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Riassunto - La sorveglianza dell’antibioticoresistenza AR-ISS, operativa dal 2001, e basata su una rete di labo-
ratori sentinella che raccolgono dati e isolati sulla resistenza agli antimicrobici di Staphylococcus aureus, Streptococcus
pneumoniae, Enterococcus faecalis/faecium, Klebsiella pneumoniae/oxytoca, Escherichia coli responsabili di infezio-
ni invasive. | risultati dell’attivita del primo anno sono stati presentati in un workshop che si & tenuto il 7 novembre
2002 presso I'lstituto Superiore di Sanita. | dati italiani sono stati confrontati con quelli di altri Paesi della rete euro-
pea EARSS. Inoltre sono state presentate e discusse le prospettive future del progetto in termini di maggiore infor-
matizzazione, di estensione della sorveglianza ad altri batteri e di creazione di gruppi di lavoro per I'approfondimento
di specifiche tematiche.
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Summary (Antibiotic resistance in Italy: the surveillance project AR-ISS)- The surveillance project AR-ISS was set
up in 2001 with the aim of creating a network of sentinel microbiological laboratories for the collection of data on
the antibiotic resistance of Staphylococcus aureus, Streptococcus pneumoniae, Enterococcus faecalis/faecium, Kleb-
siella pneumoniae/oxytoca, Escherichia coli strains responsible for invasive infections. Results from the activity of the
first year have been presented on 7 November, 2002 at Italian National Institute of Health. Italian AR-ISS data were
also compared with the European data from the EARSS project. Future activities include a major computerization of

the information flow and the extension of the surveillance to include other agents.
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| fenomeno della resistenza agli anti-

biotici costituisce oggi un problema

globale e di notevole impatto clinico ed

economico in medicina umana. Nel
1999, la resistenza agli antibiotici ¢ stata inclusa dal
Consiglio dell’'Unione Europea tra le
priorita sanitarie da affrontare dalla
rete comunitaria. Nel 2001 ¢ stata
emanata una risoluzione denominata
“strategia contro la minaccia microbi-
ca’: in questo documento al primo
posto tra gli interventi per il conteni-
mento di questo fenomeno viene in-
dicata l'istituzione o il rafforzamento
di sistemi di sorveglianza, su scala nazionale o in-
ternazionale, che consentano di raccogliere dati di
antibioticoresistenza affidabili e comparabili e che
integrino anche dati sull’uso e sulle prescrizioni di
antibiotici.

L'antibioticoresistenza
costituisce oggi
un notevole problema
di salute pubblica

In accordo con queste raccomandazioni, ¢ nato il
progetto di sorveglianza nazionale AR-ISS (Antibioti-
co Resistenza - Istituto Superiore di Sanitd), il cui prin-
cipale obiettivo ¢ stato la creazione di una rete di la-
boratori, su base volontaria, per la raccolta di dati di
antibioticoresistenza di microrganismi
responsabili di infezioni invasive, al fine
di raccogliere dati che siano rappresen-
tativi della realtd nazionale e compara-
bili con analoghi dati internazionali.

LAR-ISS prevede una sorveglianza
sentinella che coinvolge 62 laboratori
cosi distribuiti sul territorio nazionale:
38 al Nord, 13 al Centro e 11 al Sud (co-
prendo rispettivamente il 17,3%, il 14,3% e il 4,0%
degli ospedali pubblici presenti in queste aree).

La sorveglianza, che ¢ iniziata il 1° giugno del
2001, prevede la raccolta di dati di antibioticoresi-
stenza relativi a ceppi di Staphylococcus aureus, Ente-
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rococcus faecalis/faecium, Klebsiella pneumoniaeloxyto-
ca e Streptococcus pneumoniae isolati da sangue; per
quest’ultimo microrganismo ¢, inoltre, prevista anche
la raccolta di dati relativi a ceppi isolati da liquor. I da-
ti raccolti includono i risultati degli antibiogrammi
eseguiti presso i laboratori di microbiologia clinica e
si riferiscono al primo isolamento della stessa specie
da uno stesso paziente.

