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    Il progetto MMG e vaccinazioni


    Il medico di medicina generale, per decenni, è stato escluso dalla definizione delle politiche vaccinali e delle conseguenti strategie e semplicemente utilizzato in qualità di esecutore della vaccinazione degli adulti, come nel caso della vaccinazione influenzale.


    Tutto questo si è realizzato nonostante il rapporto fiduciario, che lega ogni cittadino al medico di famiglia che ha liberamente scelto, garantisca a quest’ultimo la conoscenza dei bisogni assistenziali del paziente e delle sue scelte di vita.


    La continua e costante crescita della cultura vaccinale dei MMG, supportata anche da nuovi e più adeguati strumenti, la necessità emergente di estendere anche all’adulto la medicina d’iniziativa al fine di prevenire patologie la cui ricorrenza e rilevanza ha significative ripercussioni sulla salute della comunità e conseguentemente sulla sostenibilità del sistema, hanno valorizzato il ruolo del MDF nella gestione complessiva della strategia vaccinale, trasformandolo, finalmente diremmo, da semplice esecutore a soggetto in grado di offrire modelli appropriati di organizzazione e gestione dell’attività vaccinale alla propria popolazione di assistiti.


    Nasce con queste premesse la partecipazione al board del Calendario per la vita, nel quale le più importanti Associazioni Professionali e Scientifiche rappresentative delle Cure Primarie, per l’adulto e il bambino — FIMMG, FIMP, SIP, SItI — hanno condiviso una proposta che, partendo dalla nascita, arrivasse alla senescenza descrivendo tutti i vaccini utili alla promozione di un ottimale stato di salute e contribuisse a determinare una cultura vaccinale omogenea nella classe medica senza distinzione nei ruoli di assistenza e dei servizi o nelle fasce di età che si dovrebbero tutelare.


    FIMMG, ritenendo strategico il contributo che la Medicina Generale può apportare a sostegno della crescita della cultura vaccinale, ha deciso di ampliare il proprio impegno in quest’area, precedentemente finalizzato esclusivamente agli aspetti negoziali, avviando il progetto “MMG e Vaccinazioni” grazie al quale attraverso Metis, Società scientifica dei Medici di Medicina Generale, promuoverà esperienze formative e parteciperà a progetti editoriali — di cui questo testo è un esempio — utili a sostenere il quotidiano contributo dei Medici di Famiglia alla gestione delle strategie vaccinali.
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    Premessa


    I vaccini, una tra le più grandi conquiste scientifiche dell’era moderna, hanno permesso di prevenire molte malattie infettive a elevato impatto sulla popolazione sia in termini di morbosità che di sequele e/o letalità.


    Lo sviluppo e la disponibilità di un vaccino sicuro, ben tollerato ed efficace sono la premessa indispensabile per un intervento di prevenzione primaria mediante vaccinazione nella collettività. Successivamente occorre fissare gli obiettivi che si intende perseguire, tenendo conto di esigenze di ordine epidemiologico, immunologico e pratico, e giungere ad elaborare il calendario delle vaccinazioni, che dettaglia la successione cronologica con cui vanno eseguite le immunizzazioni.


    Il vigente calendario vaccinale deriva da una serie di leggi/normative relative alle vaccinazioni dell’obbligo ed è stato nel tempo integrato inserendo le vaccinazioni definite raccomandate. È, infatti, fondamentale che il calendario delle vaccinazioni sia uno strumento flessibile e continuamente aggiornato. A tal proposito è inoltre importante ricordare che, già da tempo, si pone particolare attenzione al concetto della continuità vaccinale, intesa come la definizione della tempistica dei richiami e dei recuperi vaccinali e, più in generale, la necessità di coprire tutte le fasce di età nella consapevolezza sia dell’impatto epidemiologico di molte patologie infettive prevenibili mediante vaccinazione negli adulti e negli anziani sia dell’esistenza di possibili ampie applicazioni della pratica vaccinale negli stessi.


    In questo contesto si inserisce la vaccinazione per l’herpes zoster che, essendo rivolta alla popolazione over 50, si pone elettivamente quale strumento per le strategie preventive del medico di medicina generale.


    Il rapporto di fiducia instaurato nel tempo rappresenta un elemento fondamentale per migliorare efficacia ed efficienza delle strategie vaccinali offrendo al medico non solo la conoscenza delle informazioni sullo stato di salute del paziente, sul contesto familiare, culturale, sociale, assistenziale – indispensabili ad individuare il piano vaccinale più appropriato per ciascun paziente – ma anche permettendo, grazie ad un contatto continuato nel tempo, la possibilità di favorire e sostenere nel tempo la fiducia nelle vaccinazioni.


    Come sottolineato anche dalla letteratura internazionale, il ruolo del Medico di Medicina Generale è infatti cruciale: studi recenti dimostrano che, nonostante l’informazione sulle tematiche relative alla salute sia ormai in larga parte gestita autonomamente dai pazienti i quali, sempre più spesso, si rivolgono a Internet per acquisire indicazioni quando prendono decisioni relative alla salute, l’istruzione e l’informazione offerte dal medico di famiglia condizionano in modo determinante l’adesione alla vaccinazione.

  


  
    Aspetti generali ed etiopatogenesi


    L’herpes zoster (HZ), noto anche come “fuoco di sant’Antonio”, è una dermatite vescicolosa acuta, a tipica distribuzione unilaterale ganglionare, dovuta alla slatentizzazione del virus della varicella zoster (VZV). L’infezione primaria da VZV, tipica dell’età pediatrica, causa la varicella, malattia altamente contagiosa, la cui risoluzione clinica si associa con l’induzione di immunità specifica sia umorale che cellulo–mediata (CMI). Durante l’infezione primaria il VZV ha la capacità di latentizzarsi, in particolare nei gangli somatosensoriali dove rimane quiescente e stabilisce un’infezione immuno–controllata per tutta la vita (infezione latente). L’insorgenza dell’HZ è un processo multifattoriale, anche se è strettamente correlata ad una diminuzione dell’immunità cellulo–mediata (CMI) VZV–specifica; infatti la risposta immune umorale che si innesca nel corso dell’infezione primaria determina la guarigione dalla varicella, ma non è in grado di prevenire la latentizzazione del virus né la sua possibile successiva riattivazione. Quando la CMI VZV–specifica scende ad un livello critico, il VZV si riattiva all’interno dei gangli sensoriali, causando necrosi neuronale e intensa infiammazione; esso viene poi rilasciato dalle terminazioni nervose nelle superfici cutanee o mucose innervate dal segmento neuronale colpito, dove si replica producendo il caratteristico grappolo di vescicole (Figura 1). Non esiste un parametro immunologico specifico che permette di individuare i soggetti che svilupperanno HZ. Il decadimento della CMI è strettamente età–dipendente, aumentando notevolmente con l’avanzare dell’età.
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    Figura 1. Rappresentazione grafica della riattivazione del VZV latente all’interno del ganglio nervoso sensitivo della radice posteriore di un nervo spinale. Il VZV dopo la riattivazione si replica e per via retrograda segue la terminazione nervosa sensitiva periferica sino al dermatomero corrispondente.
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    Aspetti clinici


    L’HZ è caratterizzato da un rash vescicolare e da dolore dermatomerico (Figure 2, 3), espressione del neurotropismo del VZV. La riattivazione del VZV latente può comportare una fase prodromica, che si verifica 1–5 giorni prima della comparsa del rash nel 70%–80% dei casi con sintomi aspecifici. Questi ultimi possono variare dal dolore, intermittente o continuo, al prurito ed a un’intensa sensazione di bruciore al dermatomero interessato, accompagnati occasionalmente da febbre, disestesie, malessere e cefalea. L’identificazione del dolore prodromico come una manifestazione di HZ avviene spesso dopo la comparsa dell’eruzione cutanea, e pertanto la diagnosi differenziale con altre malattie associate a dolore unilaterale, come angina, calcoli renali, colecistite, o radicolopatia lombare può essere difficoltosa.


    Nella fase acuta della malattia il VZV infetta le cellule del derma e dell’epidermide, producendo la tipica manifestazione cutanea, che di solito colpisce un singolo dermatomero. Il rash è caratterizzato all’inizio da papule eritematose, che si trasformano in vescicole entro 12–24 ore (Figura 4); nuove lesioni possono comparire in generale per non più di 3–7 giorni. Le vescicole diventano poi pustole in circa 3 giorni, e dopo 7–10 giorni formano delle croste. Solitamente dopo 2–4 settimane la cute torna integra. L’HZ tipicamente coinvolge i dermatomeri da T1 a L2, e la prima branca del nervo trigemino; sono peraltro possibili altre localizzazioni (Figure 5, 6).


    All’eruzione è spesso associata una sindrome dolorosa dermatomerica causata da neurite acuta e descritta come un dolore bruciante, profondo, con formicolio, e/o prurito, o lancinante, di intensità e gravità variabile. Il dolore acuto da HZ probabilmente è il risultato di una combinazione di dolore nocicettivo causato dell’ infiammazione della pelle e di dolore neuropatico causato dal danno neuronale.


    La complicanza più frequente e debilitante dell’HZ è rappresentata dalla nevralgia post–erpetica (PHN), con dolore che continua anche dopo che l’eruzione cutanea è guarita. La PHN viene oggi definita come un dolore cronico di lunga durata HZ–correlato che si verifica o persiste almeno 3 mesi dopo l’insorgenza del rash o del dolore acuto da HZ, tenendo conto anche dell’intensità del dolore che dovrebbe raggiungere almeno un valore di 3 in una scala analogica visuale (VAS) da 0 (assenza di dolore) a 10 (massimo dolore immaginabile). Una maggiore gravità del dolore acuto e delle eruzioni cutanee, oltre all’età avanzata, sono ritenuti fattori di rischio per l’insorgenza di PHN. Il paziente con PHN può avvertire il dolore come costante (descritto come bruciore, dolore, o pulsante), intermittente (descritto come lancinante o sensazione di tensione), o ad insorgenza dopo stimolo non doloroso (allodinia). Inoltre, la PHN può compromettere lo stato funzionale del paziente anziano interferendo con le attività di base della vita quotidiana.


