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CAUSE DI MORTE NEL MONDO

All other
causes of death

Neoplastic
diseases

7.1 million
Injuries
5.2 million
Asthma and
chronic obstructive pulmonary disease
3.0 milllion

Respiratory Infections
Diarrheal Diseases
HIV/AIDS
Tuberculosis
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Meningitis
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Other Infectious
Diseases
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Figure 1. Leading Causes of Global Deaths from Infectious Diseases.

Of an estimated 58.8 million annual deaths worldwide, approximately
15.0 million (25.5%) are believed to be caused by infectious diseases.
Cause-specific mortality estimates are provided by the World Health
Organization.**** The data do not include deaths from secondary infec-
tious causes, such as rheumatic fever and rheumatic heart disease, liver
cancer and cirrhosis, or other chronic diseases.

Fauci A, NEJM 2012 Nature 430, 242-249(8 July 2004)



MALATTIE INFETTIVE

ERADICATE:

IN VIA DI ERADICAZIONE.:

RIEMERGENTT:

NUOVE EMERGENTT:

VAIOLO (ultimo caso di vaiolo 1977)

POLIOMIELITE (I'Europa e "polio
free” dal 2002)

INFEZIONI DA OPPORTUNISTI
INFEZIONI OSPEDALIE
TUBERCOLOSI

AIDS




INFEZIONI EMERGENTI/RI-EMERGENTT:

"Infezioni nuove, ri-emergenti o resistenti ai farmaci, la cui incidenza negli uomini & aumentata
negli ultimi due decenni, o la cui incidenza rischia di aumentare nel prossimo futuro”

(Emerging Infections.: Microbial Threats to Health in the United States. Institute of Medicine, 1992)

INFEZIONI EMERGENTI: malattie infettive la cui
incidenza ¢ aumentata nel corso degli ultimi 30 anni.
Alcune sono malattie che non sono mai state viste prima,
altre sono state documentate in precedenza, ma senza
una eziologia nota. Piu di 30 nuove malattie sono state
identificate negli ultimi 30 anni

INFEZIONI RI-EMERGENTTI: malattie infettive Ia
cui incidenza, nell'uomo, & aumentata nel corso degli
ultimi 20 anni o minaccia di aumentare nel prossimo
futuro. Alcune malattie stanno riemergendo dopo essere
stato inattive per pit di cento anni. Molte di queste
malattie sono state controllate con gli antibiotici. In
alcuni casi la malattia riemergere perché resistente agli
antibiotici.

Lassa fever Arenaviridae

Ebola hemorrhagic fever Filoviridae

Legionnaires’ disease

syndrome

\ Y At g ' au 2 —
| MITESRITUS AgTas

Legionella pneu-

mophila
Lyme disease Borrelia burgdor-
feri
AIDS HIV
Cholera Vibrio cholera 0139
Hantavirus pulmonary  Bunyaviridae

1969

1977

1977

1982

1983

1992

1993

Urbanization and consequent increased
rodent population; increased nosocomial
transmission

Unknown reservoir; nosocomial transmis-
sion

Cooling and plumbing systems

Environments that favor tick and deer
populations

Global travel, intravenous drug abuse,
multiple sexual partners

New strain of bacteria with increased
virulence

Encroachment into rodent territories

Table 8.1 Microbiology: A Clinical Approach (© Garland Science)




Patterns of prescribing of antimicrobials for systemic use (J01 class) in the selected sample
of European nursing homes according to country in DDDs/1000 residents/day in November
20009.
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McClean P et al. J. Antimicrob. Chemother. 2011;66:1609-
1616

® The Author 2011. Published by Oxford University Press on behalf of the British Society for Journal of
Antimicrobial Chemotherapy. All rights reserved. For Permissions, please e-mail: Antimicrobial Chemothera Py
imirmale narmiccinne/Maiin Com




NEWLY EMERGING, RE-EMERGING,AND DELIBERATELY EMERGING DISEASE.

West Nile virus Ebola hemorrhagic fever Diphtheria
- Cryptosporidiosis 0 nt tari Rift Va'lrl;yph f:'v:vmr
Cyclosporiasis \ y " » : SARS
E. coll O157:H7 &£ > - OO ‘ £ oolt
’ O el g J > O157:H7
Human 0 RGP D7 /e H5N1

monkeypox OO TR\ disc | AT - s influenza
N 7Y \ . A . .

Adenovirus1a\ .~/ /] / Y o0 £ N/ XN Nipah
7 | o NN virus

Anthrax

bioterrorism N Hendra

virus

ks A "\ Enterovirus 74

pulmonary
Chikungunya fever
Human monkeypox
De ellow
ngue Yellowfever /. lera  Marburg  MDR/XDR tuberculosis  Plague

Human African trypanosomiasis hemorrhagic fever

O Newly emerging  © Re-emerging/resurging @ “Deliberately emerging”
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MALATTIE INFETTIVE EMERGENTI OPPURE RI-EMERGENTI: WHY ?

#VARTIAZIONI DELL'ECO-SISTEMA NUOVE AREE
ENDEMICHE (es. m.Lyme)

#MAGGIORI CONTATTI CON ALCUNI ANIMALTI (es.
salmonellosi, toxoplasmosi, ebola, etc)

#VARIAZIONI DEMOGRAFICHE (es. anziani 'fragili') E
DELLE ABITUDINI DI VITA/SESSUALT (es HIV)

#AUMENTO DELLA POVERTA /DISEGUAGLIANZE
SOCIALI/CARESTIE/GUERRE (es.TBC)

#DIFFUSIONE DEI VIAGGT AERET (es.SARS)

#AUMENTO DELL'ANTIBIOTICO-RESISTENZA

Nature 406, 762-767(17 August 2000)



INFEZIONI EMERGENTTI E RI-EMRGENTT:
LA COSTANTE LOTTA DEI MICROORGANISMI PER LA SOPRAVVIVENZA

&
PHYSICAL
ENVIRONMENTAL Climate change Mega-cities
FACTORS
_ Mirat Vector
Pollution Igration proliferation
Microbe Exploitation

Population
Growth

Antibiotics

fLD

production

ANIMALS : VECTORS
-
SOCIAL, DLOGICAL FACTORS ‘\N -
POLITICAL AND -~ -

ECONOMIC FACTORS . .
Intensive farming

Vector
resistance

Transmission



Emerging and Reemerging infections -
70% vector-borne or zoonotic
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VIOLAZIONI DELLE BARRIERE DELLE SPECIE ANIMALT:
INFEZIONI UMANE EMERGENTTI DAL 1976

