami. Mi riferisco
alla tanto vituperata lattato deidrogenasi (LDH) indicata
solo in caso di sospetta emolisi (e qui non mi dilungo a
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descrivere la difficoltà che proprio uno stato emolitico
non conosciuto crea al laboratorio nell’interpretazione
dei suoi risultati, al momento che questo è da
differenziare da una possibile emolisi in vitro, a volte da
refertare come una non conformità del campione).
Nessun cenno alla dimostrata utilità della LDH in campo
oncoematologico (linfomi e leucemie) o in alcuni tumori
solidi (ad es., neoplasie testicolari). Curiosa è la
semplice considerazione della misura della fosfatasi
alcalina (ALP) totale nel “sospetto di epatopatia
colestatica e disturbi del metabolismo osseo”, senza
tener conto che questo esame, insieme alla
determinazione dell’alanina amminotrasferasi,
rappresenta proprio la determinazione di I livello nel
sospetto di epatopatia (20). Così, invece, come
abbastanza avventato è considerare la misura
dell’isoenzima osseo della stessa ALP come indagine di
I livello “per specifiche patologie ossee e monitoraggio
delle terapia”. E’ utile qui ricordare, come in tutto il
mondo, il dosaggio dell’ALP totale sia, per esempio,
considerato più che sufficiente per la valutazione del
rimodellamento osseo e nel monitoraggio della malattia
di Paget e che le stesse linee guida KDIGO per la
valutazione della malattia renale cronica raccomandino
ancora il dosaggio dell’ALP totale, insieme a calcemia,
fosfatemia e paratormone, per valutare la possibile
presenza di disordini del metabolismo minerale e osseo
negli adulti con velocità di filtrazione glomerulare (GFR)
<45 mL/min/1,73 m2 (21). Il tutto anche, almeno in parte,
derivato dalla difficoltà di misurare accuratamente e con
qualità accettabile l’isoenzima ALP osseo (22, 23), a
differenza di quanto invece, per esempio, avviene per la
P-AMY, per la quale le metodologie disponibili sono
senza dubbio molto performanti.

Lascerei ad altri l’incombenza di commentare quanto
riportato per i marcatori tumorali, ma non senza
segnalare quanto poco o nulla di scientifico abbiano le
indicazioni riportate indifferentemente per CA 15.3, CA
19.9, antigene carcinoembrionario e CYFRA 21.1, con le
quali tali esami sono accumunati nella loro capacità di
“diagnosi e sorveglianza di carcinoma”, quando per anni
abbiamo cercato come laboratoristi di far digerire in tutti
i modi ai medici fruitori il concetto che, a parte rarissime
eccezioni, i cosiddetti marcatori tumorali non devono
essere utilizzati a fini diagnostici (24-26).

Per mancanza di spazio, mi fermo qui, ma non senza
fornire qualche altro spunto di discussione, ponendo
l’attenzione sulla duplicazione tra colesterolemia totale e
LDL, entrambe identificate con le stesse condizioni di
erogabilità (ma, tuttavia, o si fa una o si fa l’altra, non
entrambe), sul fatto che viene supportato il dosaggio
“isolato” della sideremia per la diagnosi e il monitoraggio
delle patologie da carenza di ferro o accumulo marziale
(non trovo un commento scientificamente appropriato),
sull’indicazione a usare la “clearance” della creatinina
per il monitoraggio delle patologie renali croniche, per
arrivare, infine, a un mero errore di copia e incolla
relativo all’appropriatezza della ripetizione del dosaggio
dell’HDL colesterolo (“in assenza di valori elevati…
l’esame è da ripetere a distanza di 5 anni”), che tuttavia

in un documento di questa importanza, letto e corretto da
non so quanti “specialisti di laboratorio”, non si dovrebbe
trovare.
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