
MEDICINA DEI VIAGGI 

Profilassi delle 

Malattie Infettive

Alessandria, 19/12/2022          Dott. Marco Pedrotta – SISP Alessandria



Di cosa parliamo di oggi

Le principali mala�e infe�ve prevenibili 
a�raverso la vaccinazione:

• FEBBRE GIALLA

• EPATITE A

• FEBBRE TIFOIDE

• COLERA

• RABBIA

• TBE

• MALARIA



Di cosa NON parliamo oggi

• MENINGITE A,C,W135,Y

• dTp e dTp-p

• EPATITE B

• MPR*

• ENCEFALITE GIAPPONESE

• ECC…



* 12/12/2022



FEBBRE GIALLA 

YELLOW FEVER



Definizione

Mala�a infe�va acuta 
tropicale trasmessa da 
zanzare. È de�a "gialla" a 
causa dell'i�ero, che può 
in alcuni casi manifestarsi 
in seguito al danno 
epa8co.



Eziologia

Arbovirus 
appartenente alla 

famiglia Flaviviridae 
genere Flavivirus.

La trasmissione è mediata 
da zanzare altamente 
antropofile del genere 
Aedes (Aegyp8, Albopictus) 
e del genere Haemagogus e 
Sabethes.



Patogenesi
La febbre gialla è un’infezione sistemica che provoca 
danni sopra�u�o a carico del fegato (danno citopa8co e 
necrosi epatocellulare), del rene (tubulopa8a e danno alla 
capsula di Bowman) e della mucosa gastro-intes!nale 
(emorragie). L’incubazione è breve; circa 3-6 giorni.



Manifestazioni cliniche

• Molto spesso asintoma!ca (5-50% dei casi) o 
cara�erizzata da una sintomatologia febbrile 
autolimitante.

• Solo in una minoranza dei casi evolve verso una 
forma emorragica con un tasso di mortalità fino 
al 50%.

• In presenza di sintomi, i più frequen8 sono: 
febbre (esordio brusco con 39-40 C), brividi, 
artralgie (sopra�u�o rachialgia), cefalea, nausea 
e vomito, epistassi, iniezione congiun8vale.



Manifestazioni cliniche

• Nella maggior parte dei casi, i disturbi scompaiono 
dopo 3-4 giorni.

• Alcuni pazien8 tu�avia possono sviluppare sintomi 
gravi (entro 24 ore dalla scomparsa dei disturbi iniziali): 
si ha il ritorno di febbre alta, interessamento di fegato 

e reni, emorragie estese (petecchie, gengivorragie, 
metrorragie, ematemesi e melena), danno miocardico. 

• L’exitus può subentrare per insufficienza epa8ca, renale 
o miocardica o per shock emorragico. 

• Le persone che sopravvivono vanno incontro ad un 
recupero molto lento che può avere conseguenze 
importan8.



Epidemiologia
• Il virus della febbre gialla si è originato in Africa.

• YF è endemica nelle foreste tropicali e nelle aree 
umide che le circondano nell’Africa Subsahriana e 

nell’America Centro Meridionale. 

• Ad oggi non è mai stata rilevata in Asia.

• L’OMS s8ma che ogni anno si verifichino nel mondo 
circa 300.000 casi di infezione responsabili di 20.000 

mor!.

• Ciclo silvestre

• Ciclo urbano





Epidemiologia 
Sud America 

Fonte: CDC Center for Disease Control and 
Preven8on



Epidemiologia

• Ad oggi sono 42 gli Sta8 endemici o che 
hanno regioni endemiche per la febbre gialla 
(29 in Africa e 13 in Centro e Sud America). 

• Visitando ques8 territori è possibile 
infe�arsi (anche in modo asintoma8co) 
introducendo il virus in Paesi in cui la YF non 
è presente o è stata debellata. Per evitare 
che questo accada mol8 paesi hanno reso 
obbligatoria la vaccinazione prima di 
rilasciare un visto d’ingresso.



Epidemiologia

Di seguito alcuni degli Sta! che richiedono 

obbligatoriamente ai viaggiatori, di età superiore a 1 
anno, la vaccinazione:

• Angola, Benin, Burkina Faso, Burundi, Camerun, 
Congo, Repubblica Democra8ca del Congo, Costa 
d’Avorio, Gabon, Ghana, Guinea Bissau, Guyana 
Francese, Liberia, Mali, Niger, Repubblica 
Centroafricana, Ruanda, Sao Tomé e Principe, Sierra 
Leone, Togo, ecc…

• Brasile, Bolivia, Colombia, Ecuador, Paraguay, Perù, 
ecc…



Profilassi
La vaccinazione viene eseguita con un vaccino a virus 

vivo a0enuato, uguale in tu�o il mondo e prodo�o 
dalla Sanofi Pasteur, di nome STAMARIL. Con8ene non 
meno di 1000 UI di virus ceppo 17 D-204, col8vato in 
embrioni di pollo.

Il vaccino deve essere somministrato almeno 10 giorni prima dell’ingresso nell’area endemica



Indicazioni alla vaccinazione

• Adul8 e bambini di età pari o superiore ai 9 mesi.
• Il vaccino non deve essere somministrato ai bambini 

di età inferiore ai 6 mesi. La vaccinazione non è 
generalmente raccomandata nei bambini di età 
compresa tra 6 e 9 mesi (ad eccezione di un focolaio 
epidemico).

• A causa di un più alto rischio di grave e fatale mala�a 
associata alla vaccinazione in persone di età pari o 

superiore ai 60 anni, il vaccino deve essere 
somministrato soltanto quando si ri8ene che esista 
un rischio consistente ed inevitabile di contrarre 
l’infezione della febbre gialla (durante un focolaio 
epidemico).



Controindicazioni alla vaccinazione

• Reazione di ipersensibilità a qualsiasi componente 
del vaccino

• Immunodepressione congenita, idiopa8ca o da 
terapia con steroidi, RT o CHT

• Pregressa disfunzione 8mica (8moma, 8mectomia)
• Infezione da HIV con AIDS (CD4+ < 200)
• Età inferiore a 6 mesi
• Mala�a febbrile acuta in a�o.

• Gravidanza e alla�amento…?



Precauzioni
Sindrome neurotropica associata al vaccino della febbre 

gialla (YEL-AND)

Il rischio sembra essere più alto nei sogge� di età 
superiore ai 60 anni sebbene alcuni casi siano sta8 
riporta8 anche per sogge� più giovani.