Per ogni paziente vengono raccolti dati individuali
(codice identificativo, sesso, data di nascita), dati cli-
nici (patologia di base, date di ricovero) e dati mi-
crobiologici (microrganismo isolato, data di isola-
mento, risultati di antibioticoresistenza nei confron-
ti dei principali antibiotici di interesse clinico). I da-
ti vengono inviati su carta utilizzando schede cartacee
appositamente formulate oppure su supporto ma-
gnetico, esportando i dati dagli archivi informatizza-
ti in uso presso i laboratori.

I dati vengono inviati ogni due mesi al Laborato-
rio di Epidemiologia e Biostatistica dell'ISS dove ven-
gono aggregati e analizzati.

La sorveglianza prevede inoltre la raccolta presso
I'Istituto dei ceppi di S. pneumoniae isolati, per ulte-
riore caratterizzazione, e di ceppi di altre specie che
presentano profili di antibioticoresistenza di particolare
interesse, per test di conferma e genotipizzazione ese-
guita presso il Laboratorio di Batteriologia e Micolo-
gia Medica.

I laboratori sono aggiornati sui risultati della sor-
veglianza tramite una newsletter che viene inoltre
pubblicata all'interno di una pagina web dedicata al
progetto AR-ISS. Sul si-
to sono disponibili mag-
giori dettagli sui meto-
di, sulle finalita dello
studio e sui laboratori
partecipanti.

11 7 novembre 2002 si
¢ svolto un workshop per
presentare i dati prelimi-
nari dello studio AR-ISS
rilevati durante il periodo 1° giugno 2001-30 maggio
2002 e per aggiornare i partecipanti sui temi rilevanti
della ricerca. Ove possibile i dati raccolti sono stati
confrontati con quelli ottenuti precedentemente negli
anni 1999-2000 (European Antimicrobial Resistance
Surveillance System, EARSS-Italia) e con quelli della
rete di sorveglianza europea EARSS che raccoglie dati
da 26 Paesi europei e da Israele. I dati del progetto AR-
ISS costituiscono i dati italiani nel progetto europeo
EARSS.

Al workshop ha partecipato anche il coordinato-
re del progetto EARSS, il quale ha illustrato i risul-
tati raggiunti dal progetto e le prospettive di svilup-
po che riguardano la collaborazione con progetti per

Il progetto
di sorveglianza nazionale
sull’antibioticoresistenza
vede coinvolti
62 laboratori
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la valutazione del consumo di antibiotici e lo stimo-
lo ad attivare ricerche nel settore della resistenza agli
antimicrobici.

Sono di seguito riportati i risultati italiani piti sa-
lienti emersi nei lavori del workshop.

La percentuale di S. aureus resistente alla meticil-
lina (MRSA) continua a essere tra le piu elevate in
Europa (40%), ma non ¢ in aumento rispetto al pe-
riodo 1999-2000 (Figura la). La percentuale di
MRSA ¢ pitr alta nelle regioni centro-settentrionali
dell'Ttalia, nei soggetti con etd maggiore di 65 anni,
negli ospedali con pitt di 900 posti letto e nei reparti
di terapia intensiva e chirurgia. La multiresistenza &
molto pili elevata tra i ceppi MRSA che MSSA (78%
vs 1%). Esiste una grande variabilita nella frequenza
di MRSA identificati nei diversi ospedali e anche nei
diversi reparti, ad esempio in terapia intensiva e chi-
rurgia la frequenza di
MRSA sfiora il 60%.

