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Prof Elena Chiappini
AOU Meyer, Università di Firenze 



Department of  Health Sciences

University of Florence

Indicare esami diagnostici, trattamenti e procedure a 

rischio di inappropriatezza

il miglioramento del dialogo e della relazione dei 

medici e degli altri professionisti con i pazienti e i 

cittadini, perché possano essere effettuate scelte 

informate e condivise, nell’ambito di un rapporto di 

fiducia
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La ripresa del morbillo
in Italia- (2017)

1 gennaio – 19 aprile 2017

Casi in quasi tutte le Regioni (18/21) , ma soprattutto in 

Piemonte, Lazio, Lombardia, Toscana, Abruzzo

http://www.iss.it/
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nel 2015 la copertura vaccinale contro il morbillo nei bambini a 24 mesi è 
stata dell'85,3%, 
con il valore più basso pari al 68% registrato nella provincia autonoma di Bolzano e quello più alto in 
Lombardia con il 92,3%, ancora lontana dal 95% che è il valore soglia necessario ad arrestare la 
circolazione del virus nella popolazione

Ce lo potevamo aspettare
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Considering that globally measles incidence is usually 
expressed as cases per million population (with a 
goal of <5 cases/million by 2015), rates of 
hospitalized measles cases (22/million) are quite high 
and suggest high rates of transmission in the 
community, indicating that this is just the tip of the 
iceberg

Finestra di vulnerabilità: I giovani adulti
Berti E, Sollai S, Orlandini E, Galli L, DE Martino M, Chiappini E. Epidemiol
Infect 2016;144:2605-12

181 casi pediatrici e 413 adulti ricoverati in Toscana nel periodo 2000 -2014 

Il tasso di ricoveri è aumentato significativamente nei giovani adulti fino a 
raggiungere 22 casi per milione
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Willimas JA.  Scand J Public Health 2016 ;44:6-13

Spiegazioni per le epidemie di morbillo 
recenti in Europa
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443 genitori intervistati
66% si sono rifiutati di vaccinarsi per morbillo
15% ha riufiutato di vaccinare I propri figli per 
morbillo

Fattori associati con il rifiuto delle
vaccinazioni in Sicilia

Restivo F. Hum Vaccin Immunother 2015; 11: 140–145. 

Fattori associati con il rifiuto
erano: l’uso di internet  (OR 19.8 P = 

0.001) e un più alto numero di figli (OR 7.3 P ≤ 
0.001)
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Ogni anni muoiono di pertosse 56 700 
bambini <5 anni , costituendo
approssimativamente l’ 1% di tutti I 
decessi in bambini < 5 anni.
Di queste oltre la metà si verifica in 
Africa

Sobanjo-Ter Meulen A. Clin Infect Dis 2016; 63 (Suppl 4):S123-33

La pertosse è la malattia prevenibile con la 
vaccinazione più diffusa al mondo
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279 bambini ricoverati per pertosse

76,6% < 1 anno di età

. 

BMC Infect Dis 2013;13:151
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< 1 year Copertura vaccinale

N=266 BAMBINI < 1 anno
Incidenza cumulativa: 
66.9 per 100.000 (95%CI:58.9-75.0)

P<0.035

Incidenza nel 2014 
95.7 (60.29-131.19)

DRAMATIC PERTUSSIS RESURGENCE IN TUSCAN INFANTS IN 2014. 
Chiappini E, Berti E, Sollai S, Orlandini E, Galli L, de Martino M

Pediatr Infect Dis J 2016;35:930-1
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In 32 epidemie di pertosse riportate in USA includenti oltre 10 000 soggetti

Le 5 più grandi includevano per proporzioni più alte di non vaccinati ( 24%-45%) 

In 8 epidemie, dal 59%  al 93% dei soggetti non vaccinati lo 
era intenzionalmente .

Phadke VK. JAMA 2016;315:1149-58

Childs L. Pediatr Infect Dis J. 2017 Jan 3.
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Non 

incrementato 

rischio di 

epilessia in 

bambini 

vaccinati con 

DTap-IPV-Hib
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Hospital-Diagnosed Pertussis Infection in Children and Long-term Risk of Epilepsy

Olsen M. JAMA 2015;314:1844-1849.

a.Adjusted for sex, year of birth, maternal history 
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Le vaccinazioni  sono uno degli 

strumenti più efficaci a disposizione 

della sanità pubblica, 

ogni dollaro investito in vaccinazioni 

restituisce 16 dollari in risparmi 

sanitari. 

