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Alluminio come adiuvante

L'alluminio, utilizzato come adiuvante negli ultimi 90 anni, è una neurotossina. La ricerca sperimentale ha dimostrato

come gli adiuvanti di alluminio abbiano una potenziale capacità di indurre gravi disordini immunologici negli esseri

umani, è  quindi necessario chiarire la potenziale minaccia della presenza di alluminio contenuto nei vaccini [117]. Gli

adiuvanti vengono utilizzati per aumentare e indirizziare la risposta immunitaria adattativa agli antigeni del vaccino.

Questa risposta è mediata da due tipi principali di linfociti, cellule B e T. La maggior parte degli antigeni attiva cellule B

attraverso l’attivazione delle cellule T helper (cellule Th1 e Th2). Sebbene sia una credenza comune che l'alluminio

induca prevalentemente una risposta di tipo TH2, recentemente Tomljenovic e Shaw [27] hanno suggerito che risposte

TH2 indotte dall’alluminio possano essere deviate verso risposte TH1 in presenza di composti inducenti TH1. Questo

può chiarire il  legame esistente tra l'alluminio utilizzato come base adiuvante dei  vaccini e lo sviluppo di malattie

autoimmuni  dello  spettro  ASIA  caratterizzate  appunto  da  un'eccessiva  risposta  immunitaria  TH1.  In  individui

particolarmente sensibili gli adiuvanti a base di alluminio possono indurre malattie autoimmuni. Questo fenomeno,

anche se raro, si verifca in una misura sconosciuta. Malattie autoimmuni/infammatorie correlate a vaccinazioni a base

di  alluminio  comprendono condizioni  come l'artrite,  il  diabete  mellito  di  tipo  I,  sclerosi  multipla  (SM)  [39],  lupus

eritematoso sistemico (LES), sindrome da stanchezza cronica (CFS) e la sindrome della guerra del Golfo [27], miofascite

macrofagica, sindrome di Guillain-Barré (GBS) [37], Alzheimer [41, 42].

ASIA e vaccini: regalo con “sorpresa”

Attualmente, un bambino negli Stati Uniti riceve da 9 a 12 vaccini diversi durante i  primi 6 anni di vita,  mentre la

vaccinazione  in  età  adulta  di  solito  coinvolge  specifci  soggetti  a  rischio  come  individui  immuno-compromessi,

operatori sanitari, anziani o soggetti che si recano in aree a potenziale rischio. Recentemente un comitato di esperti

della lega europea contro i reumatismi (EULAR) ha afrontato la questione della vaccinazione per pazienti con malattie

autoimmuni  [109].  Le  raccomandazioni  emerse  sono  che  la  valutazione  iniziale  di  un  paziente  con  una  malattia

autoimmune dovrebbe includere la valutazione dello stato vaccinale e inoltre che le vaccinazioni con virus attenuati,

così come la vaccinazione anti-tuberculosi (BCG), dovrebbero essere evitate ogni volta possibile soprattutto in pazienti

immunodepressi [110]. Poiché le infezioni possono innescare l'autoimmunità e potrebbero suscitare un' acutizzazione

di una malattia autoimmune, la loro prevenzione può ridurre l'incidenza delle malattie così come le loro riacutizzazioni.

Tuttavia,  le  reazioni  ai  vaccini  diferiscono  sostanzialmente  a  seconda  del  background  genetico  del  singolo

destinatario. Per tale motivo sarebbe preferibile che il programma di vaccinazione fosse personalizzato [111]. Risulta

quindi imperativo che la scienza si proponga di implementare strumenti quali genomica e proteomica, per consentire

la previsione sulla popolazione di maggiore probabilità di essere non-responder o predisposti a sviluppare reazioni

avverse ai vaccini. Thomas et al hanno rivisto questo problema raccogliendo un certo numero di esempi di polimorfsmi

del gene/genotipo principalmente nella famiglia genica HLA, legati alla variabilità inter-individuale alla vaccinazione

