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Solo per bambini a 
rischio

Gratuita per tutti i nuovi 
nati (Vaccinazione 
universale)

Gratuita per bambini a 
rischio e per frequentanti 
comunità. Copayment per 
tutti gli altri 

Gratuita per bambini a 
rischio e copayment per 
frequentanti comunità

Gratuita per i bambini a 
rischio e copayment per 
frequentanti comunità e 
bambini sani
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Pre-term (PT) and full-term (FT) infants that reach theoretic 
protective levels of type-specific IgG antibodies against 

pneumococcal disease one month after the 2nd dose of PCV

(Esposito S et al. Vaccine 2005)
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Pre-term (PT) and full-term (FT) infants that reach theoretic 
protective levels of type-specific IgG antibodies against 

pneumococcal disease one month after the 3rd dose of PCV

(Esposito S et al., Vaccine 2005)
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PCV7: REGIONE LOMBARDIA
AIM

To evaluate the impact of PCV-7 
administered at 3, 5 and 11 months of age

on respiratory tract infections in very
young children

Esposito S et al. 42sd ICAAC 2005



PNEUMO GROUP REGIONE 
LOMBARDIA - STUDY CHILDREN

744 
(95.5%)

811 
(95.9%)

No. of children
who completed
the protocol

779845
No. of children
initially enrolled

CONTROLSPCV-7

Esposito S et al. 42sd ICAAC 2005



FREQUENCY OF COMMUNITY 
ACQUIRED PNEUMONIA (CAP) DURING 

FOLLOW-UP

<0.0010.22-0.530.35

72

4.8

27

1.7

Total 
CAPs

Episodes/
100 child

years

P95% CIRRControls
(N.744)

PCV-7 
(N.811)

Esposito S et al. 42sd ICAAC 2005



FREQUENCY OF COMMUNITY ACQUIRED 
PNEUMONIA (CAP) DURING EACH HALF YEAR 

OF FOLLOW-UP

<0.0010.09-0.390.18

40

10.7

8

1.97

CAPs in the IV half year
of follow-up
Episodes/100 child years

0.040.16-0.970.40

16

4.30

7

1.72

CAP in the III half year
of follow-up
Episodes/100 child years

0.070.08-1.110.29

9

2.4

3

0.7

CAPs in the II half year
of follow-up
Episodes/100 child years

0.740.44-3.161.17

7

1.9

9

2.2

CAPs in the I half
year of follow-up
Episodes/100 child years

P95% CIRRControl 
(N.744)

PCV-7 
(N.811)

Esposito S et al. 42sd ICAAC 2005



FREQUENCY OF ACUTE OTITIS MEDIA 
(AOM) DURING FOLLOW-UP

0.020.61-1.020.83

698

46.9

637

39.2

Total 
AOMs

Episodes/
100 child

years

P95% CIRRControls
(N.744)

PCV-7 
(N.811)

Esposito S et al. 42sd ICAAC 2005



FREQUENCY OF ACUTE OTITIS MEDIA 
(AOM) DURING EACH HALF YEAR OF 

FOLLOW-UP

0.040.61-1.200.81

160

43.0

142

35.0

AOMs in the IV half
year of follow-up
Episodes/100 child years

0.040.62-1.240.82

162

43.5

144

35.5

AOM in the III half
year of follow-up
Episodes/100 child years

0.040.76-1.020.81

220

59.1

195

48.0

AOMs in the II half
year of follow-up
Episodes/100 child years

0.060.75-1.200.91

156

41.9

156

38.4

AOMs in the I half
year of follow-up
Episodes/100 child years

P95% CIRRControl 
(N.744)

PCV-7 
(N.811)

Esposito S et al. 42sd ICAAC 2005



ANTIBIOTIC COURSES PRESCRIBED DURING 
FOLLOW-UP

0.00010.83-0.940.89

2076

139

2020

124

Total number
of antibiotic

courses during
follow-up

Courses/100 
child years

P95% CIRRControls
(N.744)

PCV-7 
(N.811)

