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Epidemiologia di casi sporadici di gastroenteriti sostenute da Norovirus in pazienti comunitari e
nosocomiali affetti da gastroenterite

SUMMARY

Surveillace of viral gastoenteritis infections is very poor in Italy, even if starting from 2004 Norovirus became
one of the most causative agent of infections in all the seasons.

The aim of our study was to evaluate the isolation of Norovirus both in hospitalizes patients and communi-
tary patients. From October 2006 to March 2008 we examined 400 samples. Our results showed only |5 spo-
radic cases in pediatric, HIV comunitary patients.

These cases were analyzed by using an ELISA screening (Biopharm) and the results were confirmed with real

time PCT (Argene).
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INTRODUZIONE

Nel nostro Paese la mancanza di un sistema orga-
nico di sorveglianza delle patologie acute del trat-
to gastroenterico fa si che la loro epidemiologia,
dovute per il 70% a un’eziologia virale, non sia ad
oggi ben conosciuta (3, 5, 10).

I Norovirus (NoV) sono al terzo posto tra i piu
comuni agenti eziologici responsabili capaci di
provocare ogni anno negli USA circa 9 milioni di
casi di malattia (4, 11). In Europa la prima grande
epidemia da NoV Gll/4 risale al 1995, nelle zone
di Inghilterra e Galles. Nel 2002 vaste epidemie
hanno coinvolto Germania e Olanda nel mese di
gennaio, Francia e Spagna nel mese di aprile,
Finlandia in giugno ed Ungheria e Danimarca in
settembre (8).

L’ultima variante del genotipo GII/4 ¢ stata iden-
tificata nel 2006 in Spagna (ceppo 2006b), a
seguito di una severa epidemia avvenuta in un
istituto residenziale.

In Italia nel 2002 ¢ stata documentata un’epidemia
da NoV nella citta di Bari per consumo di frutti di
mare contaminati; nel 2006-2007 casi sporadici
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nella provincia di Parma (13) e di Bergamo.
Conosciuti come piccoli virus a RNA con struttu-
ra sferica e privi di envelope, hanno un genoma a
singolo filamento di RNA a polarita positiva,
poliadenilato, con una lunghezza compresa tra i
7.400 e 1 7.700 nucleotidi e costituito da 3 ORFs
(6): ORFI codifica per una grande poliproteina
che promuove il clivaggio proteolitico, ’ORF2 e
I’ORF3 che codificano per due proteine struttura-
li, rispettivamente VP1 e VP2, rispettivamente
proteina minore e maggiore del capside (9).

Sono suddivisi in 5 genogruppi in base alla
sequenza nucleotidica della RNA polimerasi RNA
dipendente e delle regioni del capside; di questi,
solo i genogruppi I, II e IV sono associabili a
gastroenteriti umane (9) di cui sono noti 7 genoti-
pi NoV GI, 12 genotipi NoV GII e 2 genotipi in
NoV G IV (1).

MATERIALI E METODI

Per questo studio, condotto in un periodo compre-
so tra Ottobre 2006 e Marzo 2008, sono stati uti-
lizzati 400 campioni fecali provenienti da sogget-
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ti affluenti ai Poliambulatori dell’Azienda
Ospedaliera “L. Sacco” (n=120, 30%) e da
pazienti ricoverati nei reparti di Pediatria (n=132,
20%) e di Malattie Infettive (n=148, 37%).
Requisito di inclusione era la sintomatologia
propriamente gastroenterica, la negativita alla
coprocoltura, per Salmonella e Shigella, e per
Rotavirus e Adenovirus, determinata mediante
la ricerca dell’antigene specifico. I campioni
fecali raccolti, sono stati dapprima testati
mediante uno screening immunoenzimatico
Redascreen (R-Biopharm AG, Germany) e suc-
cessivamente confermati nella loro positivita
mediante Real time PCR (Argene, Francia).

RISULTATI

Il presente lavoro si proponeva di valutare il ruolo
eziologico dei Norovirus nel determinismo delle
gastroenteriti virali.

