USO IMPROPRIO DEI MICRORGANISMI: LA GUERRA BIOLOGICA

Quando si parla di guerra biologica ci si riferisce all'impiego di microrganismi
per neutralizzare o uccidere esseri umani

sicura per chi intende usarla

Non é una idea nuova... @

caratteristiche “ideali” di un’arma biologica:

1) facile da produrre

Un’arma biologica & necessaria in quantita notevoli (tonnellate) e deve quindi
essere possibile produrne grosse quantita con costi ragionevoli

EFFICIENTE PER: NEUTRALIZZARE

ELIMINARE

NEUTRALIZZANTI

Scopo: debilitare quanto piu possibile le truppe,

disor 1dole e

risorse

LA RICERCA SI E' CONCENTRATA SU:

A
Enterotossina
Francisella tularensis stafilococcica
(tularemia)

virus dell’encefalite equina
venezuelana

Coxiella burnetii
(agente della febbre Q)
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Tularemia: zoonosi endemica in molti paesi (Nord
America, Messico, Europa, Asia)

i portatori sono animali selvatici, in
modo speciale lepri e conigli, e
alcuni insetti

La tularemia é fortemente invalidante ma la
mortalita non é elevatissima

F. tularensis ha un alto potere infettante:
la penetrazione nella cute o nelle mucose o I'inalazione di 50 cellule & sufficiente a

provocare l'infezione

Ci sono molti tipi di tularemia

Forma Ulceroghiandolare/Ghiandolare

E’ la forma piu comune, colpisce pelle e linfonodi e si if sotto
forma di ulcerazioni cutanee

In entrambe queste forme i linfonodi possono suppurare.

Forma Polmonare: per inalazione diretta di materiale infetto o per
disseminazione ematica dei microrganismi

F°"I"? T!fc?lde:EPuo es.s?re causata da Forma Faringea: attraverso cibo, acqua o
qualsiasi tipo di esposizione goccioline infette

Forma Oculoghiandolare attraverso la congiuntiva (dita sporche,
schizzi o aerosol di materiale infetto)

IL LIMITE E IL TEMPO DI INCUBAZIONE, VARIABILE
E POCO PREVEDIBILE

Enterotossina “B”
Staphylococcus aureus

? Sintomi dopo 1-6h dall’ ingestione

* 3 Provoca febbre elevata per diversi
*’F q giorni
a Per tutto il tempo corrispondente

all'incubazione della febbre encefalica

Ver

S

HANTAVIRUS

Malattia degli equini, puo essere trasmessa
all'uomo dalle zanzare

Provoca febbre alta, vomito, diarrea,
tosse che dura diversi giorni e sono seguiti
da

LETARGIA

DEBOLEZZA
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COXIELLA BURNETII parassita intracellulare, si moltiplica
all’interno del fagolisosoma

Provoca la Febbre Q (queer= strana) con sintomi variabili, insorgenza dopo 10-
12 giorni

Linfezione avviene in genere per inalazione di
aerosol (resiste anche un anno nel pulviscolo)

Il reservoir naturale & rappresentato da
bestiame che si infetta naturalmente e
rilascia i batteri nel’ambiente soprattutto
attraverso le placente

COME ARMA BIOLOGICA PROVOCA FEBBRE ELEVATA, MAL DI TESTA,
SINTOMI RESPIRATORI ACUTI, PER CIRCA TRE SETTIMANE

BOTULISMO: | sintomi compaiono in genere dopo 12-36 ore dall’ingestione. La gravita &
inversamente proporzionale al tempo di incubazione (dose-dipendente)

| primi segni neurologici sono:

ptosi palpebrale, diplopia,

disfonia,
perdita del riflesso della deglutizione

Nei pazienti non trattati la mortalita & del 70-/80%
(insufficienza respiratoria acuta)

LETALI
NON INFETTIVI INFETTIVI
SCOPO: SCOPO:
UCCISIONI MULTIPLE UCCISIONI DI MASSA
ASSENZA DI RISCHIO DI EPIDEMIA
virus Ebola
Clostridium botulinum (o la
sua tossina) Poxvirus
(vaiolo)
Bacillus anthracis Yersinia pestis
(carbonchio) (peste)
carbonchio (B. anthracis)
La forma pili comune & quella cutanea, con una pustola nera da -
cui deriva il nome della malattia. \
La forma pol (pre a dall’inalazione delle
spore) ha una mortalita molto elevata

d I Iari f

i macrofagi i
spore, queste germinano

goci le

[

Le forme vegetative si moltiplicano rapidamente e
passano nel sangue

Dove la CO, costituisce il segnale per I'espressione del regolatore AtxA da cui dipende la
produzione della tossina tripartita (A+B) codificata da geni plasmidici (Px01)

