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Oggetto: nota di aggiornamento sull’'uso dei vaccini antipneumococco e

antimeningococco

Dopo I'entrata in vigore del nuovo calendario regionale delle vaccinazioni per
Pinfanzia (dall’1.1.2006), che prevede l'introduzione della vaccinazione estesa contro
le infezioni invasive da pneumococco € meningococco C, sono pervenute a questo

Servizio numerose richieste di approfondimento su aspetti specifici.

Si trasmette pertanto la nota di aggiomamento predisposta in base alle nuove

acquisizioni disponibili, per rispondere ai quesiti posti dagli operatori.

Tutti gli articoli e i documenti riportati nei riferimenti bibliografici in calce alla
nota, sono disponibili presso questo Servizio e potranno essere richiesti a Luisella

Grandori (tel. 051/6397354, e-mail: Igrandori@regione.emilia-romagna.it).

Cordiali saluti.

al. c.s.

Pierluigi Macini

y ol

40127 Bologna - Viale Aldo Moro, 21
Tel. 051- 8397346 - 6397453
Fax 051- 6397065
e-mail: segrsanpubblica@regione. emilia-romagna. it



Nota sull’'uso dei vaccini antipneumococco e antimeningococco C — aggiornamento
al 30 giugno 2006

Si riportano di seguito gli aggiornamenti delle indicazioni sull’'uso dei vaccini
antipneumococco e antimeningococco, derivati dalle nuove acquisizioni disponibili.

Antipneumococco

1) Schedula semplificata a 3 dosi nel primo anno di vita nei bambini sani e con rischio
aumentato

Dagli studi disponibili sulla schedula semplificata a 3 dosi nel primo anno di vita (a 3, 5,11/12 mesi)
(1, 2), risulta che la risposta immunitaria raggiunta dopo la 3° dose per tutti i sierotipi contenuti nel
vaccino, & sovrapponibile a quella riscontrata dopo la 4° dose del calendario a 4 dosi.

Per quanto riguarda i bambini nati pre-termine, i risultati di uno degli studi (1) mostrano livelli di
risposta immunitaria sovrapponibile a quella dei nati a termine.

E’ stato riscontrato perd che la riposta immunitaria relativa a 2 dei 7 sierotipi contenuti nel vaccino
(il 6B e il 23F), dopo la 2° dose del ciclo a 3 dosi, € inferiore a quella riscontrata dopo la 3° dose
del ciclo a 4 dosi, anche se non si conosce il significato clinico di questa osservazione.

L’aumento significativo di anticorpi, anche contro i sierotipi 6B e 23F, dopo la 3° dose della
schedula semplificata, fanno perd supporre un buon priming immunologico dopo la 2° dose; il che
fa presumere una lunga durata della protezione. Cid sembra avvalorato dai risultati di uno studio
relativo ad un altro vaccino antipneumococcico coniugato (3), che hanno mostrato un’efficacia
protettiva contro le otiti medie sostenute dai sierotipi 6B e 23F, in presenza di una concentrazione
di anticorpi (dopo 3 dosi) piu bassa di quella riscontrata dopo 2 dosi di Prevenar.

Non sono disponibili dati sull’efficacia protettiva nei bambini a rischio aumentato né dopo 2 dosi del
ciclo semplificato, né dopo 3 dosi del ciclo a 4.

Alla luce di tutto quanto detto e tenuto conto che I'obiettivo prioritario & vaccinare il maggior
numero possibile di bambini a rischio aumentato, appare appropriato I'utilizzo della schedula a 3
dosi sotto I'anno di vita anche per questi bambini.

2) Schedula vaccinale per i bambini che iniziano la vaccinazione in eta diversa dai 2 mesi:

- i bambini che iniziano la vaccinazione entro I'eta di 6 mesi, potranno eseguire la schedula
semplificata a 3 dosi, somministrando le prime 2 dosi a distanza di 2 mesi una dall’altra e la 3°
dose a distanza di 6 mesi dalla 2°;

- i bambini che iniziano la vaccinazione in eta compresatrai 7 e gli 11 mesi, dovranno eseguire 2
dosi a distanza di 1-2 mesi una dall’altra (intervallo minimo di 4 settimane), e una 3° dose dopo
almeno 8 settimane dalla 2°; (4, 5);

- i bambini che hanno ricevuto 3 dosi ravvicinate (a distanza di 1- 2 mesi una dall’altra) nel primo
anno di vita, devono eseguire un’ulteriore dose nel 2° anno di vita.

