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1. Premessa

L influenza rappresenta un serio problema di Sanitd Pubblica ¢ una rilevante fonte di costi diretti e
indiretti per [*atiuazione delle misure di controilo e la gestione dei casi e delle eampiiczmﬁ della
malattia ed & tra le poche malattie jnfettive che di fatic ogni noing sperimenta pnu wvolte nél corsc;
della propria esistenza indipendentemente dallo stile di vita, dall* ‘etd ¢ dal luogo in cui vive,

in Europa, Iinfluenza si presenta con epidemie annuali durante la stagione invernale. Casi
sporadici possono verificarsi anche al di fuior] delle normali stagioni influenzali, anche se nel miesl
estivi I'incidenza & frascurabile.

1 casi severi ¢ le complicanze dell’influenza sono pili frequenti nei soggetti al di sopra dei 65 anm
di e e con condizioni di rischio, quali ad esempio il disbete, malamtie immunitarie o
cardiovascolari ¢ respxrawna cromiche. Alcuni studi hanno messo in evidenza un aumentalo rischio
di malattia grave nei bambini molio piccoli ¢ nelle donne incinte. Tuttavia, casi gravi di influenza
5] possono verificare anche in persone sane che non rigntrano in alcuna delle cateporie sopra citate.

Le epidemie influenzali annuali sono associate a elevata morbositd e mortafita. I Centro Europeo
per il controtlo delle Malatiie  (ECDC) stima che in media circa 40.000 persone muoiano
prematuramente ogni aning a causa dell"influenza nell'UE. 11 90% del decessi si verifica in soggetti
di e13 superiore ai 65 anni, specialtiente tra quelli con ccmd:?,u}m é:hmcha cromche di base,

in halia, 1a Sﬁrveg!mnza integrata dell’influenza preveds Ia nlevazmm 5tagi0naie delle sindtomni
simil irdluenzali (influenza-like-iliness, IL1) attraverss 1a rete di medici sentinelta, Influnet. | dati
farmiti dal sistema di rilevazione, attivo dal 1999, hanne permiesso di stimare che le IL1 interessanc
OBl aNA0 Una percemuale compresa tra if 4 ed il 12% della popolazione italiana, a setonda delle
caratieristiche del virus influenzale circolante. fnoltre, dalla stagioné pandemica 2009/10 & attiva
in Hatia il monitoraggio dell’andamento delle forme gravi ¢ complicate di influenza Siagiornale
(introdotto con Circolare del 19 fovembre 2009 e successive m’teyazmm con Circolar del 26
novembre 2009, del 27 pennaio 2011, del 7 dicembre 2011, 16° gennam 2013, 16 gennaio 2014, det
12 gennaio 2015, del | dicembre 2015, & del 20 dicembre 2016 ). Smnéo quanto previsto dilla
circolare del Ministero defla Salute, l& Regioni e Province autonome sono enite a segnalare al
Ministero e all* 188 1 casi gravie camphcan di influenza, le euf condiziont prevedano il ricovere in
Unita di ierap;a intensiva (UT!} &/o, if rivorso alla terapia in ECMO.

1.1 Sowegliﬂnz:a epidemiologica durante Ia stagione 2016-2017

Tt fualia l‘amvzta di sorveglianza epidemiologica delle sindromi Influenzali e dei casi gravi e severi
di- influsnza & coordinata dal Dipartimento Malattle Infettive (DMI) dell’istituto Superiore di
Sanitd (ISS) grazie al contributo dei medici di medicina generale, pediatrd di libera scelta, medici
ospedatieri ¢ referent] presso le Ast ¢ le Regioni. Inoltre, Influnet vede anche la aniva
collaborazione del Centro Interunivetsitario per la Ricerca buii’}nﬂnﬁnm (LiRI} di Genmaa

Nella stagione 2016-2017, il picco epidemico & stato raggiunto nell*ultima settimana del 2016 in
amicipo dt circa Guattro setiimane rispetto alle stagioni precedenti con un livello di incidenza pari
a 9.5 cast per 1,000 assistiti. Il periode epidemice {incidenza superiore a 244 casi per | oo
assistitiy ha avuto uria durata di 12 settimane,

Lincidenza cumulativa osservat diranie la stagione & stata pari‘a 93 ¢asi pér 1.000 assistiti. La
stagione influenzale & 4tata caratterizzata, quindi, da una-incidenza cumulativa di média enfitk (116
cas per 1.000 nella stagione 2004-2003, 99 casi per 1,000 assistiti nella smgmm pandemica 2009-
2010). 1. incidenza cumulativi osservata vielle die fasce di eta pediatrica é stata di 230 casi per
1.000 assistifi nella fascia di eté 0-4 anni ¢ di 133 casi nefla fascia di efa 5-14 anni.
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Come di consueto, Vincidenza ha mostrato una diminuzione all’aumentare dell’etd, e ha raggiunto
il valore minimo negh ariziani (87 casi per 1,000 assistiti tra gl individui i et3 compresa wa 15 ¢
G unni, ¢ 57 easi (v quelli di ed pan 0 Superiore g 63 arni).

Comé ha evidenziato Ia sa’rvegl'ianza delle IL], Vimpatto di questa stagione, in tfermini di niithéro
di casi gravi e di decessi da influenza confermata, & stato di media entitd e pertanto rispetto alla
précedente stagione sono stati sr:gna?at: psu casi gravi e decessi. In particolare nefla stagmne
2016/17, sono stati segnatati 162 casi gravi ¢ 68 decessi da influenza donfermata da 11 regloni ¢
province autononie,

Nella maggior parfe dei casi gravi & stato isolato il virus A/M3N2 (63%),. seguito dal virus
AHIN ipdeQ (6%} e dal virus B (4%). Nel 27% dei casi gravi e nel 20% doi decessi non & stato
possibile tiptzzare i virus di tipo A isolati, Nel 69% dei decessi & stato isolato il virus A/H3NZ ¢
nel 10% il virus AJHIN1pdm09.

