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Quanto emergenti?
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Quanto emergenti?
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Velocità di emergenza

Covid-19

MDR





Cassini A, Lancet Infect Dis 2018



Recent developments

While there are some new antibiotics in development, none of them are expected to be effective against the most dangerous for

Given the ease and frequency with which people now travel, antibiotic resistance is a global problem, requiring efforts from 

https://www.who.int/news-room/fact-sheets/detail/antibiotic-resistance
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La popolazione da curare

GiViTI Report infection full 2022



Le dimensioni del problema 

GiViTI Report infection full 2022

Infetti

40,5%



Le infezioni da curare
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Massima gravità
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Microrganismi isolati al ricovero
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Microrganismi isolati in degenza
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Gli isolamenti

Batterio
Al ricovero In degenza Totale

MRSA
165

(23,1%)

87

(19,6%)

252

Pseudomonas aeruginosa CR
85

(20%)

131

(26%)

216

Acinetobacter baumannii CR
84

(78,5%)

131

(80,4%)

215

Klebsiella pneumoniae CR
113

(22,3%)

89

(22,9%)

202

VRE
69

(31,4%)

45

(36,3%)

114

GiViTI Report infection full 2022
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Farmaci Conoscenze

Cura



Ricambio dei medici nel SSN

Molti medici in uscita

Meno medici in entrata

Come conservare le competenze?



Nuovi antibiotici 1983-2011

22



Nuovi antibiotici 2000-2022

Butler M, J Antibiot 2023



Anno Molecola Classe Indicazione

2014 desafinad nitroimidazolo TB

2014 dalbavancina glicopeptide G+ve SSSI 

2014 oritavancina glicopeptide G+ve SSSI 

2014 tedizolid oxazolidinone G+ve SSSI 

2014 nemonoxacina chinolone G+ve / G-ve SSSI 

2014 morinidazole nitroimidazolo
G+ve/G-ve ginecologiche e 

appendicite suppurativa

2014 finafloxacina fluorochinolone acute otitis externa 

2015 zabofloxacina fluorochinolone G+ve/G-v CABP

2017 delafloxacina fluorochinolone G+ve/G-v ABSSSI e CABP

2018 plazomicina aminoglicoside G-ve UTI 

2018 eravacyclina tetraciclina G+ve/G-ve IAI

2018 omadacyclina tetraciclina G+ve/G-v ABSSSI e CABP

2018 sarecyclina tetraciclina G+ve acne 

2019 pretomanid Nitroimidazolo TB

2019 lefamulina Pleuromutilina G+ve/G-ve CABP

2019 lascufloxacina fluorochinolone
G+ve/G-ve CABP e sinusite

2019 cefiderocol cefalosporina siderofora 
G-ve cUTI and bacterial NP 

infections 

2020 levonadifloxacina fluorochinolone G+ve/G-ve ABSSSI 

2020 contezolid acefosamil oxazolidinone G+ve cSSSI 

Antibiotici registrati 2013 - 2022 
Farmaci a piccola molecola
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Anno Molecola Classe Indicazione

2014 ceftolozane-tazobactam BL + BLI G-ve cUTI, cIAI, HAP/VAP

2015 ceftazidime-avibacatm DBO BL + BLI G-ve cUTI, cIAI, HAP/VAP

2017 meropenem-vaborbactam boronato Bl + BLI G-ve cUTI, cIAI, HAP/VAP

2019 imipenem-cilastatina-relebactam
DBO BLI + BL + inibitore 

diidropeptidase renale 

G+ve SSSI 

Antibiotici registrati a livello mondiale 2013 - 2022 
Beta-lattamina / inibitore Beta-lattamina

Legenda. DBO: diaza biciclo ottano 

Anno Molecola Classe Indicazione

2016 obiltoxaximab mAb G+ve Anthrax

2016 bezlotoxumab mAb Clostridioides difficile tox

2022 RBX2660 Microbio Clostridioides difficile

Farmaci antibatterici non tradizionali

Legenda. mAb: anticorpi monoclonali 
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Che fare?

La necessità delle metacompetenze

s. f. Competenza individuale che va oltre il
bagaglio di competenze formative specifiche
di un determinato settore, comprendendo le
predisposizioni, le conoscenze e le
esperienze acquisite.
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Enterobacterales produttrici di ESBL

Infezioni non urinarie - gravi

ESCMID 2021 AIFA 2022 IDSA 2023

Prima scelta Meropenem

Imipenem-cilastatina

Ertapenem*

Meropenem

Imipenem-cilastatina

Meropenem

Imipenem-cilastatina

Terapia alternativa Fosfomicina EV§

TMP-SMX

Alternative (solo se prima e 

seconda scelta non sono 

possibili)

Ceftazidime-avibactam

Ceftolozane-tazobactam

Semplificazione/passaggio 

terapia orale

Piperacillina-tazobactam

Amoxicillina-acido clavulanico

TMP-SMX

Ciprofloxacina

Levofloxacina

Piperacillina-tazobactam

Amoxicillina-acido clavulanico

Ampicillina-sulabctam

TMP-SMX

Ciprofloxacina

Levofloxacina

TMP-SMX

Ciprofloxacina

Levofloxacina

Note: * Pazienti non in shock§: solo in terapia di combinazione



MRSA



Overall, there have been fewer than 2500 patients enrolled in 

published randomized clinical trials for S. aureus bacteremia 

in the past 20 years, and fewer than 450 for MRSA 

bacteremia.

