|
5 Istituto Zooprofilattico Sperimentale
del Lazio e della Toscana M. Aleandri @ C e R M E % C RA I E
WOAH Reference Laboratory /

for Equine Infectious Anaemia Centro di Referenza Nazionale Centro di Referenza Nazionale

per le Malattie degli Equini per '’Anemia Infettiva Equina
Reference World Organisation
Laboratory for Animal Health

L’ ATTIVITA DI RICERCA CORRENTE PRESSO L’1ZS LAZIO E TOSCANA:
principali risultati e loro trasferibilita operativa
Roma, 30 maggio 2023

RC IZSLT 10/18

“Indagine sulla diffusione di Nonprimate Hepaciviruses
(NPHV) negli equidi italiani e valutazione del rischio di
trasmissione con l'impiego della medicina trasfusionale in
campo veterinario”

Coordinatore scientifico: Roberto Nardini

Pacchiarotti Giulia — Borsista Biologo — UOC Virologia




INDICE

2 CARATTERISTICHE E CLASSIFICAZIONE DI

EqHV
2 EPIDEMIOLOGIA: VIE DI TRASMISSIONE E
ASPETTI CLINICI

2 OBIETTIVI DELLA RICERCA

? MATERIALI E METODI

2 RISULTATI

2 IMPATTO E TRASFERIBILITA OPERATIVA

2 DISCUSSIONI E CONCLUSIONI



» CARATTERISTICHE E CLASSIFICAZIONE DI EqgHV
Fage hil %?EJTiCk_fc;;::manan

e g
La famiglia Flaviviridae
e Ny = include quattro generi:

Mpsguto

1. Flavivirus

2. Pestivirus

3. Pegivirus

httE:"talk.ictvonline.org

A 4

Hepacivirus genome

4. Hepacivirus

5'NCR 3'NCR

§=——]  structural | Non-Structural (NS) f—— 3'0H

Polyprotein ]

E1 E2 p7/p13NS2 NS3  NS4ANS4B NSSA NSSB

[
Q*-*—*J-"'-‘-‘—'—\

¥ NS3 protease *Signal peptidase *Signal peptide peptidase W NS2/NS3 protease




@ e T, ALTRA
SPECIE OSPITE

P CLASSIFICAZIONE IDENTIFICAZIONE

Canine HV, NPHV, EHCV,

A Equidi, (Cane?)
- Il genere Hepacivirus include 14 specie (A-N); EqHV
- A oggi, Hepacivirus A e il piu simile B GBV-B Primati (NW)
geneticamente al virus dell’epatite C umana C HCV Uomo
(HCV);
- Le altre specie del genere infettano roditori, D ST RETES AT
pipistrelli, bovini e primati. E Rodent Hepacivirus | Roditori (NW)
F Rodent Hepacivirus Roditori (OW)
G Norway Rat HV 1 Roditori
H Norway Rat HV 2 Roditori
( Nuove specie di Hepacivirus sono state \ | Rodent Hepacivirus Roditori (OW)

scoperte negli ultimi anni e sono in
attesa di cIassificazione ufficiale
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Le infezioni da EQHV

nei cavalli sono state

descritte a livello

globale: le

prevalenze stimate
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EPIDEMIOLOGIA

Le infezioni da EQHV
nei cavalli sono state
descritte a livello
globale: le
prevalenze stimate

variano dall’l - 18%

(biomolecolare) e
dal 22 - 83%

(sierologica)

FEMMINE

PULEDRI

CAVALLI SPORTIVI

Identification and genetic characterization of equine hepaciviruses in Italy @mmﬁk

Gabriella Elia®*, Gianvito Lanave®, Eleonora Lorusso®, Antonio Parisi’, Nicola Cavaliere”,

Giovanni Patruno®, Calogero Terregirmd, Nicola Decaro®, Vito Martella®, Canio Buonavoglia®

© Veterinary Practitioner, Italy

* Dipartimento di Medicinag Veterinaria, Universitd Aldo Moro di Bari, Valenzano, Itoly
B Istituto Zooprofilattico Sperimentale di Puglia e Basilicatn, Foggia, Italy

9 [stituty Zooprofilattico Sperimentale delle Venezie, Legnaro, Padova, Italy

4,7%

-4 Ui J \

N

d

-1 - 4 1Sk | ]

T % B T 07 1




PULEDRI

EPIDEMIOLOGIA
Le infezioni da EQHV

nei cavalli sono state

descritte a livello

globale: le

prevalenze stimate

variano dall’l - 18%

(biomolecolare) e
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FEMMINE CAVALLI SPORTIVI

Alcune razze, classi di eta e categorie produttive
sembrano piu suscettibili di altre alle infezioni da EqHV
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Experimental Transmission of Equine Hepacivirus in
Horses as a Model for Hepatitis C Virus
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- EqHV € un virus epatotropico che causa epatite nei cavalli, quasi sempre sub-clinica e
asintomatica;
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- Il quadro clinico e aspecifico, caratterizzato da: letargia,
inappetenza, affaticamento, abbassamento delle performance e
talvolta ittero. Raro, l'exitus per grave compromissione del

fegato;

© Dusty Perin

- L’andamento tipico € lo sviluppo di un’epatite acuta;

Comune e l'innalzamento oltre i valori soglia di alcuni enzimi
epatici quali GGT, SDH, GLDH e AST;

- Occasionalmente puo degenerare in infezione cronica (viremia
rilevabile >6 mesi);

Figura da: Ramsay, J. D., Evanoff, R., Wilkinson Jr, T. E., Divers, T. J., Knowles, D. P., &
Mealey, R. H. (2015). Experimental transmission of equine hepacivirus in horses as a model
for hepatitis C virus. Hepatology, 61(5), 1533-1546.
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- La somministrazione di plasma iperimmune
e una pratica spesso utilizzata per trattare
puledri con sistema immunitario immaturo, o
compromesso, al momento della nascita.

