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Un’altra prospettiva…

L’epidemiologia è la scienza che studia la 

distribuzione e i determinanti di salute e 

malattia in specifiche popolazioni, 

promuovendo l’applicazione di tale studio 

al controllo della salute pubblica.

John m. Last (2001)

La domanda non è se ma come e quando le zoonosi nuove o riemergenti 

emergeranno e se i sistemi di sorveglianza saranno capaci di individuarle e 

controllarle tempestivamente. 

Van der Giessen et al, 2004



Interfaccia Uomo/Animale

Un nuovo (?) approccio alla Salute Pubblica:

THE TRIAD OF HEALTH
The interaction between living beings, which share the same environment, should
be considered as a single dynamic system, in which the health of each component
is inevitably interconnected and dependent on the others.

Questo mondo è davvero un essere vivente dotato di anima e di intelligenza,un’ unica visibile entità che contiene 

tutte le altre entità  viventi, tutte per natura in relazione tra loro.

 Platone 
Atene, 428/427 a.C. – Atene, 348/347 a.C.



Vector-borne diseases
WHO Statement of March 2014

survey

✓ The vector-borne diseases represent more than

17% of all infectious diseases and cause over 1

million deaths each year.

✓ For the only dengue fever, people at risk of

infection are more than 2.5 billion in more than

100 countries.

✓ Every year, the world's malaria causes more than

600,000 deaths, most of which relates to children

under 5 years of age.

✓ Other diseases such as Chagas disease,

leishmaniasis and schistosomiasis affect

hundreds of millions of people around the world.

✓ Many of these diseases are preventable through

protective measures conscious.
Leishmaniosi Viscerale

Leishmaniosi Cutanea

1. Buruli Ulcer 

2. Chagas disease (American 
trypanosomiasis) 

3. Cysticercosis 

4. Dengue/Severe dengue 

5. Dracunculiasis (guinea-worm 
disease) 

6. Echinococcosis 

7. Fascioliasis 

8. Human African 
trypanosomiasis 

9. Leishmaniasis 

10. Leprosy 

11. Lymphatic filariasis 

12. Onchocerciasis 

13. Rabies 

14. Schistosomiasis 

15. Soil transmitted helminthiasis 

16. Trachoma 

17. Yaws 

Neglected tropical diseases
 

Geneva | 28 January 2013
The 132nd Executive Board of the World Health

Organization (WHO), meeting in Geneva,

Switzerland today recommended to the 66th

Health Assembly a resolution on all 17 neglected

tropical diseases.

http://www.who.int/neglected_diseases/EB_resol

ution_2013/en/index.html

http://www.who.int/en/


Le leishmaniosi sono malattie causate da protozoi parassiti del genere Leishmania 

che vengono trasmessi agli esseri umani dalle punture di flebotomi infetti. 

L. aethiopica

L. amazonensis

L. arabica

L. archibaldi

L. aristedesi

L. (Viannia) braziliensis

L. chagasi

L. (Viannia) colombiensis

L. deanei

L. donovani

L. enriettii

L. equatorensis

L. forattinii

L. garnhami

L. gerbili

L. (Viannia) guyanensis

L. herreri

L. hertigi

L. infantum

L. killicki

L. (Viannia) lainsoni

L. major

L. mexicana

L. (Viannia) naiffi

L. (Viannia) panamensis

L. (Viannia) peruviana

L. (Viannia) pifanoi

L. (Viannia) shawi

L. tarentolae

L. tropica

L. turanica

L. venezuelensis

Agente

Ambiente
(ospite intermedio, Flebotomo)

Ospite



Leishmaniosi e catena di trasmissione

Agente

Ambiente
(ospite intermedio)

Ospite

L’agente eziologico 

(Leishmania)



I protozoi appartenenti all’ordine Kinetoplastida presentano un DNA genomico 

(DNAg) localizzato all’interno del nucleo cellulare, e deputato alla moltiplicazione del 

parassita, ed un DNA extragenomico, chiamato DNA del kinetoplasto (DNAk) 

situato all’interno dell’unico mitocondrio presente che si divide indipendentemente. 

