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La Storia 
La descrizione 



Cenni Storici - Gli Egizi 
Due papiri egizi (circa 1.600 a.C) 

contengono le prime descrizioni 
del tumore dell’utero.  

Contro tumefazioni infiammatorie 
e tumori maligni, il papiro di 
Ebers consiglia incisioni, 
medicamenti e trattamenti 
magici.  

Il papiro di Smith è un vero trattato 
chirurgico. 

Sono state identificate almeno 
39 mummie con tumore e nel 
papiro di Smith si legge: 
“L’utero era come divorato e le 
sue ulcere apparivano 
attraverso la vagina” 



Infezioni genitali e circoncisione 
• Le prime tracce della circoncisione si 

trovano nelle civiltà Babilonese e 
Samaritana (3500 a.C.),  

• Una stele egizia descrive la circoncisione 
del Faraone avvenuta nel 2200 a.C. 

• Il profeta Maometto, fu circonciso dal 
nonno, Abdu al Muttalib. 

• In un articolo arabo del Dr. Mohammad 
Nizar al-Barr si trova: “.. Avendo lavorato 
in 30 Nazioni arabe, il Prof. William Backus 
aveva visitato più di 30.000 donne 
musulmane e aveva osservato come le 
malattie genitali fossero rarissime, in 
particolare, herpes genitale, Chlamydia, 
Thricomonas e Cancro della cervice e ne 
attribuiva le cause alla rarità degli adulteri 
e alla circoncisione dei maschi..” 



Ippocrate 
(460-370 a.C.) 

• Ippocrate coniò per primo il 
termine di “cancro” e, tra gli altri, 
descrisse quello della Cervice 
uterina 

http://www.bordet.be/en/presentation/history/cancer_e/cancer2.htm 

• Aretéo (Αρεταῖος) di Cappadocia 
descrisse il tumore della cervice 
come ulcere superficiali e profonde 
che in seguito infiltravano l’utero, 
distinguendolo da un altro tumore 
che  ab inizio cresceva nell’utero 
ingrossandolo 

Aretéo 
(138-81 a.C.) 



La Storia 
L’epidemiologia 



Il Dott. Rigoni –Stern, un chirurgo Padovano dell’’800 appassionato di studi 
epidemiologici, al IV Congresso degli Scienziati Italiani, descrisse l’associazione 
tra tumori dell’utero e stato civile notando la rarità del CCU tra le nubili 
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Rigoni-Stern DA. Fatti statistici relativi alle malattie cancerose. Giornale per servire ai progressi della Patologia e 
della Terapia 1842;2:507–17. 

Prime intuizioni epidemiologiche 
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Conferme dell’ipotesi formulata da Rigoni-Stern 

Nel 1949, Versluys 

5,92% donne sposate  

2,33% nelle donne nubili 

Studio di 
mortalità 
per CCU 

vs 

Nel 1950, Percy Stocks 
Studio di 
mortalità su 
5287 CCU 
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La critica a Rigoni Stern e la “Fallacia di Bellman” 



"Just the place for a Snark!" the Bellman 
cried, 
 
As he landed his crew with care; 
 
Supporting each man on the top of the tide 
 
By a finger entwined in his hair. 
 
"Just the place for a Snark! I have said it 
twice: 
 
That alone should encourage the crew. 
 
Just the place for a Snark! I have said it 
thrice: 
 
What I tell you three times is true." 

“Fallacia di Bellman” 

The Hunting of the Snark, an Agony in Eight Fits.  Lewiss Carrol 1876 

http://en.wikipedia.org/wiki/File:Lewis_Carroll_-_Henry_Holiday_-_Hunting_of_the_Snark_-_Plate_1.jpg


Fino all’epidemiologia “moderna” 







Harald zur Hausen 

"His discovery has led to characterisation of the 
natural history of HPV infection, an understanding 
of mechanisms of HPV-induced carcinogenesis and 
the development of prophylactic vaccines against 
HPV acquisition."  
Nobel Assembly of the Swedish Karolinska Institute 

Il Premio Nobel 2008 per la Medicina dà riconoscimento alla 
scoperta che il Papilloma Virus Umano è la causa necessaria del 

cancro della cervice uterina 

“... Dr. zur Hausen went against current dogma by 
postulating that the virus caused cervical cancer"  
Nobel Assembly of the Swedish Karolinska Institute 

Dürst M, Gissmann L, Ikenberg H, zur Hausen H. A papillomavirus DNA from a cervical carcinoma and its 
prevalence in cancer biopsy samples from different geographic regions. Proc Natl Acad Sci USA 1983;80:3812–5. 