[112]. Questi includono condizioni limitate e organospecifche che possono verifcarsi dopo la vaccinazione di routine

[115] così come patologie più gravi e mortali. È evidente che un vaccino vivo attenuato è più incline di un vaccino

ucciso ad attivare la risposta immunitaria. Forse questo è il motivo principale per cui la vaccinazione viva attenuata è

più probabile che stimoli lo sviluppo di una malattia autoimmune o sintomi autoimmuni [116]. 
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Vaccini e malattie autoimmuni

Numerosi  studi  su  cavie  animali  forniscono una  valida  prova  del  concetto  di  sindrome  ASIA  indotta  da  alluminio

contenuto  nei  vaccini  [114,  120  ,  122-128].  Gli  stessi  adiuvanti  inclusi  in  vaccini  umani  possono  quindi,  anche  se

raramente,  indurre  autoimmunità  a  seconda della  suscettibilità  genetica  individuale  [141].   Sono  state  segnalate

diverse malattie neurologiche demielinizzanti post vaccinazione, la principale è la sindrome di Guillain-Barré (GBS), una

poliradicoloneuropatia  acuta  che,  di  solito,  si  manifesta  con  una  paralisi  motoria  simmetrica  a  rapida  evoluzione

ascendente,  con perdita  dei  rifessi  tendinei.  Prove crescenti  suggeriscono che GBS sia una malattia autoimmune.

Diversi vaccini sono collegati alla comparsa di GBS tra cui quelli contro infuenza, tetano, BCG, rabbia, vaiolo, parotite,

rosolia, vaccino orale per il polio virus, difterite, "infuenza suina" [129], l'infuenza A (H1N1 2009) [130],  epatite B

[132]. Un'altra malattia demielinizzante associata ai vaccini è l’encefalomielite difusa acuta (ADEM) descritta dopo

vaccinazioni quali: Rabbia, DTP, vaiolo, morbillo, parotite, rosolia, encefalite giapponese B, pertosse, infuenza, epatite

B e i vaccini per (infuenza) suina [133], l'infuenza A (H1N1 2009) [134], vaccino anti-HPV [135, 136]. Il vaccino anti-HPV

Gardasil  è  stato  associato  all'insorgenza  di  casi  di  demielinizzazione  infammatoria  che  cadono  all'interno  della

"sindrome ciclicamente isolata / sclerosi multipla" [137]. Casi di  mielite trasversa (TM) sono stati associati a vaccini

anti-HBV, MMR e DTP [138] . I vaccini per rosolia e per la malattia di Lyme sono stati associati a casi di Fibromialgia (FB)

[139]. La sindrome da stanchezza cronica (CFS) sembra essere legata alla vaccinazione anti-HBV [140].

Papillomavirus

I reali vantaggi della vaccinazione contro l'HPV sono ancora oggetto di dibattito poiché le donne infettate da HPV

probabilmente  non  svilupperanno  il  cancro  se  vengono  regolarmente  sottoposte  a  screening  [145].  Inoltre,  è

diventato tangibile che molti  efetti  collaterali  dei  vaccini  potrebbero non essere stati  riconosciuti  fnora. Nel  più

grande studio post-marketing efettuato sinora, sono riportati 51 casi di disturbi autoimmuni, tra cui 26 non specifcati