Durante questa stagione, I'etd mediana def casi gravi & stata di 73 anni (range 0-943; fra i decessi &
stata di 76 anni {20-90). 11 82% dei casi gravi ed il 92% dei decessi scgna! ati a} sistema, pmsenfava
almeno una patologia cronica preesistente per la quale la vaccinazione antinfluenzale viene
raccomandata ¢ solo il 25% era vaccinato. Nessuna donna in gravidanza & stata segnalata in questa
stagiong, '

1.2 Sorveglianza Virologics durante la stagione 2016-2017

La sorvéplianza virologica dell"infitenza in ltalia & coordinata dal Centro Nazionale OMS per
Pnfluenza {National Influenza Centre - NIC) dell® Istitito Superiore di Baniti {szammemc di
Malaftie Infertive) & viene svolu in collaborazioné con una rete di laboratori di riferimento
regionale. (Réte lnﬂun&t) periodicamente Heonoscinti dal NIC per le att:wté di diagnostica ¢
caratierizzazione di virus influenzali epidemict, Nell'Allegato 3 viene riportate elenco dei
suddetti Jaboratori influnet.

Ini périodo interpandemico, le anivitd di monjtoraggio virclogico sono prioritariamerite finalizzate
alla caratterizzazione dei virus circolanti nel periodo invernale ¢ alla valutazione dél grado di
omologia antigenica tra ceppi epidemici e vaceinall. Quest; smdi the richiedono 1 implega di
complesse metodiché laboratoristiche, permetiono "aggiornamento annuile della composizione
vaccinale.

Net corso della stagtone 2016/17, neil’ambite delle attivitd di laboratorio, sono statl raccolti ed
analizzati 12.034 campioni clinicl, di cut 3.518 (29%) sono risultati positivi af virus influenzale.
La staglone 2016/2017 ¢ stata caratierizzata dg un avvio anticipato e gl nel mese di settembre
aleuni taboratori di riferimento (Bari, Parma, Perugia, Roma, Torino) hanno segnalato casi
sporadici di Influenza, tutti associati a virus A(H3N2), alcuni dei quali da soggetti di ritorno
dall*estero. Successivamente, la circolazione dei virus influenzali ha subito un graduale
incremento, raggiungendo il piceo pili elevato ad inizio gennaio, nella 2* séttimana del 2017
(?Igura 1), mentre i pt:nadc di massitna incidefiza & stato registrato gid nella 52° sertimana del
2016, cmnc:ulenza con il picto pil elevaty nella percentuale di positivita rag,s*;frat;; (47%),

Durante nutta Id stagione vi & stata uma netta predominanza dei virus influenzali di 1ipo A {95%), in
particolare di queli appanenenti al sotto;zpo HINZ (99% dei ceppr A svttot:p:z.aat:) Solo & partire
da meta- febbraio st & osservita una proporzionc crescenie dei virus.di tipo B, la el eircolazione st
& comungue sempre manienuta a bassi Tivelli (5%).



Figura T Andamento settimanale dei campioni pesitivi per influenza, per tipo/sotiotipo
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Nelt'ambito del npo A. sono stati prevaicnwmante isolati efo Identificati virus. appartenenti al
sottotipn HINZ (93%) nspe.tto ai ceppi HINIpdm08 ( 1%5). I} restante 6% dei ceppi di tips A nen &
stato sottotipizzato,

{ risultati defle analisi di caratterizzazione antigenica ¢ malemfare. effetfuate sui ceppi A{I43N2),
haring permesso di confermare Pappartenenza di futti § ccppl analizzati al sottogruppo genetico
3C.2a, la maggior parte dei quali confluisce all'interno del pif recente sub-clade 3C.2a), definito
dalle sostituzioni aminoacidiche N171K, 1406V ¢ G484E nel gene HA, rispetto al ceppo vaceinale
AfHong !{angmsml”m# (suttogmpp:} 3C2a). E° stato tuttavia sottolineate dall’OMS e
dall'ECDC che i virus appartenenti ai due suddetti sotagruppl genetici nsulhm(} antigenicamente
s,

La cardtterizzazione molecolare dei virug A(HINT)pdm03 ne hid evidenziato l"apparténenm al
gruppo penetico 6B.1, a cui appamme il eeppo di riferimento AMichigan/45/2015 che & stato
incluso netla niova compogizione vaccinale per I"emisfero Nord, per la stagione 2017/2018.

I virus influenzali di tipo B appaﬁeﬁents ai due lineapgl B/Yamagata/T6/88 ¢ B/Victoria/2/87
hanno co-circolato. schbene § ceppt appatfenenti al lineagyio B/Yamsgata siano risuliati
targamente predominanti (96%).

Le analisi molecolari hanno evidenziato che i ceppi italiani appartenenti 3l Hneagpio B/Yamagata
confluiscono, in particolare, nel gruppo genezuco 3, il cui ceppo di riferimenta & il
B/Phuket/3073/2013,

1 pochi ceppl isolati in Halia appartenenti al _Iineaggio BfVictaria si raggroppano nel gruppo
genetico 1A, mppresentato dal eeppo di riferimente B/Brishanc/60/2008, confermato nella
cotriposizione vactimale per la stagione 201 7/2018.

2. La prevenzione delPinfluenzs

2.1 Misure di igiene ¢ protezioge individuale

La irasmissione internmana del viruy dell'influenza s1 pud verificare per via aerea attraverso le
gocee di saliva di chi tossisce o starnutisce, ma anche attraverso il comtatto con mani contaminate
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dalle secrezioni respiratorie. Per questo, una buona igiene delle mani ¢ delle secrezioni respiratorie
pud giocare un ruolo importante nel limirare 1a diffusione dell'influénza. Recentemente 'ECDC ha
valutato fe evidenze sulle misure di protezione personali (misure non farinscologiche) il per
ridurre Ia trasmissione del virus deli"influenza, e ha raccomandato le seguenti azioni:
1. Lavaggio delle mani (in assenza-di acqua, uso 81 gel aleolici) Fortemente raceormandato
2. Buona igiens respiratoria (coprire bueca ¢ naso quando s starnutisce o tossisce, tratare |
fazzoletti ¢ lavarsi le mani) Raccomandato

3. lsolamento volontario & casa delle persone con malatile respiratorie Tebbrili specie in fase
iniziale Racmma ndato

4. Uso di mascherine da parte delle persone con sintomatologia influenzale quando si trovano
it ambienti sanitari {ospedali) Raccomandato.

