ALLEGATO 1 06.08.2012

PREVENZIONE DELLE MALATTIE BATTERICHE INVASIVE NEI
SOGGETTI CON ASPLENIA ANATOMICA O FUNZIONALE
E ALTRE CONDIZIONI DI RISCHIO

Le vaccinazioni per le persone con asplenia anatomica o funzionale e altri fattori di rischio sono da
tempo oggetto di programmi specifici e richiedono la necessaria collaborazione dei clinici
ospedalieri e dei Medici di Medicina generale nonché dei Pediatri di libera scelta.

Nonostante cid sono ancora documentabili basse coperture vaccinali proprio in quei gruppi che piu
trarrebbero beneficio da interventi vaccinali mirati, poiché maggiormente esposti a rischio di
contrarre malattie invasive batteriche e/o di sviluppare complicanze gravi.

Con l'Intesa Stato-Regioni e PP AA n. 54 del 22.02.2012 e stato approvato il "Piano Nazionale
Prevenzione Vaccinale 2012-2014" che pone particolare attenzione ad affiancare ai programmi
vaccinali universali, programmi specifici e mirati su gruppi piu vulnerabili e/o a rischio,
riconoscendo l'inclusione nei LEA di tutti gli interventi di prevenzione vaccinale previsti nel Piano
stesso (1).

Nell'attuale situazione epidemiologica e data la disponibilitd di nuovi vaccini efficaci e sicuri,
importante favorire I'incremento della copertura vaccinale dei soggetti a rischio attraverso I'offerta
attiva delle vaccinazioni raccomandate ai pazienti con le condizioni patologiche individuate nel
PNPV 2012-14, nella nota Regionale n.768178/50.03.50 del 23.11.2004 e successive integrazioni
e riassunte in sintesi nell’all.1.



1. ASPLENIA ANATOMICA O FUNZIONALE

1.1 — Generalita
La milza e un organo linfoide secondario, le cui caratteristiche e funzioni principali sono
schematizzate in:

funzione: area e struttura anatomica:
» filtraggio meccanico del sangue con rimozione di: polpa rossa:
o0 globuli rossi senescenti e con corpi inclusi (corpi di Howell- | organo  reticoloendoteliale
Jolly, corpi di Heinz. nuclei) costituito da macrofagi e da
0 germi e batteri capsulati granulociti che rivestono gli
o0 elementi ricoperti di anticorpi e batteri opsonizzati spazi vascolari  (cordoni
» riserva di monociti sinusoidali)
. I et . polpa bianca:
. pontrol!o Qelle |nf?2|on| ﬁlttlraverzq l'attivazione della risposta organo linfoide formato da
Immunitaria umorale e ceflulo-mediata manicotti linfatici periarteriosi
e da centri germinativi

Altre funzioni sono rappresentate da:
1. produzione di opsonine, properdina e tuftsina
2. funzione ematopoietica prenatale
3. riserva di globuli rossi, piastrine e altre cellule ematiche e ferro.

L'assenza della milza, anatomica (congenita o chirurgica) o funzionale (secondaria a patologie
quali ad esempio anemia a cellule falciformi, talassemia major, trombocitemia essenziale o
malattie linfoproliferative ecc) non compromette la possibilita di vita, ma espone l'individuo ai rischi
legati alle mancate funzioni dell’'organo.

Una delle conseguenze piu rilevanti della perdita della funzione splenica e Il'aumentata
suscettibilita alle infezioni batteriche invasive (2-3-4- 5), dovuta a:
* mancata rimozione dal circolo ematico dei batteri
* mancata processazione e presentazione dell’antigene da parte delle cellule presentanti
'antigene
» deficit di produzione di IgM e di anticorpi diretti contro antigeni T-indipendenti, quali i
componenti polisaccaridici della capsula batterica
» ridotto livello di opsonine e tuftsina con diminuzione dell’attivita del complemento (6-7).

Nei soggetti asplenici il rischio di sepsi fulminante e elevato (12.6 volte maggiore rispetto alla
popolazione generale) con un’incidenza fino al 2% e una mortalita del 50% (7); € maggiore nei
bambini pit giovani e nei primi 2 anni post splenectomia, ma persiste per tutta la vita (6-8-9) con
un’incidenza media complessiva di circa il 5% (4). In realta l'incidenza e notevolmente influenzata
da fattori come eta e malattie di base.