Il Problema HPV - Punti chiave 

 Impatto epidemiologico rilevante nel mondo 

 100% dei casi di neoplasia cervicale è 
attribuibile ad HPV 

 Limiti intrinseci dello screening nell’arginare il 
fenomeno 

 Gli HPV sono virus ubiquitari 

 Fino al 50% delle adolescenti acquisisce 
un’infezione da HPV entro 3 anni dall’inizio 
dei rapporti sessuali e fino all’80% delle 
donne nel corso della propria vita 

 Possibilità di  nuove infezioni e/o reinfezioni 

 

  



Differenze d’incidenza e letalità del cancro  
HPV- correlato tra i due sessi, nel mondo 

Parkin DM, Bray F. Vaccine. 2006;24 Suppl 3:S11-25,  
Lont PA et al., Int J Cancer 2006;119:1078, 
 http://publications.cancerresearchuk.org/WebRoot/crukstoredb/CRUK_PDFs/CSV&V07.pdf, http://www.ncri.ie/pubs/pubfiles/1997pdf/ch09.pdf,  
Chaturvedi AK et al. J Clin Oncol 2008;26:612,  
Warnakulasuriya S, Oral Oncol 2008; pub ehead of press. 

Cancro Cervicale 
493,000 casi 

55% 

Letalità 

Cancro Penieno 
10,500 casi 

8% 

Cancro Vulvo/vaginale 
16,000 casi 

30% 

Cancro Anale 
27,300 casi 

25% 

Cancro Orale 
8,100 casi 

33% 

Cancro Orofaringeo 
6,200 casi 

50% 

http://publications.cancerresearchuk.org/WebRoot/crukstoredb/CRUK_PDFs/CSV&V07.pdf
http://www.ncri.ie/pubs/pubfiles/1997pdf/ch09.pdf


Prevenzione secondaria 

• ‘Il Pap test’ – screening 
citologico 

• Il virus provoca 
cambiamenti cellulari che 
possono essere visti 
precocemente 

• Tutta la popolazione deve 
essere controllata perché 
lo screening sia 
socialmente efficiente 

• Alti costi e elevato utilizzo 
di risorse logistiche e 
umane 

Dr G. Papanicolaou (1883-1962) 





Tipi di vaccini anti-HPV 

•Vaccini preventivi 
• Per prevenire l’infezione da HPV 

 

 

 

 

•Vaccini terapeutici 
• Per lesioni da HPV già presenti 

Immunità umorale 

Immunità cellulo mediata 

IFNg, TNFa 

T cell 

B cell 



Le Strategie 



Strategia dal greco   στρατοσ  αγειν  cioè il comportamento 
(strategico) tenuto da un comandante o da un esercito.  
Rappresenta un piano d'azione di lungo termine usato per 
impostare e successivamente coordinare le azioni tese a 
raggiungere uno scopo predeterminato. 

Ministero della Salute 
L’impegno per la prevenzione del tumore della cervice uterina 

 
Entro febbraio sarà disponibile il vaccino per la prevenzione 

di questa malattia ma resta fondamentale l’attività di 
screening con il PAP test 

 
Vaccino gratuito per tutte le ragazze al compimento dei dodici 

anni 
 

Roma, 24 gennaio 2007 



Tattica  ha invece lo scopo di pianificare al meglio la singola azione e deve 
tener conto di tutti i vincoli pratici e contingenti di essa.  

