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La prevenzione vaccinale dell’Herpes Zoster
in Italia. Una risorsa per I cittadini
Un’opportunita per Ia Medicina Generale

'herpes zoster (HZ) & una patologia virale
acuta dovuta alla riattivazione del virus vari-
cella zoster (VZV) e caratterizzata da sintomi
dermatologici e neurologici.

La riattivazione del virus nei gangli ner-
vosi aumenta con I'eta e con la presen-
za di deficit immunitari. La presenza di
patologie croniche come BPCO e diabete
sembra essere associata a un aumento di
rischio di HZ.

L'incidenza di HZ & simile in tutta Europa,
e correlata con I'eta della popolazione e
non presenta andamento stagionale '. In
Italia si stimano circa 150.000 nuovi casi
per anno. Circa una persona su quattro
sviluppa HZ nel corso della vita e due terzi
dei casi si sviluppano in individui sopra ai
50 anni di eta 2.

La complicazione piu frequente € la
nevralgia posterpetica (PHN), caratterizza-
ta da “dolore persistente per almeno tre
mesi dall’inizio della fase acuta” 3. Essa si
verifica dal 2,6 al 27% dei casi in Italia e
determina un pesante impatto sulla qualita
della vita del soggetto colpito. Il rischio di
sviluppare PHN ¢ direttamente proporzio-
nale all’eta. Sono riconosciuti come fattori
predittivi di PHN la nevralgia prodromica,
la gravita del dolore in fase acuta, I'HZ
oftalmico, I'inabilita precedente all'insor-
genza di HZ ®.

La gestione clinico terapeutica dell’HZ non
& sempre soddisfacente in termini di risul-
tati e rappresenta essa stessa una fonte di
costi per il SSN.
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Il vaccino anti-HZ

Dal 2006 ¢ disponibile un vaccino vivo atte-
nuato che ha dimostrato la propria efficacia
nei confronti dell'incidenza di HZ, dell’im-
patto della malattia (burden of iliness, BOI)
e dell’insorgenza di PHN. Si tratta di un vac-
cino contenente almeno 19.400 unita for-
manti placche (PFU) di VZV del ceppo Oka/
Merck, in pratica la stessa composizione
del vaccino per la varicella, a concentrazioni
molto superiori. Esso € indicato e registrato
nella prevenzione di HZ e PHN nei soggetti
di eta superiore ai 50 anni. Una sintesi delle
evidenze scientifiche relative a tale vaccino
€ gia stata pubblicata su questa rivista °. Ci
limitiamo a richiamare i dati principali.

La sua efficacia clinica e stata dimostrata in
due grandi trial clinici controllati, che hanno
coinvolto 38.000 soggetti oltre i 60 anni ® e
22.000 soggetti tra 50 e 59 anni ”.

Lo studio Shingle Prevention Study ha
dimostrato, in soggetti oltre i sessanta anni
di eta, un’efficacia complessiva sul carico
di malattia (BOI) del 61,1%; sull'incidenza
di HZ del 51,3%; sull’incidenza di PHN del
66,5%. Lo studio ZEST (Zoster Efficacy and
Safety Trial), coinvolgendo oltre ventiduemi-
la soggetti oltre i 50 anni, ha dimostrato una
riduzione dell'incidenza di HZ del 69,8%
rispetto al placebo. Lefficacia vaccinale &
simile a quella osservata nei soggetti di eta
60-69 anni e maggiore di quella rilevata nei
soggetti oltre i 70 anni di eta ”.

L'insieme di questi studi, che hanno com-
plessivamente coinvolto oltre 32.000 sog-

getti, hanno inoltre testimoniato il buon
profilo di sicurezza del prodotto.

A questi studi clinici cosi estesi, volti a
dimostrare I'efficacy del vaccino, si sono
aggiunti nel tempo studi post registrativi che
ne hanno dimostrato “I'efficacia sul campo”
(effectiveness). Gitiamo i due principali, quel-
lo di Tseng et al., del 2011, che ha dimo-
strato una riduzione dell’incidenza di HZ del
55% e quello di Lagen del 2012, che ha
dimostrato una riduzione della PHN del 68%.
| dati di follow-up a lungo termine, raccolti in
studi fino a dieci anni dopo la vaccinazione,
hanno testimoniato un’efficacia persisten-
te della protezione vaccinale che comun-
que diminuisce gradualmente nel tempo
e con l'aumentare dell’'eta del soggetto.
Attualmente non sono disponibili informa-
zioni sull’effetto di eventuali vaccinazioni di
richiamo e pertanto le autorita regolatorie
hanno indicato la schedula vaccinale con
una sola dose e durata della protezione fino
a dieci anni.