, 1 sclerodermia, 1 dermatomiosite, 18 Lupus Eritematoso Sistemico, 13 Artrite Reumatoide, 1 Sindtome di Sjogren, e 4

segnalazioni di  Connettivite Mista (MMTC) [142].  E' stato dimostrato che il tempo che intercorre tra la vaccinazione e

l'induzione di autoimmunità può richiedere anche diversi anni [144], perciò gli autori hanno sottolineato come i dati sui

disturbi  autoimmuni  non  possano essere  esaustivi,  dato  il  tempo relativamente breve di  follow-up  e  dato  che la

maggioranza (68%) dei rapporti VAERS (Vaccine Adverse Event Reporting System) viene dal produttore del vaccino;

inoltre nella maggior parte degli stessi (89%) non sono stati inclusi sufcienti dati identifcativi per consentire l'esame

medico del  singolo caso [142].  La defnizione di  ASIA ha trasformato il  concetto che un medico debba cercare la

presenza di un disturbo autoimmune ben defnito, piuttosto ha evidenziato che le vaccinazioni possano causare un

corollario di segnali e sintomi che possono essere defniti sotto il nome di ASIA [146]. Diversi studi hanno dimostrato

che il  vaccino per  il  papilloma virus umano (HPV),  il  Gardasil  in  particolare [156],  abbia la  capacità  di  indurre una

risposta  autoimmune.  Tra  le  patologie  legate  ad  autoimmunità  da  vaccino  HPV  sono  state  indicate:   vasculite

autoimmune  [147],  morte  inattesa  [148],  demielinizzazione  del  SNC  e  sclerosi  multipla  [149],  LES  [150,  151],

insufcienza ovarica precoce (POF) [152], amenorrea secondaria [153], sindrome di tachicardia posturale ortostatica

(POTS) [154, 155]. Dato che il programma di vaccinazione contro l'HPV è di copertura globale, la salute a lungo termine

di molte donne potrebbe essere a rischio mentre i benefci del vaccino sono ancora sconosciuti. I medici dovrebbero

rimanere all'interno delle  rigorose regole della  medicina basata sulle prove,  al  fne di  controbilanciare  i  rischi  e  i

benefci della vaccinazione [157].
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Epatite B

La più grande coorte di casi diagnosticati con malattie immuno-mediate a seguito di immunizzazione con vaccino HBV

è stata studiata da Zafrir Y  et al [20]. Nonostante la maggior parte delle reazioni avverse siano locali e transitorie, i

principali eventi collaterali possono includere fenomeni autoimmuni verso le proteine. Tra le patologie descritte come

eccezioni  post-vaccinazione  HBV  [113,  114]  sono  state  descritte:  eritema  nodoso,  lichen  planus,  vasculite,

glomerulonefrite, Sindrome di Evan, porpora trombocitopenica, artrite reumatoide reattiva, leucoencefalite, pemfgo

[165], malattia indiferenziata del tessuto connettivo (UCTD) [166, 167]. Inoltre, disturbi demielinizzanti autoimmuni

come sclerosi  multipla [159],  mielite trasversa, GBS,  leucoencefalite [160] e LES [161-164],  possono verifcarsi  con

frequenze variabili  anche  se  sporadiche.  McMahon  et  al [158]  hanno  sostenuto  che  gli  eventi  avversi  causati  dal

vaccino HBV possano insorgere a causa sia del materiale conservante thimerosal (un composto mercuriale che è stato

trovato essere neurotossico, e che non è più incluso in vaccini HBV dal 1999), che dall’idrossido di alluminio utilizzato

come adiuvante nei vaccini HBV. Il lievito, un altro componente del vaccino, può scatenare risposte autoimmuni che

possono  ridurre  il  numero  e  la  funzionalità  delle  cellule  T  regolatorie,  un  meccanismo  che  è  coinvolto  nella

generazione dell’autoimmunità. Inoltre, il vaccino per HBV può innescare altre condizioni autoimmuni ancora più rare

come la dermatomiosite [168],  la poliarterite sistemica nodosa [169] e manifestazioni neurologiche come lo stato

epilettico [170]. 