Tali misure si aggiungono a quetle basate suf presidi farmaceutici (vaccinazioni ¢ uso di antivirali),

La campagna di comunicazione sulla prevenzions de]l*mf‘iuenza ‘dovri qumdt inemdare
informazioni sulle misure non farmaccutiche.

Tra i messagg1 da pmalcglars vi sono: P'igiene respirtoria (¢ontenimento della diffusione

derivante dagli starnuti, daj co!p: di tosse, con la protezione della mano o i un fazzoletto,

évitando contatti ravvicinati $é <1 $i sente influenzatly; I"evidenziazions che un gesto seraplice ed

economico, come il lavarsi spesso le mani, in particolare dopo esserst sofffai il naso o aver tossito

o starhutito, costituisce un fimedio utile per ridurre la diffusione dei Virus influenzali, cosi come di
gltri agenti infenivi,

Sebbene tale pesto sia sottovalutato, esso rappresenta sicuramenite I'intervento prevemwa di prinia
scelia, éd @ pratica riconiostiuta, dall"Organizzazione Mondiale della Sanitd, tra le pin efficaci per
if controlio delia diffusione delle infezioni anché negli aspedali.

2.2, La vacelnazione

L'Organizzazions Mondiale della Sanita e il Piano Nazionale Prevenzione Vaccinale 201719
rxpor!ano tra gl obiettivi di copertura per la vaceinazione antinfluenzale: il 75% come obiéttivo
minimo perseguibile ¢ il 95% come obletiivo ottimale negli ultmsessantacmquenm & nei gruppl a
rischio.

Per ci& che conceme Findividuazione dei gruppi a rischio rispetio alle epidemic di influenza
stagionale, ai qusli fa vaccinazione ve offerta in via preférenzials, esiste una sostanziale
covicordanza, in ambito europes, sul falto che pmnmpah destinatari dell’offerta di vaccino
antinflugnzale stagionale debbano essere le persone di ety pari o supmore a 63 anni, nanché fe
pﬁrsam di tunie le et con aicune patologie di base che numentano il rischio di cumphcanza in
corso di influsnza,

Pertanto, gli obiéttivi della campagnia vactinale stagionale contro Pinfluenza sono:
« riduzione del rischio individuale di malattia, ospedalizzazione ¢ morte

e riduzione dei costi sociali cotnessi con morbosith e mortalith

2.2.1°1 Vaceini disponibili

Attualmente in ltalia sono disponibiti vaceind antinfluenzali irivalenti (TIV) che contengono 2
virus di tipp A (HINT e H3N2) e un virus di tipo B e un vaccino quadeivalente che contiene 2
virus di tipo A (HINT e H3NZ) ¢ 2 virus di tpo B.

L*efficacia del vaccino dipende soprattutio dal match csistente fra § virus in esso contenuti e guelli
circolanti. Per tale motive F'Organizzazione Mondiale defla Sanitd (OMS) indica ogni anno fa
composizione del vaccine bagandosi sulle informazioni sui ceppi virali circolanti ¢ sulP’andamento
detle ILE raccolti dal Global Hnﬂuan'za Surveillance Network dell'OMS.

L'OMS ha indicato che la cnmposnzmrlc del vaccino per Teinisfero settentrionale nella stagione
201772018 sia la gegueme*



- antigene analogo al ceppo A/Michipan/45/2015 (HIN1)pdm09;

- antigene analogo af ceppo A/Hong Kong/4801/2014 (H3N2),

- antigene analogo al ceppo B/Brisbane/60/1008 (Jlincaggic B/ Victoria).

1l vaceine per I stagions 2017/2018 conterrd, pertanto. una nuova viriante antigenica di softotipo
HIN1pdr(9 (A/Michigan/d5/2015), che sostituira il ceppo A/California/7/2009,

Dai dati raccolti dal network del’OMS si evidenzia che la mapgior parte dei virus
A{HINI)pdeQ identificati & livello mondiale sono risuitat &nt:genmmmnta correlat a ceppl
A/California/7/2009 ed A/Michigan/45/2015 (ceppi inserit, nspemvameme, riefla camposizions
vaccinnle per Iu stagione 2016/2017 nell’emisfero Nord ed in quella per la stagione 2017
netlemisfero Suﬂ) Va tuttavia sottolineato che i virus circolanti hanno mostrato una minore
reattivitd antigenica verso aleuni sieri umani post-vaccinazione (A/California/7/2009). Dal punto
di vista molecolare, la maggior parte dei ceppi A(HINI}pdmOQ analizzati & risultata appartenere al

sottogruppo genetico 6B.1. Solo una piccola proporzione di virus clreolanti in Asia ¢ Oceania &
risilfaa appartenere. al sutmgmppcf 6B, 2.

