D - Microbiologia clinica

D4
Infezioni dei sistemi cardiocircolatorio, nervoso gegumentario

Infezioni cardiovascolari

Struttura e funzioni dell’apparato cardiovascolare

L'apparato cardiovascolarég. D4.1) € formato dal cuore e daasi sanguigni(arterie, vene, capillari), dentro i quali scorre
sotto pressione il sangue che: a) trasporta dinettée a tessuti e organi sostanze nutritive e drrbpmimuove prodotti di
rifiuto cellulari; c) regola la temperatura corpard) interviene nel controllo e nell’eliminaziodieorganismi estranei. #an-
gue (5 litri nel maschio adulto) € formato da una@éigquida (plasma) e una figurata (cellulare) ¢oitti da globuli rossi (4,5
milioni per mn), globuli bianchi (6000-10 000 per Mne piastrine (200 000-600 000 per Al cuore (230-280 g nella
donna, 280-340 g nell'uomo) € diviso in 4 camergyjZeriori dettatri e 2 inferiori detteventricoli. Esso funziona come una
pompa che effettua circa 70-75 pulsazioni al mirfaitea 103 000 al giorno, 37 milioni all'anno)atiisce cosi la pressione
necessaria a mantenere un adeguato flusso di saftiguerso il corpo (spinge 6800 litri di sanglgiarno). In realta € una
duplice pompa: quella destra (atrio e ventricolg &municanti fra loro) che riceve, tramite le veage superiore e inferio-
re, sangue venoso dalla periferia e lo invia, trattarteria polmonare, nei polmoni dove I'anidricerbonica viene scambiata
con l'ossigeno; la pompa sinistra (atrio e ventoicex, comunicanti fra loro) riceve, tramite le egvolmonari, sangue ossi-
genato dai polmoni e lo invia mediantadita nelle altre parti del corpo.
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Figura D4.1 Componenti del
sistema cardiovascolare uma-
no con indicazione delle prin-
cipali infezioni associate.

(A) Sistema arterioso e veno-
so. (B) Il cuore visto anterior-
mente. (C) Struttura di arterie,
vene e capillari.
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Il cuore & un organo di forma conica con attiviiarganea e ritmica, si autostimola infatti a in&diiregolari. Le sue fibre
sono formate da tessuto muscolare striato e strettte collegate fra loro a formare il muscolo aadi(omiocardio). La
parete piu interna del miocardio € tappezzata dasottilissima membrana endoteliale dettdocardia Esternamente il
cuore é ricoperto da una membrana doppia denonpeatzrdio, che forma il sacco pericardico e contiene nelister-
no una piccola quantita di liquido (che agevoladivolamento del miocardio sul pericardio). Esistoi levalvole fra
atri e ventricoli {ricuspide nel lato destrabicuspide o mitrale nel sinistro) e fra cuore e rispettivo tronco @oto (al-
vole semilunar), che permettono al sangue di scorrere in unadiaione prevenendo il riflusso. Nel corpo umas
stono circa 96 000 km di vasi sanguigni che sirdisiono fra loro per caratteristiche strutturafuezionali. Il diametro
dellearterie e lo spessore della loro parete diminuiscono geaakaite come si allontanano dal cuore dal qualpdrsio
il sangue (arterioso) ai tessuti. La parete € tiistida tre strati: il piu interno (intima), endlle; la tonaca media, che
contiene cellule muscolari lisce e tessuto elaskictonaca esterna (avventizia) formata da comoettfibre elastiche. Le
vene che presentano una parete simile ma piu sottepartano il sangue dai tessuti e dagli organiiaites vi sono vene
superficiali, sottocutanee, e vene profonde cherdeco parallele all'arteria corrispondente a forenan letto venoso piu
ampio di quello arterioso.dapillari sono situati tra le arterie terminali e i rami veiniaiziali e costituiscono il punto di
connessione tra il sistema arterioso e quello v@&rices loro parete € sottilissima e formata da uUa strato di cellule en-
doteliali, permettendo cosi il passaggio delleasws nutritive presenti nel plasma sanguigno: adlgello dei capillari
infatti € possibile lo scambio tra plasma e liguigssutale.

» Popolazione microbica residenteRisulta assente in tutti i vari distretti, ancheoseasionalmente possono emerge-
re batteriemie transitorie.

Principali quadri clinici e malattie infettive

Il sistema cardiovascolare (cuore e vasi) e i tiofgpossono essere soggetti ad infezioni come afyra parte del corpo
umano. Gli stati infettivi (quadri clinici e malagtinfettive) pil comuni nel cuore sono le infedigericardiche, mio-
cardiche ed endocardiche, la cardiopatia reumatiestre nei vasi e nel sangue sono le battereensepsi, le arteriti,
le tromboflebiti, le linfangiti {ab. D4.1).