    Altre complicanze importanti, seppur meno frequenti, dell’HZ in pazienti anziani o immunodepressi, sono l’HZ disseminato, l’infiammazione oculare con disabilità visive (HZ oftalmico che coinvolge la branca oftalmica del nervo trigemino e rappresenta il 10–20% dei casi di HZ), l’ictus conseguente ad arterite granulomatosa della carotide interna in HZ oftalmico, la paresi motoria focale nei muscoli serviti da radici nervose del corrispondente dermatomero interessato, e molte altre (quali vertigini, interessamento dell’udito, meningoencefalite, infezione batterica secondaria del rash, polmonite, miocardite, esofagite, pancreatite, ulcerazione gastrica, angioite granulomatosa e l’interessamento del sistema nervosa centrale). Altra complicanza è la sindrome di Ramsay–Hunt che si verifica quando viene interessato il ganglio genicolato del nervo facciale, con paralisi facciale unilaterale accompagnata da un rash vescicolare nel condotto uditivo esterno, nel padiglione auricolare o sulla membrana timpanica, oppure coinvolgendo il palato duro o la lingua. Molto recentemente è stato riportato un aumentato rischio di ictus, attacchi ischemici transitori ed infarto miocardico in soggetti di età <40 anni con HZ ed una correlazione tra HZ oftalmico ed insorgenza di ictus nel semestre successivo all’HZ acuto.
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    Figura 2. Suddivisione delle aree corporee anteriori in dermatomeri. I dermatomeri rappresentano le aree cutanee innervate da una radice nervosa sensitiva
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    Figura 3. Suddivisione delle aree corporee posteriori in dermatomeri.


    [image: Immagine4748.PNG]


    Figura 4. Rappresentazione grafica delle vescicole cutanee e dell’eritema che si manifestano nella fase acuta dell’herpes zoster, in seguito alla riattivazione e replicazione del VZV.
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    Figura 5. Herpes zoster dell’emisoma sinistro, regione toraco–addominale (con la gentile concessione del Dr Tyring).

  


  
    Epidemiologia


    Il VZV è un herpesvirus, trasmesso per via aerea e/o per contatto diretto con le lesioni cutanee di un soggetto malato. Il serbatoio di infezione è esclusivamente umano ed il virus tipicamente diffonde con un andamento endemo–epidemico determinando la varicella prevalentemente durante l’età pediatrica. L’incidenza dell’HZ è simile in tutto il mondo, correla con l’età della popolazione, non presenta un andamento stagionale tipico né è correlata con eventuali epidemie di varicella in corso. Il 20–35% degli individui che vivono nei paesi occidentali viene colpito dalla riattivazione di VZV nel corso della vita. Nella letteratura internazionale vengono descritti ogni anno 2–3 casi ogni 1000 persone tra i 20 e 50 anni d’età, 5 casi ogni 1000 soggetti nella sesta decade e 6–7 casi ogni 1000 nella settima–ottava decade di vita. Le stime a livello mondiale indicano oltre 1,7 milioni di nuovi casi di HZ ogni anno.


    Circa 1 individuo su 4 sviluppa HZ nel corso della vita e due terzi dei casi si verificano in soggetti di età superiore a 50 anni. L’incidenza aumenta in modo significativo con l’età, diventando quattro volte superiore tra gli individui più anziani (età >70 anni) rispetto a quelli di età inferiore (<60 anni). A livello europeo circa il 95% della popolazione adulta >50 anni di età ha anticorpi anti–VZV specifici, indice di avvenuto contatto con il virus e di latentizzazione dello stesso. Considerando il progressivo aumento della popolazione anziana e fragile, si prevede un aumento dei casi di HZ nel prossimo futuro. L’HZ generalmente si verifica solo una volta nella vita, tuttavia è possibile che anche soggetti immunocompetenti soffrano di più episodi di HZ; il tasso di recidive è stimato pari a circa 4–5%.


    In Italia, considerando che le persone oltre i 50 anni di età sono più di 24 milioni, sono stati stimati ogni anno 157.000 nuovi casi di HZ, con un’incidenza di 6,3/1.000/anno. Le complicanze si verificano nel 13–40% dei casi; la più frequente è la nevralgia post–erpetica (PHN), la cui incidenza, che risente delle diverse definizioni della stessa e dell’età dei pazienti osservati, è stimata generalmente fra il 10 e il 20% dei casi di HZ (sino al 30% nei soggetti anziani). Uno studio condotto in collaborazione con i Medici di Medicina Generale, denominato HEROES, ha avuto come obiettivo la verifica di quanti soggetti >50 anni con nuova diagnosi di HZ sviluppavano dolore HZ–correlato, la durata ed il management dello stesso fino a 6 mesi. L’89,6% dei 413 soggetti arruolati nello studio ha riferito dolore HZ–correlato. Il dolore persisteva a 3 e 6 mesi nel 20,6% e 9,2% dei casi, rispettivamente, nonostante la terapia con anti–virali. Questo studio ha dimostrato che la qualità della vita dei pazienti affetti da dolore cronico era inferiore a quella riscontrata in soggetti sani di pari età, confermando l’impatto dello HZ e della PHN sui soggetti adulti ed anziani.
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    Terapia


    Obiettivo del trattamento per HZ è una più rapida guarigione dell’eruzione, l’attenuazione del dolore e la riduzione delle complicanze. Le opzioni terapeutiche disponibili sono solo parzialmente efficaci e comprendono l’uso di antivirali, antinfiammatori e analgesici.


    Il trattamento della fase acuta di HZ prevede l’uso di antivirali; tuttavia, la possibilità di prevenire lo sviluppo di PHN con questi farmaci rimane controversa. Gli antivirali più comunemente usati sono Acyclovir, Famcyclovir, Valacyclovir e Brivudin (associati a corticosteroidi orali). È fondamentale che la terapia antivirale venga iniziata entro 72 ore dalla comparsa dell’eruzione cutanea; tuttavia è noto che la diagnosi tempestiva di HZ è spesso difficile a causa del ritardato accesso del paziente alla consulenza del medico.


    Le linee guida raccomandano agenti antivirali orale per 7 giorni in pazienti con HZ che sono a rischio di sviluppare PHN (pazienti di età> 50 anni con grave dolore acuto, grave rash, o significativi sintomi prodromici). La gestione del dolore acuto prevede anche l’uso di analgesici (aspirina, FANS, oppioidi), antidepressivi triciclici e anticonvulsivanti (gabapentina e pregabalina). La terapia antivirale orale è indicata nei pazienti con HZ oftalmico, anche se sono state superate le 72 ore e fino a 7 giorni successivi la comparsa del rash, per ridurre le complicanze oculari o la sindrome di Ramsay Hunt.


    La PHN rimane spesso refrattaria ai trattamenti farmacologici nonostante l’uso combinato di antidepressivi triciclici e forti analgesici (come gli oppioidi e agenti topici contenenti lidocaina o capsaicina). Nonostante >50% dei pazienti con PHN assuma più di un farmaco, meno della metà degli stessi consegue un risultato soddisfacente in termini di sollievo dalla sintomatologia.
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    Impatto dell’HZ sulla qualità della vita


    L’Organizzazione Mondiale della Sanità definisce la salute come “uno stato di completo benessere fisico, mentale e sociale, non semplicemente definito dall’assenza di malattia o infermità”. Il termine Quality of Life (QoL) descrive il senso generale di benessere che una persona sta vivendo, e quanto bene quella persona può vivere una vita normale. Elementi di QoL includono le attività di base (ad esempio, la gestione di fare il bagno, vestirsi e mangiare), attività complesse (come fare la spesa o svolgere le faccende domestiche), il benessere emotivo (livello di paura, ansia, stress e capacità di concentrazione). L’HZ è un’esperienza estremamente debilitante. Le persone non solo soffrono per la sintomatologia tipica delle lesioni cutanee e per il dolore associato ma possono anche manifestare una compromissione della capacità di svolgere le comuni attività della vita quotidiana o di mantenere relazioni sociali e famigliari. L’insieme della sintomatologia tipica delle lesioni cutanee e il dolore associato insieme ai correlati funzionali e sociali che comportano possono indurre, in caso di cronicizzazione, ad un’alterazione dello stato psicologico del soggetto affetto. Pazienti con dolore intenso sono a maggior rischio di ansia e depressione rispetto a coloro che dichiarano un dolore lieve. Nella PHN il dolore influenza le performance delle persone relativamente alle attività generali (nel 40% dei casi) e attività ricreative (nel 48% dei casi).
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    Prevenzione e vaccino


    Il peso complessivo dell’HZ sia in termini di morbosità che di complicanze e sequele a breve e lungo termine, il livello sub–ottimale delle terapie disponibili e gli alti costi correlati con la patologia, hanno indotto i ricercatori già molti anni fa a sviluppare un nuovo approccio preventivo mediante vaccinazione.


    Nel corso degli anni si è dimostrato che i vaccini anti–varicella, in particolare quelli ad elevato titolo antigenico, elicitano un incremento significativo dell’immunità cellula–mediata in anziani immunocompetenti. Il vaccino contro lo zoster sviluppato dalla Merck, ed oggi commercialmente disponibile, ha un elevato contenuto antigenico. Nel corso degli anni sono stati pubblicati numerosi studi che hanno valutato efficacia, effectiveness e sicurezza di questo vaccino.
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    Il vaccino anti–HZ


    Attualmente solo un vaccino ha ottenuto la licenza; questo vaccino, a virus vivo attenuato, contiene lo stesso ceppo VZV Oka utilizzato per il vaccino contro la varicella ma con una potenza media superiore, pari a 19400 Plaque Forming Units, PFU (contenuto antigenico almeno 10 volte più elevato rispetto al vaccino varicella utilizzato in età pediatrica).


    La Food and Drug Administration (FDA) degli Stati Uniti ha inizialmente approvato il vaccino nel 2006 per le persone ≥60 anni di età e nel 2011 ha approvato l’uso del vaccino anche per gli adulti di età compresa tra 50 e 59 anni sulla base di un ampio studio di sicurezza ed efficacia in questa fascia di età.


    In Europa l’immissione in commercio è stata concessa nel maggio 2006 a partire dai 60 anni, e nel luglio 2007 è stata estesa nei soggetti a partire dai 50 anni di età.


    L’efficacia clinica del vaccino è stata dimostrata in due ampi studi di fase III in soggetti di età >60 anni (SPS) e di età compresa tra i 50–59 anni (ZEST). Il vaccino riduce significativamente il rischio di sviluppare la malattia e la nevralgia post–erpetica e ha un effetto anche sulla riduzione del dolore acuto cronico associato all’HZ.


