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La tubercolosi (TB) è ancora un 
problema grave nel mondo

Perché:

• mortalità elevata  

• migrazioni

• HIV

• terapie immunosoppressive

• BK può essere multiresistente (MDR)





Dati epidemologici sulla TB pediatrica

• WHO 2013: 

– 9 milioni (range, 8.6–9.4) nuovi casi TB/anno 

– 126 x 100,000  

– 6% nei bambini  540.000. 

• Stima non precisa:

– la diagnosi nei bambini é più difficile

– i casi non sono sempre segnalati

– non sempre I casi pediatrici sono disaggregati



Dati epidemologici sulla TB pediatrica

• Nel 2013 i casi nuovi /ricadute segnalati nei
bambini sono stati 275,000 nei paesi che
riportano i dati disaggregati

• In Europa nel 2013 sono 2.625 i casi di TB  in 
bambini di  < 15 anni, pari al 4% dei casi
notificati.







• Romania, Spagna e Inghilterra segnalano la metà dei casi

• Nel 2013, il numero totale di casi di TB attiva segnalati in Italia 
nei bambini (0–14 anni) é  124, corrispondenti al 4.7% dei casi

europei.
Word Health Organization. 

Seddon, J.A.; Shingadia, D. Epidemiology and disease burden of tuberculosis in children: A global perspective. Infect. Drug Resist. 2014, 7, 153–165. 

European Centre for Disease Control and Prevention. Tuberculosis Surveillance and Monitoring in Europe, 2015.  
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TB: etiologia
• Mycobacterium tuberculosis

• Più raramente  Mycobacterium bovis e 
Mycobacterium africanum

- Bacillo aerobico non sporigeno immobile può 
sopravvivere in condizioni ambientali assai 
sfavorevoli

- L’uomo è l’unico reservoir



Contagiosità

• La maggior parte delle persone che vengono 
in contatto con MT non sviluppa la malattia

• Rischio nei soggetti sani: 5-10% durante la vita

• Il rischio aumenta:
– nelle età estreme

– nei difetti dell’immunità cellulo-mediata (HIV, 
chemioterapia, uso di steroidi) 

– nei pazienti con infezione da HIV il rischio è del 7-
10% anno



Infezione  da 

Mycobacterium
Tuberculosis

Non evidenza 
clinica

INFEZIONE 
LATENTE

Segni e sintomi di 
malattia

MALATTIA 

TUBERCOLARE





Fattori di rischio

• Di solito esogeni

• La possibilità di essere infettati dipende  
dall'ambiente e dalle caratteristiche della persona 
che contagia

• Tuttavia lo sviluppo della malattia dipende  dallo 
stato immunologico dell’ospite

• TB può presentarsi in pazienti in cura per Artrite 
reumatoide, Malattie infiammatorie croniche 
intestinali, altre malattie trattate con Anti TNF



Valutazione dell’infezione latente 

RISCHIO DI INFEZIONE

RISCHIO DI PROGRESSIONE verso la malattia conclamata

BENEFICIO DELLA TERAPIA



Rischio di sviluppare la malattia
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• BAMBINI SOTTO 
I 5 ANNI

• HIV

• Terapia 
immunosoppres
siva

• Rx torace che 
evidenzia 
pregressa TB

• Silicosi



Valutazione TB LATENTE



Test per la TB latente





Influenzano la possibilità di 
contrarre TB

• Il numero di bacilli con cui l’individuo è venuto 
a contatto

• La virulenza del ceppo

• Il contagio avviene per inalazione dei bacilli



• L’infettività della sorgente è cruciale

• Lesione nodulare contiene 100-10.000 bacilli

• La lesione cavitaria 10 milioni-1 bilione 

• Le lesioni cavitarie sono molto infettanti

• Chi ha assunto farmaci anti TB lo è poco



La concentrazione di bacilli dipende 
da

• Ventilazione

• Esposizione agli UV

• Quindi

Prigioni, abitazioni malsane , inadeguata 
ventilazione 



Difetti immunità cellulo mediata

• HIV

• Steroidi

• Chemioterapia

• Neoplasie ematologiche

• Malnutrizione

• Morbillo Varicella Pertosse possono riattivare una 
infezione latente

• Alcuni HLA

• BCG gene



Meccanismi di infezione

• Inalazione di batteri da aerosol di persone 
infette

• Cresce lentamente  e rimane a livello 
intracellulare  inerte per anni

• La patogenicità dipende  dalla capacità di 
sfuggire ai meccanismi di difesa dell’ospite 
come macrofagi e risposte di ipersensibilità 
ritardata



• La goccia è solitamente molto piccola 5 
micron, e contiene 5-10 bacilli

• Di solito sono necessari 5-200 bacilli per 
causare l’infezione

• Le goccioline sono piccole e quindi rimangono 
sospese nell’aria anche a lungo

• L’inalazione di questo aerosol può provocare 
l’infezione



• Dopo l’inalazione  i bacilli vengono depositati nei 
bronchioli o negli alveoli

• I macrofagi alveolari li fagocitano ma non sono in 
grado di distruggerli e i bacilli continuano a 
replicarsi

• I macrofagi migrano nei linfonodi regionali
• Avviene una disseminazione ematogena 

(linfonodi, reni epifisi delle ossa lunghe, corpi 
vertebrali, meningi  adiacenti allo spazio 
subaracnoideo e occasionalmente  le aree apicali 
posteriori dei polmoni)



