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Antibioticoresistenza:
quali politiche?

Ad un anno di distanza dal dossier pubblicato da Care sul tema
dell'antibiotico resistenza' si fa il punto sulla situazione italiana e
sulle politiche sanitarie nazionali ed internazionali per fronteggia-
re quello che viene ormai riconosciuta come un’‘emergenza pla-
netaria”. In Italia la SIMIT (Societa Italiana Malattie Tropicali) nel
2015 attribuiva a tale causa tra i 5000 e i 7000 decessi/anno, con
costi correlati nell’'ordine di grandezza dei cento milioni di euro.

Antibioticoresistenza e consumo di antibiotici:
Italia e Europa

Nel 2015 gli enti internazionali ECDC, EFSA ed EMA hanno per la
prima volta esaminato l'associazione tra consumo di antibiotici
e antibioticoresistenza nell'uomo e negli animali destinati allali-
mentazione, utilizzando i dati 2011-2012 di 26 Paesi della comunita
economica europea. Il consumo globale di antibiotici & general-
mente superiore negli animali rispetto all'uomo, eccetto che per
fluorochinolonici e cefalosporine di terza e quarta generazione,
che sono anche di maggiore valenza in clinica. Sia nell'uomo che
negli animali € stata osservata un'associazione positiva tra con-
sumo di antimicrobici e corrispondente tipo di resistenza nei bat-
teri. Per alcune molecole di antimicrobico la correlazione positiva
e stata osservata anche tra consumo negli animali e resistenza
nell'uomo. Nel rapporto I'ltalia si posiziona al primo posto per
consumo globale di antibiotici negli animali e al secondo per con-
sumo umano’.

[ dati italiani disponibili relativi ad antibioticoresistenza e utilizzo
di antibiotici riguardano essenzialmente quelli pubblicati annual-
mente dall'lECDC*%. Solo alcune Regioni italiane ad oggi dispongo-
no di sistemi di monitoraggio dell’antibioticoresistenza e dei con-
sumi di antibiotici, in particolare I'Emilia-Romagna®, la Toscana’
e la Campania®. I dati forniti dai sistemi di sorveglianza di queste
Regioni, messi in comparazione con quelli europei, evidenziano
come in Italia questa emergenza abbia assunto dimensioni preoc-
cupanti rispetto alle altre nazioni europee, soprattutto con rife-
rimento ai patogeni maggiormente causa delle infezioni correlate
all'assistenza e al rischio per la resistenza antibiotica®.
Analogamente anche per i dati di consumo degli antibiotici in
ospedale e in comunita I'ltalia supera la media europea e i Paesi
del Nord Europa. Destano in particolare preoccupazione il consu-
mo in ospedale di carbapenemici e chinolonici e dei fluorchinolo-
nici nel territorio, che trovano immediate correlazioni con i dati
relativi alla resistenza antibiotica.
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Le politiche sanitarie

La rilevanza del problema é talmente ampia da esigere di essere
affrontata in maniera organica a livello mondiale. In quest'ottica
I'OMS nel Global Action Plan® del 2015 ha lanciato la messa in
opera di 5 azioni coordinate a livello nazionale ed internazionale
che comprendono: il monitoraggio del consumo di antibiotici in
ambito ospedaliero e territoriale e I'ottimizzazione del loro utiliz-
z0; la promozione della conoscenza e comprensione del problema
e della ricerca su questi temi; I'attuazione di azioni per prevenire
la diffusione di infezioni; I'invito a aumentare gli investimenti per
la produzione di nuovi farmaci, sistemi diagnostici e vaccini.

