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Di cosa vi parlo?

• Sorveglianza routinaria  - cosa ci dicono i risultati del PNCS

• Sorveglianza dei focolai di malattia alimentare

• Attività di ricerca 
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DA DOVE PARTIAMO…………..
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SORVEGLIANZA - PNCS
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Stato dell’arte PNCS - Andamento sierotipi target EU - IT

5Lisa Barco – 24/11/2023

2009 IT< EU



Stato dell’arte PNCS - Andamento Salmonella spp. EU - IT
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- 2009-2021, la 
prevalenza di Salmonella
spp. IT è 
significativamente >  EU
- Dal 2016 la prevalenza 
di Salmonella spp. in IT 
ha iniziato ad 
aumentare
- 3 anni: 2021 si è avuto 
un incremento 
repentino e significativo 
della prevalenza di 
Salmonella spp. in Italia 
rispetto al 2019-20 che 
si mantiene anche nel 
2022

year Est IT

2019 14.13

2020 14.38

2021 21.56
2022 21.33



Sierotipi
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Sierotipi isolati dall’uomo (top 10)
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Situazione nell’uomo S. Infantis
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Caratteristiche di resistenza degli isolati da broiler - 2020
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S. Infantis
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Nuova variante di S. Infantis?
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Stato dell’arte PNCS - Andamento sierotipi target EU - IT
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2010 IT< EU



Stato dell’arte PNCS - Andamento Salmonella spp. EU - IT
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• Per tutto il periodo di 
osservazione, 2010-
2021, la prevalenza 
di Salmonella spp. IT 
significativamente 
superiore a quella EU

• Dal 2018 si ha un 
incremento 
significativo della 
prevalenza di 
Salmonella spp in 
Italia

year Est IT
2017 9.18
2018 10.79
2019 15.03
2020 22.64
2021 32.99
2022 42.97



Sierotipi
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2021

2022

Situazione nell’uomo S. Anatum



Isolati S. Anatum – selezione 2022-2023
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Situazione nell’uomo S. Agona
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Stato dell’arte PNCS - Andamento sierotipi target EU - IT
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2021) 35 gruppi positivi /4300 testati 0.8% 
2020) 41 gruppi positivi / 4064 testati 1,0% 
2019) 49 gruppi positivi/ 3794 testati 1,3% 
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Nel 2022 la prevalenza di 
Salmonella spp è 
significativamente 
superiore a quella 
stimata nel due anni 
precedenti 
(ATTENZIONE!!!!!presto 
per parlare di trend)

year Est IT
2020 6.12
2021 5.74
2022 6.55

Stato dell’arte PNCS - Andamento Salmonella spp.  EU - IT
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Per tutto il periodo di osservazione, 2008-2021, la 
prevalenza di Salmonella spp. in Italia è 

significativamente superiore a quella Europea
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S. Kentucky, situazione uomo (EU-IT)
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< 1%



Indagine collezione isolati S. Kentucky (2018 – 2022)

Fonte N° isolati ST 198 ST 152

Gallina 28 2 panS 26
ciprofloxacin I, nalidixic
acid

Pollo 3 1 panS 2
ciprofloxacin I, nalidixic
acid

Riproduttore 1
1

ampicillin, ciprofloxacin
I/R, nalidixic acid, 
sulfisoxazole

Uomo 4 4

gentamicin, streptomycin, 
kanamycin, ciprofloxacin
nalidixic acid, sulfisoxazole, 
tetracycline
gentamicin, streptomycin, 
ciprofloxacin, nalidixic acid, 
sulfisoxazole, tetracycline
gentamicin, streptomycin, 
chloramphenicol, 
ciprofloxacin, nalidixic acid, 
sulfisoxazole, tetracycline
gentamicin, streptomycin, 
ampicillin, ciprofloxacin, 
nalidixic acid, sulfisoxazole, 
tetracycline
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Salmonella Kentucky 
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ST 198

ST 152
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uomo

pollo/
gallina

gallina



SIEROTIPI TARGET E SIEROTIPI EMERGENTI: STATO DELL’ARTE

• Sorveglianza routinaria  - cosa ci dicono i risultati del PNCS

Sebbene per quanto concerne i sierotipi target come definiti 
dalla normativa corrente la situazione IT rimanga pienamente 
conforme, nelle diverse filiere vi sono ‘sierotipi/cloni’ che 
meritano di essere particolarmente attenzionati

