
Vincenzo Baldo

Full Professor of Hygiene

Le valutazioni di costo efficacia degli 
interventi di prevenzione e l’health impact 
assessment di una adeguata adesione alle 

campagne vaccinali per adulti e anziani



Impatto delle vaccinazioni
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Approximately 20 vaccines are 

currently in use, with an 

additional 20 new or improved

vaccine

Sviluppo nuovi vaccini contro malattie precedentemente non 
prevenibili e miglioramento sicurezza ed efficacia dei vaccini 
tradizionali. 



Valutazione dell’impatto delle vaccinazioni

Tradizionalmente le misure di impatto della vaccinazione erano rivolte 
alla riduzione nel breve termine di morti, sequele gravi, complicanze e incidenza 

malattia

alla sorveglianza di tali eventi per la misurazione

obiettivo l’eliminazione o l’eradicazione della malattia

Attualmente l’impatto viene misurato:
in modo indiretto e non a breve termine, 

gli effetti non sono facilmente misurabili,

mirato al controllo ed alla eliminazione delle conseguenze



Gli obiettivi di protezione divengono

Non più la riduzione dell’incidenza della malattia ma delle sue
complicanze e degli esiti
Influenza: ospedalizzazioni ed impatto sociale

Necessità di un surrogato clinico di protezione quando il beneficio
atteso è dilazionato nel tempo
HPV: infezione, lesioni pre-cancerose e cancro cervicale



Priorità nella scelta delle strategie vaccinali

Processo tecnico scientifico
complesso, che
tende a realizzare la miglior

allocazione di risorse per
massimizzare i risultati di salute
secondo principi di equità e
solidarietà

richiede l’investimento di risorse
adeguate per garantire il diritto alla
protezione per le malattie
prevenibili con le vaccinazioni







Vaccinazioni negli adulti?
 Costruzione di un calendario su misura

 Che tenga conto

o Popolazione
o Burden of disease
o Immunosenescenza
o Disponibilità dei vaccini
o Fattibilità
o Efficacia vaccinale
o Cambiamento 

circolazione microorganismi
o Farmacoecomia
o …



Cambiamenti durante la vita

più suscettibili ad 
infezioni

a maggiore rischio 
di co-morbosità

1. Siegrist CA, et al. Nat Immunol 2009;9:185–94.;2. Weinberger B, et al. CID 2008;46:1078–84. 

3. Aspinall R, et al. Immunity & Ageing. 2007;4:1–9.



Malattie croniche: alcuni esempi prevalenza in Italia
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5,5 milioni (3,7 mln over 65)
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Calendario per la vita
(SItI-SIP-FIMP-FIMMG)



 Studi di costo-efficacia hanno
dimostrato un beneficio per herpes
zoster , influenza , IPD e polmonite.

 Per queste malattie, gli studi
indicano che l’immunizzazione negli
adulti di 50 anni è costo-efficace.

 Una visione più ampia dei benefici a
lungo termine della vaccinazione
dimostra come i programmi di
vaccinazione siano vantaggiosi dal
punto di vista economico.



Esempio in Olanda
Il budget necessario per vaccinare la coorte di 

individui di 50 anni è stato stimato essere di €136 
milioni.

• I costi sono stati stimati considerando la 
vaccinazione contro influenza, pertosse, IPD, 
polmonite, pertosse, Herpes Zoster, difterite e 
tetano.

Si prevengono
• 34,528 casi di malattia nei rimanenti anni di vita 

• 5,782 morti premature da infezione. 

• 127,480 giorni lavorativi

• € 6,6 milioni di risparmio sui costi della salute

• € 4,2 milioni di risparmi previdenziali

• Aumento di fatturato di €537 million nei rimanenti
anni di vita della corte di 50 anni



L’investimento di 1€ nell’immunizzazione dell’età adulta genera 4€ di entrate 
aggiuntive per lo Stato

16

The Fiscal Consequences of Adult Immunisation in The 
Netherlands: Supporting Active Ageing Through 
Immunisation (SAATI); 2013: Global Market Access 
Solutions

€ 547,5m
Maggiori entrate fiscali

(B)

€ 136,9m
Costo vaccinazione

(A)

€ 4,0(B)/(A)