Gli agenti eziologici piu frequentemente in causa sono: Streptococcus pneumoniae (70% dei casi),
Haemophilus influenzae e Neisseria meningitidis (20-25% dei casi) (10-11). Piu raramente sono
coinvolti: Staphylococcus aureus, Streptococcus pyogenes, Escherichia coli, Salmonella e altri
batteri (6-7).




1.2 - PROFILASSI IMMUNOLOGICA ATTIVA

La profilassi immunologica attiva deve essere offerta a tutti i soggetti affetti da asplenia anatomica
o funzionale.

a) Tempi di somministrazione

In caso di splenectomia chirurgica, per garantire il prima possibile la protezione del soggetto con
una migliore risposta immunitaria i tempi indicati per la somministrazione dei vaccini sono (6-8-9-
12):

Completare lo schema vaccinale almeno 2 settimane prima
Splenectomia elettiva dell'intervento (ottimale 4-6 settimane prima dell'intervento).
Iniziare la profilassi antibiotica subito dopo l'intervento.

Iniziare la somministrazione dei vaccini indicati 2 settimane

Splenectomia di emergenza dopo lintervento o appena le condizioni del paziente lo

permettono.
Iniziare immediatamente la profilassi antibiotica.
Iniziare la somministrazione dei vaccini previsti il prima

Altri casi

possibile dopo la diagnosi (6).

Vi € evidenza, infatti, che la risposta anticorpale € migliore seguendo lo schema riportato (Shatz et
al., 1998). Tuttavia, nei casi in cui non fosse possibile rispettare tali intervalli, & comunque
preferibile vaccinare appena possibile, anche se la risposta immunitaria potrebbe essere meno
soddisfacente.

b) Vaccini

Le formulazioni dei vaccini coniugati sono piu vantaggiose rispetto a quelle dei polisaccaridi per:
* induzione della memoria immunologica
» riduzione dei portatori nasofaringei dei siero-tipi vaccinali
» maggiore efficacia contro i sierotipi piu frequentemente coinvolti nelle sindromi invasive e in
guelle non invasive come la polmonite non batteriemica e I'otite media (2).

Vaccino antipneumococcico:
Sono attualmente disponibili due formulazioni:
e vaccino coniugato 13 valente (PCV13), indicato per i bambini da 6 settimane a 5 anni di eta
e adulti di 50 anni ed oltre. Il numero di somministrazioni dipende dall’eta del bambino,
mentre per I'adulto e prevista una dose singola. La somministrazione del vaccino al di fuori
dell'eta indicata nella scheda tecnica e off label e va motivata, condivisa con l'utente e
registrata* (25).
» vaccino polisaccaridico 23 valente (PPV23), indicato per i soggetti a partire dall’eta >2 anni,
in dose singola. Gli antigeni contenuti nel vaccino coprono circa il 90% dei sierotipi
responsabili di malattia invasiva.

Si ritiene che la maggiore immunogenicita e la capacita di indurre la memoria immunologica
dimostrata dai vaccini coniugati rispetto ai vaccini polisaccaridici debba essere tenuta in
considerazione anche per soggetti asplenici adulti, in analogia con il vaccino antimeningococco e
antiemofilo (13).

Circa la somministrazione simultanea dei nuovi vaccini coniugati (anti-pneumococco 13 valente e
anti-meningococco quadrivalente) e di quelli polisaccaridici, i dati attualmente disponibili, come
riportato nelle schede tecniche, non sono sufficienti e, vista la mancanza di evidenze a riguardo, &
preferibile evitare la loro co-somministrazione.

Nel caso, quindi, si preveda la somministrazione di entrambi i preparati, il vaccino coniugato va
somministrato per primo (13-14-15), con un intervallo di almeno 8 settimane tra l'ultima dose di
PCV13 e quella di PPV23 (8-12).