Dei 10,7 milioni di bambini  che nascono ogni anno in 

Europa, circa 650.000 non ricevono la 
serie completa delle tre dosi di vaccino 
contro difterite, tetano e pertosse nel 

primo anno; le popolazioni vulnerabili esistono in tutte 
le nazioni. 
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Fig. 3. Percentage of subjects with protective, partially protective and non-protective tetanus antibody levels, by age-group, Italy.

Fillia A . Vaccine 2014;12: 639–644 21 decessi per anno in media

sono stati riportati 594 casi e 169 decessi dal 2002

L’Italia detiene attualmente il record per mortalità per 
tetano fra i paesi europei fra gli over 45 anni
L’incidenza è 10 volte più alta che in altri paesi occidentali
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So close: remaining challenges to eradicating polio. 
Toole MJ. BMC Med 2016,14:43 

Poliomielite. 
E' una malattia che noi non vediamo da tanti anni, ma che ha avuto dei 

casi in  Ucraina,  Albania, Siria. 
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Cases of diphtheria are not unexpected among 
unvaccinated individuals since exposure to the 
causative agent of diphtheria may occur among 
travellers to, or those with social connections to, 
endemic countries.
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• Assicurarsi che i medici conscano I quadri clinici associati alla
difterite in modo da riconoscerla e trattarla precocemente

• Assicurarsi che i laboratori abbiamo tutto il necessario per 
confermare un’infezione difterica con produzione di tossina

• Valutare quanto sia rapida la disponibilità di tossina antidifterica e 
considerare

• Avvisare I viaggiatori in paesi endemici per difterite di controllare il
proprio stato vaccinale e eventualmente eseguire una dose 
booster prima della partenza

• Promuovere e monitorare l’accessibilità alla vaccinazione

ECDC threat 
assessment
– 24 marzo 2016 -
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147 genitori dei bambini frequentanti la scuola 
primaria e la scuola dell'infanzia statali della città di 
Pescia (Pistoia) 
Chiappini E et al., 2017 ( manoscritto in preparazione)

• 14% sta vaccinando i bambini solo per alcune delle vaccinazioni 
consigliate

• 1% non sta eseguendo alcun tipo di vaccinazione
• 3,5% ritiene che sia il vaccino antimeningoccico a causare la malattia
• 32% ritiene che i vaccini combinati siano più dannosi rispetto alla 

vaccinazione singola
• Il 13,6% ritiene che le vaccinazioni possano causare l’autismo
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“Popular induction 
depends upon the 

emotional interest of 
the instances, not on 

their number.” 

Bertrand Russell 
(1927)

Dipartimento di Pediatria
Università di Firenze

Fighting for the reputation of vaccines.

Parikh RK. Pediatrics 2008;121:621-2.
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RELAZIONE 
TEMPORALE NON E’ 

SINONIMO DI 
RELAZIONE CAUSALE

Dipartimento di Pediatria
Università di Firenze
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Evento

300

Vaccinazione

Si No

Si

No

9.700

58218

incidenza eventi in vaccinati =  300  
10.000

incidenza eventi in non vaccinati =18
600

Rischio Relativo = 0,03/0,03 = 1
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Le informazioni del box “a” 
possono essere utili per 
generare ipotesi 
ma solo grandi studi 
controllati e ben condotti che 
includano dati dei box b,c,d 
possono essere usati per 
testare tali ipotesi

a b

c d

Yes                  No

Yes

No

The power of “a” box
Offit PA. Expert Rev Vaccines 2003;2:1-3



Department of  Health Sciences

University of Florence

Gli studi di sorveglianza di un vaccino richiedono esperti 

nell’epidemiologia delle “malattie rare”



Department of  Health Sciences

University of Florence

trial randomizzato in doppio cieco controllato con placebo sulla sicurezza di 
impiego e sull’efficacia del vaccino pentavalente riassortito bovino [WC3] – umano 
(G1, G2, G3, G4, P[8]) RotaTeq 
Vesikari T et al. N Engl J Med 2006; 354: 23-33

studio su larga scala
vaccinati: 34.035
placebo: 34.003

studio dettagliato di sicurezza
vaccinati: 4235
placebo: 4228

studio dettagliato di efficacia
vaccinati: 2834
placebo: 2839

vaccino: 3 dosi di 6.7 – 12.4 x 107 unità infettanti

somministrate a distanza di 10 settimane

bambini: età = 6 – 12 settimane

monitoraggio effetti collaterali

studio su larga scala:effetti collaterali gravi per 42 giorni dopo ogni dose
studio dettagliato: temperatura, vomito e diarrea per 7 giorni dopo ogni dose

ogni effetto collaterale per 42 giorni dopo ogni dose



Fasi pre- e post-marketing di valutazione della 
sicurezza di un nuovo vaccino

Studi sperimentali su cellule

Studi sperimentali su animali

Studi di fase I (100 soggetti)