- La presenza di potenziali patogeni
all'interno di pool di siero equino e prodotti
commerciali emoderivati, sottolinea
I'importanza di verificare la loro innocuita
prima dell'immissione sul mercato, onde
evitare la trasmissione di patogeni.

L’'IMPORTANZA
DELLA SICUREZZA
DEI PRODOTTI AD
USO VETERINARIO
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» OBIETTIVI DELLA RICERCA

€® Stima della prevalenza del virus sul
territorio nazionale e per categoria
produttiva;

€ Analisi statistica della prevalenza mettendo a
confronto le categorie produttive;



» MATERIALI E METODI

- Il campionamento e stato progettato per rilevare una prevalenza

Credit: Lucy Merrell

non conosciuta, con un livello di confidenza del 95% ed un errore

: ) standard del 5%;
Sistema Informativo

Veterinario ol

INDIRIZZO PRODUTTIVO

- Campionamento previsto: 2000 campioni (suddivisi

proporzionalmente in base alle aziende censite per regione e per

SIGLA . :
indirizzo produttivo);

Equestre con fattrici
Equestre senza fattrici EQ
Maneggio

- Gli indirizzi produttivi sono stati, raggruppati tramite BDN in
quattro categorie piu semplici: EQUESTRE(EQ), IPPICO(IPP),
PRODUZIONE/CARNE/LAVORO(PCL) e RIPRODUZIONE (RIP);

- | campioni di siero sono stati raccolti dalle attivita di sorveglianza
condotte sull’Anemia Infettiva Equina (AIE) tra il 2019 e il 2022
dalla rete degli 11ZZSS;

- Un solo campione e stato selezionato per ogni Codice Aziendale;

Ippico con fattrici
Ippico senza fattrici IPP
Ippodromo

Carne con fattrici
Carne senza fattrici PCL
Produzione senza fattrici

Lavoro

Riproduzione

e Toscana

- | campioni sono stati analizzati mediante RT-Real Time PCR
(Burbelo et al., 2012);
- Il Fisher’s Exact Test e stato usato per |'analisi statistica dei

Credit:Ministero della Salute e IZS Lazio

risultati.
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» RISULTATI

Totale campioni
analizzati: 1801

- EQ: 497/1801 (27,59%)
- IPP: 464/1801 (25,76%)
- PCL: 442/1801 (24,54%)
- RIP: 398/1801 (22,10%)

IPPICO Categoria N. ES
EQUESTRE 497 4,40
IPPICO 464 4,55
PCL 442 4,66
RIPRODUZIONE 398 4,91
NAZIONALE 1801 2,31
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Prevalenza: 4,27%
(1,97-6,58%, IC 95%)
77/1801

- EQ: 17/497= 3,42% (0-7,82%, IC 95%)

- IPP: 23/464= 4,96% (0,4-9,50%, 1C 95%)
- PCL: 17/442= 3,85% (0-8,50%, 1C 95%)
- RIP: 20/398= 5,02% (0,1-9,94% , IC 95%)

-EQ: 17/77 (22%)
- IPP: 23/77 (30%)
- PCL: 17/77 (22%)

- RIP: 20/77 (26%)

@ EQUESTRE

¢ IPPICO
A PCL

B RIPRODUZIONE

L8 BV
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» RISULTATI: ANALISI STATISTICA

Per analizzare i risultati, e stato utilizzato un
Fisher’s Exact Test.

\
Non sono state individuate differenze
statisticamente significative tra le
positivita nelle varie categorie
J
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ANALISI FILOGENETICA: Equine Hepacivirus
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» RISULTATI: ANALISI FILOGENETICA
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» IMPATTO E TRASFERIBILITA OPERATIVA

-
[

- Questi dati aumentano le conoscenze sulla distribuzione dell’infezione da
EqHV in Italia, fornendo il primo dato di prevalenza a livello nazionale;

- Ne emerge che, sebbene ad andamento principalmente sub-clinico,
I'infezione € ampiamente diffusa;

7

- Questa prova potrebbero essere inserita nelle analisi di routine nei casm

diagnosi differenziale con quadri clinici compatibili con I'epatite nei cavalli;

- | prodotti emoderivati dovrebbero essere inclusi nelle matrici indicate,
oltre al siero. In corso, con il Ministero della Salute Uff. 4°, I’Aggiornamento
delle Linee Guida per la medicina trasfusionale in campo veterinario;

- Gli individui di elevato valore economico, o quelli soggetti a
viaggi/trattamenti frequenti, dovrebbero rientrare in piani di monitoraggio
piu frequenti;

. Images from www.flaticon.com, icons created by Freepik and pojok d
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¥ |l dato di prevalenza ottenuto del 4.27% & coerente con quello riportato nel 2017
da Elia et al. (4.7%);

¥ Questo risultato e inoltre nel range di prevalenza biomolecolare riportato a livello
globale (1 - 18%);

¥ | campioni di EgHV PCR positivi sono stati rinvenuti a livello nazionale,
confermando la distribuzione del virus su tutto il territorio Italiano;

¥ Le sequenze ottenute appartengono principalmente al Sottotipo 1, ricalcando il
pattern di distribuzione osservato a livello globale;

¥ Data la vasta diffusione del virus e poiché gli emoderivati equini sono ampiamente
utilizzati/commercializzati in ambito veterinario, € di fondamentale importanza
garantirne I'innocuita, onde evitare di diffondere ulteriormente il virus e infettare

soggetti di pregio/sensibili.
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