*Nota ACIP del 20 giugno 2012 raccomanda la somministrazione di PCV13 negli adulti = 19 anni di eta con condizione di alto rischio




Nel caso in cui sia stato somministrato per primo il vaccino polisaccaridico & consigliabile attendere
almeno un anno prima di somministrare il vaccino coniugato. Recenti studi, infatti, hanno descritto
una ridotta risposta anticorpale nei soggetti che ricevono il vaccino antipneumococcico coniugato
come booster dopo iniziale vaccinazione con vaccino polisaccaridico 23-valente (16) (scheda
tecnica).

E’ prevista una sola rivaccinazione con il vaccino polisaccaridico dopo 3 anni per i bambini e 5 anni
per gli adulti (17); non sono raccomandate rivaccinazioni multiple di questo vaccino visto
linsufficienza di dati relativamente ai benefici clinici, al grado e durata della protezione, alla
sicurezza e tollerabilita del vaccino (18) e alla possibilitd di induzione di tolleranza e
iporesponsivita dopo ripetute esposizioni ad antigene polisaccaridico (13-16-19-20).

Vaccino antimeningococcico
Sono attualmente disponibili tre formulazioni:

e vaccino antimeningococco C coniugato, indicato per tutti i soggetti a partire dai 2 mesi di
eta. Il numero di somministrazioni dipende dall’eta del soggetto.

e vaccino antimeningococco tetravalente (A-C-W-Y135) coniugato, indicato per i soggetti di
eta >2 anni (21), adolescenti e adulti a rischio di esposizione. Nella scheda tecnica, per la
prima vaccinazione, € indicata una sola dose.

e vaccino antimeningococco tetravalente (A-C-W-Y135) polisaccaridico, indicato per i
soggetti di eta >2 anni in dose singola.

Come per gli altri vaccini contro i batteri capsulati, per le migliori caratteristiche di immunogenicita,
i prodotti coniugati sono preferibili ai prodotti polisaccaridici.

La somministrazione del vaccino tetravalente coniugato al di fuori dell'eta indicata in scheda
tecnica e off label e va motivata, condivisa con l'utente e registrata. Per i bambini di eta <1 anno
sono indicate due dosi distanziate di un mese (UK - Green Book, luglio 2010).

Nei soggetti asplenici, al momento attuale, non sono raccomandate dosi booster aggiuntive di
routine per il vaccino antimeningococco C coniugato e polisaccaridico tetravalente, salvo in
situazioni di alto rischio (es. epidemia) (7).

Invece, relativamente al vaccino antimeningococcico quadrivalente coniugato (Menveo®), per i
soggetti di etd compresa fra 2-54 anni, con persistente deficit di componenti del complemento (C5-
C9, properidina, fattore H o fattore D) o asplenia anatomica o funzionale € indicata la
somministrazione di due dosi di vaccino come ciclo primario, a distanza di 8 settimane I'una
dall'altra, ed una dose booster ogni 5 anni, in quanto una singola dose di vaccino
antimeningococcico coniugato non conferisce una protezione adeguata (22).

Inoltre, per completezza di informazione, si riporta che in studi di siero prevalenza effettuati nel
gruppo di eta 56-65 anni, l'efficacia del vaccino antimeningococcico coniugato (Menveo®) é
risultata elevata, mentre non sono attualmente disponibili dati per i soggetti di eta >65 anni.

La valutazione di quale prodotto somministrare deve tener conto dell’epidemiologia dei sierotipi
circolanti causa di malattia invasiva. In Italia e in generale nella regione europea le malattie
invasive sono prevalentemente sostenute dai sierotipi B e C; negli ultimi anni € inoltre segnalato un
aumento dei casi ricondotti al sierotipo Y.

Vista pertanto la situazione epidemiologica attuale e trattandosi di soggetti ad alto rischio e
opportuno effettuare la prevenzione delle malattie meningococciche invasive somministrando due
dose di vaccino antimeningococco tetravalente coniugato.



Vaccino antiemofilo

Il vaccino attualmente disponibile e coniugato, indicato per i bambini da 6 settimane a 5 anni di
eta, dal momento che gli studi hanno riguardato I'eta di massima incidenza della malattia ed &
disponibile in formulazione singola o variamente combinata con altri vaccini.