Sindrome viscerotropica associata al vaccino della febbre 

gialla (YEL-AVD)

Il tasso di mortalità è intorno al 60% dei sogge� colpi8. Il 
rischio sembra essere più alto nei sogge� di età superiore 
ai 60 anni, sebbene alcuni casi siano sta8 riporta8 anche in 
sogge� più giovani e in sogge� con disfunzione 8mica.



Reazioni avverse

• Molto comune (≥10%): cefalea, reazioni locali 
(edema, tumefazione, eritema, dolore in sede 
di inoculo)

• Comune (1-10%): piressia, astenia, mialgia, 
nausea, diarrea, vomito

• Non comune (0,1-1%): linfoadenomegalia, 
dolore addominale.

Si tra�a di una vaccinazione a pagamento per i viaggiatori
Costo: 18,80 euro



Cer8ficato internazionale di 
vaccinazione o profilassi

Affinché la vaccinazione sia ufficialmente riconosciuta, 
deve essere somministrata in un centro autorizzato 
dall’Organizzazione Mondiale della Sanità e deve essere 
registrata su un Cer!ficato di Vaccinazione 

Internazionale uguale in tu�o il mondo, che riporta:

• Firma, qualifica e 8mbro del medico vaccinatore

• Nome del vaccino e dell’azienda produ�rice

• Numero di lo�o 

• Timbro ufficiale del centro di vaccinazione.



Cer8ficato internazionale di vaccinazione 
o profilassi «Libre�o giallo»
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Cer8ficato internazionale di 
vaccinazione o profilassi

• Fino al 2016 il cer8ficato aveva una validità di 10 anni.
• Il Ministero della Salute con la circolare numero 28432 

del 10/10/2016, tenuto conto della Risoluzione 
dell’OMS WHA67.13 82014, ha reso noto la modifica 
del periodo di validità della vaccinazione da 10 anni a 

tu0a la vita, senza necessità di richiami. 
• Pertanto a par8re dall’11 luglio 2016, sia per i 

cer8fica8 esisten8 che di nuova emissione, non potrà 
essere richiesta una vaccinazione di richiamo qualsiasi 
sia la data di emissione del loro cer8ficato di 
vaccinazione.



EPATITE  A



Definizione ed eziologia

Mala�a virale acuta che colpisce il fegato e si trasme�e 
per via oro-fecale.

È causata da HAV un virus a RNA lineare a polarità posi8va, 
privo di pericapside della famiglia dei Picornaviridae. HAV è 
un virus stre�amente specie-specifico per l’uomo.



Patogenesi
• Dopo essersi replicato nel sito di ingresso (epitelio 

gastroenterico e dell’orofaringe) l’HAV raggiunge il fegato 
dove si replica negli epatoci8 e nelle cellule di Kupffer: 
viene poi escreto con la bile nell’intes8no con 
conseguente eliminazione fecale (preceduta da una 
fugace viremia). 

• Il virus dell’epa8te A NON ha effe0o citopa!co dire0o, la 
necrosi epatocitaria è indo�a dalla risposta immunitaria 
di 8po cellulare (CD8+). Si ri8ene che la rela8va 
immaturità del SI in età infan8le condizioni una risposta 
meno efficiente e di conseguenza una mala�a più mite.

• Al superamento dell’infezione fa seguito una condizione 
di immunità duratura. 



Manifestazioni cliniche

• I sintomi sono più frequen8 quando l’infezione viene 
contra�a nell’età adulta: infa� fino al 70% dei bambini 
può non sviluppare sintomi.

• Il periodo di incubazione è lungo; ha una durata variabile 
tra i 15 e i 50 giorni, con media di 30. 

• Si dis8nguono 3 diverse fasi dell’epa8te acuta:

1. Periodo prodromico o pre-i�erico

2. Fase i�erica: 2-6 se�.

3. Guarigione

• Il decorso dell’epa8te virale acuta nella maggior parte dei 
casi è favorevole con completa res8tu8o ad integrum del 
fegato dal punto di vista anatomico e funzionale.



Manifestazioni cliniche

Forme cliniche par8colari:

• Epa8te protra�a

• Epa8te colesta8ca: complica l’8-10% dei casi di 
epa8te A nell’adulto

• Epa!te fulminante: si verifica in circa lo 0,1-
0,3% dei casi di Epa8te A. Il paziente va 
incontro ad un progressivo e rapidissimo 
deterioramento delle condizioni neurologiche 
e psichiche fino all’insorgenza del coma. La 
mortalità è intorno all’80%.



Epidemiologia

Benché si tra� di un’infezione endemica in tu�o il mondo, nei 
Paesi con condizioni igienico-sanitarie scaden8 vi è un’elevata 
endemia (Asia, Africa, India, Estremo Oriente, America 
Meridionale). 



Epidemiologia

• A�ualmente l’Italia presenta una bassa o molto bassa 

endemia, con un’incidenza di circa 1 caso per 100.000. 
Si osservano rari episodi epidemici, sopra�u�o nel 
Meridione, spesso lega8 al consumo di mi8li crudi.

• La trasmissione è quasi esclusivamente per via oro-

fecale con l’inges8one di cibi (mi8li, molluschi, vegetali e 
fru�a) o acqua contamina8 da feci umane di sogge� 
con infezione acuta. 

• Rappor8 omosessuali

• Non esiste lo stato di portatore cronico, dunque l’unico 
serbatoio dell’infezione è cos8tuito dagli individui 
infe�a8 in maniera acuta, sia sintoma8ci che 
asintoma8ci. 



Profilassi
La profilassi a�va avviene a�raverso un vaccino cos!tuito 

dal virus dell’epa!te A ina;vato con formaldeide adsorbito 
di ceppo GBM col8vato su cellule diploidi umane MRC-5*.

A�ualmente in ASL abbiamo il vaccino AVAXIM della Sanofi 
Pasteur.

*MRC-5 è una linea di coltura cellulare diploide composta da fibroblas! embrionali 

umani. NON FETI MORTI !!!

Costo: 
19,20 euro



Profilassi

La vaccinazione prevede due 
dosi a distanza di 6-12 mesi 
l’una dall’altra, ma la 
seconda dose può essere 
somministrata fino a 36 

mesi dalla prima. Secondo 
gli ul8mi studi, sembra che il 
ciclo garan8sca una 
protezione ventennale o 
addiri�ura persistente a vita.

