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C.difficile: non rappresenta un problema rilevante



il paziente pediatrico è molte cose



con diversa fisiologia a seconda dell’età



ma può essere particolare anche nella patologia “di 

base”

non autosufficienza

malformazioni che 

richiedono 

chirurgia anche 

estesa 



e non dimentichiamo che 

• anche il neonato “sano” è un soggetto “recentemente 

ospedalizzato”

la colonizzazione da ceppi resistenti è stata 

documentata già dopo 1 giorno di vita 

• c’è possibilità di colonizzazione in presenza di PROM, 

durante il travaglio o dopo la nascita (mani!), anche in 

neonati non ricoverati in TIN 

• inoltre abbiamo scarsi dati epidemiologici sui reparti di 

ostetricia…

ma ha anche molte cose in comune con l’adulto

per es: terapia intensiva per varie ragioni

(oltre la TIN)

neoplasie, malattie immunologiche



CPE in pazienti pediatrici italiani

Montagnani et al Pediatr Infect Dis J 2016

7 centri pediatrici italiani, di cui 4 ospedali pediatrici 

gennaio 2011 - marzo 2014



mortalità per infezione da CPE in  pazienti pediatrici 

italiani

Montagnani et al Pediatr Infect Dis J 2016



Carbapenemasi identificate - Istituto Gaslini 2014-2018 

0

25

50

75

100

2014 2015 2016 2017 2018

76

60
47

33 31

8

13

11

17 25

8
20

21

20

38

8 7
21

30

6

VIM KPC OXA-48 NDM

nel 2018 il 37% delle carbapenemasi resistenti ai nuovi farmaci



carbapenemasi in pazienti pediatrici italiani

Montagnani et al Pediatr Infect Dis J 2016

18% non sensibili ai nuovi farmaci (NDM, MBL)



diffusione delle carbapenemasi: variazioni 

geografiche (attenzione alla migrazione sanitaria)

Logan KL, J Infect Dis 2017

Djahmi Biomed Res Int 2014

KPC

NDM OXA-48



spettri di azione degli anti-Gram-negativi disponibili

farmaco ESBL Amp-C carbapenemasi nota

pip-tazo ± ± -

ceftazidime - - -

cefepime - + -

meropenem ++ ++ - (±) alte dosi per MIC ≤32 mg/l

ceftazidime-avibactam ++ ++ KPC no VIM, NDM

ceftolozane-tazo + + -

meropenem-vaborbactam ++ ++ KPC no VIM, NDM

aminoglicosidi 🤞 🤞 🤞

fosfomicina 🤞 🤞 🤞

colistina ☝️ ☝️ ☝️ inattivo su proteus

tigeciclina ☝️ ☝️ ☝️ non attivo su p.aeruginosa

🤞possibile che funzioni

☝️probabile che funzioni

problema

meropenem non registrato per alte dosi (nessuna età)

tigeciclina, ceftazidime-avibactam, ceftolozane-tazobactam

meropenem-vaborbactam nessuno registrato in Europa per 

età pediatrica

e comunque sempre anni dopo la registrazione nell’adulto



il paziente pediatrico è molte cose…



ma nelle infezioni i patogeni sono sempre gli stessi

dove sta quindi la differenza?

nella farmacologia…



cosa fare al momento?



1. prevenzione



2. utilizzo della farmacocinetica 

(fare di necessità virtù - 1)

il laboratorio dell’Istituto testa routinariamente

i livelli di 15 farmaci anti-infettivi (antibatterici/antifungini)

programma specifico per terapie intensive, emato-

oncologia, fibrosi cistica



3. utilizzo fuori indicazione (off label)

(fare di necessità virtù - 2)



Questo farmaco viene usato

secondo un uso registrato per

età, dosaggio e via di somministrazione?

Si

Prosegui secondo le abituali

indicazioni per il consenso alle terapie No = uso off label

Esistono dati scientifici affidabili per questa terapia

(efficacia, sicurezza) ?

Si

Uso routinario off label

giustificabile

✓segui i normali processi di 

consenso alle terapie

✓discuti ulteriori risultati sull’ 

uso off label

✓considera la possibilità di 

ottenere un consenso firmato 

No

Uso off label in genere NON giustificato;

può però essere appropriato per:

Uso all’interno di una ricerca formalizzata:

✓approvata dal comitato etico e

✓consenso scritto

oppure

Uso eccezionale in un paziente se:

✓presenza di una grave malattia o condizione di base, e

✓c’è una qualche evidenza a supporto della possibile efficacia, e

✓il beneficio potenziale supera i rischi potenziali, e

✓l’uso è stato approvato da un “Comitato buon uso del farmaco” o 

Comitato etico, e

✓è stato firmato un  consenso



terapie off-label: l’approccio del Gaslini

• dal 2009 (?) presente un comitato specifico

• dal 2019 “complicato” dalle normative regionali

• che però ci hanno anche costretto a svegliarci

• legge 648

• comitato di etica? (prima approvazione di 

protocolli 2015)

ma è necessario che il sistema “si evolva” 

chi prende le decisioni “politiche”deve comprendere che in 

pediatria non esistono solo farmaci, ma anche pazienti off-label 

(pensate a un neonato di 0,5 kg!)

e deve aiutare a curare “il nostro futuro” in modo corretto 

(anche eticamente) e non pensare prevalentemente a  

risparmiare sui costi…



–Giovanni Mela

“Inserisci qui una citazione”.

sono disponibile a discuterne pacatamente e 

in modo costruttivo con chiunque


