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Scienza che studia il contributo di Scienza che studia il contributo di 
potenziali fattori di rischio genetici ed potenziali fattori di rischio genetici ed 
ambientali, identificati a livello ambientali, identificati a livello 
molecolare, nellmolecolare, nell’’etiologia, distribuzione e etiologia, distribuzione e 
prevenzione delle malattie in ambito prevenzione delle malattie in ambito 
familiare o nelle popolazionifamiliare o nelle popolazioni

EE’’ basata sullbasata sull’’epidemiologia tradizionaleepidemiologia tradizionale

Deriva dallDeriva dall’’integrazione della Biologia integrazione della Biologia 
Molecolare nella ricerca epidemiologica Molecolare nella ricerca epidemiologica 
tradizionale allo scopo di definire la tradizionale allo scopo di definire la 
distribuzione delle malattie e i loro distribuzione delle malattie e i loro 
determinati etiologicideterminati etiologici



Gli obiettivi dellGli obiettivi dell’’Epidemiologia Epidemiologia 
Molecolare sono ampi ed Molecolare sono ampi ed 
includono: includono: 

Studi descrittivi ed analitici per Studi descrittivi ed analitici per 
valutare le interazioni tra ospite ed valutare le interazioni tra ospite ed 
ambiente nelle malattieambiente nelle malattie

Sviluppo di strategie di prevenzione Sviluppo di strategie di prevenzione 
per il controllo di infezioni batteriche, per il controllo di infezioni batteriche, 
parassitarie e virali mediante la parassitarie e virali mediante la 
diagnostica molecolarediagnostica molecolare



Il raggiungimento di questi obiettivi Il raggiungimento di questi obiettivi 
dipende dalla disponibilitdipende dalla disponibilitàà di: di: 

Apparecchiature biotecnologiche Apparecchiature biotecnologiche 
avanzate, reagenti e materiali per avanzate, reagenti e materiali per 
ll’’analisi di potenziali fattori di rischio analisi di potenziali fattori di rischio 
genetici ed ambientali genetici ed ambientali 

Epidemiologi molecolari esperti capaci di Epidemiologi molecolari esperti capaci di 
integrare la Biologia molecolare nella integrare la Biologia molecolare nella 
ricerca epidemiologica e nella pratica di ricerca epidemiologica e nella pratica di 
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Database Database PubMedPubMed: : accesso 20 marzo 2008*accesso 20 marzo 2008*
chiave di ricerca chiave di ricerca 

““MolecularMolecular epidemiologyepidemiology AND AND infectionsinfections””
““MolecularMolecular epidemiologyepidemiology AND hospital AND hospital infectionsinfections””

Pubblicazione Pubblicazione nn°° 470 nel database 470 nel database PubMedPubMed::
Smith MJ Smith MJ etet al. al. The clinical and molecular epidemiology of The clinical and molecular epidemiology of 
communitycommunity-- and healthcareand healthcare--acquired rotavirus gastroenteritisacquired rotavirus gastroenteritis. . 
PediatrPediatr Infect Infect DisDis J. 2008, 27(1):54J. 2008, 27(1):54--8. 8. 
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Un efficace controllo delle Un efficace controllo delle 
malattie infettive dipende:malattie infettive dipende:

Dalla rapiditDalla rapiditàà di individuazione e di individuazione e 
caratterizzazione degli  agenti eziologicicaratterizzazione degli  agenti eziologici
Dalla predisposizione di un adeguato Dalla predisposizione di un adeguato 
sistema di sorveglianza per:sistema di sorveglianza per:

verificare lverificare l’’andamento delle malattieandamento delle malattie

verificare lverificare l’’effetto dei programmi di controllo effetto dei programmi di controllo 

e prevenzionee prevenzione

per allertare i servizi in caso di epidemieper allertare i servizi in caso di epidemie



PerchPerchéé applicare la biologia applicare la biologia 
molecolare allmolecolare all’’epidemiologiaepidemiologia

IdentificazioneIdentificazione
specie, sottotipi, ceppispecie, sottotipi, ceppi

GenotipizzazioneGenotipizzazione
interventi di Sanitinterventi di Sanitàà PubblicaPubblica



PerchPerchéé genotipizzaregenotipizzare i microrganismii microrganismi

Per avere informazioni su:Per avere informazioni su:
riserve di infezioneriserve di infezione
associazioni dassociazioni d’’ospiteospite
vie di diffusionevie di diffusione

Per migliorare:Per migliorare:
le misure di prevenzionele misure di prevenzione
i sistemi di sorveglianzai sistemi di sorveglianza
la definizione di la definizione di ““casocaso””
la cura del pazientela cura del paziente



LL’’approccio molecolare ci permette di approccio molecolare ci permette di 
effettuare studi epidemiologici effettuare studi epidemiologici 
descrittivi ed analitici per:descrittivi ed analitici per:

valutare le interazioni ospite/ambientevalutare le interazioni ospite/ambiente
identificare i fattori causaliidentificare i fattori causali
definire la distribuzione delle malattiedefinire la distribuzione delle malattie
tracciare le vie di trasmissionetracciare le vie di trasmissione
sviluppare strategie preventive per il sviluppare strategie preventive per il 
controllo delle patologie infettivecontrollo delle patologie infettive
intraprendere azioni per determinare, intraprendere azioni per determinare, 
controllare e comprendere gli eventicontrollare e comprendere gli eventi

Epidemiologia molecolare e Epidemiologia molecolare e 
malattie infettivemalattie infettive



