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L’infezione nosocomiale viene definita come una infe-
zione acquisita durante 1’ospedalizzazione non presente,
né in fase di incubazione, al momento del ricovero. Se il
periodo di incubazione non & noto, vengono considerate
nosocomiali le infezioni che si sviluppano dopo 48 ore dal
ricovero o dalla dimissione!. Nei reparti di pediatria
generale 1’incidenza delle infezioni nosocomiali & del
1.4% mentre nei reparti TIN raggiunge anche il 29%23,

Le infezioni nosocomiali portano ad un incremento della
mortalita, fino al 30% nei reparti di TIN ed onco-emato-
logia, e del carico economico, dovuto principalmente al
prolungamento della degenza, che in Italia supera di gran
lunga i 1000 miliardi/anno*S.

1190% delle infezioni nosocomiali riconosce una eziolo-
gia batterica e, come riportato da vari AA, nell’ultima
decade si ¢ assistito ad un ritorno dei gram positivi come
principali patogeni di tali infezioni dovuto principalmen-
te alla pressione esercitata dai nuovi farmaci antimicrobi-

ci ma anche all’incremento delle procedure invasive,

all’aumentata sopravvivenza a malattia gravi e alla pre-
senza di una flora microbica ambientale’8. Una caratte-

ristica dei patogeni ospedalieri, che sta diventando sem-

pre pit attuale, & la multi-resistenza agli antimicrobici in
particolare dei gram negativi del gruppo K.E.S. e Ps.

aeruginosa e dei gram positivi St. coagulasi-negativi ed

Enterococchi. 11 40-77% delle K. pneumoniae sono resi-

stenti alle cefalosporine ed il 90% alla Amikacina’°%; il

10% delle Serratie ed il 77% degli Enterobacter spp sono

resistenti alle b-lattamine e il 17% agli aminoglicosidi; il

40% degli Ps. aeruginosa & resistente sia alle b-lattamine

che agli aminoglicosidi’%; il 15-55% degli Enterococchi

sono resistenti o tolleranti alla Vancomicina e agli

aminoglicosidi . Tutto questo impone una costante at-

tenzione e revisione degli antibiotici con le migliori

possibilita terapeutiche che spesso sono variabili in ogni

singolo reparto. La Tabella I mostra gli agenti eziologici

pid frequenti nelle unitd di TIN ¢ di onco-ematolo-
gia412%, In etd pediatrica i siti di infezione pid frequenti

sono a carico del torrente circol.atorio edin particolare nei

neonati il 46.2% delle infezioni nosocomiali & rappresen-

tato da una sepsi, il 21.4% da una polmonite, il 17.9% da

una infezione delle vie urinarie, 1’8.4% da una infezione

gastrointestinale e dall’1.8% da una meningite?34,

Tab. I.
Microrganismi pill frequentemente isolati nei reparti di TIN
e onco-ematologia.

Microrganismo % % %
Gram positivi 39.7(26.6) 66 54
- St. coagulasi negativi 23 (6.1) 34,7 572
- St. aureus 8.9 (14.3) 26 42.8
- Enterococchi spp 53(2.1) 13

- Altri 2541

Gram negativi 39.7 (69.3) 26 46
- E.coli 10.8 (12.5) 334

- K. pneumoniae 10 (44.1) 222

- Ps. aeruginosa 8.1(6.1) 33.5 50
- Pseudomonas spp 334
- Altri 10.8 (6.1) 11.1 16.6
Funghi 12.7 (4.1)

(): nostri dati. LA: leucemia acuta; TMO: trapianto di
midollo osseo
Da: Moro ML et al. 1996 € Fanci C et al. 1995 (modificata).

Gli antibiotici nelle infezioni nosocomiali

Le famiglie di antibiotici pit frequentemente utilizzate
nella terapia delle infezioni nosocomiali in particolare nei
reparti di TIN sono le penicilline (33.1%), gli aminogli-
cosidi (32.6%), le cefalosporine (19.2%), i glicopeptidi
(4.9%) ed a queste, secondo il nostro parere, si devono
aggiungere i carbapenemi*.