» Patogenesi di batteriemie e sepdia genesi della patologia (patogenesi) batteriatijande dal tipo di agente mi-
crobico infettante, dal sito corporeo di penetragiiiziale del patogeno, oltre che dalle condizaei sistema immu-
nitario e difensivo del paziente. Di norma la bagtmia puo verificarsi secondo molteplici modalitée facilitano la
penetrazione dei microrganismi nel torrente cirmwia: (i) per rottura dell'integrita delle barreecutanee (per esempio
a seguito di trauma o ustioni, ischemie) o mucpgaliper una precedente infezione virale (pemgse da virus in-
fluenzale); (iii) per lesioni iatrogene (per esempiterventi chirurgici, indagini strumentali, egc(iv) per infezione
batterica focale (per esempio polmonite) che, guge ad infiammazione locale, edema e lesioniuiedis comporta
una alterazione delle strutture vasali prossimafi conseguente invasione dei batteri nel circolatem. La batterie-
mia viene contrastata dal sistema immunitario medigroduzione di anticorpi (opsonizzanti) e cofalgocitosi; inol-
tre i meccanismi di filtrazione nei vasi linfatieivascolari del fegato e della milza possono séxres batteri consen-
tendo la loro distruzione. Qualora tutte questesdiffossero superate, i batteri possono causariecgraplicanze come
I'infezione metastatica un esempio in tal senso & dato dalla batteriela®@reptococcus pneumoniae che pud indurre
un’infezione meningea, con meningite pneumococdae potenziali conseguenze della batteriemisodarsepsie lo
shock setticq la cui eziologia € attribuibile sia ai batteriaBr-negativi che Gram-positivi. Le componenti dgléaete
batterica LPS/endotossina nei Gram-negativi e dadipoteicoico e il peptidoglicano nei Gram-positinteragiscono
con i macrofagi determinando il rilascio di numénastori (IL-1, IL-6, TNF e altre citochine proi@mmatorie), con
conseguente aumento della permeabilita vascolatdlusso ematico e reclutamento dei neutrofilittifTquesti eventi
sono finalizzati al controllo dell'infezione e aemenire (con mediatori antinfiammatori) una reagidnfiammatoria
sistemica distruttiva. Tuttavia, nella sepsi emstock settico si verifica uno squilibrio nei pessi di regolazione, che
comporta l'insorgenza di anomalie microvascoldesoni endoteliali, che a loro volta inducono tidoperfusione tes-
sutale, attivazione del complemento e coagulaziotmavascolare disseminata, con conseguente disfuma carico di
pit organi, shock settico e morte.
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» Patogenesi di endocarditi, miocarditi e pericarditi Le endocarditi infettive conseguono a insediamento dei mi-
crorganismi (di norma batteri), presenti nel cioccematico, nelle sedi delle valvole cardiache g@ggette ad alterazioni
anatomiche o sostituite con protesi valvolari. Talhdizioni favoriscono infatti la formazione digetazioni valvolari,
formate da aggregati di fibrina e piastrine, nell&li si impiantano i batteri con meccanismi daetb alle vegetazioni
valvolari che variano a seconda del batterio cdiov{per esempio co®. aureus sono molecole di superficie come
coagulasi, proteine leganti il collagene e il fitigeno). Nelle protesi valvolari cardiache il medsmo di adesione
batterico risulta diverso, con formazione in gendir@no strato di fibrinogeno che ricopre la sugéfvalvolare sul
quale i batteri possono aderire e formare un ioéihe favorisce la colonizzazione valvolare (corekecaso diS. epi-
dermidis). Nelle miocarditi, in genere sostenute da virus (ECHO, coxsackis\B) si verifica inizialmente una pene-
trazione microbica faringea e intestinale, da curus penetrano nel sangue (viremia) con succassiezione delle
strutture cardiache, replicazione virale e dannocandico. Anche nellgericardite infettiva, spesso virale e caratte-
rizzata da versamento pericardico, si ha un’ingziaplicazione microbica extracardiaca, con suda@saggiungimen-
to del pericardio da parte dei patogeni per viateagviremia); rara € la diffusione al pericargier contiguita da sedi
anatomiche limitrofe (per esempio la pleura).

In tabella D4.1sono riportate le principali sindromi e malattiéettive che interessano il sistema cardiovascolare

Accertamenti microbiologici

Sono sostanzialmente due i tipi di accertamentpdssono essere eseguiti nel laboratorio micraffimian presenza di ma-
lattie da infezione che coinvolgono il cuore, ihgae e il sistema vasale: ricerca di microrganesmdagini sierologiche.

Le indagini sierologichetrovano indicazione solo in presenza di episodniicardite e sono finalizzate alla dia-
gnosi di infezione generalizzata in genere connallganiocardite; tuttavia non sempre si riescaggiungere un risul-
tato utile per la diagnosi clinica.

L’accertamento prioritario risulta quinditizerca del microrganismonel sangue (in sospetta endocardite infettivd-e ne
le batteriemie e sepsi), nel liquido pericardiao gospetta pericardite) o in prelievi bioptici Bospetta miocardite virale
(frammenti di tessuto miocardico) e pericarditer(p@mne di tessuto pericardico)]. La ricerca delroriganismo nel sangue o
emocoltura deve sottostare in fase di esecuzione a lineegaid/ero precisi accorgimenti per una correttawesene che,
se rispettati, possono condurre nell’85-95% daidisandocardite infettiva all'esatta definiziongatogica; quelli di maggior
importanza sono i seguenti: sospensione prelimimarpaziente della terapia antimicrobica per algiorni prima del pre-
lievo; disinfezione adeguata dell'area cutaneareliqvo; raccolta di una adeguata quantita di sangmoso (circa 10 mL
negli adulti, 1-2 mL nei bambini); impiego di amtagulanti privi di azione antimicrobica; utilizzordemporaneo di terreni di
coltura idonei per lo sviluppo di batteri aerolzir@erobi obbligati e di miceti; esecuzione nei saspetti di endocardite bat-
terica subacuta di 3-4 prelievi di sangue nell’alch ora con le relative emocolture; osservazigiomaliera delle emocoltu-
re incubate almeno per due settimane prima diraspei giudizio negativo.

Infezioni del sistema nervoso centrale (SNC)

Struttura e funzioni del’'SNC

Il sistema nervoso centrale (SN@y(D4.2) € deputato al controllo e alla coordinazioneedflhzioni corporee, e inoltre a
percepire e rispondere agli stimoli. Comprendeilello e il midollo spinale Il primo & contenuto nella scatola cranica ed &
in diretta comunicazione con il midollo spinalentanuto a sua volta nella colonna vertebrale.rilad® & costituito da me-
sencefalo, ponte e bulbo (midollo allungato), abliéega il cervello con il midollo spinale contraiido le pit importanti fun-
zioni neurovegetative, come la respirazione driiaicardiaco. Nell’encefalo si forma il liquido ebrospinalel{guor) che,
scorrendo attraverso acquedotti e forami, penelranidollo spinale. Ci sono poi leeningi, che circondano il cervello e il
midollo interponendosi tra questo e le parti osSedistinguono tre membrane: dura madre (la pires), aracnoide (inter-
media) e pia madre (interna); le ultime due cdstiino la leptomeninge. Le meningi, con il crania eolonna vertebrale,
hanno funzioni protettive. Nello spazio subaraceojdra aracnoide e pia madre, scorre il liquauleprincipali funzioni so-
no: apporto di sostanze nutritive e protezionedelello e del midollo da insulti esterni. Il sisi@ nervoso centrale € collega-
to attraverso fibre nervose afferenti (sensitieb@ferenti (motorie) con le varie strutture e apfigeriferici.

Al SNC afferiscono mediante i nervi encefalici ottie acustico (o vestibolococlearg)) stimoli percepiti dagli or-
gani sensorialdbcchio e orecchio
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Tabella D4.1 Quadri clinici e malattie infettive dei sistemi cardiovascolare e linfatico.