    Lo studio SPS (Shingles Prevention Study), in doppio–cieco controllato con placebo, randomizzato, ha dimostrato che l’uso del vaccino ha comportato una riduzione significativa dell’incidenza di HZ pari al 51.3% e della nevralgia post–erpetica del 66,5%. L’efficacia nei confronti dell’HZ era minore nei soggetti più anziani; nel gruppo di età compresa tra 60 e 69 anni, l’incidenza risulta diminuita del 63,9%, rispetto al 37,6% della popolazione di 70 anni e il 18% nei soggetti di età > 80 anni.


    Durante lo studio SPS, si è dimostrato inoltre che il vaccino anti–HZ era sicuro e ben tollerato. Gli eventi avversi più frequenti sono stati a carattere locale nel sito d’inoculo, generalmente lievi e di breve durata, (31,7% dei soggetti); tra questi i più comuni sono stati eritema (28,8%), dolore o dolorabilità (26%), gonfiore (21,7%), prurito (6,1%), calore (1,4%), ematoma (0,2 %) o rash (0,2%).


    Lo studio ZEST, in soggetti di età compresa tra 50 e 59 anni, ha mostrato un’efficacia del 69,8% nella prevenzione dell’HZ.


    Uno studio di persistenza a breve termine (STPS), avviato nel 2004, cha evidenziato un’efficacia del 39,6% nella prevenzione dell’HZ e del 60,1% per la prevenzione di PHN. Lo studio a lungo termine (LTPS) ha invece valutato la durata della protezione contro HZ e PHN estendendo il follow–up a 12 anni dopo la vaccinazione (follow–up medio di 9,79 anni). L’efficacia stimata del vaccino (soggetti di 70 anni e più) è stata del 21% e del 35%, rispettivamente per l’incidenza di HZ e di PHN.


    Gli studi di effectiveness post–marketing del vaccino sono stati numerosi e hanno avuto come obiettivo la conferma del profilo clinico e di protezione verso l’HZ e la PHN.


    Uno studio, effettuato nel periodo 2007–2009, ha confrontato oltre 75.000 soggetti per il gruppo ricevente il vaccino con più di 225.000 soggetti non vaccinati mostrando una riduzione del 55% dell’incidenza di HZ, coerente con il risultato d’efficacia del 51% riportato nello studio SPS. La vaccinazione è risultata associata a una riduzione del rischio di HZ, del rischio di Herpes oftalmico e di ospedalizzazione attribuibili a HZ. In questo studio, il minore rischio di sviluppare HZ dopo la vaccinazione restava uguale per tutte le classi d’età supportando le raccomandazioni dell’offerta vaccinale a tutte le età, incluse le classi più anziane.


    Un altro studio di coorte retrospettivo è stato condotto nel periodo 2006–2009 in oltre 450.000 pazienti anziani con malattie immunomediate (artrite reumatoide, artrite psoriasica, psoriasi, spondilite anchilosante), o malattie infiammatorie intestinali (morbo di Crohn o colite ulcerosa). L’efficacia vaccinale era del 39%. Lo studio ha dimostrato che il vaccino somministrato nel contesto di terapie con farmaci biologici non è associato ad un aumento a breve termine del rischio di varicella o HZ.


    Un altro studio condotto nel 2007–2009 ha valutato una coorte di oltre 766.000 soggetti con più di 65 anni, dimostrando un tasso d’incidenza di HZ nei soggetti vaccinati di 5,4 per 1.000 persona–anno rispetto a 10,0 per 1.000 persona–anno nei soggetti non vaccinati. Nel complesso lo studio ha evidenziato che l’effectiveness del vaccino è stata pari a 48% contro HZ, al 62% contro la PHN dopo 30 gg e pari al 59% contro la PHN dopo 90 gg dal vaccino. Negli individui immunodepressi, l’effectiveness contro l’incidenza di HZ è stata del 37%.


    La valutazione della sicurezza del vaccino nel corso di studi di effectiveness ha confermato quanto emerso negli studi SPS e ZEST e quindi un sostanziale profilo positivo in termini di tollerabilità e sicurezza (Tabella 1).


    Uno studio di sicurezza interessante è quello condotto in soggetti adulti con anamnesi documentata di HZ. La percentuale di vaccinati con precedente storia documentata di HZ che hanno sviluppato eventi avversi gravi non è stata significativamente diversa dalla percentuale dei vaccinati senza precedente storia di HZ (0,95% vs 0,66%). Questi risultati hanno contribuito alla raccomandazione di utilizzo del vaccino a tutte le persone ≥60 anni di età a prescindere dalla precedente storia di HZ.


    In sintesi il vaccino oggi disponibile ha un buon profilo di immunogenicità ed efficacia, confortato anche da studi di efficacia sul campo, mentre i dati di follow–up a breve e a lungo termine hanno mostrato una efficacia persistente, anche se la protezione diminuisce progressivamente nel tempo e con l’aumentare dell’età del paziente. Appare evidente quindi il favorevole profilo del vaccino anti–HZ, il cui uso potrebbe avere un impatto positivo sulla salute della popolazione più vulnerabile, contribuendo ad offrire alla popolazione target un invecchiamento in salute libero dal dolore e dalle complicanze dell’HZ, prima fra tutte la PHN.
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    Tabella 1. Sintesi dei dati di efficacia ed effectiveness.
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    Vaccino anti–HZ: uso, indicazione e controindicazioni


    Il vaccino a virus vivo attenuato è indicato per la prevenzione di HZ e PHN in soggetti di età pari a 50 anni e oltre.


    Il vaccino è disponibile sotto forma di polvere e solvente da ricostituire in una soluzione per sospensione iniettabile e viene somministrato per via sottocutanea come singola dose di 0,65 ml nella regione deltoidea del braccio; necessita di cautela nella catena della distribuzione e va conservato e trasportato refrigerato tra 2 e 8°C per garantirne nel tempo la stabilità della formulazione.


    Un’eventuale somministrazione intramuscolo non comporta alcun problema né in termini di sicurezza che di efficacia.


    Il vaccino può essere somministrato a soggetti VZV–naïve o a soggetti con anamnesi positiva per HZ e può essere co–somministrato (iniezioni separate in distretti corporei separati) con il vaccino influenza inattivato, ma non con il vaccino pneumococcico 23–valente.


    Le controindicazioni sono rappresentate da anamnesi positiva per ipersensibilità a qualsiasi componente del vaccino anche in tracce (e.g., neomicina), immunodeficienza primaria e acquisita (per leucemia acuta e cronica; linfoma; altre condizioni che coinvolgono midollo osseo o il sistema linfatico; immunosoppressione per HIV/AIDS; deficit dell’immunità cellulare), terapia immunosoppressiva (corticosteroidi ad alte dosi inclusi), TBC attiva non trattata, gravidanza.


    La vaccinazione non è comunque controindicata in soggetti che stanno ricevendo corticosteroidi per via topica o inalatoria o corticosteroidi a basso dosaggio o in pazienti che stanno ricevendo corticosteroidi come terapia sostitutiva.
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    Utilizzo del vaccino nel mondo ed in italia


    Sulla base delle evidenze scientifiche acquisite e delle valutazioni di health technology assessment disponibili che confermano la valenza della vaccinazione anti–HZ e ne supportano l’uso, diverse nazioni nel mondo hanno introdotto la vaccinazione, seppure con diverse raccomandazioni e modalità di finanziamento dell’intervento di immunizzazione.


    A livello europeo l’esperienza più interessante è quella inglese. In UK il programma è iniziato nel settembre 2013 su 2 coorti: 70 e 79enni. I dati ufficiali ad un anno indicano una copertura vaccinale media nazionale pari a 61,8 ed a 59,6% nei soggetti di 70 e 79 anni di età, rispettivamente. Data la positiva risposta da parte della popolazione, le autorità sanitarie inglesi hanno deciso di estendere il programma (chiamata attiva e rimborso) alla coorte dei 78enni.


    In Francia è stata recentemente emanata una raccomandazione dell’Alto Consiglio per la Sanità Pubblica che indica la vaccinazione nei soggetti di età compresa tra 65 e 74 anni con un catch–up nei soggetti di 75–79 anni.


    In Italia il Calendario per la vita 2014 indica che “la disponibilità di un vaccino efficace e sicuro indirizzato alla prevenzione della malattia e delle sue complicanze più serie rende raccomandabile un suo ampio utilizzo nei soggetti a rischio al di sopra dei 50 anni, a eccezione dei soggetti seriamente immunodepressi (trattandosi di un vaccino vivo attenuato), ma anche un utilizzo in regime di gratuità in almeno una coorte di popolazione anziana (60 anni o 65 anni), al fine di coprire progressivamente successive fasce di popolazione contro una patologia a elevato impatto sociale e con potenziale seriamente invalidante”.


    A livello regionale, Sicilia, Liguria e Calabria hanno già deliberato per l’utilizzo del vaccino anti–HZ a partire dal 2015. In Sicilia il vaccino è raccomandato sia nei soggetti a rischio al di sopra dei 50 anni di età, ad eccezione dei soggetti seriamente immunodepressi, sia in regime di gratuità in almeno una coorte di popolazione anziana (da 65 anni o 75 anni). In Liguria invece è stata deliberata l’introduzione del vaccino anti–HZ in offerta attiva e gratuita, universale, nei soggetti 65enni a partire dall’anno 2015 con l’obiettivo minimo di ottenere, nel corso dello stesso anno, coperture del 25–35% nell’anziano. In Calabria dal 2015 il vaccino è offerto per la coorte dei 65enni o per i 70enni che non hanno effettuato il vaccino al 65° anno di età.


    Nel Veneto la vaccinazione è offerta ai pazienti a rischio, immuni per varicella tra i 50–59 anni, che devono essere sottoposti a trapianto di midollo o di organi solidi (più di un mese prima del trapianto), o soggetti affetti da malattie infiammatorie croniche in trattamento con basse dosi di farmaci immunosoppressivi.


    In Friuli Venezia Giulia il vaccino è offerto gratuitamente per i soggetti ≥ 50 anni nelle categorie a rischio e su prescrizione medica, o con la compartecipazione alla spesa, ai soggetti non appartenenti alle categorie a rischio.
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    Il MMG e la prevenzione vaccinale dell’HZ


    Alla luce delle numerose ripercussioni che l’Herpes zoster può avere in termini di morbosità e cronicità delle sequele, la vaccinazione rappresenta una strategia preventiva fondamentale per i soggetti a rischio e quindi uno strumento importante per l’attività di prevenzione vaccinale svolta dal Medico di Famiglia (Fig. 7) che può avvalersene a vantaggio dei maggiori frequentatori degli ambulatori di Medicina Generale, ovvero gli anziani, data l’elevata probabilità di patologie concomitanti in questa fascia d’età.
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    Figura 7. Le attività svolte dal Medico di Medicina Generale nella prevenzione vaccinale dell’HZ.


