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Full-Text

Israele & stato uno dei primi paesi a raggiungere un alto livello di vaccinazione
completa con il vaccino Comirnaty (BNT162b2 mRNA, BioNTech-Pfizer, Mainz,
Germania/New York, Stati Uniti (USA)) contro la sindrome respiratoria acuta grave
coronavirus 2 (SARS- CoV-2). Da maggio a meta giugno 2021, con oltre il 55% della
popolazione completamente vaccinata, i nuovi casi sono diminuiti a meno di due
casi per milione, senza restrizioni sociali, indice di un'efficacia vaccinale molto
elevata [ 1, 2]. Da meta giugno & stato osservato un forte aumento dei casi,
attribuito alla variante Delta SARS-CoV-2 (designazione del lignaggio Phylogenetic
Assignment of Named Global Outbreak (Pango) B.1.617.2 e sottolineaggi AY.*),
che da meta luglio costituiva piu del 95% degli isolati di virus sequenziati in Israele
[ 3]. Questa variante ¢ stata valutata per avere una maggiore trasmissibilita
rispetto alla variante Alpha (sottolineaggi B.1.1.7e Q.*) [4].

Presentiamo un'indagine su un focolaio di malattia di coronavirus (COVID-19)
iniziato da un paziente COVID-19 non identificato, con un'ampia e rapida diffusione
nosocomiale tra i vaccinati, compresi gli individui che indossano maschere
chirurgiche.
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urante gli incontri paziente-personale per entrambe le parti. Nel reparto dedicato

ai COViD-19, i membri dei personaie dedicato hanno iavorato con dispositivi di

protezione individuale (DPI) completi: maschera N-95, visiera, camice, guanti e

copertura per capelli.

Indagine sull'epidemia

Le indagini sui contatti sono state effettuate da personale addestrato al controllo
delle infezioni e sono state avviate dopo sospetta acquisizione nosocomiale o
diagnosi di COVID-19 di un membro del personale confermato da PCR positivo per
SARS-CoV-2. Tutti gli individui esposti sono stati sottoposti a test PCR per SARS-
CoV-2. Tutti coloro che sono risultati positivi sono stati considerati come un caso
COVID-19. Tutti i dati sono stati raccolti in tempo reale e includevano tutti i pazienti
e il personale esposti a un caso, ultimo test SARS-CoV-2 negativo, presenza di
sintomi, data di insorgenza dei sintomi, qualsiasi membro della famiglia malato e
stato e data della vaccinazione. Tutti gli individui esposti sono stati sottoposti a
test PCR per SARS-CoV-2. Ogni volta che piu di un paziente & stato identificato
come caso COVID-19, tutto il personale e i pazienti del reparto sono stati
sottoposti a screening indipendentemente da un incontro noto con il caso positivo.
Tutti i pazienti esposti sono risultati negativi al primo screening, sono stati
raggruppati e riesaminati 7 giorni dopo I'esposizione. Tutti i casi identificati sono
stati trasferiti in un'unita COVID-19 dedicata o dimessi secondo lo stato clinico.

Il caso indice era un paziente in emodialisi completamente vaccinato di 70 anni.
Sono stati ricoverati nel reparto A a meta luglio con febbre e tosse e sistemati in
una stanza con altri tre pazienti. Il giorno del ricovero, il caso indice non e stato
testato per SARS-CoV-2, perché i loro sintomi sono stati scambiati per una
possibile infezione del flusso sanguigno che esacerbava l'insufficienza cardiaca
congestizia. Durante il loro soggiorno, il caso indice e un compagno di stanza sono
stati dializzati a giorni alterni nell'unita di dialisi. Quattro giorni dopo il ricovero, al
caso indice e stato diagnosticato il COVID-19 mediante PCR per il gene SARS-CoV-
2 E con un valore del ciclo quantitativo (Cq) di 13,59; il caso ¢ stato quindi
trasferito a un'unita dedicata al COVID-19 del reparto B. Lo stesso giorno, tutti e tre
i coinquilini di questo caso nel reparto A sono stati sottoposti a screening per
SARS-CoV-2 e sono risultati positivi e sono stati trasferiti nel reparto dedicato o
scaricato.