PATOGEND

MODALITA

D1 TRASMISSIONE

SERBATDIO

VIA DI INGRESSD  STNTOMI

TERAPIA

Batterica

Paricardite Sheptococens D infeiond focll - Nasofaringe umana Membreane moeose;  Febbre, dolore pre-  Angibiotic
DVOHRETIES cute cordiale, dispres,
deblezza, murme-
re cardiacs
Sepesi puerperale Streptorocois Mozocormmile MNasofaringe umana YVagma Sepsl, peritonite Permcillima
Py
Brocellozi Hrureella spp. Prodotty caseari con- Mammaferi che Hocon, membeane  Malessers, brividi,  Streploamicinm,
faminatl, contatto . pascolane suind e mocose, cute asterin, mEleia,  teirackcline
diretto oon anmmal  cani felbbre andulante
et
Endocarditi Batte-  Seprattutto streptor D miesione focale  Masofaringe umans Memilrane Febhre, debolezzn,  Antbioto
riche acite ¢ corchl a-emalibe, mincose, Cue e cardiseo;
anthirute Sraphylococcies dango alle valvoli
FUTens cardiache
Shock settico Streptocorchi di Trviezione, Co s LIxEan Cuee Febbre, brivich, Antibintici
eruppo B, enters-  mateltenammziong tatchipre, Gechi-
cocchi gramenegs: cardia, linfangite
tivi
Febbre roumatica. Streptococchi fenwe Probabile malattis Corpo umano Hoces Febbre, artrite, Nessumg
litsca di grruappo A autoimmune; epi- danno alle valvole . Profilasse: penicilling
sl ripetuts di cardizche 1l tratmmento
itiferione sirepio- delin anging
e induconn
anticorpi che dan-
negiians il fessuto
cardiaco
(anEreE Closridim Inggestiond: dicibi Suoln, acque marme  Cute Celultte, necrost Rimegions chirorg-
periringens contenente la tnssi- e bacustrd tezzatale, micsile cz del Tessuin
na Botuinien: necrotion
lesioni tranmatiche
[Peste Yersinw pestiz Merso i pulon, cos- Roditor Cute, vie Peste bubbonica Streptonmicin,
fattis diretto con respirmtorie {ferbbre, bubboni fetracicling
tessutt infert, na- dolofos, imgrossd-
lazkone di aerosol mente chel fimfong-
mifetto il peeste polmons-
e (Sinfomi respira:
fard}
Malattin da praffin Hartoneils henselze  Morso o graffio & Gatto domestico Cute Febhre profungata,  Antibiotic
di gatio gattoy pulci matmifestaion
cutzamnes, lifatiche
ed epatospleniche
Mataitis i Lyme  Horrefin bargdorfer Zecea bodesa Rodituet, cervo, ani- Cute Mhculo-papl erite Antibiotic
gitecic difo mall domestic matess mIgrante
a "nechio dh bove™;
sintomi neurolog
of diagnos offen-
2 per la presens
i amticompi
{Western blot)
Febboe reorrente Hormelin spp. Feoche o puscio Rowditori Cute Picchi di fehbee Tetracicline
mile {FF.r, endemi- ricorrentt, diagniost
caly prdocchn (For medinne esame
epidemic) micToscopicn dilke
sparechete nel <an-
e
{evar)
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PFATOGEND

MODSLITA

DI TRASMISSIOME

SEREATOIO

ViA DI INGRESSO

SINTOMI

Febtire macuksz Rickettss moketten Fooche Zecche, piceoh Cite Febbre, cefabes, Tetracichine, cloram-
delle Montagne Dleriiatocenion rolitiom selvatici fitalgia, eriizione Temicoley presiiaio-
Rooriose cutanea maculnsa, e evitare zone

Erzgnost sierolog-  infestate da zecche
L
Tifes cprdemmce Ficketisma Padocchw del corpo,  Scoantied valant LCute Febbre, cefabea, Felrmeschine, clo-
okl Pecliclns humg brividi, mialgie, raninfenical
ms artralge, eruzwone
cutanea maculoss
Tilo munnoende- BickeHsms rvphi Roditen sedvatio Cute Esordso graduate,  Tetracscine e do-
M Puloe Xesopsyilz fedalares, ol ramdenicno
cheapaia izl e, e
maculo-papelare
sl tronoo

Virule

Memworiicleosi Virus di Saliva [ ot Membrane mumse Febbre, cefaien, Measuna
infettiva Epstein-Barr della booca mitlesgere, Girinio-

tangillite, tusmef
zrome linfngiiando-
lare
Linforma di Burkite  Virus di Epstein- Seonmaciutn Sconpsciuts SoonoEcitn Tumore endemien— Chimargues
Barr dell’ Africa cenbriale
Infessomi da cito Cviomegmloviras Fhud: eorpaoret Llomass Membrane mocose  Prevalentemente Gancsclovir,
megzlovirus asintomatiche; =e  fomivirsen
comimaite durante
la grstazione pos-
AOT G
danmi al fetn

Da protozoi

Malnttin di Chagas  Trypanesoms crus Comict recuviad Koditor, opissiam Cute Dram o mogeenlo. Mifurtimo
(ripanosrmEst cardsin, epati Prevenione
americana) splemoroegalia, irsetticicdi

megaesofEg,
megacalon; dia.
sl sternbogien

Malaria Flasmodium spp. Zanzam Anopheles Lomo Cute Picchi febbrili e bri- Clorochina
vii a meervalli;,  Prevensone: cntrol-
dimgmesi per ossere o delle znzare
VAZIINE MICTR0-
prea su striscd ch
PSS

Towoplzsmns Toxoplsma gpondil  Ingestane Gatts domestic Sistemna digerente Malattia feve negli  Pirometamana, sulfa-
aduled immme- diazing, acidn foli-
competenty s¢ con- Mok
It i gravidin-  Prevensone evils
78 CRUS gravi Té SEDOEIZIONH: 1
danm fetub; bormt-  escremenb di
[ in Eatto, evitire il
pazienti con AIDS  consumo di carme
POV LEEL cruci o pocs ot
metlattia grave
duymesi con PCR

Letshmanios Leishmania Flebotomao Picenli mammifers  Cute L. donvvant provoca Composti di

una makatia siste-
il dhed fegato,

milz=, reni. L. bo-
Prca cuusa, pagpule
cutanes russast'e

ATLIITHATIN

{cewEtmn)
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MALATTIA PATOGEND MODALITA SERBATODID VIA DI INGRESS0  SINTOMI TERAPIA
D1 TRASMISSIOMNE