MALATTIE EMERGENTI
(anni 1940-2004, n=335)
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Bl Zoonotic: unspecified
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1940 1950 1960 1970 1980 1990 2000

- significativo
incremento negli anni

- Zzoonosi originate da
animali selvatici:
71,8%

Jones et al. (2008). Nature, 451:990-
993



VIOLAZIONI DELLE BARRIERE DELLE SPECIE ANIMALT:
INFEZIONI UMANE EMERGENTTI DAL 1976

PG N, & Infection Animal linked  Year infection
: - W - to transmission  first reported
v Ebola virus Bats 1976
* adi Primates 1981
E. coli 0157:H7 Cattle 1982
Borrelia burgdorferi Rodents 1982
HIV-2 Primate 1986
Hendra virus Bats 1994
BSENCJD Cattle 1996
Australian lyssavirus Bats 1996
H5N1 influenza A Chickens 1997
Nipah virus Bats 1999
SARS coronavirus  Palm civets 2003

Influenza (HIN1() Swine 2009



Spillover host
(severe infection and
high mortality)

oronavirus

Nature Reviews | Immunology

IL GRADO DI GRAVITA
DELLE MALATTIE
INFETTIVE EMERGENTI E
INFLUENZATO
DALLA INTERAZIONE
OSPITE-PATOGENO



DIVERSTITA DELLA RISPOSTA IMMUNITARIA

Viral infection Immune response

Asymptomatic infection
(heart and/or muscle)

Low cytokine levels and
high viral recognition

Mild to severe infection Some increased cytokine
(lung and/or brain) production

influenza
virus

High levels of cytokines,
L Severe infection chemokines and acute
(systemic spread) phase proteins (cytokine
storm)

Nature Reviews | Immunology



Immune Response Type

Type 1 Response

Type 1 Response
Anti-Viral State

Type 2 Response

Regulatory Response

Type 17 Response

Cell types & Effector Molecules

® @ _ Type 1 cytokines

Q o (IFNy, TNFa)

Thi cell

FNA _— E

-'6’::

CD8 T cell

o
IFNa/f

L Type 2 cytokines
(IL-4, IL-5, IL-13)

Th2 Cell

o Regulatory
cytokines
(IL-10, TGFB)

Type 17 cytokines
(IL-17A, IL-22)

Th17 Cell

Multibiome Members

r-proteobacteria \
Pathogenic bacteria

Systemic commensal bacteria

3

Virus

4

Helminth

Clostridia
8. fragilis

SFB

®

Fungi

MICROBES and
HUMAN IMMUNE
RESPONSE

HA. Filyk LC Osbome / EBioMedicine 13 (2016 ) 46-54



p— MICROBES |  HUMANS

Number on earth 5x 1031 6 x 10°
Mass. metric tons 5 x 1016 3 x 108
(biomass)
Generation time 30 min 30 years
(genetic plasticity)
Time on earth, 3.5 x 10° 4 x 10° ~ 103
years

Schaechter M, ASM 200¢
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Table 2. Naturally occurring genetic mutations contributing to disease outbreaks reported within PHI-base.

Pathogen

Natural hypervirulen
mutation

Streptococcus pyogenes
Group A

Staphylococcus aureus

Clostridium difficile
Shigella flexneri

Entero-hemorrhagic,
aggregative, pathogenic,
invasive and toxigenic
E. coli

Cochliobolus
heterostrophus
Pyrenophora
tritici-repentis

Function

Effect of mutation on
virulence traits

CsrRS(CovRS)
FasBCAX

Rgg(ROpPB)

Psm-mec
Rot

TcdC
CadAB

CadAB

PKS1/PKS2

ToxA

Quorum sensing
Quorum sensing

Negative regulator
of virulence genes
Quorum sensing
Negative regulator
of toxins

Negative regulator
of toxins

Lysine decarboxylase

Lysine decarboxylase

Toxin

Toxin

Increased streptolysin O
production

Increased streptokinase
and GRAB

Increased streptolysin O

Increased PSM«
Increased toxins

Increased toxins

Increased enterotoxin
activity

Increased enterotoxin
activity, increased cell
adhesion

Gain of host-selective
toxin; altered host range
Gain of host-selective
toxin; altered host range

FEMS Microbiology Reviews, 2016, Vol. 40, No. 1




(A)

112 negative regulators of pathogen

aeanisa) S0K2I03

hypervi r'uégnce

(B)

Xanthomonas oryzae pv. oryzae
Pectobacterium wasabiae
Leptosphaeria maculans

Globodera pallida

Fusarium solani

Erwinla carotovora subsp. carotovora
Altern aria longipes
Alternaria brassicicola
Cochliobolus heterostrophus
Fusarium graminearum
Botrytis cinerea

Fusarium oxysporum
Magnaporthe oryzae

Ustilago maydis

Xylella fastidiosa

Epichloe festucae

Plant host

/

Pathogen \
B Gram negative bacteria \
B Gram positive bacteria

. Ascomycete fungus

B Basidiomycete fungus

© Protozoa

~ Nematode

Vibrio vulnificus
Serratia marcescens
Listeriamonocytogenes
Leishm ania mexicana
Leishmania major
Escherichia coll
Brucella melitensis
Arthrobotrys oligospora
Streptococcus pyogenes
Staphylococcus aureus
Shigella flexneri
Saccharomyces cerevislae
Enterococcus faecalis
Citrobacter rodentium
Candida glabrata
Candida albicans
Salmonella enterica serovar typhimurium
Pseudomonas aeruginosa
Aspergillus fumigatus
Cryptococcus neoformans
Mycobacterium tuberculosis

Animal host

2 4 6 8 10 12 14 16 18 20
Number of hypervirulent gene mutations

>,

humero di
mutazioni
genetiche
ipervirulente
degli agenti
patogeni che
attaccano animali
(hn=67)e
vegetali (n = 45)

FEMS Microbiology Reviews, 2016, Vol. 40, No. 1



(A)

Initial infection

Persistent infection

Acute infection

Establishment of Mycobacterium tuberculosis (Mt)
infection in mammals

phagosome Mt lysosome

Innate immunity

Ingested by, and
replicate within,
macrophage
nucleus
tissue
cell

Adaptive immunity
Granuloma formation
T-cell recruitment
Restricted bacterial
growth

