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Innate Immunity

First line of resistance against microbial pathogens
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Professional Cells Involved in Innate Immunity
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Figura 1. Virus e batten: le dimensioni

Le diverse componenti
dell'limmunita sono importanti
per fronteggiare la grande
varieta di minacce biologiche e
non biologiche a cui il nostro
organismo deve fare fronte
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Verso la risposta immunitaria ADATTATIVA
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Mod. From Niu, X. et al, (2020).
Frontiers in Immunology, 11.
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... MA il sistema immunitario puo’ fallire......

By Myrabella - Own work, CC BY-SA 3.0,
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... MA il sistema immunitario puo’ fallire......

Pandemic influenza in 1918 had an impact on life expectancy greater than
both World Wars

Both sexes: Life expectancy in the United States, 1900-2001
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... MA il sistema immunitario puo’ fallire......

HIV in Africa is the tragic example of the impact of Infectious Diseases
on life expectancy
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E allora... vacciniamodci!

Pollard, A.J., Bijker, E.M. Nat Rev Immunol 21, 83—100 (2021)



Come funziona
un vaccino
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COSA CONTIENE UN VACCINQO?
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(bassissime dosi)
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COSA CONTIENE UN VACCINO?

1) ANTIGENI

L'insieme dei 14 vaccini somministrati
attualmente contiene in totale 160
antigeni
in media, un microorganismo contiene
circa 2000 antigeni



“Non c’e il rischio di sovraccaricare il bimbo?”

5.000.000 Ag/giorno

200 Ag 160 Ag

Tutti i vaccini

Batter nel nostro corpo WVaccino per il vaiolo oggi



From 1775 to 1925

3 vaccines in 150 years

1 vaccine 50 years

From 1991 to 2006

13 vaccines in 15 years

1 vaccine/1 year

From 1925 to 1990

16 vaccines in 56
years

1 vaccine/4 years



From Jenner to Pasteur to Hilleman

Isolate
Inactivate

Injec't the microorganism causing disease

1930

Empirical Approach
Diphtheria, Tetanus,
Pertussis, Rabies,
Influenza,
Smallon, Polio,

CG



During the last 30 years, several new technologies made
possible vaccines that were previously impossible

2010
Reverse Vaccinology

MenB, GBS, GAS,
E. cofi, 5. aursus, C. difficile

1990
Glycoconjugation
MenACWY, Pneumo,
Hib, GBS, 5. aureus

1980
Recombinant DNA
J Hepatitis B,
- Acellular Pertussis, Lyme,
Human p:apillc_lmavin.ﬁ

Empirical Approach
- Diphtheria, Tetanus,
Pertussis, Rabies,
Influenza,
Smallpox, Polio,
BCG



«Reverse vaccinology»
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a Polysaccharide vaccine Polysaccharide IgG2

and Igh
; * No production of

memory B cells

¢ Sheire-lived antiliody Escherichia Coli

ducti . .

L] E:?a Il:-llicr"::iltu}.nmaturaﬁgn Haemophllus lnfluenzae

* No immune response
in infants <2 years

w

B cell

b Protein-polysaccharide conjugate vaccine
Carrier Polysaccharide IgG1 and

protein lgl3
Polysaccharide-
specific plasma cell ﬁ
: h,

* Affinity maturation

* Induction of memary
B cells

* Long-lived antibody i H
Gob e Haemophilus influenzae type B

* Improved immune
responses in infants

Polysaccharide-
specific B cell

class I

Tcell help

Carrier protein- Polysaccharide-
specific T cell specific memaory B cell .
Pollard, A.J., Bijker, E.M. Nat Rev Immunol 21, 83—100 (2021)



germi vivi e
attenuati

e antipolio “Sabin” * antipolio “Salk” * anti pneumococco * antitetanico
» antitifoideo » antirabbico, * anti meningococco * antidifterico
* anti morbillo e antinfluenzale e anti h. influenzae

* anti parotite * anti-colera * anti epatite B

antigeni
purificati

* anti rosolia + antinfluenzale



VACCINI ANTI-SARS-CoV-2

Classificazione in base alla natura degli antigeni contenuti

.. SUBUNIT VACCINES . GENETIC-CODE VACCINES

P VIRAL VECTOR VACCINES
Novavax B e e o T

Pfizer/BioNTech, Moderna AstraZeneca/Oxford, J&J, Cansino, Gmaleya

antigeni
purificati

PROTEINS —
* anti pneumococco Viral Fragments
* anti meningococco
* anti h. influenzae ) ¥ Bél\! ﬁx
* anti epatite B i P

* antinfluenzale

SNEWS




Infectious diseases without vaccines

VIRAL

HIV
Cytomegalovirus
Herpes simplex

Genital herpes

HCV

Parainfluenza

Respiratory syncytial virus
Rotavirus

Ebola virus

Zika virus

Coronavirus (SARS)

