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Perché è un argomento importante?

i CDC stimano che i giovani tra i 15 e i 24 anni rappresentano un

quarto della popolazione sessualmente attiva, ma sono responsabili

della metà dei 20 milioni di nuovi casi di malattie sessualmente

trasmesse che si verificano negli USA ogni anno



Cosa ne pensano i giovani?



Malattie sessualmente trasmesse

• Sifilide
• Gonorrea
• Chlamydia
• Herpes genitale
• HIV
• Epatite C
• Papillomavirus
• Epatite B
• Epatite A
• …..

Disponibile vaccino



Piano Nazionale per la Prevenzione Vaccinale  2017-2019



Armonizzazione delle strategie vaccinali



Obiettivi di copertura vaccinale



il vaccino anti-papillomavirus



25 %Cancro orofaringeo

60 %Cancro del pene

70 %Cancro vulvare

88 – 94 %Cancro anale

94 – 91 %Cancro della vagina

100 %Cancro della cervice

Perché è importante? Schemeler KM, Sturgis EM. 
2016;387:1798-9.

sierotipi 
16 e 18

(+  frequenti)

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Schmeler KM[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=27203488


Papillomatosi laringea
Condilomi ano-genitali

Non soltanto tumori…

sierotipi 
6 e 11 

(+ freq)

Schemeler KM, Sturgis EM. 
2016;387:1798-9.

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Schmeler KM[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=27203488
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Prevalenza dell’infezione da HPV in maschi 
e femmine nel corso della vita
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De Vuyst H, et al. Eur J Cancer 2009

prevalenza %

età (anni)



378 coppie stabili
40,5% degli uomini

51,3% delle donne
POSITIVI per HPV

31,5% delle coppie erano concordanti positive

42,9% delle coppie erano concordanti negative

25,6% delle coppie erano discordanti

Quando il maschio era positivo per almeno un genotipo, questo era più 
frequentemente trovato nelle femmine partner (p<0,0001)

Lorenzon L, et al. J Clin Virol 2014



Prevalenza dell’infezione da 
HPV in gruppi a rischio

Brown B, et al. Transgender Health 2016



HPV nella Comunità Europea

2.300

Cancro cervicale

Cancro testa-collo

Cancro anale

55.000

Cancro vulvare e vaginale

3.683

7.400

2.400Cancro del pene

3.117

11.600
Cancro testa-collo

Cancro anale

335.000 292.000
Condilomi Condilomi

Nuovi casi/anno da HPV

MASCHI: 352.117
Nuovi casi/anno da HPV :

FEMMINE: 406.383

Eurostat 2014; Forman et al Vaccine 2012; de Martel et al Lancet 
Oncol 2012

3.683

2.300

292.000



Sopravvivenza a 5 anni nelle neoplasie 
maligne causate da HPV

Maschi
Femmine

Cancro del pene129

585 Cancro della vulva e vagina

2.918 Cancro cervicale

11.976 HSIL lesioni di alto grado

112.700

41.930 37.629

Cancri dell’orofaringe

3996

1.717

Cancro anale

348

LSIL lesioni basso grado e ASCUS

Condilomi genitali

482273

Dati di sopravvivenza AIRTUM 2014

24%

14%11%

23% 26%

74%

16%



BIVALENTE:  HPV 16, 18
9-14 anni: 2 dosi a distanza di 6 mesi
≥ 15 anni: 3 dosi a 0, 1, 6 mesi

QUADRIVALENTE:  HPV 6, 11, 16, 18
9-13 anni: 2 dosi a distanza di 6 mesi
≥ 14 anni: 3 dosi a 0, 2, 6 mesi

9-VALENTE: HPV 6, 11, 16, 18, 31, 33, 45, 52, 58

9-14 anni: 2 dosi a distanza di 6-12 mesi
≥ 15 anni: 3 dosi a 0, 1-2, 6 mesi

VACCINAZIONE anti-HPV

Meites E, et al. MMWR Morb Mortal Wkly Rep 2016



Il vaccino è preventivo e deve essere effettuato prima dell'esposizione

al virus, preferibilmente prima dell'inizio di qualsiasi attività sessuale,

ma aver già iniziato l'attività sessuale non è una controindicazione alla

vaccinazione.

VACCINAZIONE anti-HPV
perché va fatto a 12 anni?

