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NEISSERIA MENINGITIDIS
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La meningite in Italia
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RAPID COMMUNICATIONS

Increased incidence of invasive meningococcal disease
of serogroup C / clonal complex 11, Tuscany, Italy, 2015

to 2016

P Stefanelli*, A Miglietta 2, P Pezzotti*, C Fazio*, ANeri*, PVaccat, FVoller3, FP D’Ancona ¢5, R Guerra5, Slannazzo 5, MG
Pompas, GRezza*
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Estimates of the burden of meningococcal disease
in Italy: implications for prevention and control

D. MARTINELLI. F. FORTUNATO R. PRATO
Department of Medical and Surgical Sciences, University of Foggia

45

.....................................

N
<

Number of cases

15 -
10 e - —— -
5 e - - -
0 0 0
0 =L - .
o ™ " " " " o) " " Q - < »] < " ”~ n ” " ) Q
- = = < = = v = & = — = el
§ ] 8 - = 3 ~ 5 e '§ = 5 e £ % & = z -] 2 b
3 £ £ 3 & 3 8 = = & s =2 g 2 3 % CE S
5 = = E E : = S5 = = a - H - T o — . =
< o u = a = E = el - = = st o
- o & = ] } < o o o
3 - B = a =
= E = -
£
()
Reglon

IMD cases ¥ Estmated IMD cases attributable to serogroup B

Number of invasive meningococcal disease cases and estimated distribution of cases attributable to serogroup B, by Italian
region,2013



EXPERT REVIEW OF VACCINES, 2016 Tavlor & Franci
VOL. 15, NO. 5, 641-658 @ aylor & Francis
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Routinely vaccinating adolescents against meningococcus: targeting
transmission & disease

Volker Vetter®, Roger Baxter®, Giilhan Denizer?, Marco A. P. Safadi, Sven-Arne Silfverdal®, Andrew Vyse®
and Ray Borrow®
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NEISSERIA MENINGITIDIS ORGANIZZAZIONE GENETICA
DINAMICA DEL LOCUS DELLA CAPSULA
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MENINGOCOCCO: DIVERSITA GENETICA DINAMICA DEL POR A
X SUPERARE IL SISTEMA IMMUNITARIO DELL'OSPITE
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I MECCANISMI CON CUI IL MENINGOCOCCO SOVVERTE LE DIFESE DELL'OSPITE
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Neisseria meningitidis
INFECTIONS
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INFEZIONE DA MENINGOCOCCO

Course of meningococcal disease
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INTERAZIONE CELLULA
DENDRITICA/LINFOCITA
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DINAMICA EVOLUTIVA T CELLS
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RISPOSTA IMMUNITARIA INNATA CONTRO LA NEISSERIA MENINGITIDIS

Neisseria meningitidis
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RISPOSTA IMMUNITARIA INNATA CONTRO LA NEISSERIA MENINGITIDIS
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CASCATA INFIAMMATORIA
INNESCATA DAL MENINGOCOCCO
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Four Subclasses of IgG
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INFEZIONE DA N.M.: 373 GENI DELLA "HEATMAP”
REGOLANO LA DIFFERENTE RISPOSTA DELLA IL10
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BATTERIO OSPITE

IDENTIKIT GENETICO- IDENTIKIT GENETICO-IMMUNOLOGICO
MICROBIOLOGICO o~

RISPOSTA DELL'OSPITE

— T~

RISPOSTA DANNO BARRIERA
IMMUNOLOGICA VASCOLARE/TISSUTALE/ EMATOENCEFALICA
EFFICACE DIC/SHOCK ALTERATA

BATTERIEMIA MENINCOCOCCEMIA MENINGITE CON O SENZA
SENZA SEPST SENZA MENINGITE MENIGOCOCCEMIA




MENINGITE BATTERICA ACUTA-SEGNI E SINTOMI

> Febbre
> Meningismo
> Cefalea > Posizione a “cane di fucile”
> Fotofobia > Alterazioni stato mentale
> Allucinazioni > Paralisi nervi cranici
> Rachialgie » Convulsioni
> Vomito a getto > Papilledema
> Deficit neurologici focali



SEGNI OBIETTIVI

FADAM.
SEGNO DI KERNIG
L'estensione del ginocchio

risulta dolorosa e difficoltosa.
La resistenza alla estensione
provoca flessione del ginocchio
controlaterale

Ga =

Brudzinski's neck sign

FADAM.
SEGNO DI BRUDZINSKI

a paziente supino con estremita
estese si flette il collo.
La flessione risulta difficoltosa e
provoca la flessione delle gambe

RIGIDITA NUCALE
POSIZIONE A CANE DI FUCILE



INFEZIONI DA N.M.: TIPICA EVOLUZIONE TEMPORALE DEL
QUADRO CLINICO DALL'ESORDIO DET SINTOMI CLINICI

= Irritabilita = Rash emorragico = Confusione/delirio
= Inappetenza = Meningismo = Convulsioni
= Febbre = Fotofobia = Perdita di coscienza
= Nausea = Shock settico
= Mal di gola = Possibile decesso

[E >3

3 ’y
Fébbre Rigidita Ngoale Sensibilita alla luce

%
&
MNauseaJomito Malessere Rash Cutaneo

Generale Thompson MJ, et al. Lancet. 2006;367:397-403.