Le indagini di epidemiologia Le indagini di epidemiologia 
molecolare condizionano in maniera molecolare condizionano in maniera 
significativa la comprensione del significativa la comprensione del 
processo di sviluppo della malattiaprocesso di sviluppo della malattia
Le tecniche di biologia molecolare Le tecniche di biologia molecolare 
permettono:permettono:

di determinare perchdi determinare perchéé le infezioni si le infezioni si 
verificano verificano 
se esse sono potenzialmente in grado se esse sono potenzialmente in grado 
di verificarsi nuovamente nel futurodi verificarsi nuovamente nel futuro

Epidemiologia molecolare e Epidemiologia molecolare e 
malattie infettivemalattie infettive



DefinizioniDefinizioni

Tipi (Tipi (TypeType))

Metodi di tipizzazione (Metodi di tipizzazione (TypingTyping system)system)

Ceppi (Ceppi (StrainsStrains))

CloniCloni



Tipi e Metodi di tipizzazioneTipi e Metodi di tipizzazione

Un metodo di  tipizzazione (Un metodo di  tipizzazione (typingtyping
system) system) èè quel sistema in grado di quel sistema in grado di 
individuare variazioni tra microrganismi individuare variazioni tra microrganismi 
appartenenti alla stessa specie appartenenti alla stessa specie 
Un tipo (Un tipo (typetype) ) èè un microrganismo con un microrganismo con 
uno specifico profilo biomolecolareuno specifico profilo biomolecolare

In base al metodo applicato parliamo di In base al metodo applicato parliamo di 

biotipo, sierotipo, biotipo, sierotipo, fagotipofagotipo, genotipo, etc., genotipo, etc.



CeppoCeppo

EE’’ un microrganismo (o un gruppo un microrganismo (o un gruppo 
omogeneo di microrganismi) che omogeneo di microrganismi) che 
mostra caratteristiche particolari che mostra caratteristiche particolari che 
permettono di distinguerlo da altri permettono di distinguerlo da altri 
microrganismi appartenenti alla stessa microrganismi appartenenti alla stessa 
speciespecie



CloneClone

Un gruppo di microrganismi, discendente Un gruppo di microrganismi, discendente 
da un antenato comune, generatosi da da un antenato comune, generatosi da 
una serie di replicazioni diretteuna serie di replicazioni dirette

I cloni sono per definizione I cloni sono per definizione 
geneticamente correlati ed in grado di geneticamente correlati ed in grado di 
mostrare alti livelli di similaritmostrare alti livelli di similaritàà rispetto a rispetto a 
ceppi non correlati ceppi non correlati epidemiologicamenteepidemiologicamente..



Metodi di tipizzazioneMetodi di tipizzazione
FenotipizzazioneFenotipizzazione

BiotipizzazioneBiotipizzazione
SierotipizzazioneSierotipizzazione
FagotipizzazioneFagotipizzazione
AntibiogrammaAntibiogramma
BatteriocineBatteriocine
tossine tossine 
Profilo proteico Profilo proteico 
(PAGE)(PAGE)
MultilocusMultilocus Enzyme Enzyme 
ElectrophoresisElectrophoresis
(MLEE)(MLEE)

GenotipizzazioneGenotipizzazione
profilo profilo plasmidicoplasmidico
RAPDRAPD
VNTR, IRSVNTR, IRS
geni di geni di 
virulenza/tossinevirulenza/tossine
restrizione enzimaticarestrizione enzimatica

TotaleTotale
southernsouthern blottingblotting
PCR PCR –– RFLPRFLP
ribotipizzazioneribotipizzazione
PFGEPFGE
AFLPAFLP

MicroarrayMicroarray
SequenziamentoSequenziamento

MLST, MVLSTMLST, MVLST



FenotipizzazioneFenotipizzazione

VantaggiVantaggi
facili da eseguirefacili da eseguire
Facile esaminare Facile esaminare 
contemporaneamente contemporaneamente 
molti ceppi molti ceppi 
test tradizionali (ampio test tradizionali (ampio 
database) database) 

SvantaggiSvantaggi
procedure specifiche procedure specifiche 
per il testper il test
reagenti specificireagenti specifici
spesso sitospesso sito--specifici  specifici  
operatoreoperatore--dipendente dipendente 
(abilit(abilitàà e manualite manualitàà))

GenotipizzazioneGenotipizzazione

VantaggiVantaggi
genericigenerici
riflettono la filogenesiriflettono la filogenesi
automatizzabiliautomatizzabili
non soggettivinon soggettivi

SvantaggiSvantaggi
costosicostosi
a volte lentia volte lenti
analisi dati complesseanalisi dati complesse
a volte a volte sitosito--specificispecifici



Criteri di valutazione dei sistemi Criteri di valutazione dei sistemi 
di tipizzazione epidemiologica di tipizzazione epidemiologica 
molecolaremolecolare

RiproducibilitRiproducibilitàà
Buona discriminazioneBuona discriminazione
ApplicabilitApplicabilitàà a tutti gli isolatia tutti gli isolati
Facile e rapida utilizzazioneFacile e rapida utilizzazione
PossibilitPossibilitàà di effettuare facilmente un di effettuare facilmente un 
gran numero di analisigran numero di analisi
VersatilitVersatilitàà, cio, cioèè la possibilitla possibilitàà di di 
applicazione a differenti microrganismi applicazione a differenti microrganismi 
con pochi cambiamenti con pochi cambiamenti 
PossibilitPossibilitàà di individuare marcatori di individuare marcatori 
molecolari (tossine, fattori di virulenza, molecolari (tossine, fattori di virulenza, 
etc.) utili per interventi preventivietc.) utili per interventi preventivi



NessunNessun sistemasistema
didi tipizzazionetipizzazione
èè riproducibileriproducibile

al 100%al 100%