La ricerca di Antigene NoV ¢ risultata positiva in
15 dei 400 (4%) campioni, di cui 6 (1.5%) prove-
nivano dalla Pediatria, 5 (1.25%) dal reparto di
Malattie Infettive e 4 (1%) dai Poliambulatori.
La conferma della presenza dell’RNA mediante
real time PCR si ¢ verificata in solo 10 casi.

Dal punto di vista dell’andamento stagionale delle
infezioni sostenute da NoV ¢ stato possibile
osservare un’aumento numerico dei campioni
giunti all’analisi a partire dal mese di Marzo ma le
positivita si sono verificate nei mesi di Marzo e
Aprile 2007 (10) e in Ottobre (2), Novembre (2) ¢
Dicembre 2007 (1).

CONCLUSIONI

I NoV rappresentano un importante problema di
sanita pubblica nel mondo, soprattutto laddove si
verifichino clusters epidemici significativi, per via
della elevata infettivita attraverso acqua e cibi con-
taminati, per via feco-orale ed aerea, e per la loro
incapacita di indurre immunita duratura (11, 8).
L’assenza di sistemi di coltivazione di coltura in
vitro e la mancanza di un modello animale hanno
ostacolato per anni le conoscenze sulla reale dif-
fusione dei Norovirus, la cui identificazione si
basava, fino agli anni Novanta, essenzialmente
sulle tecniche di immunomicroscopia elettronica.
La scoperta dell’organizzazione genomica, e la
conseguente messa a punto di sistemi diagnostici
immunoenzimatici € molecolari, hanno dato un
nuovo slancio allo studio delle caratteristiche
virologiche ed epidemiologiche dei NoV, ponendo
I’attenzione sull’utilita della diagnosi eziologica
in tutti i casi sospetti, anche non in presenza di
epidemia (casi sporadici), caratterizzati da episodi
diarroici, soprattutto in eta infantile (13).

Nel presente studio ¢ stato possibile osservare
alcuni casi sporadici di infezione da NoV, sia in
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pazienti pediatrici che in adulti. In particolare
sono stati diagnosticati 15 casi mediante il meto-
do immunoenzimatico ¢ in 10 di questi & stato
possibile riscontrare positivita per sequenze geni-
che di RNA virale mediante Real time PCR. E’
stato pertanto possibile evidenziare il ruolo ezio-
logico dei Norovirus nel 1.5% delle manifestazio-
ni gastroenteriche presentate dai pazienti ricove-
rati nel reparto di Pediatria (6/132), nel 1.25%
(5/148) dei pazienti del reparto di Malattie
Infettive e nel 1% (4/120) degli afferenti ai
Poliambulatori.

Per quanto concerne 1’andamento temporale delle
infezioni da NoV, nella prima parte dello studio
non sono stati osservati casi positivi, solo a parti-
re dal mese di Febbraio 2007 fino ad Aprile e tra
Ottobre e Dicembre. Ci0 in parte contrasta con
quanto riportato in letteratura, dove la patologia
da NoV viene definita come “malattia del vomito
invernale”(11, 2, 7).

Per quanto la tendenza di pediatri e medici di
famiglia, a fronte di diarrea e dissenteria, sia di
attendere la risoluzione della malattia, appare
importante poter inserire nella routine di laborato-
rio metodiche in grado di evidenziare altre infe-
zioni, quali quelle da Norovirus, sia per I’acquisi-
zione di dati epidemiologici che per la definizione
diagnostica, al fine di evitare 1’uso di rimedi far-
macologici costosi e inutili, quali gli antibiotici, di
fronte ad infezioni di origine virale.

In conclusione lo studio condotto ha mostrato la
presenza di casi sporadici di infezioni sostenute
da NoV in fasce d’eta diverse in pazienti ospeda-
lizzati e comunitari. La loro ricerca in routine, con
indagini di laboratorio mirate, potrebbe quindi
contribuire alla diagnosi differenziale delle mani-
festazioni gastroenteriche, al fine di definire i casi
ad eziologia sconosciuta ed attuare misure pre-
ventive nei confronti di possibili epidemie, soprat-
tutto in particolari periodi dell’anno.
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