Esposito S et al. 42sd ICAAC 2005



ANTIBIOTIC COURSES DURING EACH HALF 
YEAR OF FOLLOW-UP

0.00080.67-0.900.78

402

108

347

85

Total number of antibiotic
courses prescribed in the 
IV half year of follow-up
Courses/100 child years

0.060.79-1.010.89

562

151

549

135

Total number of antibiotic
courses prescribed in the 
III half year of follow-up
Courses/100 child years

0.0040.76-0.950.86

658

177

620

153

Total number of antibiotic
courses prescribed in the 
II half year of follow-up
Courses/100 child years

0.870.89-1.141.01

454

120

504

122

Total number of antibiotic
courses prescribed in the 
I half year of follow-up
Courses/100 child years

P95% CIRRControl 
(N.744)

PCV-7 
(N.811)



COSTI PER LA GESTIONE DELLE MALATTIE 
RESPIRATORIE CON O SENZA VACCINO 

ANTIPNEUMOCOCCO (24 mesi di controllo)
costi diretti SSN (a 30 mesi di età)

DIRETTI SSN Eur PCV-7 per paz Ctrl per paz

Vaccinazione 132,91€     107.789 133 - -
Otiti 30,59€       19.486 24 21.352 29
Polmoniti 2.258,54€  60.981 75 162.615 219
TOTALE 188.256 232 183.967 247

costi totali (a 30 mesi di età)
DIR+IND Eur PCV-7 per paz Ctrl per paz

Vaccinazione 150,93€     122.405 151 - -
Otiti 30,59€       19.486 24 21.352 26
Polmoniti 2.546,90€  68.766 85 183.377 226
TOTALE 210.658 260 204.729 275

Esposito S et al. ESPID 2006



IMPLICAZIONI A LIVELLO LOMBARDIA
(sulla popolazione di nuovi nati 2004 - al variare della copertura vaccinale)

costi diretti SSN (a 30 mesi di età)

LOMBARDIA % copertura N° soggetti
Risparmio in 

€

70% 61.116 916.734
80% 69.846 1.047.696

90% 78.577 1.178.658

Esposito S et al. ESPID 2006
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Esavalente + pneumococco coniugato
Titoli anticorpali (GMT)
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Esposito S et al. ESPID 2005

LOCAL REACTIONS WITHIN 7 DAYS OF THE 
THIRD VACCINATION, ACCORDING TO THE 

VACCINE USED

69 
(24.4%)

41 
(15.0%)°

129 
(23.1%)

110 
(21.9%)°

All local
reactions

31 (11.0%)15 (5.5%)°57 (10.2%)52 (10.3%)°Use of drugs 
for local 
reactions

46 (16.3%)37 (13.6%)86 (15.4%)85 (16.9%)Swelling/
tenderness

25 (8.8%)*14 (5.1%)°84 (15.1%)*71 (14.1%)°Erythema

INFANRIX-
HEXA +

PREVENAR 
(N=283)

INFANRIX-
HEXA 

(N=273)

HEXAVAC + 
PREVENAR 
(N=558)

HEXAVAC 
(N=503)

LOCAL
REACTION

°= p <0.05



Esposito S et al. ESPID 2005

SYSTEMIC REACTIONS AND USE OF ANTIPYRETIC 
WITHIN 7 DAYS OF THIRD VACCINATION, ACCORDING 

TO THE VACCINES USED

133 
(47.0%)°

103 
(37.7%)°

272 
(48.7%)*

172 
(34.2%)*

All systemic 
reactions

6 (2.1)°°5 (1.8)**2 (0.4%)°°0**Restless sleep
9 (3.2%)5 (1.8%)7 (1.3%)5 (1.0%)Drowsiness

03 (1.1%)**7 (1.3%)6 (1.2%)**Excessive crying
9 (3.2%)12 (4.4%)15 (2.7%)10 (2.0%)Decreased appetite

46 (16.3%)34 (12.5%)87 (15.6%)70 
(13.9%)

Irritability

101 (35.7%)°
18 (6.4%)
1 (6h-2d)

74 (27.1%)°
12 (4.4%)
1 (6h-2d) 

204 (36.6%)*
34 (6.1%)
1 (2h-4d)