Leishmanios Letstimania Flebotomo Piccob mammifert  Cote L. bra=nilionsis
CauEs [Ripube
cidanee con lesioni
deturprnt alle
membrane mucse
con muhikizrne
Frecaale. Diagra
cin PUR o sienslo
it

g Schistosorma spp. FPenetrizsone delle Uomo cspite defini- Cute Le vova prodotte Pravguamte] oesam-
Schistosnmis corearie nedla cule v dagli schistosomi— niching
st nsedizno nel Prevenzaomis
tessut, causande  mighorare Tigiene,
lesiomi mifiEnma- eliminagione elin
tome lumica cspite

Larve di schistoso-  Penetracsone delle  Yalath selvagg Cute Rergsomeallergicn  Nessama
Prumite del nusota- i parssst di am-  cercaric nella cate al parassats nell
Liapg meali CLite

» Popolazione microbica residenteDi norma non sono reperibili nei vari distretti &N C batteri, miceti e protozoi,
mentre possono essere presenti virus latenti aiprio

(Prioni, infezioni da virus lenti)
(Malattia del sonno
"f- — africana)

“ — (Rabbia)

(Ascesso)

(Encefalite)

(Toxoplasmesi, prieni)

(Meningoencefalite
amebica)

tMeningi

Mesencefalo — (Meningite, listeriosi)

Tronco Ponte
encefalico Midollo

allungato

Midollo
___— spinale
(Poliomielite)

Liguido
| cerebrospinale

Figura D4.2 Sistema nervoso centrale con indicazione delle principali infezioni che vi si possono localizzare.
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Principali quadri clinici e malattie infettive

Tra i disturbi che possono alterare le funzionislstema nervoso centrale, i piu importanti sontezioni microbiche,
disturbi cerebrovascolari, tumori, difetti geneticaumi alla nascita e traumi da incidenselni tipici di infezionedel
SNC sono: cefalea, vomito, febbre, rigidita nucatanchezza generale, confusione mentale. Le affiegiu importanti
sono leencefaliti, le meningiti e gli ascessi cerebraliln genere i microrganismi che causano tali paielouna volta
presenti nel torrente circolatorio, penetrano diffiente nel sistema nervoso centrale per la difica superare lbar-
riera ematoencefalica.Se per ferita o altro insulto si viene a creare alterazione di tale barriera, I'agente infettivo
riesce a penetrare nel cervello e nelle meningadewndo e distruggendo rapidamente il tessuto nent@sgravita di
queste patologie dipende dalla precocita del tratdo; un intervento terapeutico tardivo pud pertatesioni irrever-
sibili del SNC, con una patologia altamente invatite fino al rischio di morte del soggetto colpkoa gli agenti ezio-
logici di infezione del SN@revalgono i batteri, che possono causare gravi patologie come 'asaesebrale e alcuni
tipi di meningite. Moltivirus neurotropi possono tuttavia provocare malattie nel SNC; gsssono penetrare nel siste-
ma nervoso in vari modi: attraverso il liquido deaspinale, le fibre del nervo olfattivo e altrirmie le cellule del san-
gue. Fra le patologie piu importanti causate dasviii sono le meningiti asettiche, la poliomieligyabbia e la febbre
gialla; vi sono poi molteplici altri virus in gradti determinare gravi e piu rare patologie del Sk@ne altri Flavivi-
rus, Coxsackievirus, Echovirus, Lentivirus, e ag@nbteici infettanti (prioni). Rare son invece ilgezioni fungine
(criptococcosi, coccidioidomicosi, aspergillosindaiasi), quelle protozoarie (soprattutto toxoptasi, amebiasi e tri-
panosomiasi) e da parassiti metazoi (cisticereas$iinococcosi, trichinosi, cisticercosi).

In tabella D4.2sono riportati i pit importanti quadri clinici ittivi che interessano il SNC con i rispettivi ajeausali. In
tabella D4.3sono riportate le pit importanti malattie infetti@ssociate al SNC

Tabella D4.2 Quadri clinici del sistema nervoso centrale.

Malattia Patogeno Caratteristiche

Ascesso cerebrale Batteri: batteri anaerobi obbligati Raccolta di pus nel parenchima del cervello. Puo

negli ascessi non traumatici prodursi in seguito ad un’inflammazione del tessuto
(Bacteroides fragilis, Clostridium, cerebrale invaso da batteri piogeni (che possono
Veillonella, difteroidi) e cocchi esservi penetrati direttamente, oppure per trauma
anaerobi (Peptococcus e cranico aperto o per propagazione da focolai
Peptostreptococcus); altri batteri inflammatori vicini (per esempio otite) o lontani (per
responsabili sono: Streptococcus esempio ascesso polmonare). La sintomatologia
milleri, stafilococchi, Haemophilus presenta esordio insidioso con mal di testa, per
influenzae e enterobatteri. Anche ipertensione endocranica, e alterazione delle
miceti e parassiti possono condizioni mentali (da normale fino alla letargia o al
determinare ascesso cerebrale coma), sintomi di focolaio e infettivi generali (febbre,

leucocitosi, VES aumentata, astenia)

Ascesso epidurale,
empiema subdurale,
pachimeningiti

Batteri: streptococchi (spesso
anaerobi, o non di gruppo A),
stafilococchi (Staphylococcus
aureus) e batteri Gram-negativi
(come Escherichia coli, Proteus
spp., Pseudomonas spp.,
Haemophilus influenzae)

L'ascesso epidurale consiste in una raccolta di pus nello
spazio compreso tra la dura madre (la piu esterna delle
meningi) e 'endostio che tappezza la superficie interna
della parete ossea del cranio o dello speco vertebrale.
L'empiema subdurale & una raccolta di materiale
purulento nello spazio compreso al disotto della dura
madre. La pachimeningite & un processo inflammatorio
che interessa la dura madre

Leptomeningite

Batteri: Neisseria meningitidis,
causa piu frequente di meningite
acuta e contagiosa (meningite
cerebrospinale epidemica o
meningococcica), Streptococcus
pneumoniae, Haemophilus

