
Vaccino quadrivalente MMRV:
È giunto finalmente il momento di partire con la 

vaccinazione antivaricella?

Chiara Azzari
Direttore Clinica pediatrica II
Dipartimento di Pediatria 
Università di Firenze



Chi vaccinare ? A che etChi vaccinare ? A che etàà??

Quante dosi?Quante dosi?

Cosa accade ai casi di zoster?Cosa accade ai casi di zoster?
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Ospedalizzazioni in 1 anno (2005-2006), ospedale Meyer

Nei 5 anni precedenti il numero degli 
ospedalizzati (valutando solo i residenti 
nella ASL 10!!!) variava da 43 a 52

Totale n=47

Azzari et al. Clin Therapeutics, 2008
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Encefalite post-varicella per classi di età

0-14 anni 15-64 anni > 65 anni

Lombardia Toscana Lazio Puglia



Percezione della severità delle malattie 
prevenibili con vaccino tra genitori in Italia 

Azzari et al. Riv Ital Immunol Allergol Ped 2005;5:20–4
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Qual è il miglior protocollo vaccinale?

Efficacia vaccinale in un follow-up di 10 anni 
(n=2216 bambini vaccinati)

1-dose 

2-dosi 

Incidenza media 
annuale 

Efficacia p

0.8%

0.2%

94.4%

98.3%

<0.001

Kuter et al. PIDJ 2004;23:132–7
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Coperture vaccinali Haemophilus influenza tipo B: 

bambini di età < 24 mesi - Anno 2007

Fonte: Ministero della Salute; OMS; dati ISP anno 2008 (trasmessi in Regione)

Media nazionale: 96.4

Dati forniti dalle Regioni 22.09.2008



Vol 27 aug 2008 90 sani da 10 a 21 mesi due dosi di MMRV



Vol 27 aug 2008 90 sani da 10 a 21 mesi due dosi di MMRV a distanza di 42 gg



IMMUNOGENICITAIMMUNOGENICITA’’ EE
SICUREZZASICUREZZA

LiebermanLieberman JM, JM, PediatrPediatr InfectInfect DisDis J. 2006 J. 2006 

�� Con lCon l’’eccezione della febbre, che eccezione della febbre, che èè pipiùù
frequente nei gruppi che hanno ricevuto MPRV, frequente nei gruppi che hanno ricevuto MPRV, 
(39% (39% vsvs 33%, p<0.001) il profilo di sicurezza e 33%, p<0.001) il profilo di sicurezza e 
tollerabilittollerabilitàà èè equivalente alla somministrazione equivalente alla somministrazione 
di MPR e varicella in due siti diversi nella di MPR e varicella in due siti diversi nella 
stessa somministrazione.stessa somministrazione.



Recommendations from the Advisory Committee on
Immunization Practices (ACIP) Regarding 

Administration of Combination MMRV Vaccine

Rischio di convulsioni febbriliRischio di convulsioni febbrili

Dopo MMR + VDopo MMR + V 4 su 10.0004 su 10.000

Dopo MMRVDopo MMRV 9 su 10.0009 su 10.000
p<0.0001, OR 2.3 (1.6p<0.0001, OR 2.3 (1.6--3.2)3.2)

Nei 7Nei 7--10 10 gg gg dopo la vaccinazione ci registra 1 caso in pidopo la vaccinazione ci registra 1 caso in piùù di di 
convulsioni febbrili ogni 2000 bambini (15convulsioni febbrili ogni 2000 bambini (15--23 mesi)23 mesi)

MMWR March 14, 2008 / 57(10);258-260

LL’’ACIP non esprime preferenza per il MMRV,  ma ACIP non esprime preferenza per il MMRV,  ma 
lascia la scelta al medico lascia la scelta al medico 



Chi vaccinare ? A che etChi vaccinare ? A che etàà??

Quante dosi?Quante dosi?

Cosa accade ai casi di zoster?Cosa accade ai casi di zoster?
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Anni dall’inizio della vaccinazione

con vaccino
senza vaccino

Si assume che i casi di herpes zoster aumentino nei non 
vaccinati con la riduzione della diffusione del virus selvaggio

Analisi costo-beneficio della vaccinazione di massa per varicella 
in USA considerando l’epidemiologia dello zoster

Goldman GS.Vaccine 2005;23:3349–3355
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Anni dall’inizio della 
vaccinazione

Analisi costo-beneficio della vaccinazione di massa per varicella 
in USA considerando l’epidemiologia dello zoster

Goldman GS.Vaccine 2005;23:3349–3355

Si assume che i casi di herpes zoster aumentino nei 
non vaccinati con la riduzione della diffusione del 
virus selvaggio



Vaccinazione universale  antivaricella in USA (1992-2002) 
incidenza di herpes zoster

Percentuali di incidenza di varicella e di herpes zoster aggiustate per età
(popolazione USA nel 2000), 1992–2002

Varicella
Zoster

Raccomandazione della vaccinazione anti varicella
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Ad oggi non si osserva un impatto della vaccinazione
universale sull’incidenza di herpes zoster

Jumaan AO et al. JID 2005;191(12):2002-7 
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Seconda dose: a che età?

a 5-6 anni?

a 3 anni?

La seconda dose serve per La seconda dose serve per 
chiudere una finestrachiudere una finestra……. . 

Quanto a lungo possiamo Quanto a lungo possiamo 
lasciarla aperta?lasciarla aperta?

dopo 3 mesi?



Qual è il vantaggio nel fare la II dose di MMRV
dopo 3 mesi?

Maggior certezza di protezione per varicella

Evitare i casi di varicella tra il II e il VI anno 

Migliore fiducia e compliance



Possiamo ipotizzare degli svantaggi?

Declino precoce dell’immunità per morbillo-
parotite-rosolia

Necessità di ulteriore (III) richiamo 
in adolescenza per MMR o MMRV





Possiamo prendere in considerazione altre alternative?

Vaccinare con II dose varicella dopo 3 mesi 

Vaccinare con MMR a 5-6 anni



Si può usare il tetravalente come richiamo a 5-6anni?

Sì Il tetravalente si può usare in chi 
ha ricevuto MMR e Varicella separati 
nel II anno di vita

Vol 26 febbraio 2007
Priorix-tetra



2009 Apr 28;27(19):2540-7

media 47

Anche quelli che erano sieronegativi per morbillo, parotite o 
varicella hanno sieroconvertito dopo il richiamo. 

Incremento del titolo 27 volte



1993



La vaccinazione anti-
varicella ha un buon 
rapporto costo/beneficio

L’utilizzo del tetravalente MMRV può aumentare la copertura 

Al momento MMRV si può usare a 15 mesi e 5 anni 

Un accurato monitoraggio epidemiologico è necessario per 
programmare eventuali cambiamenti 

Due dosi sono comunque necessarie 
(qualunque sia il vaccino) usato



Cambiare frequentemente i calendari vaccinali è indice 
della nostra attenzione e volontà di miglioramento

Le modifiche devono essere basate su un’attenta 
valutazione epidemiologica 