N.B.: La protezione si sviluppa nel giro di circa 30 giorni 
e non è presente prima di 14. Nonostante ciò la 

vaccinazione viene sempre eseguita perchè…



Profilassi
• La formulazione da 50 U/0,5 ml è indicata a par8re dai 16 anni 

compresi e può essere u8lizzata anche per somministrare la 
seconda dose in sogge� di almeno 16 anni che abbiano 
ricevuto la prima con un altro vaccino ina�vato. 

• Esiste una formulazione pediatrica da 25 U/0,5ml (in ASL 
disponiamo di VAQTA 25 U/0,5ml della MSD) che si può 
somministrare tra i 12 mesi e i 17 anni compresi. 



Profilassi
• Esiste anche un vaccino combinato per Epa8te A + Epa8te B che 

viene u8lizzato nei sogge� che sono rece�vi per entrambe le 
mala�e.

• Si chiama Twinrix, prodo�o della GSK. Prevede 3 dosi a distanza 
di 0, 1 e 6 mesi.

• Anche in questo caso c’è la formulazione pediatrica e da adul8. 

Costo: 32,30 euro



Profilassi
IL VACCINO È CONSIGLIATO A:

• Viaggiatori verso zone ad alta endemia. 

Fa parte del «pacche�o base» !

• Personale sanitario e militare

• Altri sogge� a rischio occupazionale, come i lavoratori a 
conta�o con rifiu8 -> vaccinazione del personale AMAG

• Conta� di casi di Epa8te A (entro 2 se�mane)

• Pazien8 con epatopa8a cronica virale e non, pregressa 
epa8te B o C non cronicizzata

• Sogge� MSM

• N.B. Turismo VFR: Visi8ng friends and rela8ves 

• CONTROINDICATO in gravidanza ed alla�amento

GRATUITO !!!



FEBBRE 

TIFOIDE



Un po’ di chiarezza:

Con il termine salmonellosi si designano tu�e le affezioni provocate da 
ba�eri del genere salmonella. 

Si possono dis8nguere in tre categorie:

• SALMONELLOSI MAGGIORI o BATTERIEMICHE: febbre 8foide (S. 
Typhi) e febbre para8fi (S. Paratyphi).

• SALMONELLOSI MINORI o ENTEROCOLITICHE: S. Typhimurium, S. 
Enteri8dis. 

• SALMONELLOSI A PRIMITIVA LOCALIZZAZIONE EXTRAINTESTINALE

N.B. Tu� i siero8pi di salmonella, eccezionalmente in sogge� 
immunocompromessi e nei neona8, invece di causare 

enterocolite possono dar luogo ad una ba�eriemia con 
conseguente sepsi e localizzazione dell’infezione in tu� gli 

organi.



Definizione

La FEBBRE TIFOIDE 
(chiamata anche 8fo, 

ileo8fo, 8fo addominale) 
è un’infezione sistemica 

provocata da Salmonella 
Typhi (bacillo di Eberth) 

a trasmissione oro-fecale 
e cara�erizzata da 
febbre, diarrea e 

alterazioni del sensorio.

L’infezione da S. Paratyphi è sovrapponibile a quella delle 
febbre 8foide, ma con una sintomatologia più a�enuata e con 

minore frequenza di complicanze e letalità. 



Patogenesi



Manifestazioni cliniche
• Dopo un periodo di incubazione media di circa 8-14 giorni 

(3-60 giorni) vi è un esordio brusco della mala�a con febbre 
elevata (39-40° C) ad andamento con8nuo, cefalea, tosse 
s8zzosa, dolori addominali. 

• Inizialmente l’alvo è s88co e solo eccezionalmente diarroico. 
Patognomoniche ma incostan8 (30% dei mala8) sono le 
roseole: piccole papule fugaci di colorito rosa pallido che 
compaiono a livello addominale alla base degli emitoraci.

• All’incirca alla quarta se�mana il quadro va gradualmente 

risolvendosi e si entra nella fase di convalescenza nella 
quale, nell’8-10% dei casi si possono verificare ricadute. 

• La febbre 8foide può dar luogo a delle complicanze 
riguardan8 il tra�o gastrointes8nale e non solo. 



Epidemiologia

La febbre 8foide è più diffusa nei Paesi a scarse condizioni economiche, con 
insufficiente sviluppo di sanità pubblica. Le aree più colpite sono Asia 

meridionale (India, Pakistan, Indonesia), Africa (dove rappresenta una delle 
principali cause di febbre), America centro-meridionale e Medio Oriente.



Epidemiologia
• Nel mondo si registrano circa 21,6 milioni di casi all’anno con 

600.000 mor8. I Paesi occidentali sono pressoché indenni. In 
Italia, con un’incidenza di 2 casi per 100.000 abitan8 si 
ritrova nelle regioni meridionali e sopra�u�o nelle province 
cos8ere.

• La trasmissione avviene per via oro-fecale e l’unico serbatoio 
è rappresentato dall’uomo sintoma8co o portatore cronico. 

• Fonte di infezione sono gli alimen8 o l’acqua contaminata. I 
fru� di mare ingeri8 crudi o co� solo in superficie 
rappresentano in Italia uno dei veicoli più importan8. 

• Anche le mosche sono un importante veicolo di infezione 
perché posandosi su materiali fecali contamina8 e poi sugli 
alimen8 possono inquinare ques8 ul8mi a�raverso il 
conta�o e il rigurgito. 



Profilassi
Per l’immunizzazione a�va il vaccino maggiormente 
u8lizzato è quello vivo a�enuato per uso orale, di nome 
VIVOTIF e prodo�o da Emergent, cos8tuito da 3 capsule 
rigide gastroresisten8 contenen8 la S.Typhi di ceppo 
Ty21a in forma liofilizzata. 

Costo: 
10,50 euro



Profilassi

• Studi condo� in Cile hanno mostrato che VIVOTIF 
conferisce una moderata protezione (circa il 49%) verso 
l’infezione da S. Paratyphi B

• Il vaccino è raccomandato per gli adul8 ed i bambini a 
par8re dai 5 anni di età 

• Si assume una capsula al giorno a giorni alterni. La 
capsula deve essere assunta a stomaco vuoto almeno 
un'ora prima dei pas8. Non bisogna mas8care le capsule

• Il vaccino deve essere conservato in frigorifero

• L’azione prote�va inizia circa 10 giorni dopo 
l’assunzione della terza capsula e ha durata di circa tre 

anni



Profilassi

CONTROINDICAZIONI

La vaccinazione deve essere rimandata in caso di mala;e 

febbrili acute ed infezioni gastrointes!nali acute, come pure 
durante e per almeno tre giorni prima e dopo il tra0amento 

con an!bio!ci a causa della possibile inibizione della crescita 
dei microrganismi del vaccino e della potenziale a�enuazione 
della risposta immunitaria.