La leptomeningite & la meningite in senso stretto e
consiste nell'infiammazione delle meningi sottili
aracnoide e pia madre. E caratterizzata da infezione
purulenta che colpisce le membrane aracnoide e pia
madre avvolgenti I'encefalo e il midollo spinale. La
sintomatologia presenta febbre, vomito, cefalea,
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influenzae di tipo B. Anche miceti e
Virus possono causare meningiti

fotofobia, agitazione psicomotoria, fenomeni convulsivi,
rigidita nucale (segno caratteristico di questa patologia)
per il dolore provocato dai movimenti del capo, come in
particolare la flessione in avanti, alterazione dello stato

mentale (da torpore a coma)

Encefalite Virus: togavirus, phlebovirus, Infezioni a prevalente eziologia virale, che colpiscono
flavivirus, bunyavirus, enterovirus, principalmente il parenchima cerebrale, vengono distinte
virus della rabbia, citomegalovirus, in acute e subacute/croniche. Talvolta interessano
virus della poliomielite, parotite e I'encefalo e le meningi (meningoencefalite) oppure
varicella. Nelle encefaliti I'encefalo e il midollo spinale (encefalomielite). La
subacute/croniche I'eziologia & da sintomatologia si manifesta con segni prodromici
virus che inducono infezioni virali indicativi di viremia, quali mialgie, febbre e anoressia, e
“lente”, come virus del morbillo neurologici generali come febbre, cefalea, afasia, deficit
(panencefalite sclerosante neurologici, disturbi del comportamento, della coscienza
subacuta, leucoencefalopatia e della personalita, indicativi della localizzazione
subacuta postmorbillosa), virus JC encefalica dell'infezione. Sono presenti anche segni focali:
(un papovavirus, crisi epilettiche parziali o generalizzate, aprassia, afasia,
leucoenecaflopatia multifocale agnosia, e disturbi della motilita, interessamento dei nervi
progressiva), virus della rosolia oculomotori, lesioni delle vie ottiche, disturbi cerebellari
(panencefalite progressiva in con incoordinazione motoria. | segni extrapiramidali
rosolia congenita) consistono in ipercinesie, ipertonia e tremori

Nevrassite Virus (come i virus della rabbia e Infezioni generalmente ad eziologia virale che

della poliomielite)

colpiscono I'encefalo (encefalite) o il midollo spinale
(mielite), che si manifestano con febbre e segni
neurologici diversi, a seconda della localizzazione della
lesione (convulsioni, paralisi, alterazioni psichiche,
segni di coinvolgimento meningeo). La rabbia e la
poliomielite sono due tipici esempi di nevrassite

Accertamenti microbiologici

La diagnosi eziologica risulta di fatto possibiker pe varie forme dimeningiti causate da batteri, miceti e virus. In tal
caso il materiale di elezione su cui condurre kigihe € illiquor (liquido cefalorachidiano) che va prelevato compu
tura lombare; dal campione di liquor viene ottenpgr centrifugazione il sedimento liquorale indisgabile per
I'analisi. Nelle meningiti batteriche (purulente) i risultati di tale tipo di accertanh@mpossono essere risolutivi per la
diagnosi clinica e per un’appropriata scelta teu¢ipa. Per batteri e miceti viene allestito cometlimento liquorale un
esame colturale(con idonei terreni, anche per anaerobi obbligati)le inoltre per un orientamento diagnostico (in
particolare in casi di meningite batterica ancara tiattata) € Esame microscopicali preparati di sedimento liquorale
sottoposti a colorazione di Gram (per la ricercébaiteri Gram-positivi 0 Gram-negativi) o a coldoee di Ziehl-
Neelsen (per la ricerca di batteri acido-resisjentancora a colorazione negativa con inchiostihoha per mettere in
evidenza microrganismi prowvisti di capsula (coneaymococchi e criptococchi). Un contributo all’oiti@mento dia-
gnostico puod venire poi dallecniche immunologicheutili per dimostrare la presenzaatitigeni microbici specifici
(H. influenzae-B, S. pneumoniae, Neisseria meningitidis) o per la ricerca di endotossine dei batteri Gragativi. Nelle
meningiti virali (10-40% delle meningiti asettiche) prevalgono sevde tecniche damplificazione degli acidi nu-
cleici (come la PCR), che individuando specifiche segeayeniche virali risultano molto piu rapide ed efi nella
soluzione del quesito diagnostico rispetto alldii@nale ricerca dei virus (isolamento virale oitare di cellule o me-
diante inoculazione intracerebrale nel topino n&mna
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Tabella D4.3 Malattie infettive del sistema nervoso.

MALATTIA PATOGEND VIA DI INGRESSO0 MODALITA TRATTAMENTO PREVENZIIONE
Dl TRASMISSIONE
Batterica
Meningie Nefsserms meningiticis Ve respiratone Aerosol Cefalosporme Vacemno capsulaim
BRI RO G conirn seerndipl
AGY,W-1.45
Botulismo Clostridinm botulinom Cavita orale Intesscamnne alimentare Antitossing ACTUrat preparazone @
eomzervannne degli
alimenti
Listeniosi Listeria momocytogenes Uavo orale Infezaome attraverso gli - Penicillisa G Pastorizmzwme e ade-
alimenti muets oottura degh
alimenti
Meningite da Haemophilus influenze Yie resparatone Infezeome endogena; Cellosporing Vacemo capsulare Hib
Haermophfs indToense aeraso
Meningite Streptocoocus Vie respivatone Al Cefalosporine Vaceme polizaccandicn
[T EBCOCCICS PIELTNITLRS
Lebhra Myeohacterom leprae Mucosz nasale Contatto peolumgata Dapsone, vifampicing,  Messona
cor secremon mfette  clofazimin
Tetano Clostridinm fetani Cute Ferita, ustiond, piaghe  Immunoglebuling anti- — Vaceine tosseide (DT alP,
tetzmica; antibaotict Td)
Virale
Ralhia Lyssavirns, incluzo il Cute Moz di armeli Trattamento dopo sspo- - Vaceing con cellule

Pslsomuielite

Encefalite da arbovirns

virus dells rabbia

Paliovirus

Arbovings

Cavo orale

Cute

Vs fecaleorale, mpe-
stiong o mqua oal-
ety coptamina i

Pumtura ch zanzars

stzpone mamanclob-

I ant-rabbim + vac-
CI

Trattmento di suppoe-

14, ASSISLENZ MRCCETH-

¢z della respaceione

Mimsisnine

umane diploidi per in
divid ael alt rischio
varcinazion: degli-ani
i domestici

Vaceine di virus vivi
attenut

Hepellenti per insetts;
eliminazione di acque
stagnanti; abbiglia
mento protertivi

