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Road map

Considerazioni di strategia politica

Rilevanza epidemiologica della
resistenza agli antibiotici

Evidenza e Soluzioni

Attenzione: 
codice a barra sulla
diapositive link diretto
al materiale mostrato



Sono abbastanza sicura che tutti i presenti 
di oggi concordano che la resistenza agli 
antimicrobici è un problema «globale»

Probabilmente però dipende dal 
significato di «problema»

Siamo sicuri che per un nostro collega di 
Oslo o di Stoccolma la resistenza agli 
antimicrobici è un problema?
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Add a footer

Indice di resistenza agli antibiotici (DRI: drug-resistant
index): Ogni barra rappresenta il DRI per Paese per 
cinque o più agenti patogeni per almeno un anno 
compreso tra il 2012 e il 2015. Vengono mostrati i dati 
dell'anno più recente.

Klein, BMJ Global Health 



Reddito nazionale lordo e resistenza agli antibiotici negli isolati invasivi: 
prevalenza dei batteri resistenti agli antibiotici della lista OMS 

Savoldi & Tacconelli JAC 2019
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Tacconelli Lancet Infect Dis  2017

I batteri piu’ pericolosi a livello globale sono i batteri Gram negativi
resistenti 7 criteri: mortalita’, efficacia dei trattamenti disponibili, 
incidenza e trend, possibilita’ di prevenzione, nuovi farmaci in sviluppo
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I numeri della resistenza agli antibiotici nel mondo
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Nel 2019 (dati 2005) per la 
prima volta gli ECDC calcola 
il DALY per le infezioni 
causate da batteri 
multiresistenti

DALY:  misura dell'impatto 
complessivo della malattia 
che tiene conto della 
disabilità e della morte 
prematura.
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 4,95 milioni decessi associati alla resistenza batterica
 1,27 milioni decessi attribuibili alla resistenza batterica
 La mortalità più elevata in Africa subsahariana occidentale, con 27,3 decessi ogni 100.000 

e più bassa in Australasia, con 6,6 5 decessi ogni 100.000
 Sei principali patogeni per decessi associati alla resistenza: Escherichia coli, 

Staphylococcus aureus, Klebsiella pneumoniae, Streptococcus pneumoniae, 
Acinetobacter baumannii e Pseudomonas aeruginosa sono stati responsabili di 929.000 
decessi 

 MRSA ha causato più di 100.000 decessi

2022
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Acinetobacter baumannii resistente ai 
carbapenemi



FRL’impatto delle infezioni resistenti è 
comunque sottostimato perchè
persiste anche dopo l’infezione acuta

2540 pazienti
Mortalità ospedaliera: 36.7%
Mortalità a 6 mesi:  53.9%

Tacconelli Lancet Infect Dis 2022

 Nuovo ricovero in 
ospedale a 6 mesi dalla
sepsi: 75% (67% – 83%)

 Associazione
independente da età e 
comorbidità

Sepsi da batteri 
resistenti agli 
antibiotici



FRCosto economico della resistenza agli antibiotici
OECD (Organizzazione per la Cooperazione e lo 
Sviluppo Economico) 2018
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Il rischio di acquisire 
una infezione 
resistente agli 
antibiotici è diversa tra 
i Paesi Europei. Di 
conseguenza i cittadini 
Italiani non hanno 
riconosciuto il loro 
diritto alla stessa 
qualità delle cure dei 
Paesi del Nord-Europa. 

Carbapenemi-resistente Acinetobacter spp
%R 2022 www.epi.net-eu
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201,584 infezioni severe

10,762 decessi

Nessun investimento in Sanità
Pubblica

Nessun investimento in prevenzione
delle infezioni ospedaliere

Nessun investimento in stewardship
degli antibiotici

Dati italiani
2015

Cassini Lancet Infect Dis 2018

Dati italiani 2020

ECDC 2022

19



L’antibiotico resistenza non e’ un problema 
globale ma rappresenta un limite drammatico 
della Sanita’ Italiana

La antibiotico resistenza come pandemia 
«silenziosa»

Silenziosa: Senza parlare; Senza fare rumore; 
Senza lamentarsi (sopportare) ...