Penicilline + inibitori b-lattamasi

La maggior parte dei germi responsabili delle infezioni
nosocomiali sono produttori di penicillinasi per cui nel
trattamento di queste infezioni & pi giusto utilizzare
queste associazioni che consentono il recupero di sensi-
bilita di ceppi divenuti resistenti alle aminopenicilline,
carbossipenicilline e ureidopenicilline inattivate dalle b-
lattamasi plasmidiche *. Gli St. aureus (SA) e coagulasi-
negativi (SCN) meticillino-sensibile (MS) ma penicilli-
nasi produttori attualmente rappresentano il 94% (nella
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8
vita antibatterica degli antibiotici pid utilizzall verso i patogeni pit frequenti nelle infezioni nosocomiali.
1

Jrarmaci S.aureus S.aureus SCN SCN Enteroc. Ps. Kl. Serratia

MS MR MS MR spp aeru. poeum. Enterobac.
1) Penicilline T oS4 S4 S4 S4
AMP/SUB ++ R ++ R + R ++ (R) R
\MO/ACC ++ R ++ R + R ++(R) R
ITCIACC ++ R ++ R R +(+) ++{R) +
PP/ TAZ ++ R ++ R +++ +(+4) ++ (R) +
2) Cefalosporine S4 S4 S4 54
(chiriaxone +/- R +- R R +/- +i-, ++ {R) +-, + (R)
Ceftazidime +/- R +/- R R H (+4) M HE () A+ ()
Cefpirome ++ R ++ R + ++ ++ ++
Cefepime + R + R +/- + ++ ++
3) Carbapenenii 54-5 S 4-5 54-5 54 S4 S4
Imipencm ++ R ++ R + ++ (+) ++ (++) ++ (++)
Mcropenem + R + R +/- ++ (++) ++(+4) ++ (++)}
4) Aminoglicosidi S35 53-5 51-2-3-5 51-2-3 51-2-3 51-2-3
Amikacina + +/- + +/- ++ o+ (4) - () - ()
Netilmicina ++ (++) ++ (++) ++ (++) +-/ + ++ +- + (+) +He 4+ (F) H ()
lscpamicina + +/- + +/- ++ +, ++ ++ ++
3) Glicopeptidi S 3-4 S 3-4 534
Vancomicina ++ (++) ++ (++) ++ (++) ++ (+4) ++ R R R
Teicoplanina ++ {(+4) ++ {(+4) ++ (+4) ++7(+4) ++ R R R

}: nastri dati; MS: Meticillino-sensibili; MR: Meticillino-resistenti; SCN: St. coagulasi-negativi; AMP/SUB:
smpicillina+sulbactam; AMO/ACC: amoxicitlina+ae. clavulanico; TIC/ACC: ticarcillina+ac. clavulanico; PIP/TAZ:
riperacillina+tazobactam. Sensibilitic ++ > 70%; + 50-70%:; +/- < 50%; R resistente; S sinergismo fra classi di Antibiotici 1-2-

-4-5; " ceppi tolleranti;, 7 ceppi resistenti,

wostra casistica il 93.3%) e il 97%, rispettivamente, dei
ceppi isolati e sono sensibili alle associazioni
sopracitate  '*.Gli SA meticillino-resistenti (MR) (20%
dei germi isolati mentre nella nosira casistica il 27%) e gli
SCN MR(circa il 70% dei ceppi isolati) non sono sensibili
4 tali composti 1% Sugli enterobatteri gram negativi si
assiste atlo stesso recupero di sensibilita infatti nei con-
fronti dell’E. coli e delia Kiebsiclla spp si € osservato per
I"associazione amoxicitlina+acido clavulanico una au-
mentata sensibiliti rispetto all” Ampicillina dal 70 al 90%
¢ dal 20 all’80% rispettivamente V. Nella casistica relati-
va all’ultimo anno della nostra Divisione tutti iceppi di K.
pneumoniae isolati sono risultati resistenti all’associa-
sione penicilline+inibitori delle b-lattamasi; per quanto
riguarda  to  Ps. acruginosa  1’associazione
Piperacillina + Tazobactam ha mostrato una maggiore
sensibilita rispetto alla Piperacillina (75% rispetto al
353%) (Tab. I1)* ¥, Queste associazionl oltre a inibire
irreversibilmente le b-lattamasi di pustogeni come gli
stafilococchi ¢ gli enterobatteri sfruttano la sinergia pro-
pria delle penicilline con gli aminoglicosidi (aumento
della permcabiliti della parcte batterica per azione delle
b-latramine con migliore accesso degli aminoglicosidi)
nei confronti degli enterococchi, degli enterobatteri, del-
lo Pseudomonas spp ¢ dei batteri tolleranti ™. Le penicil-
line come tutti i b-lattamici hanno una attivita battericida
tempo dipendente: poiché Pintervallo fra le dosi ¢ in
rapporto al tempo che rimangono sopra alle MIC da cio s
dednee il numero di somministrazioni/die (Tab. 11). La
lollerabilita di queste molecole & buona.