€ 31,9m

Costi evitati

• Cure mediche 
• Disabilità
• Perdita di produttività

€ investiti per 
immunizzazione 

nell’adulto

Entrate aggiuntive 
per lo Stato

€ 4



Strategie vaccinali: due esempi

Herpes zosterS. pneumoniae



MALATTIE INVASIVE DA 
PNEUMOCOCCO (IPD)

 Infezione di un tessuto
normalmente sterile
 Setticemia

 Polmonite invasive

 Meningite

POLMONITE

 Infezione polmonare

 Lo Streptococcus 
pneumoniae è responsabile
del 40% dei casi



Andamento delle ospedalizzazioni 
per polmonite per classe di età
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VENETO
Andamento delle ospedalizzazioni per polmonite per 
classe di età
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*p>0,05

Active offer PCV7 Active offer PCV13PCV7

PCV13PPV23

PCV7 introdotto 2001 gruppi 
a rischio e in comunità
Offerta attiva dal 2005
PCV13 introdotto nel 2010
Attualmente CV al 24 mese è 
~90%

Nei 65 anni PPV23 (unica 
corte)
Dal 2013 il PCV13
Attualmente la copertura è 
del ~30%



FRIULI VENEZIA GIULIA
Andamento delle ospedalizzazioni per polmonite per 
classe di età
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65-79 [AAPC: -0.1 (-1.5; 1.3)]

80+ [AAPC: 2.2^ (1.0; 3.5)]

Total (AAPC: 0.7 [-0.0; 1.4)]

*p>0,05

Active offer PCV7/13PCV7

PCV13PPV23

PCV7 introdotto 2002 gruppi 
a rischio e in comunità
Offerta attiva dal 2009
PCV13 introdotto nel 2010
Attualmente CV al 24 mese 
all’82%

Dai 65 anni (tre corti anno) 
introdotto dal 2005 il PPV23
Dal 2013 il PCV13
Attualmente la copertura è 
del 52%



Costi DRG

Veneto

0-4

• 4,1 milioni €/anno

• 18,25 €/residente

5-14

• 2,0 milioni €/anno

• 4,30 €/residente

15-64

• 6,4 milioni €/anno

• 2,03 €/residente

65-79

• 10,4 milioni €/anno

• 13,84 €/residente

80+

• 17,1 milioni €/anno

• 55,72 €/residente

•39,9 milioni €/anno

•8,10 €/residente

•3200 € /ricovero

Friuli Venezia Giulia

0-4

• 0,4 milioni €/anno

• 7,95 €/residente

5-14

• 0,3 milioni €/anno

• 2,47 €/residente

15-64

• 1,8 milioni €/anno

• 2,34 €/residente

65-79

• 3,1 milioni €/anno

• 15,08 €/residente

80+

• 5,9 milioni €/anno

• 67,50 €/residente

•11,5 milioni €/anno

•9,43 €/residente

•3100 €/ricovero



• L’adozione del programma di vaccinazione con PCV13 in Italia negli anziani (≥65 anni di età) ha un costo netto che

varia da 84 a 222 milioni di Euro in 5 anni (17-44 milioni all’anno) secondo la strategia vaccinale utilizzata.

• Strategia 1 coorte/anno: 84 milioni di Euro per 5 coorti vaccinate (17 milioni di Euro per coorte vaccinata)

• Strategia 2 coorti/anno: 156 milioni di Euro per 10 coorti vaccinate (16 milioni di Euro per coorte vaccinata)

• Strategia 3 coorti/anno: 222 milioni di Euro per 15 coorti vaccinate (15 milioni di Euro per coorte vaccinata)

• La vaccinazione con PCV13 permetterebbe di evitare 5-15 mila casi di patologia pneumococcica

(includendo CAP e IPD), con un risparmio per il SSN per casi clinici evitati pari a 7-19 milioni di Euro.

• La vaccinazione con PCV13 risulta economicamente giustificata per il SSN già nei primi 5 anni di

adozione (costo/QALY da 17.000 a 22.000 Euro).

• Ulteriori benefici possono essere attesi estendendo il periodo di studio, considerando i futuri casi di

patologia pneumococcica evitati con la vaccinazione e i relativi costi clinici evitati.

• La continuazione di un programma di vaccinazione mono-coorte può essere suggerito dopo 5 anni per

mantenere ed incrementare i benefici già rapidamente raggiunti.