Lindagine sui contatti ha incluso il reparto A, I'unita di dialisi (contatti del caso
indice) e il reparto C a seguito di un soggiorno di 1 giorno del caso 1. Questa
indagine ha rivelato un totale di 27 casi COVID-19 mediante PCR SARS-CoV-2: 16
pazienti, compreso il caso indice, nove membri del personale e due membri della
famiglia.
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.| casi diagnosticati COVID-19 sono stati trasferiti il giorno della loro diagnosi in
B!ﬁﬁﬂ?ﬁ{a COVID-19 nq_l reparto B, che operava come reparto misto a >ausy del , .
Utilizziama i cookie per raccogliere statistiche su come i visitatori navigano nel sito e per migliorare I'esperienza dell'utente. Scopri
di jti ecadambutmeEendi pazieatu CEOMI Pirdi thoelrestraospedaledn quel momento. La
Nomneatcé(\: q[teol ircec%elldréo era dedicata ai pazienti COVID-19, con personale dedicato in DPI
completi, mentre la meta e rimasta un reparto normale. Il caso indice e stato
trattato ii giorno dei trasferimento da un operatore sanitario (HCW) che si era
ripreso da COVID-19 un anno prima ed é stato vaccinato una volta, secondo le
linee guida israeliane [ 5]. Tre giorni dopo il giorno del trasferimento, questo
personale sanitario ha frequentato una stanza nel reparto normale con tre pazienti,
due dei quali hanno sviluppato sintomi compatibili con COVID-19 2 giorni dopo e
sono risultati positivi per SARS-CoV-2. Lindagine sui contatti nel reparto B ha
identificato un totale di 19 casi di COVID-19 mediante PCR SARS-CoV-2: 10
membri del personale, incluso il suddetto operatore sanitario, otto pazienti, inclusi i

tre di cui sopra, e un membro della famiglia.

Il tasso di attacco calcolato tra tutti i pazienti e il personale esposti & stato del
10,6% (16/151) per il personale e del 23,7% (23/97) per i pazienti, in una
popolazione con un tasso di vaccinazione del 96,2% (238 vaccinati/248 individui
esposti).

Sequenziamento e analisi

La sequenza e i dati dei pazienti sono stati ottenuti tramite I'lsrael National
Consortium of SARS-CoV-2 sequencing. | file FASTQ sono stati sottoposti a
elaborazione, mappatura al genoma di riferimento (NC_045512.2) e costruzione di
sequenze FASTA di consenso come precedentemente descritto [ 6 ]. Tutti i dati di
sequenza sono stati depositati e sono disponibili in GISAID [ 7 ]. Gli alberi
filogenetici sono stati costruiti utilizzando la pipeline Augur di NextStrain e
visualizzati con auspici [ 8 ].

Abbiamo condotto un'analisi filogenetica sulle sequenze SARS-CoV-2 dell'intero
genoma che erano disponibili per 12 casi in questo focolaio, compreso il
personale e i pazienti dei reparti A, B e C e dei reparti di dialisi ( Figura ). Tutti sono
stati infettati dalla variante Delta e collegati epidemiologicamente e
filogeneticamente allo stesso focolaio, ad eccezione del caso 11 del reparto C. Il
caso 11 e tre membri del personale identificati nel reparto C non sono stati
considerati parte di questo focolaio. | tre membri del personale del reparto C sono
stati esposti sia al Caso 1 che al Caso 11 e pertanto non é stato possibile
verificare la fonte della loro infezione.

. Albero filogenetico basato sull'intero genoma di isolati SARS-CoV-2
Delta, focolaio nosocomiale, Israele, luglio 2021 (n = 12)

Gestire i cookie
https://www.eurosurveillance.org/content/10.2807/1560-7917 .ES .2021.26.39.2100822 3/9



14/10/21, 19:45 Eurosorveglianza | Focolaio nosocomiale causato dalla variante SARS-CoV-2 Delta in una popolazione altamente vaccinata, Israele, luglio 2...