Fungina

Criptovocrmst Crymacnoems Vie respiratorie Imatazime di lereno Amfotericna B, Mezsna
nevormans contemumato da spore flucitosim

D proteesd

Meningoencefalite Maegleria fowlen Membirne mucose Muato m aogue Amfoterima B Wesine

amehica primaria

Tripancsomeisi

Trvpsinosoma brice

Lute

confammate

Mhoran della mosica

Sumin, pentamiding

Controllo dea vetton

africani rhodlesienze, T, b tri-tae
gruminense
Encefalite amehica Acanthamoebaspp;  Membrane mucose Nusoto i scoque Amnfodericing B Nessuna
grantlomatiosn Halamethia contammate
miamdriflaris
Da priont Ineselazione, cowvo omle Ereditaria, per ingestio- Nessuna Messnna
Malata di Crontzfeldt-  Priom 1, mediante bapant
lakab
Membine mucose Per contallo dicellg, per Nessuna Messuna
Kuru Frica mpesiinge

Difficile e complessa la definizione eziologicaciorso diencefaliti, in quanto raramente gli agenti patogeni sonceptesel
liquor; fanno eccezione le meningoencefaliti daairtis. Nelle encefaliti si pud percio far ricomsoampioni bioptici di tes-
suto cerebrale, ma solo in casi particolari (coerespspetta encefalite erpetica) e cid perchéclezsene dellebiopsie cere-
brali risulta traumatica. In tutti gli altri casgiqsi anche per lpoliomielite) ci si affida quindi adndagini sierologiche,che

tuttavia spesso forniscono risultati aleatori nogrado di dirimere dubbi diagnostici e da intetgme2 solo in un contesto cli-
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nicoepidemiologico (sieroepidemiologia); la sieemtiosi pud assumere rilevanza in campo diagnasfixognostico solo in
pochi ristretti casi come la panencefalite sclertessaubacuta e la neurosifilide.

Infezioni della cute e degli annessi cutanei

Struttura e funzioni della pelle

La pelle con gli annessi cutanéig( D4.3) ricopre I'intero corpo umano e risulta compossatie strati principali: epi-
dermide, derma e sottocute epidermide (superficiale) & costituita da epitelio pluristfi@tto e presenta in superficie
uno strato corneo e unostrato germinativo piu profondo che contiene la melanina (sostaneadgtermina il colore
della pelle). Illderma (intermedio) contiene vari tipi di cellule, vasi atici e linfatici, nervi, ghiandole sudoripare,
ghiandole sebacee, follicoli piliferi e muscoli g#oei dei peli. llsottocute (profondo) contiene tessuto grasso, capillari,
terminazioni nervose, ghiandole e follicoli. Numsgaono le funzioni cutanee: protezione controliingeccanici, re-
golazione della temperatura corporea cosi che stanga sempre sui 37 °C, funzione disintossicamtdiante sudora-
zione; essa contiene inoltre le terminazioni nezvioar il tatto. Ma la pelle & soprattutto una lemeriprotettiva nei con-
fronti dei microrganismi patogeni per il concorsovari fattori: la struttura compatta e pluristfigtata, I'acidita cutanea
(pH 5,5) indotta dall'idrolisi dei lipidi sebacdg presenza di una diffusa popolazione microbicgaroensale antagoni-
sta dei patogeni esogeni, la temperatura di ciBcaC3(subottimale per molte specie microbiche) particolare la rea-
zione infiammatoria. A cute integra solo i follicpiliferi e gli orifizi ghiandolari costituisconpotenziali vie d’ingresso
per i germi, mentre discontinuita, ferite, ustienincisioni facilitano la penetrazione dei micradbmmensali e dei mi-
crobi non residenti.

Poro della Pelo

ghiandola s

sudoripara (Tricofizia)
(acne)

Strato

(Dermatomicosi)

o
(Morbillo) / 7/ /:/
{(Varicella) /
germinativo

Strato di
tessuto

Epidermide connettivo
(Cellulite)
Derma Ghian_doia
sudoripara
Tessuto \\ N
adiposo 1 ; Coll
e muscolare 3 \ NG

- Figura D4.3 Sezione della pelle dell’'uomo

Ghiandola

Muscolo per L . L. . L.
sudoripara  del pelo I'erezione con indicazione delle principali infezioni
ffollicolite, el pelo . .
foruncolo, acne) che vi si localizzano.

» Popolazione microbica residenteLa flora microbica cutanea € numericamente modasila superfici cutanee
esposte (strato corneo dove € scarsa I'umidit® eid concentrata in particolari aree a maggioraiféno meno espo-
ste, come inguine, ascelle e spazi interdigitalnessi cutanei (unghie, bulbi piliferi, cuoio cdptd, ghiandole sebacee
e sudoripare, ghiandola mammaria). La rottura idédigrita della cute (soluzione di continuo) corieeai microrgani-
smi di penetrare nel corpo, la natura e l'esteresidella ferita pud favorirne maggiormente o mendiffusione (per
anemia in seguito ad arresto della circolazionagsgimamento, penetrazione di corpi estranei e@rasionalmente
possono esercitare un ruolo patogeno anche i nginsmi residenti quando favoriti da cambiamesibfogici (come
per esempio la puberta), alterate abitudini di gitgieniche tali da compromettere le normali difesitanee.

La microflora cutanea é eterogenea e composta @#lara microbica transitoria e da una ricca e ben definftara
microbica residente (prevalentemente batteri), e cid perché la pettestantemente esposta all'ambiente esterno. Tale
microflora si rinnova continuamente, dato che [Bute morte dello strato corneo (superficiale) thgldermide de-
squamano portando con se i microbi. Sono piu conttm le zone umide e le aree vicine agli orifimentre nelle altre
aree sia il pH acido (5,5), che la poca acquasedasita di nutrienti sfavoriscono la colonizzagienicrobica. Si calco-
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la che un decimetro quadrato di cute contenga idiang0 milioni di microrganismi, che in condiziamprmali non so-

no patogeni per I'uomo. Nella microflora prevalgdnmatteri: Saphylococcus epidermidis (90% di tutti i batteri aero-
bi), bacilli difteroidi anaerobiRropionobacterium acnes, Corynebacterium, nelle zone sottostanti lo strato cutaneo su-
perficiale) micrococchi e cocchi anaerolftéphylococcus aureus, Streptococcus pyogenes, S. viridans, S. faecalis,
Peptococcus), Escherichia cali, Klebsiella spp, Acinetobacter, micobatteri non patogeni (in genere su genitalrex-o
chio esterno); sono inoltre presenti anche miaatieCandida albicans (in genere nel cuoio capelluto, nelle pliche cu-
tanee, aree periungueali).