Analogamente nel 2009 € stata avviata una collaborazione tra
Europa e USA denominata Transatlantic Taskforce on Antimicro-
bial Resistance (TATFAR), che dal 2015 comprende anche Canada e
Norvegia. L'obiettivo € di intensificare la collaborazione transat-
lantica con una taskforce comune sul tema della resistenza anti-
biotica. In particolare sono state individuate tre aree strategiche
di azione: I'utilizzo appropriato di antibiotici in ambito umano e
animale, la prevenzione delle infezioni da germi multiresistenti
e la spinta allo sviluppo e messa in commercio di nuovi farmaci
antibiotici e di nuovi strumenti diagnostici e il mantenimento di
quelli esistenti nel mercato. Il problema dell’antibioticoresistenza
e infatti esacerbato dalla riduzione di disponibilita di nuove mole-
cole. Attualmente gli investimenti delle case farmaceutiche sulla
ricerca di nuovi target e nuove molecole antibatteriche non sono
sufficienti. Nel 2012 la Food and Drug Administration (FDA) ha lan-
ciato il Generating Antibiotics Incentives Now Act, che ha offerto
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incentivi per le aziende che investono nella ricerca e sviluppo di
antibiotici. Lo sviluppo di nuovi antibiotici richiedera di conse-
guenza la disponibilita di test diagnostici rapidi, in grado di guida-
re l'utilizzo clinico dei nuovi farmaci evitando di trattare pazienti
con farmaci non adatti, ridurre i costi e preservare gli antibiotici
di nuova generazione, rallentando l'insorgenza di resistenza nei
loro confronti. In un recentissimo lavoro pubblicato su European
Observatory on Health Systems and Policies gli autori concludono
che, con riferimento alle metodiche diagnostiche per le infezioni
batteriche, le innovazioni necessarie debbano riguardare, oltre
all'ambito tecnologico, anche le politiche e strategie necessarie
alla loro diffusione e al miglior utilizzo da parte dei clinici".
Nel mese di gennaio 2016 I'industria farmaceutica (85 aziende e
nove associazioni di 18 Paesi), in occasione del World Economic
Forum di Davos, ha presentato la Declaration by the Pharmaceu-
tical, Biotechnology and Diagnostics Industries on Combating An-
timicrobial Resistance, con cui invita i Governi a lavorare d'intesa
con il mondo dell'industria per sviluppare strutture innovative
che consentano modelli di mercato sostenibili per la ricerca e lo
sviluppo di nuovi antibiotici. Vengono sollecitati meccanismi che
assicurino, quando appropriati, che il prezzo degli antibiotici sia
legato ai benefici che apportano, e nuovi modelli di rimborso che
riducano — nel caso degli antibiotici — il legame tra guadagno e
volumi di vendita®.
I primi governi ad attivare strategie organiche per combattere
'antibioticoresistenza sono stati quelli britannico e statunitense.
Nel luglio 2014 il Primo Ministro britannico Cameron ha commis-
sionato, con il supporto del Wellcome Trust (il secondo istituto
nel mondo per la ricerca medica), la Review on Antimicrobial Re-
sistance, un gruppo di revisione indipendente sviluppato in forte
collaborazione con stakeholder internazionali per comprendere
il fenomeno e proporre soluzioni, improntato a una prospettiva
economica e sociale®: la conduzione della review é infatti affidata
a Jim O'Neill, un economista di fama internazionale. L'intenzione
e che la Gran Bretagna sia in prima linea per contrastare |'anti-
bioticoresistenza e sviluppare e introdurre nuove molecole nel
mercato mondiale, tramutando questa emergenza di sanita pub-
blica in un'opportunita di ricerca e sviluppo per un settore chiave
dell’economia britannica'*. Secondo la review, se la resistenza
antimicrobica non sara efficacemente fermata, nel 2050 determi-
nera su base planetaria un eccesso di mortalita pari a 10 milioni
di decessi/anno e un incremento di costi di oltre 100.000 miliardi
di euro.
Nel marzo 2015 I'amministrazione Obama lancia il National Action
Plan for Combating Antibiotic-Resistant Bacteria strutturato su
cinque azioni strategiche:
1. ridurre l'insorgenza e limitare la diffusione dei batteri antibio-
ticoresistenti;
2. rinforzare il sistema integrato di sorveglianza;
3. stimolare lo sviluppo e l'utilizzo di test diagnostici rapidi per
l'identificazione e la caratterizzazione dei batteri resistenti;
4. accelerare la ricerca e lo sviluppo di nuovi antibiotici, di vacci-
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ni, di ulteriori presidi terapeutici;
5. attuare politiche di collaborazione internazionale sui suddetti
temi.

Queste azioni sono articolate in obiettivi e monitorate da indi-

catori nazionali corredate di relativi standard®. Il piano e sup-

portato dallo stanziamento di pit di un miliardo di fondi federali

e viene accompagnato dalla prima edizione della campagna Get

smart about antibiotics coordinata dai CDC'®.

La presa di coscienza del problema in [talia € espressa nei quattro

‘obiettivi centrali' del Piano Nazionale della Prevenzione 2014-

2018, che nel macrobiettivo 2.9 'Ridurre la frequenza di infezioni/

malattie infettive prioritarie’ riconosce il controllo e la preven-

zione dell’antibioticoresistenza e delle infezioni correlate all'assi-

stenza come priorita di sanita pubblica:

® migliorare la qualita della sorveglianza delle infezioni invasive
da enterobatteri produttori di carbapenemasi (CPE);

® monitorare il consumo di antibiotici in ambito ospedaliero e
territoriale;

® promuovere la consapevolezza da parte della comunita nell'u-
so degli antibiotici;

® definire un programma di sorveglianza e controllo delle infe-
zioni correlate all'assistenza.

