3. novembre
TRIVERITY. Un dispositivo basato sull'intelligenza artificiale per la diagnosi e la
prognosi di infezioni acute e sepsi

Quando ti ammali tutto comincia da un singolo batterio. Un intruso, solitario e virulento. Molto presto
I'intruso si replica... diventano due. Poi quei due diventano quattro.

E quei quattro diventano otto.

E poi, prima che il corpo se ne accorga, sei gia sotto assedio.

E un’invasione. La domanda per un medico é:

una volta che gli invasori sono atterrati, una volta che hanno occupato il tuo corpo,

come diavolo ti libererai di loro?

Meredith Grey

La sepsi, una condizione spesso a rapida progressione e potenzialmente fatale, & definita come
una disfunzione d'organo acuta potenzialmente letale causata da una risposta disregolata
dell'ospite a un'infezione La sepsi richiede la somministrazione rapida di antimicrobici e
fluidi perché il rischio di morte per sepsi continua a essere elevato .

‘ La sepsi & spesso subdola e difficile da rilevare e la
diagnosi viene spesso mancata, con conseguenze potenzialmente fatali. A causa della difficolta
diagnostica e dell'imperativo di un trattamento precoce, molti pazienti con sospetta sepsi che
hanno diagnosi alternative vengono trattati eccessivamente con antibiotici e ospedalizzazione, il
che e costoso, potenzialmente dannoso e contribuisce alla resistenza agli antibiotici.

La necessita di determinare se un paziente con sospetta sepsi debba essere trattato con terapia
anti-infettiva (ad esempio, antimicrobici e/o controllo chirurgico della fonte) o meno, e se debba
essere ricoverato o meno, sottolinea la necessita di valutare un paziente con sospetta infezione
lungo due "assi": presenza e gravita dell'infezione

Prescott HC et al. Improving Sepsis Treatment by Embracing Diagnostic Uncertainty. Ann Am Thorac Soc. 2019
Apr;16(4):426-429.

Attualmente non esistono test utilizzati nella pratica clinica
che determinino in modo rapido e affidabile la presenza e la gravita dell'infezione

| biomarcatori proteici, come la proteina C-reattiva (PCR) e la procalcitonina, o i test di
rilevamento diretto del patogeno possono aiutare nella diagnosi dell'infezione, ma spesso non
hanno l'accuratezza e/o la velocita necessarie per consentire l'identificazione della presenza
dell'infezione o per distinguere I'eziologia batterica da quella virale, il che & importante per il

processo decisionale antibiotico al momento della presentazione

Ohnuma T et al. Association of Appropriate Empirical Antimicrobial Therapy With In-Hospital Mortality in Patients
With Bloodstream Infections in the US. JAMA Netw Open. 2023 Jan 3;6(1):e2249353.



ST e e, | ey | pazienti con sospetta infezione (ad esempio,
dolore addominale) potrebbero in realta avere una causa non infettiva della malattia
(pancreatite); pertanto, un test per la "sepsi" dovrebbe anche essere in grado di diagnosticare se
un paziente e infetto o meno.

Sebbene il ricovero precoce in terapia intensiva (UTI) sia fondamentale per i vantaggi di

sopravvivenza del paziente

Simchen E et al. Survival of critically ill patients hospitalized in and out of intensive care. Crit Care Med. 2007
Feb;35(2):449-57.

i biomarcatori (ad esempio, test del lattato e della morfologia cellulare) e i punteggi clinici (ad
esempio, valutazione sequenziale dell'insufficienza d'organo (SOFA) e SOFA rapido (qSOFA)) per la
stima del rischio possono richiedere molto tempo per essere raccolti e avere una precisione
limitata nel predire la probabilita di scompenso in popolazioni piu ampie

Sundrani S et al. Jin BT, Abad ZSH, Rajpurkar P, Kim D. Predicting patient decompensation from continuous
physiologic monitoring in the emergency department. NPJ Digit Med. 2023 Apr 4;6(1):60.

Un team di 27 ricercatori coordinati Oliver Liesenfeld della Clinical Affairs, Inflammatix, Inc.,
Sunnyvale

W INnflammatix

nel report

Liesenfeld O et al.
Clinical validation of an Al-based blood testing device
for diagnosis and prognosis of acute infection and sepsis.
Nat Med. 2025 Sep 30.

Ha validato clinicamente TriVerity un nuovo metodo di diagnostica molecolare per infezioni
acute e sepsi che funziona "leggendo" il sistema immunitario.
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e che utilizza I'amplificazione isotermica di 29 mRNA e algoritmi di apprendimento automatico
sullo strumento Myrna per determinare la probabilita di infezione batterica, infezione virale e
necessita di interventi di terapia intensiva entro 7 giorni.

TriVerity & un test rapido per il sangue che fornisce tre risultati chiave per aiutare i medici a
prendere decisioni cliniche piu rapide nei pazienti con sospette infezioni acute o sepsi ed ha
ricevuto l'autorizzazione dalla FDA

Per convalidare TriVerity, lo studio SEPSIS-SHIELD ha arruolato 1.222 pazienti con stato di
infezione clinicamente accertato e necessita di interventi di terapia intensiva entro 7 giorni come
endpoint.

| punteggi batterici e virali di TriVerity hanno mostrato un'accuratezza maggiore rispetto alla
proteina C-reattiva, alla procalcitonina o alla conta leucocitaria per la diagnosi di infezione
batterica con area sotto la caratteristica operativa del ricevitore (AUROC) di 0,83 e infezione
virale (AUROC =0,91).

Il punteggio di gravita TriVerity ha avuto un AUROC di 0,78 per predire la gravita della malattia e
ha consentito la riclassificazione del rischio per interventi di terapia intensiva rispetto alla sola
valutazione clinica (Quick Sequential Organ Failure Assessment).

Ciascuno dei tre punteggi ha avuto una specificita di inclusione >92% e una sensibilita di esclusione
>95%.

Il confronto tra la somministrazione di antibiotici alla presentazione e la valutazione post-follow-
up harilevato che TriVerity potrebbe potenzialmente ridurre i falsi positivi e i falsi negativi per uso
inappropriato di antibiotici del 60-70%.

Sono tuttavia necessari ulteriori test clinici in un contesto interventistico per dimostrare
I'applicabilita e il beneficio clinico di TriVerity.



BAEDEKERisponde

In relazione al report del 1 novembre: Era una notte buia e tempestosa un lettore amico di
Baedeker mi ha inviato una mail chiedendomi il significato pratico della frase :ll flusso del CSF e
I'emodinamica sono accoppiati alla funzione attentiva durante lo stato di veglia, con pulsazioni
del CSF che seguono il deficit attentivo.Provo a sintetizzare con altre parole:

Il sonno e fondamentale per la nostra salute, anche perché permette al cervello di purificarsi.
Quando dormiamo, il liquido cerebrospinale scorre ripetutamente attraverso I'organo, eliminando
le scorie accumulate durante il giorno. Immagina di accendere la lavastoviglie prima di andare a
letto: al mattino ti svegli con i piatti puliti. Lo stesso vale per il cervello.

Ma se, come me, non dormite abbastanza, questo processo probabilmente si interrompe,
lasciando qualche residuo. Lo studio Attentional failures after sleep deprivation are locked to
joint neurovascular, pupil and cerebrospinal fluid flow dynamics ha scoperto che il cervello
compensa espellendo il liquido cerebrospinale in brevi intervalli di 2 secondi durante il giorno. Le
scansioni cerebrali hanno mostrato che quando cid accade, le persone perdono la concentrazione
e la riacquistano circa un secondo dopo, quando il cervello riassorbe il liquido.
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