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Difetti immunitari e vaccini:
Avversari o alleati?



Vaccinazioni nel paziente
immunodepresso

1.Alcuni vaccini possono

rappresentare
un rischio

2.Scarsa risposta al 

vaccino e 
quindi scarsa efficacia

3.Maggior gravità delle infezioni



Categorie a rischio di infezioni pneumococciche invasive

Diabete

Immunodeficienze congenite e acquisite

Emoglobinopatie

Asplenia anatomica e funzionale

Impianto cocleare

Fistole liquorali

Cardiopatie croniche 

Malattie polmonari croniche (es.FC, bronchiectasie

Malattie epatiche croniche



Quale delle seguenti condizioni 
patologiche comporta 

secondo voi il più alto rischio?
Diabete

Immunodeficienze congenite e acquisite

Emoglobinopatie

Asplenia anatomica e funzionale

Impianto cocleare

Fistole liquorali

Cardiopatie croniche 

Malattie polmonari croniche (es.FC, bronchiectasie)

Malattie epatiche croniche

A chi 
consigliereste 

(o avete consigliato) 

prioritariamente 
la vaccinazione?



asplenia
e infezioni 
da pneumo



Lorenzo, 6 anni

Anamnesi familiare: ndn

Anamnesi fisiologica: tutto nella norma; accrescimento 
regolare, vaccinazioni come da calendario compreso 
pneumo e meningo, non varicella

Anamnesi patol. remota: è stato sempre bene 

Anamnesi patol. prossima: caduto 
dal tavolo, urto sullo schienale di 
una sedia, rottura della milza
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Rischio di IPD: Asplenia vs controlli

In età pediatrica il rischio di IPD è 4,5 volte più elevato 
negli asplenici rispetto alla popolazione generale
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I vaccini vivi e i 
difetti immunitari



Marta 16 anni

GB
Hb
Piastrine
AST
ALT 
LDH
DDimeri 
AT III 
fibrinogeno

2.950
12.1

15.000
10.080

4.330
25.750

4.780
75%
150

Esami Ematici:

Storia di pregressa neutropenia ciclica (conclusa)

Da 5 giorni eruzione varicellosa

in 4° giornata impronta emorragica

�ricovero presso il DAI di pediatria

Sensorio integro, parametri vitali buoni



Terapia : Acyclovir, Ceftriaxone, plasma, ATIII 

peggioramento delle condizioni generali 
comparsa di dispnea ingravescente 
Rx Torace� polmonite interstiziale Terapia intensiva

Marta 16 anni

In poche ore:



Marta 16 anni

Ulteriore peggioramento 

Progressivo deterioramento dello stato di coscienza 

Necessità di ventilazione assistita.

Encefalite

Comparsa di Insufficienza multi-organo

Decesso dopo una degenza di circa 20 giorni 



Si apre un’inchiesta sull’operato

del pediatra di famiglia
del medico di medicina generale
del medico specialista ematologo

perché 
non hanno 
suggerito 

la vaccinazione 



Il vaccino anti-
varicella è un 
vaccino vivo e 

quindi non deve 
essere 

somministrato ai 
pazienti con 

immunodeficit…. 



Un’immunodeficienza di uno di questi due
settori può facilitare eventi avversi 
da vaccino 

soppesare rischio/beneficio 
(chiediamo consiglio….)

Come ci difendiamo dalla varicella 
(e dai virus in generale)?

linfociti B (produzione di anticorpi)
linfociti T (citotossici)

La protezione contro i virus è essenzialmente a carico di 



Un deficit dei granulociti neutrofili
non solo non è una controindicazione, 

ma può essere considerato una 
indicazione al vaccino anti-varicella

perché può predisporre a complicanze 
batteriche

I granulociti neutrofili sono 

un’arma essenziale  nella 
difesa contro le infezioni 

batteriche



… ancora su 
vaccini vivi e 

difetti immunitari



Rotavirus e immunodeficienze
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Immunogenicità e sicurezza della vaccinazione 

anti-Rotavirus in bambini HIV+ 
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Levin MJ et al., AIDS, 2017

Placebo e vaccino: identici anche sotto il profilo di sicurezza







7 bambini con SCID sono stati 

vaccinati con Rotavirus

prima della diagnosi di SCID 

5/7 si sono presentati con diarrea cronica 

2/7 scarso accrescimento importante

6/7 hanno richiesto nutrizione parenterale 

3/7 hanno avuto complicanze gastrointestinali durante la 

terapia correttiva (BMT) prolungato la degenza

aumento dei costi

aumenyo del rischio dei trattamenti

rischio di cross-infezione ad altre SCID in reparto

Morillo-Gutierrez B, PIDJ 2015; 34(9):1040



Morillo-Gutierrez B, PIDJ 2015; 34(9):1040



Il vaccino Rotavirus (sia RV5 che RV1) è controindicato in 

bambini che sono stati diagnosticati SCID

E’ importante fare una consulenza immunologica in 

tutti i bambini che abbiano la certezza o il sospetto di 

deficit immunitario PRIMA di fare la vaccinazione con 

Rotavirus



Immunodeficienza 

Autoimmunità 

Terapia IS
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Vaccinazioni e malattie reumatiche 
autoimmuni (AIRD) 

1. sono in generale più predisposti e più vulnerabili alle 
infezioni (malattia di base+tipo di terapia)

20-58% dei decessi in pazienti con AIRD
infezioni pneumococciche, da virus 

(influenza, HSV, CMV), fungine e 
parassitarie. 