Inoltre sono presenti DNA in forma di minisatelliti che sono sequenza ripetute in 

tandem, localizzate lungo il genoma a livello di regioni non codificanti, o degli estremi 

dei cromosomi come sequenze associate ai telomeri. Ancora esistono elementi 

circolari o episomi, localizzati nel nucleo. 

Il materiale genetico dei protozoi 

dell’ordine Kinetoplastida è 

organizzato in cromosomi il cui 

numero esatto non è ancora noto. 

In generale si sa che Leishmania è 

un parassita diploide, asessuato, e 

possiede un genoma costituito da 

34 – 36 cromosomi

MLST PANEL FOR LEISHMANIA 

FINGER PRINTING

SHOT-GUN 

AND 

WHOLE GENOME SEQUENCING 



– l’inibizione, da parte dell’LPG, dell’enzima NO-sintetasi e dei metaboliti intermedi di, O2 e H2O2;
– la modulazione dell’apoptosi macrofagica che, se ridotta, permette una maggiore sopravvivenza del parassita e, 
se aumentata, ne facilita una rapida diffusione;
– l’induzione di citochine che deprimono l’attività di macrofagi, cellule NK e linfociti T e l’inibizione di citochine 
che attivano tali mediatori immunologici;
– inibizione della presentazione antigenica nei macrofagi mediante soppressione dell’espressione del complesso 
maggiore di istocompatibilità di classe II (MHCII), la degradazione di tali molecole nel vacuolo parassitoforo e 
l’inibizione del processamento antigenico e del trasporto superficiale dei complessi peptidici-MHC

Once inside the macrophage, the protozoan relies on a trans-

membrane pump to acquire iron for metabolism

la Leishmania ha sviluppato meccanismi che la proteggono dall’attività distruttiva delle cellule fagocitarie 
in cui alberga inibendo la funzione respiratoria dei fagociti e resistendo all’azione degli enzimi lisosomiali 



6

LEISHMANIA E SISTEMA IMMUNITARIO DELL’OSPITE

L’evoluzione della 

malattia dipende 

dal tipo di

risposta 

immunitaria 

dell’ospite

LEISHMANIOSI COME MALATTIA AUTOIMMUNE

• Gli anticorpi prodotti non sono protettivi, anzi formano immunocomplessi che si depositano a 
livello delle membrane basali renali, articolari, vascolari etc.
• Per questo motivo, nella leishmaniosi, come in molte malattie infettive, le lesioni sono una 
conseguenza del danno indotto sia dal parassita che dalla risposta del sistema immunitario 
dell’ospite



Agente

Ambiente
(Flebotomi, ospite intermedio)

Ospite

Ambiente (1)

I Vettori (Flebotomi)



Flebotomo

Sono conosciute oltre 1000 specie di flebotomi ma meno di 

50 risultano essere le specie accreditate alla trasmissione di 

Leishmanie.

http://www.who.int/leishmaniasis/vector/en/

Killick-Kendrick R. Phlebotomine vectors of the leishmaniases: a review. Med Vet Entomol. 1990;4(1):1-24

Il vettore tipicamente: 

- È di sesso femminile

- Compie il pasto ematico in orari serali/notturni

- Ha una stagionalità (temperature caldo-temperate)

- Rimane a poche centinaia di metri dalla sede di nascita

1-1,50 m



Le larve dei flebotomi sono “terricole”

Ambienti peridomestici

Tane di animali

Rifugi di animali

Pollai

Detriti e crepe del suolo

Concimaie marcite

Terra alla base di vecchi muri

Sotto i sassi

Ambienti selvatici

Nidi di formiche 

Nidi di tartarughe terrestri

Canali di scolo

Nidi di uccelli

Termitai

Tane di roditori

Grotte

Incavi di albero 

Suolo della foresta

Sotto e fra massi

Radici di grandi alberi Suolo alla base di 

alberi

Suolo sotto massi sporgenti

Ambienti domestici

Seminterrati e cantine

Case abbandonate

Crepe di pavimenti e muri



PERCHE’ CI INTERESSA TANTO IL GLOBAL WARMING ???