Principali quadri clinici e malattie infettive

Sono numerosi i microrganismi patogeni e patogppoatunisti che possono causare infezioni della eutlegli annes-
si: prevalgono i batteri e i funghi, meno frequeméate sono coinvolti i parassiti metazoi e i viragenti questi ultimi
in grado di determinare sia processi infettivi cgiache di tipo neoplastico. La risposta della @lte infezioni & poli-
morfa e dipende innanzi tutto dall’'origine dell'@zfione: esogena oppure endogenainfezioni cutanee esogenéo
dirette) sono provocate principalmente da batteggni, comeStaphylococcus aureus e Sreptococcus pyogenes, da
miceti (dermatofiti) agenti di micosi superficiaida virus (per esempio herpesvirus che causgklsdnbiale e papil-
lomavirus che causa verruche e condilomi). Niglfezioni cutanee endogenémicrobi raggiungono la cute attraverso
la via ematica a seguito di un’infezione sistemleanfezioni sistemiche ematogene sono carattatézdalla presenza
di esantemi cutanei (come nel morbillo, nella rizsaiella varicella e nella sifilide secondarig)pare da lesioni croni-
che (come si verifica nelle malattie granulomatgsali blastomicosi, sifilide terziaria e tubercaloastanea). In alcune
infezioni batteriche le tossine prodotte in alistrketti corporei possono causare danno cutaneoe @il caso della tos-
sina eritrogenica ditreptococcus pyogenes; inoltre la cute puo essere sede di risposte initawim indotte da particolari
antigeni microbici. In molte infezioni cutanee d@bloratorio microbiologico puo risultare determiraptr stabilire la
diagnosi di certezza.

| quadri clinici cutanei e i rispettivi agenti calissono riportati irtabella D4.4

Tabella D4.4 Quadri clinici cutanei di origine microbica.

Malattia

Patogeno

Caratteristiche

Piodermite

Batteri: cocchi come Streptococcus
pyogenes e Staphylococcus aureus

Inflammazione dell’epidermide con insorgenza di vescicole
intraepidermiche; & una lesione cutanea molto contagiosa e
frequente causata sia da stafilococchi che da streptococchi piogeni.
Colpisce soprattutto neonati e bambini, presenta una caratteristica
lesione cutanea che inizia con la formazione di una vescicola a
contenuto limpido, cui segue la pustola a contenuto purulento ricco
di germi, la cui rottura favorisce la diffusione di questi. La pustola,
seccandosi, forma una crosta. Le lesioni si localizzano soprattutto su
volto, mani, gambe, bocca, cuoio capelluto e, nei neonati, sulle zone
ricoperte dal pannolino

Cellulite

Batteri: Streptococcus pyogenes,
Staphylococcus aureus, Erysipelotrix
rhusiopathiae, Pseudomonas spp.,
Vibrio vulnificus e V. alginolyticus

Processo inflammatorio acuto (causato da streptococchi piogeni)
diffuso a carico del derma che si estende al tessuto adiposo
sottostante e che interessa le estremita, il volto e il perineo. La
sintomatologia comprende segni di infezione locale (lesione
unica, calda, dolente, eritematosa rosa pallido ed edematosa,
senza linee di demarcazione con la cute sana circostante) e segni
sistemici (febbre, prostrazione)

Follicolite e
foruncolo

Batteri: Staphylococcus aureus,
Pseudomonas aeruginosa;
Propionibacterium acnes (nell’acne
volgare)

Per follicolite si intende I'infiammazione di un follicolo pilifero e si
deve piu frequentemente a invasione microbica causata
prevalentemente da Staphylococcus aureus e in minor misura da
Pseudomonas aeruginosa. Il foruncolo & un processo
inflammatorio di un follicolo pilifero e della ghiandola sebacea
annessa, causato da stafilococchi e caratterizzato inizialmente da
un’area di indurimento che poi evolve in un processo suppurativo-
necrotico
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Eritema Batteri: Streptococcus pyogenes Arrossamento della cute, circoscritto o diffuso, che scompare
(eritema nodoso), Corynebacterium momentaneamente alla pressione ed é causato da
minutissimum (eritrasma), vasodilatazione (iperemia) di natura inflammatoria
Erysipelothrix rhusiopathiae
(erisipeloide), Borrelia burgdorferi
(eritema cronico migrante); miceti:

Candida albicans; artropodi: molti tipi
Esantema Batteri: Streptococcus pyogenes Eruzione cutanea che puo essere causata da agenti infettivi o da

(scarlattina), Treponema pallidum
(roseola sifilitica), Rickettsia spp. (tifo
petecchiale, febbre bottonosa del
Mediterraneo ecc.). Virus: virus del
morbillo, della rosolia, della varicella-
zoster, parvovirus B19 (quinta
malattia), herpesvirus umano 6 (HHV6,
sesta malattia o roseola infantum).
Parassiti metazoi: Strongyloides
stercoralis (esantemi orticaroidi) e altri
elminti tessutali

ipersensibilita a farmaci, ad alimenti, a sostanze chimiche. Puo
essere un sintomo spesso passeggero (rash) che caratterizza
malattie cosiddette “esantematiche” come morbillo, varicella,
scarlattina, rosolia, vaiolo (esantema generalizzato), nelle quali
I’eruzione cutanea rappresenta il sintomo principale

Vescicola e pustola

Batteri: Neisseria meningitidis e N.
gonorrhoeae; virus: virus varicella-
zoster, herpes simplex tipi 1 e 2
(vescicole a grappolo), enterovirus
(coxsackievirus)

Per vescicola si intende un piccolo rilievo epiteliale costituito da
una raccolta circoscritta di liquido limpido, fluido e sieroso, a sede
intra- o sottoepidermica che non supera i 5 mm di diametro e che
rompendosi determina una erosione. Mentre il termine pustola
viene utilizzato per indicare una lesione cutanea formata da una
raccolta di materiale purulento, che ha sede intraepidermica e si
presenta come un rilievo circoscritto di aspetto torbido