Clin Infect Dis. 2019



Vanco/dapto + flucloxa/cloxa 

2 g q6h vs vanco/dapto

JAMA 2020



Trials 2018







Pseudomonas aeruginosa CR

CRPA



Resistenza

• Più facile con 

• Ceftolozano-tazobactam: mutazioni PDC

• Ceftazdime-avibactam: mutazioni PDC

• Resistenza a Cefta-azi dopo terapia con Cefto-

tazo in 80% isolati 

• Anche per 

• Imipenem-relebactam: ? Forse PDC

• Cefiderocol: TonB e PDC



Pseudomonas aeruginosa DTR

Infezioni non urinarie - gravi
ESCMID 2021 SEIMC 2022 SIMIT 2022 AIFA 2022 IDSA 2023

CR ma sensibile 

ad altri B lattamici

Cefto-tazo

Cefta-avi

Imi-rele

Prima scelta Cefto-tazo Cefto-tazo Cefto-tazo

Cefta-avi

Cefto-tazo Cefto-tazo

Cefta-avi

Imi-rele

Alternativa/Secon

da scelta

Polimixine*

Aminoglicosidi*

Fosfomicina*

Cefta-avi

Imi-rele

Cefto-

tazo/cefta-avi + 

aminogl/colist

Fosfomicina*

Imi-rele

Colistina*

Cefta-avi

Imi-rele

Cefiderocol

Prima scelta MBL Cefiderocol Cefiderocol

Prima scelta

GES, ESBL+OprD

Cefta-avi

Alternativa (se 

prima o seconda 

scelta non 

possibili)

Colistina 

aerosol^

Colistina 

intratecale^ 

Cefiderocol

Colistina*

Colistina 

intratecale^

Note: * solo in combinazione- ^ in associazione alla terapia endovenosa.



Acinetobacter baumannii CR

CRAB



• Prevenzione aggressiva

• Gestione dei pazienti

• Gestione dell’ambiente



Acinetobacter baumannii CR

Infezioni non urinarie - gravi
ESCMID 2021 SEIMC 2022 SIMIT 2022 AIFA 2022 IDSA 2023

Prima scelta Almeno 2 

farmaci: 

Ampicillina-

sulbactam

Polimixina B

Colistina 

Tigeciclina 

Ampicillina-

sulbactam HD* + 

≥1 altro farmaco:

Colistina 

Minociclina HD 

Tigeciclina HD 

Gentamicina

Amikacina

Non ci sono 

abbastanza 

dati per 

identificare 

una terapia 

ottimale

Ampicillina-

sulbactam 

HD*

Colistina*

Tigecilina*

Ampicillina-

sulbactam HD* + 

≥1 altro farmaco:

Minociclina HD 

Polimixina B

Tigeciclina HD

Cefiderocol

Alternativa/Secon

da scelta

Colistina

Polimixina B

Tigeciclina HD

Colistina

Colistina aerosol^

Colistina 

intratecale^

Cefiderocol Cefiderocol

Alternativa (se 

prima o seconda 

scelta non 

possibili)

Meropenem§ + 

un altro 

farmaco

Cefiderocol + 

Colistina

Colistina + 

Meropenem HD + 

Ampicillina-

sulbactam HD

Colistina 

aerosol^

Colistina 

intratecale^

Sulbactam-

durlobactam

Eravaciclina

Note: HD: alte dosi. * Solo in combinazione. ^ Solo insieme a colistina endovenosa. § Se MIC 

<8 mg/L.



Enterobacterales CR



Enterobacterales

Resistenze ai nuovi farmaci

Nuovo farmaco Rischio di 

resistenza

Ceftazidime-avibactam 10-20%

Ceftolozane-tazbactam 10-20?

Cefiderocol ?

Meropenem-vaborbactam 3%

Imipenem-relebactam ?



Indagini molecolari

GiViTI Report infection full 2022



Enterobacterales produttrici di carbapenemasi

Infezioni non urinarie - gravi

Note. CP: produttore carbapenemasi. HD: dose elevata. * Se MIC <2 mg/L. ^ Senza 

identificazione CP o in assenza di dati, in caso di alta prevalenza o pregresso isolamento MBL. ¶ 

Solo in terapia di combinazione. § se MIC >2 - <8 mg/L.

ESCMID 2021 SEIMC 2022 SIMIT 2022 AIFA 2022 IDSA 2023

Prima scelta

Non CP o nessun 

dato

Mero-vabor

Cefta-avi

Mero-vabor

Cefta-avi

Mero-vabor

Cefta-avi

Imi-rele

Prima scelta 

KPC

Mero-vabor

Cefta-avi

Mero-vabor

Cefta-avi

Mero-vabor

Cefta-avi

Mero-vabor

Cefta-avi

Meropenem HD*

Mero-vabor

Cefta-avi

Imi-rele

Prima scelta MBL Cefiderocol

Aztreonam + 

Cefta-avi

Aztreonam + 

Cefta-avi

Aztreonam + 

Cefta-avi

Cefiderocol

Aztreonam + 

Cefta-avi

Cefiderocol

Aztreonam + 

Cefta-avi

Prima scelta OXA-

48

Cefta-avi Cefta-avi Cefta-avi Meropenem HD*

Cefta-avi

Cefta-avi

Seconda scelta Imi-rele§

Cefiderocol

Imi-rele§

Cefiderocol

Colistina¶

Fosfomicina¶

Tigeciclina¶

Meropenem¶§

Cefiderocol

Aztreonam + 

Cefta-avi^



Conclusioni

- I germi continuano ad evolvere

- La prevenzione innanzitutto

- Pochi dati veramente solidi

- Impariamo dalla pandemia

- Metacompetenze

- Lavoro di rete: gruppo multidisciplinare
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