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Rotavirus: ci convinciamo, dati alla 

mano, a vaccinare ?



Rotavirus



ROTAVIRUS

Si tratta di un virus a RNA con doppio capside; 
al microscopio elettronico ha un aspetto simile 
a quello di una “ruota”



il Rotavirus è responsabile
di un terzo dei casi delle diarree acute
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MONDO

Parashar et al. Emerg Infect dis,2003;9,565-572

Parashar et al. Emerg Infect dis,2006;12/2,304-306

24 milioni di visite

114 milioni di episodi 
infettivi

Eventi per anno

600.000 morti

2,3 milioni di ricoveri

ITALIA

Carlo Giaquinto. The REVEAL Study, 

Rotavirus Symposium 2006 Lisbona

11 morti

14.061  ricoveri

110.449 visite

(50.180 visite PS

60.269 visite MG- Pdf)

321.000 episodi infettivi

Incidenza stimata
delle gastroenteriti da Rotavirus



Stima della dimensione epidemiologica Stima della dimensione epidemiologica Stima della dimensione epidemiologica Stima della dimensione epidemiologica 
del RV in Piemonte del RV in Piemonte del RV in Piemonte del RV in Piemonte 
calcolata calcolata calcolata calcolata mediante mediante mediante mediante 
un un un un modello epidemiologicomodello epidemiologicomodello epidemiologicomodello epidemiologico

Risultati modello adattato sui dati della Regione Piemonte- AAVV Health Technology assesment della vaccinazione anti-rotavirus con il vaccino 

Rotarix.QIJPH,2014-Vol3-N7



� La GE indotta da rotavirus è più grave di quella  indotta da altri 

patogeni (specie tra 4 e 24 mesi)

Rotavirus Clinica 



Trasmissione

Via oro-fecale predominante (1,2,3)

◦ Oltre un trilione di virus viene eliminato con le feci

◦ L’eliminazione del virus comincia prima dei sintomi e 
si protrae oltre la malattia

◦ Gli oggetti contaminati (giochi) mantengono
l’infettività per diversi giorni/settimane

La trasmissione avviene
nonostante il miglioramento delle
condizioni sanitarie 4

1 Fischer et al Vaccine2004; 22S:S49-S54, 2Dennehy Pediatr Infect Dis J, 2000;19:S103–5; 
3Linhares and Bresee, Pan Am J Public Health 2000;8(5):305–330; 4Parashar et al, Emerg Infect Dis 1998:4(4):561–570; Photograph: Ross Whitaker/Getty Images





Raccomandazioni per il trattamento delle 
Gastroenteriti

Non esistono farmaci antivirali per le GE da rotavirus 

Solo trattamenti sintomatici (ESPGHAN1,2*, AAP3,4**)

◦ Prevenzione e trattamento della disidratazione

◦ Ripresa rapida della normale alimentazione

1Sandhu et al. J Pediatr Gastroenterol Nutr 2001; 33: S36-39; 2Szajewska et al. J Pediatr Gastroenterol Nutr 2000; 
30:552–527; AAP. 3 AAP Policy. Pediatrics 2004; 114:507; 4King et al. MMWR Recomm Rep. 2003;52(RR-16):1-16. 

*ESPGAN - European Society of Paediatric Gastroenterology Hepatology and Nutrition

**AAP- American Academy of Pediatrics



Consiste nel lavarsi le mani e nel disinfettare le superfici contaminate. 

L’incremento delle misure di sanificazione NON interrompe la 

trasmissione dei rotavirus

Consiste nel lavarsi le mani e nel disinfettare le superfici contaminate. 