Biscotti Department
UFiIi;\ziamo mlwm mc.coglie.re statistiche su c_:ome.i visitatori na‘vigano ngl s[to e per migliorare l'esperienza dell'utente. Scopri
di pit su co i |azl%r’2‘0/ ngﬂf E su come puoi modificare le tue impostazioni : o Ease
-Case7
Non accet- Mekie B , . Case 8
L] Dialysis .Case g
i Ward C .Case 10
Case 4
Cases
Case 3
Index case
Case 2
Case1
Case 11
— 0 n o~ (o)) O
> > 2! o~ N Ita)
a a ® ) s ©
a a o a

Lalbero & stato costruito utilizzando la pipeline Augur di Nextstrain e visualizzato con Auspice [ 8
]. I numeri rappresentano la numerazione del paziente utilizzata nel testo manoscritto e nella
tabella.

Informazioni demografiche e cliniche

Dei 42 casi diagnosticati in questo focolaio, 38 sono stati completamente
vaccinati con due dosi del vaccino Comirnaty, uno € stato recuperato con una
vaccinazione e tre non erano vaccinati. Leta media era di 55 anni (range
interquartile (IQR): 36-77,5) e 24 erano femmine. Ventitré erano pazienti, 16
membri del personale e tre membri della famiglia. Il tempo mediano dalla seconda
dose di vaccino all'infezione da rottura & stato di 177 giorni (intervallo 111-194). II
giorno della diagnosi, solo 24 individui erano sintomatici, ma nei giorni successivi
36 erano diventati sintomatici. Tutto il personale (eta media: 33 anni; range: 22-48)
e rimasto asintomatico o con malattia lieve. Tra i pazienti (eta media: 77 anni;
range: 42-93; tempo mediano dalla seconda dose di vaccino all'infezione: 176
giorni; range: 143-188), otto si sono ammalati gravemente, sei in condizioni
critiche e cinque dei malati critici sono morti (Tabella ). La popolazione di pazienti
era considerevolmente piu anziana del personale e tutti i pazienti presentavano
comorbidita: diabete mellito (n = 9), ipertensione (n = 16), cardiopatia ischemica (n
= 12), insufficienza cardiaca congestizia (n = 7), demenza (n = 5), indice di massa
corporea > 30 (n = 8), insufficienza renale cronica (n = 11) di cui sei in dialisi. Otto
pazienti erano immunocompromessi.

Tabella|. Dati del caso, focolaio nosocomiale di COVID-19, Israele, luglio 2021
(n =23)

Na: non applicabile; NA: non disponibile.
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O e e 28 s & o o o o eGP er mighqrare Tegperienz delftente. Scopr
1 80-89 172 15 critico si
Non|accetto i cogkie 5.5 175 18 Acuto No
2 60-60 176 17.6 Acuto No
4 80-89 181 20,5 Acuto No
6 40-49 143 15 Moderare No
7 70-79 182 16 critico si
9 50-59 Non vaccinato 24 Mite No
10 80-89 171 28 Acuto No
N/A 60-69 168 18.5 Acuto No
N/A 70-79 182 36 Mite No
N/A 80-89 177 31,8 Acuto No
N/A 70-79 187 22 critico No
N/A 70-79 184 14 Acuto No
N/A 80-89 186 21 Asintomatico No
N/A 90-99 173 18 critico si
N/A 70-79 174 38 Acuto No
N/A 70-79 176 N/A Mite No
N/A 90-99 176 N/A critico si
N/A 80-89 188 N/A Mite No
N/A 60-69 183 27 Asintomatico No
N/A 80-89 Non vaccinato N/A Mite No
N/A 50-59 152 213 Asintomatico No

Na: non applicabile; NA: non disponibile.

| valori Cq mediani nei giorni della diagnosi erano 19,9 (IQR: 17,8-25,1) ed erano
inferiori per gli individui sintomatici (mediana: 18,2; IQR: 15,7-21,7) rispetto agli
individui asintomatici (mediana: 22; IQR: 18-28), ma La differenza non era
statisticamente significativa.