Ulcera cutanea

Batteri: Pseudomonas aeruginosa,
Treponema pallidum, micobatteri (M.
ulcerans, M. marinum e M. balnei,
Corynebacterium dyphtheriae (difterite
cutanea), Haemophilus ducrey (ulcera
venerea); protozoi: Leishmania spp.
(leishmaniosi cutanea); miceti:
istoplasmosi e sporotricosi; parassiti
metazoi: Dracunculus medinensis

Lesione della cute o delle mucose caratterizzata da perdita di
sostanza in profondita e da scarsa tendenza alla guarigione, che
avviene con esito cicatriziale. E espressione di processi
degenerativi e necrobiotici provocati da fenomeni inflammatori,
infettivi, da disturbi circolatori o da danneggiamento tessutale per
cause chimiche o fisiche

Acne volgare

Propionibacterium acnes, cocchi

Dermatosi dell’adolescenza caratterizzata da inflammazione
cronica delle ghiandole sebacee su volto, torace e dorso. Si
manifesta con papule eritematose, pustole follicolari che esitano
spesso in lesioni cicatriziali

Verruca/condilomi

Virus: nell’epitelio i papillomavirus

Con verruca si indica un’ipertrofia circoscritta delle papille del
derma, ricoperta da epidermide ispessita, causata da
papillomavirus; la verruca comune (o volgare), detta porro, si
localizza alle mani, al viso e alle piante dei piedi, ha superficie
ruvida e colore giallo-grigiastro. Per condiloma si intende
un’escrescenza puntiforme della cute e delle mucose simile a
verruca, conseguente a ipertrofia delle cellule spinose
dell’epidermide per infezione da papillomavirus; spesso si
localizza nelle mucose genitali (ano e vulva) e allora viene detto
condiloma acuminato (o verruca genitale)

In tabella D4.5sono riportate le caratteristiche delle malatifettive della cute con i rispettivi agenti causali

12
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Tabella D4.5 Malattie infettive della cute.

MALATTLA

Malattie cotanee batteriche
Fallxaline

Scarlating

A

TPiosdermite & mipetyzine

Ersapela

HNecrolsrepidermn Wesn

Infeaema dis st

PATOGEND

Staphivlocoas purees

STreprorcein: Droiie:

Propmomibactcrinm penes
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Sfreya iR IS

Sy B e

P arraniets: ST
e attrt baiteri

CARATTERISTICHE

A cutpned dodalo Al capaala, o
raggiungibile dagli antihiotici

Trasmzsgione pet contatto diretto; fomiti;
imfeziome endorens

Fehbre, angirs, s casato dalla 1o
ik Pusd causure febbre reuimatica, glo-
meerufonedrite e alms complicanze

Trasmessione por contags nieramEnms

Lesstonl (papiake erifenminse, papulo
puafole, comwesdanil causite da un eoces.
&0 di vrmmani sessuall maschilt comune
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e el barnhini
Trasmesse atiraverss manl @ fomatl
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Accertamenti microbiologici

| prelievi per grattamento oppure con tampone reggmtano le modalita routinarie di raccolta delemale patologico
(squamoso o purulento) cutaneo nelle infezioni @idche o micotiche superficiali (come follicoliteruncolo, favo,
impetigine, tigne). Sovente il prelievo ha bisogh@iccole manovre chirurgiche, come il raschiaroenil curettaggio;
il materiale raccolto con il tampone viene poi ins@ein un terreno di trasporto e inviato subitéahbratorio. Tuttavia
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un limite nella diagnostica microbiologica dellégirioni cutanee & dato spesso dalla scarsita deriaa da esaminare
che arriva al laboratorio. Percio, per esempioiregiessi o nelle vescicole, oppure nella cellditeella fascite, € bene
raccogliere il materiale patologico con una siringaece che con un tampone. A volte € richiesta hipgsia per
l'allestimento di preparati istologici e di coltuire presenza di infezioni cutanee abbastanza caree infezioni da mi-
cobatteri e malattia di Lyme.

Sui materiali inviati al laboratorio microbiologicgene di norma eseguito @same microscopicoprevia colora-
zione (se necessaria); per esempio il pus viergistio su vetrino e lo striscio colorato con ilto@o di Gram per porre
in evidenza i batteri e i leucociti polimorfonudied.’esame microscopico € in grado di fornire Heeza di informa-
zioni e a volte di porre la diagnosi di certezzganticolari infezioni (per esempio leishmaniosianea, varie micosi).
Le infezioni micotiche superficiali della cute sodiagnosticate con l'indagine microscopica diretteon 'esame col-
turale; nell'indagine microscopica le squame cutavengono trattate con soluzioni di KOH o NaOHi fdi liberare
le cellule fungine dallo strato corneo della clte.ife e i conidi dei dermatofiti risultano vitalella porzione piu ester-
na delle lesioni e si colorano con colorazionilvitame il rosso neutro, mentre le strutture pittcai della lesione so-
no senescenti, non si colorano e non cresconoliarapoccorre quindi sempre raccogliere squamanaé dalla por-
zione piu esterna della lesione fungina per esegidgr I'esame microscopico che quello colturale.

L’indagine colturale si rende necessaria in sospetto di infezione eatéatterica 0 micotica e cio perché permette
di identificare I'agente patogeno e nel contempaifee il materiale per poter eseguire un teseds#ilitain vitro agli
antibiotici che puo indirizzare la terapia. | terirémpiegati per I'isolamento dei batteri piogeii dnateriali cutanei pu-
rulenti sono in genere agar-sangue, agar-ciocgadaar-sale-mannite. In alcune infezioni (per eseropliulite, infe-
zioni streptococciche) & bene allestire anche umaceltura per controllare una batteriemia e preeelinsorgenza di
una setticemia dall'infezione. Per eseguire lauraldei funghi dermatofiti e dtandida albicans si utilizza inoculare il
materiale patologico (per esempio squame cutarfesmanenti di pelo o capello) in agar Sabouraus zddato di an-
tibiotici antibatterici.

Indagini sierologichepossono risultare utili in particolari episodiettivi cutanei (per esempio spirochetosi) e nelle
infezioni esantematiche virali.
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