Ma siamo sicuri che 11000 morti non hanno 
voce? Quanti singoli medici da anni alzano la 
voce per cercare supporto e fornire soluzioni?
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Chi ha interesse nel mantenere l’Italia in 
questa situazione drammatica? Perche’ 
sembra che non sia colpa di nessuno? Perche’ 
se muoiono 43 persone per il crollo del ponte 
Morandi siamo tutti giustamente inorriditi e 
pretendiamo verita’ e a nessuno importa di 
sapere perche’ 11000 persone sono morte in 
Italia nel 2015 per decessi prevenibili almeno 
per il 60% (6600 persone)?



Dati Openai.com (Ministero Sanità 2020)

57 x 100.000 abitanti
32 x 100.000 abitanti

19 x 100.000 abitanti
18 x 100.000 abitanti

Droghe: 1.7 x 100.000 abitanti

6,2 x 100.000 abitanti
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Confronto della prevalenza delle infezioni con Francia e Germania: le linee dei due Paesi non si 
vedono in quanto i numeri sono «troppo» bassi rispetto all’Italia…

Cosa è stato fatto in Italia tra il 2010 e 2021? O cosa hanno fatto gli 
altri Paesi Europei tra il 2010 ed il 2021 che in Italia non è stato 
fatto? 



FRFattori di rischio per lo sviluppo di resistenza
(in arancione quelli che possono essere modificati
dal singolo medico)

1. Uso eccessivo di antibiotici negli esseri umani
2. Uso eccessivo di antibiotici negli animali ed ambiente
3. Incompleta aderenza al lavaggio delle mani
4. Incompleta aderenza ai protocolli di gestione e posizionamento dei 

cateteri venosi e urinari
5. Ridotta copertura vaccinale
6. Ridotta disponibilità di test diagnostici efficaci
7. Profilassi chirurgica inappropriata per molecola e durata
8. Mancanza di formazione (corso di laurea e specializzazione)
9. Impatto delle case farmaceutiche (poca trasparenza eventi organizzati, 

conflitti di interesse nello sviluppo di LG mai considerati)
10.Mancanza di team dedicati multidisciplinari con competenza di 

prevenzione delle infezioni e prescrizione antibiotici
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Carrara & Tacconelli CMI  2021 

1012 medici che trattano
infezioni causate da batteri
resistenti in 95 Paesi
Sepsi da Enterobacterales 
resistente ai carbapenemi > 
100 schemi terapeutici

Prescrivere antibiotici e’ senz’altro
complesso
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 Accesso ai farmaci vecchi e nuovi (...dopo due anni 
dall'approvazione dell'EMA, il meropenem
vaborbactam era disponibile solo in 2 paesi dell'UE)

 Disponibilità dei farmaci
 Accesso e disponibilità della diagnostica
 Attuazione di interventi di prevenzione efficace
 Cultura delle Malattie Infettive a livello medico 

(ieri, da lettera di dimissione ''..10 giorni di terapia 
con meropenem per una sepsi da Enterococcus
faecalis..”)

Ma e’ possible fare 
interventi sulla
terapia antibiotica a 
livello globale?

25
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Schuts Lancet Infect Dis 2016

La terapia empirica aderente alle linee guida è stata associata a una 
riduzione del rischio di mortalità del 35% (RR 0·65, 95% CI 0·54–0·80, 
p<0 0001)

Evidenza
Stewardship degli antibiotici

32 studi
9 obiettivi
145 studi
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Tacconelli Lancet Infect Dis 2017

L’implementazione degli interventi è associate a riduzione dell’incidenza delle
infezioni da batteri Gram negative MDR  del 51%  (IR 0·49, 95% CI 0·35–0·68;  
p<0·0001)

 La riduzione è confermata
nel sottogruppo delle
infezioni resistenti ai 
carbapenemi (43%; 
p=0·0018) 

Evidenza scientifica: Cosa succede quando si implementa un 
programma di stewardship degli antibiotici?



https://www.save.veneto.it 

Tutte le nostre 
raccomandazioni 
terapeutiche sono 
scaricabili



Riduzione significative della prescrizione degli antibiotici e 
delle resistente batteriche (DOTs/1000 giorni paziente e 
DDDs/1000 giorni paziente) Lavoro di equipe con i Medici dei

reparti di Medicina, la Microbiologia, 
la Farmacia e l’Igiene da giugno 2018

 2 MEDICI PER REPARTO CERTIFICATI PER LA
PRESCRIZIONE DEGLI ANTIBIOTICI E LA
PREVENZIONE DELLE INFEZIONI

 Ultimo report Regione uso di antibiotici AOUI ha già raggiunto
obiettivo PNCAR di riduzione degli antibiotici del 2025 