T-cell o\ fibroblast and fibrous sheath

Immune suppression
Rapid growth and
dissemination

B)

M. tuberculosis cell envelope mycolic acid level influence
host immune response

surface protein lipoarabinomannan

T

mycolicacid

T— arabinogalactan

d e

© o 90 1 ) 9t — peptidoglycan
s T Ty e [
wnthetaida b natnd

i transpoter

[T11
LG UL L

\ plasma membrane

Disruption of Mcel operon that encodes transporters and
cell wall proteins

* Increased free mycolic acid

* Reduced immune response

* Poor granuloma formation

* Hypervirulence

Disruption of cyclopropane-mycolic acid synthase
* Increased immune response
* Increased inflammation
* Hypervirulence

FEMS Microbiology Reviews, 2016, Vol. 40, No. 1



(A) (B)

Pseudomonas aeruginosa (Pa) biofilm formation

P. aeruginosa quorum sensing mechanisms
containing hypervirulent mutations

Biofilm extracellular
matrix

Chronic infection:

« Biofilm formation
* Antibiotic resistant
* Pel/Psl

« T6SS

Extracellular biofilm

Extracellular DNA

Alginate/Pel/Psl
polysaccharides

Sessile
adherent
Pa cells

Acute infection:
* RsmA active
* Dispersion
* Motility

= Antibiotic sensitive
* T3SS cytotoxicity

Flagellated
planktonic
Pa cells

Enhanced LasR/RhIR regulate
Pel/Psl  virulence factor biosynthesis
Biofilms * Elastase
* Exoprotease
* Hemolysin
* Pyocyanin
* Rhamnolipids

Rhamnolipids

Hyperbiofilm Increased cytotoxicity

surface within host Increased chronic infection Hypervirulence

FEMS Microbiology Reviews, 2016, Vol. 40, No. 1



(A)

Salmonella enterica serovar Tryphimurium pathogenicity
islands promote invasion and systemic infection

Salmonella
Invasion

x %

* SPI1 effectors

rfl[ll][lll f:'-‘\jﬂ[]l]ﬂﬂj

SPI1 effectors promote engulfment and uptake

Intracellular replication

phagolysosome

=
 E—
=)

S macrophage

* nucleus

SPI12 effectors promote intracellular growth within
macrophage and systemic infection

(B)

SciS limits intracellular growth within macrophages during
late infection

Late infection
Increased bacterial loads

S G
Sensor

uintor (58 |
regulator !

)

Pathogenicity Island

g-0-

Limits intracellular growth

l Absence

Intracellular replication of SciS

Systemic infection

ﬂ

Increased bacterial growth
hypervirulence

FEMS Microbiology Reviews, 2016, Vol. 40, No. 1



(A) (B)

Methicillin resistant Staphylococcus aureus (MRSA) SCCmec encoded psm-mec suppresses argA quorum
populations sensing (QS) and toxin production, promoting biofilm
formation
Hospital-acquired (HA)- MRSA HA- MRSA Qs
|
Chronic HA-MRSA
infections of Biofilm forming '
immunocompromised host Toxin secretion SCCmec mobile genetic element

I
I
.’. ‘.’ Polysaccharide ;

adhesin PIA
ﬂ

*__———— Toxins
Extracellular

S. aureus cells

DNA Low PSMa toxin
ST Wi Ficet Methicillin resistance Biofilm formation
Community-acquired CA- MRSA
(CA)- MRstly\ l Increased toxins s
. ... Reduced biofilm
Hypervirulent and increased rate
Infections of healthy host of colony spread
. SCCmec mobile genetic element

‘9 ®
‘ + Methicillin
e
‘ . .‘, resistance
High PSMa toxin

Colony spreading
Surface within host hypervirulence

FEMS Microbiology Reviews, 2016, Vol. 40, No. 1



2000

2014 and beyond??

2013
2012

2011
2009

Avian Influenza (H7N9), China

Middle East Respiratory Syndrome (MERS), Arabian Peninsula
Salmonellosis [link to frogs, turtles, chicks, hedgehogs, United States

Influenza A (H3N2) Variant Virus, United States
Pandemic Influenza A (H1N1), globally

2005

Avian Influenza H5N1, Europe and Africa
Streptococcus suis, China

2004

Avian Influenza (H5N1), East Asia, Asia, Eurasia

2003

Monkeypox, United States
Severe Acute Respiratory Syndrome (SARS), spreads globally
Bovine Spongiform Encephalopathy, United States

2002

Severe Acute Respiratory Syndrome (SARS), China

1990

1999

West Nile virus, United States

1998

Nipah Virus, Malaysia

1997

Avian Influenza (H5N1) in humans, Hong Kong

1996

Variant Creutzfeldt-Jakob Disease (vCID), United Kingdom

1994

Hendra virus, Australia

1993

Hantavirus (Sin Nombre virus), Four Corners, United States

1980

1989

Ebola-Reston virus — monkeys imported from Philippines to United States

1986

Bovine Spongiform Encephalopathy (mad cow disease) — United Kingdom

1983

Bartonella henselae (causative agent for cat scratch disease)

1982

E. coli 0157:H7
Lyme disease (Borrelia burgdorferi) etiologic agent discovered

1981

Human Immunodeficiency Virus/
Acquired Immune Deficiency Syndrome (HIV/AIDS), United States

“Emerging infectious diseases are those due
to newly identified and previously unknown
infections which cause public health
problems either locally or internationally”
In the past 20 years, at least 30 new
diseases have emerged to threaten the
health of hundreds of millions of people.
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Adults and children estimated to be living
with HIV/AIDS as of end 2007

North Amernca
1.3 million
C aribbe an

230,000

Latin America
1.7 million

Easterm Europe

& Cenmal Asia
Western Europe

760,000 1.5 million Waat Asia

& Pacific
sSouth & 800,000
North Afric a SOU'hBItSt_As.a
& Middie East 4.9 million

380,000

Sub-Sahwan Africa

- oceB
22 million ceania

74,000

33 million



DIFFUSIONE HCV NEL MONDO

[ INonsono disponibii datt Il inforsore ar 1% 1 -24% Bl 2s5-<9% Bl 5s-2ox W -10x
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INCIDENZA DI TUBERCOLOSI NEL MONDO

T8 cases (all forms)
per 100 000 population .

