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Gruppo infezioni 

Ogni mese ci riuniamo per risolvere questioni legate alla modalità di compilazione ed alla 

struttura dei dati (che riguardano le infezioni!)

Il fine è quello di una migliore gestione dei pazienti, del tempo del compilatore

...ma anche di ottenere input utili ai fini di ricerca scientifica..



Approccio di ricerca per persone pazienti...
a step!

Studi epidemiologici con focus 
microbiologico





Data from 299,280 ( ) patients admitted to the 
involved Italian ICUs between 2013 and 2022



Approccio di ricerca per persone pazienti...
a steps!

Studi epidemiologici con focus 
microbiologico

Studi epidemiologici + descrizione delle 
caratteristiche cliniche dei pazienti 



Objectives:
- Primary: incidence of ICU-HAIs in patients who underwent SOT during hospitalization and 

who were admitted to the included ICU from 2018 to 2024.

- Secondary
o Incidence of MDRO-ICU-HAIs
o Outcomes of SOTR with ICU-HAIs and MDR-ICU-HAIs

Cosa volevamo studiare?



• 2,210  SOTR from 31 ICUs
o Liver (1717, 77.7%), kidney (291, 13.2%), lung (204, 9.2%) and heart (58, 2.6%)

• 154 (6.97%) developed 193 ICU-acquired infections
o Median 6 days (IQR 4, 14)
o VAP (74, 38.3%), BSI (56, 29%), IAI (46, 23.8%) and UTI (17, 8.8%)
o MDRO 34/87 (39%) 

25.9% 10.8%6.6%



• SOTR with ICU-acquired infections had higher 
intra-ICU mortality (22.4% vs 2.4%; p<0.001), 
intra-hospital mortality (7% vs 1.7%, p<0.001) and 
longer ICU LOS (24 vs 4 days; p<0.001) 

• Albeit not significant, MDRO infections had 
higher mortality (23.5% vs 17%), intra-ICU LOS 
(33.5 days vs 23) and intra-hospital LOS (76 days 
vs 52 days). 

Outcomes







Objectives:
- Primary: incidence of ICU-acquired candidemia from 2020 to 2024.

- Secondary
o ICU-acquired candidemia vs. bacterial BSI
o Trend of susceptibility patterns of Candida spp. 
o ICU-acquired fluconazole-resistant vs. fluconazole-susceptible candidemia
o CR vs. non-CR ICU-acquired candidemia

Cosa volevamo studiare?

Epidemiology, Resistance Patterns, and Outcomes of Candidemia 
acquired in Italian Intensive Care Units: Insights from the GIVITI 
Network (2020-2024)

in writing



• 95,662  patients “at-risk” of ICU-acquired candidemia, 373 (3.9 per 1,000 at
risk-ICU admissions)
o 1,559 patients experienced at least one episode of candidemia, either at

ICU admission or diagnosed during their ICU stay, corresponding to a 
cumulative incidence of 8.7 per 1,000 ICU-admissions

o Yearly cumulative incidence highest in 2021 (0.6%), and ranged between
0.2% and 0.4% in the remaining years

• Candidemia vs bacterial BSI
o Fragile: immunosuppression, cardiological conditions, and diabetes
o Severity at admission: SOFA and SAPSII scores
o Prevalences of other infections (respiratory, CNS, IAI, skin and soft 

tissues)
o Empirical antibiotic therapy at admission
o Hemodialysis and parenteral nutrition at admission
o Prolonged ICU LOS (32 days vs 24), intra-hospital LOS (44 days  vs 36)
o Intra-ICU mortality (41.3% vs 28.7%); in-hospital mortality (50.3% vs 

34.1%)

Results



Fluconazole-resistance in non-
albicans strains
• C. glabrata (9/22, 40.9%)
• C. parapsilosis (44/82, 

53.7%)
• C. tropicalis (6/8, 75.0%).