Il vaccino e indicato a qualsiasi eta (off label), nei soggetti con asplenia anatomica e funzionale o
affetti da patologie quali deficit di complemento, leucemie, infezione da HIV, drepanocitosi, in
guanto a maggior rischio di infezioni da germi capsulati, se non vaccinati nellinfanzia (17). E’
sufficiente una sola dose e non sono previsti richiami (9).

Vaccino antinfluenzale

Anche se i soggetti con asplenia non sono a maggior rischio di infezioni virali € comunque indicata
la vaccinazione antinfluenzale con una dose annuale in quanto l'influenza rappresenta un fattore di
rischio per infezioni batteriche secondarie (17).

Considerazioni generali

Le considerazioni esposte, per maggior praticita, sono riassunte nella tabella seguente.

Tali indicazioni e I'operativitd conseguente devono comunque essere valutate in rapporto ai singoli
casi. Owiamente, superate le eta limite indicate, il programma di immunizzazione va completato
con i vaccini mancanti.



SCHEMA RIASSUNTIVO DEI VACCINI DISPONIBILI

VACCINO

DOSAGGIO

RICHIAMI

NOTE

Antipneumococco

Bambini di eta <2 anni:
Vaccino coniugato PCV13 con
schedula vaccinale in base all’'eta

Bambini di eta 2-5 anni  (vaccinati in
precedenza con PCV7 o non
vaccinati):

- 1 dose di vaccino coniugato PCV13
- 1 dose di vaccino polisaccaridico 23
valente

Bambini di eta >5 anni e adulti:

- 1 dose di vaccino di vaccino PCV13
(off label fino all’eta di 50 anni*)

- 1 dose di vaccino polisaccaridico 23
valente (PPSV)

Il vaccino coniugato
non prevede
richiami.

Il vaccino
polisaccaridico
prevede, nei soggetti
a rischio,

un richiamo dopo 3
anni nei bambini fino
a 10 anni e dopo 5
anni nei soggetti di
eta >10 anni.

E’ raccomandato
non somministrare
piu di due dosi di
PPSV nell'arco della
vita

- Somministrare
prima il vaccino
coniugato e dopo
almeno 8
settimane il
vaccino
polisaccaridico 23
valente.

- Sesi
somministra prima
il vaccino
polisaccaridico e
consigliabile
attendere almeno
un anno prima di
somministrare il
vaccino coniugato

Antimeningococco

Bambini di eta <2 anni:

- Vaccino anti-meningococco C
coniugato con schedula vaccinale in
base all'eta; in caso di viaggio in zone
a rischio (es. figli di immigrati) vaccino
tetravalente coniugato (off label)

Bambini di eta>2 anni e adulti fino a
65 anni:

- 2 dosi di vaccino tetravalente
coniugato

Soggetti di eta>65 anni:

- 1 dose di vaccino antimeningococco
C coniugato**

- 1 dose di vaccino tetravalente
coniugato

| soggetti a rischio
devono ricevere due
dosi di vaccino
coniugato come ciclo
primario

Per le persone con
deficit persistente del
complemento (C5,
C9, properidina,
fattore D), asplenia
anatomica o
funzionale é indicata
una dose booster
ogni cinque anni del
vaccino tetravalente
coniugato

Le due dosi vanno
somministrate con
un intervallo di 8
settimane l'una
dall’altra

Anti- Haemophilus

Bambini di eta<2 anni:
Schedula vaccinale in base all’eta

Attualmente non

Influenzae —— : . raccomandati
Bambini di eta>2 anni e adulti:
Una dose unica di vaccino
Bambini di eta>6 mesi e <36 mesi:
1/2 dose La vaccinazione e
Bambini di eta >36 mesi e adulti: L
consigliata per
. una dose . ) S
Antiinfluenzale Annuale evitare infezioni

In caso di prima vaccinazione, nei
soggetti fino a 9 anni somministrare
due dosi a distanza di 4 settimane

batteriche
secondarie

* in attesa di modifica della scheda tecnica; Nota ACIP del 20 giugno raccomanda la

somministrazione di PCV13 negli adulti = 19 anni di eta con condizione di alto rischio

** in attesa di studi per questa classe di eta




1.3 — ANTIBIOTICOPROFILASSI

La profilassi antibiotica ai soggetti asplenici & raccomandata a prescindere dallo stato vaccinale,
anche se, al momento attuale, vi sono linee guida diverse sulla durata della profilassi.