La maggior parie del virus di sottotipo A(HINZ) circolanti nella stagione 2016/2017 ha mogirats
uni discreta reaﬂiwm con antisieri diretti verso fa variante A/Hong Kongl4801f2014 confermata
nella composizione vaccinale 2017/2018 per Memisfero Nord. Permaﬂgonu, tuftavia, i pmblemt
legatl nlla’ caratterizzazions antigeriica della magpior parté dei virog appartenenn B questa
so’xtﬂupo 4 causa di una ridotta ¢ nulls capacity di agglutinare i globuli rossi di diverse $peciy
ariimali. Le analisi mﬁiectﬂan Hanne mostrato i’ap;%armnenza di totd § ceppl anahzzatx al gruppe
genetico 3C2a, la magpior pare. dei qua!: s raggmppa all'interno de! pili recénte softogruppo
3C.2at. Nell'ambito di qua:st‘u!umc mggruppamento, & stata tutlavia évidenziala una sosianziale
diversificazione genetica, con la-comparsa di nurmerosi clusters definiti da spamﬁche sostitironi
amingacidiche nel gene dell"emaggplutinina,

Nell'ambito dei virus influenzali di tipo B, & stata osservata una co-cireoladione di ceppi
appartenenn ad entrambi i lineaggi B/Yamagata/16/88 e Bf‘f;;.tenal?!&? sebbene con proporziofni
diverse nej vari pax:sx. Per quanto nguarda i ceppi appartenenti al lineaggio B/Yamagata, la
maggior parte € risultata anngﬁmcamanfe ¢ geneticamente riconducibile al ceppo
B/Phuket/3073/2013 (clade 3), mentre i virus B/Victoria sono risultati correlati al ceppo
BfBﬁsbarmlﬁOfEDOS {clade EA) confermato nella compuszzwne vaccinale 2017/2018 per
I"emisfero Nord,

Dagli d@nni 70 in poi i virus nfluenzali di tipe B si sono suddivisi in due imeagg; distinti
geneticamente sulla base di differenze dell emagelutining, Dalla meta degh anni 80, i dus lmeaggl
rappresertati dai ceppi B/Victoria/2/87 ¢ dal B/Yamagata/16/88. haano co-tircolato in proporzioni
variabili nelle diverse stagioni e nei diversi Paesi [Eurodlu, Influnet]. Pertanto, nel case dei vaceini
quadnvalenn; roOMS raccumaﬁda, 1‘msemmenm del virus BlPhuketﬂﬂ’??l‘ZOiS fike (hnezggto
B/Yamagata/l 6/88), th aggiunta ai tre sopramenzionati,

2.2.2 Raccomandazioni sull'impiego dei vaceini antinfuenzali per Ia stagione 2017-18
il vaccino antinfluchzale & indicaty per tund i ‘iﬁgwf,‘ftl che desiderano evitare la malattia
influenzale & che non abblane specifiche controindicazioni (vedi paragrafo 2.2,6)..

Tultavia, in accordo con gli obiettivi della planificazione sanitaria nazionale e con i
perseguimento deghi obiettivi specifiet del programma di iminunizzazione eontro Finfluenza, tale
vageinazione viene offerta atfivamente e gratuitamente ai soggetti che per le loro condizioni
personali corrano un maggior rischio di andare incontro a complicanze nel caso contraggano
I'influenza,

1 periodo destinato alla conduzione defle campagne di vaccinazione antinfluenzale &, per la nostra
sityazione climatica ¢ per U'andamento temporale mostrato dalle epldemie influenzali in Ttalia,
quello autunnale, a partire datla metd di ottobre fing a fine dicembre, fafte salve specifiche

mdmm;m, che saranno fornité se parmolan wenn Iewati ai waecelnd efo Pandamento
i - La campagna di vaccinazione




stagionale, promossa ed economicamente sostenula dal Servizio Sanitario Nazionale, & rivola
pnnapa!ment& af soggettl clagsificat! e individuati 3 rischio gi complicanze severe ¢ a valte letali,
it caso contraggand linflusriza, Lioffertd gratuita attiva ¢ rivolta anche alle persons noh a rischio
che svolgono attivita di particatare valenza sociate (Tabella 1),

L'inserimento dei bambinl sani di etd compresa tia & mesi e 24 mesi o fino a § anni) nelle
catégorie da immunizzare prioritariamente contro 'influehza stagionale & un argomento
antualmenté oggetto di discussione da parte della comunita scientifica internazionale, soprathuito &
causa della mancanza di swdl climici controllati di efficacia. L’offerta di vaccinazione &
raccomandata dalla Sanitd Americana e Canadese e di pochi paesi della Comunits Euaropes (Gran
Rretagna, Finlandia, Belgio, Ungheria ¢ Malta), ¢ i dati disponibili, anche se non conclusivi,
metiono in evidenza che Hivelli di copertura intorno al 50% in soggetd di gtd compresa fralle 17
an, permettono una riduzione complessiva del 54% delle YL, tuttavia alteriori studi sono
necessari per valutare l’xmpatto camutiitario di tale jnrervento, Pertanto, allo stato attisle, non si
rifierie necessario promtiovers programmi di offerta attiva gratuits det vaccine influenzale
stagmna!e 4l bambifi che nan presentino fattor! inidividuali di rischio.

Pur in assenza di mccamanda?mm per Ja vaccinazione dei bambini “sani” di etd superiore 4 6
mesi, quialora il loro pediatra optasse per tale scelta sono valide le stesse regole (dosappio, 1° di
dosi) indicate per i bambini apparténenti ai’ mruppi di rischio,

Per tuifi i seggett: della papolazmne generdle ¢he decidans di vaccinarsi contro I'influcnza
stagmnate, per varie muotivazioni {timord della malattia, vidgei, Tavoro, efc.), il vaceino stagionale &
disponibile présso farmacie.

Octorre. sottalineare che fa protezione indotta dal vaccino comincie due sewimine dopo
Vinoculazione e perdura par un penade di sei-atto mesi, pol tende a declinare. Per tals motivo, &
perché possano cambiare § ceppi in circoluzione, & necessario sotfoporsi a vaccinazione
antinfluenzale all"inizio di ogni nuova stagione influenzale.