• Sorveglianza dei focolaio di malattia alimentare

• Attività di ricerca 

nome cognome - data della presentazione 24



La sorveglianze delle zoonosi in EU

25Lisa Barco – 24/11/2023



26Lisa Barco – 24/11/2023



La Salmonella rispetto alle altre zoonosi 
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EFSA, ECDC, 2022
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EFSA, ECDC, 2022 EFSA, ECDC, 2021
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Indagine sui focolai di malattia alimentare  

INFORMAZIONI 
EPIDEMIOLOGICHE 

- EVIDENZE 

30

DATI ANALITICI 
DI 

LABORATORIO

TRACCIABILITA’
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Integrazione dei dati dalle differenti fonti  – un esempio di 
applicazione di sorveglianza integrata  One Health
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WGS today!
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Challenges

33Lisa Barco – 24/11/2023



• 335 casi di S. Enteritidis ST11 (2 IT)

• 3 distinti cluster 

• Inizio giugno – fine ottobre 2023 (inizio giungo 1 focolaio segnalato 
dalla Danimarca, fine luglio secondo focolaio sempre dalla Danimarca 
– inizio agosto terzo focolaio segnalato da Austria)

• 14 Paesi europei (oltre 100 casi in Francia), Regno Unito (oltre 100 
casi) e Stati Uniti

• 9 ospedalizzazioni  - 1 decesso 

• Evidenze epidemiologiche riconducono al consumo di carne di pollo, 
in particolare kebab di pollo

• 10 prodotti a base di carne di pollo (6 positivi per SE-ST11), collegati a 
sette produttori in Polonia e uno in Austria. Le informazioni di 
tracciabilità suggeriscono l’esistenza di uno o più punti di 
contaminazione lungo la filiera, sebbene la maggior parte dei 
campioni di pollo contaminati (2022 e 2023) provenivano dalla 
Polonia
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Focolaio in breve 
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Indagine sui focolai di malattia alimentare  

INFORMAZIONI 
EPIDEMIOLOGICHE -

EVIDENZE 

35

DATI ANALITICI 
DI 

LABORATORIO

TRACCIABILITA’
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Casi umani in IT

In Italia, sono stati
riportati due casi
correlati al consumo
di carne di pollo
(cluster 2) e uno dei
due con dichiarato
consume di kebab
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Casi non-umani in IT
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SIEROTIPI TARGET E SIEROTIPI EMERGENTI: STATO DELL’ARTE

• Sorveglianza routinaria  - cosa ci dicono i risultati del PNCS

Sebbene per quanto concerne i sierotipi target come definiti dalla 
normativa corrente la situazione rimanga pienamente conforme nelle 
diverse filiere vi sono ‘isolati’ che meritano di essere particolarmente 
attenzionati

• Sorveglianza dei focolai di malattia alimentare

Il miglioramento degli strumenti diagnostici e dei relativi 
sistemi di sorveglianza nei differenti contesti rende molto 
più efficiente l’attuale sistema di identificazione degli 
outbreak nel panorama internazionale (con le ovvie 
conseguenze che ne derivano)

• Attività di ricerca 
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PRoSPECT: Predicting Salmonella Pathogenic Potential to 
Enhance Targeted Control Strategies

• Ricerca Finalizzata 2018

• Individuare tratti genetici caratteristici (signature) per predire il 
potenziale patogenico di ceppi di Salmonella appartenenti a sierotipi con 
diverso impatto sulla salute pubblica

• Esplorare la possibilità di utilizzare combinazioni di marker diversi per 
predire la rilevanza di ceppi specifici di Salmonella per la salute pubblica

• Screening di nuovi elementi genetici potenzialmente coinvolti nei 
meccanismi di virulenza, invasività, persistenza e capacità di formare 
biofilm

• Sviluppo di protocolli di saggi fenotipici, in vitro, per valutare
persistenza, invasività e virulenza dei ceppi di Salmonella

