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Focus 1A Perfusione d'organo e rischio
infettivo nel trapianto: standardizzazione
dei percorsi tra fase pre e post-trapianto

Area 1 — Digitalizzazione e innovazione nei Grandi Ospedali

Razionale: L’evoluzione delle tecniche di perfusione d’organo sta aprendo nuove opportunita nella
valutazione, preservazione e ottimizzazione degli organi destinati al trapianto. Parallelamente, la
gestione delle infezioni nel trapianto di organo solido continua a presentare una significativa
variabilita tra centri, in particolare nei percorsi post-trapianto e nella presa in carico dei pazienti in
mobilita tra regioni diverse. Il focus intende mettere in relazione queste due dimensioni, analizzando
come la fase di perfusione possa diventare uno snodo strategico non solo per la qualita dell’'organo,
ma anche per la valutazione e la gestione del rischio infettivo, in un’ottica di continuita lungo l'intero
percorso del paziente. La discussione si concentrera sui modelli di standardizzazione dei protocolli,
sullintegrazione tra centri trapianto e territorio e sulle leve organizzative e cliniche utili a ridurre la
variabilita e migliorare esiti e sicurezza.

L’obiettivo & identificare approcci condivisi e trasferibili per una gestione piu integrata e coerente del
rischio infettivo, dalla fase pre-trapianto fino al follow-up, in un contesto di crescente complessita
clinica e organizzativa.

Scenario di riferimento

L’evoluzione delle tecniche di preservazione e perfusione degli organi sta modificando
profondamente il percorso trapiantologico, aprendo nuove opportunita sia sul piano clinico sia su
quello organizzativo. La progressiva diffusione delle macchine da perfusione ha infatti consentito di
superare il tradizionale modello di conservazione statica, permettendo una migliore valutazione
dell'organo, una riduzione del danno ischemico-riperfusivo e un ampliamento dell’utilizzo di organi
provenienti da donatori complessi o marginali. In questo contesto, la fase di perfusione assume un
ruolo sempre piu rilevante non solo per la qualita dell’organo, ma anche per la gestione del rischio
infettivo, che rappresenta una delle principali criticita nel paziente trapiantato.

La crescente complessita dei casi trattati, 'aumento della mobilita dei pazienti tra regioni diverse, la
diffusione di microrganismi multiresistenti e la necessita di gestire pazienti fortemente
immunosoppressi rendono evidente la necessita di una maggiore standardizzazione dei percorsi
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tra fase pre e post-trapianto. E emerso come la variabilita organizzativa e clinica tra i diversi centri
possa influenzare significativamente le modalita di screening, prevenzione, monitoraggio e
trattamento delle infezioni, generando differenze negli esiti e nella sicurezza delle cure.

La discussione ha inoltre evidenziato come la disponibilita di nuove tecnologie diagnostiche,
microbiologiche e farmacologiche consenta oggi di affrontare il rischio infettivo in modo piu proattivo
rispetto al passato. La sfida non riguarda soltanto I'introduzione di innovazioni tecnologiche, ma
soprattutto la capacita di integrarle in modelli organizzativi condivisi, in grado di accompagnare |l
paziente lungo l'intero percorso assistenziale e di favorire una collaborazione strutturata tra centri
trapianto, specialisti infettivologi, microbiologi, farmacologi clinici e professionisti del territorio.

Esperienze

Il confronto tra i partecipanti ha evidenziato come la gestione del rischio infettivo nel trapianto stia
diventando sempre piu strettamente connessa all’evoluzione delle tecniche di perfusione d’organo
e alla disponibilita di strumenti avanzati di monitoraggio clinico e microbiologico. Tra le esperienze
condivise, particolare interesse ha suscitato I'attivita di ricerca sviluppata dal Politecnico di Milano
sul liquido di preservazione e di perfusione, considerato non soltanto un elemento tecnico della
conservazione dell’organo, ma una potenziale fonte di informazioni utili per la valutazione del rischio
infettivo e per l'ottimizzazione delle strategie terapeutiche.

| partecipanti hanno evidenziato come i dati oggi disponibili mostrino una discreta frequenza di
positivita microbiologiche nei liquidi di perfusione, a fronte di una bassa incidenza di infezioni
effettivamente correlate. Questo elemento ha aperto una riflessione sulla necessita di comprendere
meglio quali fattori siano realmente associati allo sviluppo di infezioni e quali, invece, rappresentino
semplici contaminazioni prive di significato clinico.