Cefalosporine
L attivita antibatterica delle cefalosporine di Il genera-
zionc & rivolta soprattutto verso 1 bacilli gram negativi:
infatti la sensibilita dell’ E.coli e delle Klebsiclic spp ¢ del
98 ¢ Y0% rispettivamente 7, Nella nostra casistica come
in altri studi la maggior parte dei ceppi di K. pneumoniae
sono risultati perd resistenti alle cefalosporine di
I generazione tranne il 20% ancora sensibili al Ceftazi-
dime ™. Sullo Ps. aeruginosa 1'altivita ¢ minore e il
Ceflazidime, anche nella nosira casistica, ¢ Ja molecola
pit attiva tra tutte fe b-lattamine con una sensibilita del
78% (Tab. II)'*. La disponibilita delle nuove cefalospo-
rine di IV generazione, Cefpirome ¢ Cefcpime, potrebbe
allargare lo spettro d’azione delle cefalosporine sui germii
ogei resistenti. Queste molecole hanno oltre ad una
maggiore stabilita alle b-lattamasi che inattivano le cefa-
losporine di [1f generazione, una maggiore attivita sugli
Stafilococchi MS (Cetpirome > Cefepime), suglientero-
batteri (Cefpirome = Cefepime > Ceftazidime) ¢ sugli
enterococchi (Cefpirome > Cefepime). Sullo Ps. acrugi-
nosa il Ceftazidime rimane il farmaco pin aitivo (> Cefpi-
rome > Cefepime)®.
Comic le penicilline anche le cefalosporine sfruttano la
-sinergia con gli aminoglicosidi nei confronti degli ente-
rococchi, enterobalteri, Pseudomonas spp e ceppi tolle-
ranti anche se per alcuni germi quali lo Pseudomonas spp
la sinergia ¢ meno costante rispetto atle penicilline ™,
Le caratteristiche farmacocinetiche delle cefalosporine
sono cvidenziale nella Tabella II. La tollerabilita di
queste molecole ¢ buona,
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Tab. 11L
Caratteristiche farmacocinetiche dei principali antibiotici utilizzati aelle infezioni nosocomiali.
MIC effic. Cmax (1lge.v.) LSP (%) T 1/2 (min) VD (IL/Kg) LCR Rec. uri
(meg/ml) {mcg/ml) (mcg/ml) (%)
AMP/SUB < 8-16 20-40 20 60 0.20 4.1 73
TIC/ACC < 8-16 40 20-50 60 0.22 12-20 30-60
PIP/TAZ < 8-16 27 20-23 50 0.30 9-14 60-77
Ceftazidimc < §-32 120 17 110 0.29 2-30 05
Ceftriaxone < 8-32 150} 60-95 480 0.24 6-9 60
Cefpirome < 8-32 37 10 95-110 0.27 90
Cefepime < 8-32 150 16-19 110-120 0.26 90
Imipenem <4 66 40 60 0.20 1.3 70
Meropenem <4 25 2 60 0.30 2 80
Netilmicina <1 6-10* < 10 124} 0.22 - 90
Amikacina <16 20%* <10 120 0.22 - 90
Isepamicina < 16 6.5 < 10 120 022 - 04
Vancomicina < 8-16 25 10 360-540 0.4-0.8 5-7.5 90
Teicoplanina < 8-16 43777 50 2400 0.8-1.2 1 50