Gli artropodi vettori di malattie sono organismi ETEROTERMI (privi di un sistema proprio di

regolazione della temperatura) e quindi dipendono dalla temperatura ambientale

Piccole variazioni di temperatura hanno grande effetto sui loro cicli

The Vector Capacity (c) is directly

related to its density (m), to its

probability of meal (a), to its

competence (V), to its daily survival

probability (p) in strongly

dependence on the incubation time

(n)

Per le malattie trasmesse da vettori, il numero  di casi secondari dovuti all’introduzione di 

un  caso primario (R0) è una funzione non lineare del  numero totale di

vettori

disponibili per ogni ospite.

Il modo più semplice per  ridurre il rapporto R0 a  meno di 1 è la riduzione  del 

numero di vettori e/o la  vaccinazione dell’ospite.



Global Warming: la tempesta perfetta 

DDT (para-dichlorodiphenyltrichloroethane) is an organic

chlorinated whose insecticidal activity was discovered in 1939 by

the Swiss chemist Paul Hermann Muller, who received the Nobel

Prize for medicine in 1948 for this discovery.



Ambiente/Flebotomi  (1)



Finalità della Sorveglianza Entomologica

Il monitoraggio dei vettori può avere  funzionalità predittiva sulla 

circolazione della patologia







dalla metà di maggio alla metà

di settembre per il nord Italia

dalla metà di maggio alla metà

di ottobre per il centro Italia

dall’inizio di maggio alla metà di

novembre per il sud Italia

Periodo di attività 



“Climate change and 

adaptations: presence and 

trophism of sandflies in 

winter in Sicily”
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Ambiente (2)

Il Serbatoio (Reservois)



Ospite Serbatoio



Data ultimo aggiornamento: 11/05/2023



Ma…..

La natura fatale della malattia canina suggerisce che 
il cane sia un ospite recente, in termini 
evoluzionistici….



Main Reservois

Mus spretus , Apodemus 

sylvaticus , Rattus rattus , Rattus 

norvegicus, Meles meles, Martes 

martes , Mustela nivalis , Geneta 

geneta and Vulpes vulpes

Antoniou et al. The role of indigenous phlebotomine sandflies and mammals in the 

spreading of leishmaniasis agents in the Mediterranean region. Euro Surveill. 

2013;18(30):pii=20540.



E che dire dei Lagomorfi??

The results clearly suggest that asymptomatic hares were the main reservoir in the
outbreak, and corroborate IFAT as a sensitive serological surveillance method to detect
such cryptic Leishmania infections.



Finito qui??



• serbatoio canino in aumento in aree non 

endemiche

• habitat dei flebotomi vettori in rapida diffusione

• movimentazione interregionale dei cani

• migliorato flusso informativo sanità umana e 

animale

Attività in Italia

L’attività di sorveglianza in Italia è incentrata sul principale serbatoio 

sinantropico della malattia: il cane e si sviluppa a livello regionale sulla base di 

alcune considerazioni:



• Canine leishmaniasis 

is present in >70 

countries

• It is estimated that 

infected dogs in Italy, 

Spain, France and 

Portugal are around 

2.5 million

• Many more in South 

America

Numero stimato di cani infetti



Lcan in Italia (2022)

In tutta Italia la percentuale 

media di siero prevalenza nel 

2022 è del 19% 

numero totale di 70.659 esami 

svolti 

8.554 esami sospetti (13%) 

44.296 esami negativi (68%) 

12.303 esami positivi (19%)

Nel 2021 la sieropositività 

italiana era del 18%, quindi si 

mantiene pressochè costante

Relazione Attività del Centro di Referenza Nazionale per le 

Leishmaniosi (C.Re.Na.L.) Anno 2023 e Previsionale 2024



Lcan in Italia (Distribuzione Kit e MdR)

Relazione Attività del Centro di Referenza Nazionale per le 

Leishmaniosi (C.Re.Na.L.) Anno 2023 e Previsionale 2024



Agente

Ambiente
(ospite intermedio, Flebotomo)

Ospite

L’Ospite (Humans)



Fattori di rischio infettivo 

Sono fondamentalmente legati a quei determinanti che favoriscono la 

contemporanea presenza di animale infetto, flebotomo e uomo.