• Definizione di un criterio con cui classificare i ceppi di Salmonella con 
impatto sulla salute pubblica
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Numero di casi di salmonellosi in EU – 2019* – uomo
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~74% dei casi di salmonellosi nell’uomo è causato da 
soli cinque sierotipi

*pre-COVID
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Sierotipi isolati dall’uomo (top 10)
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Regolamento (EC) No 2160/2003 – drawbacks
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stretta dipendenza dalla
definizione di sierotipo

Non tiene in considerazione il 
potenziale patogenico reale di 

un ceppo di Salmonella (che 
spesso è determinato da 
specifiche caratteristiche 

genetiche, non correlate al 
sierotipo) 

Non tiene in considerazione 
ceppi di Salmonella

potenzialmente ad alta
patogenicità che non 

appartengono ai sierotipi 
target

Lisa Barco – 24/11/2023



Selezione dei sierotipi di Salmonella da includere nel 
progetto
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Sierotipi isolati frequentemente in casi 
di infezioni umane – SIEROTIPI CASO

•S. Enteritidis

•Variante monofasica di S. Typhimurium 
(MVST)

•S. Typhimurium

Sierotipi isolati meno frequentemente in casi 
di infezioni umane – SIEROTIPI CONTROLLO

•S. Infantis
•S. Mbandaka
•S. Thompson
•S. Senftenberg
•S. Montevideo
•S. Dublin

•S. Livingstone
•S. Derby
•S. Kentucky
•S. Newport
•S. Rissen
•S. Hadar

EFSA ed ECDC, 2019 Report Enter-Vet 
2010-2018
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Sierotipi isolati meno frequentemente in casi 
di infezioni umane – SIEROTIPI CONTROLLO

•S. Infantis
•S. Mbandaka
•S. Thompson
•S. Senftenberg
•S. Montevideo
•S. Dublin

•S. Livingstone
•S. Derby
•S. Kentucky
•S. Newport
•S. Rissen
•S. Hadar

Sierotipi isolati frequentemente in casi di 
infezioni umane – SIEROTIPI CASO

•S. Enteritidis

•Variante monofasica di S. Typhimurium 
(MVST)

•S. Typhimurium

Identificazione di popolazioni che condividono specifiche 
features genetiche
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Core genome SNPs phylogeny – studio popolazione
oggetto di indagine
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F
H

A

S. Hadar

S. Newport

S. Typhimurium

MVST

S. Infantis

S. Mbandaka

S. Montevideo

S. Kentucky

S. Rissen

S. Senftenberg

S. Derby

S. Livingstone

S. Dublin

S. Enteritidis

S. Thompson

Sierotipi CONTROLLOSierotipi CASO

• Le sequenze clusterizzano in base a 1) sierotipo e 2) sequence type (ST)

• In generale i diversi ceppi non clusterizzano in relazione alla source indagata (A, F, H) 
con la sola eccezione dei genomi di S. Livingstone

• Alcuni sierotipi sono polifiletici (S. Derby, S. Newport, S. Kentucky)

Lisa Barco – 24/11/2023



Caratterizzazione fenotipica e genotipica di una 
selezione di isolati
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Produzione di biofilm: approccio QUALITATIVO
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TSB
TSB pH 7

4% NaCl

TSB pH 7

10% NaCl

TSB pH 4.5

4% NaCl

TSB pH 4.5

10% NaCl

Numero 

totale di 

isolati

Non produttore 1 0 0 11 2 14

Scarso 61 36 18 72 80 267

Moderato 22 47 60 3 4 136

Forte 4 5 10 2 2 23

- Indipendentemente dal sierotipo, il maggior numero di isolati è stato classificato come 
produttore di biofilm ‘scarso’ o ‘moderato’

- L’aggiunta di sale stimola la produzione di biofilm

- Il pH ha influito più del sale sulla capacità dei ceppi di formare biofilm

Materiali: 
88 ceppi Salmonella
- 15 sierotipi
- 6 isolati/sierotipo (eccezione: S. Dublin,          