LSP: legame siero-proteico; VD: volume di distribuzione; LCR: liquido cchl[ordchldnno AMP/SUB Amp1C1111na+Sulbact1m

TIC/ACC: Ticarcillina+acido clavulanico; PIP/TAZ: Pipcracillina+ Tazobactam. *2-3 mbfkgl m.;

Kgecwv

Carbapenemi

I carbapenemi, Imipenem e Meropenem, hanno lo spettro
d’azione piti ampio tra tutte le b-lattamine ed inoltre
hanno una spiceata resistenza all’idrolisi degli enzimi
prodotti dagli enterobatteri che inattivano anche le cefa-
losporine di 111 generazione nenostante siano forti indut-
tori di b-lattamasi nei propri confronti. Unici patogeni
resistenti @ questi farmact sono gli stafilococchi MR ™,
L’ Imipenem € pit attivo nei confronti dei gram positivi
(stafrlococchi MS, enterococchi) mentre il Meropenem
lo & di pit sui gram negativi siano ¢ssi cnterobatteri che
Ps. acruginosa?. Nella nostra Ddvisione la sensibilita
dello Ps. acruginosa al Meropenem ¢ all’ Imipenerm € stata
rispettivamente del 72 ¢ del 65% ed inoltre tutti i nostri
ceppr di K. pncumoniae cefalosporino-resistenti sono
risultati sensibili ai carbapenemici (Tab. IT1)*,

Come tutte le b-lattamine anche i carbapeuemi presenta-
no sinergia con gli aminoglicosidi nei confronti degli
enterococchi e degli enterobatteri ed inoltre presentano
sinergia coniglicopeptidi verso glistafilococchi MRegli
enterococchi resistenti 'Y

[ carbapencmi hanno una azione batiericida spesso con-
centrazione-dipendente (assenza del fenomeno della tol-
leranza) ¢ lc principali caratteristiche farmacocinetiche
sono elencate nella Tabella III. L'Imipenem rispetto al
Meropenem presenta una maggiore neurotessicitil {con-
vulsioni, mlodono) nefrotossiciti se associato con gli
aminoglicosidi

Aminoglicosidi

Attualmente tenendo presente le resistenze battcrlchc
sviluppatesi negli ultimi anni, soprattutto verso la Genta-
micina che risulta essere anche la pit tossica, si possono
considerare Ysepamicina, Amikacina e Netilmicina gli
aminoglicosidi con il pitt ampio spettro d’azione e con la
minore resistenza. Sugli SA MR la Netilmicina & la pin

75 mg/Kgiam 6 mg/

attiva (> Amikacina > Isepamicina) con una sensibilita
del 90% (dato confermato anche dallu nostra casistica)
cosi come nei confronti degli SCN MR ma con una
sensibilith che oscilla dal 30al 90% 192 La Netilmicina
e I"Amikacina sono gli unici anunoglicosidi dotati di
bassa resistenza nei confronti degli Enterococchi?”,
L’Isepamicina, nuovo aminoglicoside semisintetico de-
rivato dalla Genlamicina dotato di una elevata stabilita
nei confronti dell’enzima AAC 6 che inaltiva I” Amika-

Tab. IV.

Microorganismi pit frequentemente isolati nelle infezioni
nosocomiali in etd pediatrica associate a catetere venoso
ccntrale {prevalentemente pazienti oneologici e gastrocntoro-
logici in NPT) e ventilazione polmonare.

CvC Ventilazione
polmonare

Microorganismi % Yo
Gram positivi o4 284

- Si. coagulasi-negativi 34 2.7

- St. aureus 16 20.8

- Streptococchi spp 10.6 2.0

- Enterococehi spp 6.0 29

- Altri 32.8

Gram negativi 29 n3.2

- Klebsiella spp 18.5 9.2

- E. coli 177 3.2

- Pscudomonas spp 15.9 225

- Enterobacter spp 13.2 14.1

- Altri 34.7 10.2
Funghi 7 6.4

Da: Salzman MB et al. 1995 ¢ Gardner P et al, 1993 (maodi-

ficata).
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cina, presenta la maggiore attivita nci confronli degli
enterobatteri (> Amikacina > Netilmicina)*. La sensibi-
lita dello Ps. acruginosa alla Netilmicina ¢ del 60% (58%
nella nostra esperienza) mentre quella all’Isepamicina e
all’Amikacina & del 70% e 65% rispettivamente
(Tab. IT) 1424