In generale la profilassi antibiotica deve essere considerata, per tutti i soggetti, per un periodo
limitato (1 o 2 anni) dopo splenectomia e, per tutti i bambini, fino ad una determinata eta (5 o 16
anni) e comunque per almeno 2 anni dopo la diagnosi di splenectomia (7-9-12).

1.4 - RACCOMANDAZIONI PARTICOLARI

Viaggi internazionali

| soggetti asplenici non hanno maggior rischio di contrarre la malaria ma hanno maggior rischio di
contrarre forme gravi di malaria. Pertanto in caso di viaggio in zone endemiche va attentamente
valutato il tipo di soggiorno, prescritta appropriata profilassi antimalarica e particolarmente
raccomandate le misure di profilassi comportamentale per evitare le punture di insetto.

Procedure sanitarie invasive (dentarie e chirurgich e)

| soggetti asplenici, in caso di procedure dentarie o interventi chirurgici, devono informare gli
operatori sanitari del loro stato, perché possa essere attentamente valutata l'opportunita di
prescrivere la profilassi antibiotica.

Morso di zecca

In situazioni a rischio i pazienti devono essere sensibilizzati ad effettuare ispezioni accurate al
rientro per la ricerca del parassita e ricorrere prontamente al medico curante in caso di
sintomatologia anche aspecifica (febbre, astenia, anemia emolitica...).

Morsi di animali
Anche in caso di morsi minori (lievi) di animali € comungue consigliabile la profilassi antibiotica.

Febbre e malattie acute intercorrenti
| pazienti con asplenia devono essere sensibilizzati a ricorrere prontamente al medico curante in
caso di febbre, anche non elevata, e altra sintomatologia aspecifica (7).

1.5 - MEDICAL CARD DELLO SPLENECTOMIZZZATO

Come per molte altre patologie e consigliabile che i pazienti asplenici siano in possesso di una
specifica medical card che certifichi la loro condizione, indispensabile in caso di intervento
sanitario di urgenza in cui il paziente stesso non sia in grado di informare direttamente il personale
di soccorso (6-8).



1.6 - MODALITA OPERATIVE PER IL PERSONALE DEGLI AMB ULATORI VACCINALI

Al primo contatto con il paziente o i genitori, I'operatore sanitario deve fornire approfondite e
adeguate informazioni sui rischi legati allo stato di soggetto splenectomizzato (allegato 1) e ai
benefici e rischi legati alle vaccinazioni e consegnare la “Medical card dello splenectomizzato” se
non gia fornita da altro specialista. (allegato 2)

Successivamente, per una miglior adesione alle proposte di immunizzazione ed una maggiore
efficienza del servizio, sara necessario programmare I'attivita in modo da fornire il maggior numero
di prestazioni nel minor numero di accessi possibili ai servizi vaccinali.

A titolo esempilificativo e di indirizzo si forniscono alcune proposte operative:

1. SOGGETTI DI ETA <2 ANNI:

Nella Regione Veneto Il calendario vaccinale dell'infanzia prevede l'offerta attiva gratuita dei
vaccini antiemofilo, antipneumococco e antimeningococco C a tutti i nuovi nati dal 2006. Pertanto
nel caso di bambini fino a due anni di eta, per il completamento dell'immunizzazione prevista per i
soggetti asplenici, oltre alle immunizzazioni previste dal calendario, I'operativitd potrebbe
riassumersi in:

1°accesso :

- 1 dose di vaccino antipneumococco coniugato 13 valente, se non gia effettuata

- 1 dose di vaccino antimeningococco C, se non effettuata in precedenza
In caso di eta inferiore a 1 anno prevedere il completamento dei cicli vaccinali con il numero di dosi
previsti per l'eta.