Clinical Trial Design CAPITA: 
(Community Acquired Pneumonia Immunization Trial In Adults)

Inclusione 

• 65+ anni

• Registrato con un GP referente dello studio

• Capace di adempire alle richieste dello studio

Esclusione

• Precedenti vaccinazioni pneumococciche

• Utilizzo del vaccino PCV13 o di farmaci nei precedenti 30 giorni

• Ricoverato in casa di riposo o in lungodegenza

• Immunodeficienza o immunosoppressione

• Storia di reazioni avverse severe al vaccino o a suoi componenti

• Controindicazione alla vaccinazione antinfluenzale

• Controindicazioni 

Reclutamento e screening

84,496 volontari
con età 65+ 

Randomizzazione 

Placebo

PCV13

CAPITA è un «event-driven» 
dipendente dal 

raggiungimento di un numero 
sufficiente di casi  VT-CAP



Efficacia vaccinale
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M. Bonten
Hyberabad ISPPD 2014 (modificato)



• La vaccinazione con PCV13 permetterebbe di evitare 3-9 mila casi di patologia
pneumococcica (includendo CAP e PM) nei primi 5 anni di applicazione, con un
risparmio per il SSN per casi clinici evitati pari a 6-17 milioni di Euro.

• La vaccinazione con PCV13 risulta economicamente giustificata per il SSN già nei
primi 5 anni di adozione (costo/QALY da 27.000 a 35.000 Euro).

• Ulteriori benefici possono essere attesi estendendo il periodo di studio,
considerando i futuri casi di patologia pneumococcica evitati con la vaccinazione e
i relativi costi clinici evitati.

• La continuazione di un programma di vaccinazione mono-coorte può essere
suggerito dopo 5 anni per mantenere ed incrementare i benefici già rapidamente
raggiunti.

Population Model 



Valutazione farmaco-economica della vaccinazione di una coorte 
di anziani con il vaccino coniugato 13-valente in Veneto e FVG

A cura di: Dr.ssa Sara Boccalini e Prof. Paolo Bonanni

• La vaccinazione anti-pneumococcica di una 
coorte di anziani con PVC13 in Friuli Venezia 
Giulia può avere un elevato impatto clinico, 
in termini di casi evitati e riduzioni delle 
ospedalizzazioni. 

• Le risorse economiche impiegate risultano 
spese correttamente sia in una prospettiva di 
breve termine (5 anni) sia a maggior ragione 
nel lungo termine (20 anni). 

• In Friuli Venezia Giulia la coorte di anziani che 
risulta avere i maggiori benefici dalla 
vaccinazione con PCV13, in termini di casi e 
decessi evitati, anni di vita guadagnati in 
buona salute e con il profilo di costo-efficacia 
più favorevole, risulta essere quella dei 
soggetti di 65 anni di età. 

• La vaccinazione anti-pneumococcica di una 
coorte di anziani con PVC13 in Veneto può 
avere un elevato impatto clinico, in termini di 
casi evitati e riduzioni delle ospedalizzazioni.

• Le risorse economiche impiegate sarebbero 
spese correttamente sia in una prospettiva di 
breve termine (5 anni) sia a maggior ragione 
nel lungo termine (20 anni).

• In Veneto la coorte di anziani che risulta 
avere i maggiori benefici dalla vaccinazione 
con PCV13, in termini di casi e decessi evitati, 
anni di vita guadagnati in buona salute e con 
il profilo di costo-efficacia più favorevole, 
risulta essere quella dei soggetti di 65 anni di 
età.



HERPES ZOSTER: «Burden» rilevante

 Tutti gli individui infettati con VZV sono a rischio 
e la riattivazione avviene quando vi è una 
riduzione della immunità cellulo mediata (CMI) 

 Aumenta con l’età (in Europa)
 1-4 casi per 1,000 nell’età 40-50

 7-8 casi per 1,000 età >50

 10 casi per 1,000 età >80

Schmader K, et al,  J Infect Dis 2008
Johnson RW, Rice ASC. Pain 2007

Gauthier A et al, Epidemiol Infect 2009
Franco et al, 2013



Neuropatia post erpetica
 Dolore neuropatico cronico che può persistere anche dopo la risoluzione del rash

cutaneo anche oltre i 90-120

 È la più comune complicanza dell’HZ 
 19.5% considerando 1 mese di dolore
 13.7% considerando 3 mesi di dolore

 oltre i 50 anni di età è del 20,6%. 

 La maggior parte dei soggetti aveva comunque ricevuto un trattamento terapeutico.