Gliaminoglicosidi presentano sinergia con le b-lattamine
nei confronti degli enterococchi, enterobatieri (maggiore
con le penicilline), con 1 carbapenemi nei confronti degli
enterococchi resistenti ¢ degli stafilococchi MR e con i
glicopeptidi verso gli stafilococchi e streptococchi resi-
stenti . Gli aminoglicosidi hanno una azione battericida
concentrazione-dipendente e per tale motivo possono
essere somministrati una volta/die (‘Tab, I1I). Gli amino-
glicosidi presentano clevata oto-neuro-nefrolossiciti ¢
I’fsepamicina ¢ iz molecola con migliore tollerabilita
(Isepamicina > Netilmicina > Amikacina)?, Le associa-
zioni con 1 carbapenemi (in particolare con I’Imipenem)
¢ con 1 glicopeptidi (in particolare Vancomicina) com-
portano un aumcntato rischio di nefrotossicitia®®,

Glicopeptidi

I glicopeptidi, Vancomicina ¢ Teicoplanina, hanno uno
spetiro d’azione ristretto ai cocchi gram positiviquali SA
e SCN anche MR e gli Enterococchi penicillino-resisten-
ti. Sugli SA I’azione delle duc molecole & sovrapponibile
mentre sul ceppi di SCN attivita della Vancomicina ¢
maggiore (evidenza di ceppi di St haemolytlicus ed
epidermidis resistenti alla Teicoplanina)® 2. Negli ulti-
mi anni sono emersi dei ceppi di Stafilococco tolleranti
alla Vancomicina (MBC > 32 volte le MIC) (Tab. I)*.
Nellanostra eqperien;?a nonsono stati evidenziati ceppidi
SA e SCNresistenti ai g]lCOpCptldl 1%, Sugli enterococchi
["azione della Teicoplanina & maﬁglore ma anche per
questo patogeno sono emersi ceppi tolleranti®. 1 glico-
peptidi mostrano sinergia congliaminoglicosidi verso gli
stalilococchi e gli enterococchi resistenti e coni carbape-
nemi verso gli stafilococchi e gli streptococchi resistenti
(b-emolitici)*. L’azione battericida dei glicopeptidi &
tempo-dipendente (Tab. [1I). La Vancomicina rispetto
alla teicoplanina presenta maggiori effetti avversi che
consistono in tromboflebili (10% dei casi), la red man
syndrome ¢ in oto-nefrotossicita . L’associazione sia
con gli aminoglicosidi che con I’Imipecnem comporta un
aumentato rischio di ncfrotossicita ',

Terapia ragionata delle infezioni nosocomiali
Nella maggioranza del casi di fronte al sospetto clinico di

una infezione nosocomiale & ampiamentc giustificato
’utilizzo di antibiotici a largo spettro, sincrgici e batteri-

cidi anche in assenza o in attesa di una documentazionc

microbiologica dell’infezionc. Le infezioni nosocomiali
rappresentano inoltre delle condizioni particolari dove
sia per le caratteristiche cziologiche, presenza molto
spesso di ceppi multi-resistenti, che cliniche, pazienti
quasi senipre immunocompromessi, € utile 4 nostro pare-
re la combinazione di antibiotici. Lo scopo principale
detle associavioni infatti ¢ quello di ottenere sia un etfetto

sinergico in grado diaumentare 'azione hattericida siaun
aumento dello spettro antibatterico sia una diminuzione
del rischio di comparsa di mutanti resistenti. Quindi il
trattamento iniziale in attesa degli esami microbiologici
¢ dei lests di sensibilita delle infezioni nosocomiali é
empirico ed ¢ eseguito con associazioni di antibiotici ma
la scelta diquestiultimi deve essere ragionata ciog basata:
sul probabili agenti eziologici, sui faltori di rischio a
quelie infezioni che in quel momentlo possono esserc in
causa come la neutropenia di base o indotta dalla terapia
mielotossica, ['uso di cateteri venosi, di infusioni endo-
venose e di cannule endotracheali; sugli agenti patogeni
pit frequenti nell’ospedale e sul pattern di sensibilita det
vari microrganismi ospedalieri; sullo stato immunitario e
della funzionalita dei vari organi, in particolure quella
renale, del pazienti.