Tabella 1, Fienco delle categorie per le quali ks vaccinazione stagionale & raccomandata,

Cafegana

Dettaglio

! %ggatn di eth pari o superiore 2 63 ani

Bambini di etk supcriore i 6 mesl, ragazzl ¢ aduld
2{fino & 65 anni di et affetsi da patologie che
anmentaro iHischio di complicanze da inlluenza

a}

b)
o)
&
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malattie  cronfche & carige  delPapparsio

respitatorio (nichisn Pasma grive, ld displasia

bmnmm%menarc, la fibrosi cistien ¢ Ia

broncopatia tronico ostruttivie-RFCOY

malaitic  dell'apparae. cardfo-cirgolatirio.

comprese ko cardiopetie wngw:m!c ¢ atiquisite

disbete mellito ¢ alre “melanie  metaboliche

tinglusi gli obesi con BMI =303 '

insufficienzs retaledSurrénale cronica

malatie . degli  orpini  émopoictiei  ed

emnglvbmc}pmw

Tumon

malatile congenite o acquisite ¢he comperting

carente produzions 4 anticorpi,

imminvsoppressione fndottd da fhemaei o da HIv

midattie inflammatorie croniche o sindromi da
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2.2.3 Tipologia di vaeeini

I vaeeini d:spambﬁ: in hatia seno tuti inamvat: & quindi non contengono particefle virali intere
attive ¢ sono classificabilt nei seguent tipi:
- vaccino split, contengnte wrusmﬁu&nzahframménmtr
- vaceino a subumith, contenenie solo gl antipeni di superficie, emoagglutining e
neuramninidasi;
- vaccifio adiuvato, contenente gli antigeni di superficie emulsionati ad adiuvante oleoso
metabolizzabile (MF59); ' ' ' '
- vaceing intradermico, & un vaccino spm, confezionato in una siringd par’tlé:!i&w che
consente di inocutare riel denna la doss dt 15 ;1gfceppn concentrata in 0,1 mi di vohone,

1 Piano Nazionale Prevenzione Vaceinale 201 7-19 non fa riferimento & specifiche carptteristiche
di claseun vaccino, in considerazione dell’evolizione scientifica ‘e tecnntagtca del ssttore;
viceversa raccomanda il taggiungimento della massima pmtezitma possibile in relazione al profi lo
epidemiologico preva!cnte & alla diffusione dei ceppi.

Dal 2014 & disponibile in cominercio In Talla un vaceinio quadnvaiente gplit, indicato per
immunizzazione degli adulti e dei bambini dal 3 anni di etd, per 1a prevenzione della influenza
causata dai due sottotipi di virus influenzale A ¢ da due di Irpo B {vedi Paragmfa 2.1, laeni
utilizzazione appare pamCa!armeme idonea per I'immunizzazione degli operatori sanitari & degli
addetti ali*assisienza.

I vaccini stagionali adiuvati con MF59 sont autorizzati, al monento, per Uimmunizzazione dei
soggetti di etd >64 anni. La funzione degli adiuvanti ¢ quella di potenziare la risposta immunitaria
alla vaccinazione: per questo frovano particolare indicazions per I'immunizzizions dei sopgetti
anziani e di quelli poco rispondentl.

1l vaceino intradermico sfrufta | particolari meccanismi immunitari che i attivano nel derma e
potenziano la risposta fmmunitaria anche nef pauciwispondenti alla  somministrazione
intramuscolare,

lnohre. va segnalato che dalia stagione 2016/2017 1l vaceing inattivato ;srodorta in colture celiulari
non sard pili disponibile.

Per 1 dettaghi delle modalita di utilizzo di ogni singolo prodotto si rimanda al Rissstnto delle
Catatteristiche def Prodotto autorizzate dall” ‘Agenzia Italzana per il Farmmgo {AIFA}

? ad eccezione di un vaccino antinfluenzale costittito da virus vivi attenuati, ds somminisleare per
via nasale (nome commerciale Fluenz), autorizzato al commercio in Halia.

i



2,24 Dosageio e modalita di somministrazione

Ferme restando Je indicazioni riportate su RCP di ciascun vaccino rcgfstram. fa Tabella 2 riporta le
indicazioni su dosaggio ¢ modalita di somministrazione:

Tabella, 2 - Vaccini antinfluenzoli stogionall

Eta Vaceing Dost e modslith di somministrazione
- 2 dosi ripensis & distanza di almeno 4 semimane per
_ bambind che vengono vaccinati per la prima vol,
- 6-36 mesi | - sub-unitd, split f formulazions pediatrica o mezza dose adulti (0.25 mi)
' = 1dosc, scgid vaceinati negli anni precedentd, formulazione
pediatrica b meze dose adultd (0,25 ml) e
. - 2 dosi (050 ipotut tanza di setiin
. | - subounita, sgiit e 0 i{ mi} ripeinte a distanza & almeno 4 setifmane
3-8 anni _ per bambini che vengono vaccinati per la prima valta
tetravalenic)
S ~ 1 dosc (0,50 m) se g vaceinati neglt anni precedent]
. = sub-Gnitd, split{trio .
10-17 anni o pht (s = 1 dose {050 @)
, tetravalents) 7 -
Gl = ddose(030mh
1864 st | sub’-ur.tit:.ﬁ,- #pl!l {rivalente, 271 dose (0,50 mi)
wnravalénte)
| bunith, splitri o - 1dosc(0.50 i)
G064 amii tetinvalenes, . vt 3
R = Tdose (15 yp/ceppo in 0.1 mi)
= - intéadCrmico o N
- sub-unid (neuso adipegte | - 1 dose{0.30 m)
o . con MI'5%), sphii (trivalente,
265 anni . wwavaimw},
- thifadermico - 1dose (15 ugceppo in 0.1 m)

_ { var ptinfiuepzale & suff’ciente per i qngg&m dl iu’rte le eté con esclusnene
dell oti mfam;}e _Intt:- per § buan i : :

aimem: quanm settzmana (cumn espl:c tato in tabella} il vageino amm:ﬂuenza!e, va somiminisirato
per Via intraminscolare ed & raccomandata Finoeulazione nel muscold deltoide per tutti | soggett! di
e1d superiore a 2 anni; nel bambmr fino ai 2 anni ¢ nej lattanti 1a sede raccomandata & ta faceia
antero-laterale della coscia,

1t vaccino influgnzale trivalenie intradermico (0,1 miy & preconfezicnalo n smnga speciale per
inoeuldzione Mtradermica, 1 sito di somministrazione raccomandato & ly reynne del dehoide.
Questo vaccino & indicato nella profilassi dell'influenza net soggetti di et pani o superiore a 50
anni.

