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AVVISO PUBBLICO
per Enti/Aziende interessati a finanziare/cofinanziare il progetto di ricerca scientifica:

Pattern di utilizzo degli inibitori piastrinici endovenosi ed orali nei pazienti sottoposti a
procedure di stenting coronarico

1- CARATTERISTICHE DEL PROGETTO

a) Promotore dello studio: Gruppo di Ricerca “Cardiologia Interventistica” del Dipartimento
di Medicina Clinica e Sperimentale dell’Universita di Messina, Responsabile Scientifico
Prof. Giuseppe Ando (RU MED/11)

b) Struttura coinvolta: Gruppo di Ricerca “Cardiologia Interventistica” del Dipartimento di
Medicina Clinica e Sperimentale dell’Universita di Messina, Responsabile Scientifico Prof.
Giuseppe Ando (RU MED/11)

(https://www.unime.it/sites/default/files/CARDIOLOGIA%20INTERVENTISTICA_Resp.%20Sc
ient.%20Prof.%20Giuseppe%20Ando.pdf)

¢) Valore del progetto: Euro 20.000 (ventimila), cosi suddivisi:

‘e acquisizione di attrezzature informatiche (15%);

e raccolta dati e analisi statistica (15%);

e presentazione risultati a congressi e divulgazione alla classe medica (35%);
e preparazione e pubblicazione lavori scientifici (35%).

d) Il supporto richiesto verra impiegato esclusivamente per la conduzione dello studio e il
progetto sara effettuato in conformita e nel rispetto delle disposizioni di cui al Decreto del
Ministero della Salute del 17 dicembre 2004.

e) Durata progetto: 12 mesi con inizio in seguito all’approvazione da parte del Comitato
Etico Interaziendale di Messina

f) Responsabile del progetto e della relazione intermedia e finale: Prof. Giuseppe
Ando (giuseppe.ando@unime.it)

2- SCADENZA DELL’AVVISO E LETTERE DI INTENTI

2.1. Le lettere di intenti relative all’avviso de quo, redatte in conformita al modello fac-simile
riportato in calce al presente avviso, dovranno pervenire entro e non oltre il 30 novembre
2020.

2.2. Saranno considerate valide le lettere di intenti inoltrate, entro la data di scadenza
dell’awiso, a mezzo PEC all'indirizzo dipartimento.dimed@pec.unime.it, indicando
nell’oggetto: “AVVISO PUBBLICO per Enti/Aziende interessati a finanziare/cofinanziare il




progetto di ricerca scientifica: Pattern di utilizzo degli inibitori piastrinici endovenosi ed
orali nei pazienti sottoposti a procedure di stenting coronarico”

3- DESCRIZIONE DEL PROGETTO
3.1 Introduzione

La gestione di pazienti complessi rappresenta ad oggi un modello di lavoro integrato tra specialisti
dove lo scambio di informazioni ed il coordinamento delle varie figure coinvolte € fondamentale per
ottimizzare i risultati terapeutici ed utilizzare in modo razionale le risorse disponibili. La gestione
della terapia in pazienti con plurime comorbidita, sottoposti a procedure anche molto complesse,
rende necessaria la stretta collaborazione tra specialisti in modo da creare sia delle “reti” ospedale-
territorio sia delle “reti” inter-ospedaliere in grado di individuare i pazienti a piu alto rischio, di
stilare rapidamente un percorso diagnostico condiviso, di instaurare precocemente le terapie
farmacologiche e interventistiche ottimali. Inoltre un follow-up ottimizzato non puo prescindere
dalla stretta interazione con gli specialisti presenti sul territorio e con i medici di famiglia, in quanto
la personalizzazione delle strategie inizia nella fase ospedaliera ma deve essere costantemente
riadattata nel periodo successivo al ricovero al fine della prevenzione secondaria degli eventi
ricorrenti. In questo scenario si inseriscono le tematiche della inibizione piastrinica endovenosa nei
pazienti che devono essere sottoposti, in elezione, in urgenza o in emergenza, a procedure di
impianto di stent coronarico, e della transizione alla terapia antiaggregante orale e del suo
mantenimento.

Le attuali linee guida raccomandano la precoce inibizione del recettore P2Y12 in pazienti con
sindrome coronarica acuta[1]. Una strategia di inibizione precoce di tale recettore mediante farmaci
a via di somministrazione orale presenta tuttavia importanti limitazioni. Il tempo di latenza tra
somministrazione ed effetto farmacologico, anche nel caso dei nuovi inibitori Prasugrel e Ticagrelor,
& comunque misurabile in ore nei pazienti con infarto miocardico e sopraslivellamento del tratto ST
(STEMI) mentre & del tutto imprevedibile nei pazienti con compromissione emodinamica, sottoposti
a ventilazione meccanica, sedati, o con nausea e vomito[2, 3]. Tale profilo farmaco-cinetico mal si
adatta ad una strategia di rivascolarizzazione che negli ultimi anni & divenuta sempre piu precoce;
infatti questo periodo di latenza nell'inibizione piastrinica espone i pazienti ad un aumentato rischio
di complicanze trombotiche precoci ed evidenzia la necessita di definire una strategia farmacologica
che comporta un'inibizione piastrinica piu efficace nel periodo peri-procedurale[4, 5].