Infezioni nosocomiall ¢ cateteri venosi

L’incidenza delle infezieni causate dal catetere venoso
centrale oscilladal 3.5% al 48% deipazienti ospedalizzati
ma poiché il rischio di infezione incrementa con la durata
della cateterizzazione ¢ pih giusto rapportare il numero
delle infezioni/1000 giorni di cateterizzazione . Mentre
nei pazienti pediatrici questo rapporto & di 4.3/1000
giorni, nei neonatié di 9.3/1000 giorni, nei neonati di peso
< 1500g pud arrivare a 20/1000 giorni mentre nei pazienti
ancopatici € di 2.2/1000 giorni**. In uno studio multi-
centrico italiano effetiuato su 21 reparti di TIN il numero
di inlezioni & stato di 10.2/1000".

In etd pediatrica gli agenti eziologici che pil spesso si
associane ad infezione da catetere venosao centrale sono
con il 64% dei casi 1 gram positivi, con il 29% dei casi i
gram ncgativi e nel 7% dei casii funghi (Tab, 1V)*%, In
etd neonatale visono alcune discordanze eziologiche con
quelle dell’eta pediatrica come ad esempto una alta inci-
denza di SCN (61%) e di Candida spp (L8%)*.
batteriemie da catetere causate dallo SA sono pil fre-
quentemente associate ad un decorso complicato rispetto
a quelle causate dagli SCN: inoltre i gram negativi,
soprattutto nei pazienli immunodepressi, determinano
una maggiore morbilith ¢ letalitad ®

Molii A. considerano il sito di inserzione del catetere
come la porta principale dientratadel germe macid € vero
solo nelle infezioni da catctere posizionato per un periodo
di tempo breve mentre nei cateteri usati pin a lungoe la
principale porta d’ingresso ¢ il lume del catetere in
particolare le giunzioni del cateterc con il tubo di infusio-
ne . Inoltre vi sono dei microrganismi quali gli SCN che
producono materiale polisaccaridico (glicocalice o sli-
mc) che facilita da un Iato I’adesionc del germe al caletere
¢ dall’altro lo protegge dall’azione degli antibiotici™
Non deve essere dimenlticata iuoltre la contaminazionc
dei fiuidi di infusione dato che molti di questi (luidi sono
degli ottimi terreni di crescita per diversi batteri. I gram
ncgativi sono i patogeni che pin frequentemente causano
li contaminazionc dei fluidi convcn'/ionali (nel 62.9%
dei casi) ¢ la Klebsiella spp ¢ ¢ rcsponsabile da sola nel
56.1% delle contaminazioni: altri gram negativi respon-
sabili sono lo Psecudomonas spp, I’Entcrobacter spp ¢ la
Scrratiaspp mentre nel 33.7% deicasi sono stali isolatigli
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SCN*%. Esiste inoltre una forte associazione tra le
emulsioni lipidiche e la NPT con le infezioni da micele
(Malassezia furfur e Candida spp)**.