Dichiarazione etica

| dati clinici di questo lavoro provenivano da un'indagine sull'epidemia; quindi
I'approvazione etica e stata revocata dal comitato etico del Meir Medical Center. Il
lavoro di bioinformatica e stato condotto secondo le linee guida della
Dichiarazione di Helsinki e approvato dall'Institutional Review Board del comitato
di revisione istituzionale dello Sheba Medical Center (7045-20-SMC). Il consenso
del paziente e stato revocato perché lo studio ha utilizzato resti di campioni clinici
e l'analisi ha utilizzato dati clinici anonimi.

Discussione
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un tasso di vaccinazione del 96,2% tra gli individui esposti. Inoltre, probabilmente
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si sono veriticate diverse trasmissioni tra due individui che indossavano entrambi
maschere chirurgiche e in un caso utiiizzavano DPi compieti, tra cui maschera N-

95, visiera, camice e guanti.

In una recente pubblicazione di Bernal et al., I'efficacia della vaccinazione
completa con il vaccino Comirnaty contro la variante Delta ¢ stata elevata,
sebbene inferiore rispetto alla variante Alpha (88% vs 93,7%) [ 9 ]. Questa non &
stata l'esperienza in Israele, con un rapido aumento dei casi dal giugno 2021
nonostante un alto tasso di vaccinazione [ 1].

Sebbene le segnalazioni di infezioni esplosive siano in aumento [ 10 - 12], questa
comunicazione sottolinea diversi punti. Sfida I'assunto che alti tassi di
vaccinazione universali porteranno all'immunita di gregge e preverranno le
epidemie di COVID-19. Questo era probabilmente vero per il virus SARS-CoV-2 di
tipo selvaggio, ma nell'epidemia qui descritta, il 96,2% della popolazione esposta &
stato vaccinato. Linfezione & avanzata rapidamente (molti casi sono diventati
sintomatici entro 2 giorni dall'esposizione) e la carica virale era elevata. Un‘altra
opinione accettata e che, di fronte a una possibile discrepanza tra la variante
SARS-CoV-2 e il vaccino o I'immunita in calo, la combinazione di vaccino e
maschera facciale dovrebbe fornire la protezione necessaria. Sebbene alcune
trasmissioni tra i membri del personale avrebbero potuto verificarsi senza
maschere, tutte le trasmissioni tra pazienti e personale si sono verificate tra
individui mascherati e vaccinati,12 ]. Non possiamo escludere che le misure di
protezione non siano state attuate in modo ottimale, tuttavia, la trasmissibilita
nell'estate 2021 differisce dalle nostre esperienze nei 18 mesi precedenti. Non e
chiaro se cio possa essere attribuito al basso Cq e all'elevata trasmissibilita della
variante Delta. Da notare che nei nostri casi, in casi particolari pazienti, il tempo
dalla vaccinazione e stato considerevole. Lintervallo piu breve é stato di 142 giorni
(5 mesi) e molti dei nostri pazienti sono passati a una malattia grave. | dati
provenienti da Israele implicano che la ragione principale per I'aumento dei casi di
COVID-19 in estate ¢ in effetti la diminuzione dell'immunita e una terza dose di
vaccino, 5 mesi dopo la seconda dose, potrebbe comportare un'inversione di
tendenza[13,14].

Conclusione

Questo focolaio nosocomiale esemplifica I'elevata trasmissibilita della variante
SARS-CoV-2 Delta tra individui due volte vaccinati e mascherati. Cio suggerisce un
certo declino dell'immunita, sebbene fornisca ancora protezione per gli individui
senza comorbidita. Tuttavia, potrebbe essere necessaria una terza dose di
vaccino, in particolare negli individui con fattori di rischio per COVID-19 grave. Si
consiglia I'uso appropriato delle maschere, soprattutto in ambienti ad alto rischio.
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