2.2.5 Conservazione det vaccino, teniperatera e stabiliti,

H vaceine afinfluenzale deve essére conservity a lemiperature comprese tra +2°C e + §8°C, e non
deve esaere congelato.

} vaccint inasttivati contro Pinflitenza, se conservall a ung lemperatura correts; tra 2 ¢ 89C,
rimangono stabili per almeno un anno. _

Per un mantenimento ottimale si raccomanda di assicurarsi che il vaccino permanga il nieno
possibile fuori dal frigorifero e che non venga interrotta 1a catena de} fréddo; deve eéssere anchie
evitato il conmgelamento. 11 vaccino deve essere trasportato in busta o contenitore per
farmaci/alimenti refr:gerai; nei quali sia presente un elemento refrigerante, con il quale va evitxio
accurdlaments t:he if vaceino venga a diretio contatto,




Gl effetti collaterali comuni dopd somministrazione di vaccino antinfluenzale consistono in
reazioni locall, quali dolere, eritéms, gonfiore nel sito di injezione.

Le reazioni sistemtiche ¢omuni inchidono malessere generale, febbre, mmig;e,, con esordio da 6 a
12 ore dalla somministrazione della vaccinazions ¢ della durata di 1 o 2 piorni.

Sonb stati viferiti, in correlazione iemporale con la vaceinazione antinfluenzale, eventi rari quail
trombocitopenia, névralgie, parestesie, disordini neum!o@m e reazioni allergiche gravn La
correlazione causale tra la seinministtazione di vaccino antinfluenyale ¢ tali eventi avverst rion &
stata dithostrma

Data la necessith di escludere I'associazions fra la viatcinaziong ¢ éventi indesiderati, si sotiolines
Pimportanza della segnalazione tempestwa al sistemz di fannarsavzgx!am dell’ Agem:ia Ttaliana
per il Farmaco [AIFA) di eventuali eventi avversi osservatt in soggetti vaccinati,

3, Gl antivirali

Anche quest’anno, oltre alle aftivita di caratterizzazione antigenica e molecofare dei virus
influenzali; finalizzate all'identificazione delle nuove varianti da inserire rel vaccino, i NIC ha
proseguito le attivitd di monitoraggio sulla sensibilitd -virale al farmaci anti-inflognzsti, con
pamcmm ﬁfenmemo agh inibitort defla peuraminidast (IN} 0se tammrfzanamwar.

In totale sd oggi, 86 virus infiuenzali sono stati saggiati dal NIC anche per la sensibilita agll TN, Le
analisi fin qui condotte, sia di tipo fenotipico (saggio enzimatico di inibizione della neuraminidasi)
che genotipico (sequanzmmenw defla neuraminidasi virale), hanno evidénziato una totale
sensibilita apli IN di tuni { ceppi anahzzan (80 A/H3N2, 2 AMHINIpdmD? ¢4 di tipo B). Messuna
delle sequenze anplizzate ha mostrato mutazmm t;mmmante assoc!ate con la resistenza
all*oseltamivir e zanamivir,

Lyvatori ottenuti in Ialia risultano essere, nél complesso, in linea con quanto osservate In altrl pacs
surope, In part:ccslare, i dati ad opgi raccolt dalla reté dei Iaboratori europei {i:uropean
Surveillanice System-TESSy) per la stagione influenzale 2016/2017 hanno mostrato che tra i 3.082
w;}pn A(HIND), 53 AHINT)pdm09 & 305 ceppi B fifora saggiati per la fannam»mscemb:hia
solo <0,1% dei ceppi A(HINZ) é risuliato resistenle sia il oseltamivir che atlo zatiamivir, mentre |
ceppi A(HTNDpdm05 ¢ B sono risultati turt] sensibili ad éntrambi 1 farmaci.

4, Intérvénti
4.1 Sorvegliare le sindromni simil-influenzali

Le anivith di monitoraggio epidemiologico ¢ wohagxco def casi di 111 sono determinanti, non solo
ai fini delle decisioni relative alla composizione che dovrd avere il vaccine antinfluenzale nefle
successive stagioni epidemiche, ma anche per indirizzare ke scelte in materia i programmazione
sanitaria e per miglorars le conoscenze sulle compHeanze attribuibili all'influenza (quatl det:cw; ¢
Ticavert).

La sorveglianza epidemiologica viene sistematicamente attivata agni anno. in base a un protocolte
inviato & tutte gli Assessorati Regionali alla Sanitd che individuano | referenti & § medici sentinelia
per la sor\feghan.w Le Regiopi somd, pertanto, invitale a sensibilizzare la partecipazionie dei
medici di medicina generale e pediatri di libera scelta alla sorveglianza epidemiologica.

Le Regioni sono altresi invitate'a potenziare la sorveglianzd virologica dell’influenza e deile altre
virosi respiratorie, identificando e sostenendo adéguatamente | labbratori afferemi sllz rete
nazionale. ' '



4.2 Obiettivi di copertura del programma di vaccinazione

Per ridurre significativamente ja morbositd per influenza e le sue complicanze, nonché Ta mortalila,
& necessatio raggiungere coperture elevate net gruppi di popolazione target della vaccinazione, in
articolare nei soeoetti ad alte rischio di tu oth '

In Figura 1 sono riportati i dati di copertura vaccinale del vaceino antinfluenzale negh
ultrasessantacinquenni a partire dalla stagione 1999/00. Dopo un inizigle aumento nella prima
et degh anni 2000 si osserva una riduzione delle copertura  vactinale neglhi
ultrasessantacinguenni con um riinimo storico regisirate nella stagione 201415, mentre relle
ultime due stagioni si osserva un fieve aumento. Nella stagione 2016/17, I"aumento & genéralizzato
in tutte e Regiond italianc ¢ Ja copertura pili bassa & stata registrafa nella P.A. di Bolzano (37,9%)
¢ quellz pit alta in Umbria (63,6%). Tuttavia, il maggior incremento € stato régistrato nella
Regione Molise (+17%) seguita dalla Puglia (+13%) ¢ dalls Caldbria (+12%).

