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Abstract
ACIP recommends anti-HPV vaccine also for boys. What in Italy?
At the end of 2011 ACIP recommended routine use of quadrivalent HPV vaccine in
males aged 11 or 12 years. The decision to implement the same recommendation also
in Italy should value the specificities of our national context: differences between US
and Italy are relevant.
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Alla fine del 2011 l’ACIP ha esteso l’indicazione all’uso del vaccino quadrivalente
anti-HPV ai ragazzi di 11-12 anni. La decisione di implementare la stessa raccoman-
dazione anche in Italia dovrebbe tenere in considerazione il nostro contesto naziona-
le: la diversità fra Stati Uniti e Italia è infatti rilevante.
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La decisione dell’ACIP
Negli Stati Uniti, nell’ottobre 2011,
l’Advisory Committee on Immunization
Practices (ACIP), modificando la prece-
dente raccomandazione del 2009, ha
esteso l’indicazione alla vaccinazione
an ti-HPV con tre dosi di vaccino quadri-
valente (Gardasil®) anche ai ragazzi di
11-12 anni [1]. 
La raccomandazione è stata recepita
dall’American Academy of Pediatrics
(AAP) [2]. 
Gli obiettivi definiti dall’ACIP sono:



– ridurre i casi di cervicocarcinoma:
negli Stati Uniti questo obiettivo non
è raggiungibile con la sola vaccinazio-
ne delle ragazze, dal momento che
solo il 32% di loro ha ricevuto, nel
2010, le tre dosi di vaccino;

– ridurre i tumori HPV correlati che col-
piscono gli uomini (tumori dell’ano,
del pene e dell’orofaringe). 

L’ACIP afferma che esistono prove di ef -
ficacia del vaccino quadrivalente rispetto
ai condilomi genitali, mentre mancano
in formazioni sulla prevenzione dei tu -
mori penieni, perineali e perianali. 
Il do cumento include uno studio che ha
coinvolto 598 omosessuali in cui il vac-
cino si è dimostrato efficace nel ridur-
re i condilomi genitali e le lesioni pre-
tumorali anali correlate ai tipi di HPV
contenuti nel vac cino (HPV-6/11/16/18),
ma non è ri sultato efficace verso le lesio-
ni pre-tu mo rali anali correlate a qualun-
que tipo di HPV (efficacia vaccinale:
24,3%; intervallo di confidenza al 95%: 
-13,8-50).
Al rilievo della presenza di rilevanti con-
flitti di interesse all’interno di ACIP i
Centers for Disease Control and Pre ven -
tion hanno risposto che le dichiarazioni
finanziarie dei membri ACIP sono confi-
denziali e non possono essere divulgate.
Altri hanno sollevato dubbi sulla oppor-
tunità di allocare molte risorse per un
intervento la cui efficacia non è del tutto
nota, ma probabilmente limitata [3].

Di seguito riportiamo una descrizione
del contesto italiano e le prove di effica-
cia sulla base delle quali valutare l’op-
portunità di estendere, in Italia, la vacci-
nazione anti-HPV ai ragazzi.

Il contesto 
1. Copertura vaccinale 
Il livello di copertura con tre dosi di vac-
cino anti-HPV nella coorte di ragazze
italiane nate nel 1997 è del 65%, netta-
mente superiore a quello americano [4]. 
2. Epidemiologia dei tumori HPV asso-
ciati negli uomini
EUROCARE-4 riporta che in Italia, ne -
gli uomini di età 15-99 anni, in un perio-
do di cinque anni (1995-1999), si sono
registrati:

– 986 casi di tumore dell’orofaringe e
tonsille

– 559 casi di tumore del pene

– 780 casi di tumore dell’ano
Non si sa con certezza quanti di questi
tumori siano HPV correlati: le stime
sono 80% nel caso dei tumori dell’ano e
30% nel caso dei tumori del pene.

Le prove di efficacia
Le modalità di trasmissione dell’HPV
sono descritte in uno studio olandese [5]:

– la trasmissione non è eguale nei due
sessi; come per le altre malattie ses-
sualmente trasmissibili, il passaggio
del virus da uomo a donna è più fre-
quente rispetto a quello da donna a
uomo;

– la durata di infezione con HPV è mag-
giore nelle donne rispetto agli uomini;

– la prevalenza di malattia da HPV è
superiore nelle donne. 