Studi di fase II 

(1.000 soggetti)

Studi di fase III

(10.000 soggetti)
sistemi di sorveglianza passiva

sistemi di sorveglianza attiva

e studi epidemiologici

pannello di esperti

Decisioni di politica vaccinale

Generale le ipotesi

Testare le ipotesi

Stabilire nesso di causalità

Immissione in commercio
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incidenza di reazioni immediate dopo l’effettuazione
di 15 vaccini per 100.000 dosi somministrate 
Zent O et al. Eur J Pediatr 2002; 161: 21-25

prurito, orticaria, flush,
senso di freddo, estremità sudate

prurito, orticaria, flush,
senso di freddo, estremità sudate
nausea, dispnea, tachicardia

prurito, orticaria, flush,
senso di freddo, estremità sudate
nausea, dispnea, tachicardia,
vomito, perdita di feci, broncoostruzione, shock

prurito, orticaria, flush,
senso di freddo, estremità sudate
nausea, dispnea, tachicardia,
vomito, perdita di feci, broncoostruzione, shock,
arresto cardiocircolatorio

gravità segni e sintomi

I

II

III

IV

reazioni / 100.000 dosi

0.10

0.10

0.01

0.00
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presentare il rischio nella sua giusta
prospettiva

http://www.vaccines.com/vaccine-safety.cfm (Feb 2013),
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http://www.vaccines.com/vaccine-safety.cfm
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modi di presentare l’informazione sul rischio: qual è il 

migliore?
CDC 2001 non pubblicato

1. …una reazione seria a questo vaccino si 
verifica in circa 1-3 casi ogni 10,000 dosi” 
(16%)…

2. …circa 1- 3 bambini ogni 10,000 che ricevono 
questo vaccino sperimenteranno una 
reazione seria.” (27%)…

3. …questo vaccino causa raramente reazioni 
serie circa 1 - 3 bambini ogni 10,000 che lo 
ricevono (24%)…

4. …questo vaccino è molto sicuro : 9,997 
bambini su 10,000 che lo ricevono non 
sperimenteranno alcun importante evento 
avverso (33%)…
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What determines uptake of pertussis vaccine in 

pregnancy? A cross sectional survey in an ethnically 

diverse population of pregnant women in London. 

Donaldson B. Vaccine 2015;33: 5822–8 

Awareness of the programme was 63% (126/200) with actual uptake of the vaccine only 26.0% 
(52/200).

34.0% (68/200) of women were offered the vaccine at their GP practice, only 24% reported 

a meaningful discussion with their GP about it

Feeling uninformed, lack of professional encouragement and uncertainties of risk and 

benefit of the vaccine were the greatest barriers to uptake.
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Non tralasciare gli aspetti 
comunicativi

1 ° messaggio
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Non sconsigliare (alcune) vaccinazioni 
in gravidanza

2° messaggio
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Evaluation of the association of maternal pertussis vaccination 
with obstetric events and birth outcomes

Kharbanda EO. JAMA 2014;312:1897-904

Of 123,494 women with singleton pregnancies ending in a live birth between January 1, 2010, 
and November 15, 2012, 26,229 (21%) received Tdap during pregnancy and 97,265 did not.

Department of  Health Sciences

University of Florence
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In infants under a year, pertussis cases were 33% 
higher in 2016 (n=233) than in 2015 (175) but lower 
than the 508 reported in 2012 

From the 1st of April 2016, the 
recommended gestational age for 
vaccination changed to 16-32 weeks and 
for operational reasons should be offered 
from around 20 weeks on or after the 
foetal anomaly scan.

the proportion of mothers who had been immunised in 2016  increased from 59.7% in January 

to 76.2% in December 2016, the highest recorded since the programme started

Only two of the infants born after the 

introduction of the maternal 

programme had a mother who had 

been vaccinated during pregnancy. 

