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Vaceini anti-COVID-

19

per tutti in emergenza

Giuseppe Monaco

I vaccini contro il COVID-19, attual-
mente utilizzati in Italia, contengono ma-
teriale genetico (RNA messaggero) che
puo essere veicolato da virus non in grado
di replicarsi.

La pandemia da COVID-19 nel mondo
occidentale puo essere controllata adegua-
tamente solo con i vaccini. Ovviamente
la vaccinazione non esime dal continuare
a utilizzare le mascherine chirurgiche o
FFP2 completamente aderenti al volto, il
lavaggio frequente delle mani con soluzio-
ne idroalcolica per almeno 30 secondi, il
distanziamento fisico di almeno un metro
tra le persone, la ventilazione naturale de-
gli ambienti chiusi in qualsiasi condizione
metereologica per almeno 60 minuti com-
plessivi al giorno.

L’efficacia dei vaccini ¢ dimostrata
esclusivamente nel prevenire la malattia
conclamata e le sue complicanze.

L’Organizzazione Mondiale della Sanita
(OMS) raccomanda tutti i vaccini approvati
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dall’European Medicines Agency (EMA).

I vaccini a mRNA non possono pro-
pagare se stessi nelle cellule dell’ospite in
quanto restano nel citoplasma, ma indu-
cono la sintesi di antigeni del virus SARS-
CoV-2 (che essi stessi codificano). Gli an-
tigeni Spike del virus stimolano la risposta
anticorpale della persona vaccinata con
produzione di anticorpi neutralizzanti nei
confronti della proteina Spike del virus
SARS-CoV-2. Tuttavia, al momento attua-
le, non vi ¢ alcuna raccomandazione per cui
le persone vaccinate debbano sottoporsi a
un test sierologico dopo I'immunizzazio-
ne. Questo atteggiamento potra cambiare
in futuro se i risultati di questi test si cor-
releranno con la protezione dall’infezione.
Specialmente nel caso in cui i test sierolo-
gici indichino tassativamente che siano ri-
chieste dosi di richiamo.

E importante notare che non tutti i test
anticorpali disponibili evidenziano il titolo
degli anticorpi diretti verso la proteina Spi-
ke. Infatti, per essere sicuri occorrerebbe
consultare il foglio illustrativo del test anti-
corpale utilizzato tenendo presente che gli
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anticorpi verso la proteina Spike sono i pri-
mi a dileguarsi dopo I'infezione naturale.

Anche se non sussiste alcuna indicazio-
ne ufficiale per un prelievo di sangue atto
a determinare la risposta anticorpale alla
proteina Spike, alcuni pazienti possono
decidere di sottoporvisi in quanto immu-
nocompromessi oppure perché hanno una
qualche ragione per essere preoccupati di
non aver risposto alla vaccinazione (per
esempio, sono immunosoppressi) oppure,
ancora, sono semplicemente curiosi di co-
noscere il proprio stato immunitario dopo
la vaccinazione.

Se tali test risultassero negativi ¢ im-
portante sottolineare che non sussistono
ancora chiari correlati di protezione im-
munologica (o viceversa di mancata pro-
tezione) e quindi come risultato pratico in
questo momento non & loro raccomandata
la ripetizione della vaccinazione mRNA.

L’RNA messaggero ¢ racchiuso in lipidi
formati anche da polietilenglicole (PEG)
denominato anche macrogol presente in
altri farmaci e prodotti non farmaceutici di
comune utilizzo quotidiano e responsabile
della maggior frequenza di reazioni anafi-
lattiche osservate (4,3 per milione di dosi
somministrate a fronte di 1 rilevata con gli
altri vaccini). I vaccini contengono anche
altri eccipienti: 1,2-Distearoyl-sn-glycero-

3-phosphocholine, colesterolo, sodio fo-
sfato bibasico diidrato, fosfato monobasi-
co di potassio, cloruro di potassio, cloruro
di sodio, saccarosio, acqua per preparazio-
ni injettabili, SM-102, DSPC, potassio dii-
drogeno fosfato, fosfato disodico diidrato.