GRAVIDANZA E ALLATTAMENTO

VIVOTIF non è raccomandato durante la gravidanza e in donne 
in età fer8le che non usano misure contracce�ve. 

REAZIONI AVVERSE

Nessuna molto comune. Tra le comuni: dolore addominale, 
nausea, febbre, cefalea  SONNOLENZA???



Profilassi

Esiste anche un vaccino monodose per via parenterale, il 
TYPHIM Vi della Sanofi Pasteur. 

• Con8ene il polisaccaride capsulare purificato Vi di 
Salmonella Typhi (ceppo Ty2).

• L’efficacia ha una durata analoga al vaccino orale, ma 
non genera protezione contro Salmonella Paratyphi B.

• Prevede una singola somministrazione

• È indicato in adul8 o in bambini di età pari o superiore 
ai 2 anni. 

• A differenza del precedente il vaccino può essere 
somministrato contemporaneamente ad an8bio8ci e 
ad an8malarici.



Profilassi

Lo somministriamo in caso di:

• Età compresa tra 2 e 5 anni 

• Impossibilità a terminare il ciclo vaccinale entro 10 giorni dalla 
partenza

• Impossibilità a conservare in frigorifero il vaccino orale

• Difficoltà/fobia di deglu8re le capsule. Recentemente ci è stato 
espressamente richiesto da una paziente!!!

Costo: 
11,40 euro



Vista l’ubiquitarietà della 
febbre 8foide nel mondo 

questa vaccinazione fa 
parte del «pacche0o di 

base» del viaggiatore 
internazionale!



COLERA



Definizione ed eziologia

Mala�a infe�va acuta 
gastrointes8nale a 

trasmissione orofecale, 
provocata da Vibrio Cholerae 
di sierogruppo O1 e O139 e 
cara�erizzata dalla diarrea 

acquosa.

V. Cholerae è un bacillo con classica forma a 
virgola, gram-nega8vo, asporigeno, mobile, dotato 

di un unico flagello unipolare (an8gene H).



Patogenesi



Manifestazioni cliniche
Il periodo di incubazione è breve e varia 
da 1 a 5 giorni. Il sintomo principale è la 
diarrea acquosa improvvisa, 
cara�erizzata da numerose scariche (fino 
a 50-100 nelle 24 ore), in assenza di 
febbre, tenesmo e dolori addominali (il 
cosidde�o a�acco colerico). 

Con le evacuazioni e con il vomito, talora 
presente, vengono perse notevoli 
quan8tà di ele�roli8 e liquidi (7-15 l nelle 

24 ore). Come conseguenza compaiono 
crampi muscolari, astenia, secchezza delle 
fauci, ipotermia cutanea, tachicardia, 
ipotensione, e riduzione della diuresi. Il 
sensorio solitamente rimane integro. 



Epidemiologia



Epidemiologia
• Il colera è endemico in India, Africa e Asia sud Orientale 

(Bangladesh, Indonesia, Pakistan, Filippine), Siria*. Il delta 
del Gange rappresenta da sempre il serbatoio della 
mala�a. 

• Fino al 1800 era confinato in queste zone, 
successivamente, con l’aumentare delle comunicazione 
internazionali si è diffuso in tu�o il mondo e ha generato 
diverse epidemie, anche nel nostro Paese.

• Degli anni ’80 l’Africa è la zona più colpita.

• La trasmissione avviene per via fecale-orale e le principali 
fon8 di contagio sono l’acqua o i cibi (pesci, crostacei e 
molluschi crudi, verdura cruda, la�e) contamina8. 

• Il serbatoio dell’infezione è esclusivamente umano.



A�ualmente in Siria è in corso un’epidemia di colera 
iniziata, secondo l’OMS, il 6 O�obre 2022. 

4 Dicembre 2022



Profilassi
Disponiamo, anzi «disponevamo!!!» di un vaccino orale, DUKORAL di 
Valneva, contenente il V. Cholerae ina�vato e la subunità B 
ricombinante della tossina colerica (rCTB). 
L’efficacia è di circa il 60-90%.

Il vaccino conferisce una protezione 
specifica nei confron8 del sierogruppo 

O1 ma non dell’O139. 
Grazie all’analogia stru�urale, 
funzionale ed immunologica tra le 
Subunità B delle tossine di V. Cholerae 
e di E. Coli enterotossico (ETEC, agente 
eziologico della maggior parte dei casi 
di diarrea del viaggiatore) il vaccino 
presenta una protezione parziale 
crociata anche verso ques8 
microrganismi. Costo: 22,25 euro



Profilassi
• Il vaccino è acido labile. Si assume infa� per via orale con un 

tampone bicarbonato che protegge gli an8geni dall’acidità 
gastrica. 

• Per gli adul8 e i bambini a par8re dai 6 anni di età il ciclo 
vaccinale di base consiste in 2 dosi a intervalli di almeno una 
se�mana (1-6). I bambini da 2 a 6 anni di età devono assumere 
3 dosi. 

• È necessario:
• Completare l’immunizzazione almeno 1 se;mana prima della 

possibile esposizione
• Rinviare la somministrazione del vaccino nei sogge� affe� da 

mala�e gastrointes8nali acute e durante assunzione di AB.
GRAVIDANZA
In seguito a un’a�enta valutazione dei rischi e dei benefici, è 

possibile somministrare il vaccino durante la gravidanza e 
l’alla�amento.



Profilassi

Nuovo vaccino orale 
an8 colerico vivo 
a�enuato. 

Singola dose.

Somministrabile dai 2 
anni di vita. 

NON ANCORA 

DISPONIBILE !!!



Profilassi

A chi consigliamo la vaccinazione an8colerica?

• NON fa parte del «pacche�o di base» del 
viaggiatore!