[ o-24 \
I 2549

B s0-149

Bl 1s0-232 %
EE > 300 -l
S No estimate

B Not applicable

Nel mondo 9 milioni 270 mila i nuovi casi di tubercolosi registrati nel 2011
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CASI DI EBOLA NEL MONDO

Countries with
patients tested for ebiols

Countries with
reported deaths fram ebola

1
== — -
Year 1976 1976 1994 1995 1996 2000 2001-02 2001-02 2002 2007 2007 2012 2014
Country DR Congo Sudan Gabon DR Congo Gabon Uganda Gabon Congo Congo DR Congo Uganda DR Congo Guinea, Libesia

Sierra Lacne

Reported cases 318 284 S2 315 60 425 65 59 143 264 149 57 1,201
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VIRUS EBOLA:
PATOGENESI

Lymph node: infection
of macrophages and
dendiritic cells leading
to depletion of

of the host immune
reponse

Macular rash

production of clotting
factors

Adrenal gland: infection

Lymph nodes
synthesis of steroids

Spleen

Adrenal gland

Small lesions

Infected
macrophages - MCP-1, MIPs

chemokines

Recruitment of
naive macrophage

Soluble
factor
release

Infected a
dendritic
cells

lymphocytes and impairment

Liver: infection or necrosis
of hepatocytes leading to
dysfunction and decreased

or necrosis of adrenal cortical
celis leading to an impaired



NEL MONDO ST REGISTRANO 12 MILIONI DI NUOVI CASI DI SIFILIDE ALL'ANNO(OMS)

| . Eastern Eurcpe
S and Central Asia:
North America: Western Europe: & 100,000

100,000 140.000 -
South and

North Afﬂca and S5 -
: South-east Asia:

270,000 s
- P

Sub-saharan Africa: W\

Latin America and 4,000,000 s A ——
the Caribbean: ¥ - Australia and ~ ©
3,000,000 New Zealand:

{ 10,000 -~ }
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ROTAVIRUS: IMPATTO EPIDEMIOLOGICO E SOCIALE
ANNUVO

MONDO

610.000 decessi

2,4 milioni ricoveri

24 milioni di visite

114 milioni di episodi

EUROPA

230 decessi 11 decessi

90.000 ricoveri 10.000 ricoveri

700.000 visite 80.000 visite

3.5 milioni di episodi > 400.000 episodi

Flass B et af Lancel FO06,368 353-332
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FEZIONE EMERGENTI E RI-EMERGENTT
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Epidemia di brucellosi
dopo una sagra a Tipoldo

23/02/2016

I casi rilevati in ospedale sono gia una ventina, gli ammalati
potrebbero essere un centinaio. I pazienti hanno raccontato che
all'origine dell'infezione vi sarebbe una degustazione a Tipoldo
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EPIDEMIA DI SIFILIDE, "BEN 31 CASI NELL'ULTIMO
ANNO". SCATTA L'ALLARME

G+ | o COMMENTA

Vi

Mercoledi 23 Novembre 2016, 16:06

E allarme sifilide a Cagliari dove sono stati registrati quindici casi in poco
pid di due mesi, 31 dall'inizio dell'anno. Nel 2015 erano stati 9 in dodici
mesi. Numeri preoccupanti, registrati dal Centro per le malattie
sessualmente trasmissibili della Clinica Dermatologica dell’ Azienda
ospedaliero universitaria di Cagliari, e che segnano un picco mai
registrato prima.

«=ai tratta di una malattia molto contagiosa - dice Nazareno Pacifico,
direttore sanitario dell’Azienda ospedaliero universitaria di Cagliari - ed &
facilmente trasmissibile con tutti i tipi di rapporti non protetti. | dati
parlano chiaro: aumentano le malattie sessualmente trasmissibili e si
abbassa |'eta dei pazienti: in particolare sono i giovani e i giovanissimi a
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SIFILIDE CONGENITA

durante la gravidanza puo determinare:
» Aborto

« Nascita di un feto morto

« Parto prematuro

« Morte neonatale

SIFILIDE CONGENITA PRECOCE: primi 2 anni di vita

CUTE: infiltrati diffusi, placche, vescicole, papule, bolle, rash desquamativo
soprattutto palmo-plantare e peri-orale

MUCOSE: placche cavo orale, mucosa nasale faringea

0SSO: malformazioni (osteiti, osteoperiostiti soprattutto delle ossa lunghe)

OCCHIO: iriti, corioretiniti, neurite ottica
FEGATO/RENE/SNC: focolai d’infiltrazione

SIFILIDE CONGENITA TARDIVA:
Spesso si ha la sola positivita sierologica, in assenza di segni clinici

Manifestazioni oculari (cheratite interstiziale) o osteoarticolari (malformazioni: naso
“a sella”)

Anomalie dentarie (denti di Hutchinson o a semi-luna)
Anomalie acustiche: ipoacusia



http://en.wikipedia.org/wiki/File:The_face_of_a_newborn_infant_with_Congenital_Syphilis.tif
http://www.google.it/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&frm=1&source=images&cd=&cad=rja&uact=8&ved=0CAcQjRw&url=http://www.caribbeanmedstudent.com/2012/08/all-about-torch-infections/&ei=J9hcVf2hAevG7AaShIPoCQ&psig=AFQjCNHkO8ndKzJ_5KEtcZ-fZ21kx_31Iw&ust=1432234323344163
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Hiv, la sfida perdente dell'Europa: mai cosi
tanti casi.

In Italia dallinizio dellepidemia sono morte 42 mila persone. L'anno scorso le nuove diagnosi di
infezione sono state 3 600 con un netto aumento tra | giovanissimi. Ma limpennata sul continents
& dovuta soprattutto ai paesi dellEst. A dispetto di prediudizi duri a sparire, nell'S0, 7% dei casi |

contagi avwengono per un rapporto sessuale non protetto. Le iniziative nella Giornata mondiale
contro ['Alds che si celebra oga
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Campania. E" allarme per le infezioni trasmissibili
sessualmente. Dall’Hpv all'Hiv

Primo bilancio a un annoe dal varo del progetto regionale “La ragnatela di
Venere” per intercettare il disagio giovanile, promuovere corretti stili di vita e
prevenire dipendenze e Infezioni trasmissibili sessualmente.

o6 MAG - Dltre 2 mila adolescenti, circa 100 tra insegnanti e operatori sociali e
_ culturali, pid di 30 tra istituti scolastici e associazioni sportive insieme ad una
ventina di amministrazioni comunali con molteplici ambiti di lavoro utilizzati, dalla

medicina di prossimita all'impiego educazionale dei social e delle piattaforme di
comunicazione.