Drolet et al Hum Vaccin Immunother 2013
Fashner et al, Am Farm Psy 2011

Li H-T et al, Clin Infect Dis 2012

Management is both challenging 
and unsatisfactory with less than 
50% of patients achieving a 50% 
reduction in pain



Efficacia in soggetti con età ≥60 anni
«peso della malattia HZ» 
(HZBOI scores) 

 Non differenze per classe di 
età

 Nessuna differenza per 
genere



Incidenza di herpes zoster (HZ) e di nevralgia post erpetica (PHN)

Riduzione significativa
Incidenza di  HZ 

 5,4/1.000 persone per anno 
gruppo  trattati 

 11,1/1.000 persone per anno 
gruppo placebo

 efficacia vaccinale del 51,3% 

Incidenza di PHN
 0,5/1.000 persone per anno 

gruppo trattati
 1,4/1.000 persone per anno 

gruppo placebo
 efficacia vaccinale del 66,5% 



Nei soggetti con età >70 anni

• Il vaccino presenta una minor efficacia 
nella prevenzione e nello sviluppo 
dell’Herpes Zoster nei più anziani

• Presenta una maggior efficacia nella 
riduzione della severità della malattia e 
nella riduzione dell’incidenza della 
nevralgia post erpetica

Oxman MN et al 43rd Annual Meeting of the Infectious
Diseases Society of America 2005 Oct 6-8; San Francisco (CA)]
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* p<0,001

Andamento temporale del tasso di ospedalizzazione 
annuo (Regione Veneto)

Trend complessivo in 
significativa riduzione



Costi per DRG e posizione diagnosi, Regione Veneto 
2008-2014

DRG Descrizione
N° in 
prima D

N° in altre 
D totale Costo in Prima D

Costo in altre 
D totale

273 Malattie maggiori della pelle senza CC 274 6 280 498.279,96 10.911,24 509.191,20 

019 Malattie dei nervi cranici e periferici senza CC 225 3 228 358.301,25 4.777,35 363.078,60 

272 Malattie maggiori della pelle con CC 199 6 205 579.681,03 17.477,82 597.158,85 

421 Malattie di origine virale, età > 17 anni 120 7 127 173.172,00 10.101,70 183.273,70 

047 Altre malattie dell'occhio, età > 17 anni senza CC 99 4 103 122.562,00 4.952,00 127.514,00 

018 Malattie dei nervi cranici e periferici con CC 72 23 95 164.365,92 52.505,78 216.871,70 

046 Altre malattie dell'occhio, età > 17 anni con CC 81 1 82 161.191,62 1.990,02 163.181,64 

489 H.I.V. associato ad altre patologie maggiori correlate 17 15 32 100.463,20 88.644,00 189.107,20 

073
Altre diagnosi relative a orecchio, naso, bocca e gola, 
età > 17 anni 36 0 36 38.825,28 - 38.825,28 

Totale Attribuibili 1123 65 1188 2.196.842,26 191.359,91 2.388.202,17 

Altri DRG 98 1524 1622 445.633,84 4.692.355,50 5.137.989,34 

Totale 1221 1589 2810 2.642.476,10 4.883.715,41 7.526.191,51 

prima D
93%

altre D 
7%

contributo costi dei DRG 
attribuibili

prima D altre D

Circa 2000€ a ricovero



Il Cost of illness dell’Herpes Zoster e della 
Nevralgia Posterpetica in Europa è rilevante

36

Fig tratta da Gater et al. 2015



Il programma di vaccinazione contro l’Herpes 
Zoster in Italia è risultato altamente costo-efficace

Costo per QALY Prospettiva

Fascia d’età SSN Società
60-79 € 11.943 € 11.248
65-79 € 9.779 € 9.719
70-79 € 8.729 € 8.729



Concludendo

• Negli adulti vi è la presenza di vari fattori favorenti insorgenza delle 
patologie

• Il burden delle patologie prevenibili è rilevante sia in termini di sanità 
pubblica che personali

• L’impatto delle vaccinazioni ha 
• un rilevante impatto sulla salute 

• beneficio socio-economici

• Non dimentichiamo che è indispensabile raggiungere coperture 
vaccinali adeguate per le vecchie e per le vaccinazioni in itinere (reti di 
professionisti)





Grazie dell’attenzione
Vincenzo

Vincenzo Baldo

Full Professor of Hygiene