C. albicans susceptible 
to fluconazole in over 
90% of cases (81/89, 
91.0%)



• Fluconazole-resistant vs susceptible
candidemia
o 65/208, 31.2% fluconazole-resistant
o No differences in baseline characteristics
o Longer Intra-ICU LOS (36 days vs 31, 

p=0.014) and  intra-hospital LOS (47.5 days 
vs. 41.5 p=0.146)

o No differences in mortality

• CR vs non-CR candidemia
o 176/373, 47.2% CR events
o Most frequent source of ICU-acquired

candidemia in the years 2021 and 2022
o Medical wards and the emergency

department, receiving antibacterial agents for 
a pre-existing infection

o Higher Intra-ICU LOS (34 days vs 30.0), no 
difference in intra-hospital

o Higher intra-ICU mortality (46.7% vs. 35.2%, 
p-value = 0.025) and intra-hospital mortality
(57.0% vs 42.9%, p-value = 0.007) 



Approccio di ricerca per persone pazienti...
a step!

Studi epidemiologici con focus 
microbiologico

Studi epidemiologici + descrizione delle 
caratteristiche cliniche dei pazienti 

Studi epidemiologici + descrizione delle 
caratteristiche cliniche dei pazienti + modelli statistici





Cosa volevamo studiare?

The primary objective was to estimate VAP incidence across Italian ICUs.

Secondary objectives included describing microbiological characteristics

and their evolution in an MDRO-prevalent setting...

and identifying factors associated with intra-ICU mortality

in patients with VAP.



The VAP incidence rate was 10.5 (10.3—10.7) cases per 
1,000 ventilator days. 

Median exposure to IMV was 7 days (Q1—Q3: 4.0—
12.0) before VAP

More than two-thirds of episodes (8,149, 68.0%) were
classified as late-onset VAP. 

The sharpest increase in the number of VAP diagnoses
was observed between days 3 and 4 of IMV



MDRO?



Modello logistico

Forest plot - expected ICU mortality at VAP

Note del presentatore
Note di presentazione
The logistic regression showed that older age, chronic liver and kidney diseases, multidrug-resistant organisms, and Acinetobacter spp. aetiology and duration of ICU stay before VAP were significantly associated with higher mortality.
�




• v





BSI
Bloodstream Infection

Popolazione
Tutti i pazienti con ammissione in TI tra 2014 e 2024

Evento
Pazienti con BSI ICU-acquired con isolamenti solo da 
microrganismi selezionati insorte nei primi 30 giorni dall’ingresso
in TI

Obiettivo
Caratteristiche cliniche dei pazienti infetti e descrizione degli outcomes 
(mortalità e durata della degenza)

Identificazione dei fattori di rischio per l’insorgenza di BSI











Difficoltà - Limiti

Finestra temporale: 2014-2024 
Cambi di crf, non compatibilità 
dei dati negli anni

Prosafe è ottimizzato per raccogliere
informazioni statiche e per monitorare
l’outcome finale (la mortalità), ma non per 
seguire l’evoluzione giorno per giorno degli
eventi intermedi, come le complicanze infettive

(problemi con sequenza degli eventi ​ e la relazione
temporale fra esposizioni e complicanze)

Batteriemie secondarie
Info ereditate dall'infezione primaria 
(data di insorgenza, micro, ...)

Note del presentatore
Note di presentazione
questo studio è stato un punto di riflessione per rivedere la raccolta del dato sulle batt 2

Quando si dice che “Prosafe è pensato per la mortalità”, non significa tanto che manchino le variabili predittive di altre complicanze, quanto piuttosto che il database non è organizzato come una serie temporale. In altre parole, è ottimizzato per raccogliere informazioni statiche e per monitorare l’outcome finale (la mortalità), ma non per seguire l’evoluzione giorno per giorno degli eventi intermedi, come le complicanze infettive. L’assenza di queste serie temporali comporta inevitabilmente alcune limitazioni: 
non possiamo ricostruire con precisione la sequenza degli eventi
non possiamo valutare la relazione temporale fra esposizioni e complicanze




"Ogni giorno so che ho un paziente vivo senza BSI, voglio sapere qual è il suo
rischio di sviluppare un'infezione, per poterlo trattare."