La tattica riguarda cioè il come combattere una battaglia, mentre 
la strategia riguarda il capire se la battaglia debba essere 
combattuta o no. 

Pertanto non possiamo 
permetterci più Strategie per 
l’HPV,  ma l’unica indicata dal 
Ministero, vale a dire  
la prevenzione primaria del CCU. 
 
Quale o quali devono invece 
essere le tattiche da attuare per 
compiere questa strategia? 

La strategia sta alla tattica come il fine sta ai mezzi 



PER DI LA’ di PER DI LA’ 
SINISTRA 

DESTRA 

RICORDANDO CHE NON E’ 
SUFFICIENTE INDICARE LA 
STRADA GIUSTA PER 
GARANTIRE CHE QUESTA 
VENGA SEGUITA 

DOBBIAMO INFATTI 
FORNIRE I MEZZI 



Esistono dei criteri che 
stabiliscano cosa si debba 
fare per introdurre una nuova 
vaccinazione? 





58th Assembly 
2005 

La  Strategia 

La  tattica 

November  
2006 

Target populations for HPV 
immunization 

The target age range will be specified in national 
licensing standards, and appropriate service 
delivery strategies will need to be developed to 
reach the primary target population (young age 
cohort). In addition, strategies may be needed to 
provide “catch-up” vaccination for secondary 
populations 

World Health Assembly resolution 
on prevention and control of cancer 
the vaccines are expected to prevent 
cervical cancer in 70% of HPV-naive women 



Ministero della Salute 

L’impegno per la prevenzione del tumore della cervice uterina 
 

Entro febbraio sarà disponibile il vaccino per la prevenzione di 
questa malattia ma resta fondamentale l’attività di screening con il 

PAP test 
 

Vaccino gratuito per tutte le ragazze al compimento dei dodici anni 
 

Roma, 24 gennaio 2007 



In una prospettiva di sanità pubblica 

Necessità di intervento prima del picco di incidenza 

In una prospettiva di protezione individuale 

Una donna può essere vaccinata a qualsiasi età fino 
a che persista per essa il rischio di infezione 

LE DIVERSE PROSPETTIVE DELLA VACCINAZIONE 



Qual è l’età migliore per vaccinare? 
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* che non hanno iniziato i rapporti sessuali Gasparini R et al. Epidemiol Infect. 2009 



Come hanno risposto i diversi Paesi alla 
commercializzazione dei vaccini HPV? 

dal 2006 



il 1° novembre 2006 il Vaccino anti HPV è 
stato aggiunto al VFC (Vaccine for children) 
program e quindi rimborsato per tutte le 
ragazze tra 9 e 18 anni 

U.S.A. 

AUSTRALIA 
•Rimborso del Vaccino anti HPV per le ragazze tra i 12 e 

i 26 anni  
•Il Vaccino anti HPV è inserito nel programma di 

vaccinazione nazionale nelle scuole per le ragazze di 
12-13 anni. 

•Il governo rimborsa anche un programma biennale di 
catch-up per la fascia d’età 13-18 nelle scuole e per le 
donne di età compresa tra i 18 e i 26 anni attraverso 
il loro medico di base.. 

http://images.google.it/imgres?imgurl=http://www.patricola.com/images/flags/usa.gif&imgrefurl=http://www.patricola.com/%3Fs%3D4&usg=__BovkpAf6lE_rXj6PIgoOCq4mbWE=&h=400&w=600&sz=7&hl=it&start=24&itbs=1&tbnid=f19O9YQZeKvMGM:&tbnh=90&tbnw=135&prev=/images%3Fq%3Dusa%26gbv%3D2%26ndsp%3D18%26hl%3Dit%26sa%3DN%26start%3D18


AUSTRIA 

Dal 1 Gennaio 2007 la vaccinazione 
anti HPV è raccomandata per tutte 
le ragazze e i ragazzi con un’età 
tra i 9 e i 15 anni e per le donne, 
preferibilmente prima dell’inizio 
dell’attività sessuale. 