L’incremento delle misure di sanificazione NON interrompe la 

trasmissione dei rotavirus

Mancano efficaci mezzi di prevenzione ambientale in grado di ridurre 

l’’’’impatto sanitario delle malattie da RV

PREVENZIONE  



RVGE Vaccino 
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ROTAVIRUS UMANI

Virus costituito da genoma avvolto da 3 strati proteici Genoma: 11 segmenti ognuno codifica almeno una 

proteina



RotavirusRotavirus

Tipo

Gruppo
A
B

C, D, E, F, G VP6

VP7 VP4

GGGG
(1-14 ) 

PPPP
(1-14)

Sierotipi più comuni nell’uomo

G1P[8] G2P[4] G3P[8] G4P[8] G9P[8]

ROTAVIRUS UMANI 



DifferenzeDifferenzeDifferenzeDifferenze biologichebiologichebiologichebiologiche deideideidei 2 2 2 2 vaccinivaccinivaccinivaccini antiantiantianti----RVRVRVRV

Rix4414 (Rotarix™)

11 geni umani

WC3 (RotaTeq™)

Human G1P8
(WI79) Rotavirus

Human G3
(WI78) Rotavirus

Human G2
(SC2) Rotavirus

Human G4
(BrB) Rotavirus

WI79-4
(G6P8)

SC2-9
(G2P5)

WI78-9
(G3P5)

BrB-9
(G4P5)

WI79-9
(G1P5)

Bovine WC3 strain 

G6P5

X

5 X (10 geni bovini + 1 gene umano)

http://www.cdc.gov/vaccines/pubs/surv-manual/chpt13-rotavirus.html



�Gli anticorpi contro VP7 e VP4 sono quelle importanti per la 

protezione

Fischer et al Vaccine2004; 22S:S49-S54, Dennehy Pediatr Infect Dis J, 2000;19:S103–5; 

Linhares and Bresee, Pan Am J Public Health 2000;8(5):305–330;

ROTAVIRUS UMANI 

� La prima infezione,non determina un’immunità permanente (solo 

Il 38% dei bambini è protetto da successiva infez.da RV,  il 77% è 

protetto da diarrea da RV, l’87% da diarrea grave da RV)

� Le altre infezioni sono meno gravi o asintomatiche



� L’’’’eliminazione inizia prima dei sintomi e persiste durante la 

convalescenza

� I virus sono termosensibili (>70°°°°C), ma a temperatura ambiente 

sono molto stabili, mantenendo l’’’’infettività per settimane o mesi 

sugli oggetti contaminati e nelle feci

Fischer et al Vaccine2004; 22S:S49-S54, Dennehy Pediatr Infect Dis J, 2000;19:S103–5; 

Linhares and Bresee, Pan Am J Public Health 2000;8(5):305–330;

ROTAVIRUS UMANI 



� virus altamente contagioso (bastano 100 particelle virali, 1 gr di feci   ne contiene miliardi)

Fischer et al Vaccine2004; 22S:S49-S54, Dennehy Pediatr Infect Dis J, 2000;19:S103–5; 

Linhares and Bresee, Pan Am J Public Health 2000;8(5):305–330;
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�

�

�
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Tasso di contagiosità’ R0:

•Morbillo       15

•Rotavirus 10

•Poliomielite   5

ROTAVIRUS UMANI 



� DIARREA SEVERA

� SQUILIBRIO ELETTROLITICO

� ACIDOSI METABOLICA

I bambini immunocompromessi sono soggetti ad infezioni più gravi e 

durature

� DIARREA SEVERA

� SQUILIBRIO ELETTROLITICO

� ACIDOSI METABOLICA

I bambini immunocompromessi sono soggetti ad infezioni più gravi e 

durature

Complicanze da infezione RV 



� Convulsioni febbrili

� Encefaliti

�Atresia biliare

� Convulsioni febbrili

� Encefaliti

�Atresia biliare

Altre Complicanze  



Obiettivi della vaccinazione anti-rotavirus

Mimare la risposta immune conseguente all’infezione naturale per:

• Proteggere contro le forme di malattia moderate/gravi (100%) 

• Attenuare la gravità e la durata di malattia

• Prevenire le ospedalizzazioni e le morti (dati noti)

• Ridurre i costi socio-economici (cost saving)

• Migliorare la qualità di vita dei bambini e dei genitori

• Ridurre la circolazione del virus nella popolazione

• Ridurre l’incidenza di infezioni nosocomiali

1Ward and Bernstein, J Infect Dis 1994 169 900–904; 2Bernstein et al, J Infect Dis 1991 164 277–283;  