Inoltre dovra essere programmata la somministrazione di:
- 1 dose di vaccino antipneumococco 23 valente e un richiamo dopo 3 anni, oltre i 2 anni di
vita
- 1 dose di vaccino antimeningococco tetravalente coniugato >2 anni di vita
- vaccino antinfluenzale annuale nei mesi di ottobre-novembre.

2. SOGGETTI DI ETA' >2 ANNI E ADULTI FINO A 65 ANNI

1°accesso:
- 1 dose di vaccino antipneumococco coniugato 13 valente (off label dai 5 ai 50 anni) oppure
1 dose di vaccino antipneumococco 23 valente dopo i 5 anni di eta, in caso di non
accettazione della somministrazione di un prodotto off label
- 1 dose di vaccino anti-haemophilus influenzae, se non gia effettuata

2°accesso:
- 1 dose di vaccino antimeningococcico tetravalente coniugato

3°accesso: :
- 1 dose di vaccino antipneumococcico 23 valente (dopo almeno 8 settimane dalla
somministrazione di vaccino antipneumococco coniugato 13 valente)

4°accesso: :
- 1 dose di vaccino antimeningococco tetravalente coniugato (dopo almeno 8 settimane
dalla somministrazione della 1 dose di vaccino antimeningococco tetravalente coniugato)

Inoltre dovra essere programmata la somministrazione di:
- 1 dose di richiamo dopo 3 anni del vaccino antipneumococico 23 valente fino all’eta di 10
anni, oltre i 10 anni il richiamo va effettuato dopo 5 anni
- 1 dose booster ogni cinque anni del vaccino antimeningococcico tetravalente coniugato
(consigliata in persone con deficit persistente del complemento C5, C9, properidina, fattore
D), asplenia anatomica e funzionale
- vaccino antinfluenzale annuale nei mesi di ottobre-novembre.



3. SOGGETTI DI ETA' >65 ANNI:

1°accesso:
- 1 dose di vaccino antipneumococcico coniugato 13 valente
- 1 dose di vaccino anti-haemophilus se non effettuata in precedenza

2°accesso:
- 1 dose di vaccino antimeningococco C coniugato
- 1 dose di vaccino antipneumococco polisaccaridico 23 valente (dopo almeno 8 settimane
dalla somministrazione di vaccino antipneumococco coniugato 13 valente)

3°accesso:
- 1 dose di vaccino antimeningococco tetravalente coniugato (dopo almeno 8 settimane
dalla somministrazione di una precedente dose di vaccino antimeningococco coniugato)

Inoltre dovra essere programmata la somministrazione di:
- 1 dose dirichiamo dopo 5 anni del vaccino antipneumococco 23 valente
- vaccino antinfluenzale annuale nei mesi di ottobre-novembre.

2. INDICAZIONI PER CONDIZIONI PARTICOLARI
2.1 - Trapianto di midollo

| soggetti che vengono sottoposti a trapianto di midollo si trovano in una condizione di
immunosoppressione dovuta ai farmaci somministrati per la preparazione al trapianto e per la
prevenzione o il trattamento della malattia del trapianto contro I'ospite (Graft versus host disease —
GVHD). In alcuni casi la condizione di immunodepressione & aggravata dalla patologia di base che
ha richiesto il trapianto.

Il trapianto di cellule emopoietiche comporta I'ablazione del midollo osseo seguito dal reimpianto
delle cellule proprie del paziente o del donatore. | titoli anticorpali delle malattie prevenibili con
vaccini (poliomielite, tetano, morbillo, parotite, rosolia e da batteri capsulati) nei soggetti trapiantati
diminuiscono in 1-4 anni, S& non sono rivaccinati.

| trapiantati di tutte le eta, inoltre, presentano un rischio piu elevato nei confronti di alcune malattie
prevenibili con vaccino, comprese le infezioni causate da batteri capsulati.

In questi soggetti, pertanto, le vaccinazioni vanno praticate indipendentemente dallo stato
vaccinale o immunitario che il paziente aveva conseguito precedentemente al trapianto.

In caso di trapianto allogenico, la vaccinazione del donatore con una singola dose di ciascuno dei
tre vaccini coniugati contro le malattie batteriche invasive alcuni mesi prima della donazione
migliora la risposta immunitaria del trapiantato che viene successivamente vaccinato (23).