• Chemiotassi attrae monociti che si trasformano in 
macrofagi ingeriscono i bacilli  e permettono la 
moltiplicazione

• La risposta  cellulomediata impedisce la replicazione 
dei bacilli entro 2-3 settimane

• I CD4 attivano i macrofagi  che vengono lisati dai CD8  
che riescono a uccidere i bacilli con la formazione della 
necrosi caseosa. I Micobatteri non crescono 
nell’ambiente acido extracellulare così la replicazione si 
blocca

• TNF è molto importante in questa risposta
• I T memory producono interferon gamma



Clinica dell’infezione nei pazienti 
pediatrici





Evidenza dell’infezione

• Tuberculin Skin Test (Mantoux)

• Interferon Gamma release Assay (IGRAS)



Intradermoreazione di Mantoux
Tuberculin Skin Test TST

• 0.1 ml di derivato di proteine purificate (PPD)

• Iniettato con siringa da insulina  sulla superfice 
del volare dell’avanbraccio

• Per essere corretto deve fare un ponfo e non 
dovrebbe sanguinare

• Deve essere letto  tra 48 e 72 h

• La reazione viene misurata in mm di 
indurimento, gonfiore palpabile



• Non bisogna misurare l’eritema 

• va misurato perpendicolare all’asse 
dell’avanbraccio







Ci possono essere reazioni di 
Mantoux falsamente positive?

• Infezione da micobatteri non tubercolari

• Vaccinazione con BCG

• Somministrazioni scorrette del test (metodo, 
interpretazione,sostanza usata)



Ci possono essere falsi negativi?

• Anergia cutanea

• Infezione recente  (8 -10 settimane)

• Infezione molto lontana (molti anni o decenni)

• Età inferiore ai 6 mesi

• Recente vaccinazione con virus vivi ( morbillo o 
vaiolo)

• TB travolgente

• Malattie virali in corso (morbillo ,varicella)

• Test eseguito o interpretato male



Controindicata solo in chi ha avuto 
una reazione severa

Reazione boosted : in alcune persone infette  la 
capacità di rispondere si affievolisce con gli anni 
e quindi possono avere reazioni negative. 

Ma il test stimola il sistema immune e se viene 
ripetuto la volta successiva sarà positivo .  

E’ quindi giusto ripeterlo( test in 2 volte) utile in 
chi deve essere testato periodicamente



Si può fare a chi deve fare una 
vaccinazione  con virus vivi?

• SI ma…

• O lo stesso giorno o 4 settimane dopo

• Almeno 4 settimane dall’antivaiolosa



IGRAs
Interferon Gamma Release Assays

• Utilizzano antigeni  (ESAT-6, CFO-10)  

• sono assenti nel M.Bovis

• stimolano una importante risposta immune

• Cellule T + antigene= produzione di Interferon 
Gamma che viene misurato

• Quantiferon

• T SPOT.TB





Meglio TST o IGRAs?



Quale usare?

• sotto i 5 anni 

rischio maggiore di  TB

Ma IGRA meno attendibile meglio Mantoux

• sopra i 5 anni 

= agli adulti





Ma quale è la situazione a Ragusa ? 





Tra i vari timori  c’è la paura di un 
rischio di contagio



TB a Ragusa

• Analisi dei dati dal  1/1/2010  al 31/12/2015

• Totale 111 casi di TB 

• 82 (78,87% ) in  cittadini non italiani 



2010-2015

Tra 0 e 4 
anni 

4
2 Italiani 

2 rumeni



2010-2015

Tra 15 e 19 
anni

12 casi

7 africani

2 rumeni

3 italiani



Nazionalità dei bambini con TBC 
diagnosticati in provincia di Ragusa 

2010-2015

NAZIONALITÀ 0-4 5-9 10-14 15-19

Albania 0 0 0 0

Apolidi 0 0 0 0

Ciad 0 0 0 0

Cina Popolare 0 0 0 0

Eritrea 0 0 0 1

Gambia 0 0 0 2

Ghana 0 0 0 1

India 0 0 0 0

Italiana 2 0 0 3

Marocco 0 0 0 0

Nigeria 0 0 0 0

Pakistan 0 0 0 0

Romania 2 0 0 2

Senegal 0 0 0 0

Somalia 0 0 0 3

Spagna 0 0 0 0

Sudan 0 0 0 0

Tunisia 0 0 0 0

TOTAL 4 0 0 12





 









Quindi 

• Modesto aumento dei casi  con l’aumento 
degli immigrati

• Non  aumento dei casi nella popolazione 
italiana



Domande del questionario
Che percentuale di persone si infetta dopo un contatto a rischio?

1%

5%

12%

50%

Quale dei seguenti fattori può  giustificare una Intradermoreazione di Mantoux o TST falsamente negativa?

Età inferiore ai 6 mesi

Vaccinazione recente  ( anti morbilllo ed anti vaiolosa )

Malattia virale recente ( morbillo , varicella)

Tutte le precedenti

Cosa significa IGRA ?

Interferon  gamma release assey

E’ il nome commerciale del Quantiferon

Immunoglobuline rapid assey

E’ il nome commerciale del T-Spot TB 

Nel bambino sotto i 5 anni è meglio

Fare la Mantoux

Fare subito il Quantiferon

Nessun test è valido perché il bambino non ha reattività

Farli subito entrambe



Grazie per l’attenzione !!