3Velazquez et al, N Eng J Med 1996 335 1022–1028; 4Velazquez et al, J Infect Dis 2000 182 1602–1609;

5Offit, Novartis Found Symp 2001 238 106–113; 6Vesikari, Lancet 1997 350 1538–1541



Nome Origine Schedula*

Rotarix™1

GlaxoSmithKline Biologicals 

Ceppo umano attenuato

G1[P8] (RIX4414)

2 dosi per via orale

1a dose: da 6 settimane di vita

22 dose: entro 6 mesi

RotaTeq™2

Sanofi Pasteur MSD 

Riassortante pentavalente

Ceppo bovino(WC3)–

sierotipi umani G1,G2,G3,G4 (VP7)

& P[8] (VP4)

3 dosi per via orale

1a dose: da 6–12 settimane

Tutte le 3 dosi entro 6 mesi e mezzo

*Basato su schedule approvate dall’EMEA
1Rotarix™ SPC (Europe), Dec 2006.  2RotaTeq™ SPC (Europe), July 2006.

VACCINI  



Vaccino monovalente

Il ciclo completo della vaccinazione è di  due 
dosi

La prima dose può essere 
somministrata a partire dalla 

sesta settimana di età.  

Deve essere osservato un intervallo di almeno 4 
settimane tra le dosi

Il ciclo della vaccinazione dovrebbe essere 
effettuato preferibilmente 

entro la 16°settimana di età

In ogni caso 
il ciclo deve essere 
completato entro 

le 24 settimane di età

Vaccino monovalente

Il ciclo completo della vaccinazione è di  due 
dosi

La prima dose può essere 
somministrata a partire dalla 

sesta settimana di età.  

Deve essere osservato un intervallo di almeno 4 
settimane tra le dosi

Il ciclo della vaccinazione dovrebbe essere 
effettuato preferibilmente 

entro la 16°settimana di età

In ogni caso 
il ciclo deve essere 
completato entro 

le 24 settimane di età

Vaccino Pentavalente

Il ciclo completo della vaccinazione è di tre dosi

La prima dose può essere 
somministrata a partire 

dalle 6 settimane di età e 
non oltre le 12 settimane di età

Tra una dose e l’altra deve intercorrere un 
intervallo minimo di 4 settimane

E’ preferibile che tutte e tre le dosi siano 
somministrate prima 

delle 20-22 settimane di età

Le tre dosi devono essere 
somministrate tutte 

entro le 
26 settimane di età

Vaccino Pentavalente

Il ciclo completo della vaccinazione è di tre dosi

La prima dose può essere 
somministrata a partire 

dalle 6 settimane di età e 
non oltre le 12 settimane di età

Tra una dose e l’altra deve intercorrere un 
intervallo minimo di 4 settimane

E’ preferibile che tutte e tre le dosi siano 
somministrate prima 

delle 20-22 settimane di età

Le tre dosi devono essere 
somministrate tutte 

entro le 
26 settimane di età

Somministrazione  





�Nati pretermine: somministrazione con  la stessa schedula e stesse 

precauzioni dei nati a termine ( dopo 6 settimane se clinicamente stabili)

�Bambini che convivono con donne in gravidanza

( in maggioranza con immunità naturale) 

NO Precauzioni 

Impossibile trovare nel file la parte immagine con ID relazione rId4.



�Malattia infammiatoria intestinale cronica

ACIP considera che i benifici superano i rischi teorici

� Somministrazione emoderivati contenente anticorpi

ACIP raccomanda la vaccinazione prima, durante e dopo

NO Precauzioni 

Impossibile trovare nel file la parte immagine con ID relazione rId4.