    


    La selezione dei pazienti target


    La conoscenza del paziente, della storia clinica, dello stato vaccinale vaccino–specifico, della stratificazione del rischio per il soggetto in esame unitamente al suo contesto sociale ed assistenziale (l’inserimento — o meno — in un nucleo familiare o in una struttura residenziale, l’eventuale stato di abbandono), consolidano la capacità del Medico di famiglia di individuare per ciascun paziente un piano di prevenzione personalizzato che porti alla proposta delle vaccinazioni più appropriate.


    Il primo impegno consiste nell’ identificare, nell’archivio dei propri pazienti, la coorte candidabile alla vaccinazione anti HZ sulla base dei criteri fissati dal programma vaccinale della regione di appartenenza (età, patologie) e nel valutare e selezionare i singoli pazienti eleggibili alla vaccinazione attraverso la valorizzazione dei dati anamnestici dei soggetti appartenenti alla coorte, con particolare riguardo all’individuazione di controindicazioni alle vaccinazioni. Tali attività sono facilmente eseguibili attraverso gli strumenti informatici, per la cui descrizione si rimanda al paragrafo specifico.


    Il counselling vaccinale


    Il passo successivo per il medico è informare il paziente, motivarlo e superare la sempre più frequente esitazione vaccinale.


    L’efficacia dei vaccini ha determinato la perdita della percezione della pericolosità delle malattie infettive. Questo, insieme a notizie allarmistiche, prive di fondamento scientifico, ampiamente divulgate attraverso il web, ha determinato diffidenza verso i vaccini.


    Il Web rappresenta, infatti, una fonte d’informazione capace di influenzare la decisione di aderire alle campagne di vaccinazione e negli ultimi anni ha contribuito ad aumentate le resistenze verso le vaccinazioni stesse.


    L’impegno educativo per il medico è dunque aumentato rispetto al passato poiché deve confrontarsi con una moltitudine di notizie divulgate in modo massivo, offerte da fonti spesso condizionate da interessi che esulano dalla salvaguardia della salute e quindi non equilibrate, fuorvianti, palesemente discutibili dal punto di vista scientifico.


    In tale contesto rimane decisivo il ruolo che i medici di famiglia possono svolgere attraverso informazioni approfondite, corrette, rese in un linguaggio semplice che aiutino il paziente (o il care giver, come spesso accade nel caso degli anziani) a valutare le informazioni ricevute e compiere le proprie scelte.


    Assume particolare rilievo informare gli assistiti dei rischi connessi alle malattie infettive e, nel caso dell’Herpes zoster, delle complicanze invalidanti potenzialmente legate all’infezione oltre che delle caratteristiche del vaccino, dei possibili rischi, della modalità di esecuzione della vaccinazione (vedi FAQ). Esitare nella descrizione dei potenziali effetti collaterali o avversi, o essere superficiali nell’esposizione, può generare diffidenza.


    Un valido supporto a questo compito può essere offerto dall’affissione nelle sale d’aspetto di poster educazionali e dalla divulgazione di materiale informativo, anche attraverso invio per email. Rimane ovviamente centrale il colloquio motivazionale svolto durante incontri programmati o in occasioni opportune colte durante l’attività clinica ordinaria.


    Compito del Medico non è convincere ma accompagnare nel cammino verso la scelta; è aiutare la persona che ha incertezze o difficoltà ad accettare la vaccinazione, a superare dubbi e paure determinando un aumento del livello di conoscenza e consapevolezza, per prendere decisioni a favore della propria salute. Scopo dell’intervento di counselling non è dunque persuadere, consigliare o dare direttive, ma facilitare l’attivazione delle risorse della persona per affrontare problemi e attivare processi decisionali.


    Mai come in questo ambito è da considerarsi superato l’approccio paternalistico–direttivo a favore di un approccio partecipativo. La comunicazione deve essere mirata, personalizzata sul soggetto interessato (cultura, lingua, età) e sempre sostenuta da argomentazioni documentate e documentabili.


    È molto importante offrire uniformità del messaggio all’interno del setting: assicurare che il personale di studio e/o l’infermiere, ove presenti, siano adeguatamente informati e formati sul tema vaccinazioni e sull’obiettivo.


    Nel caso in cui si determini la scelta di rinviare temporaneamente o il paziente rifiuti la vaccinazione, occorre informare sulle possibili precauzioni da mettere in atto per prevenire la malattia, monitorare le condizioni cliniche, valutando nel tempo la possibilità di riproporre l’intervento vaccinale.


    La vaccinazione


    A differenza del vaccino anti influenzale che è costituito da virus inattivato, il vaccino anti–HZ è costituito da virus vivo attenuato, e richiede, per mantenere inalterate le sue proprietà antigeniche, il suo mantenimento costante ad una temperatura tra 2° ed 8°C.


    La necessità di garantire il mantenimento della catena del freddo, disporre di appositi frigoriferi — di cui è necessario monitorare il corretto funzionamento — e di spazi idonei per poter gestire la conservazione e la somministrazione delle dosi di vaccino, può rendere difficoltosa, in assenza di un adeguato assetto organizzativo, la somministrazione diretta della vaccinazione da parte del Medico di Medicina Generale.


    Il ruolo del Medico di Famiglia, pertanto, risiede in questo caso, oltre che nell’identificazione e nella motivazione dei soggetti da arruolare, nel loro corretto riferimento alle strutture preposte alla vaccinazione attiva, i Distretti Sociosanitari e/o il Dipartimento di Prevenzione, collaborando con essi al fine di ottenere una pronta adesione della popolazione alle strategie preventive per arrivare ad una riduzione dei nuovi casi e delle complicanze della patologia.


    Nel caso di somministrazione diretta della vaccinazione è necessario acquisire il consenso informato.


    Segnalazione eventi avversi


    L’identificazione di eventuali eventi avversi osservati in soggetti vaccinati va segnalata nell’ambito del corrente sistema di farmacovigilanza.


    Le segnalazioni spontanee di sospette reazioni avverse dopo la somministrazione di un farmaco costituiscono un’importante fonte di informazioni per identificare reazioni avverse non note, fattori di rischio o associazioni causali legati all’insorgenza di specifiche reazioni, cambiamenti di frequenza di reazioni avverse note, quantificazione dei rischi e adozione di misure per la loro minimizzazione.


    La segnalazione può essere effettuata:


    
      	– attraverso la App ADR FIMMG AIFA (vedi paragrafo strumenti Informatici) disponibile per i dispositivi IOS, scaricabile gratuitamente dal relativo store;


      	– compilando la “scheda cartacea” di segnalazione di sospetta reazione avversa (istituita con il DM 12/12/2003), e consegnandola o inviandola per fax al Responsabile di farmacovigilanza della propria struttura di appartenenza;


      	– compilando on–line la “scheda elettronica” di segnalazione di sospetta reazione avversa” disponibile sul sito AIFA.

    


    Gli strumenti informatici della Medicina Generale per la gestione delle vaccinazioni


    I sistemi informatici rappresentano uno strumento indispensabile per il MMG nella gestione dei compiti e delle relative procedure legate alla vaccinazione.


    Nella realizzazione dell’integrazione e dell’archiviazione dei dati è necessario prediligere sistemi che:


    
      	– semplifichino l’esecuzione delle procedure informatizzate richieste dalle norme contrattuali e legislative;


      	– offrano al medico la libertà di scegliere gli strumenti software;


      	– proteggano i dati del medico e del paziente;


      	– presentino capacità di analisi e controllo dei dati tanto in uscita che in entrata;


      	– consentano l’operatività anche in mobilità, attraverso un cloud, come è necessario per le attività svolte al domicilio del paziente.

    


    


    Gli strumenti informatici della medicina generale dedicati alla gestione vaccinale, in particolare, devono consentire:
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    Considerando l’importanza che stanno assumendo le dinamiche di tipo informatico, riteniamo utile descrivere alcuni strumenti a disposizione dei MMG.


    Il cloud


    Un esempio di operatività in cloud applicata alla gestione delle vaccinazioni è offerta da Netmedica Italia allo scopo di gestire una iniziativa di condivisione informatica tra i MMG, con un’interfaccia disponibile all’interoperabilità con il resto del mondo sanitario, attraverso un sistema di cloud computing ed una serie di servizi e utilities in grado di favorire e facilitare l’attività professionale.


    L’intervento di NetMedica Italia (www.netmedicaitalia.it) verte sulla replicazione in cloud, secondo un linguaggio standardizzato, del database (DB) ambulatoriale del MMG che aderisce all’iniziativa; il MMG ha così la possibilità di accedere al DB da remoto, sia con il PC che con device in mobilità (smartphone e tablets); il DB si rende inoltre disponibile per una interoperabilità “trasversale” con altri colleghi — anche nel caso di utilizzo di differenti gestionali ambulatoriali — che hanno esigenze di continuità assistenziale nei confronti dello stesso paziente, e per una interoperabilità “verticale” con altre banche dati ed operatori del SSN; tutto quanto garantito da una massima sicurezza dei dati, cifrati sia in corso di trasferimento che durante lo storage, e degli accessi, rigorosamente consentiti solo a chi possiede le dovute autorizzazioni.


    Accedendo alla funzione “Vaccinazioni” vengono selezionati, utilizzando diversi filtri, i pazienti candidati alla vaccinazione. È inoltre possibile procedere alla reportistica stampata dei pazienti vaccinati.
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    Figura 8. Portale Netmedica Italia: vaccinazione anti–HZ, esempio scheda paziente.


    La funzionalità offerta dal sistema elabora in automatico i dati contenuti nella cartella Cloud del medico al fine di identificare i pazienti eleggibili.