• Missionari dire� verso Africa, India e Sud America

• In caso di par8colari viaggi a stre�o conta�o con la 
popolazione in cui si prospe�a consumo di «cucina 
8pica» come in caso di compra-vendita di preziosi, 
contra�azione di autorizzazioni estra�ve per 
risorse minerarie ed energe8che, ecc…





Definizione ed Eziologia 

Zoonosi causata da un 
virus neurotropo, 

chiamato virus della 

rabbia, appartenente 
alla famiglia 

Rhabdoviridae, genere 
Lyssavirus, il cui genoma 

è cos8tuito da un 
singolo filamento di 

RNA a polarità nega8va.



Patogenesi
Dopo la penetrazione del virus si verifica, nel sito di inoculo, la prima 
replicazione virale e poi la diffusione in senso centripeto lungo i nervi 
periferici fino al SNC. Qui avviene una seconda replicazione virale e, 
questa volta a�raverso un movimento centrifugo lungo i nervi 
autonomici il virus diffonde fino a raggiungere gli altri tessu8.

A livello del SNC è responsabile 
di un’encefalomielite virale 

acuta la cui lesione 
patognomonica, riscontrabile 
nei neuroni è rappresentata dai 
8pici inclusi eosinofili 
intracitoplasma8ci contenen8 
par8celle virali, i Corpi di Negri.



Manifestazioni cliniche

Il periodo di incubazione è variabile da 1 se�mana a 3 mesi. 
In alcuni casi è superiore all’anno. È tanto più rapido quanto 
più è profonda la lacerazione dei tessu8 e quanto più vicino al 
capo e al collo è il sito di infezione. 

Si possono iden8ficare 3 diversi periodi:

• Fase prodromica: cara�erizzata da sintomi non specifici 

• Fase irrita8va, di eccitazione o furiosa

• Fase paralizzante

La prognosi è pressoché invariabilmente letale per 
insufficienza respiratoria o arresto cardiaco (mortalità del 
100% se sintoma8ca, del 40-60% dopo morso di animale 
infe�o).



Epidemiologia
A livello globale la rabbia viene considerata una mala�a “dimen8cata 
(neglected disease)” anche se causa oltre 50.000 decessi all’anno in Africa e 
Asia. Gli animali selva!ci rappresentano il principale serbatoio di infezione: 
cani, lupi, volpe, tassi e piccoli roditori quali topi, ra�, scoia�oli, marmo�e e 
i chiro�eri (pipistrelli) sopra�u�o negli USA. 

Negli animali il virus 
provoca di regola 
un’infezione letale ma che 
dura sufficientemente a 
lungo per consen8re il 
mantenimento della catena 
infe�va ed il perdurare 
dell’infezione nella fauna 
silvestre. Il virus della rabbia 
è potenzialmente in grado 
di infe�are tu� i vertebra8 
omeotermi



Epidemiologia



Epidemiologia

• In Italia per oltre 30 anni non sono sta8 no8fica8 
casi di rabbia negli animali ma tra il 2008 e il 2011 
ne sono sta8 denuncia8 ben 287 in animali selva8ci 
e domes8ci, sopra�u�o in Friuli-Venezia-Giulia.

• A seguito di questa nuova diffusione silvestre della 
rabbia sono state introdo�e misure emergenziali di 
contenimento come l’intensificazione della 

vaccinazione dei cani, del bes8ame des8nato al 
pascolo e la distribuzione di esche per la 
vaccinazione orale delle volpi (sacche� di plas8ca 
riempi8 con sospensione di vaccino rabbico).



Profilassi
Rabipur della GSK è il vaccino an8rabbico a virus ina�vato 
(virus della rabbia ceppo Flury LEP) prodo�o in cellule di 
embrione di pollo purificate e somministrabile a tu�e le età.

Costo: 50,27 euro



Profilassi
Il vaccino an8rabico è somministrato, con due 
differen8 schedule vaccinali, in due dis8nte 
situazioni:

Pre-esposizione Post-esposizione

La schedula PRE esposizione prevede 3 dosi di 
vaccino somministrate a 0, 7 e 21 o 28 giorni. 

In linea generale veniva (ed è tu�ora a volte) 
consigliato a: 

• Personale di laboratorio che lavora con il virus 
della rabbia

• Veterinari e assisten8 veterinari

• Guardacaccia e guardie forestali. 



Profilassi

Per quanto riguarda i viaggiatori si tra�a di una 
vaccinazione per casi estremamente seleziona8 
dal momento che le normali mete e 8pologie di 
viaggio sono a basso rischio per rabbia. 

Di norma lo consigliamo a veterinari e assisten! 

veterinari che trascorrono un periodo lavora!vo 

o di studio a conta0o con animali selva!ci in 

Africa, Asia o Sud America. Non mancano però le 
richieste spontanee da parte dell’utenza (almeno 
3 casi negli ul8mi mesi).



Profilassi
La profilassi POST esposizione, da effe�uarsi il prima 
possibile, si compone di tre tra�amen8:

1. Tra0amento locale della ferita: lavaggio con acqua e 
sapone e disinfezione con alcol e8lico o soluzione 
acquosa di iodopovidone (Betadine, Poviderm)

2. Immunizzazione passiva: somministrazione di Ig an! 

rabiche subito prima della prima dose vaccinale in 
caso di esposizione a pipistrelli, contaminazione delle 
mucose con saliva, morsi o graffi transdermici, leccate 
su pelle non inta�a. In caso di morsi o abrasioni senza 
sanguinamento non si somministrano

3. Immunizzazione a�va mediante vaccinazione



Profilassi
Esistono 2 schedule POST esposizione:

• Regime di Essen a 5 dosi: più comunemente usato 0, 3, 7, 14 
e 28 giorni.

• Regime di Zagabria a 4 dosi; due al tempo 0 (una nel deltoide 
DX e una in quello SN), una a 7 e poi una a 21 giorni.

In sogge� precedentemente vaccina! (con ciclo pre o post 
esposizione) la profilassi post-esposizione consiste di due dosi 
somministrate ai giorni 0 e 3. In ques8 casi le Ig an8-rabiche 
non sono indicate.

N.B. non conosciamo in modo preciso la durata dell’immunità 

fornita da un ciclo completo, comunque vengono consiglia8 
booster ogni 2-5 anni in caso di nuova permanenza in zona ad 
alto rischio.



TBE 

ENCEFALITE DA 

MORSO DI ZECCA



Definizione ed Eziologia

Mala�a virale acuta del sistema 
nervoso centrale, causata da un 
arborvirus appartenente al 
genere Flavivirus, molto simile ai 
virus responsabili della febbre 
gialla e della dengue. 
Si dis8nguono tre so�o8pi di 
virus; europeo (TBE-Eu), 
siberiano (TBE-Si) e dell’estremo 
oriente (TBEV-Fe). 