�Malattia acuta moderata o severa

� Immunodepressione

�Malattia acuta moderata o severa

� Immunodepressione

Precauzioni 

La decisione di vaccinare deve essere presa caso per caso

valutando rischi e benefici



� ALLERGIA AL LATEX

� STORIA DI INVAGINAZIONE

� SEVERA IMMUNODEFICIENZA COMBINATA

� ALLERGIA AL LATEX

� STORIA DI INVAGINAZIONE

� SEVERA IMMUNODEFICIENZA COMBINATA

Controindicazioni 



Vaccine Rotarix™ RotaTeq™

DTaP �1 �6

DTwP �2 �6

Haemophilus influenzae type b �2 �6

Inactivated poliovirus vaccine �2 �6

Hepatitis B vaccine �2 �6

Pneumococcal conjugate �3 �6

Meningococcal C conjugate �4 � 8

Oral poliovirus vaccine �5 �7

1Vesikari T et al. 24th Annual Meeting of the ESPID, 3–5 May 2006, Basel, Switzerland. 2Dennehy P et al. Pediatr Infect Dis J 2005; 24: 481–7. 3Schuster V et al. 24th Annual 
Meeting of the ESPID, 3–5 May 2006, Basel, Switzerland. 4Tejedor JC et al. 24th Annual Meeting of the ESPID, 3–5 May 2006, Basel, Switzerland. 5Steele AD et al. 23rd Annual 
Meeting of the ESPID, 18–20 May, Valencia, Spain. 6Rodriguez ZM et al. Pediatr Infect Dis J 2007; 26: 221–7. 7Ciarlet M et al. 25th Annual Meeting of the ESPID, 2–4 May 2007, 
Porto, Portugal.

I due vaccini possono essere somministrati in 

concomitanza.con i vaccini dell’’’’infanzia 
monovalenti o combinati

I due vaccini possono essere somministrati in 

concomitanza.con i vaccini dell’’’’infanzia 
monovalenti o combinati

Co-somministrazione  





Prima dell’introduzione della vaccinazione antirotavirus in USA :
•20-60 decessi
•55.000- 70.000 ospedalizzazioni
•500.000 visite ambulatoriali

Con la vaccinazione sono stati evitati
•176.000 ricoveri, 
•242.000 visite al pronto soccorso e 
•1,1 milioni di visite pediatriche. 

•un risparmio globale di 924 milioni di dollari!!

Inoltre, la vaccinazione ha ridotto il numero di persone in grado di diffondere il virus, 
dimostrando l’efficacia anche nei bambini non vaccinati (herd protection)
.
Questi risultati sono stati ottenuti raggiungendo coperture maggiori al 60%. Si è passati da una 
copertura del 64% nel 2007 ad una copertura del 78% nel 2010.
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- 50%

Coperture vaccinali

30%-40% prima dose

25%-35% seconda dose
Adattato da Amodio et al QIJPH - 2014, Vol 3, N. 7:33-39



Situazione Vaccinale per Rotavirus
in Europa

Vaccinazione Universale in 

discussione

Vaccinazione Universale

Privata



fonte: IMS Health – MIDAS database

Coperture vaccinali  Nazioni Europee



• Costo medio di un caso : 2442 €

• Costi annuali: 6.2 M €

ImpattoImpattoImpattoImpatto deideideidei RV RV RV RV sullasullasullasulla SanitàSanitàSanitàSanità PubblicaPubblicaPubblicaPubblica in EU:in EU:in EU:in EU:
l’esempiol’esempiol’esempiol’esempio austriacoaustriacoaustriacoaustriaco

Fruhwirth et al. Paediatr Infect Dis J 2001



39http://sip.it/wp-content/uploads/2014/09/Calendario-per-la-vita-2014-1.pdf
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Raccomandazioni Regionali Vaccinazione anti-
RV

Offerta attiva e gratuita a tutti i 
nuovi nati (UMV)

Lucca

Oristano

Sanluri

Lanusei

Offerta gratuita ai gruppi a rischio,
co-pagamento circa 90 € a ciclo vaccinale 
per gli altri

Offerta in co-pagamento per tutti

Offerta gratuita ai bambini che entro il 1° anno di vita
devono essere inseriti al nido e ai gruppi a rischio, 
Offerta in co-pagamento a prezzo fisso di 10€ a dose per 
tutti gli altri bambini

Offerta gratuita ai gruppi a rischio, 
co-pagamento a prezzo fisso di 35€ a ciclo vaccinale 
per gli altri