La vaccinazione anti-HPV induce una

risposta immunitaria migliore nelle

ragazze e ragazzi pre-adolescenti rispetto

ad adolescenti più grandi o ai giovani.



nessuna differenza nei titoli 
anticorpali tra protocollo 0-6 e 
protocollo 0-2-6 a un mese 
dalla vaccinazione

i titoli sono più bassi per il protocollo 
0-6 a distanza di 24 e 36 mesi ma 
paragonabili con i titoli ottenibili 
nelle donne adulte protette

il protocollo, sperimentato in 
ragazze 9-14 anni risulta 
adeguato

la non inferiorità del protocollo 2 
dosi (0-6 mesi) vs 3 dosi è 
mantenuta a 24 mesi

JAMA. 2013;309:1793-802.



Immunogenicità
9 anni

Sicurezza, immunogenicità
ed efficacia
6 anni

Sicurezza, immunogenicità
ed efficacia
9 anni



riduzione dell’incidenza di 
condilomi in giovani femmine

riduzione dell’incidenza di 
condilomi in giovani maschi

Giuliano AR, et al. N Engl J Med 2011Baandrup, et al. Sex Transm Dis 2015 



EFFICACIA DEL VACCINO QUADRIVALENTE ANTI-HPV VERSO INFEZIONI 
ANALI E LESIONI INTRAEPITELIALI ANALI (AIN) DI ALTO GRADO

Analisi• effettuata su un
sottogruppo di 602 maschi
omosessuali (in questa popolazione
si ha una più alta incidenza) fra 16-
26 anni, di cui 299 soggetti
vaccinati. Follow-up di 2,5 anni
post-dose.

Efficacia• contro AIN e cancri anali
da HPV 6/11/16/18 77,5%

Efficacia• verso AIN 2/3 da HPV
6/11/16/18 74,9%

Palefsky et al. NEJM 2011



Nessun incremento di altri sierotipi nei vaccinati 
seguiti ogni 6 mesi per 4 anni 

Palmroth J,  et. Int J Cancer 2012

L’assenza di HPV 16 e 18 non facilita l’ingresso  di altri sierotipi:

- il vaccino quadrivalente riduce il rischio di infezione da 31/33/45/52/58 del 29,2%

- il vaccino bivalente riduce il rischio di infezione da 31/33/45/52/58 del 24,4%

Rositch AF, et al. J Infect Dis 2012

CROSS-PROTECTION



Vaccino 9-valente: 
contributo di  HPV 
16, 18, 45, 31, 33, 
52, 58, 6, 11 allo 
sviluppo di cancro 
del collo dell’utero

Luxembourg A et al. Contemp Clin Trials 2015

NOVITA’…. Il vaccino 9-valente



Vaccino nonavalente anti-HPV: efficacia, 
immunogenicità e sicurezza

▪ 14.215 donne tra i 16 e i 26 anni di età

▪ Efficacia del 96,7% (95%CI: 80,9-99,8) Effetti 
collaterali a livello del sito di iniezione più 
frequenti per il 9-valente

▪ Regime a 3 dosi: 0-2-6 mesi

▪ Il 99,5% aveva sviluppato una risposta
anticorpale verso ciascun sierotipo
vaccinale dopo 7 mesi

▪ Ben tollerato

Joura EA, et al. 2015

Castellsaguè X, et al. 2015



Immunogeno e sicuro in co-somministrazione 
con altri vaccini

Schilling A, et al. Pediatrics 2015

Valutazione della co-somministrazione del vaccino HPV 9-valente con
meningococco A,C,Y,W135 o Tdap in 1237 maschi e femmine tra 11 e 15 anni



licenzia l’uso del 9-valente
nelle femmine e nei maschi 9-26 aa

(2014-2015)

Il vaccino anti-HPV 9-valente

http://www.cdc.gov/


★ Autorizzazione all’immissione in commercio 
dalla Commissione Europea (Giugno 2015)

★ In Italia autorizzazione di AIFA (Ottobre 2015): 
3 dosi dal 9° anno di età

★ Commissione Europea approva il ciclo a 2 dosi 
(7 Aprile 2016)
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Stima di riduzione  del peso della malattia  tumorale  da HPV nei 
maschi e nelle femmine in Europa qualora venisse attuata la 
vaccinazione universale

Vaccinazione delle ragazze/i di 
12 anni vs solo le ragazze con 
un’assunzione di copertura del 
70% per entrambi e assunzione di 
protezione a lungo termine