Vaccino infuenzale

Diversi  studi  dimostrano un'associazione tra  il  vaccino  infuenzale  diverse  patologie  come:  LES/APS  (sindrome  da

anticorpi  antifosfolipidi)  [171],  anticardiolipina  [172]  e  a  malattie  neurologiche  autoimmuni,  GBS,  ADEM

(encefalomielite acuta disseminata) o TM (mielite trasversa) [173], arterite a cellule giganti e polimialgia reumatica

(GCA/PMR) [174],  narcolessia dell’infanzia [175], morte fetale nelle donne vaccinate [176]. Il rapporto costo-benefcio

della politica di vaccinazione per l’infuenza richiede la considerazione di tutti questi eventi avversi, per esempio lo

sviluppo  di  disordini  autoimmuni.  Alla  luce  di  queste  nuove  acquisizioni,  può  essere  tempo  di  rivedere  le  stime

dell'efcacia e dell'economicità dei vaccini infuenzali [177].

Vaccino anti-tuberculosi Bacillus Calmette-Guérin (BCG)e autoimmunità: 

 un'altra spada a due lame 

Il vaccino anti-tuberculosi BCG è stato utilizzato con successo negli ultimi 40 anni nel trattamento del carcinoma della

vescica  urinaria.  Nonostante  la  maggior  parte  dei  pazienti  tollerino  il  trattamento  senza  alcun  grave  efetto

collaterale,  c'è  la  possibilità  che il  BCG aumentando la  risposta  immunitaria  locale,  possa  alterare  l’equilibrio  del

sistema  immunitario  sistemico  portando  allo  sviluppo  di  reazioni  autoimmuni.  Shoenfeld  et  al   per  primi  hanno

descritto  quattro  pazienti  che  hanno  sviluppato  artropatie  croniche  dopo  aver  ricevuto  la  terapia  di  BCG  per  il

carcinoma della vescica, uno dei quali ha sviluppato la sindrome di Reiter [178]. Gli autori afrontano la questione dell'

"arma  a  doppio  taglio"  della  vaccinazione  in  pazienti  che  ricevono  BCG  per  il  carcinoma  della  vescica  urinaria,

suggerendo  che  questi  pazienti  devono  essere  consapevoli  che  potrebbero  sviluppare  artriti  ed  altri  sintomi

autoimmuni  mediati  dopo  la  terapia  con  BCG.  Inoltre,  poiché  questi  eventi  sono  più  signifcativi  in  individui

geneticamente suscettibili (come portatori di HLA-B27 e tutti i pazienti precedentemente noti per avere condizioni

autoimmuni),  il  trattamento  dovrebbe  essere  prontamente  fermato  e  lo  screening  HLA  deve  essere  eseguito  in

pazienti a cui si pensa possa essere utile l’immunoterapia BCG [179].
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Altri vaccini e autoimmunità

Diversi  studi  documentano  lo  sviluppo  di  complicazioni  neurologiche  dopo  vaccino  difterite/tetano/  pertosse

acellulare/polio (DTap-IPV).  Hofman  et al [180] hanno descritto un caso che esemplifca il  legame tra queste due

condizioni, riportando di un paziente che ha sviluppato encefalite limbica associata ad anticorpi anti-recettore N-metil-

D-aspartasi (NMDA), un disordine autoimmune recentemente descritto mediato da anticorpi per la subunità NR1del

recettore del  N-metil-D-aspartasi,  24 ore dopo aver  ricevuto una vaccinazione di  richiamo contro (DTPa-IPV).  Altri

vaccini come quelli per epatite A, epatite B, infuenza, e vaccinazione pneumococcica, considerati relativamente sicuri,

possono  provocare  lo  sviluppo  di  patologie  autoimmuni  come  per  esempio  la  vasculite,  compresa  la  Purpura  di

Henoch-Schönlein (HSP) [181, 182]. Un altro esempio di autoimmunità dopo vaccinazione è la malattia di Kawasaki,

sviluppata dopo vaccinazione contro la febbre gialla. Data l'età insolita di insorgenza della malattia, gli autori hanno

suggerito un contributo chiave del vaccino nell'insorgenza di malattie conclamate [183].