La trasmissione avviene a�raverso il morso delle zecche infe0e o dall’inges8one di 
la�e non pastorizzato. Le principali zecche ve�rici sono del genere Ixodes (Ricinus e 
Persulcatus). Ixodes Ricinus trasme�e anche la mala�a di Lyme. 
Non esiste trasmissione dire�a da uomo a uomo. 



Manifestazioni cliniche
• L’infezione decorre solitamente asintoma!ca o 

paucisintoma8ca nel 70% dei casi. 

• Nel restante 30% si manifesta dopo 1-4 se�mane con una 
sindrome simil-influenzale. Tale sintomatologia passa a 
guarigione spontanea senza conseguenze nella maggior parte 
dei casi. 

• Nel 10-20% compare un quadro di meningite ase;ca, 

encefalite, encefalomielite o mielite. 

• La mortalità è di circa il 5% dei casi. 

• Nei bambini e nei sogge� più giovani la TBE mostra 
generalmente un decorso più mite, con progressivo aumento 
della severità al progredire dell’età

• Il so�o8po TBEV-Fe causa sintomi più gravi rispe�o a quello 
europeo.



Epidemiologia

Il so�o8po TBEV-Eu si trova in gran parte dell’Europa centrale ed Orientale [Austria, 

Germania meridionale, Svizzera se0entrionale, sta! Bal!ci (Lituania, Le�onia, Estonia), 
Repubblica Ceca, Ungheria e Polonia]. Il so�o8po TBEV-Si dall’Europa se�entrionale alla 
Siberia, quello TBEV-Fe dall’Europa Nord Orientale alla Cina e al Giappone.



Epidemiologia

• In Italia la TBE è stata iden8ficata per la prima volta nel 
1994 in provincia di Belluno.  

• È presente sopra�u�o nel Triveneto, dove si verificano 
circa 200 casi ogni anno ma fortunatamente solo poche 
decine con coinvolgimento neurologico. 

• Dal 2018 al 2020 sono sta8 segnala8 84 casi conferma8 
di TBE neuroinvasiva. 

• Secondo i da8 della Regione Veneto si ha encefalite in 
10-20 casi su 100 che presentano sintomatologia e 
letalità variabile da 1 a 20% a seconda della 
distribuzione geografica.

h�ps://salute.regione.veneto.it/mobilevac/Mala�e/De�aglio?Id=TBE



Profilassi 
• Di fondamentale importanza è la PROFILASSI 

COMPORTAMENTALE per le punture di inse�o (anche se 
le zecche sono artropodi!!!). 

• Qualora si verifichi il morso occorre rimuovere la zecca il 
prima possibile, poi disinfe�are accuratamente la zona e 
applicare una pomata an8bio8ca. 

NON bisogna effe�uare profilassi an8bio8ca per OS

• Gli ambien8 dove si è a più alto rischio sono: boschi; 
zone ricche di cespugli, umide e ombreggiate; aree con 
vegetazione bassa e le; di foglie; il so0obosco; i pra! 

incol!; le zone di confine tra prato e bosco; i sen!eri 

poco frequenta! in cui sia presente della fauna selva8ca.



Profilassi
Il primo e fondamentale metodo di prevenzione dell’infezione 

consiste nella protezione dalle punture di ZECCA ossi la 

profilassi comportamentale.

Permetrina

DEET
Icaridina



Profilassi 

Un unico vaccino è disponibile in Italia dal 2006, il 
TICOVAC prodo�o dalla Pfizer. È un vaccino ina�vato 
contenente il virus dell’encefalite da zecca (ceppo 
Neudörfl) adsorbito su idrossido di alluminio idrato e 
col8vato su linee di fibroblas8 embrionali di pollo.

Esistono 2 formulazioni:
• 0,5 ml: età ≥ 16 anni
• 0,25 ml: fra 1 e 15 anni

Costo: 40,50 euro



Profilassi 

Nei sogge� di età compresa tra i 16 anni e i 60 anni il primo booster 
deve essere somministrato 3 anni dopo la terza dose, poi ogni 5. Nei 
sogge� di età superiore ai 60 anni gli intervalli per le dosi di richiamo 
non devono superare i 3 anni.

Per i viaggiatori la vaccinazione deve essere proposta solo quando 
realmente a rischio, ossia in caso di campeggio, escursioni o sport in 
aree naturali o forestali per periodi PROLUNGATI e durante i mesi di fine 
primavera, estate ed inizio autunno (periodo di massima a�vità delle 
zecche). 

La vaccinazione viene proposta anche alle guardie forestali e ai 
tagliaboschi di aree a rischio. 



CENNI DI 

PROFILASSI 

ANTIMALARICA



Definizione
Patologia tropicale causata da protozoi intracellulari del genere 
Plasmodium, trasmessa all’uomo dalla puntura di zanzare femmine 
del genere Anopheles, con abitudini serali-no�urne. 

Il termine malaria deriva dalle parole italiane “mala” e “aria” che, fino al tardo 
‘800, davano credito al pensiero che la malaria avesse origine dai miasmi 
(appunto la ca�va aria) presen8 sopra�u�o nelle zone paludose dove la 
mala�a era diffusa. Non a caso in francese si chiama paludisme (“paludismo”).



Eziologia I plasmodi sono eucario8 
appartenen8 al regno dei 
pro8s8. Qua�ro sono i 
responsabili della malaria 
nell’uomo: P. Falciparum, 

P. Malariae, P. Vivax, P. 

Ovale. Da qualche anno è 
stato iden8ficato come 
responsabile di malaria 
anche un quinto plasmodio 
P. Knowlesi, agente 
eziologico della malaria nei 
macachi ma anche di casi 
nel genere umano nel Sud-
Est Asia8co. 

A�ualmente non è noto se P. Knowlesi possa essere trasmesso da uomo 
a uomo a�raverso la zanzara ve�ore, dunque la malaria da P. Knowlesi è 
ancora considerata un’infezione zoono8ca.



Patogenesi

N.B. IPNOZOITI !!!



Manifestazioni cliniche
• Il tempo di incubazione della malaria nel caso di primo 

a�acco varia da 1 a 4 se;mane ed è influenzato dal 
8po di Plasmodium convolto, dalla quan8tà degli 
sporozoi8 inie�a8 e dall’eventuale assunzione di 
chemioprofilassi. 