S. Mbandaka)

Metodi:
Saggio colorimetrico in piastra

cinque condizioni sperimentali 
diverse
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Produzione di biofilm: approccio QUANTITATIVO
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- I differenti sierotipi hanno manifestato diversa capacità di produrre biofilm, ma non è stato possibile
definire un ranking 
- Il LMM ha evidenziato differenze significative nel terreno TSB a pH 4.5 (S. Dublin ha prodotto la 
quantità maggiore di biofilm)
- I diversi sierotipi testati producono quantità diverse di biofilm e a seconda delle condizioni 
sperimentali -> differenze intra-sierotipo (elevata variabilità per S. Typhimurium, S. Derby, S. Infantis 
e S. Enteritidis)

Sierotip
i CASO

Sierotipi 
CONTROLL
O

Materiali: 
88 ceppi Salmonella Metodi:

Saggio colorimetrico in piastra
Linear mixed model (LMM)
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Produzione di biofilm - conclusioni

• Esiguo numero di ceppi non produttori -> formazione di biofilm come processo attivato da 
Salmonella per reagire a stress ambientali 

• S. Dublin risulta essere il sierotipo con la capacità di formare biofilm più elevata, anche a pH 
4.5. La sopravvivenza in ambienti acidi garantisce che anche un piccolo inoculo riesca a causare 
gravi infezioni nell’uomo, nonostante il sierotipo sia adattato ai bovini

• S. Senftenberg è produttore di biofilm (+++ TSB con NaCl 10%), nonostante sia raramente 
isolato da uomo. Interessante perché presenta elevata resistenza ad antimicrobici e persistenza 
negli impianti di lavorazione di alimenti

• Sierotipi frequentemente isolati da casi di infezioni umane (sierotipi-CASO) non mostrano 
grandi capacità di produrre biofilm

• Non si osserva un trend sierotipo-specifico, anzi emerge una elevata variabilità intra- e inter-
sierotipo nella capacità di produrre biofilm 

49

La capacità di formare biofilm è una caratteristica ceppo-specifica, piuttosto che 
sierotipo-specifica -> importante considerare a livello di ceppo la capacità di produrre biofilm 
come contributo alla persistenza negli ambienti e sulle superficie, e come possibile 
fonte di infezioni per l’uomo
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Quantificazione in vitro della virulenza
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Materiali: 
87 ceppi Salmonella
- 15 sierotipi
- 6 isolati/sierotipo (eccezione: S. Dublin,          

S. Mbandaka, S. Montevideo)

Metodi:
Sistema gastrointestinale (GIT) in-vitro
Modelli Bayesiani

Wijnands et al., 2017; Kuijpers et al., 2019 

Sistema GIT (gastro-intestinal 
tract) in-vitro per quantificare
l’infettività di un ceppo, 
stimandone la probabilità di 
infezione

P(inf)=
Salm invasion

Salm ON
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Quantificazione in vitro della virulenza
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• Variabilità tra i sierotipi testati e tra i ceppi di un singolo sierotipo

• Ci sono delle differenze di P (inf) tra le diverse fonti, ma non vi è un andamento costante tra i diversi
sierotipi

• Sierotipi-CASO hanno mostrato elevata variabilità nei valori di P(inf), e solitamente per questi 
sierotipi i valori di P(inf) dei ceppi H < P(inf) dei ceppi A e F 
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Predizione dell’infettività in-vitro P(inf)
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Sequenze proteiche scaricate 
da:
- VirulenceFactor DB
- BacMet
- TADB

759 genomi annotati di 
Salmonella

pangenoma

Systematic review della 
letteratura per individuare geni 

potenzialmente coinvolti nei 
meccanismi di persistenza, 

invasività, capacità di produrre 
biofilm, tolleranza ai metalli 

pesanti e ai biocidi

Matrice genica di 
presenza/assenza
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Predizione dell’infettività in-vitro P(inf)

Matrice genica di presenza/assenza

Random Forest
L’algoritmo Random Forest m non ha 
mostrato una buona performance: 

- ridotta numerosità campionaria
rispetto al numero di predittori;

- le differenze nei valori di P(inf) 
possono essere causate da 
differenze nei livelli di 
espressione dei geni

- semplificazione del sistema GIT 
rispetto al tratto gastrointestinale 
animale/umano
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Virulenza – conclusioni

• Sono stati osservati un ampio range di valori di P(inf) e variabilità tra i 
sierotipi e tra i singoli ceppi appartenenti ad uno stesso sierotipo 
elevata variabilità nei meccanismi di virulenza