11) antigene protettivo (PA), induce anticorpi protettivi
nelle cavie, si lega ai recettori sulle cellule e lega

1) Fattore Letale (LF) essenziale per
gli effetti letali della tossina
Provoca la iperproduzione di fattori
come Tumor Necrosis factor o
interleuchina-1-beta, che a sua
volta causa la morte cellulare

1) fattore dell’edema (EF) causa il gonfiore delle
lesioni e disorganizza il signaling cellulare,
impedendo al si: i di ri ee
eliminare i macrofagi infetti
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studio sulla portata del raggio d’azione

zattere con M. rhesus in gabbia

Atollo di Johnston

50 miglia

LETALI CONTAGIOSI

FEBBRI EMORRAGICHE
Mortalita ci
Ebola, Marbure.. ortalita circa 95%

ia in genere Reservoir naturale sconosciuto

PESTE Mortalita circa 92% Trasmissione uomo-uomo
relativamente difficile

Ciclo selvatico: (trasmissione accidentale da
roditori selvatici al’'uomo)

Ciclo urbano, pandemico (ratto- pulce-uomo): malattia pandemica esplosiva
con alta mortalita che ha ucciso 100 milioni di persone nel Vi secolo e 25
milioni nel XIV

ingresso

moltiplicazione nei
macrofa

—vie linfatiche
— dotto toracico
—>circolo ematico

fegato milza
(necrosi emorragica)

polmoni
(Forma polmonare)

CONTAGIO DIRETTO
MORTALE

(Via preferenziale per aggressione biologica }

Y.pestis & un patogeno dei roditori e viene trasmessa dalle pulci che si
infettano durante il pasto

| batteri si moltiplicano nel tratto intestinale dell'insetto
e lo bloccano provocando la coagulazione del sangue
ingerito

La prima conseguenza é che la pulce ha fame:
cerca di nutrirsi ma non puo saziarsi

Diventa quindi molto aggressiva e
morde pill spesso

Mentre punge, rigurgita il sangue che non puo ingoiare,
trasferendo i batteri al nuovo ospite
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N.B.: nella maggior parte dei casi la

inusuale per gli Ma propaga rapidamente
pulce muore

artropodi vettori i batteri

Nei macrofagi invece
Nella pulce YPES perde la capsula = in uomo & SOPRAVVIVE

fagocitata e uccisa dai PMN

‘ﬂ MOLTIPLICA ‘sintetizza I'antigene capsulare F1

e altri fattori di virulenza

riacquistata la capsula, uccide il macrofago e si libera
i PMN non possono pil fagocitarla

Entro poche ore I'infezione raggiunge il torrente
ematico, coinvolgendo fegato, milza e polmoni

Piccoli coaguli nei capillari provocano aree di necrosi da
cui I'appellativo di “Peste Nera” o “Morte Nera”

VAIOLO

Il + efficiente anche se con la
mortalita + bassa (30%)

Messico e America centrale
(dopo Cortez)

Circa 12 milioni di morti in
circa 100 anni (90% della
popolazione)

New England (1600 1647)
Nativi americani 72.000-> 8600

Questo ragazzo somalo é stata l'ultima
persona colpita dal vaiolo di cui si sia a
conoscenza (1977)

Uroni: 2/3 della popolazione morti in
8 anni

“MIGLIORIE BIOTECNOLOGICHE” possibili:

In genere: Resistenza agli antibiotici

Antrace: preparazione di spore con dimensioni uniformi e tali
da poter essere facilmente inalate (circa 5 micron)

Antrace: trattamento delle spore per evitarne

li do le cariche superficiali
(maggiore penetrazione verso i polmoni)

I neut

Creazione di nuovi patogeni
“Sclerosi multipla istantanea”

Geni per peptidi di mielina di topo, inseriti in
Legionella pneumoniae

Infezione, produzione dei peptidi da parte

del batterio Dopo qualche giorno:sintomi di danno

cerebrale, paralisi, morte (quasi 100%)

Guarigione dalla forma respiratoria(causata dal batterio)
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