Il vaccino pud essere cosomministrato con
quello influenzale inattivato con iniezioni
separate e in siti diversi di iniezione. Non
deve essere cosomministrato col vaccino
pneumococcico polisaccaridico 23 valente,
a causa di una riduzione di immunogenicita
del vaccino antierpetico @,

Il 'vaccino pud essere somministrato indi-
pendentemente dall'anamnesi positiva di
varicella o HZ.

L'insieme di una cosi rilevante mole di dati
inerenti I'efficacia e la sicurezza del vacci-
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no, unitamente alla valutazione dell'impatto
della malattia sia in termini di disabilita che
di costi, ha posto all’attenzione delle auto-
rita sanitarie internazionali e nazionali I'op-
portunita dell’utilizzo di tale vaccino anche
in una strategia di sanita pubblica.

Di fatto, la vaccinazione anti HZ & racco-
mandata, con sistemi di rimborso parzia-
le o totale, in diversi Paesi europei, quali
Gran Bretagna, Francia, Olanda, Germania,
Austria e Grecia. In particolare, nel Regno
Unito il programma vaccinale € partito nel
settembre 2013, comprendendo due coorti,
di 70 e 79 anni. | dati ufficiali, pubblica-
ti a un anno nel Report del Public Health
England, mostrano un tasso di copertura
vaccinale media del 61,8% e una copertu-
ra vaccinale media nel catch up del 59,6%
(Fig. 1). Data tale positiva risposta nella
popolazione le autorita sanitarie inglesi
hanno deciso di estendere il programma,
che prevede chiamata attiva e rimborso,
alla coorte dei 78enni.

In Italia, nell'attesa che venga finalmente
varato il Piano Nazionale Vaccini 2015/17,
alcune Regioni hanno autonomamente intra-
preso azioni volte a introdurre nel calendario
vaccinale regionale il vaccino anti HZ. Tali
Regioni sono: Liguria, Sicilia e Calabria.

In particolare la Liguria ha introdotto il vacci-
no in offerta attiva e gratuita universale nella
coorte dei soggetti 65enni, a partire dall'an-
no 2015 °. L'obiettivo ottimale & quello di
raggiungere e mantenere coperture vaccinali

—IGURA 1.

almeno al 95% della popolazione target ma,
per I'anno in corso, almeno del 25-35%.

E inoltre in corso un progetto, promosso
dal CCM e dalla Regione Liguria, volto alla
valutazione dell’impatto sanitario e socioe-
conomico e le conseguenti possibili strate-
gie di vaccinazione nell'adulto per I'HZ. Gli
obiettivi di tale progetto sono riassunti nella
Figura 2.

In Sicilia nel recente Piano di prevenzione
vaccinale approvato dalla Regione, D.A.
38-2015, viene sostenuto che 'inserimento
di nuovi vaccini rappresenta un’opportuni-
ta di rilancio delle politiche di prevenzione
vaccinale, attraverso un rapporto di colla-
borazione che comporti il coinvolgimento
di tutti gli attori interessati: dipartimenti di
prevenzione, pediatri di libera scelta (PLS),
medici di medicina generale (MMG), istitu-
zioni e cittadini. Questi ultimi sono chiamati
a non svolgere piti un ruolo passivo ma a
essere messi in condizione di poter operare
consapevolmente le proprie scelte di salute:
“un’adeguata protezione vaccinale ¢ stata
fino a oggi garantita dall'istituto dell’obbligo
vaccinale; in futuro, invece, il diritto di tutti
alle vaccinazioni deve essere ottenuto attra-
Verso un’estesa e uniforme adesione con-
sapevole: il cittadino deve essere soggetto/
oggetto di un’azione di empowerment, fina-
lizzata ad aumentare le sue conoscenze in
tema di vaccinazioni”. Tra le attivita rilevanti
per garantire la corretta implementazione
di tale piano la Regione individua le attivita

Il successo della campagna UK (Fonte: Public Health England. Herpes zoster (shingles)
immunization program 2013/2014. Report of England).

England:

Il successo della campagna UK

e Programma partito nel settembre 2013 su 2 coorti: 70 e 79enni
e Dati ufficiali a un anno pubblicati nel report ufficiale del Public Health

— copertura vaccinale media nazionale: 61,8%
— copertura vaccinale media nel catch-up: 59,6%
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formative e informative, messe in campo
anche con la collaborazione dei MMG. Per
quanto attiene alla somministrazione del
vaccino, dopo un confronto avvenuto tra
i MMG e i referenti della Sanita pubbli-
ca regionale siciliana, si € condiviso che
essa venga effettuata dai Servizi pubblici
di igiene. Questo perché trattandosi di un
vaccino a virus vivo attenuato, che esige 1o
scrupoloso rispetto di particolari condizioni
di conservazione e di trasporto, si ritiene
opportuno che i passaggi che portano il
vaccino dal produttore al cittadino siano il
minor numero possibile.