Modello di sopravvivenza: Cox model (cause-specific hazard)

Outcome BSI ICU-acquired (1)
L’evento (BSI) è stato considerato solo se insorto entro

30 giorni dall’inizio dell’osservazione

SCELTA DEL 
MODELLO

Note del presentatore
Note di presentazione
Risulta più coerente e metodologicamente solido adottare un modello di sopravvivenza, che tiene conto della tempistica degli eventi e consente una gestione più appropriata dei dati censurati.

Stima il tasso istantaneo di sviluppare una BSI in quel momento. È utile per comprendere i fattori di rischio e supportare decisioni cliniche individuali, giorno per giorno.

Il cut-off di 30 giorni è stato definito al fine di ridurre il rumore e migliorare la precisione del modello, evitando di considerare eventi meno plausibilmente associati alle condizioni iniziali del paziente o all'esposizione precoce ai fattori di rischio.



Il dataset è strutturato in modo tempo-dipendente (una riga per ciascun giorno di 
degenza di ogni paziente)
Per ogni giorno di degenza vengono riportate la presenza (1) o l'assenza (0) delle 
procedure cliniche selezionate. Sono poi riportate le variabili non tempo-dipendenti.

I pazienti vengono osservati a partire dal giorno 2 della degenza (at risk)

Le procedure (CVC, PICC, emodialisi, ECMO, ...) sono state inserite 
nel modello con un lag di 1 giorno

Interazioni con il tempo

Note del presentatore
Note di presentazione
Questo approccio riflette la logica secondo cui dobbiamo prevedere oggi ciò che potrà accadere, conoscendo le informazioni di ieri. In questo modo si rispetta la sequenzialità temporale degli eventi clinici, assumendo che gli avvenimenti in una certa giornata dipendano causalmente da quanto osservato nei giorni precedenti.� In particolare, per le variabili che descrivono l’utilizzo di presìdi potenzialmente associati allo sviluppo di BSI, ci interessa considerare solo quelli che potrebbero causare un’infezione, e non quelli che potrebbero essere stati attivati in risposta a un’infezione già in corso.




Forest plot – Risk factors for ICU-acquired BSI (Cox Model)

Note del presentatore
Note di presentazione
Modello descrittivo del rischio



Stanno per arrivare bellissimi dati su 
infezioni intra addominali e aspergillosi 
invasiva in ICU!



Approccio di ricerca per persone pazienti...
a step!

Studi epidemiologici con focus 
microbiologico

Studi epidemiologici + descrizione delle 
caratteristiche cliniche dei pazienti 

Studi epidemiologici + descrizione delle 
caratteristiche cliniche dei pazienti + modelli statistici

ROBE FIGHE PIU' COMPLESSE: TARGET TRIALS 
EMULATION?

Impariamo ad usare Margherita 3?



• Qui slide con foto di ema che 
si iscrive a margherita 3 (e 
parla ema del fatto che ci 
stiamo avvicinando a 
margherita 3

due parole in croce su 
serendiptous, manco 
esattamente cos'è ma solo 
h  i t  fi







Candida diagnostic score





Se volete contattarci per studiare qualche bella 
infezione insieme in ICU, ora, purtroppo per voi, 

sapete dove trovarci!

marta.colaneri@unimi.it

palomba.emanuele@asst-fbf-sacco.it

martina.offer@unimi.it

…o nel bosco dell’Ospedale Luigi Sacco di Milano

mailto:Marta.colaneri@unimi.it
mailto:palomba.emanuele@asst-fbf-sacco.it
mailto:martina.offer@unimi.it
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