Il 28 novembre 2006, il 
Ministro della Salute 
all’Assemblea Nazionale 
Francese ha 
pubblicamente preso 
l’impegno di rimborsare 
attraverso il Sistema 
Nazionale di 
Assicurazione la 
vaccinazione anti HPV 
entro il 1° trimestre del 
2007 

FRANCIA 

•La compagnia di assicurazione  sanitaria tedesca 
(Allgemeine Ortskrankenkasse AOK) che copre più di 25 
milioni di cittadini tedeschi, ha annunciato, il 18 
dicembre 2006, l'immediato e completo rimborso per 
ragazze e giovani donne di età tra i 9 e i 17 anni. 

•Altre due grandi compagnie (Techniker Krankenkasse TK, 
Deutsche Angestellten Krankenkasse DAK) hanno 
annunciato l'immediato e pieno rimborso per la 
vaccinazione delle giovani di età tra gli 11 e i 18 anni. 

Cumulativamente queste tre compagnie coprono quasi la 
metà della popolazione tedesca. 

GERMANIA 

http://images.google.it/imgres?imgurl=http://www.csvch.org/eurodesk/files/Austria_flag.gif&imgrefurl=http://www.csvch.org/eurodesk/austria,153.html&usg=__YGwxQptYM_c2ztjCjJfqyk7JzME=&h=240&w=360&sz=2&hl=it&start=26&um=1&itbs=1&tbnid=EdlVn1o2rC-zXM:&tbnh=81&tbnw=121&prev=/images%3Fq%3Daustria%26ndsp%3D18%26hl%3Dit%26rlz%3D1T4ADRA_itIT364IT364%26sa%3DN%26start%3D18%26um%3D1
http://www.google.it/imgres?imgurl=http://www.rbvex.it/europagif/francia.gif&imgrefurl=http://www.rbvex.it/francia.html&h=227&w=340&sz=3&tbnid=BJiAWiaCgF8jHM:&tbnh=79&tbnw=119&prev=/images%3Fq%3Dfrancia&hl=it&usg=__0Ugng4MUsTswfQHEhdQTY4eJdlA=&ei=VLRuS-GxA9mK_AbChuGyBg&sa=X&oi=image_result&resnum=6&ct=image&ved=0CBUQ9QEwBQ


Il rischio è che si andasse verso un 
puzzle di comportamenti diversi,   
cui avrebbe              fatto seguito 
la scarsa                  possibilità  di                  
misurare                      gli effetti                          
del vaccino              e della 
vaccinazione                   (quali gli 
eventi avversi,         l’efficacia,            
la costo-utilità, ecc.)  



Fra  gli obiettivi del progetto VENICE,  lanciato nel 
2006, vi era quello di monitorare in tempo reale gli 
effetti della introduzione nei Paesi europei dei vaccini 
contro il papillomavirus umano (Hpv)  

September  
2008 





AMPIA VARIETA’  NEI TARGET DI ETA’ INDIVIDUATI 



…… E 5 NAZIONI HANNO INDIVIDUATO SCELTE 
ALLARGATE 



Offerta privata Compartecipacizone Chiamata attiva e offerta gratuita Offerta a livello scolastico 

TIPOLOGIA DI OFFERTA DELLA VACCINAZIONE HPV IN EUROPA (2009) 

http://www.ecca.info/fileadmin/user_upload/HPV_Vaccination/ECCA_HPV_Vaccination_April_2009.pdf 



Offerta privata Compartecipacizone Chiamata attiva e offerta gratuita Offerta a livello scolastico 

TIPOLOGIA DI OFFERTA DELLA VACCINAZIONE HPV IN EUROPA (2010) 

http://www.eurosurveillance.org/images/dynamic/EE/V15N47/art19730.pdf) 

http://www.eurosurveillance.org/images/dynamic/EE/V15N47/art19730.pdf


1. Offerta attiva e gratuita del vaccino HPV alle dodicenni 

2. Monitoraggio della pratica vaccinale 

3. Campagna di informazione 



NEL  2007 

Specialità dispensabile gratuitamente dal SSN per target di popolazione definito 
– femmine nel dodicesimo anno – e fornito dalle farmacie a pagamento dietro 
presentazione di ricetta medica 