Figura 2 Coperture vaccinali per Pinfluenza in ltalia. negli ulirasessantacinquenni, stagione
1999/00 — 2016/17 '
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£ quindi netessarip, riconfermare pll obiertivi di copertura gid stabiliti dalle pianificazione
nazionale (Piana Nazionale Prevenzione Vaccinale) ¢ individuare tutte le modalith necessarie per

il rapgiungimento di tali oblettivi, soprattutto quelie utli per il raggiungimento dei gruppl s
rischio.

Gli obiettivi di copertura, per tutti i gruppi target, sono i seguentl:
- il 75% come obiettivo minimo perseguibile
- il 95% come obiettive oftimale.

Per poter tempestivamenie identificare gventusti reazioni avverse dovute a diverse formulazioni

vaccinali, & necessario che per ciascuna persona vaccinata sia sempre possibile avere
Finformaxione sulla tpolopia ¢ il Tuftd déf vaccino somministrato da parle del servizio vaceinale,

14



43. Raccomandazioni per Pincremento della copertura vaceinale

E necessario incrementare la copertura vaccingle nel gruppt a rischio, predzspomdo specitiche
misure pec I'offerta attiva della vaccinazione antinfluenzale e if rapgiungimento degli abiettivi di
copertira in tali sopgetti,

Altitolo ﬁsemphﬁcaﬁvo, ¢ al f‘ ne di identificare in maniera umiforme sul territorio nazionale quest
stgzetti si propongono le seguienti modalita:

1. creare una lista di sopgetti estrafit sulls base degli elenchi di esenzione per patologia, present 2l
fivello di ASL/Regione,

2. nel caso in eui le liste ofténite degh eleniéhi di ¢senzione non siano esaustive,. tichiedere ai
Medici di medicing: generale ¢ ai Pediatri di libera scelta I"elenco dei mggem inclusi fra i loro
assistiti che presentino condizioni di rischio per cui la vaccinazione & raccomandata. In ale
modt sark possibile Sia effeftuare una chiamata attiva di tali mggem sia costruire il
denominatore necessatio per il calcolo della c:ﬁpmura vaccinale nei soggetti a rischio e sia
individuare | contaiti/conviventi cui offrire Ia vaccinazione antinfluenzale per i soggetti a
rischio che non possono essere vaccman (ad esempio pazienti oncologici in trattamento
chemioterapico}. A tale ripuardo, & Importante rafforzare il mmvﬁig}manw dei Medici di
medicina generale ¢ dei Pediatri di libera scolta ¢ sensibilizzare anche i i Medici spema!s;t:
ospedalieri @ le Associazioni de: matati sull'importanza delia vamn&?mnc animﬁuenzaie nei
pamﬁtx | r;tachxa :

3. 81 raceomanda, inoltre, di rafforzare il comvetg;mento dei Medici di miedicing generale e dei
Pediati di libera scelia ¢ sensibilizzare anche | Medici specrahsh ospedalieri, le Associazioni
‘dei malati e le #ssociazioni per gli anziani sull importanza defla vaccinazione amnnfluénzate niei
paziehti a rischio anche, per incrementare 1a compliarice. vaccmai&

4. i ricords che gh aperatarx satitari, dirétiamente ¢ indirgtamente comvuln nella cura e pestiofic
del paziente, sono & ‘maggior risthio di acquisire I"infezione rispetto atla popolazione gereralé;
inoltre, i} fatto di essere costaniemente & contatio con um gran numero di persone (pazienti,
familiart e altri operatori saniward), B rende anche potenziali venori del*infezione. Numerosi
focolal nosocomiali, infat, sono stat] descoritti € hanno mestrans un danno diretto per pazienti e
operatori samtar:, in termini dt aumento di morbositd e mortalita, costl sogiali ¢ danni indirent
legati all*imerruzione defl'amivitd lavorative ¢ zilassenteismo con conseguente mal
funzionamento dei servizi assistenziali essenziali’, Si raccomanda, pentanto, di promuovere
fortemente la vaccinazione antinfluenzale di tutti gl operatori sanitarl, con particolare riguardo
z quelli che prestanc assistenza diretta nel reparti a pitt elevate rischio di
acquisizione/trasmissione dell’infezione, quali Prontw soccorso, terapie intensive, anwlagie.
ematoloje, cardiologie, chirurgie, résidenze sanitarie assistenziali. e I'accurato monitoraggio
da parte delle Aziende sanitarie delle relativé coperture vaccmzﬂ: raggiunte.

. 8i taccomanda di informare sia i medici di medicing penerale ¢he i ginecologhostetrict
suti’smpmanm della vaceinazione antinfluenzale nefle donne nel secondo e terzn trimestre di
grav;danza ricardanda che Ja vaceinazione & offeria gratunameme @ che IOMS rigl 510 position
paper pit recente suilinfluenza ritiene le gravide come il pits iniportarite dei gruppi a rischio
per lora stésse & per il felo (Weekly Epidemiolagical Record, N. 47, 23 November 2012),

4.4. Raccomandazioni per 1a rilevazione defla coperturs vaceinale

Per ottenere dati di copertura, per fascia di etd, categoria target ¢ tipo di vaccino somministrato, in
miniera tempestiva, viene richiesto alle Regian‘i in attésa che venga implementata sul teritorio
nazionale Iamagrale vaccinale, di inviare § dati relativi alla coperiura vaccindle del vaceine
antinfluenzale stagionale 4l sistéma informatizato di regisiradone predisposto dal Reporto di

S Materiale informativo per Qpera_tari'saniwri & disponibile sy
http/fwww.epicenire.iss.liftemifvaecinazionifH Proimmune2014.asp
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Epidemiologia delle Malattie Infettive del Centro Mazionale di Epidemiologia Sorveglianza e
Promozione della Satute del’IS8. 1 dati della campagna stagionale devono comprendere anche

quelli sull*utilizzazione del vaccine antinfluenzale al di fuori delle strutture detle ASL (Medici di
medicing generale ¢ Pediatr di libera seelta),

Perld regmtraziane delle dosi di vaccino antinfluenzale somministrate per fascia di etd e ea:egorsa
di rischio e peri ns;;ettwa denominator] sono disponibili due schede on-line ad hoe (la cui scheda
cartacen & & disponibile in Aﬂegam Ie 2. it cui indirizzo web per a cnm;;ﬂamone &
hittps:/www.iss.t/site inaspx. Essendo i sisterns di inserimemlo dei dafi
informatizzato, le smgale ﬂ-.gmm pcﬁranno aggiorrare fa silevazione delle caregorie eieggtbiis di
popolazions per la vaccinazions stagionale man manp che dvranno ¥ disposizione dati pit precisi.