Si tratta del primo atto programmatico elaborato dal nostro
Ministero della Salute in risposta al problema della antibioti-
coresistenza. La struttura di indicatori a corredo delle azioni di
monitoraggio € ancora piuttosto acerba (qualitativi o, laddove
quantitativi, privi di uno standard di raggiungimento).

L'attuale Ministro della Salute & comunque il primo a rivolgere
un'attenzione concreta a questo problema: nell'ambito del seme-
stre di presidenza italiana della UE, il Ministero ha organizzato la
prima Conferenza internazionale sulla resistenza agli antimicro-
bici; attraverso la Direzione Generale della Sanita Animale e dei
Farmaci Veterinari ha promosso iniziative finalizzate al conteni-
mento dell'uso di antibiotici negli animali destinati al consumo
umano, inclusa una serie di iniziative legislative a livello euro-
peo”. Sempre tramite il Ministero della Salute I'Italia partecipa sia
all'European Surveillance of Antimicrobial Consumption Network
(ESAC-Net), attraverso il quale possono essere fatti confronti nei
consumi per classe ATC a livello comunitario e ospedaliero in 30
Paesi europei, sia alla rete europea di sorveglianza dell'antibioti-
coresistenza EARS-Net'®, con il progetto Ar-Iss" dell'lstituto Su-
periore di Sanita. Purtroppo Ar-ISS, pur se idoneo a descrivere i
trend a livello nazionale, non & utilizzabile per avviare e monito-
rare programmi di intervento a livello regionale e locale, stante il
numero limitato di laboratori partecipanti per ciascuno di questi
sottolivelli.

Il Centro nazionale per la prevenzione e il controllo delle malat-
tie (Ccm), che svolge attivita di coordinamento tra il Ministero
della Salute e le Regioni per le attivita di sorveglianza, prevenzio-
ne e risposta tempestiva alle emergenze, ha quindi finanziato nel
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2014 il progetto Buone pratiche per la sorveglianza e il controllo
dell’antibiotico-resistenza finalizzato proprio a "promuovere |'ar-
monizzazione delle esperienze esistenti di sorveglianza e control-
lo dell’antibioticoresistenza e individuare le buone pratiche tra-
sferibili ad altri contesti"*. Il partner del progetto, che coinvolge
sette Regioni tra cui la Toscana, € la Regione Emilia-Romagna.

Discussione

Le azioni per combattere |'antibioticoresistenza sono ormai state
definite a livello mondiale; occorre quindi che le politiche di go-
verno e le politiche sanitarie diano corso a coerenti programmi e
azioni di controllo.

Nonostante alcune iniziative segnalate, I'ltalia mostra in questo
campo di essere in ritardo: ad oggi mancano infatti sull'argomen-
to atti programmatici Stato-Regioni, e probabilmente anche per
questo diverse Regioni hanno intrapreso iniziative autonome fi-
nalizzate al contrasto dell'antibioticoresistenza. Purtroppo l'ete-
rogeneita nei sistemi di sorveglianza (attiva vs di laboratorio) e
nelle metodologie adottate, limita la confrontabilita dei dati e la
trasferibilita dei risultati osservati a seguito di interventi di mi-
glioramento. Nonostante i programmi di stewardship antibiotica
si siano dimostrati efficaci nel limitare uso eccessivo, sottoutilizzo
e uso improprio degli antibiotici*, essi sono ancora adottati solo
su base volontaria e in maniera disomogenea anche all'interno
delle stesse aziende.

Un recente studio ha messo in correlazione I'antibioticoresisten-
za con la corruzione in sanita, argomentando che, cosi come in
un Paese e facile infrangere le norme anticorruzione, allo stesso
modo € molto probabile che non siano seguite adeguatamente le
regole per il controllo della diffusione di infezioni batteriche in
ambito ospedaliero e non*. L'auspicio & che nella lotta all'anti-
bioticoresistenza si promuovano azioni formative e culturali di
sostanza, piuttosto che I'adempimento prevalentemente formale
sinora osservato nell'ambito dell’anticorruzione, di recente stig-
matizzato da Cantone.
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