Richiami, ricadute ed esacerbazione dei casi

La nozione che la sospensione di ulteriori booster vaccinali in pazienti che precedentemente hanno sviluppato reazioni

avverse dopo il primo vaccino è in efetti supportata da numerose osservazioni cliniche. 

Casi di re-challenge, ricadute e riacutizzazioni di malattie reumatiche autoimmuni sono stati segnalati in letteratura a

seguito  di  diversi  tipi  di  vaccini,  tra  cui  i  vaccini  per  l'infuenza  e  l'epatite  B,  suggerendo la  reattività  crociata  o

l’attivazione del meccanismo policlonale.  Soriano et al [174] descrissero un caso di polimialgia reumatica indotta dal

vaccino  contro  l'infuenza  in  un  paziente  anziano  che  ha  avuto  ricaduta  due  anni  più  tardi,  dopo  una  nuova

somministrazione di vaccino contro l'infuenza stagionale, mentre il paziente era in remissione clinica. Konstantinou et

al [160] hanno segnalato il verifcarsi di 2 episodi di leucoencefalite in un paziente precedentemente in buona salute

dopo  vaccinazione  e  richiamo  con  vaccino  per  l'epatite  B.  Quiroz-Rothe  et  al  [184]  hanno  descritto  un  caso  di

polineuropatia post vaccinale simile alla sindrome di Guillain-Barré in un cane Rottweiler che ha mostrato due episodi

separati di polineuropatia acuta dopo aver ricevuto due vaccini diversi (entrambi adiuvati) e dove è stata dimostrata la

presenza di anticorpi contro la guaina mielinica del nervo periferico. Gatto e coll [151] hanno descritto anche 6 casi di

lupus sistemico seguiti alla vaccinazione quadrivalente anti papilloma virus umano (HPV). In tutti e sei i casi, sono state

osservate diverse caratteristiche comuni, vale a dire, una predisposizione personale o familiare di autoimmunità e una

risposta avversa ad una precedente dose del  vaccino,  entrambi  associati  ad un rischio maggiore di  autoimmunità

conclamata post-vaccinazione. In uno di questi casi, una donna di 32 anni è stata diagnosticata come avente i criteri

clinici di lupus eritematoso sistemico dopo la terza vaccinazione con Gardasil. La sua storia medica era irrilevante prima

della vaccinazione. Tuttavia, una lieve debolezza, eruzione facciale  e perdita dei capelli sono stati osservati dopo la

prima  vaccinazione (6  mesi  prima  del  ricovero).  Inoltre,  reazioni  locali  alla  vaccinazione,  febbre,  stanchezza,  lieve

eruzione  e  artralgia  sono stati  documentati  a  seguito  della  seconda dose,  ma  furono mal  interpretate  come  un

"rafreddore". Ulteriori casi di richiamo, ricaduta e esacerbazioni sono illustrate nella tabella 5.
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Tabella 5

Re-challenge,  ricadute  e  esacerbazioni  dei  casi  di  malattia  autoimmune/reumatica  a  seguito  di  vaccinazione,  inclusa

vasculite.  Sommario dei casi più signifcativi in letteratura (Source: PubMed/Medline).

Diagnosi Età

(anni),

sesso 

tipo di vaccino intervallo di

tempo

dati pertinenti Reference

PMR 67, F Inf-V 2-3 sett. RICADUTA PMR 7 anni prima Gerth HJ, 1992 

[185]

GCA/PMR 64, F Inf-V 3 gg RICADUTA PMR 2 anni prima in remissione 

clinica Vaccinazione cper epatite B 6 mesi 

prima della ricaduta

Saadoun D et al., 

2001 [186]

PMR 68, F tetano Qualche gg dopo RICADUTA PMR 4 anni prima Saadoun D et al., 

2001 [186]