• La malaria non complicata si presenta 8picamente con 
febbre elevata, cefalea, malessere generale, 

artromialgie, dolori addominali, e talora diarrea. Si 
tra�a di una sintomatologia aspecifica che può 
facilmente essere confusa con una sindrome 
influenzale, cos8tuendo una delle principali ragioni del 
ritardo diagnos8co nei Paesi non endemici. 

**Alert febbre al rientro!!!**



Manifestazioni cliniche
La FEBBRE è inizialmente con8nua o subcon8nua e 
l’andamento ciclico 8pico dipende dall’avvenuta 
sincronizzazione della replicazione e dalla specie di 
plasmodio in causa:

• P. Falciparum: terzana maligna ogni 48 ore

• P. Malariae: quartana ossia ogni 72 ore

• P. Vivax e P. Ovale: terzana benigna ogni 48 ore

La triade sintomatologica dell’accesso febbrile malarico 
classico è cos8tuita da brivido scuotente, calore secco 

(39-41 C con rischio di convulsioni febbrili), sudorazione 

profusa e caduta della temperatura corporea. 



Epidemiologia
• La malaria è endemica nella totalità delle aree tropicali di 

Africa, America centrale e meridionale, Sud-Est Asia!co e 

Oceania. 

• Il 50% dei casi di malaria ogni anno si concentra in queste 5 
nazioni: Nigeria (25%), Repubblica Democra8ca del Congo 
(11%), Mozambico (5%), India (4%) e Uganda (4%). 

• Più del 90% dei casi complessivi e dei mor8 si verificano 
nell’Africa Subsahariana. 

• Circa il 65% dei mor8 si verifica in bambini al di so�o dei 5 
anni.

Secondo l’OMS nel 2019 (www.epicentro.iss.it):

• 229 milioni: numero di casi s8ma8 globalmente in 87 Paesi 
endemici per malaria

• 409.000: numero s8mato di decessi



Epidemiologia

• Le condizioni ambientali rivestono un ruolo molto 
importante nell’epidemiologia della malaria. Una 
considerevole differenza si evidenzia tra le zone 
rurali e quelle urbane con queste ul8me a maggior 
rischio, in modo par8colare in Africa. 

• La trasmissione della malaria da parte delle zanzare 
Anopheles non avviene a temperature inferiori a 
15°C e superiori a 35°C ed ad al8tudini > 2000 m in 
quanto tali fa�ori ostacolano il ciclo sporogonico 
del Plasmodium. La trasmissione è massima negli 
ambien8 umidi (stagione piogge) tra i 20-30°C. 



Epidemiologia

Differente a livello globale è la distribuzione dei diversi 
Plasmodi: 

• P. Falciparum, il più frequente di tu� e presente in tu�e le 
aree malariche, si ritrova principalmente nel con8nente 
Africano.

• P. Vivax sopra�u�o in Sudamerica, India, Indonesia, Papua 
Nuova Guinea, Thailandia. 

• P. Ovale si ritrova sopra�u�o nei paesi dell’Africa Subshariana 
(in par8colare occidentale). 

• P. Malarie, sebbene abbia una distribuzione simile a quella 
del P. Falciparum è di rado riscontrato al di fuori dell’Africa. 

• P. Knowlesi è presente in alcune regioni forestali del Sud-Est 
Asia8co, in par8colare nel Borneo.



Number of newly diagnosed Plasmodium Falciparum cases per 1,000 popula8on, on a given year

Epidemiologia 



Number of newly diagnosed Plasmodium Vivax cases per 1,000 popula8on, on a given year

Epidemiologia 



Profilassi
Il primo e fondamentale metodo di prevenzione dell’infezione consiste 

nella protezione dalle punture di ZANZARA ossi la profilassi 

comportamentale. Si tra�a dell’unico vero metodo di prevenzione 
primaria. 

Permetrina

DEET
Icaridina



Profilassi

Vi è poi la chemioprofilassi ossia l’assunzione preven8va di farmaci a�vi 
sul plasmodio con lo scopo di eliminare il parassita dopo l’infezione e 
prima dell’esordio dei sintomi.*

Bisogna però ricordare che esistono altri metodi di prevenzione 
(secondaria):

• Diagnosi precoce

• Tra0amento presun!vo di emergenza: consiste nell’assunzione 
empirica di un ciclo di terapia con un farmaco approvato per tale 
indicazione e acquistato in Italia per evitare il rischio di contraffazione. 
I farmaci u8lizzabili sono l’Eurartesim (diidroartemisinina-piperachina) 
e il Malarone (atovaquone-proguanil).

*Nessun metodo farmacologico ha un’efficacia del 100% per cui occorre 
sempre associare misure di profilassi comportamentale.



Chemioprofilassi… SÌ o NO?
Quando ci troviamo davan8 ad un viaggiatore che si deve recare in 
una zona malarica due sono le principali domande a cui occorre 
dare risposta:

1. È necessario consigliare la chemioprofilassi?

2. Se sì, quale farmaco proporre?
Per rispondere alla PRIMA domanda è fondamentale tenere in 
considerazione diversi fa�ori, ineren8 al 8po di viaggio, alla sua 
des8nazione e alla sua durata. In par8colare occorre valutare:

• L’AREA GEOGRAFICA: consul8amo h�ps://malariaatlas.org *

• L’ITINERARIO PREVISTO: zone urbane vs zone rurali

• LA DURATA DELL’ESPOSIZIONE

• IL TIPO DI VIAGGIO PREVISTO: vacanza vs lavoro vs missione

• LA STAGIONE: consul8amo h�ps://www.climieviaggi.it

• FATTORI INDIVIDUALI: premunizione + paren8, emoglobinopa8e



Chemioprofilassi… SÌ o NO?
Valutando tu� ques8 fa�ori è possibile effe�uare una stra8ficazione 
del rischio e basare la decisione sul 8po di profilassi da associare a 
quella comportamentale seguendo queste tre semplici regole. 

• Per un viaggio considerato ad alto rischio come prima scelta si 

opta per la profilassi farmacologica. Solo se il viaggiatore si rifiuta 
di assumere i farmaci si sceglie la diagnosi precoce e/o il 
tra�amento presun8vo

• Per un soggiorno in un Paese a basso rischio viene indicata come 

prima scelta la diagnosi precoce e/o il tra0amento di emergenza e 
come seconda scelta, per esempio in caso di fragilità del viaggiatore 
–maggiormente esposto a casi gravi di malaria – la chemioprofilassi

• Per un soggiorno in cui il rischio è minimo viene raccomandato 
solamente di rivolgersi a un presidio medico per l’eventuale 
diagnosi.