I dati mfonnaﬁzzatl Saranno xnwan dalle Regwm in v:a gmvmuﬂa enfro e non oltre il 31

dato delle dosi 8 vaceino effettuaie sia fa pnnmuioge elepaibile alia vaceinazione.

Tale sistema di rilevazione sostituisce, di fatto, Uinvio del datl statistici relativi all’andamento
delta vaccinazione antinfluenzale stagionate che, entro il 15 aprile di ogni anno, venivano inviati a
guesto Ministero,

4.5. Sorvegliare ghi eventi avversi temporalmente correlati alla vaccinazione

81 raccomanda un’atfenta sorveglianza defle eventuali reazioni avverse, per In segnalazione delle
quali devono essere seguite le disposizioni fornite dal Decreto def Ministro della Salute det 12
dicembre 2003 (cfr. G.U n. 36 del 13 tebbraxo 2004 e lettera circolare DGPREV. VIEQGZ det 30
gennaio 2004).
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o ALLEGATO 2
RILEVAZIONE DEL NUMERO DI Jw}nﬁngnomﬁ.>2ﬁ~2m‘ﬁmm2wbwm.mdﬁﬂﬁmwz>ru

REGIONE:

Tipelogia di vactino (per agni tipologia di yaccinn tampilare yua tabeiia diversa):
O $plit 0 adiovato con MF39
3 Sebunitd 1 intradermico
1 Quodrivaiente

Fasce o etd

Categorie 6-23mesi | 24 anni ....m..m aml § 514 15-17 1844 | 4564 > 63

-

2oyt | Gaosirt {dosie] @ | AL SOD anm § A

Sogzeti di efa pari o superiore a 65 anni

Sogpewti i eta compresa fra & mesi € 635 anni con condizioni - rischio fvedi
paragrafo 3.2.2)

Banbini @ adolescenti in trattamento a lungo termine con acido acetilsalicilico

s

i SiEsamuty

Danee ne secondo € lerzo irimesire di gravidanza [ -

Individut di qualungue ¢ ricoverail pressa stutlure per lungodegenti.

‘Medici ¢ personale sanitario di assisténza

Familiari ¢ contatti di suggetti ad alto rischie

Snggent addets a servizi pubblici di primario interesse colléttive ¢ categtrie. di
favoratori

Personale che, per motivi di lavoro, 23 comalo con animali che potrebbero
costituire fonte ¢ infezione da virus influenzali son unahi.

Popolazione generale (escluse e categorie i Fui sopra) -

Totale

LEGENDA: Yo polfe grighe yowe varit cimsidernite:
g prceinln per fa arima volkx.



ALLEGATO 3

LABORATORI DELLA RETE NAZIONALE INFLUNET RICONOSCIUTI DAL NIC-ISS

ALTO AbgeE 1" A5 Alte Adige, Lsboratorla Azlendale di Microbiplegla & Virologia/Comprensorle sanitario di}
i Galkirio, Viz Amba Alagl, 5~ 38100 olzant (E. Pagani” : :
+ Osgedale Amedea di Savoia, Laboratario di Wicroblolegia ¢ Virologla, Corso Svizzera, 164 - 10145
b vorino (v Ghisstti) _ _ _
1 » Digartiments @i Seinnie Biamediche per b Satute, Universith deglt Studi di Milarit, Via-Pascal, 36 <
-} 20133 Mitano (€. Parioni)” o e :
{ * Virglogia malecolare, Struttura complessa virclopia/migroblologia, Fondaziong [RECS Palithnicn |
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tinlversits degll Studhol Toeste, Via dell'lstria, B5/1 34137 Trinste {P. rAgarel* N '
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« Dipartimento i WMedicing & Chirurgia, Universith degil Studi o Parmd, Via Veoltutne, 39 - #3178
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Universith degl Studi di Padova, Via
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» UQ Viralopis urtl'yzsrskari'a, Azinnda Uspedaliero-Univerdtaria Pisang, Via Paradiss; 2 - 55124 Pisa
IMLL Visttergni}*® )

« Laboratora Virolagia — Dip. Scierze Blomediche & Sanitd Pubblica Universits Politeerica delle
pascehe Via Tronte, 10 BUDIO Torrette dy Anconé - Arkons (P, Bognorel]** e

« Dipariménto di Medicina Sperimentale, Sezione Genomica ¢ Genetica, Universith degh Studi df
Parigid, Piazzale Gambuli & Andrea detle Fratte - 06132 patigla (8 Comillani® o

« Leboratoric i Anglist Chimico cliniche ¢ itroblalegls, PO “Spirits Santa”, Via Fonte Romans 8-
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Gantrs di Riferimanto Nazlonals {NIG) per FOMS )

1 NG dpressa T Dipardmento di Walatie Infetiive deflstiute Superiore di Sariray fa parte, su designazione del Mirislsro dalia Sale, delia
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{WHO-ECAP). Ess! 8000 notficall @ registeali pragse if Centro Europes di Controila gelie Malatie (ECDC} dl Stoccoimy.

Grupps 6 fevene MR, Castrute), 5. Prslii -A,_él Marting, ¥ Facchini A Palmier, L. Eatzatatt, C Fablanl, . & wdario
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