BACTERIA

Leprosis
Gonorrhea
Urinary infections

Enterotoxigenic E. Coli
Streptococcus pyogenes
Streptococcus mutans
Streptococcus agalactiae
Pseudomonas

Shigella

Campylobacter
Lyme disease
H. pylori

S. aureus
Chlamydia
Klebsiella

PARASITIC

Ascaris
Malaria

Schistosomes
Hookworm
Trichuris
Filarias
Giardia
Leishmania



Protective immunity
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Successful vaccines
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Perché per alcuni vaccini serve il booster?

a Primary immune

Secondary immune
response

response

Antibody titre

Protective

antibody
level

1

Vaccine

antigen Exposure to || Long incubation period

exposure pathogen | (for example, hepatitis B
virus): antibody levels

above protective
threshold

b

Antibody titre

Primary immune

response
1

Secondary immune
response

1

antibody
level

!

Vaccine
antigen
exposure

[ o ]

Exposure to
pathogen

Protective

Short incubation period

(for example, Haemophilus
influenzae type B): insufficient
time to raise protective
antibody levels

La protezione indotta dal vaccino dipende:
Dal tempo di incubazione della malattia

Dalla qualita della risposta

Dal livello di anticorpi prodotti

€ Primary immune

response
L Ll L
£
prer)
>
-
= .
= F‘rc:Fecm-e
ﬂ% antibody
level
T ) Lifelong protective antibody
Vaccine levels after vaccination
antigen (for example, yellow fever)
exposure

Pollard, A.J., Bijker, E.M. Nat Rev Immunol 21, 83—100 (2021)



Immunita di gregge

Infection passes from individuals with disease Infection can still pass to susceptible Infection cannet spread in the population
to susceptible individuals and spreads individuals and spread throughout the and tible individuals are indirectly
throughout the population population except to those who are vaccinated ected by vaccinated individuals

l T Diseased -:';' Susceptible Vaccinated

Pollard, A.J., Bijker, E.M. Nat Rev Immunol 21, 83—100 (2021)



DIFTERITE. OGGI NON SAI COS'E.

GRAZIE AL VACCINO.

L VACCINO (I SALVA LA VITA
VACCINIAMOCI CONTRO IL COVIDT9

FNOMCeO

Federazione Nazionale degli Ordini

dei Medici Chirurghi e degli Odontoiatri
wiww_fnomceo.it
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COSA CONTIENE UN VACCINQO?

. 1) ANTIGENI
QA 2) ADIUVANTI
¢ “"“7 (Sali di alluminio)

Antigen Presentation 3
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to a helpar T cell
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activated
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The helper T cell
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VACCINI ANTI-SARS-CoV-2

Classificazione in base alla natura degli antigeni contenuti

germi vivi e
attenuati

* antipolio “Sabin”
+ antitifoideo
* anti morbillo
* anti parotite
 anti rosolia

+ antinfluenzale
* anti-colera

WEAKENED OR INACTIVE VACCINES

S pth

N \JEAKENED

Virus

 antipolio “Salk”
¢ antirabbico,
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VACCINI ANTI-SARS-CoV-2

Classificazione in base alla natura degli antigeni contenuti

_SUBUNIT VACCINES . GENETIC-CODE VACCINES
Novavax B . O R R S

Ffizer!BioNTeéh, Moderna

antigeni
purificati

PROTEINS —
* anti pneumococco Viral Fragments
* anti meningococco
* anti h. influenzae . ¥
* anti epatite B 0/

* antinfluenzale
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VACCINI ANTI-SARS-CoV-2 A CONFRONTO

BNT162b2

Pfizer/BioNTech

Vaccino a mRNA incapsulato

Contiene mRNA codificante per la proteina Spike,
awolto in nanoparticelle lipidiche.

Una volta assorbito dalle cellule, i ribosomi leggono
il mRNA e producono la proteina Spike, che viene
identificata come estranea dal sistema immunitario
e stimola la produzione di anticorpi

Moderna

x. AstraZeneca

Vaccin ‘ ’ irale

Contiene mRN. w &
S

awvolto in nano
Una volta asso.

W
¥ dx

Momo (adenovirus di
c'é il DNA necessario
cellule infettate dal
e, che stimola la

il mRNA e pro ) ) o
Istema immunitario.

identificata co
e stimola la prg

95%

*Efficacia nel prevenire la malattia COVID-19 dalla variante
standard, in un trial di fase 3 con 43000 volontari

y e 2dosida0,3ml

[ - . . - *
‘& Dosaggio RN sﬁlstanza dl_ 21 giorni
e Eta> 16 anni

¢ -80°C. 6 mesi

E I T( » +2-8°C: 5 giorni

e 25°C: 2 ore

Mi @H3_Surgical_Team. Ultimo aggiornamento 11/03/2021

79%

0 malattia COVID-19
32,449 partecipanti.
I 100% nel prevenire le

{]} Efficaci.;

*Efficacia nel prevenir,
in un trial di fase 3 co

Dosagg

b di 12 settimane
nni

Sputnik

Stoccag

€

JNJ-78436735 /
Ad26.COV2.S

Johnson&Johnson £

Vaccino a vettore virale

Contiene un virus innocuo per 'vomo (adenovirus
Ad26) al cui interno c'é il DNA necessario per
produrre la proteina Spike.