La Meningite Meningococcica é la malattia invasiva pi
grave prevenibile con la vaccinazione

u

Ebolal 50%-89%

H5N1 (influenza aviaria) 59% Casi riportati in Africa e Asia 2003-2010
Vaiolo 230% Considerato eradicato nel1980
Malattia meningococcica invasiva 9%-12% an:iisﬁﬁfgdi appropriato trattamento
Difterite* 5%-10%

Pneumococcal pneumonia?® 5%—-7%

Polio paralitica* 2%—-5%

Meningite da Hib 4 2%-5%

Varicella* <1% Bambini e adolescenti

Morbillo* 0.2% United States, 1985-1992

Rotavirus® 0.01% us

1. Rouquet P, et al. Emerg Infect Dis. 2005;11:283-290; 2. WHO. http://www.who.int/csr/disease/avian_influenza/country/
cases_table_2010_12_09/en/index.html; 3. WHO. Plague factsheet. http://www.who.int/mediacentre/factsheets/ fs267/en/print.html; 4. Atkinson W et al, eds.
Epi and Prev of Vacc-Prev Dis. 11th ed.  http://www.cdc.gov/vaccines/pubs/pinkbook/pink-chapters.htm; 5. Gerba CP, et al. Wat Res. 1996:30;2929-2940.



CALENDARIO VACCINALE 2017

Soggetti ad
Vaccino Ogg-30gg |3° mese| 4° mese | 5° mese |0° mese |7° mese |11° mese | 13° mese 15° mese |= | 6°anno 12°-18° anno 19_4,9 50-64 anni = 64 anni aumentato
anm rischio
DTPa** DTPa DTPa DTPa DTPa®** 1 dose dTpa**** ogni 10 anni @
- dTpalPV
IPV IPV PV PV PV
. EpB-

B 2
Epatite B EpB* EpB EpB EpB ()
Hib Hib Hib Hib 3
Pneumocacco PCV PCV PCV PCV+PPSV 4
MPRV MPRV MPRV ©
MPR IMI | oppie J )

MPR MPR
+ L ©
Varicella V .
‘.
- Men ACWY
Meningococeco C Men C = .
contugato
@)
Meningococco B** MenB | Men B Men B Men B
HPV®: 2-3 dos1 (1n
HPV funzione di eta e vaccine) (8)
Influenza 1 dose all'anno| 9
Herpes Zoster 1 dose= (10)
. Rotavirus## (due o tre dosi a seconda del tipo
Rotavirus . ;
di vaccino)
Epatite A | | | | (11)




POSSIBILI MECCANISMI DI AZIONE DELL' ADIUVANTE

-Surface PRR activation

UUILTU InAchicuiac ICSPUIIQCB- rmivuwovon,

some formulations at certain doses may not

Figure 4 Putative mechanisms of action of
adjuvants. A number of mechanisms have been
postulated through which adjuvants mediate
their activity. Many adjuvants can act as ligands
for PRRs that activate an innate immune
response. Receptor signaling can then activate
transcription factors that induce the production
of cytokines and chemokines that help direct

a particutar immune response, such as a Tyl

or T2 type response, as well as influence the
immune cells that are recruited to the site of
injection, Inflammasome activation has aiso been
implicated as a mechanism for some adjuvants,
Activation of the inflammasome leads to the
production of the proinflammatory cytokines IL-18
and IL-18, Some adjuvants also Influence antigen
presentation by MHC, It is possible that some
adjuvants can act through multiple mechanisms;
for example, it has been suggested that alum

can affect antigen uptake, PRR signaling,
inflammasome activation and recruitment of
immune cells, NK, natural killer cell,
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RISPOSTA IMMUNOLOGICA
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RESEARCH PAPER

Reduction in Neisseria meningitidis infection
in Italy after Meningococcal C conjugate
vaccine introduction: A time trend analysis
of 1994-2012 series

Chiara de Waure', Alessandro Miglietta®*, Darko Nedovic®, Giovanna Mereu®, and Walter Ricciardi’
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Figure 1. incidence of IMD (per 100,000) by age group in Italy - 1994-
2012.




AURORA, 3 anni

A tre giorni di distanza
dalla somministrazione
di vaccino anti-MenC
comparsa di febbre e di
manifestazioni cutanee
eritemato-prmfoidi a
carattere .norragico




INFEZIONE DA N.M.: 373 GENI DELLA "HEATMAP”
REGOLANO LA DIFFERENTE RISPOSTA DELLA IL10
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