Inoltre, solo nel 60-70% dei pazienti con sindrome coronarica acuta l'angiografia coronarica
diagnostica esita in una angioplastica coronarica[6, 7]. La prolungata durata dell’azione
antiaggregante (3-10 giorni) dopo sospensione degli inibitori orali espone i restanti pazienti, trattati
conservativamente o mediante rivascolarizzazione chirurgica, ad un aumentato rischio emorragico
connesso alla procedura diagnostica invasiva e/o all'intervento chirurgico[8]. Le stesse
considerazioni valgono per i pazienti che, durante angioplastica, sperimentano complicanze
emorragiche correlate alla procedura.

Sono attualmente a disposizione due strategie di inibizione piastrinica endovenosa: gli inibitori delle
glicoproteine 2b3a (GPI), di cui attualmente viene utilizzato nella pratica clinica il Tirofiban e gli
inibitori del recettore piastrinico P2Y12, di cui attualmente viene utilizzato nella pratica clinica il
Cangrelor. Cangrelor, grazie alla sua breve emivita ed un meccanismo di escrezione indipendente
dalla funzione renale ed epatica, ha caratteristiche farmacocinetiche tali da consentire di attenuare
il rischio emorragico di eventuali procedure cardio-chirurgiche urgenti e a gestire favorevolmente



eventuali complicanze emorragiche delle procedure di interventistica coronarica[9, 10]. Per
converso, la rapidita, uniformita e potenza d’azione di Cangrelor, misurate con tecniche di analisi di
laboratorio della reattivita piastrinica, sono apparse inferiori rispetto al Tirofiban in un recente
studio meccanicistico condotto in pazienti con infarto miocardico acuto STEMI [11].

Non sono a disposizione dati farmacodinamici recenti sulla possibile transizione da Tirofiban ai nuovi
inibitori P2Y12 Prasugrel e Ticagrelor. Non sembrano esserci interazioni farmacologiche tra
Cangrelor e Ticagrelor quando la dose di carico di Ticagrelor viene somministrata all’inizio
dell’infusione di Cangrelor[4]. Invece la transizione da Cangrelor a una tienopiridina (Clopidogrel e
Prasugrel) dopo impianto di stent & complicata da un effetto competitivo farmacodinamico tra
Cangrelor e il metabolita attivo delle tienopiridine[12, 13] ed & quindi necessaria una finestra
temporale[14, 15] tra la somministrazione dei due farmaci che espone i pazienti al rischio di
aggregazione piastrinica e trombosi di stent[16], in particolare in caso di utilizzo di Clopidogrel[5].

3.2 Obiettivo primario

Identificare i pattern di utilizzo degli inibitori piastrinici endovenosi nei pazienti che afferiscono al
laboratorio di emodinamica in un periodo di studio consecutivo di 12 mesi per essere sottoposti a
procedure di impianto di stent coronarico in base a

- Presentazione clinica come coronaropatia stabile, sindrome coronarica acuta NSTEo
infarto miocardico acuto STEMI;

- Provenienza dalla UOC di Cardiologia dell’AOU Policlinico, dal Pronto Soccorso
dell’AOU Policlinico o da altri Ospedali;

- Pre-esistente trattamento con inibitori orali del recettore P2Y12 con dose di caricoo
con dose cronica di mantenimento

- Utilizzo dell’'inibitore piastrinico endovenoso come default o in bailout

3.3 Obiettivo secondario

Verifica di eventuali differenze negli outcome a breve termine (30 giorni) che a lungo termine (al piu
lungo follow-up disponibile), sia in termini di eventi ischemici (mortalita cardiovascolare, infarto
miocardico, stroke, necessita di rivascolarizzazione urgente) che emorragici (sanguinamenti
secondo la scala BARC) stratificando i pazienti in base alla presentazione clinica, ai pattern di utilizzo
degli inibitori piastrinici endovenosi e all’utilizzo dei tre diversi inibitori orali del P2Y12 Clopidogrel,
Prasugrel e Ticagrelor.

3.4 Materiali e metodi

Tipologia dello studio: retrospettivo.
Criteri di inclusione:
- Tutti i pazienti di eta >18 anni sottoposti a procedure di impianto di stent e che hanno
ricevuto un trattamento antipiastrinico endovenoso in un periodo di osservazione di
12 mesi successivo al momento in cui Cangrelor e Tirofiban sono stati
contemporaneamente disponibili per I'utilizzo clinico.

Raccolta dati. Verranno raccolti retrospettivamente in un database informatizzato:
- Dati anamnestici e clinici
- Dati relativi alla procedura



- Dati relativi alla terapia intraospedaliera ed alla dimissione
- Dati di follow-up a 30 giorni e a lungo termine fino al pit lungo follow-updisponibile

Numero pazienti arruolabili: 50-100/anno
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LETTERA DI INTENTI (FAC SIMILE)

, con sede legale in 3

via N C.F. e
P.l. , nella persona del legale rappresentante
facendo seguito all’avviso
pubblico
COMUNICA

la propria disponibilita a finanziare il progetto di cui all’avviso succitato e dichiara, fin da ora, di
accettare le condizioni contrattuali formulate nell’avviso e gli impegni, previsti dalla normativa in
materia, che saranno meglio dettagliati nel contratto che si andra a sottoscrivere.

Da allegare una lettera con evidenzia di:

- breve illustrazione dell’attivita svolta dalla Societa che intende candidarsi per la
sponsorizzazione;

- indicazione del progetto cui va destinato I'importo offerto;
- entita della somma offerta;
- impegno all’erogazione della somma in unico versamento;

- indicazione dell'indirizzo di posta elettronica e del nominativo del proprio referente.

Firma Legale del Rappresentante