    Per ogni paziente vengono estratte eventuali controindicazioni alla vaccinazione


    Per facilitare l’attività di screening, per ogni assistito è possibile definire uno stato che lo qualifica rispetto alla vaccinazione per l’Herpes zoster. Gli stati possibili sono 5:


    
      	– da valutare: identifica un paziente per il quale il medico desidera svolgere ulteriori accertamenti prima di decidere se sottoporre il paziente alla vaccinazione. Questo è lo stato selezionato automaticamente dal sistema per i pazienti che soddisfano i criteri di screening, ma presentano controindicazioni;


      	– da vaccinare: identifica un paziente idoneo alla vaccinazione per il quale va, alla prima visita, effettuato l’arruolamento stampando il modulo per la vaccinazione gratuita. Questo è lo stato selezionato automaticamente dal sistema per i pazienti che soddisfano i criteri di screening e non presentano controindicazioni;


      	– da non vaccinare: identifica un paziente per il quale il medico ha valutato la vaccinazione come non opportuna;


      	– arruolato: identifica un paziente che ha ricevuto il modulo per la vaccinazione gratuita, il quale non ha ancora notificato al medico l’avvenuta vaccinazione;


      	– vaccinato: identifica un paziente che ha effettuato la vaccinazione. Lo schema seguente rappresenta il diagramma di flusso di passaggio tra i diversi stati.
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    Figura 9. Portale Netmedica Italia: Vaccinazione anti HZ Esempio scheda paziente.


    


    La App


    ADR FIMMG AIFA è una app disponibile gratuitamente all’indirizzo www.fimmg.org; o all’indirizzo www.fimmgca.org ed utilizzabile su dispositivi Ios (smartphone e tablet).


    È stata ideata da FIMMG, in collaborazione con AIFA, per semplificare alcune delle procedure relative alla Farmacovigilanza, tra cui la segnalazione di reazione avversa, ed è quindi utilizzabile anche nella vaccinovigilanza.


    L’App offre un sistema integrato che guida l’utente nella compilazione dei moduli, fino alla compilazione dei PDF direttamente sui dispositivi mobili.


    Durante la compilazione del modulo le date e tutti i dati ricorrenti vengono presentati come liste, in maniera da velocizzare il più possibile il completamento.


    Il modulo può successivamente essere stampato direttamente dal dispositivo tramite una stampante AirPrint, oppure inviato tramite email utilizzando l’ account email del Medico.


    Qualora venga utilizzato un indirizzo email con certificazione PEC, la valenza del documento inviato é equivalente ad un documento cartaceo firmato fisicamente dal segnalatore, secondo i vigenti termini di legge.


    L’App consente infine l’utilizzo degli strumenti informativi o di consultazione offerti dal sito AIFA.
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    Figura 10. Screenshot della App ADR FIMMG AIFA.
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E’ una dermatite vescicolosa acuta, a distribuzione unilaterale ganglionare,
provocata dalla slatentizzazione del virus della varicella-herpes zoster (VZV)
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Quali sono i meccanismi fisiopatologici conseguenti alla riattivazione
del vzv?

Con la riduzione delfimmunita cellulo-mediata sotto un I
replicazione virale si riattiva allinterno del gangli nervosi sensori
provocando necrosi neuronale ed intensa infiammazione. Il virus
successivamente migra dalle terminazion nervose raggiungendo le
superfici cutanee o mucose innervate dal segmento neuronale colpito,
dove causa il caratteristico grappolo di vescicole accompagnato dalla
sintomatologia dolorosa tipica.
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Qual & il ruolo del Medico di Medi
anti Herpes Zoster?

Il Medico di Medicina Generale riveste un ruolo chiave
nell'dentificazione dei soggetti a rischio candidabili alla vaccinazione e,
soprattutto, risulta fondamentale nel counseling e nella promozione
della vaccinazione, cooperando e coordinandosi con i Distretti Socio-
Sanitari e con i Dipartimenti di Prevenzione per ottenere una pronta
adesione dei propri assistiti e, conseguentemente, una riduzione
dellincidenza della patologia e delle sue complicanze.

1a Generale nella vaccinazione
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1l Cloud di Netmedica Italia & sempre fruibile in rete e in mobilita?
Si. Lo strumento offerto si basa sulla replicazione in cloud, secondo un
linguaggio standardizzato, del database (DB) ambulatoriale del MMG
che aderisce alfiniziativa. Il Medico di Medicina Generale ha pertanto la

per una interoperabilita “trasversale” con altri colleg}
utilizzo di differenti gestionali ambulatoriali.
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Solitamente considerato un evento unico nella vita, I'Herpes Zoster, secondo la
letteratura, puo recidivare in una percentuale variabile di casi, dal 4 al 5%. Il pil
importante fattore di rischio di recidiva di Herpes Zoster & la intensita e la durata
del dolore durante la fase acuta.
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Secondo le linee guida, tali monoterapie a basso dosaggio non sono considerate
sufficientemente immunosoppressive, pertanto non vi sono controindicazioni alla

vaccinazione anti Herpes Zoster. Cosi non &, tuttavia, se tali farmaci vengono assunti
in associazione. In tal caso, infatti, la vaccinazione non & prevista.
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Nel mondo, indipendentemente dalle epidemie di varicella e dalla stagionalita,
I'Herpes Zoster presenta un’incidenza simile. Nei Paesi occidentali, il 20-35% della
popolazione subira una riattivazione del VZV nel corso della propria vita. L'incidenza

della riattivazione dipende dalla fascia d’eta, con 2-5 casi ogni 1000 persone tra 20 e
‘ 50 anni di eta, 5 casi ogni 1000 persone tra i 50 ed i 60 anni e 6-7 casi ogni 1000

soggetti tra i 70 e gli 80 anni. In Italia, I'incidenza media & del 6,3/1000/anno.






OEBPS/Images/f26.jpeg
In caso di chemioterapia in un soggetto gia vaccinato per Herpes
Zoster, i verifica una riduzione della copertura vaccinale?

Uno studio di coorte pubblicato nel 2014 ha dimostrato che, la
vaccinazione anti HZ condotta su soggetti immunocompetenti, continua
a proteggere dalla malattia anche in corso di success di
chemioterapia.
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In Italia il Calendario per la vita 2014 indica che "la disponibilita di un vaccino
efficace e sicuro indirizzato alla prevenzione della malattia e delle sue complicanze
pilt serie rende raccomandabile un suo ampio utilizzo nei soggetti a rischio al di
sopra dei 50 anni, a eccezione dei soggetti seriamente immunodepressi (trattandosi
di un vaccino vivo attenuato), ma anche un utilizzo in regime di gratuita in almeno
una coorte di popolazione anziana (60 anni o 65 anni), al fine di coprire
progressivamente successive fasce di popolazione contro una patologia a elevato
impatto sociale e con potenziale seriamente invalidante."
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Non esistendo ancora esperienze sulla somministrazione della vaccinazione anti HZ

in questa tipologia di pazienti, & consigliabile, dopo una valutazione specifica caso
per caso, non somministrare la vaccinazione prima di 24 mesi dal trapianto.
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Che cos’& 'Herpes Zoster?

E’ una dermatite vescicolosa acuta, a distribuzione unilaterale
ganglionare, provocata dalla slatentizzazione del virus della varicella-
herpes zoster (VZV).
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STUDI CLINICI (RCT — EFFICACIA)
OXMAN 2005 " (SPS* - >60 ANNI) 51,3% 66,5%
SCHMADER 2012 ° (ZEST** —50-59 ANNI) 69,8%

STUDI OSSERVAZIONALI (EFFECTIVENESS)
TzENG 2011 (>60 ANNI)
LANGAN 2013 * (>65 ANNI)
ZHANG 2012 (>65 ANNI)
TZENG 2014 ° (>60 ANNI, SUCCESSIVA CHEMIOTERAPIA)
MARIN 2015 * (>60 ANNI)
*SPS: SHINGLE PREVENTION STUDY  **ZEST: ZOSTER EFFICACY AND SAFETY TRIAL
1. OXMAN MN, T AL.. N. ENGL.J. MED. 2005; 352:2271-84.
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Paziente: GIUSEPPE Dati aggiormati il: 2015-11-29 19.28.52
Codice Fiscale: | Data Nascita:

Indirizzo: via Email:

Telefono: 07 Cellulare:

Motivazioni per vaccinazione:

Diabete Mellito: No Cardiopatia: Si. dal 30-05-2014

Bpeo: No Eta’ (Over 69): Si. 66 ai

Possibil controindicazioni:
Tipo Data Note

Stato: [Davaccinars v |

~Stad di immunode ficenza primaria ed acquisita dovuti 2 condizioni quali: Leucernia acuta ¢ crosica linforaa,aitre patologie che
coinrolgono il midollo osseo o il sistema linfatico, immusosoppressione doruta ad HIV/AIDS, immnodeficienza cellulase, Terapia

isannunosoppressiva® (inclusi corticosteraids ad alto dosageio: >20 mg equivalenti & predisone).
~Tubereolosi atdiva non trattata.

- Gravidanza
Lo i frmact iloge o csoccciont famact immacoppecii conpicical o el vaceino i HZ.

1)~ zogsericon £IDS, el zogger con it CDm - 20 ey w0 155 el e et e

21 - L perzone leggivil.che devano icave it astanento inmivwsprez=o acaica d ia malaiacome e rvmatoid, e eriemerec, eove, cc.
devono ccere voccits mend 14 g prima del o del nstomeneo

inszione non controindic

- in pazients che sono in trattamento con corticosteraids per uso tapico malaterio o sistemict 2 basso dosaggio (<20 mg equivalets die)

- in pazienti che stiano ricevendo corticosteroid come terapia sostitutiva, per esempio per nsuficienza surenale

- Terapie son in combinazions con metotrexato (0.4 me kg settimnaa), azatiopriea (<3mg Ke Gie) ¢ & Mercaptopurion (<15 me Ke ie)

Data aggiomamento: 08-06-2015
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Quali sono le complicanze piii frequenti dell’Herpes Zoster?

La complicanza pit frequente e debilitante delHZ & rappresentata dalla
nevralgia post-erpetica (PHN), un dolore cronico di lunga durata HZ-
correlato che si verifica o persiste almeno 3 mesi dopo I'insorgenza del
rash o del dolore acuto da HZ con intensita del dolore che dovrebbe
raggiungere almeno un valore di 3 in una scala analogica visuale (VAS)
da 0 (assenza di dolore) a 10 (massimo dolore immaginabile).
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HZ: elevate morbosita, complicanze e sequele a breve e lungo termine
HZ: terapie disponibilinon completamente efficaci

Alti costi correlati alla patologia ed alla gestione delle complicanze
Necessita di vaccino con elevato contenuto antigenico
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Le controindicazioni sono rappresentate da anamnesi positiva per ipersensibilita a
qualsiasi componente del vaccino, immunodeficienza primaria e acquisita (per
leucemia acuta e cronica; linfoma; altre condizioni che coinvolgono midollo osseo o
il sistema linfatico; immunosoppressione per HIV/AIDS; deficit dellimmunita
cellulare), terapia immunosoppressiva (corticosteroidi ad alte dosi inclusi), TBC
attiva non trattata, gravidanza. La vaccinazione non & comunque controindicata in
soggetti che stanno ricevendo corticosteroidi per via topica o inalatoria o
corticosteroidi a basso dosaggio o in pazienti che stanno ricevendo corticosteroidi
come terapia sostitutiva.
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Qual & il profilo di sicurezza del vaccino anti Herpes Zoster?