Sono gquesti i humeri del progetto regionale di informazione e
prevenzione “La ragnatela di venere”aftivato un anno fa dalla sezione di
Cermatologia e vWenereologia clinica dell’Azienda ospedaliera universitaria
Federico |l sotto |a direzione scientifica del Prof. Marige Delfing, con il contritbuto
della Fegione Campania (Dipartimento della salute) e |a collaborazione
dell'ufficio scolastico della Campania, presentato nei giorni scorsi a Mapaoli.
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Milano. Gasparri: «Italia ridotta a
discarica»




Seguici su Faﬂebunkn Venerdi 3 Febbraio 2017 | Milano .|.. Roma ¢ | Oroscopo 34 | | Q

TRENDING TOFICS Vasto e Trump e Whatsapp e Sanremo
| sociETA | sPETTACOL m SPORT | TECH | GIUBILED | SALUTE | moToRI | FoTo

ESTERI ECONOMIA POLITICA ROMA MILAND

EPIDEMIA DI VERMI INTESTINALI TRA | BAMBINI:
PAURA E ORRORE IN UNA SCUOLA DI NAPOLI

' Twweet Repg 0 1 CONMMENTO

111}

Lunedi 19 Gennaio 2015, 16:50 CONDIVIDI LA NOTIZIA

Un gruppo di bambini della scuola elementare e materna De Amicis di

Napoli, nel quartiere Chiaia, & stato contagiato da ossiuriasi, ovvero

vermi intestinali. Nei giorni scorsi la Asl ha effettuato un sopralluogo

nell'istituto consigliando una sanificazione straordinaria di tutta la DIVENTA FAN DI LEGGD
struttura che iniziera domani. A lanciare |'allarme sull’epidemia di

ossiuriasi sono stati i genitori dei bambini che nei giorni scorsi parlando

tra loro si sono accorti che i casi erano in aumento.



ni'r Il portale dell'epidemiologia per la sanita pubblica
a cura del Centro nazionale per la prevenzione delle malattie e la promozione della salute

dell'I=tituto superiore di sanita

Malattie e condizioni di salute -  Vivere in salute = Governance sanitaria -

Informazioni generali Ultimi aggiornamenti
NEWS - - - - -
12/1/2017 - Morbillo & Rosolia News: | dati di novembre
« ultimi aggiornamenti Mel mese di novembre 2016 sono stati segnalati 61 casi di morbillo, portando a 726 i casi
(possibili, probabili o confermati) totali segnalati dall’inizio dell’anno. Mel 2016, 19 Regioni e F.A,
s archivio hanno segnalato casi di morbillo, anche se I'82,5% circa dei casi proviene da sole sei Regioni
o _ . (Campania, Lombardia, Calabria, Emilia-Romagna, Sicilia, & Lazio). La Calabria ha riportato il tasso
Aspetti epidemiologici d'incidenza pid elevato (4,6 casi/100.000 abitanti). Mel mese di novembre sono stati segnalati 3

casi di rosolia (22 casi in totale dall'inizio dell’anno), Questi i dati nazionali del sistema di
sorveglianza integrata del morbillo e della rosolia riportati nellultimo numero (pdf 1,5 Mb) del
bollettino mensile Morbilio & Rosolia MNews,

« in Italia
« in Europa
« el mondo

. Ultimo aggiornarmenta giovedi 12 gennaio 2017
Documentazione
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Chiara, 9 aa 4/12

-. Da circa 8 mesi prima dell’attuale ricovero episodi febbrili ricorrenti, della durata di 4-6 glorni trattati in piu
occasloni con antibioticoterapia, alternata a periodi di apiressia
-Ceftalea, pallore, astenia

- modesta epatosplenomegalia

39.5
-Linfoadenopatia
-Dolori articolari diffusi

—~
7

Undulant fever

*Controllo ematochimico (emocromo GB 6600 mmc, N 60%, L. 30%, Hb 11.0 g%, GR 4.550.000 mmc,
PLT 270000 mmc)
- Striscio periferico: non mostra blasti in circolo.

i o ~:l'. < ¥ Salmonella typhi: < 1/80
T g , , Salmonella typhi Antigene O : < 1/80
. % R - -
‘e ) 'f:l‘;" el Widal-Wright Salmonella typhi Antigene H : < 1/80
e & "k : " Salmonella Paratifo A : < 1/80
NS v Salmonella Paratifo B : < 1/80
e “ . V2 il Brucella: >1/80




BRUCELLOSI: MECCANISMI IMMUNOLOGICT

v ®
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Front. Cell. Infect. Microbiol., 25 October 2012
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Gesu, 2 aa 1/12

- Deambulazione con appoggio dall’eta di 9 mesi (non ha mai deambulato autonomamente). Da circa 4 mesi prima
dell’attuale ricovero si rifiuta di deambulare.

- Dall’eta di circa un anno riferiti episodi febbrili ricorrenti trattati in piti occasioni con antibioticoterapia. Arresto
della crescita staturo-ponderale nell’'ultimo anno. Da circa 6 mesi aumento del volume addominale e pallore
cutaneo.

* Maggio 2013: ecogratia addome (modesto aumento volumetrico del parenchima epatico, con normale
morfologia; milza con dimensioni aumentate (DL 14 ¢cm) ed ecostruttura normale).

* In data 27/06 condotto presso la PMU:

- prelievo ematochimico (emocromo GB 3600 mmc, N 22%, L 73%, Hb 3.6 g%, GR 1450000 mmc,
PLT 86000 mmc, PCR 4.70 mg/dl, nella norma proteine totali, funzionalita epatica e renale, elettroliti
slericl).

* Ricoverato presso la TIP:

- Eseguita emotrasfusione

- Controllo ematochimico (emocromo GB 2200 mmc, N 20%, L 73%, Hb 5.0 g%, GR 1840000 mmc, PLT
67000 mmc)

- Striscio periferico: non mostra blasti in circolo.