Risultati attesi:
- riduzione dell’infezione nei maschi
- riduzione dell’infezione nelle femmine
- migliore compliance nelle femmine
- ampliamento dell’immunità di gregge

Marty et al. BMC Cancer 2013



29

Vaccinazione Universale nei diversi Paesi

U.S.
(ACIP Oct.2011, 

MMWR_12/ 2011)

AUSTRALIA

(PBAC_09/2011)

CANADA

(NACI_CCDR_01/2
012)

AUSTRIA

(2014) 

GERMANIA 
SASSONIA

(StIKO 01.2013)

SVIZZERA

(2015)

Maschi 11-12 aa

catch-up: 13-21 aa

Maschi 12-13 aa 
catch-up: 14-15 aa

Maschi 9-26 aa 

routine 9-13 aa

Maschi 9-12 aa

(2-D)

Maschi 12-17 aa Maschi 11-26 aa

Rimborsato dal 
2011 

Vaccinazione nelle
scuole, inizio
02/2013

Inizio nel 2013 Inizio 02/2014 (9-
12 aa), scuole da 
09/2014 (9 aa)

Dal 01/2013 Inizio nel 2015



I vaccini bivalente, quadrivalente e 9 valente possono essere usati per la
vaccinazione di routine delle femmine da 11-12 anni a 26 anni che non
siano state precedentemente vaccinate o non abbiano completato le dosi

I vaccini quadrivalente e 9 valente possono essere usati nella
vaccinazione di routine dei maschi da 11-12 anni fino a 21 anni che non
siano stai precedentemente vaccinati o non abbiano completato le dosi

I vaccini quadrivalente e 9 valente sono raccomandati per gli
omossessuali e immunocompromessi (compreso gli HIV) fino all’età di
26 anni se non sono stati vaccinati precedentemente

RACCOMANDAZIONI ACIP 2015



Morbidity and Mortality Report, December 2016:

For transgender persons, ACIP recommends routine HPV

vaccination as for all adolescents, and vaccination

through age 26 years for those who were not adequately

vaccinated previously



Piano vaccinale 2016-2018

Piano nazionale vaccini 2016-2018 e Calendario
per la vita propongono l’estensione dell’offerta
attiva e gratuita a tutti i dodicenni M e F



Cosa sanno i maschi italiani riguardo all’HPV?

❖ 1000 ragazzi tra 14 e 24 anni
❖ 54,9% aveva sentito parlare dell’HPV
❖ i 2/3 sapevano che l’infezione colpisce 
anche i maschi
❖ fonti di informazione: mass media 
(47,3%), scuola (26,7%) e medico di 
famiglia (18,6)
❖ 58,2% avrebbe voluto ricevere la 
vaccinazione anti-HPV e i più favorevoli 
erano ragazzi più giovani

Napolitano F, et al. Hum Vaccin Immunother 2016:1-7. 



Non ci sono sufficienti dati sulla vaccinazione durante la

gravidanza e pertanto deve essere posticipata alla fine

della gravidanza (anche se l'aver ricevuto il vaccino

HPV in gravidanza non è motivo di interruzione della

stessa)

In gravidanza?



NON abbandonare 
il PAP Test!!!!

Lunga latenza dell’infezione del virus HPV: necessita di molti 

anni per ottenere una prevenzione diffusa a tutta la 

popolazione

Non tutti i ceppi HPV sono inclusi nel vaccino: resta scoperto 

un 30% dei casi



il vaccino anti-epatite B



Esiste come formulazione singola o combinato in esavalente 
o con epatite A

➢ Formulazione pediatrica (10 μg): 0-15 anni
➢ Formulazione adulti (20 μg): > 16 anni 
➢ Formulazione immunodepressi (40 μg)

Vaccino inattivato: polipeptide ottenuto mediante 
ricombinazione genica con utilizzo lievito Saccharomyces
cerevisiae e adsorbito su idrossido di alluminio

Ciclo primario (esavalente): 3, 5, 11 mesi

Vaccinazione di recupero secondo la schedula: 0,1,6 mesi



La risposta al vaccino è eccellente nel I anno di vita
(>95% di responders) 

Negli adolescenti ed adulti la capacità di sieroconversione dopo 
vaccino non supera il 70-75%

¼ dei vaccinati in età adulta 
rimane non protetto  

La vaccinazione di massa ha 
drasticamente ridotto il numero 
dei  cancri del fegato e delle 
cirrosi HBV-mediate



E’ necessaria una dose booster nell’adolescente?