Numerosi studi hanno dimostrato un buon profilo di sicurezza del
vaccino anti HZ.

Durante lo studio Shingles Prevention Study (SPS) gli eventi avversi pit
frequenti sono stati a carattere locale nel sito d'inoculo, generalmente
reve durata (31,7% dei soggetti); tra questi i pit comuni sono
stati eritema (28,8%), dolore o dolorabilita (26%), gonfiore (21,7%),
prurito (6,1%), calore (1,4%), ematoma (0,2 %) o rash (0,2%).

Un interessante studio di sicurezza condotto su soggetti con anamnesi
positiva per infezione documentata di HZ ha dimostrato che la
percentuale di vaccinati con precedente storia documentata di HZ che
hanno sviluppato eventi avversi gravi non & stata significativamente
diversa dalla percentuale dei vaccinati senza precedente storia di HZ
(0,95% contro 0,66%). Questi risultati hanno contribuito alla
raccomandazione di utilizzo del vaccino a tutte le persone 260 anni
eta a prescindere dalla precedente storia di HZ.
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Incidenza HZ dipendente dal’aumento eta, non da stagionalita né da
epidemie di varicella in corso.

20-30% della popolazione sviluppera riattivazione del VZV nel corso della vita
1 soggetto su 4 sviluppera HZ nel corso della vita, e 3 su 4 oltre i 50 anni di eta
Complicanze nel 13-40% dei casi

Nevralgia Post Herpetica nel 10-20% dei casi
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La broncopneumopatia cronica ostruttiva (BPCO) pud aumentare il
rischio di riattivazione del Virus Varicella - Zoster (VZV)?

Tre studi recenti dimostrano un’associazione tra la BPCO ed il rischio di
ammalarsi di Herpes Zoster.
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L’anamnesi personale e la positivita o negativita per Ab anti-VZV non sembrano

impattare negativamente sul profilo di sicurezza del vaccino anti HZ, pertanto non &
rischioso vaccinare contro I'HZ un soggetto che abbia avuto la varicella.
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Clinica dell’Herpes Zoster: rash vescicolare e dolore dermatomerico

Fase prodromica con sintomatologia aspecifica

Dolore acuto = dolore nocicettivo + dolore neuropatico

Risoluzione entro 4 settimane

Nevralgia Post Erpetica (PHN) complicanza piu frequente

Localizzazione oftalmica nel 10-20% dei casi

Sindrome di Ramsay Hunt: riattivazione VZV a livello del nervo faciale
Aumento del rischio ictus, TIA ed IMA in soggetti <40aa con HZ e correlazione
tra HZ oftalmico ed insorgenza ictus nei 6 mesi post HZ acuto.
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Numerosi studi hanno dimostrato un buon profilo di sicurezza del vaccino anti HZ.

Durante lo studio Shingles Prevention Study (SPS) gli eventi avversi piu frequenti
sono stati a carattere locale nel sito d’inoculo, generalmente lievi e di breve durata,
(31,7% dei soggetti); tra questi i pill comuni sono stati eritema (28,8%), dolore o
dolorabilita (26%), gonfiore (21,7%), prurito (6,1%), calore (1,4%), ematoma (0,2 %)
o rash (0,2%).

Inoltre, un interessante studio di sicurezza condotto su soggetti con anamnesi
positiva per infezione documentata di HZ ha dimostrato che la percentuale di
vaccinati con precedente storia documentata di HZ che hanno sviluppato eventi
avversi gravi non & stata significativamente diversa dalla percentuale dei vaccinati
senza precedente storia di HZ (0,95% contro 0,66%). Questi risultati hanno
contribuito alla raccomandazione di utilizzo del vaccino a tutte le persone 260 anni
dieta a prescindere dalla precedente storia di HZ.
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Qual & la condotta suggerita per utilizzare il vaccino anti Herpes Zoster
in soggetti sottoposti a trapianto di cellule staminali?

Non esistendo ancora esperienze sulla_somministrazione ~della
vaccinazione anti HZ in questa tipologia di pazienti, & consigliabile, dopo
una valutazione specifica caso per caso, non somministrare la
vaccinazione prima di 24 mesi dal trapianto.
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Qual é la terapia raccomandata per la riattivazione del VZv?

Le linee guida raccomandano la somministrazione di antivirali orali
(Acyclovir, Famcyclovir, Valacyclovir e Brivudin) per 7 giori ed entro 72
ore dalla comparsa delferuzione cutanes, in associazione a
corticosteroidi orali, soprattutto per i soggetti a rischio di sviluppare la
nevralgia post-erpetica (PHN). La gestione del dolore prevede anche
Fuso di analgesici (ASA, FANS, oppioidi), antidepressivi triciclici ed
anticonvulsivanti (gabapentin, pregabalin).
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Vaccino vivo attenuato con stesso ceppo VZV Oka ma contenuto antigenico 10
volte superiore rispetto al vaccino VZV pediatrico.

Efficacia clinica dimostrata in 2 studi di fase Ill in soggetti da 50 a 59 anni e
over 60.

Sicurezza del vaccino dimostrata da studi di effectiveness e studi ad hoc di
sicurezza.

La protezione diminuisce progressivamente nel tempo e con I'aumentare
dell’eta.
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Il Medico di Medicina Generale, piti che un ruolo pratico attivo nella vaccinazione
anti Herpes Zoster, riveste un ruolo chiave nell’identificazione dei soggetti a rischio
candidabili alla vaccinazione e, soprattutto, risulta fondamentale nel counseling e
nella promozione della vaccinazione, cooperando e coordinandosi con i Distretti
Socio-Sanitari e con i Dipartimenti di Prevenzione per ottenere una pronta adesione
dei propri assistiti e, conseguentemente, una riduzione dell'incidenza della
patologia e delle sue complicanze
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Quali sono le controindicazioni alla vaccinazione anti_Herpes Zoster ?
Le controindicazioni sono rappresentate da anamnesi positiva per
ipersensibilita a qualsiasi componente del vaccino, immunodeficienza
primaria e acquisita (per leucemia acuta e cronica; linfoma; altre
condizioni che coinvolgono midollo osseo o il sistema linfatico;
immunosoppressione per HIV/AIDS; deficit dellimmunita cellulare),
terapia immunosoppressiva (corticosteroidi ad alte dosi inclusi), TBC
attiva non trattata, gravidanza. La vaccinazione non & comunque
controindicata in soggetti che stanno ricevendo corticosteroidi per via
o inalatoria o corticosteroidi a basso dosaggio o in pazienti che
stanno ricevendo corticosteroidi come terapia sostitutiva.
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La vaccinazione anti Herpes Zoster puo essere eseguita contemporaneamente alla
vaccinazione antiinfluenzale stagionale, mantenendo un buon profilo di tollerabilita
ed immunogenicita . Inoltre, nonostante in scheda tecnica del prodotto ne venga al
momento sconsigliata la vaccinazione contemporanea con il vaccino pneumococcico
polisaccaridico PPV23, data la possibile riduzione dell'immunogenicita del vaccino
anti HZ , le Autorita Sanitarie di diverse Nazioni, comprese UK e USA, consigliano
comunque di eseguirle contemporaneamente per migliorare la copertura vaccinale
della popolazione.
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La vaccinazione anti-HZ puo essere fatta, relativamente alle considerazioni di
sicurezza ed immunogenicita, indipendentemente dall'anamnesi di pregresso HZ.
Non esistono peraltro dati sull'efficacia del vaccino in questi soggetti e non é stato
definito un intervallo temporale tra un pregresso episodio di HZ e una eventuale
successiva vaccinazione.

Il vaccino non deve comunque essere usato durante la fase acuta di zoster o di
nevralgia post-erpetica in quanto ha un'indicazione preventiva e non terapeutica.
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Uno studio di coorte pubblicato nel 2014 ha dimostrato che, la vaccinazione anti HZ
condotta su soggetti immunocompetenti, continua a proteggere dalla malattia
anche in corso di successivi cicli di chemioterapia.
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Il diabete pud aumentare il rischio di ammalarsi di Herpes Zoster?

Numerosi studi, condotti dal 2008 al 2014, hanno dimostrato che il
diabete mellito rappresenta un fattore di rischio per Herpes Zoster.
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1l vaccino anti Herpes Zoster & un vaccino a virus vivo attenuato, disponibile sotto
forma di polvere e solvente da ricostituire in una soluzione per sospensione
iniettabile, e viene somministrato per via sottocutanea come singola dose di 0,65
ml nella regione deltoidea del braccio; necessita di cautela nella catena della
distribuzione e va conservato e trasportato refrigerato tra 2 e 8 °C per garantire la
stabilita nel tempo della formulazione. Un'eventuale somministrazione
intramuscolo non comporta alcun problema né in termini di sicurezza che di
efficacia
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Lo studio SPS (Shingles Prevention Study), in doppio-cieco controllato con placebo,
randomizzato, ha dimostrato che 'uso del vaccino ha comportato una riduzione
significativa dell'incidenza di HZ pari al 51.3% e della nevralgia post-erpetica del
66,5%. L'efficacia nei confronti dell'HZ era minore nei soggetti pili anziani; nel
gruppo di eta compresa tra 60 e 69 anni, l'incidenza di HZ risulta diminuita del
63,9%, rispetto al 37,6% della popolazione di 70 anni e il 18% nei soggetti di eta > 80
anni.

Lo studio ZEST, in soggetti di eta compresa tra 50 a 59 anni, ha mostrato un'efficacia
del 69,8% nella prevenzione dell’HZ.
Tali risultati sono stati confermati da numerosi studi di effectiveness post marketing
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Programma inglese NHS 2013: 61,8% e 59,6% di copertura vaccinale ad un
anno nei soggetti di 70 e 79 anni di eta, rispettivamente. 2 coorti vaccinate
con catch up progressivi.