Le cellule infettate dal virus producono la proteina
Spike, che stimola la produzione di anticorpi da
parte del sistema immunitario.

72%*
57%**

*Efficacia complessiva nella variante standard
**Efficacia complessiva nella variante "sudafricana” (B1.351)

* 1dose
e Eta> 18 anni

e -20°C: 2 anni
* +2-8°C: 3 mesi

e .
Kl @H3_surgical_ mento 23/03/2021

Fostunatamente... o ho

fattoilprimo.. 222 &
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VACCINI ANTI-SARS-CoV-2 A CONFRONTO

Sputnik V

Sputnik V / Gam-
Covid-Vac @

Vaccino a vettore virale

Contiene un virus innocuo per I'uomo (adenovirus
Ad26 per la prima dose e Ad5 per la seconda) al cui
interno c'é il DNA necessario per produrre la proteina
Spike. Le cellule infettate dal virus producono la
proteina Spike, che stimola la produzione di anticorpi
da parte del sistema immunitario.

919%

*Efficacia complessiva nella variante standard.
I risultati attualmente sono stati messi in discussione

e 2dosida0,5ml
e Adistanza di 21 giorni

e -20°C: 2 anni
* +2-8°C: 6 mesi

NVX-CoV2373

Novavax

Vaccino a subunita virale

Contiene delle nanoparticelle alle quali sono legate
copie di proteina Spike preformate (coltivate e
purificate in laboratorio), con l'aggiunta di una
sostanza adiuvante che stimola la risposta
immunitaria (denominata saponina).

89,7%*
86,3%"*
48,6%***

*Efficacia complessiva nella variante standard
**Efficacia complessiva nella variante "inglese" (B1.1.7)
***Efficacia complessiva nella variante "sudafricana” (B1.351)

e 2 dosi
* Adistanza di 21 giorni

e -20°C: 2 anni
e +2-8°C: 6 mesi

BBIBP-CoV

Sinopharm

Vaccino a virus inattivato

Contiene copie del virus SARS-COV-2 inattivato
chimicamente (mediante una sostanza chiamata
beta-propiolactone).

Il virus non pud replicare, ma mantiene tutte le
proteine che scatenano la reazione immunitaria.

* 2 dosi
* Adistanza di 14 giorni

* +2-8°C: ? mesi

CoronaVac
SinoVac

Vaccino a virus inattivato

Contiene copie del virus SARS-COV-2 inattivato
chimicamente (mediante una sostanza chiamata
beta-propiolactone).

Il virus non pud replicare, ma mantiene tutte le
proteine che scatenano la reazione immunitaria.

50%

* Adistanza di 21 giorni

e +2-8°C: ? mesi

UNIVERSITA
DEGLI STUDI

DI BRESCIA



https://youtu.be/LUDsxAtsHnY

TEST RAPIDO ANTIGENICO

Tampone rinofaringeo Tampone orofaringeo
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gative l
By, o
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Source: http://dstunisannio.it/sites/default/files/2019-11/8.Tecniche%20immunologiche.pdf



TEST RAPIDO SIEROLOGICO

7

- o .
@ >, \\
€
Si aggiungono nel pozzetto il campione di Anticorpo preinserito nella linea
sangue e il tampone. Tutti gli anticorpi di controllo per rilevare la
presenti nel campione iniziano a fluire presenza di anticorpi di controllo

coniugati con particelle d'oro.
Serve a validare il test.

lungo la striscia.

Parzione di
assorbimento

Porzione coniugata

Anticorpo preinserito nella

Antigene legato a particelle

Porzione per il test . ! i
P ® doro per permetterne la linea di controllo per rilevare
rilevazione. Preinserito nella la presenza di anticorpi di
porzione coniugata. interesse nel campione di

Y Anticorpo di controllo legato Sangue.

a particelle d'oro. Preinserito Gli anticorpi di controllo legano
nelfa porzione coniugata. la linea di controlle dimostrando
che tutte le porizioni del test
hanne funzionato correttamente.

Flusso direzionale del test ° Gli anticorpi del campione di Eccesso di anticorpi, antigeni marcati
e sangue che legano in modo tampone e piastrine del sangue
spemf_ico I anhge:ne di |r.!teress_e giungono al termine della striscia, nella
sono intrappolati nella linea di test. porzione di assorbimento.
UNIVERSITA
DEGLI STUDI
DI BRESCIA

Source: https://sibbm.zanichelli.it/italiano/2020/08/23/test-sierologici/
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