• Studio Tedesco

• 300 adolescenti di 12-13 anni

• Ciclo primario: 2,3,4 mesi, booster 11-14 mesi

• 60,5% dei pz con titolo anticorpale basale 
protettivo (≥10 mIU/ml)

• 97,6% titolo anticorpale protettivo 1 mese dopo 
la dose booster (≥100 mIU/ml nel 94,1% dei pz)

• Studio Tedesco

• 303 adolescenti di 15-16 anni

• Ciclo primario: 3 dosi nel primo anno di vita

• 65,4% dei pz con titolo anticorpale basale 
protettivo (≥10 mIU/ml)

• 97,9% titolo anticorpale protettivo 1 mese dopo 
la dose booster (≥100 mIU/ml nel 90,8% dei pz)

Van Der Meeren O, et al. Vaccine 2016Behre U, et al. Hum Vaccin Immunother 2016



E’ necessaria una dose booster nell’adolescente?

Postchallenge anti-HBs responses of participants with baseline values 
≤3.1 mIU/mL (undetectable) or 3.2–11.9 mIU/mL (subprotective), 
showing separately the responses of 10-11 and 15-16 year olds. 

Pinto M, et al. Pediatr Infect Dis J 2017

• Studio prospettico Canadese

• Ciclo primario: 2,4,6 mesi

• 137 pz di 10–11 anni e 213 di 
15–16 anni

• 78% gruppo 10-11 aa e 64% 
gruppo 15-16 aa titolo non 
protettivo (p= 0,006)

• Risposta protettiva alla dose 
booster: 97,2% gruppo 10-11 
aa e 91,1% gruppo 15-16 aa 
(p= 0,06)



• 517 adolescenti italiani

• Ciclo primario nel primo anno di vita

• Nel 2003 (10 anni dopo la vaccinazione): 34,8%  
titolo non protettivo, proposta dose booster

• Nel 2010 (17 anni dopo la vaccinazione): 72,9% dei 
pazienti aveva titolo anticorpale protettivo, 67,3% 
nel gruppo A (booster) vs. 75,8% nel gruppo B (no 
booster); p=0,03

E’ necessaria una dose booster nell’adolescente?

Spada E, et al. Clin Microbiol Infect 2014



Vaccinated at 12 years Vaccinated in the first year

E’ necessaria una dose booster nell’adolescente?

Bini C, et al. Hum Vaccin Immunother 2017Dini G, Hum Vaccin Immunother 2017

Long-term persistence of protection of HBV vaccine, more than 20 y
following the primary immunization, in HCSs who are exposed to
occupational health risk. The anamnestic response observed in non-
seroprotected subjects who received the booster further confirms the
capability of the HBV vaccine to create a strong immunological memory.



E’ necessaria una dose booster nell’adolescente?

Cochrane Database Syst Rev 2016;(6):CD008256.



E’ stata somministrata una sola dose e poi interrotta la

schedula vaccinale: somministrare la seconda dose il prima

possibile; tra la seconda e la terza dose devono passare

almeno 4 settimane

Sono state somministrate due dosi e poi interrotta la schedula

vaccinale: somministrare la terza dose il prima possibile

Cosa fare se…



Nei pazienti HIV-positivi?

Al completamento del ciclo vaccinale per epatite B è indicato 

dosaggio del titolo anticorpale, se non protettivo ripetere 

ciclo completo e infine ri-dosare il titolo (in caso di mancata 

risposta e paziente a rischio elevato può essere indicato ripetere 

annualmente dosaggio anticorpale e dose booster)



il vaccino anti-epatite A



Epatite A: via di trasmissione e vaccino

Principale via di trasmissione orofecale… ma 

possibili anche le vie ematica e sessuale

Il vaccino per l’epatite A è indicato in tutti gli 
adolescenti con fattori di rischio:

➢ uso di droghe

➢ partner multipli

➢ rapporti omosessuali
…oltre ai classici fattori di rischio: viaggi internazionali, contatto con 
soggetto affetto, esposizione occupazionale, patologia epatica





Vaccino anti-Epatite A

Havrix / Vaqta

Dose pediatrica (0,5 ml): 12 mesi – 16 anni 
Dose adulto (1 ml): > 16 anni

2 dosi a distanza di 6-12 mesi

Vaccino anti-epatite A + epatite B (Twinrix) > 16 anni 

Schedula: 0,1,6 mesi



Prospettive future