Italia: in Liguria, Sicilia e Calabria gia delibere per vaccinazione anti HZ.

In Sicilia raccomandato nei soggetti a rischio over 50, con regime di gratuita
per almeno una coorte di anziani (65 o 75 anni).

In Liguria deliberata I'introduzione del vaccino in offerta attiva e gratuita,
universale, nei soggetti 65enni a partire dall'anno 2015.

In Calabria dal 2015 il vaccino & offerto per la coorte dei 65enni o per i 70enni
che non hanno effettuato il vaccino al 65° anno di eta.

Nel Veneto la vaccinazione & offerta ai pazienti a rischio, immuni per varicella
tra i 50-59 anni, che devono essere sottoposti a trapianto di midollo o di
organi solidi (piti di un mese prima del trapianto), o soggetti affetti da malattie
infiammatorie croniche in trattamento con basse dosi di farmaci
immunosoppressivi.

In Friuli Venezia Giulia il vaccino & offerto gratuitamente per i soggetti > 50
anni nelle categorie a rischio e su prescrizione medica, o con la
compartecipazione alla spesa, ai soggetti non appartenenti alle categorie a
rischio.
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L'Herpes Zoster pud aumentare il rischio di ictus?

Numerosi studi condotti dal 2009 al 2015 concordano nell'evidenziare
un rischio aumentato di ictus nei soggetti che si sono ammalati di
Herpes Zoster entro un anno dalla riattivazione del virus, e la maggior
parte di questi studi ha dimostrato che Faumento del rischio &
indipendente dall’eta del soggetto.
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‘Quando avviene la riattivazione del virus VZV?

La riattivazione del virus V2V, latente a livello ganglionare dopo
Vinfezione primaria (varicella), awiene quando Iimmunita cellulo-
mediata specifica anti-VZV si riduce oltre una certa soglia, non
prevedibile attraverso alcun parametro immunologico specifico.
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Identificazione rapida di singoli soggetti o di pili soggetti selezionati per classi di
patologie, eleggibili alla vaccinazione

Creazione di una schedula vaccinale personalizzata

Programmazione temporale dei richiami vaccinali

Registrazione della esecuzione della vaccinazione

Registrazione del tipo di vaccino utilizzato

Segnalazione delle reazioni avverse a vaccini

Creazione di un’anagrafe vaccinale dei propri pazienti

Comunicazione alla ASL dell’avvenuta vaccinazione
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Si. Lo strumento offerto si basa sulla replicazione in cloud, secondo un linguaggio
standardizzato, del database (DB) ambulatoriale del MMG che aderisce all'iniziativa.
Il Medico di Medicina Generale ha pertanto la possibilita di accedere al DB da
remoto, sia con il PC che con device in mobilita (smartphone e tablets); il DB inoltre
si rende disponibile per una interoperabilita “trasversale” con altri colleghi anche
nel caso di utilizzo di differenti gestionali ambulatoriali
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Herpes Zoster.





OEBPS/Images/Immagine4714_fmt.jpeg
Herpes Zoster: dermatite vescicolosa acuta a distribuzione unilaterale
ganglionare

Herpes Zoster provocato dalla riattivazione del virus VZV

Riduzione dell'lmmunita Cellulo Mediata eta — dipendente
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Qual & I'efficacia clinica del vaccino anti Herpes Zoster?

Lo studio SPS (Shingles Prevention Study), in doppio-cieco controllato
con placebo, randomizzato, ha dimostrato che I'uso del vaccino ha
comportato una riduzione significativa dell'incidenza di HZ pari al 51.3%
e della nevralgia post-erpetica del 66,5%. Lefficacia nei confronti
dell'HZ era minore nei soggetti pill anziar el gruppo di eta compresa
tra 60 e 69 anni, I'incidenza di HZ risulta diminuita del 63,9%, rispetto al
37,6% della popolazione di 70 anni e il 18% nei soggetti di eta > 80 anni.
Lo studio ZEST, in soggetti di eta compresa tra 50 e 59 anni, ha mostrato
un'efficacia del 69,8% nella prevenzione dell'HZ.

Tali risultati sono stati confermati da numerosi studi di effectiveness
post marketing.
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vaccino anti Herpes Zoster con altri

La vaccinazione anti Herpes Zoster pud essere eseguita
contemporaneamente alla vaccinazione antiinfluenzale stagionale,
mantenendo un buon profilo di tollerabilita ed immunogenicita . Inoltre,
nonostante in scheda tecnica del prodotto ne venga al momento
sconsigliata la  vaccinazione  contemporanea con il vaccino
pneumococcico polisaccaridico PPV23, data la possibile riduzione
dellimmunogenicita el vaccino anti HZ , le Autorita Sanitarie di diverse.
Nazioni, comprese UK e USA, consigliano comunque di eseguirle
contemporaneamente per rare la copertura vaccinale della
popolazione.
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| soggetti gia immunizzati per varicella possono ricevere il vaccino anti
Herpes Zoster?

La vaccinazione anti-HZ non & indicata per i soggetti che hanno gid
ricevuto il vaccino anti-Vzv.

Non & comunque necessario indagare lo stato immunologico dei
soggetti e la loro storia anamnestica prima di procedere alla
vaccinazione routinaria.

Tra I'altro, nell'attuale situazione italiana, la possi
>50 anni vaccinati per varicella @ molto bassa.
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Informare gli assi delle possi a di prevenzione delle malattie evitabili.
Cid pud essere facilitato dalla distribuzione - o la affissione nelle sale d’aspetto
- di materiale informativo, ma soprattutto attraverso colloqui programmati o
in occasioni opportune colte durante I’ordinaria attivita clinica.

¢ Individuare per ciascun paziente il piano di prevenzione vaccinale pil
appropriato. Bisogna valutare lo stato vaccinale vaccino-specifico, la
stratificazione del rischio, eventuali controindicazioni per il soggetto in esame,
tenendo in considerazione anche elementi esterni quali le condizioni socio-
ambientali, I'inserimento —o meno- in un nucleo familiare o in una struttura
residenziale, 'eventuale stato di abbandono.

* Motivare i soggetti a rischio nell’adesione alla campagna vaccinale:
Counselling vaccinale per favorire empowerment del paziente e
accompagnare nel cammino verso la scelta.

* Istruzione dei collaboratori di studio/ infermiere per garantire uniformita del
messaggio all'interno del setting.

*  Vaccinare i propri assistiti o Inviarli ai centri vaccinali di riferimento.

*  Raccogliere (nel caso di somministrazione del vaccino) o promuovere (nel caso
di invio al centro vaccinale) il consenso informato.

*  Aggiornare la scheda vaccinale del paziente e 'anagrafe vaccinale.

*  Monitorare e segnalare eventuali reazioni avverse

* | sistemi informatizzati rappresentano uno strumento indispensabile per il
MMG nella gestione dei compiti e delle relative procedure legate alla
vaccinazione, anche in mobilita: gestionale pazienti, cloud con funzioni
dedicate alla vaccinazione, App che consente una rapida segnalazione di
eventi avversi o I’ utilizzo degli strumenti offerti da sito AIFA .
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| soggetti gia immunizzati per varicella possono ricevere il vaccino anti
Herpes Zoster?

La vaccinazione anti-HZ non & indicata per i soggetti che hanno gia
ricevuto il vaccino anti-VZV.

Non & comunque necessario indagare lo stato immunologico dei
soggetti e la loro storia anamnestica prima di procedere alla
vaccinazione routinaria.

Tra I'altro, nell'attuale situazione italiana, la possi
>50 anni vaccinati per varicella @ molto bassa.
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Itali

Che cosa prevede Calendario della Vita circa la vaccinazione
anti Herpes Zoster?

In Italia il Calendario per la vita 2014 indica che "la disponibilita di un
vaccino efficace e sicuro indirizzato alla prevenzione della malattia e
delle sue complicanze pil serie rende raccomandabile un suo ampio
utilizzo nei soggetti a rischio al di sopra dei 50 anni, a eccezione dei
soggetti seriamente immunodepressi (trattandosi di un vaccino vivo
attenuato), ma anche un utilizzo in regime di gratuita in almeno una
coorte di popolazione anziana (60 anni o 65 anni), al fine di coprire
progressivamente successive fasce di popolazione contro na patologia
el
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Numerosi studi condotti dal 2009 al 2015 concordano nell’evidenziare un rischio
aumentato di ictus nei soggetti che si sono ammalati di Herpes Zoster entro un anno
dalla riattivazione del virus, e la maggior parte di questi studi ha dimostrato che
I'aumento del rischio & indipendente dall’eta del soggetto.
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Qual & Vincidenza dell’Herpes Zoster?

Nel mondo, indipendentemente dalle epidemie di varicella e dalla
stagionalita, I'Herpes Zoster presenta un‘incidenza simile. Nei Paesi
occidentali, il 20-35% della popolazione subira una riattivazione del VZV
nel corso della propria vita. incidenza della riattivazione dipende dalla
fascia d'eta, con 2-5 casi ogni 1000 persone tra 20 e 50 anni di eta, 5
casi ogni 1000 persone tra i 50 ed i 60 anni e 6-7 casi ogni 1000 soggetti
trai 70 e gli 80 anni. In Italia, Vincidenza media & del 6,3/1000/anno.
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Con la riduzione dell'immunita cellulo-mediata sotto un livello critico, la replicazione
virale si riattiva all’'interno del gangli nervosi sensoriali, provocando necrosi
neuronale ed intensa infiammazione. Il virus successivamente migra dalle
terminazioni nervose raggiungendo le superfici cutanee o mucose innervate dal
segmento neuronale colpito, dove causa il caratteristico grappolo di vescicole
accompagnato dalla sintomatologia dolorosa tipica.
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Qual & il quadro clinico classico dell’Herpes Zoster?

L'Herpes Zoster si manifesta tipicamente con un rash vescicolare a
manifestazione dermatomerica, con evoluzione completa nellarco di
circa 4 settimane, preceduto, da 1a 5 giori prima della sua
presentazione, da sintomi vaghi ed aspecifici, quali dolore, prurito o
bruciore intenso, accompagnati talvolta da cefalea, febbre, disestesie,
malessere generale.

Le lesioni cutanee si associano a dolore neuropatico acuto a
distribuzione dermatomerica di intensita variabile.
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| soggetti con anamnesi positiva per HZ possono ricevere il vaccino
anti Herpes Zoster?