Di norma le vaccinazioni con vaccini inattivati vanno iniziate a partire dal 6°mese dopo il trapianto .

E’ raccomandata la somministrazione di 3 dosi di vaccino antipneumococco coniugato (PCV13)
ad intervalli di due mesi, iniziando 3-6 mesi dopo il trapianto, seguita da 1 dose di vaccino
polisaccaridico (PPSV23) che deve essere valutata sul singolo paziente con lo specialista
ematologo e comunque in assenza di GvHD. La somministrazione di una 4°dose di PCV13 a 12
mesi dalla 3°dose potrebbe migliorare il tasso di risposta anticorpale nei pazienti con Graft versus
Host Disease (GvHD) cronica che sono meno responsivi al vaccino PPSV23.

Per il vaccino anti-haemophilus influenzae € indicata la somministrazione di 3 dosi ad intervalli di
2 mesi, iniziando 6 mesi dopo il trapianto, indipendentemente dallo stato vaccinale pregresso.



Come emerge dalla letteratura e da protocolli internazionali i trapiantati di midollo (e le persone
affette da HIV) devono ricevere una schedula a due dosi di vaccino anti-meningococco
tetravalente coniugato , in quanto la somministrazione della seconda dose potrebbe essere
efficace nel raggiungere livelli di anticorpi circolanti piu alti e nel migliorare la memoria
immunologica.

Una dose di vaccino anti-influenzale deve essere somministrata annualmente al paziente, per
tutta la vita; pud essere effettuata, se necessario, a partire dal 4° mese dopo il trapianto, ma in
guesto caso va presa in considerazione la somministrazione di una seconda dose dopo almeno 4
settimane.

Visto che il recupero dell'efficienza del sistema immunitario puo avvenire in tempi anche
significativamente diversi da paziente a paziente e talvolta puo richiedere piu di 6 mesi, si consiglia
di rapportarsi sempre con lo specialista ematologo che ha in cura la persona per stabilire il
momento migliore per iniziare il calendario vaccinale.

Inoltre per questi soggetti dovra essere prevista la somministrazione degli altri vaccini in
calendario, rispettando i tempi minimi indicati (23) (24).

2.2 - Patologie che comportano immunodepressione

Le persone alle quali & riconosciuta una patologia il cui decorso comporti un interessamento del
sistema immunitario andrebbero sottoposte a profilassi immunologica attiva contro le malattie
batteriche invasive il piu presto possibile dopo che € stata posta la diagnosi. Analogamente, le
persone in attesa di trapianto di organo solido andrebbero vaccinate prima di essere sottoposte al
trapianto. Le persone che hanno necessita di iniziare un trattamento immunosoppressivo
(chemioterapia, cortisonici, anticorpi monoclonali o radioterapia) seguono lo stesso calendario
previsto per la splenectomia, quindi andrebbero vaccinate da 4 a 6 settimane prima, o, se non e
possibile, fino a 2 settimane prima dell'inizio della terapia. Tuttavia, nei casi nei quali non fosse
possibile rispettare tali intervalli, la vaccinazione dovrebbe essere rimandata fino ad almeno 3 mesi
dopo il completamento della terapia in modo da ottenere la miglior risposta immunitaria.

| vaccini inattivati possono essere somministrati durante le terapie di mantenimento o intermittenti
con farmaci immunosoppressivi a basso dosaggio.

Generalmente la terapia corticosteroidea non controindica la somministrazione di vaccini vivi
guando: 1) avviene per brevi periodi (< 14 giorni), 2) a dosaggio basso o moderato (< 20 mg al
giorno di prednisone o equivalente, 3) a lungo termine, trattamento a giorni alterni con preparati ad
azione breve, 4) dosi fisiologiche di mantenimento (terapia sostitutiva), 5) prodotti topici (cutanei,
oculari), 6) prodotti inalatori 0 somministrati con iniezioni intrarticolari, bursali o tendinei.