Leishmania seropositives, N (%) adj p-values

Total participants 36/260 (13.8) 

Age group  (in years)

- <30 3/52 (5.8) 

0.04 - 30 to 60 16/115 (13.9) 

- > 60 17/93 (18.3) 

Job

- Student/unemployed 1/39 (2.6) 

NS

- Housewife 8/69 (11.6) 

- Self-employment 9/38 (23.7) 

-           Farmer 3/9 (33.3) 

- Employed 6/47 (12.8) 

- Retired 8/49 (16.3) 

- Other 1(8 (12.5) 

Having a pet

- No 22/179 (12.3)

<0.001
- Yes, living  indoors 1/18 (5.6)

- Yes, living outdoors and treated with anti-pests 3/24 (12.5)

- Yes, living outdoors and not treated with anti-pests 9/32 (28.1)

Owner of extra-urban holiday resort

- No 25/195 (12.8)
NS

- Yes 11/65 (16.9)

Smoking

- Never 14/138 (10.1)

<0.001- Former 6/55 (10.9)

- Current 16/67 (23.9)

Amodio  E, Vitale F, Vitale F et al. EBPH 2013



Leishmaniosi 

cutanea

Leishmaniosi 

mucocutanea

Leishmania può 

determinare 3 diversi 

quadri clinici che 

tuttavia, a volte,  

possono sovrapporsi: 

Leishmaniosi 

viscerale
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Global reported and estimated incidence of visceral 

leishmaniasis

Alvar J, Vélez ID, Bern C, Herrero M, et al. (2012) Leishmaniasis Worldwide and Global Estimates of 

Its Incidence. PLoS ONE 7(5): e35671. doi:10.1371/journal.pone.0035671

http://www.plosone.org/article/info:doi/10.1371/journal.pone.0035671
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http://www.plosone.org/article/info:doi/10.1371/journal.pone.0035671


Global reported and estimated incidence of cutaneous 

leishmaniasis

Alvar J, Vélez ID, Bern C, Herrero M, et al. (2012) Leishmaniasis Worldwide and Global Estimates 

of Its Incidence. PLoS ONE 7(5): e35671. doi:10.1371/journal.pone.0035671

http://www.plosone.org/article/info:doi/10.1371/journal.pone.0035671
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http://www.plosone.org/article/info:doi/10.1371/journal.pone.0035671


Il «Caso» Sicilia

Quali flussi informativi usare per valutare le zoonosi?

La raccolta delle informazioni sui casi di 
zoonosi da vettore in Sicilia è avvenuta 
usando parallelamente due banche dati:

• Il sistema informativo NSIS del Ministero 
della Salute: il sistema comprende 
segnalazioni immediate dei medici per 
allertare gli operatori di sanità pubblica e 
riepiloghi mensili di tutte le malattie 
infettive notificate.

• La banca dati delle Schede di Dimissione 
Ospedaliera (SDO): contiene informazioni 
su tutti i ricoveri, compresa la diagnosi 
principale e le diagnosi secondarie.



Il «Caso» Sicilia

Database SDO 

• Analisi SDO di ricoveri avvenuti

in Sicilia dal 2008 al 2022 -> 6.771 

ricoveri

• Selezione dei casi usando i codici

ICD9-CM da 060.x a 085.x

• Raggruppamento e divisione

casi in macrocategorie

Macrocategoria Esempi

Malattie virali da 
artropodi

Febbre gialla, dengue, 
encefalite da zanzare, 
encefalite da zecche, febbre 
emorragica da artropodi, 
febbre del Nilo Occidentale