La vaccinazione anti-HZ pud essere fatta, relativamente alle
considerazioni di sicurezza ed immunogenicits, indipendentemente
dall'anamnesi i pregresso HZ. Non esistono peraltro dati sull‘efficacia
del vaccino in questi soggetti e non & stato definito un intervallo
temporale tra un pregresso episodio di HZ e una eventuale successiva

Il vaccino non deve comunque essere usato durante la fase acuta di
post-erpetica in quanto ha un'indi
preventiva e non terapeutica.
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Vaccino vivo attenuato indicato per la prevenzione di HZ e PHN in soggetti di
eta pari o superiore a 50 anni.

Dose singola per via sottocutanea deltoidea di 0,65ml di vaccino ricostituito
Catena del freddo, conservazione e trasporto obbligatoriamente a 2-8°C per
garantire stabilita della formulazione.

Controindicazioni: ipersensibilita a qualsiasi componente vaccino,
immunodeficienza primaria ed acquisita, terapia immunosoppressiva, TBC
attiva non trattata, gravidanza.

Non controindicata: uso di corticosteroidi per via topica o inalatoria, o
corticosteroidi a basso dosaggio o corticosteroidi come terapia sostitutiva
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L’Herpes Zoster si manifesta tipicamente con un rash vescicolare a manifestazione
dermatomerica, con evoluzione completa nell’arco di circa 4 settimane, preceduto,
da 1a 5 giorni prima della sua presentazione, da sintomi vaghi ed aspecifici, quali
dolore, prurito o bruciore intenso, accompagnati talvolta da cefalea, febbre,
disestesie, malessere generale.

Le lesioni cutanee si associano a dolore neuropatico acuto a distribuzione
dermatomerica di intensita variabile.
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Obiettivi terapia: rapida guarigione eruzione, controllo dolore, riduzione
complicanze

Antivirali per 7 giorni da i
cutaneo

Utilizzo analgesici, antidepressivi triciclici, anticonvulsivanti

Terapia antivirale orale anche dopo 72 ore nei soggetti con HZ oftalmico

PHN refrattaria ai trattamenti farmacologici

iare ENTRO 72 ore dalla comparsa del rash
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Altre complicanze dell'HZ in pazienti anziani o immunodepressi sono I'HZ
disseminato, I'infiammazione oculare con disabilita visive (rappresenta il 10-20% dei
casi di HZ), I'ictus conseguente ad arterite granulomatosa della carotide interna in
HZ oftalmico, la paresi motoria focale nei muscoli serviti da radici nervose del
corrispondente dermatomero interessato. Altre complicanze, rare, sono vertigini,
ipoacusia, meningoencefalite, infezione batterica secondaria del rash, polmonite,
miocardite, esofagite, pancreatite, ulcerazione gastrica, angioite granulomatosa e
I'interessamento del sistema nervosa centrale). Altra complicanza & la sindrome di
Ramsay-Hunt che si verifica quando viene interessato il ganglio genicolato del nervo
facciale, con paralisi facciale unilaterale accompagnata da un rash vescicolare nel
condotto uditivo esterno, nel padiglione auricolare o sulla membrana timpanica,
oppure coinvolgendo il palato duro o la lingua. Molto recentemente & stato
riportato un aumentato rischio di ictus, attacchi ischemici transitori ed infarto
miocardico in soggetti di eta <40 anni con HZ ed una correlazione tra HZ oftalmico
ed insorgenza di ictus nel semestre successivo all'HZ acuto.
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| soggetti con nevralgia post-erpetica (PHN) presentano una difficolta nello
svolgimento delle attivita generali della vita quotidiana nel 40% dei casi e nello
svolgimento delle attivita ricreative del 48% dei casi.
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La riattivazione del virus VZV, latente a livello ganglionare dopo I'infezione primaria
(varicella), avviene quando I'immunita cellulo-mediata specifica anti-VZV si riduce

oltre una certa soglia, non prevedibile attraverso alcun parametro immunologico
specifico.
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Il vaccino anti Herpes Zoster pud essere utilizzato in un soggetto che
ha gid avuto la varicella?

L'anamnesi personale e la positivita o negativita per Ab anti-VzV non
sembrano impattare negativamente sul profilo di sicurezza del vaccino
anti HZ, pertanto non & rischioso vaccinare contro I'HZ un soggetto che
abbia avuto la varicella.
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Quali sono le complicanze meno frequenti dell’Herpes Zoster?

Altre complicanze dellHZ in pazienti anziani o immunodepressi sono
I'HZ disseminato, linfiammazione oculare con disabilita visive
(rappresenta il 10-20% dei casi di HZ), l'ictus conseguente ad arterite
granulomatosa della carotide interna in HZ oftalmico, la paresi motoria
focale nei muscoli serviti da radici nervose del corrispondente
dermatomero  interessato. Altre complicanze, rare, sono vertigini,
ipoacusia, meningoencefalite, infezione batterica secondaria del rash,
polmonite, miocardite, esofagite, pancreatite, ulcerazione gastrica,
angioite granulomatosa e linteressamento del sistema nervoso
centrale. Altra complicanza & la sindrome di Ramsay-Hunt che si verifica
quando viene interessato il ganglio genicolato del nervo facciale, con
paralisi facciale unilaterale accompagnata da un rash vescicolare nel
condotto uditivo esterno, nel padiglione auricolare o sulla membrana
timpanica, oppure coinvolgendo il palato duro o la lingua. Molto
recentemente @ stato riportato un aumentato rischio di ictus, attacchi
ischemici transitori ed infarto miocardico in soggetti di eta <40 anni con
HZ ed una correlazione tra HZ oftalmico ed insorgenza di ictus nel
semestre successivo all'HZ acuto.
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Quali sono le indicazioni e la tempistica per la vaccinazione in caso di
somministrazione di terapia immunosoppressiva?

1l vaccino anti HZ dovrebbe esser somministrato almeno 14 giorni prima
di una terapia immunosoppressiva o, in alternativa, un mese dopo la
cessazione della stessa.
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Com’é formulato e come si somministra il vaccino anti Herpes Zoster?

il vaccino anti Herpes Zoster & un vaccino a virus vivo attenuato,
disponibile sotto forma di polvere e solvente da ricostituire in una
soluzione per sospensione iniettabile, e viene som rato per via
sottocutanea come  singola dose di 0,65 ml nella regione deltoidea del
braccio; necessita di cautela nella catena della distribuzione e va
conservato e trasportato refrigerato tra 2 e 8°C per garantire la stabilita
nel tempo della formulazione. Un'eventuale somministrazione
intramuscolo non comporta alcun problema né in termini di sicurezza
che di efficacia.
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La vaccinazione anti-HZ non é indicata per i soggetti che hanno gia ricevuto il
vaccino anti-VZV. Non & comunque necessario indagare lo stato immunologico dei
soggetti e la loro storia anamnestica prima di procedere alla vaccinazione routinaria.
Tra l'altro, nell'attuale situazione italiana, la possibilita di avere soggetti >50 anni
vaccinati per varicella & molto bassa.
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HZ: impatto notevole sulla salute come definita dal’OMS

HZ: esperienza estremamente debilitante in termini di Quality of Life (QoL)

PHN riduce la performance di attivita generali nel 40% dei casi e delle attivita
ricreative nel 48% dei casi
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La complicanza piu frequente e debilitante del’HZ & rappresentata dalla nevralgia
post-erpetica (PHN), un dolore cronico di lunga durata HZ-correlato che si verifica o
persiste almeno 3 mesi dopo I'insorgenza del rash o del dolore acuto da HZ con
intensita del dolore che dovrebbe raggiungere almeno un valore di 3 in una scala
analogica visuale (VAS) da O (assenza di dolore) a 10 (massimo dolore
immaginabile).
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In che modo I'Herpes Zoster incide sulla qualita della vita?

| soggetti con nevralgia post-erpetica (PHN) presentano una difficolta
nello svolgimento delle attivita generali della vita quotidiana nel 40%
dei casi e nello svolgimento delle attivita ricreative del 48% dei casi.
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E possibile utilizzare il vaccino anti HZ in soggetti che assumono, in
monaterapla ed a basso dosaggio, metotrexate (<0,4 mg/kg/sett) ,
azatioprina (<3 mg/kg/die) o 6-mercaptopurina (<1,5mg/kg/die) per
curare patologie quali Artrite Reumatoide, Psoriasi, Polimiosite,
Sarcoidosi, Malattie Infiammatorie Croniche Intestinali o altre?
Secondo le linee guida, tali monoterapie a basso dosaggio non sono
considerate sufficientemente immunosoppressive, pertanto non vi sono.
controindicazioni alla vaccinazione anti Herpes Zoster. Cosi non &,
tuttavia, se tali farmaci vengono assunti in associazione. In tal caso,
infatti, la vaccinazione non  prevista.
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Numerosi studi, condotti dal 2008 al 2014, hanno dimostrato che il diabete mellito
rappresenta un fattore di rischio per Herpes Zoster.
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Il vaccino anti HZ dovrebbe esser somministrato almeno 14 giorni prima di una
terapia immunosoppressiva o, in alternativa, un mese dopo la cessazione della
stessa.
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Le linee guida raccomandano la somministrazione di antivirali orali (Acyclovir,
Famcyclovir, Valacyclovir e Brivudin) per 7 giorni ed entro 72 ore dalla comparsa
dell'eruzione cutanea, in associazione a corticosteroidi orali, soprattutto per i
soggetti a rischio di sviluppare la nevralgia post-erpetica (PHN). La gestione del
dolore prevede anche I'uso di analgesici (ASA, FANS, oppioidi), antidepressivi
triciclici ed anticonvulsivanti (gabapentin, pregabalin).





OEBPS/Images/Immagine4921_fmt.png





OEBPS/Images/Immagine4756_fmt.jpeg





OEBPS/Images/Immagine4950_fmt.png
000 TIM 3G 10:43 3 -

e-mail Modulo Torna al men






OEBPS/Images/f3.jpg
E possibile contrarre I'Herpes Zoster per pil di una volta nella vita?
Solitamente considerato un evento unico nella vita, 'Herpes Zoster,
secondo la letteratura, pud recidivare in una percentuale variabile di
casi, dal 4 al 5%. Il pi importante fattore di ischio di recidiva di Herpes
Zoster  Fintensita e Ia durata del dolore durante la fase acuta.
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