Leucoencefalite 39, F rHBV-V Engerix

B _ 3rd dose

11 gg RE-CHALLENGE precedente episodio 4 

mesi prima che avvenne 4 sett. Dopo la 

seconda dose di vaccino HBV Engerix B

Kostantinou D et 

al., 2001 [160]

SGB 3,5 M 

cane 

Rottweiler

Tetravalente 

inattivato senza 

vaccino per la rabbia

15 gg RE-CHALLENGE

Primo episodio 3 mesi prima a seguito del 

vaccino inattivato per la rabbia 

Quiroz-Rothe E et

al., 2005 [184]

PMR 71 F Inf-V 2 sett. PMR 2 anni prima comparsa 2 mesi dopo 

Inf-V

Soriano A et al., 

2012 [174]

HSP 23, M Inf-V 21 gg ESACERBAZIONE HSP e residua 

insufcienza renale

Damjanov I et al., 

1980 [187]

PAN 45, M rHBV-V Engerix

B_ 2 dose

N/A ESACERBAZIONE mialgia, artralgia e 

rigidità mattutina2 sett. Dopo la prima 

dose 1 mese prima

De Keyser F et al.,

2000 [188]

TD 61, F rHBV-V Engerix

B_ 2 dose

Oltre il mese 

seguente

ESACERBAZIONE

Mialgia, fatica e dolore oculare

dopo la prima dose di Engerix B

Zaas A et al., 

2001 [189]

GPA 20, M Inf-V somministrato 

in corso di 

glomerulonefrite 

attiva

Non specifcato – 

poco dopo la 

somministrazione

ESACERBAZIONE ricaduta fatale Spaetgens B et 

al., 2009 [190]

GPA 67, F Inf-V 12 gg ESACERBAZIONE GPA in remissione da 2 

anni

Birck R et al., 

2009 [191]

LES 32, F q-anti HPV-V

Gardasil_ 3 dose

5 gg ESACERBAZIONE Lieve debolezza, 

eruzione facciale malar, perdita di capelli 

fn dalla prima dose di Gardasil

Storia familiare di malattie autoimmuni 

della tiroide

Gatto M et al., 

2012 [151]

Lista delle abbreviazioni: PMR, polimialgia reumatica; GCA, arterite a cellule giganti; SGB, sindrome di Guillain-Barré; HSP,

purpura  Henoch  Schonlein;  PAN,  poliarterite  nodosa;  TD,  malattia  di  Takayasu;  GPA,  granulomatosi  con  poliangioite  (o

granulomatosi di Wegener); LES, lupus eritematoso sistemico; rHBV-V, vaccino anti-HBV ricombinanti; Inf-V, vaccino contro

l'infuenza stagionale; q-anti HPV-V, quadrivalente anti vaccino papilloma umano; N/A, non disponibile.
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La produzione di autoanticorpi post-vaccinazione

La produzione di  autoanticorpi  post-vaccinazione è divenuto uno dei criteri  di  sicurezza dei  vaccini.  Abu Shakra e

colleghi hanno valutato 24 donne con LES che hanno ricevuto un vaccino infuenzale. Gli anticorpi che reagiscono con

gli  antigeni  Sm,  Sm/RNP, Ro e  La sono stati  osservati  6-12 settimane dopo vaccinazione e alcune pazienti  hanno

sviluppato  anticorpi  per  l'immunoglobulina  G  e  l’anticardiolipina  M  rispettivamente  [192].  La  produzione  di

autoanticorpi  (per esempio anticorpo antinucleare,  aCL e anti-beta-2 glicoproteina 1) è  stata studiata anche in 92

operai medici sani dopo la vaccinazione antinfuenzale. Perdan-Pirkmajer et al., [193] trovarono che la vaccinazione

antinfuenzale avesse causato cambiamenti transitori nei titoli ANA, tra cui lo sviluppo di nuove ANA e un aumento

statisticamente signifcativo dei titoli quando erano considerate le donne. Anticorpi di specifcità sconosciuta contro