Carrara & Tacconelli, Int J Antim Agents 2022

Ridurre gli antibiotic in area 
endemiche si puo’!
Intervento SAVE

Effetto di 
riduzione
persistente nel
periodo COVID
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Ridurre gli antibiotici RESERVE e aumentare 
gli ACCESS in aree endemiche si puo’!
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Tacconelli & Carrara Int J Antim Ag 2022



Abbiamo bisogno di 
raccomandazioni terapeutiche 
basate sull’evidenza: ma come 
si sviluppano?

Ci sono due approcci



“Ceftarolina, dalbavancina, daptomicina, delafloxacina, 
linezolid, oritavancina e tedizolid sono alternative possibili ai 
glicopeptidi per il trattamento delle infezioni della cute e dei
tessuti molli”

Quale è il rischio di questo modo di formulare le 
raccomandazioni?

Esempio reale da linee guida 
2022
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Raccomandazioni con 
approccio stewardship sia
per infezioni ospedaliere
che comunitarie



Metodologia GRADE-Adolopment
Gruppo di lavoro a support della CTS 
AIFA: AIFA OPERA

Le linee guida internazionali sono state calibrate
per epidemiologia, disponibilità di farmaci e 
diagnostica rapida, e seguendo i principi di 
stewardship degli antibiotici

Tacconelli, Lancet Infect Dis Sept 2023



FRQuale e’ il rischio di lavorare senza 
raccomandazioni?
Aggirare le evidenze con i dati „real 
world“ retrospettivi…

 Il termine dati «REAL WORLD» è stato introdotto per definire 
l'acquisizione di da  osserva vi retrospe vi in   contrapposizione ai 
dati raccolti in un contesto sperimentale come un RCT. Derivano da 
cartelle cliniche elettroniche, dati di compagnie assicurative o registri 
di malattie.

 Target: malattie rare, diagnosi complesse

Quali di questi motivi si applicano alle infezioni causate da MDR-GN?
 Solo in Italia Nel 2015 si sono verificate oltre 180.000 infezioni da 

batterio MDR-GN
 Diagnosi complessa?



 Il problema della resistenza agli antibiotici e’ un 
problema drammmatico Italiano e se lo si identifica
sempre come globale si corre il rischio di creare una
cultura medica di “accettazione”

 Negli ultimi anni sono mancate raccomandazioni
nazionali terapeutiche di terapia e profilassi

 Non sono stati fatti investimenti a livello regionale e 
nazionale per garantire la soluzione
dell’antimicrobico resistenza nè in termini di corsi
dedicati per Medicina nè in termini di infrastrutture
ospedaliere che garantiscano una corretta
stewardship

Bisogna ammettere che:



Esistono evidenze scientifiche che permettono di revertere la 
resistenza agli antimicrobici? SI

Abbiamo le competenze in Italia? SI

Abbiamo identificati gli interventi primari? SI 

• Sviluppo di raccomandazioni terapeutiche e di profilassi (sensibili e 
resistenti) per Territorio, RSA e ospedale inclusi nuovi farmaci indipendenti

• Inclusione obbligatoria di corso antibiotici al sesto anno e durante la 
specializzazione

• Istituzione di gruppo multidisciplinare di stewardship in ogni ospedale e 
Territorio e inidcatori appropriati

• Sorveglianza ICA obbligatoria

Stima dei tempi? 18-24 mesi



FRIl valore della ricerca e’ essenziale e bisogna 
fare network con l’Europa
Rete ECRAID: > 1500 ospedali in Europa



@EveTacconelli
Evelina.Tacconelli@univr.it

Numerose posizioni disponibili per ricerca

Specializzandi per stage sulla stewardship 
degli antibiotici (da 4 a 12 mesi)

Buon lavoro!

La prescrizione corretta dell´antibiotico
e´ un diritto del paziente ed un dovere
dell´operatore sanitario