E emersa inoltre la necessita di superare I'analisi di singoli indicatori per sviluppare studi capaci di
valutare in modo integrato tutti gli aspetti del percorso trapiantologico: incidenza delle infezioni,
strategie terapeutiche adottate, impatto delle profilassi antibiotiche e antifungine, comparsa di
resistenze batteriche, outcome clinici e sostenibilitd dei trattamenti. In questa prospettiva, diversi
partecipanti hanno sottolineato I'importanza di costruire protocolli condivisi di Antibiotic Stewardship
che consentano di utilizzare in modo piu appropriato le molecole disponibili, preservando nel tempo
I'efficacia degli antibiotici piu preziosi.

Particolare interesse ha suscitato anche il tema della relazione tra rischio infettivo e risposta
immunitaria del paziente. E stato evidenziato come gli attuali strumenti di monitoraggio
dellimmunosoppressione siano ancora limitati e come sia necessario sviluppare modelli piu accurati
per comprendere il reale equilibrio tra rischio di rigetto e rischio di infezione. In questo ambito, &
stata richiamata I'importanza delle nuove applicazioni della proteomica e della ricerca di biomarcatori
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capaci di misurare il reale stato immunologico del paziente trapiantato, andando oltre il semplice
monitoraggio dei livelli plasmatici dei farmaci immunosoppressori.

La discussione ha inoltre confermato il valore della chirurgia mini-invasiva e robotica, che riduce le
complicanze di ferita, abbrevia la degenza ospedaliera e contribuisce indirettamente a ridurre il
rischio infettivo post-operatorio. Rimane tuttavia aperta la riflessione sullimpatto che queste
innovazioni possano avere in futuro sulla durata e sullintensita delle profilassi antibiotiche
perioperatorie, tema che richiede ulteriori evidenze scientifiche.

La discussione ha inoltre sottolineato il valore dell’approccio multidisciplinare. La collaborazione tra
chirurghi, infettivologi, microbiologi, farmacologi clinici e specialisti coinvolti nel follow-up & stata
indicata come elemento imprescindibile per affrontare la crescente complessita dei percorsi
trapiantologici e garantire continuita assistenziale lungo tutto il percorso di cura.

Azioni proposte

Dalla discussione & emersa con forza la necessita di costruire un modello nazionale piu coordinato
e collaborativo, in grado di ridurre la variabilita tra centri e favorire la produzione di evidenze
scientifiche condivise. La prima priorita individuata riguarda infatti il rafforzamento della
collaborazione tra i centri trapianto, considerata una condizione indispensabile per affrontare
problematiche che, per numerosita limitata dei casi e complessita clinica, non possono essere
efficacemente studiate a livello di singola struttura.

Tra le azioni prioritarie & stata inoltre proposta la realizzazione di una scheda standardizzata di
valutazione del rischio infettivo del donatore, capace di raccogliere in modo uniforme
informazioni microbiologiche, anamnestiche e cliniche rilevanti per tutti i centri. Tale strumento
potrebbe rappresentare il primo passo verso la creazione di un sistema nazionale piu strutturato di
raccolta e condivisione delle informazioni.

By

In parallelo, & stata evidenziata la necessita di sviluppare un centro hub di riferimento per
l'integrazione e la gestione dei dati relativi a donatore e ricevente, capace di mettere in rete
informazioni microbiologiche, farmacologiche e cliniche oggi spesso frammentate. Un’infrastruttura
di questo tipo consentirebbe non solo una migliore gestione dei singoli casi, ma anche la costruzione
di registri e banche dati utili alla ricerca e alla definizione di standard condivisi.

Sul piano diagnostico, particolare attenzione & stata dedicata allo sviluppo della Fast Microbiology
e dei test fenotipici rapidi, indicati da molti partecipanti come uno dei possibili elementi di svolta
nella gestione del rischio infettivo. La possibilita di identificare rapidamente la sensibilita agli
antibiotici consentirebbe infatti di ridurre drasticamente i tempi di risposta, personalizzare
precocemente le terapie e limitare 'impiego empirico di antibiotici ad ampio spettro.
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Un ulteriore ambito strategico riguarda il monitoraggio terapeutico in tempo reale dei farmaci
antimicrobici. L’obiettivo & arrivare a misurare rapidamente le concentrazioni effettive di antibiotici
e antifungini nel paziente, consentendo un aggiustamento dinamico dei dosaggi sulla base delle
condizioni cliniche e farmacocinetiche individuali. Questo approccio favorirebbe una maggiore
efficacia terapeutica e una riduzione del rischio di selezione di nuove resistenze.