Malattie batteriche 
da artropodi

Rickettsiosi da zecche, 
erlichiosi, febbre ricorrente, 
malattia di Lyme

Malaria

Malaria da Plasmodium 
falciparum, malaria da 
Plasmodium vivax, malaria 
da Plasmodium malariae, 
malaria da Plasmodium 
ovale

Leishmaniosi

Leishmaniosi viscerale, 
leishmaniosi cutanea secca, 
leishmaniosi cutanea umida, 
leishmaniosi cutanea 
diffusa, leishmaniosi 
cutanea americana, 
leishmaniosi mucocutanea



Il «Caso» Sicilia

Trend ricoveri da zoonosi da vettore in Sicilia (2008-2022)
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Dati aggregati flusso SDO 2008-2022 MinSal



Il «Caso» Sicilia

Distribuzione dei tassi di ospedalizzazione per fascia d'età 
(per 100.000 abitanti nel periodo 2008-2022)

Nei primi 5 anni di vita il rischio di ospedalizzazione è 

maggiore



Il «Caso» Sicilia

Segnalazioni casi di zoonosi da vettore (Sistema NSIS)
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Il «Caso» Sicilia

Più Ricoveri che Segnalazioni = Grave sottonotifica

72% di 

sottonotifica
42% di 

sottonotifica

53% di 

sottonotifica

82% di 

sottonotifica



Laura Kramer, 2018



Esiste un problema di sottostima?



1984

OMS pubblica un 
rapporto sul 

controllo 
parassitosi

2007

L’Assemblea 
mondiale della 

sanità – 
risoluzione WHA 

60.131

2014 

OMS 

quadro strategico 
per il controllo 
della VL e CL 

2017

OMS 

Manuale gestione 
dei casi e 

sorveglianza nella 
regione europea

Decreto Ministeriale (DM) 
15 dicembre 1990 recante 
sistema informativo delle 

malattie infettive e diffusive 
prevede la notifica 

obbligatoria dei casi umani 
di LV e di LC

a livello veterinario, la 
leishmaniosi è malattia 

soggetta a segnalamento a 
norma del Regolamento di 
Polizia Veterinaria (RPV) 

entrato in vigore con 
Decreto del Presidente della 

Repubblica (DPR) n. 320 
dell’8 febbraio 1954 art. 5, 

c.3.

Rapporti ISTISAN 04/12

linee guida per il controllo 
del serbatoio canino della LV 

zoonotica in Italia

-Regolamento (UE) 
2016/429

-Decreto Legislativo 2022 n 

136

“vacatio legis” restando fuori dal quadro normativo che ridefinisce i principi e i 
criteri della strategia per il controllo e la lotta alle malattie infettive e diffusibili. 





Situazione attuale in Europa

• L’attività del Flebotomi è  stagionale, ristretta ai mesi estivi
nella maggior parte delle aree

• Nel Sud Europa, sotto gli 800m sul livello del mare

Situatione futura & climate change

• Prolungati periodi di attività e più corti periodi di  diapausa
(overwintering)

• Estensione verso il Nord e aumento delle altitudini

• Al momento, non sono disponibili buoni modelli predittivi

Per concludere…



Di quali azioni abbiamo bisogno? 

Sistema di Sorveglianza di Sanità Pubblica a livello Europeo

(notifica obbligatoria in tutti I paesi)?

Ulteriori ricerche su:

• Stumenti diagnostici (nuovi, fast, affidabili)

▪ Nuovi reservoir

• Modelli alternativi di trasmissione

• Vaccini Efficaci per la leishmaniosis umana : strategia di immunizazione per la popolazione
Mediterranea

• Uso del vaccino per la  leishmaniosis canina per il  controllo dell’infezione

• Un miglior modello predittivo per la trasmissione della malattia

▪ Interventi contro i vettori

 Repellenti

 Insetticidi

 Cani: applicazioni topiche e uso di collari



➢ SONO INSETTI MOLTO 

PICCOLI

        Protezione meccanica

➢ LARVE TERRICOLE

        Impossibilità lotta 

       antilarvale

➢ STAGIONALI  E  NOTTURNI

        Periodo trasmissione

➢ DOVE RIPOSANO DI 

GIORNO 

        lotta chimica

Una eventuale lotta con insetticidi è possibile solo contro gli adulti dei flebotomi

un "appropriato” uso di insetticidi ad azione residua può ridurre la loro 

densità

Misure preventive contro la puntura dei flebotomi

CONTROLLO





Quale evoluzione?