timo di coniglio o estratti di milza umana sono stati trovati dopo vaccinazione in pazienti con RA e AS rispettivamente

come se il vaccino potesse indurre de novo aCL IgG/IgM. Confermando precedenti studi che hanno mostrato alti titoli

di anti-Sm, anti-Sm /ribonucleoproteina (RNP), anti-Ro e anti-La nei pazienti con LES 6 settimane dopo la vaccinazione

antinfuenzale, nello studio di Perdan-Pirkmajer e collaboratori, i pazienti ANA positivi avevano anche la tendenza a

sviluppare più anti-ENA dopo la vaccinazione [193].
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Osservazioni conclusive

Nonostante  l'enorme  quantità  di  denaro  investito  nello  studio  dei  vaccini,  ci  sono  pochi  studi  osservazionali  e

praticamente nessuno studio clinico randomizzato che documentino l'efetto sulla mortalità di qualsiasi dei vaccini

esistenti. Un recente documento ha mostrato un aumentato tasso di ospedalizzazione con l'aumento del numero di

dosi di vaccino e un rapporto di tasso di mortalità per 5-8 dosi di vaccino contro 1-4 dosi di 1.5, che indica un aumento

statisticamente signifcativo di decessi associati con alte dosi di vaccino. Poiché i vaccini sono somministrati a milioni di

bambini ogni anno, è imperativo che le autorità per la salute abbiano dati scientifci da studi di tossicità sinergica su

tutte le combinazioni di vaccini che gli infanti potrebbero ricevere al fne di migliorare la sicurezza del vaccino [194].

Inoltre,  se da un lato gli  efetti  benefci  non-specifci  dei  vaccini  sulla sopravvivenza possono essere sottostimati,

dall’altro lato l'efetto negativo di altri vaccini non può essere colto dagli studi correnti [195]. E’ un dato di fatto che i

fenomeni autoimmuni collegati a vaccinazione, possano presentarsi dopo periodi di latenza più lunghi (mesi o anni

dopo la vaccinazione) rispetto all'intervallo di tempo comunemente stabilito negli studi per la valutazione dei rischi da

vaccino [196]. La Corte suprema americana ha stabilito che le aziende produttrici di vaccini siano immuni da cause

legali che li accusino della difettività del disegno vaccinale [197], esiste quindi la necessità di progetti e di trials clinici

innovativi  e  i  vaccini  stessi  dovrebbero  essere  ridisegnati.  In  efetti,  piuttosto  che  generare  risposte  attraverso

infezioni,  l’immunostimolazione  può  essere  ottenuta  con  sempre  più  complesse  modalità  di  presentazione

dell'antigene che vanno dall'introduzione di proteine selezionate piuttosto che generare risposte attraverso infezioni.

In questo scenario, il ruolo degli adiuvanti dovrebbe essere rivalutato [198] e il tasso di vaccinazione durante l’infanzia

dovrebbe essere ridisegnato e migliorato. Ma, per raggiungere questo obiettivo, i medici devono dare l'esempio e

rispettare le raccomandazioni del vaccino per se stessi e i loro fgli . Questo, a sua volta, può ridurre l'incidenza di

eventi avversi imprevisti post-vaccinazione [199]. Per concludere, l'accumulo di molti studi e l’associazione temporale

tra l'insorgenza di malattie autoimmuni e vaccinazione HBV, ma anche per infuenza e altri, ha condotto alcuni autori

ad ipotizzare la presenza di un nesso di causalità. Tale nesso non signifca necessariamente che il vaccino sia l'efettivo

o singolo iniziatore del processo autoimmune, ma piuttosto può servire come un innesco per la presentazione di una

malattia palese o l’esacerbazione di una non sintomatica in alcuni individui che sono probabilmente geneticamente

inclini  a  sviluppare  un  tale  devastante  evento  avverso  [200].  Questa  e  altre  questioni  sono  state  discusse