Offerta gratuita ai bambini che entro il 1° anno di 
vita devono essere inseriti al nido e ai gruppi a 
rischio



US data suggest beneficial effect in protecting US data suggest beneficial effect in protecting US data suggest beneficial effect in protecting US data suggest beneficial effect in protecting 
unvaccinated family members and contactsunvaccinated family members and contactsunvaccinated family members and contactsunvaccinated family members and contacts

Significant reductions in RV-hospitalizations 

◦ Among vaccinated children (reduction more than expected)

◦ Among non-vaccinated children 

Rate of positive rotavirus test results by age (in years), before and after vaccine availability

Evidence of herd 

immunity

59 to 76.4%       

reduction

vaccinated

non-vaccinated

Evidence of 

herd immunity

not eligible for vaccination

Eligible

for vaccination

1 Hatch et al., 2008, IDSA, abstract and poster, 2 Pitzer et al., 2009, Science, 325:290-294, 3 Curns et al., 2010, JID, 201



� La diminuzione delle ospedalizzazioni per RVGE si è verificata in tutti i gruppi di età, suggerendo un  effetto 

“herd immunity” indotta dalla UMV 







Benefits of RV vaccination in developed countries

BELGIUM
◦ Monthly distribution of the number of RV positive tests per year in 9 Belgian hospitals: All hospitalised  children aged <5 years

◦ Rotarix reimbursed in Belgium since November 1st 2006 and Rotateq reimbursed since June 1st 2007

◦ Vaccine sales data suggests that vaccine coverage in Belgium is ca. 85%

Pre-

vaccination 

era

Post-vaccination era

Impact on RV-positive stool samples in hospitalised children:  Approximately 60% reduction in the number of RV-positive tests in the 1st year, and a further 

reduction towards over 75% in the 2nd year

N
u

m
b

e
r

o
f 

R
V

 p
o

si
ti

v
e

 t
e

st
s







Dei bambini ricoverati per GE da RVDei bambini ricoverati per GE da RV
2  morti:
1 per shock ipovolemico da disidratazione
1 complicanze in b. cardiopatico

Altre gravi complicanze:
4 enterocolite necrotizzante in b. prematuri
1 ha sviluppato ileo paralitico
1 ipovolemia ed insuff. Renale
1 encefalopatia ipernatriemica con convulsioni
1 prematuro severa encefalopatia ( l’infezione confermata dalla presenza del RV nel
liquido cerebrospinale



Effetti Collaterali  

INVAGINAZIONE INTESTINALE
Si tratta di uno scivolamento di un tratto dell'intestino dentro un altro tratto dello stesso
intestino.

INVAGINAZIONE INTESTINALE
Si tratta di uno scivolamento di un tratto dell'intestino dentro un altro tratto dello stesso
intestino.



Figure 2. Global map of intussusception incidence.

Jiang J, Jiang B, Parashar U, Nguyen T, et al. (2013) Childhood Intussusception: A Literature Review. PLoS ONE 8(7): e68482. doi:10.1371/journal.pone.0068482

http://www.plosone.org/article/info:doi/10.1371/journal.pone.0068482
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RETURN

Incidenze rates of intussusception, 1° year of life 



Adattatto da: Chang H-G H et al Pediatr Infect Dis J 2002 21 97–102

Bambini <3 anni di età (n = 470)
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Invaginazione intestinale

Studi pre-marketing  

1Ruiz-Palacios GM et al. N Engl J Med 2006; 354:11–22;
2Macias M et al. 25th ICAAC, Washington DC, USA, 16–19 

December 2005. 3Vesikari T et al. N Engl J Med 2006; 354: 23–33.



“Intussusception risk and disease prevention associated with Rotavirus vaccines in Australian’s national
immunisation program”
Carlin JB,Macartney K et all.
Clin.Infect.Dis.  2013 Aug.30

E’stato riscontrato un aumentato rischio di Intussuscezione (IS)per entrambe i vaccini, ma il 
rapporto rischio/beneficio rimane altamente favorevole.