Chemioprofilassi… SÌ o NO?

*N.B.: è fondamentale tenere presente che l’efficacia 
della chemioprofilassi nei confron8 di P. Vivax e P. 

Ovale è resa vana dalla resistenza degli ipnozoi! ai 

farmaci u!lizza!. Dunque in caso di infezione è 
impossibile prevenire le recidive a distanza. Per 
ques8 mo8vi si ri8ene che la prima scelta per la 

profilassi in aree di esclusiva o prevalente 
trasmissione di P. Vivax (>70%) debba essere 

solamente quella comportamentale e la diagnosi 

precoce.



Number of newly diagnosed Plasmodium Vivax cases per 1,000 popula8on, on a given year

Chemioprofilassi… SÌ o NO?



Chemioprofilassi… SÌ o NO?

Ora che abbiamo dato risposta al primo interroga8vo 
occorre decidere QUALE farmaco u8lizzare. 

Il criterio principale che deve muovere la scelta è la 
diffusione di resistenze ai farmaci da parte dei plasmodi 
presen8 nel paese verso cui il viaggiatore è dire�o. Altri 
fa�ori importan8 da valutare sono:

• Schema posologico e sua aderenza

• Costo dei farmaci 

• Cara�eris8che individuali del viaggiatore (preceden8 
assunzioni, abitudini, ecc…).

La scelta, pertanto, cade oggi su una delle seguen8 tre 
opzioni: atovaquone/proguanil, meflochina e doxicilina. 



Chemioprofilassi… SÌ o NO?

• Combinazione fissa di un farmaco ad azione schizon8cida 
eritrocitaria (atovaquone) ed uno ad azione schizon8cida sia 
eritrocitaria che epatocitaria (proguanil). 

• Ha dimostrato di provocare effe� indesidera8 in un numero 
significa8vamente minore di casi, per cui può essere considerato il 
farmaco di prima scelta in tu�e le aree del mondo ad alta diffusione 
del P. Falciparum, in individui che non abbiano provato nessun 
farmaco in precedenza. 

Atovaquone/

proguanil  

«Malarone»



Chemioprofilassi… SÌ o NO?
• Deve essere assunto quo8dianamente da 24-48 ore prima dell’arrivo in zona 

malarica, durante tu�o il periodi di permanenza fino a 7 giorni dopo averla 
lasciata, sempre alla stessa ora e possibilmente con un pasto grasso o con il 
principale pasto della giornata. La posologia varia in base al peso corporeo. 

• Per gli adul8 che pesano più di 40 Kg il dosaggio è 250 mg + 100 mg. 

• Sebbene ne sia in linea di massima consigliato l’uso fino a 12 se�mane (3 
mesi), numerosi studi documentano la sicurezza per periodi di assunzione 
fino a 12 mesi. 

• Il farmaco è controindicato nell’ IRC grave (con GFR < 30 ml/min) e non è 
consigliato in gravidanza, nelle donne che alla�ano e nei bambini che 
pesano meno di 11 Kg poiché non vi sono da8 sufficien8 a supporto della 
sicurezza.

• La combinazione è generalmente ben tollerata. Gli effe� più frequen8 sono 
a carico del sistema gastrointes8nale e di intensità lieve (nausea, vomito, 
dolore addominale e stoma8te). Gli effe� collaterali gravi sono considera8 
rari e comprendono epatotossicità acuta.



Chemioprofilassi… SÌ o NO?

Meflochina 

«Lariam»

Possiede effe�o schizon8cida sulle forme eritrocitarie.
Dopo somministrazione orale il picco ema8co è raggiunto in 2-12 ore e l’emivita 
è di 14-27 giorni, perme�endo la somministrazione se;manale.
Il tra�amento deve iniziare almeno una/due se�mane prima dell’arrivo nella 
zona endemica, proseguire durante tu�o il soggiorno e per 4 se�mane dopo il 
termine dell’esposizione. Alcuni esper8 consigliano di iniziare la profilassi con 
meflochina 3 se�mane prima della partenza per valutare eventuali effe� 
collaterali e scegliere farmaci alterna8vi in caso di necessità. 



Chemioprofilassi… SÌ o NO?

Reazioni avverse delle meflochina

La meflochina ha un rischio neuropsichiatrico significa8vamente 
superiore a quello degli altri regimi. Può causare: 

• Incubi no�urni e sogni vividi

• Insonnia

• Stato di eccitazione o ansia inspiegabile

• Pensieri suicidi e comportamen8 autolesionis8

• Depressione 

• Disturbi della coordinazione. 

• Vere e proprie reazioni psico8che sono possibili ma molto rare 
e normalmente insorgono in sogge� con precedente diagnosi 
di patologie psichiatriche, più frequentemente nel sesso 
femminile ed in persone di età inferiore ai 34 anni. 



Chemioprofilassi… SÌ o NO?

Reazioni avverse delle meflochina

• La natura delle reazioni avverse neuropsichiatriche rappresenta 
un elemento limitante molto importante e tu� i sogge� 
devono essere avvisa8 di sospendere immediatamente 
l’assunzione di meflochina se si manifesta almeno uno dei 
succita8 sintomi. 

• Le reazioni severe insorgono in sogge� predispos8 e 
solitamente (75%) entro le prime tre dosi.

• Le controindicazioni assolute includono: epilessia, gravi 
patologie psichiatriche (o storia di), a�vità che richiedano fini 
movimen8 (per esempio pilo8 di aereo).

• L’alla0amento e la gravidanza non rappresentano 
controindicazioni assolute



Chemioprofilassi… SÌ o NO?

IL GRANDE PROBLEMA 

DEL PREZZO

• Malarone* 250/100 mg GSK: 12 compresse rives8te.                  Non 
prescrivibile SSN; 62,50 euro

• Atovaquone/proguanil 250/100 mg Mylan: 12 compresse rives8te. 
Non prescrivibile SSN; 50,00 euro

• Lariam 250 mg Cheplapharm Arzneimi�el: 8 compresse. 
Concedibile esente; 0,00 euro

* All’ambulatorio di Medicina dei Viaggi è possibile acquistare il 
Malarone a prezzo agevolato di 12.00 euro a scatola. 



Grazie a tu�
per l’a�enzione!!!