Tra le prospettive di ricerca piu innovative & stata inoltre indicata la necessita di approfondire la
correlazione tra rischio infettivo e stato immunitario del ricevente. In particolare, & stata proposta
I'attivazione di studi basati su biomarcatori e analisi proteomiche finalizzati a comprendere il reale
livello di immunosoppressione del paziente e a personalizzare in modo piu accurato sia le terapie
antirigetto sia le strategie di prevenzione delle infezioni. La possibilita di disporre in futuro di indicatori
oggettivi della risposta immunitaria rappresenterebbe un importante cambio di paradigma nella
gestione del paziente trapiantato.

Infine, & stata ribadita la necessita di sviluppare protocolli multicentrici di Antibiotic Stewardship
orientati non solo al trattamento delle infezioni, ma anche alla conservazione dell’efficacia delle
molecole disponibili. L’obiettivo condiviso €& costruire evidenze sufficientemente solide da consentire
un utilizzo piu appropriato degli antibiotici e un progressivo “risparmio” delle molecole piu strategiche,
riducendo il rischio di sviluppo di resistenze e migliorando la sostenibilita complessiva del sistema.

Al termine dell'incontro & stata condivisa la notizia del lancio di due survey distinte, una dedicata al
trapianto di fegato e l'altra al trapianto di rene, coordinate dal Policlinico di Milano e condotte in
sinergia con la Societa Europea di Malattie Infettive. L'intento principale € mappare le pratiche
cliniche attuali relative alla gestione del liquido di preservazione e del liquido di perfusione.

Questa survey pud rappresentare un primo passo concreto per dare continuita al lavoro avviato nel
focus, proponendo la presentazione dei risultati della survey anche in occasione del congresso
nazionale della Societa Italiana Trapianti, come punto di partenza per un nuovo confronto nazionale
finalizzato alla definizione di indirizzi condivisi, alla costruzione di protocolli comuni e all’avvio di
ulteriori progettualita orientate alla standardizzazione e al miglioramento della sicurezza dei percorsi
trapiantologici.

Conclusioni

La gestione del rischio infettivo nel trapianto di organo solido si configura oggi come un ambito
sempre piu complesso e strettamente intrecciato all’evoluzione delle tecniche di perfusione e
preservazione d’organo. La disponibilita di nuove tecnologie ha ampliato le possibilita diagnostiche
e terapeutiche, ma ha reso al contempo evidente la necessita di ridurre la variabilita tra centri e di
costruire percorsi condivisi lungo I'intero continuum pre e post-trapianto.

In questo scenario, la standardizzazione dei processi e la creazione di strumenti comuni di
valutazione — a partire da schede condivise per il rischio infettivo del donatore e da sistemi integrati
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di raccolta dati — rappresentano passaggi essenziali per garantire maggiore sicurezza, continuita
assistenziale e qualita degli esiti. Parallelamente, lo sviluppo di infrastrutture di rete e di modelli hub
per la gestione integrata delle informazioni cliniche e microbiologiche appare fondamentale per
supportare sia la pratica clinica sia la ricerca multicentrica.

Le prospettive piu rilevanti riguardano I'evoluzione verso una gestione sempre piu personalizzata e
dinamica del rischio infettivo, attraverso lintroduzione di strumenti di diagnostica rapida,
monitoraggio terapeutico in tempo reale e biomarcatori in grado di caratterizzare in modo piu preciso
lo stato immunologico del paziente. In questo contesto, I'approccio multidisciplinare e i programmi
strutturati di antibiotic stewardship emergono come elementi chiave per migliorare appropriatezza
terapeutica e sostenibilita del sistema.

In conclusione, il percorso delineato punta a trasformare la gestione del rischio infettivo nel trapianto

da un insieme di pratiche eterogenee a un modello integrato, standardizzato e basato su evidenze,
capace di coniugare innovazione tecnologica, sicurezza clinica e sostenibilita organizzativa.
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Hanno partecipato

Moderatore: Stefano Di Sandro, Direttore, Chirurgia Epatica e dei Trapianti di Fegato e Rene, ASST
Grande Ospedale Metropolitano Niguarda, Milano

Facilitatrice: Maria Chiara Minciaroni

Partecipanti:

Antonello Fazio, Xvivo

Alessandra Fionda, Takeda

Gian Piero Guerrini, Universita di Modena e Reggio Emilia; AOU Modena

Andrea Lombardi, Universita degli Studi di Milano; Fondazione IRCCS Ca’ Granda Ospedale
Maggiore Policlinico, Milano

Gianpaola Monti, ASST Grande Ospedale Metropolitano Niguarda, Milano

Massimo Puoti, Universita degli Studi di Milano-Bicocca; ASST Grande Ospedale Metropolitano
Niguarda, Milano
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