Gesu, 2 aa 1/12

Parametri auxologici: Peso Kg 11 (5°C) statura cm 84,5 (>25°C) CC 46 cm (5°C) Condizioni cliniche generali scadute.
Cute pallida, calda, umida. Presenza di pliche alla radice degli arti.

Muscoli di tono e trofismo ridotto.
Bozze frontali prominenti. Facies con caratteri grossolani. Edemi palpebrali. Faringe iperemico. MT dx iperemica.

Micromesoadenia periferica generalizzata. Soffio sistolico 2/6.
Addome notevolmente globoso, meteorico, difficilmente trattabile per la resistenza ed il pianto del piccolo. Reticolo venoso
superficiale. Ol mal delimitabili per il meteorismo e l'opposizione del paziente.




Gesu, 2 aa 1/12

Sierologia per Leishmania: 1:400 (positivo)
Puntato sternale per eseguire ricerca amastigoti + colturale: positivo

- Avviata terapia specifica (Amfotericina B).
- Eseguita emotrastusione e infusione di albumina.

Figure 9.5 The Life Cycle of Leishmania spp., the Causal Agents of Leishmaniasis
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Lorenzo M 10 aa

ANAMNEST FISIOLIGICA : ok

ANAMNESTI ALLERGICA: due episodi di orticaria
dopo assunzione di Timebutina Maleato (Debritat)

ANAMNESTI PATOLOGICA REMOTA : Sin dai primi
mesi di vita riferito RGE trattato con antiacidi.
Storia di dolori addominali ricorrenti dall' eta di 3
anni, a sede epimesogastrica. Non red flags. Erano
stati esequiti diversi accertamenti ftutti nella norma
e/o negativi : Ves, PCR, sierologia per celiachia, Hp
feci e Ab antiHp, sangue occulto fecale, coprocoltura,
esame urine ed ecografie addome.

ANAMNESI PATOLOGICA PROSSIMA : Da circa
un mese peggioramento dei dolori addominali, tali
da risvegliare il bambino di notte.

ALL' INGRESSO IN REPARTO :

Al prelievo esterno :
Eol7.7%

»
GOT N x 9.6 o s
wTnx78 B @@ .
Giunge c/o0 nostra PMU dove :

Il prelievo ematochimico:

GOT N x9.6

GPT Nx 8

GGTN x 4.8

AMILAST 125 UT/IN x 1.2
LIPAST 150 UI/IN x 2.6

Amilasi pancreatica 99 UI/I N x 2.
BT e BD nella norma

Ecografia addome nella norma

Buone condizioni cliniche generali Non sofferente Percentili P e H nei range, non deflessioni curve di crescita fornite dal
pediatra Colorito cutaneo roseo pallido Fegato e milza nei limiti Addome trattabile e dolente alla palpazione in sede

periombelicale.
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Ripensando ai pregressi dolori addominali periombelicali..

CAUSE ORGANICHE DI DAR EINDAGINI INDICATIVE E DIAGNOSTICHE

Esame indicativo Esame diagnostico
TRATTO GASTROINTESTINALE
= Stipsi cronica Esame clinico e storia Idem
* Intolleranza al lattosio Storia - ex adiuvantibus Breath test
* Parassiti intestinali Esame delle feci Idem
* Eccesso fruttosio-sorbitolo Storia Ex adiuvantibus
* Malattia di Crohn Sangue occulto, VES, PCR ECO, clisma tenue, scintigrafia
* Ulcera peptica Sangue occulto Gastroduodenoscopia
= Esofagite Sangue occulto Gastroduodenoscopia
= Diverticolo di Meckel Sangue occulto (pud essere incostante), anemia Scintigrafia

= Gastrite da Helicobacter
* Colelitiasi

* Pancreatite ricorrente

Anticorpi anti- Helicobacter
Esaome clinico
Es. obiettivo (dolore tipico, irradiato)

test, ricerca diretta
ECO
Amilasi, TGO, TGP

TRATTO GENITOURINARIO

* Infezione urinaria Esame vurine Idem

* Calcoli Esame urine ECO, Ca/creatinina
* |dronefrosi Esame urine, clinica ECO

CAMPANELLI DI ALLARME IN CASO DI DAR

* Perdita di peso
* Anoressia

* Modificazioni dell’alvo

» Dolore al di fuori della sede periombelicale e localizzato

* Dolore irradiato alla schiena, spalla, ecc.
* Dolore tale da risvegliare il bambino di notte

= Associazione con uno o piu dei seguenti segni o sintomi:

- vomito

- poliuria

- disuria

- problemi mestruali
- bre

In assenza di red flags...

= Storia familiare altamente significativa
» Alterazione degli esami del sangue e/ o delle urine
* Presenza di sangue occulto nelle feci




Alti valori di GOT, GPT, GGT, AMILASI E LIPASI??

inasemia in eta pediatrica

Proposta di algoritmo diagnostico per ip
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Lorenzo M 10 aa

EGA- ammoniemia nella norma
Sierologia per celiachia negativa
CPK e CKMB nella norma

Virus epatrotopi negativi

Ceruloplasmina e cupremia nella norma

o
. ,, ‘ " \,‘ '
e @9 -
Colangio RMN:

Discreta dilatazione dell’ epatocoledoco senza una
Ferritina e transferrina (indice di SatTransferrina%) nella norma consensuale compar"recipazione delle vie biliari
Ig pediatriche ed IgE nella horma intraepatiche con aspetto suggestivo per una
LKM1, LC1, ASMA, ANA negativi condizione discinetica e/o flogistica (Papillo-Oddite)

Alfalantripsina nella norma

Supplemento anamnestico:

Un anno prima riscontro di ossiuriasi nelle feci.. Trattate con Albendazolo e non piu
riscontrati nelle feci.

Per |' eosinofilia, i DAR ed il pregresso anamnestico.. Esame parassitologico su feci
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Intestinal Helminth Infections

Along with the general growth and cognitive stunting
associated with worm infections, intestinal helminth infec-
tions exhibit unique clinical manifestations.