In both cases the vaccination was 

too close to delivery to confer 

optimal passive protection in the 

infant
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Non scoraggiare la vaccinazione se non in 
casi selezionati e con reali contro-

indicazioni
Non modificare il calendario vaccinale

3° -4° messaggio
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……..It is believed that a history of egg protein allergy should 

no longer be regarded as a contra-indication to vaccination. 

Revisione di casi 1987-1996
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Vaccinazione in allergici

Consensus Conference - 1996

L’allergia (a qualunque allergene) non è una 
controindicazione e non richiede mai che 

venga effettuata la vaccinazione in 
ambiente protetto.

Sololl’ANAFILASSI o l’ASMA GRAVE 
indipendentemente 

dall’allergene che l’ha causata
inducono ad inviare un paziente 

all’ambiente protetto
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dal 1964
l’Advisory Committee on Immunization Practices 

raccomanda, in USA, la vaccinazione 
anti-influenzale per gli asmatici

Quanti sono in realtà gli asmatici (>2 anni) 
che sono vaccinati?

36.2%

MMWR, June 20, 2008 / 57(24);653-657
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Come risponde un bambino asmatico al vaccino anti-influenzale?

Park CL, Frank AL, Sullivan M, et al. Influenza vaccination of children during acute 
asthma exacerbation and concurrent prednisone therapy. 
Pediatrics 1996;98:196--200

La capacità di risposta dei bambini asmatici è 
simile a quella dei controlli 
(anche se assumono cortisone!!!)

http://images.google.it/imgres?imgurl=http://www.blogmamma.it/wp-content/uploads/2009/06/farmaci-gravidanza.jpg&imgrefurl=http://www.blogmamma.it/2009/06/30/gravidanza-e-farmaci-salvavita/&usg=__Wt0ucBAxkiCrC5XXI5octMWf0J8=&h=750&w=1050&sz=47&hl=it&start=16&itbs=1&tbnid=IFio7dUksY_tHM:&tbnh=107&tbnw=150&prev=/images?q%3Dimmagini%2Bdi%2Bfarmaci%26hl%3Dit%26sa%3DG%26gbv%3D2%26tbs%3Disch:1
http://images.google.it/imgres?imgurl=http://torino.blogosfere.it/images/farmaco--thumb.jpg&imgrefurl=http://torino.blogosfere.it/2008/09/muore-per-un-antidolorifico-disposta-lautopsia-sul-corpo-di-una-ventisettenne.html&usg=__gXFeVW5lCh5Vtvy1AVDvfZbBOq0=&h=350&w=400&sz=16&hl=it&start=40&itbs=1&tbnid=N_SBWdcI-rKaFM:&tbnh=109&tbnw=124&prev=/images?q%3Dimmagini%2Bdivertenti%2Bdi%2Bfarmaci%26start%3D36%26hl%3Dit%26sa%3DN%26gbv%3D2%26ndsp%3D18%26tbs%3Disch:1
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VACCINAZIONI E TERAPIA
CORTICOSTEROIDEA

•Terapia locale (cutanea, inalatoria,   
intraarticolare, ecc.)

attendere
3 mesi per
tutti i
vaccini

•Terapia orale
>2 mg/kg/die per > 15 gg
> 20 mg/die per > 15 gg

•Terapia orale
< 2 mg/Kg/die per brevi periodi
< 20 mg/Kg per brevi periodi
2 mg/Kg die a gg alterni
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Non ritardare la valutazione e le 
vaccinazioni nel bambino adottato o 
migrante 
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Test sierologici per patologie prevenibili con 
vaccinazione

Dipartimento di Scienze 
per la Salute

n=1612)

n=1612

Dipartimento di Scienze 
per la Salute

685 
(42,5%)

291 
(18,1%)

286 
(17,8%)

350 (21,7%)

436 
(63,4%)Russia

La mancata somministrazione del vaccino non rappresenta l’unica causa della mancata copertura 
anticorpale. Possono avere un ruolo anche la non corretta conservazione o la somministrazione di vaccini 
scaduti, l’impiego calendari vaccinali non corretti, o la scarsa risposta del bambino  per la presenza di 
patologie concomitanti o uno stato di  denutrizione
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5 cose da non fare:

• Non  trascurare gli aspetti 
relativi alla comunicazione

• Non modificare il 
calendario vaccinale

• Non ritardare le 
vaccinazioni nel bambino 
adottato o immigrato

• Non sconsigliare la 
vaccinazione se non in quei 
(rari) casi nei quali vi sia 
reale controindicazione

• Non sconsigliare (alcune) 
vaccinazioni in gravidanza 
(es pertosse)