Meccanismo d’azione

dei vaccini a vettore virale

I vaccini a vettore virale utilizzano un
virus dello scimpanzé (attualmente utiliz-
zato in Italia) o adenovirus umani. Dopo la
somministrazione, l'adenovirus modificato
¢ incapace di modificarsi; silega alla superfi-
cie delle cellule umane e penetra nel nucleo
della cellula. Li fornisce il codice genetico
per produrre la proteina Spike del corona-
virus. Le cellule immunitarie (cellule T)
circolanti riconoscono lo stimolo della pro-
teina Spike, inducono una risposta immuni-
taria cellulare e la produzione di anticorpi
neutralizzanti il virus. Il sistema immuni-
tario produce, inoltre, cellule dotate di me-
moria difensiva contro la proteina Spike del
coronavirus, facilitando il riconoscimento
e la risposta immunitaria rapida in caso di
futura esposizione al coronavirus responsa-
bile del COVID-19. La vaccinazione, quin-
di, introduce nelle cellule di chi si vaccina
solo I'informazione genetica che serve per
costruire copie della proteina Spike. L’ade-
novirus non ¢ in grado di replicarsi e quindi
non si puo diffondere nell’organismo delle
persone che hanno ricevuto la vaccinazio-
ne. Dopo la somministrazione I'informazio-
ne genetica viene degradata ed eliminata.

Efficacia

I risultati di questi studi hanno dimo-
strato che due dosi del vaccino COVID-19
mRNA BNT162b2 (Comirnaty®) sommi-
nistrate a distanza di 21 giorniI'una dall’al-
tra possono impedire al 95% degli adulti
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dai 16 anni in poi di sviluppare la malattia
COVID-19 (intervallo di confidenza: 90-
97,9%).

I risultati di questi studi hanno dimo-
strato che due dosi del vaccino Moderna™,
somministrate a distanza di 28 giorni I'una
dall’altra, sono state in grado di impedire
al 94,1% degli adulti dai 18 anni, vaccinati,
di sviluppare la malattia COVID-19 (inter-
vallo di confidenza: 89,3-96,8%).

I vaccino Oxford-AstraZeneca, AZD-
1222, nei soggetti vaccinati con il regime
posologico approvato (2 dosi a qualunque
intervallo tra una e l'altra) ha un’effica-
cia del 63,09% (intervallo di confidenza:
51,81-71,73%) nei confronti dell'infezione
sintomatica da SARS-CoV-2. Lefficacia del
vaccino risulta maggiore quando l'inter-
vallo tra le dosi & maggiore. In particolare,
i nuovi dati, pubblicati a marzo 2021 sul-
la rivista The Lancet, indicano un’efficacia
pari all'81,3% (intervallo di confidenza:
60,3-91,2% ) quando la seconda dose viene
somministrata nel corso della dodicesima
settimana.

La strategia dell’OMS, nell’incertezza
della capacita dei vaccini di interrompere
la trasmissione dell’infezione, ¢ quella di
proteggere tutti gli operatori sanitari del
pianeta e tutte le persone a rischio, tra cui
gli anziani che vivono in strutture residen-
ziali presenti in tutto il mondo. In tale am-
bito, ’OMS ha approvato i vaccini Comir-
naty®, Moderna™ e Oxford-AstraZeneca
per un loro utilizzo contro il COVID-19
come previsto dal proprio programma di
emergenza sanitaria.

Ci si aspetta che tali vaccini possano
fornire una qualche protezione nei con-
fronti delle 3 varianti (B.1.1.7 Regno Uni-
to, B.1.351 Sudafrica, B.1.1.28.1 Brasile/
Giappone) in quanto elicitano un’ampia
risposta immunitaria che coinvolge un’am-

pia gamma di anticorpi neutralizzanti e
linfociti T. Pertanto, le varianti nate dalle
mutazioni avvenute nel genoma RNA vira-
le non dovrebbero rendere i vaccini com-
pletamente inefficaci. Qualora tali vaccini
dovessero mostrarsi meno efficaci contro
una o piu varianti sara possibile cambiarne
la composizione per proteggere le persone
anche nei confronti di tali varianti.

I dati continuano a essere raccolti e ana-
lizzati ed & pertanto opportuno segnalare,
non solo, il fallimento vaccinale, qualora si
verifichi dopo 14 giorni dalla seconda dose
una malattia sintomatica in persona vacci-
nata, ma anche il sequenziamento del tam-
pone molecolare risultato positivo.
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