(vedi Tab. 1)

Tab. 1 - Schedula del vaccino antipneumococco coniugato 7 valente (da CDC® modificato)

Eta della prima dose Ciclo primario Dose ulteriore
2 — 6 mesi 2 dosi a distanza di 2 mesi 1 dose a distanza di 6 mesi dalla 2
7 - 11 mesi 2 dosi a distanza di 2 mesi * 1 dose a 12-15 mesi°
12 — 23 mesi 2dosiadistanzadi2mesi*™ | 0000 amececeme-
Bambini sani 1dose | e
24 — 59 mesi
Bambini con
patologieche [ e
aumentano il rischio 2 dosi a distanza di 2 mesi
di infezione invasiva

* L’intervallo minimo tra le 2 dosi € di 4 settimane

° La dose ulteriore dovrebbe essere somministrata = 8 settimane dopo il completamento del ciclo primario

** L’intervallo minimo tra le dosi & di 8 settimane



3) Vaccinazione dei bambini a rischio aumentato per frequenza in comunita

| bambini sani di eta < 3 anni che presentano un rischio aumentato per infezione invasiva da
pneumococco per la frequenza in comunita, dovranno eseguire il ciclo vaccinale solo con
'antipneumococcica 7 valente.

4) Vaccinazione dei bambini ad alto rischio per condizioni di salute - antipneumococco 23
valente

Come indicato in precedenti documenti regionali (5) in base alle indicazioni di letteratura,

i bambini a rischio aumentato per condizioni di salute (vedi Tab. 2), che hanno eseguito il ciclo di
base con il vaccino coniugato 7 valente (PCV7), dovranno ricevere - dopo il compimento dei 2 anni
di eta - una dose di antipneumococcica 23 valente (PS23) per allargare lo spettro di protezione (6,
7, 8). Una seconda dose di PS23 ¢& indicata 3-5 anni dopo la prima dose, solo per i bambini con
asplenia anatomica o funzionale, infezione da HIV e condizioni associate a immunodepressione
(vedi Tab. 3). Le conoscenze sulla persistenza a lungo termine degli anticorpi e sull’efficacia di
ulteriori rivaccinazioni con PS23, sono scarse e i pareri in proposito sono controversi (6, 7, 8, 10,
11). Studi riferiti agli adulti (50-74 anni), hanno provato che la rivaccinazione é ben tollerata (12).
Si ritiene percid opportuno, valutare di caso in caso, concordando la decisione in proposito con gl
specialisti che seguono il bambino.

Per la vaccinazione dei bambini a rischio aumentato di eta superiore ai 5 anni, si conferma la
precedente indicazione all’'uso del vaccino 23 valente per offrire una copertura pit ampia contro i
sierotipi che potrebbero essere responsabili delle forme invasive da questa eta in poi (7). Per
proteggere questi bambini, alcuni Autori (7, 8) ritengono accettabile I'uso indifferente del PCV7 o
del PS23 oppure propongono la somministrazione di una dose di PCV7 prima del PS23, con
I'obiettivo di migliorare la risposta immunitaria. Cid potrebbe essere vero per i 7 sierotipi contenuti
nel vaccino coniugato, ma i risultati dei pochi studi disponibili in eta giovane-adulta, sono
controversi (7) e non conosciamo neppure a sufficienza quale sia la proporzione di forme invasive
sostenute da quei 7 sierotipi dopo i 5 anni di eta. Non a caso il vaccino & stato autorizzato, per lo
meno in Europa, per 'uso fino ai 5 anni di eta (9).

Tab. 2 - Condizioni di alto rischio di infezione invasiva da pneumococco nei bambini
(modificato da Red Book 2003, AAP®)