“CHILDOOD INTUSSUSCEPTION:A LITERATURE REWIEW”

James Jang et all.

PLOSONE  July 22,2013

1. Si tratta di dati raccolti nel periodo 2002-2012 allo scopo di poter monitorare l’eventuale aumento 
dell’intussuscezione intestinale a seguito dell’introduzione della vaccinazione antirotavirus

2. Fattori genetici,infettivi,nutrizionali sembrano giocare un ruolo eziologico importante nel 
determinismo dell’invaginazione intestinale.

3. In questa review è presente un solo studio di comparazione fra prima e dopo l’introduzione della 
vaccinazione

4. La definizione di caso prende in considerazione non solo la diagnosi,ma anche la terapia 
effettuata





















A  proposito dei vaccini anti-RV
Efficaci  (scale di valutazione diverse)

Sicuri

Non aumentata incidenza di invaginazioni intestinali in maniera statisticamente significativa

Permanenza del rapporto benefici/rischi favorevole

Eventi avversi molto rari

Ambedue possono essere somministrati nella stessa seduta con gli altri vaccini

ACIP raccomanda che il ciclo vaccinale venga completato con lo stesso prodotto

La Società Europea per le Malattie Infettive Pediatriche , la Società Europea di Gastroenterologia 
Pediatrica,di epatologia e della Nutrizione raccomandano che la vaccinazione contro il Rotavirus
venga offerta a tutti i bambini in Europa



Reg.PiemonteReg.PiemonteReg.PiemonteReg.Piemonte::::
Il PPPV  Ed.2009 e successiva Ed.
Vaccini Prioritari offerti Gratuitamente nei gruppi a Vaccini Prioritari offerti Gratuitamente nei gruppi a Vaccini Prioritari offerti Gratuitamente nei gruppi a Vaccini Prioritari offerti Gratuitamente nei gruppi a rischiorischiorischiorischio

CoCoCoCo----Pagamento per tutti gli altriPagamento per tutti gli altriPagamento per tutti gli altriPagamento per tutti gli altri

Offerta gratuita del vaccino contro ROTAVIRUS 

ai soggetti a rischio :

o Nati pretermine e/o piccoli per età gestazionale

o Affetti da patologie croniche dell’apparato circolatorio, 
nefrourinario, nervoso, nervoso centrale, respiratorio, 
metabolico, con diagnosi entro il 3°mese di vita che 
comportano frequenti ospedalizzazioni



Conclusioni

70

•La vaccinazione contro i La vaccinazione contro i La vaccinazione contro i La vaccinazione contro i rotavirusrotavirusrotavirusrotavirus è raccomandata è raccomandata è raccomandata è raccomandata 
negli USA e in molte nazioni  europee (Finlandia, 
Belgio, Austria, Germania, UK, ecc) e in Italia

•Gli studi di impatto evidenziano una consistente 
riduzione del carico di malattia già a partire dal 1riduzione del carico di malattia già a partire dal 1riduzione del carico di malattia già a partire dal 1riduzione del carico di malattia già a partire dal 1°°°°
anno di vaccinazione, anche con coperture non anno di vaccinazione, anche con coperture non anno di vaccinazione, anche con coperture non anno di vaccinazione, anche con coperture non 
elevateelevateelevateelevate

•Le raccomandazioni emesse dagli enti sanitari 
europei considerano prevalente il beneficio in termini 
di riduzione della patologia rispetto al rischio di 
incremento di invaginazione intestinale

00 Month 0000PRESENTATION TITLE IN FOOTER



C’è una ‘cosa’…

brutta
Il Rotavirus causa disidratazione grave

cattiva
I bambini stanno ancora morendo per questa malattia 

prevenibile

buona
con il Vaccino possiamo prevenire le forme gravi e le morti per 

gastroenterite da rotavirus











Il nostro compito principale oggi è quello di “ smontare i dubbi” dei genitori con una 
comunicazione in campo vaccinale efficace e dai contenuti scientificamente aggiornati, non 
senza una fondamentale capacità di accogliere le difficoltà dei nostri interlocutori evitando 
qualsiasi forma di colpevolizzazione.
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