Bruno F. 1† , Castelli G. 1† , Li B. 7 , Reale S. 1 , Carra E. 2 , Vitale F. 1 , Scibetta S. 1 , Calzolari M. 2 , Varani S. 3,4, Ortalli M. 

3 , Franceschini E. 5 , Gennari W. 6 , Rugna G. 2‡ and G.F. Späth 8

Il presente studio combina la genomica 

comparativa con approcci di epidemiologia 

molecolare in grado di fornire una prima 

indagine completa e ad alta risoluzione sulla 

diversità genetica intraspecifica e eterozigosi 

all'interno della specie L. infantum in Italia

Abbiamo rivelato una notevole eterogeneità negli isolati italiani di L. infantum correlati 

a vari genotipi di parassiti di diversa origine geografica, incluso un genotipo simile a 

un ibrido descritto per la prima volta in isolati provenienti da Cipro. I nostri risultati 

collocano l’Italia al crocevia dell’infezione da L. infantum nel Mediterraneo e 

forniscono informazioni in merito alla possibile origine delle sottopopolazioni regionali 

e i loro cicli di trasmissione locale.

La sfida degli studi futuri risiede nell’applicazione di un approccio transdisciplinare che combina genomica, epidemiologia, ecologia ed 

entomologiai per identificare cicli di trasmissione distinti e i parametri ambientali che guidano l'evoluzione di sottopopolazioni di L. 

infantum distinte e specifiche per regione con caratteristiche cliniche uniche





Conclusioni

✓ Principali problemi esistenti ed emergenti a  livello Mondiale 

legano strettamente tra loro  l’uomo, gli animali e l’ambiente.

✓ Pensare che approcci settoriali o monodisciplinari  siano in 

grado di controllarli è utopistico.

✓ E’ necessario invece un approccio olistico, un  approccio di 

Salute Unica (One Health approach),  in cui i diversi operatori 

della salute dell’uomo,  degli animali e dell’ambiente lavorino in 

sinergia.

✓ Gli scenari futuri e le sfide che la salute globale  comporta 

impongono cambiamenti culturali,  formativi e comportamentali, 

anche nell’ambito  della Sanità pubblica veterinaria e più in 

generale  della professione veterinaria



One Health: 

Un “Concept” per il 21° secolo

Il One Health concept è una strategia

globale per espandere: 

• La collaborazione interdisciplinare e la comunicazione in 

tutti gli aspetti della cura della Salute

• Accelerare le scoperte della ricerca biomedica

• Accrescere l’efficacia della Medicina Pubblica

• Espandere la Conoscenza Scientifica di base

• Migliorare l’Educazione medica e le Cure Cliniche



Grande punto critico

Se i germi attraversano senza 

problemi tutte le

frontiere, sociali e geografiche, le 

risorse, sono

bloccate alle frontiere fra paesi 

ricchi e poveri.

Ineguaglianza nella distribuzione delle risorse

tecnologiche, finanziarie e umane.

Malattie «Neglette»



La Leishmaniosi: Un esempio di 
quanto è essenziale il concetto 

di  One Health 

• Medici per riconoscere e trattare le forme cliniche umane 
(CL/VL)

• Veterinari per riconoscere e trattare le forme cliniche animali 

• Biologi / Tecnici di Lab. per ottimizzare i laboratori di ricerca

• Entomologi per monitorare i vettori

• Esperti di Selvatici per individuare i serbatoi non antropizzati

• Ecologisti per responsabilizzare le autorità sanitarie ai principi di 
igiene pubblica

• Epidemiologi per delineare le strategie di sorveglianza

• Media per informare sui rischi e la prevenzione



Grazie per l’attenzione!
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