Alto rischio (incidenza = 150/100.000 persone anno)

e asplenia anatomica e funzionale (compresa I'anemia falciforme e altre emoglobinopatie)
e infezione da HIV
Alto rischio presunto (incidenza non calcolata)

e alcune immunodeficienze congenite: alcuni deficit di linfociti B o T, deficit del complemento
(specialmente C1, C2, C3, e C4) ) o disturbi della fagocitosi esclusa la malattia granulomatosa
cronica

e cardiopatie croniche (particolarmente le cardiopatie congenite cianogene e I'insufficienza
cardiaca)

e malattie polmonari croniche (compresa I'asma trattata con corticosteroidi ad alto dosaggio)
e perdite di liquido cerebrospinale (come in caso di frattura della base cranica, fistole liquorali)
¢ insufficienza renale cronica , compresa la sindrome nefrosica

e condizioni associate a immunodepressione (come trapianto d’'organo, terapia radiante o
immunosoppressiva compresa la terapia sistemica corticosteroidea ad alte dosi, neoplasie
maligne, leucemie, linfomi e malattia di Hodgkin)

e diabete mellito

e impianto cocleare




Tab. 3 Schedula per I'uso del vaccino polisaccaridico 23 valente per i bambini 2 2 anni precedentemente vaccinati con il 7
valente coniugato (da CDC® modificato)

Popolazione Dosi di polisaccaridico 23 valente Rivaccinazione con 23 valente
Bambini sani Nessuna dose No

Bambini con: anemia a cellule [ 1 dose di 23 valente (dal compimento

falciformi, asplenia anatomica o |dei 2 anni di eta) e a distanza di 2 o Si

funzionale, infezione da HIV e | piu mesidall'ultima dose di 7 valente
immunocompromessi (vedi sopra)

Bambini con: malattie croniche [ 1 dose di 23 valente (dal compimento
cardiache, polmonari, perdita di|dei 2 anni di eta) e a distanza di 2 o Non raccomandato
liquido cerebrospinale, diabete mellito | piu mesi dall'ultima dose di 7 valente

Antimeningococco C

1) Durata della protezione e schedule vaccinali

Il vaccino antimeningococco C coniugato € stato utilizzato a partire dal 1999 (nel Regno Unito e in
seguito Belgio, Olanda, Spagna e Sud della Francia), su ampie fasce di popolazione, a seguito di
importanti epidemie e poi introdotto nel calendario vaccinale di questi Paesi. Pertanto i dati
disponibili sulla durata protettiva del vaccino, si riferiscono a pochi anni.

Da una valutazione sul campo effettuata nel Regno Unito (13), é risultato che chi aveva iniziato il
ciclo dai 5 mesi ai 18 anni di eta, presentava una protezione ancora efficace dopo 4 anni dalla
vaccinazione, mentre i bambini che avevano iniziato il ciclo a 2 mesi di eta (a 2, 3, 4 mesi, come
previsto dal calendario in vigore nel Regno Unito), presentavano un forte calo dell’efficacia
protettiva dopo 1 anno dall’ultima dose. Detto studio mostra infatti che la durata dell’efficacia
protettiva dipende in gran parte dalla schedula utilizzata e dall’eta in cui viene somministrata
I'ultima dose. Le evidenze di diminuita durata di efficacia nel tempo, sono limitate all’esperienza
inglese con calendario accelerato. Di conseguenza il Regno Unito ha modificato la schedula
vaccinale dell’antimeningoccica (e dell’antipneumococcica), adottando — per questi due vaccini -
un calendario molto simile al nostro (14).

Dal 2006, le schede tecniche di tutti i vaccini antimeningococco C indicano la necessita di 2 sole
dosi a distanza di almeno 2 mesi una dall’altra per bambini di eta inferiore ai 12 mesi (invece delle
3 dosi indicate in precedenza), seguite da una successiva dose di richiamo. Una dose a 12 mesi e
oltre nel secondo anno di vita, appare importante per la durata dell’efficacia. |l nostro Ministero per
la Salute, consiglia di eseguire la dose di richiamo entro i 15 mesi di eta (15).

Si riconferma l‘indicazione ad eseguire una sola dose di vaccino a partire dai 12 mesi di eta. Non
sono ancora disponibili dati sulla necessita di eventuali richiami.

2) Precauzioni particolari

Nel Regno Unito é stato segnalato un aumento di recidive, statisticamente significativo, nei
bambini affetti da sindrome nefrosica, a seguito di vaccinazione con antimeningococco C
coniugato (16). Gli Autori dello studio consigliano di valutare con attenzione il rapporto
rischio/beneficio per questi bambini.

Si allegano le schede tecniche piu recenti di Prevenar e Menjugate

a cura di: Luisella Grandori — Servizio Sanita Pubblica — Regione Emilia-Romagna

Si ringraziano:
- Tutti gli operatori dei Servizi vaccinali regionali per i quesiti posti e le precisazioni
- Marta Ciofi (ISS) per la gentile disponibilita alla supervisione del testo e le preziose osservazioni
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