Per quanto riguarda le terapie con anticorpi monoclonali, in particolare di uso reumatologico e anti
linfociti B, si rimanda alle indicazioni della “Guida alle controindicazioni alle vaccinazioni” Rapporto
ISTISAN n°13 del 2009. Qualora si debbano somminist rare piu dosi dello stesso vaccino e non sia
possibile completare il ciclo prima di iniziare la terapia immunosoppressiva, si completera il
calendario appena possibile. Si consiglia di rapportarsi sempre con lo specialista che ha in cura la
persona per stabilire il momento migliore per iniziare o completare il ciclo vaccinale.
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All. 1. Tabella riassuntiva delle condizioni di ris

chio e delle vaccinazioni indicate.

Condizioni di . L
Co S. Pneumoniae N. Meningitidis HIB
rischio
Menigococco
PVC13 PPV23 gquadrivalente
coniugato
Asplenia anatomica o 1 dose dopo almeno 8 2 dosi a distanza di almeno 8 1 dose se non
P 1 dose settimane dal PVC13, un settimane. Un richiamo ogni 5 s :
funzionale . . . gia vaccinato
richiamo dopo 3- 5 anni anni
Immunodeficienza 1 dose dopo almeno 8 2 dosi a distanza di almeno 8 1 dose se non
congenita e acquisita 1 dose settimane dal PVC13, un settimane. - .
o . gia vaccinato
(compreso HIV) richiamo dopo 3-5 anni
Deficit fattori del
complemento (C5-C9), 2 dosi a distanza di almeno 8
difetti dei toll like 1 dose L dqse dopo almeno 8 settimane. Un richiamo ogni 5 1.(\1056 se non
g settimane dal PVC13 . gia vaccinato
receptors di tipo 4 e anni
della properidina
Emoglobinopatie (in
part_lcolare anemia 1 dose dopo almeno 8 2 dosi a distanza di almeno 8 1 dose se non
falciforme e talassemia 1 dose - X S .
. . settimane dal PVC13 settimane gia vaccinato
in quanto causa di
asplenia funzionale)
. L 3 dosipiulin | 1dose dopo almeno 8 - .
Trapianto di midollo presenza di settimane dal PVC13 in 2 dosi a distanza di almeno 8 3 dosi

0osseo

GvHD cronica

assenza di GvHD cronica

settimane

1 dose dopo almeno 8

2 dosi a distanza di almeno 8

1 dose se non

Trapianto di organi solidi | 1 dose settimane dal PVC13 settimane. gia vaccinato
Condizioni con
immunodepressione
(come trapianto
d’organo o terapia 1 dose dopo almeno 8 2 dosi a distanza di almeno 8 1 dose se non
: : 1 dose - X S A
antineoplastica, settimane dal PVC13 settimane. gia vaccinato
compresa la terapia
corticosteroidea
sistemica ad alte dosi
5:&22%3%2}%%%?: 1 dose 1 d(_)se dopo almeno 8 2 d(_)si a distanza di almeno 8
o settimane dal PVC13 settimane
acquisite
Portatori di impianto 1 dose 1 dose dopo almeno 8
cocleare settimane dal PVC13
Insufficienza renale 1 dose dopo almeno 8 2 dosi a distanza di almeno 8
cronica e sindrome 1 dose settimane dal PVC13, un X
; L . settimane
nefrosica richiamo dopo 3-5 anni
Leucemie, linfomi, 1 dose 1 dose dopo almeno 8
mieloma multiplo settimane dal PVC13
L 1 dose dopo almeno 8
Neoplasie diffuse 1 dose settimane dal PVC13
Malattie polmonari
gg%];c:rfazge 1 dose 1 d(_)se dopo almeno 8
) . . . settimane dal PVC13
insufficienza respiratoria
e fibrosi cistica
Diabete mellito 1 dose 1 dose dopo almeno 8 2 dosi a distanza di almeno 8
insulinodipendente settimane dal PVC13 settimane
Diabete mellito in 1 dose 1 dose dopo almeno 8
difficile compenso settimane dal PVC13
(e:pl)r;?c?pl)aet‘i):tclz(;g}liche 1 dose 1 d(_)se dopo almeno 8 2 d(_)si a distanza di almeno 8
X settimane dal PVC13 settimane
evolutive
Cardiopatie croniche 1 dose 1 dose dopo almeno 8

settimane dal PVC13
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