Quando una malattia sessualmente tra-
smissibile ha una diversa prevalenza nei
due sessi, la strategia con il rapporto
beneficio/costo più favorevole per ridur-
re la prevalenza di infezione, cioè quella
che utilizza il minore numero di dosi di
vaccino, è la strategia che coinvolge solo
uno dei due sessi. Sulla base di questi
dati lo studio olandese indica:

– per livelli di copertura vaccinale nelle
ragazze molto bassi, la scelta di vacci-
nare esclusivamente i ragazzi può
essere parimenti efficace di una strate-
gia esclusivamente rivolta alle ragaz-
ze, ma lascia queste ultime esposte a
un più elevato carico di malattia;

– per livelli di copertura nelle ragazze
elevati, come nel caso dell’Italia, la
strategia migliore è continuare a vac-
cinare le ragazze per raggiungere il
livello critico di copertura vaccinale;

– per livelli di copertura nelle ragazze
intermedi, ma inferiori a 50%, come
nel caso degli Stati Uniti, può essere
presa in considerazione la strategia di
vaccinare entrambi i sessi. In ogni
caso, questa strategia è associata a un
vantaggio marginale.

Modelli matematici suggeriscono che e -
stendere la vaccinazione ai ragazzi, in si -
tuazioni simili a quella italiana, non è
cost-ef fective: il vantaggio aggiuntivo è
minimo [6-9]. Anche le valutazioni eco-
nomiche rafforzano queste posizioni [10].

Conclusioni 
In Italia la scelta del vaccino anti-HPV
per le adolescenti (bivalente/qua dri va -
lente) è fatta su base regionale. A maggio
2011 utilizzavano il vaccino bivalente 10
Regioni e 1 Provincia autonoma (Tren to)
e il vaccino quadrivalente 10 Re gioni e 1
Provincia autonoma (Bol zano). La Pu -
glia utilizzava entrambi i vaccini con
scel te a livello aziendale: in 5 ASL veni-
va somministrato il bivalente e in una
ASL il quadrivalente [11]. 
Sulla base della copertura vaccinale ita-
liana, a differenza di quella registrata
negli Stati Uniti, per prevenire i tumori
associati a HPV-16/18 nei due sessi non
è giustificata una modifica della strategia
vaccinale che contempli l’inclusione dei
ragazzi, mentre sarebbe indicata una
politica in grado di aumentare la quota di
ragazze vaccinate. 
Se invece si volesse avere un impatto
sul  l’incidenza dei condilomi, la scelta
dovrebbe prevedere l’indicazione univo-
ca del vaccino quadrivalente. Vi sono
elementi che depongono per un’apparen-
te maggiore efficacia del bivalente ri -
spetto al quadrivalente nella prevenzione
delle lesioni precancerose della cervice
uterina: i dati dei più recenti follow-up
dello studio PATRICIA (bivalente) indi-
cano un’efficacia del vaccino nel ridurre
le lesioni CIN3+ correlate a ogni tipo di
HPV nelle ragazze naïve pari a 93% 
(IC 95%: 79-99), mentre i dati del fol-
low-up dei trials FUTURE (quadrivalen-
te) indicano un’efficacia del vaccino nel
ridurre le lesioni CIN3 correlate a ogni
tipo di HPV nelle ragazze naïve pari a
43% (IC 95%: 13-63) [12-13]. Se questi
dati fossero confermati nelle future rile-
vazioni, la scelta fra i due vaccini do -
vrebbe tenere conto della comparazione
fra il beneficio derivante dalla riduzione
dei casi di cervicocarcinoma e quello
derivante dalla riduzione dei casi di con-
dilomi.
L’inclusione dei ragazzi nelle politiche di
vaccinazione anti-HPV è invece vantag-
giosa per la popolazione omosessuale: in
questo gruppo il rischio di sviluppare tu -
mori anali e/o condilomi con decorso
prolungato e complicato è maggiore e la
riduzione di prevalenza di infezione da
HPV non è raggiungibile con la sola vac-
cinazione delle ragazze. 
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