124 (24.7%)*
19 (3.8%) 
1 (1h-4d) 

Fever
> 39°C
Duration (days)

INFANRIX-
HEXA +

PREVENAR 
(N=283)

INFANRIX
-HEXA 
(N=273)

HEXAVAC + 
PREVENAR 
(N=558)

HEXAVAC 
(N=503)

SYSTEMIC 
REACTION

*,**,°,°° = p <0.05



OSPEDALIZZAZIONE (CASI/ANNO) 
PER VARICELLA NEGLI U.S.A. IN ERA 

PREVACCINALE (1988-1995)
(da Galil et al. Pediatr Infect Dis J 2002)



CAUSE DI OSPEDALIZZAZIONE PER 
VARICELLA NEGLI U.S.A. IN ERA 

PREVACCINALE
(da Galil et al. Pediatr Infect Dis J 2002)



PATOGENESI DELL’HERPES ZOSTER 
(da Hambleton Curr Opinion Infect Dis 2005)



OSPEDALIZZAZIONI PER VARICELLA NEGLI 
U.S.A. DOPO L’INTRODUZIONE DEL 

VACCINO (1995) 
(da Grose, J Clin Virol 2005)



MORTALITA’ DA VARICELLA NEGLI U.S.A

(Da Nguyen et al. NEJM 2005)



VARICELLA NATURALE



VARICELLA IN VACCINATO



MMRV: PERCHÉ, PROBLEMI E 
SOLUZIONI - I

La varicella è malattia molto comune, clinicamente 
più importante di quanto finora creduto, anche nel 
bambino sano. Deve, se possibile, essere evitata
Esiste un vaccino a base di virus vivi attenuati che 
si è dimostrato efficace e sicuro
Il momento migliore per la vaccinazione è l’inizio 
del secondo anno di vita, proprio quando si deve 
somministrare l’MMR
Per favorirne l’accettazione sembra logico 
combinare i vaccini, tanto più che per entrambi 
sembra opportuno eseguire la somministrazione di 
una seconda dose



MMRV: PERCHÉ, PROBLEMI E 
SOLUZIONI - II

Le prime formulazioni  (Merck) del vaccino combinato MMRV 
ottenute inserendo nel classico MMR le stesse quantità di virus 
VZ utilizzate nel vaccino singolo si sono rivelate poco 
immunogene (per il VZ) per l’interferenza esercitata dal virus 
del morbillo nei confronti di quello VZ
Dopo vari tentativi, il problema è stato risolto aumentando in 
modo consistente la quantità di virus VZ nel nuovo combinato 
D’altra parte, i primi studi del vaccino MMRV GSK non avevano 
creato problemi similari  
In ogni caso, si è dovuto verificare, per entrambi i vaccini 
MMRV, la persistenza dell’immunità, l’efficacia e la effettiva 
sicurezza sia immediata che a distanza 



IMMUNOGENICITÀ A BREVE E LUNGO 
TERMINE DEL VACCINO MMRV (MERCK)



REAZIONI AVVERSE SUCCESSIVE ALL’USO 
DI MMRV (MERCK) 

(da Lieberman Pediatr Infect Dis J 2006)



IMMUNOGENICITA’ DI MMRV (GSK)
(da Knuf et al. Pediatr Infect Dis J 2006)



ANDAMENTO DELLA FEBBRE CON 
MMRV (GSK) 

(da Knuf et al. Pediatr Infect Dis J 2006)



VACCINAZIONE ANTIVARICELLA: 
CONCLUSIONI

Sia l’efficacia sia i vantaggi economici sono tanto 
maggiori quanto più elevata è la copertura 
vaccinale
Con coperture vaccinali basse, se pur con vantaggi 
economici, si ha un aumento dei casi di varicella 
negli adolescenti e negli adulti
L’introduzione del vaccino MMRV permette di 
raggiungere rapidamente elevate coperture 
vaccinali sfruttando l’effetto di trascinamento del 
vaccino anti-morbillo
Con il vaccino MMRV la prospettiva della 
vaccinazione universale diventa perseguibile