Ascariasis can cause both acute and chronic severe
infection after oral ingestion of infective eggs. The hatched
larvae invade the intestinal mucosa, travel in the systemic
blood circulation to the lungs, invade the pulmonary alveoli,
and elicit pulmonary inflammation. (22)(so) During the
early larval migrations, children may present acutely with
nonspecific symptoms of wheezing, cough, dyspnea,
hemoptysis, and status asthmaticus due to pulmonary
cosinophilic infiltrates. (40) After lung invasion, the larvae
pass over the epiglottis, are swallowed, and enter the small
intestines. Stool eggs can be detected approximately 6 to 8
weeks after initial infection. (40) Although light infections
often produce no symptoms, heavy Ascaris infection can
cause chronic disease that can present with abdominal pain,
abdominal distention, and malabsorption of nutrients, par-
ticularly vitamin A. (22)(37) If the worm burden is severe,
worm aggregation can create partial obstruction of the small
bowel, bowel infarction, and peritonitis. Intestinal obstruc-
tion most commonly occurs in the ileum, especially in

young c}uldrcn Adultm can aho tnur tha lnm of
the a :

A Hookworm

ofthetomon BT WA TS ETRAR + --rereec

D Trichuriasis

Idulb. (zz)

Trichuriasis causes a form of inflammatory bowel disease
in the cecum and elsewhere in the colon. The worm, which
consists of both an intracellular and extracellular compo-
nent, embeds into the colonic mucosa, causing local inflam-
mation at the point of attachment. Moderate infection can
subsequently cause colitis that leads to chronic abdominal
pain, diarrhea, and decreased nutrient intake, resulting in
impaired growth and anemia of chronic disease. (22) In
heavy infections, Trichuris colitis can lead to a chronic
dysentery syndrome that is clinically represented by bloody
diarrhea, abdominal pain, tenesmus, severe anemia, protein-
energy malnutrition, and cachexia. Heavy worm burden is
also associated with rectal prolapse, likely related to straining
at defecation or increased peristalsis associated with irritation
of colonic nerve endings. (22)(23)

Figure 2. Location of intestinal helminths in
the host gastrointestinal system,
A. Hookworm is located in ducdenum and
Jejunum. B, Strongyloides Is located In
duodenum and jejunum, C Ascaris Is located
in lleum. D. Trichuris is located in the cecum.
E. Pinworm migrates from the cecum to the
perianal area at night to deposit eggs.

C Ascariasis

E Pinworm




FRANCESCA 6 ANNI

LABORATORIO:

GR 4.130.000 mmc, Hb 12.2 gr%, MCV 90 fl, GB 9.300 mmc (N
63%,L 31%, M 4%, E 2%), PLT 296.000 mmc.

PCR 0.80 mg/dl, LDH 561 U/L, sideremia 27, Ig6 1389 mg/dl (vn
633-1016).

Nella norma/negativi: Emocoltura, CMV, Adenovirus, HSV,
Toxoplasma, Leishmania, EBV, striscio periferico, Mantoux,
funzionalita d'organo.

APP-> un mese fa rif comparsa di fumefazione isolata e dolente al
cavo ascellare destro

Nei giorni seguenti temperatura febbrile (TC max 38,5°C)
Aumento progressivo delle dimensioni della fumefazione

Hb 11,7gr%, GB 9.540 mmc (N 5.290, L 2.870, M 1.120)

VES 69, PCR N x 5.5, sideremia 19,

Nella norma/negativi: Funzionalita d'organo, AGA, TGA, IgM/Ig6
toxoplasma, IgM Rosolia, IgM/Ig6 CMV, Monotest, sierologia per
Mycoplasma e Chlamydia, RX torace.

ECO CAVO ASCELLARE: Presenza di 3 linfonodi di tipo reattivo ([
max 30 mm)

TERAPIA: Claritromicina + Ibuprofene per 10 giorni.

Condizioni generali discrete. TC 37.2°C
Microadenia periferica generalizzata
Tumefazione cavo ascellare dx:

03 cm

Consistenza parenchimatosa

Ipomobile sui piani sottostanti

Dolente

Ricoperta da cute integra,normoemica

Obiettivita cardio-respiratoria nella norma.
Addome trattabile

Assenti organomegalie

Cicatrice appena percettibile sulla mano dx.




FRANCESCA 6 ANNI

La famiglia riferisce graffio di gatto circa 2 mesi fa
sulla mano omolaterale alla linfoadenopatia ascellare.

SIEROLOGIA PER BARTONELLA:

POSITIVA

ECO CAVO ASCELLARE: «.. agglomerato adenopatico
caratterizzato dalla confluenza di almeno 3
adenopatie con dimensioni comprese tra 1 e 2 cm a
morfologia globosa e struttura ipoecogena, con
conservato ilo centro-nodale. Nella porzione anteriore si
apprezza un'area a morfologia irregolare e struttura
complessa caratterizzata da plurime aree anecogene e
confluenti, verosimilmente colliquative. Anteriormente il
sottocute appare Ispessito ed iperecogeno, come da
edema, vivaci segnali vascolari al Color-Doppler.
Compatibile con

Quadro di complicanza colliquativo-ascessuale di
adenopatia...».

ECO ADDOME: «.Milza di [ lievemente aumentate,
alcune linfoadenopatie all'ilo epatico (7-16mm),

a morfologia globosa..»



TABLE 3. MICs for Bartoneila sp. strains determined by the agar dilution technique with Columbia agar supplemented with 59: horse blood®

Drug group
and drug

MIC (pg/ml)

B. henselae

B bacilliformis

B. varsonii

B. dizabethae

Aminoglycosides

Amikacin 24 4 2-8 - 1
Gentamicin 0.12-0.25 0.12-2 12 0.5 0.12
Streptomycin ND ND B ND ND
Tobramycin 0.5-1 054 24 2 025
Cephalosporins
Cefotaxime 0.12-0.25 0.12-0.25 0.03-0.12 0.12 0.06
Cefotetan 0.25-0.5 0.12-0.5 2 1 1
Ceftrazidime 0.25-05 0.25-0.5 0.12-0.25 0.25 0.5
Cefiriaxone 0.12-025 0.06-0.25 0.003-0.006 0.06 012
Cephalothin 216 S—-16 4= 16 8
Macrolides
Azithromycin 0.006-0.015 0.006-0.03 0.015 0.015 0.006
Clarithromycin 0.006-0.03 0.006-0.03 0.015-0.03 0.03 0.015
Ervthromycin 0.06-0.25 0.06-0.12 0.06 0.25 012
Roxithromycin 0.015-0.03 0.015-0.06 0.03 0.12 0.06
Telithromycin 0.003 0.006 0.015 ND ND
Penicillins
Amoxicillin 0.6-0.12 0.03-0.06 0.03-0.06 0.06 0.03
Oxacillin 1-2 14 0.25-0.5 1 -+
Penicillin G 0.03-0.06 0.03 0.015-0.03 0.03 0.015
Ticarcillin 0.25 0.06-0.25 0.06-0.12 0.25 0.12
Quinolones
Ciprofloxacin 0.25-1 052 0.25-0.5 1 0s
Pefloxacin 4= 2-8 -2 - 2
Sparfloxacin 0.06 0.06-0.12 0.25 0.06 0.06
Tetracyclines
Doxycycline 0.12 0.06-0.25 0.03-0.06 0.25 0.06
Miscellaneous
Clindamycin 24 416 3264 8 8
Colistin 4-16 416 16 8 -
Fosfomycin 1632 3264 816 16 16
Imipenem 0.5 0.25-1 051 2 0.25
Rifampin 0.03-0.06 0.06-0.25 0.003 0.12 0.03
TMP-SMX 1/5 0.25/1.25-1/5 0.4/2-0.8/4 1/5 0.5/2.5
Vancomycin 2-8 8-16 48 8 8
GENTAMICINA: 5 mg/kg in 3
+ per 10-14 giorni