approfonditamente in una riunione riassunta da Orbach et al [201]. La questione principale emersa è che la relazione

causa-efetto tra vaccino e autoimmunità è ancora da approfondire. Inoltre, gli adiuvanti ed i conservanti possono

causare fenomeni autoimmuni; ma il tempismo di immunizzazione, e soprattutto il background genetico dell'individuo

sono di massima importanza nel determinare l'insorgenza di fenomeni autoimmuni. L'opinione generale nell'incontro è

stata  che i  vaccini  sono cruciali  per  debellare  le  malattie  infettive  con  alto  tasso  di  morbilità  e  mortalità  e  non

dovrebbero essere pertanto ritirati  complessivamente [201].  Forse,  tra  vent'anni  i  medici  staranno duellando con

particelle dell'autoimmunità meglio caratterizzate, e i  vaccini  potranno diventare completamente sicuri, così  come

efcaci. Tuttavia, il riconoscimento di ASIA sottolinea la necessità di aumentare gli sforzi nell'individuare il buono, il

brutto ed il  cattivo dei  vaccini  e  in particolare degli  adiuvanti  come innescatori  di  autoimmunità.  I  dati  disponibili

suggeriscono  che  i  benefci  della  vaccinazione  superano  i  rischi.  Tuttavia,  dovrebbe  essere  rivolta  particolare

attenzione al fne di sviluppare vaccini più sicuri. Complessivamente, queste evidenze hanno portato alla luce l'idea

che almeno alcuni  tipi  di  malattia  autoimmune possano essere  innescati  da  vaccini,  una  circostanza  che i  medici

dovrebbero conoscere.

Infne,  dovrebbe  essere  sottolineato  che  ogni  paziente  deve  essere  individualizzato,  se  ci  può  essere  una

comprensione  razionale  dell'eziologia  individuale  nella  comparsa  di  una  malattia  autoimmune,  cioè  la  plausibilità

biologica  e  medica  è  essenziale.  Le  relazioni  tra  predisposizione  genetica  e  fattori  ambientali  hanno  acquisito

maggiore attenzione e sono ampiamente discussi nella letteratura recente, comprese discussioni di geoepidemiologia,

infezione, modelli animali, epigenetica, uso di gemelli e sesso [203-226].
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 Tabella 4

Disordini autoimmuni seguenti alle vaccinazioni 

Vaccino Disordine Autoimmune

HBV [113.114] Poliarterite nodosa, lichen planus, pemfgoide bolloso, Purpura

di  Henoch-Schonlein  Purpura,  polineuropatia,  eritema  nodoso,

porpora trombocitopenica idiopatica,  miastenia gravis,  sclerosi

multipla,  leucoencefalite,  uveite,  artrite  reattiva,  artrite

reumatoide,  LES,  demielinizzazione  del  Sistema  Nervoso

centrale, mielite trasversa, pemfgo, malattia indiferenziata del

tessuto connettivo, dermatomiosite, sindrome da fatica cronica,

stato epilettico 

antrace [114] LES 

DTP/Dtap/TT [113] Neurite ottica mielite, sindrome di Guillan-Barré. LES, 

Infuenza [113]  LES,  artrite reumatoide,  vasculite,  artrite  reattiva,  sindrome di

Guillan-Barré 

MMR [113] Porpora trombocitopenica idiopatica

parotite [113] Diabete mellito tipo 1

HAV [113] Porpora trombocitopenica idiopatica

Rabbia [113] Neurite, sindrome di Guillan-Barré 

Polio orale [114] Sindrome di Guillan-Barré 

rosolia [114] Fibromialgia

Infuenza suina [113] Sclerosi multipla

BCG [113.114]  Polimiosite/dermatomiosite, artrite reattiva 

HiB [114] Diabete mellito tipo 1

HPV [114) Vasculite, vasculite cerebrale, insufcienza ovarica primaria
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