• Per alcuni sierotipi, è stato osservato un possibile link tra i valori di P(inf)
e il ST (S. Kentucky ST152 vs S. Kentucky ST198; S. Typhimurium ST19 vs 
S. Typhimurium ST34)

• S. Dublin e S. Hadar sono i sierotipi che più efficientemente sono riusciti
ad attraversare il sistema GIT ed invadere le cellule epiteliali umane

• Risultati non conclusivi circa l’identificazione di specifici geni di virulenza
per riuscire a predire la patogenicità (P(inf)) di uno specifico ceppo di 
Salmonella. Vi sono altri fattori coinvolti nella virulenza che non 
dipendono dal patogeno stesso, ma da altri elementi come per esempio
dall’ambiente in cui l’infezione avviene
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Resistenza agli antimicrobici
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Materiali: 
88 ceppi Salmonella
- 15 sierotipi
- 6 isolati/sierotipo (eccezione: S. Dublin,          

S. Mbandaka)

Metodi:
Determinazione MIC mediante metodo di 
microdiluizione in brodo
Ricerca di ARGs e repliconi plasmidici
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Determinazione della MIC
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- Tutti i ceppi di S. Senftenberg
pansuscettibili

- S. Dublin e S. Enteritidis: 

ceppi resistenti solo a colistina
resistenza intrinseca

- Diversi sierotipi con resistenze 
multiple (S. Infantis, S. Derby, S. 
Kentucky, MVST (5/6 ceppi R a 
AmpSulTet))
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Resistenza agli antimicrobici e plasmidi – conclusioni
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• Elevati livelli di resistenza fenotipica ad ampicillina, sulfonamidi e tetraciclina

• La percentuale di isolati MDR è elevata, specialmente nei serovars MVST e S. 
Infantis

• È stata osservata concordanza tra la resistenza fenotipica e la predizione di ARGs 
per: ampicillina, cloramfenicolo, tetraciclina e sulfametossazolo: per queste
molecole, è possible ipotizzare l’uso del WGS come strumento di sorveglianza

• Soltanto un numero limitato di ARGs è stato localizzato su regioni in cui è stato
individuato anche un replicone plasmidico – nella maggior parte dei casi ciò è 
avvenuto per repliconi plasmidici IncQ1, frequentemente individuati in isolati di 
MVST

Lisa Barco – 24/11/2023



Conclusioni
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• Il sierotipo è poco predittivo delle caratteristiche valutate

• Per SE le caratteristiche genotipiche e fenotipiche indagate non 
giustificano l’elevato successo epidemiologico che caratterizzano questo
sierotipo

• Per S. Senftemberg, S. Dublin e S. Hadar invece abbiamo identificato
maggiore capacità di produrre biofilm o invadere le celle umane, ma per 
questi sierotipi i numeri di casi sono molto più contenuti rispetto ai
sierotipi target

• Altri fattori correlati in particolare all’interazione ospite-batterio, che
non sono stati esaminati nello studio, probabilmente influiscono nel
determinare la patogenicità di un ceppo di Salmonella



SIEROTIPI TARGET E SIEROTIPI EMERGENTI: STATO DELL’ARTE

• Sorveglianza routinaria  - cosa ci dicono i risultati del PNCS

Sebbene per quanto concerne i sierotipi target come definiti dalla normativa corrente la 
situazione rimanga pienamente conforme nelle diverse filiere vi sono ‘isolati’ che meritano 
di essere particolarmente attenzionati

• Sorveglianza dei focolaio di malattia alimentare

Il miglioramento degli strumenti diagnostici e dei relativi sistemi di sorveglianza nei 
differenti contesti rende molto più efficiente l’attuale sistema di identificazione degli 
outbreak nel panorama internazionale (con le ovvie conseguenze che ne derivano)

• Attività di ricerca

Sebbene ci siano delle differenze tra i diversi sierotipi in 
termini di potenziale patogenicità, notevoli differenze si 
riscontrano anche intra-sierotipo (ceppo dipendente) – al 
momento non vi sono marker chiari e univoci che ci 
permettono di identificare in modo inequivocabile le 
subpopolazioni d’interesse in termini di potenziale 
patogenicità
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