In Calabria il recente Piano Vaccinale
Regionale ha previsto I'offerta gratuita della
vaccinazione anti HZ per le coorti di 65 e
70enni e per i soggetti a rischio ™,

Le strategie messe in campo dalle diverse
Regioni nel coinvolgimento dei diversi attori
professionali coinvolti nel processo vaccina-
le per I'HZ sono, come spesso accade nel
nostro Paese, difformi. E nostra convinzio-
ne che debba divenire sempre pil centrale
il ruolo della medicina generale nella presa
in carico complessiva delle vaccinazioni per
I'adulto a rischio e per I'anziano. Questa
convinzione deriva da una serie di conside-
razioni, la prima delle quali riguarda il pas-
sato, cioe il salto in avanti compiuto dalla
vaccinazione influenzale nel momento in cui
fu presa in carico dai MMG. Ma possiamo
guardare a quella come a una fase oramai
superata. Infatti, e questa & la seconda con-
siderazione, I'incentivo dato a ogni singolo
atto vaccinale dovrebbe essere superato
con una forma pit evoluta, che veda il MMG
protagonista di una forma di medicina di
iniziativa nel campo di tutte le malattie pre-
venibili con una vaccinazione nell’adulto. Si
dovrebbe passare quindi da una vaccina-
zione “a spot” a un piu esteso intervento di
proposta vaccinale sulla base della selezio-
ne della popolazione di assistiti a rischio per
malattie croniche, per eta o per condizioni di
rischio (basti pensare alla necessita di incre-
mentare le coperture vaccinali nei viaggia-
tori a rischio e nelle popolazioni immigrate).
Sappiamo di avere ormai tutti gli strumenti di
supporto informatico utili a questo, a partire
dal piu volte richiamato MilleGPG, all’'interno
del quale troviamo un modulo appositamen-
te dedicato alle vaccinazioni (Fig. 3).
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Obiettivi del progetto
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Valutazione dell’epidemiologia dell’HZ e delle sue complicanze, con particolare riferimento alla PHN, nelle Regioni
coinvolte nel progetto. Oltre alla rilevazione dell'impatto sanitario di HZ nella pratica clinica, il progetto si propone di de-
scrivere I'attuale gestione diagnostica e terapeutica della malattia e dei costi diretti e indiretti a essa correlati, studiando
la realta di diversi modelli organizzativi regionali

getto

OBIETTIVI
SPECIFICI

e Analisi dei Percorsi Diagnostico Terapeutici Assistenziali (PDTA) di HZ e PHN

e Rilevamento dell’onere sociale ed economico per il SSN associato alla gestione del paziente con HZ e PHN

¢ Analisi di costo-efficacia, costo-utilita e d'impatto sul budget della vaccinazione anti-HZ nella prospettiva del Sistema
Sanitario Nazionale e dei Sistemi sanitari delle Regioni coinvolte nel progetto

o Valutazione della priorita d’introduzione della vaccinazione anti-HZ mediante un’Analisi Decisionale a Dimensioni
Multiple (ADDM)

e Proposta di un approccio integrato nel processo di clinical governance della gestione preventiva, diagnostica e tera-
peutica della malattia da HZ, prevedendo il coinvolgimento attivo di sistemi organizzativi evoluti in ambito di assistenza
primaria (MMG e Dipartimenti di prevenzione delle ASL) in rete con I'assistenza ospedaliera

e Valutazione dell’epidemiologia e dell'impatto sanitario dell’HZ e delle sue complicanze nelle Regioni coinvolte nel pro-

Da ultimo, rispetto al recente passato, le
opportunita vaccinali nei riguardi di questa
fascia di popolazione sono aumentate e
diversificate: possiamo pensare a una vac-
cinazione influenzale quasi fatta su misura
per le caratteristiche del paziente, alla vac-
cinazione pneumococcica e infine, appunto,

alla vaccinazione per I'HZ.

I MMG, che si fa carico della tutela e sal-

mIGURA 3.
MilleGPG.

vaguardia dello stato di salute dei propri
pazienti, pud determinare il successo di
Questa strategia di prevenzione. Infatti, sele-
zionando e reclutando i soggetti eleggibili
alla vaccinazione e somministrando loro un
attento counseling, egli puo ottenere un’ade-
sione pill ampia e consapevole alla vaccina-
zione contro I'HZ, determinando il successo
complessivo della strategia preventiva.
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