RIFAMPICINA: 15-20 mg/kg in 3
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-Exeresi chirurgica in narcosi
* La Bartonellosi ¢ la 3° causa di FUQ in etd pediatrica -Aspirazione di circa 10 ml di materiale purulento

« Lasua incidenza non é nota in Italia (probabilmente & per'llmfonodale
sottostimata) -Guarigione per IT intenzione
« La presentazione clinica & estremamente variabile, con trend
in aumento delle forme atipiche
« Il gatto non ¢ il solo ed unico responsabile
* Lasierologia non & sempre risolutiva nella diagnosi
« L'approccio terapeutico non é standardizzato e deve essere
adattato ad ogni specifica situazione
« Vasempre ricercata in caso di linfoadenopatia
subacuta/cronica




Alessia 9 mesi

Da 10 giorni: lesioni pruriginose polimorfiche caratterizzate da papule
rossastre, vescicole, croste e pustole, principalmente localizzate ai polsi,
ascelle caviglie, spazi interdigitali, superficie interna degli arti superiori.

Supplemento anamnestico: nonna materna
stesse manifestazioni interdigitali

SCABBIA

=L

PRURITO INTENSO

Eczema o Papule - Capillizio,palmo, mani,piante piedi,viso —
Diagnosi Clinical! Conferma con dermatoscopia a epiluminescenza

SERTHES T DIV IETEYETION S 1 RN Nt e r

TERAPIA:
BIS-BUTIL-CARBOETILENE (PAF lozione)2 applicazioni a distanza di 12 ore
Cetirizina 0,2mg/kg/die




MARIO In pieno benessere comparsa di fosse catarrale, _Emocromo:

8aa non associata ad altro segno e/o sintomo. GR 4.820.000, GB 10.500, N 57%, L 34% PCR 3.10
-Rx torace

Plurimi addensamenti polmonari in sede medio-basale sn ed in campo medio dx con
aree cavitarie nel contesto

-Tuber test:
positivo <24h
-Aspirato gastrico:
numerosissimi
batteri alcool-
acido resistenti




Giulia 2 anni 1/2

TBC NONNO MATERNO
Circa 1 mese addietro:

- LINFOADENITE LATEROCERVICALE DESTRA (cute sovrastante “rosso-lilla"),
RESISTENTE A TERAPIA ANTIBIOTICA A LARGO SPETTRO

- DRENAGGIO SPONTANEO E SUCCESSIVAMENTE CHIRURGICO

- ESAME MICROBIOLOGICO: NEUTROFILI

CARATTERI ECOGRAFICI DI COLLIQUAZIONE

L'esame colturale consente |'isolamento di un
Micobacterium Avium

HITACHI Dip.to Sclenze Radiolo giche
rRez DRUN

MO GIULIA




Maazouf 12 anni

£

TOSSE ASSOCIATA AD EPISODI DI
VOMITO ALIMENTARE DA CIRCA1

-
Bd

&. . ¥ ~ Vi kb
e —

DIFFICOLTA' A REPERIRE DATI
ANAMNESTICI

~

CISTI IDATIDEA del lobo
superiore sx (10X6CM)
TENUI FOCOLAI CONTROLATERALI
DA PROBABILE ASPIRAZIONE DI
FLUIDO IDATIDEO

ALBENDAZOLO
EXERESI CHIRURGICA

RX E TC TORACE

Quantiferon: probabile infezione latente
tubercolare



http://www.dpd.cdc.gov/DPDx/HTML/Echinococcosis.htm

Stella 14 anni

Febbre persistente da circa 3 mesi con picchi febbrili (TC max 40°C) ogni 15 giorni della
durata di 3-4gg, spesso associata a cefalea frontale e artralgie.

Sierologia per B. burgdoferi: IgM 24 (v.n.<11) IgG 13 (v.n. < 11)

Septeambar Oaobeo
23 25 27 e 1 L) r o " 3 7
BORRELIOSI DI LYME b (=F) i Bty -
cove
|04: Dunton
‘02: County,
100 4 Teoxas el | RN N e ey o S S O
——————————— -— -
” —
$ - it t
" ., heodoche. Rigor, heodache,
dm:umT Pranching Lomiting, Dr.nc'hlng
llllll Y. lwot: =y wyolgio, M?: s
L nonproductive cough, | “* near slupor o
::J anhralgio, Paresthesia Morbilliform 0 Rigow,
myalgia, rosh eadache
D P T e e 1L
» . — ,—: NnouReS
; q - Splrochetes Blood smear 7 +
= - Mouse inoculation .
= = Proteus OXK ] 1:00 . 1:80
3 ! = i (12/12)
— \M’ s Tatracycline — 10 days —=
===
y — -
- Conferma ad indagine western blot
> - ==
— S

Sood, W. Klin. Woch. 2006



Nuova area endemica in Sicilia...

U fParco dei Nebrodi

902 BAMBINI
Sieropositivita per Bb:
*+ 23,6% in zone rurali

Sieropositivita per Bb degli Erbivori:
Bovini 247 Yo

Ovini 27,7 %
Caprini 34,6%

I.Ricinus 167 di Ixodofauna

| Ornaldella, Bisignano, Salpietro et al, 2002



PREPARING FOR NEXT CRISIS
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