La resistenza di S.
pnreumoniae nei con-
fronti della penicillina &
stabile rispetto alla rile-
vazione precedente del
periodo 1999-2000, in
quanto la percentuale
dei ceppi resistenti (che
include sia gli intermedi che quelli pienamente resi-
stenti) ¢ di 10,7% (Figura 1b). La resistenza alle ce-
falosporine di terza generazione ¢ pari al 3,5%. D’al-
tra parte la resistenza alla eritromicina appare anco-
ra in aumento rispetto ai dati precedenti (37,6%) ed
¢ una delle piu alte in Europa. La distribuzione dei

In Italia, la percentuale
di Staphylococcus aureus
resistente
alla meticillina & tra
le piu elevate in Europa
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Figura 1 - Proporzione degli isolamenti di Staphylococcus aureus meticillina resistente (a) e di Streptococcus pneu-

moniae penicillina resistente (b) nei Paesi partecipanti al

sierotipi indica alcune variazioni di ranking tra i sie-
rotipi pitt comuni. E da notare soprattutto I'osser-
vazione di un maggior numero delle infezioni inva-
sive causate dal sierotipo 3, considerato molto viru-
lento. Gli isolati da bambini al di sotto dei 5 anni ap-
partengono solo per il 58% ai sierotipi inclusi nel
vaccino 7-valente.

In Italia, tra gli enterococchi ¢ prevalente I'isola-
mento della specie faecalis. La resistenza ad ampicil-
lina e aminoglicosidi si discosta di poco dalla media
europea. In Italia 'isolamento di enterococchi van-
comicinaresistenti (VRE) sembra comunque ancora
poco frequente. La resistenza ai glicopeptidi in Ita-
lia ¢ dovuta soprattutto alla presenza del gene vanA
che conferisce agli enterococchi alti livelli di resi-
stenza sia a vancomicina, che a teicoplanina. Tra i
VRE isolati, E. faecium & pit frequente di E. faeca-
lis. La resistenza alla vancomicina in E. faecalis ¢
dell’'1,5%, percentuale simile a quella europea (2%).
La percentuale di VRE tra i ceppi di E. faecium rile-
vata in Italia (19,9%) ¢ invece superiore alla media
Europea (6%). La maggior parte dei VRE presenta
anche multiresistenza (resistenza per almeno tre an-
tibiotici di classe diversa).

La resistenza di E. coli nei confronti di ampicillina
(49%) e ciprofloxacina (14,7%) in Italia tende a esse-
re pil alta della media europea (rispettivamente 44%
e 9% nel progetto EARSS). La resistenza nei confron-
ti di gentamicina (4,7%) e cefalosporine (2,7%) ¢ mo-
desta, ma risulta comunque anch’essa elevata nel con-
testo europeo (5% e 1% rispettivamente). La frequen-
za dei ceppi multiresistenti ¢ del 3,0%.

progetto EARSS negli anni 1999-2002

Tra le klebsielle, K. pneumoniae ¢ stata isolata pitt
frequentemente (75,3%) che K. oxytoca. La percen-
tuale di ceppi produttori di beta-lattamasi a spettro
esteso (ESBL) ¢ conforme ai dati riportati in lettera-
tura, in quanto riguarda il 15,2% dei ceppi di K.
pneumoniae e il 9,3% di K. oxytoca. 1 dati non sono
confrontabili a livello europeo, poiché il genere Kleb-
stella spp. non ¢ tra gli organismi inclusi nella sorve-
glianza del progetto EARSS.
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A conclusione del workshop sono state discusse le
prospettive per il futuro del progetto AR-ISS, tra le qua-
li P'utilizzo di un sito web per I'invio dei dati e la sem-
plificazione del flusso e delle informazioni raccolte.

In conclusione, si pud affermare che il bilancio del
primo anno di attivita del progetto ¢ positivo sia per
I’alta partecipazione dei laboratori coinvolti (tra 71 la-
boratori che hanno aderito al progetto, 62 hanno ef-
fettivamente inviato dati e isolati batterici), sia per gli
spunti che sono nati dall’analisi e dalla discussione dei
risultati. Si ¢ deciso che per migliorare la rappresenta-
tivita verranno inclusi altri microrganismi nella rac-
colta degli isolati e verranno invitati a partecipare altri
laboratori dell'Italia meridionale. Inoltre, verranno or-
ganizzati gruppi di lavoro tra i partecipanti al proget-
to per affrontare tematiche particolari, come i fattori
di rischio e lesito clinico nelle infezioni da VRE e lo

studio delle ESBL.
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