Listing J. Rheumatology (2013)



Malattie reumatiche autoimmuni (AIRD) e infezioni 

Rischio relativo:
• 2.47 per RA 
• 4.2 per sclerodermia
• 3.2 per sindrome di Sjögren
• 5.0 per LES

Infezioni da HPV 
24.6% nei pz con LES vs 
10.4%popolazione generale
++ HPV-16 (sierotipo ad  alto rischio)
Ridotta capacità di clearance



Vaccinazioni e malattie reumatiche 
autoimmuni (AIRD) 

2. I vaccini sono efficaci nelle AIRD? 

Dipende dal tipo di vaccino, malattia di base e terapia…

CORTICOSTEROIDI
TNF INIBITORI

ANTI-IL6

METOTREXATE+TNF INIBITORI
METOTREXATE

ABATACEPT
ANTI-CD20

Vaccino anti-pneumococcico



Immunodepressione iatrogena:
STEROIDI 

- Topico (inalante, cutaneo, intrarticolare)
- Dose fisiologica/sostitutiva (iposurrenalismo)
- Dose non alta (<2mg/kg o < 20mg/die se >10kg)

TUTTI I VACCINI quando sospende la TP

- Dose alta >/= 2mg/kg o >20mg/die se >10kg x max 7gg

TUTTI I VACCINI

- Dose alta >/= 2mg/kg o >20mg/die se >10kg x più di 7gg

I vaccini UCCISI POSSONO NON ESSERE EFFICACI (dosare titolo 
anticorpale) Meglio farli 2 settimane prima dell’inizio della terapia.
I vaccini VIVI si possono fare solo dopo 4 settimane dalla sospensione 
della TP o 4 settimane prima della terapia steroidea.



Immunodepressione iatrogena

ccs > 20mg/die o >/= 2mg/kg/die

methotrexate 15 mg/m2/settimana

ciclosporina 2.5 mg/kg/die

sulfasalazina 40 mg/kg/die e sino a 2 g/giorno

azatioprina 1-3 mg/kg 

ciclofosfamide 0.5-2 mg/kg/die per via orale

leflunomide 0.25-0.5 mg/kg/die

6-mercaptopurina 1.5 mg/kg/die

1. Dosi immunosoppressive, maggiori di:

2. uso di anticorpi monoclonali



farmaci biologici
ed infezioni 
da pneumo



Tutti i pazienti in terapia con anti-TNF devono 
ricevere la vaccinazione antipneumococcica

prima dell'inizio della terapia



Effettuare vaccinazione anti-pneumococcica prima 
dell’inizio con terapia con anti-TNF

Pneumococcal vaccination should be a routine procedure in the 
management of patients treated with TNF-α antagonists and it
should be the responsibility of the physician prescribing the 
TNF-α antagonist to ensure each patient receive the vaccine

Wright SA et al., Rheumatology 2004, 43:523



Vaccinazioni e autoimmunità: sicurezza

Anti-pneumococco: nessun incremento dell’attività di malattia in pz 

con LES, artrite psoriasica, Sjögren syndrome

Anti-HBV: no aumento dello score di malattia in pz con AR, in 28 pz 

con LES, in 13 pz con Behçet

Kuruma, Lupus 2007

Lu C. Vaccine 2011

Shakra J Rheumatol 2002, 

Anti-influenzale: No aumento di riacutizzazioni di LES (vaccinati 

11.5% vs non vaccinati 10.5%), sclerosi sistemica o nella sindrome 

di Sjogren dopo vaccinazione



Per i vaccini uccisi meglio vaccinare prima perché 
possono essere meno efficaci in corso di terapia

Per i vaccini vivi SI PUÒ SOLO :
1. vaccinare prima, almeno 4 settimane prima 

dell’inizio della terapia;
2. dopo 1-6 mesi dalla fine della terapia, se in dubbio 

eseguire test immunologici quantitativi e qualitativi

Immunodepressione iatrogena:
i farmaci biologici



Cose importanti da ricordare

Un vaccino  vivo  può essere 

pericoloso in alcune 

immunodeficienze primitive o 

secondarie: richiedere il 

parere di un esperto

Come medici: ricordiamo SEMPRE 
la responsabilità e i rischi nel fare 

ma anche nel “NON FARE”!

Un vaccino  ucciso  può 

essere inutile ma mai 

pericoloso, nemmeno 

nelle malattie autoimmuni



Se abbiamo qualche dubbio sulla 
somministrazione, 

piuttosto che rinunciare completamente possiamo 
confrontarci con altri colleghi che effettuano le 

“vaccinazioni difficili”

chiara.azzari@unifi.it

immunologia@meyer.it

silvia.ricci@meyer.it

clementina.canessa@meyer.it

francesca.lippi@meyer.it



Grazie per l’attenzione!