IMPATTO DELLA DIARREA DA 
ROTAVIRUS 

(da Glass et al. Lancet 2006)



CARATTERISTICHE DI ROTASHIELD, 
PRIMO VACCINO ANTIROTAVIRUS

Vaccino ricombinato tetravalente
Altamente efficace: riduzione del 90% dei ricoveri 
per diarrea da Rotavirus negli U.S.A. e del 79% in 
Venezuela
Registrato dalla FDA nel 1998
Somministrato a 600.000 bambini in 9 mesi 
Ritirato dal commercio nel luglio 1999 per la 
possibile associazione con invaginazione intestinale
(1 caso ogni 10.000 nelle prime 2 settimane dopo 
la I dose) 



NUOVI VACCINI 
ANTIROTAVIRUS - I

(da Glass et al. Lancet 2006)



NUOVI VACCINI 
ANTIROTAVIRUS - II

(da Glass et al. Lancet 2006)



EFFICACIA DEI DUE NUOVI VACCINI 
ANTIROTAVIRUS 
(da Glass et al. Lancet 2006)



RISCHIO DI INVAGINAZIONE CON I 
DUE NUOVI VACCINI ANTIROTAVIRUS

(da Glass et al. Lancet 2006)



CARATTERISTICHE DELLE DIARREE 
VIRALI 

(da Colomba et al. Eur J Clin MIcrobiol Infect Dis 2006)



EFFETTO DELLA NITAZOXANIDE 
SULLA DURATA DELLA DIARREA DA 

ROTAVIRUS 
(da Rossignol et al. Lancet 2006)



CANCRO CERVICALE: CASI/100.000 
DONNE/ANNO 

(Globocan 2002)



CASI DI MALATTIA IN FUNZIONE DELLA 
PREVALENZA DI UN FATTORE DI RISCHIO 

(da Franco e Harper, Vaccine 2005)



GENESI DEL CANCRO CERVICALE 
DA HPV

(da Franco e Harper, Vaccine 2005)



HPV CHE DETERMINANO PATOLOGIA 
ONCOLOGICA ANO-CERVICALE 

(da Stanley. Rev Med Virol 2006)



PERCENTUALE DI CANCRO CERVICALE 
ATTRIBUIBILE AI DIVERSI HPV

(da Franco e Harper, Vaccine, 2005)



VACCINI ANTI HPV IN STUDIO

GSK    HPV 16 – 18

MERCK HPV  6 – 11- 16 -18







da Villa, Vaccine 2006





PREVENZIONE DEL CARCINOMA 
CERVICALE (CC): STRATEGIA ATTUALE

Finora la prevenzione del CC è stata attuata 
attraverso il Pap test, esame eseguito dallo 
specialista ginecologo 
La disponibilità di un vaccino efficace contro l’HPV 
deve spostare la logica della prevenzione del CC 
verso la prevenzione delle infezioni che sono la 
causa della malattia
Poiché le infezioni da HPV sono sessualmente 
trasmesse, è ovvio che l’uso del vaccino debba 
avvenire prima della pubertà e, comunque, prima 
dell’inizio dell’attività sessuale
Il pediatra deve sostituire il ginecologo ed 
assumere il ruolo principale nella gestione del 
problema





PROBLEMI DA SUPERARE PER L’INTRODUZIONE DELLA 
VACCINAZIONE ANTI-HPV IN PEDIATRIA

Le adolescenti possono rifiutare perché: 
1) sono propense a credersi invulnerabili 
2) non avendo confidenza con il pediatra o altri medici si 
vergognano di parlare di problemi sessuali

I genitori possono essere riluttanti ad accettare la 
vaccinazione perché:
1) non vogliono iniziare a discutere di problemi sessuali della 
figlia per loro molto lontani nel tempo 
2) non credono che la loro figlia possono avere problemi 
inerenti malattie sessualmente trasmesse 
3) temono che, una volta vaccinata, la loro figlia possa avere 
più facilmente comportamenti a rischio
4) non sono certi dell’efficacia del vaccino e temono che non 
sia sicuro

Il pediatra può avere difficoltà a parlare di problemi sessuali