Nel sospetto di una batteriemia associata a catetere in un
paziente immunocompetente il farmaco di scelta & un
glicopeptide mentre se sono presenti segni o sintomi di
sepsi, dovuti pitt frequentemente ai gram negativi, al
glicopeptide si deve associare un aminoglicoside o una b-
lattamina net caso si voglia evitare la tossicitd degli
aminoglicosidi. Tra gli aminoglicosidi la scelta doviebbe
cadere sulla Netilmicina che presenta una buona attiviti
anche sugli Stafilocoechi MR mentre tra le b-lattamine
indicate sono le penicilline protette o, nel sospetto di
gram negativi resistenti, il Meropenem o ¢ventualmente
le nuove celalosporine di [V generazione.
Negliimmaturie nei pazienti oncopatict, data la immuno-
depressionc propria di questa etd e di questi pazienti, il
trattamento iniziale deve essere rivolto soprattutto ai
gram negativi, dotati di maggiore morbilita e letalitl.
Questo comporta, in attesa dell’identificazione del germie
e dell’antibiogramma, 1’utilizzo di una associazione tra
un b-lattamico e un aminoglicoside. Tra le b-lattamine la
scelta dovrebbe cadere o sul Ceftazidime o sul Merope-
nem (maggiore altivita sui gram negativi resistenti) men-
tre tra gli aminoglicosidi il farmaco piu indicato € la
Netilmicina per la sua attivitd anche sui ceppi di stafilo-
cocco resistenti. 11 ruolo dei glicopeptidi nella terapia
Iniziale di questi pazienti ¢ controverso. Alcuni A. giusti-
ficano I'uso del glicopeptidi nel traltamento iniziale in
quanto in questi pazienti la presenza del catetere venoso
centrale si associa ad una maggiore frequenza di gram
positiviresistenti agli antibiotici b-lattamici: altri ribatto-
no che questi germi hanno una bassa virulenza ¢ quindi i
glicopeptidi possono essere eventualmente utilizzati con
successo appena il risultato delle colture ¢ disponibile
attuando cosl una terapia mirata con conseguente rispar-
mio sia in termini di costi che di sviluppo di resistenze
{ceppi di enterococco vancomicino-resistenti)?” 3, Nei
pazienti immunodepressi il trattameuto antibiotico deve
essere sempre associato ad una pronta rimozione del
catetere specie quando vengono confermate infezioni da
SA, da Pseudomonas spp o da miceti®.

Infezioni nosocomiali ¢ ventilazione pofmonare

Nei reparti di TIN I’intubazionc endotracheale e la ven-
tilazione meccanica, in particolare il tempo di intubazio-
ne e ventilazione, rappresentano importanti fattori di
rischio di infezioni polmonari nosocomiali. Tali infezioni
aumentano, in presenza di questi fattori di rischio, a
scconda delle statistiche, da 4 a 66 volte (I'intubazione
d’urgenza si complica in oltre il 40% dei casi con una
infezione nosocomiale)?. In etd pediatrica il numero di
polmoniti associate alla ventilazione é di 4.7/1000 gior-
ni®. Nello studio mullicentrico italiano su 21 TIN si &
osservato che 1l numero di infezioni & stato 3.5/1000
giorni di ventilazione®.

Allabase delle infezioni polionari nei neonati intubati vi
¢ sia una deticienza locale dey meccanismi immunologici
di difcsa che vengono clusi dalla presenza della cannula
tracheale, sia una modificazione della flora batterica

dell’orofaringe che viene colonizzato da gram negativiin
parte provenienti dal cibe, dalle mani del personale
sanitario, dalla contaminazione dei gas ¢ soprattutto
dall’intestino®**. In quest’ultimo caso 1'attenzione si &
concentrata su un aumento della flora batterica gastrica
per la diminuita aciditd gastrica indotta da antiacidi o H2-
antagonisti e sull’uso di aniibiotici ¥,

La maggior parte delle polmoniti nosocomiali & causata
da gram negativi enterici, da Pseudomonas spp, dai gram
positivi SA e SCN, cntcrococeo nonché da funghi come
la Candida spp (Tab. IV)®

Il trattamento iniziale prevede 'associazione tra una b-
lattamind ¢ un aminoglicoside. 11 Ceftazidime o il Mero-
penem, quest’ultimo per ta sua attivita anche nei confron-
ti dei granmi negativi cefalosporino-resistenti, sono le b-
lattamine maggiormente indicate mentre tra gli aminogli-
cosidi I'Isepamicina, pid attiva nei confronti dei gram
negativi anchc Amikacina-resistenti, ¢ oggi il farmaco di
scelta.

Nelle polmoniti nosocomiali data Ieziologia prevalente-
mente composta da gram negativi ¢ giustificata almeno in
tase iniziale anche la monoterapia con Meropenem o
eventualmente con le nuove cefalosporine di I'V genera-
zione.
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