1. Modalità di svolgimento della formazione degli operatori coinvolti nella 
promozione, organizzazione ed effettuazione della vaccinazione; 

2. Strategie d’attuazione dell’intervento vaccinale, da effettuarsi in modo 
omogeneo su tutto il territorio regionale nel rispetto dell’autonomia 
organizzativa di ogni singola Regione; 

3. Partecipazione, con il livello centrale, a programmi di valutazione 
dell’efficacia e sicurezza della vaccinazione e del suo impatto 
epidemiologico sulla popolazione e sui programmi di screening 
organizzati, sia attraverso una rigorosa raccolta dei dati necessari a tali 
fini, sia garantendo un’adeguata collaborazione ai programmi di studio in 
atto o di futura attivazione. 



I TARGET VARIANO AL LIVELLO REGIONALE: 
 

1. Campagna mirata alla coorte singola delle 
donne di 12 anni, come da 
raccomandazione del SSN 
 

2. Campagna multicoorte che comprende oltre 
alle 12enni anche altre fasce di età (in 
particolare 16enni), in linea con quanto 
suggerito dalla SItI 

 
 
 

http://www.sitinazionale.com/cont/2300art/0806/2300/13562all1.pdf 
 

http://www.sitinazionale.com/cont/2300art/0806/2300/13562all1.pdf
http://www.sitinazionale.com/cont/2300art/0806/2300/13562all1.pdf
http://www.sitinazionale.com/cont/2300art/0806/2300/13562all1.pdf
http://www.sitinazionale.com/cont/2300art/0806/2300/13562all1.pdf
http://www.sitinazionale.com/cont/2300art/0806/2300/13562all1.pdf


 In molte regioni italiane la campagna vaccinale anti HPV 
delle 12enni è iniziata nel corso del 2008 (Basilicata e Valle 

d’Aosta hanno iniziato nel 2007) 
 

 
 

http://www.osservatorionazionalescreening.it/ons/comunicazione/hpv/info_operatori_100hpv.htm 

2007 2008 

http://www.osservatorionazionalescreening.it/ons/comunicazione/hpv/info_operatori_100hpv.htm


Co-payment Gratuita nell’anno *Offerta attiva 

Dettaglio offerta in Italia delibere regionali: 

Gratuita per la coorte coorte 1996 gratuita nel 2008 



12 13 14 15 16 17 18 19 20 21 22 23 24 25 26
ABRUZZO *
BASILICATA * * * *
CALABRIA *
CAMPANIA *
EMILIA-ROMAGNA *
FRIULI-VENEZIA GIULIA *
LAZIO *
LIGURIA *
LOMBARDIA *
MARCHE * *
MOLISE *
PIEMONTE * *
PUGLIA *
SARDEGNA *
SICILIA * * *
TOSCANA * *
UMBRIA *
VALLE D’AOSTA * *
VENETO *
P.A. TRENTO *
P.A. BOLZANO *

UMV gratuita Co-payment  

Dettaglio offerta effettiva in Italia gennaio 2010 



Offerta vaccinale anti HPV nelle regioni italiane 2011 

12 13 14 15 16 17 18 19 20 21 22 23 24 25 26 27-45
ABRUZZO * OL
BASILICATA * * * *
CALABRIA *
CAMPANIA *
EMILIA-ROMAGNA *
FRIULI-VENEZIA GIULIA * *
LAZIO *
LIGURIA** * *
LOMBARDIA** *
MARCHE** * NI NI NI NI NI * NI NI NI NI NI NI NI NI NI
MOLISE *
PIEMONTE * *
PUGLIA** *
SARDEGNA *
SICILIA * * NI * NI
TOSCANA * *
UMBRIA *
VALLE D’AOSTA * *
VENETO *
P.A. TRENTO *
P.A. BOLZANO *

Legenda * Gratuità + Chiamata attiva
Gratuità
Compartecipazione

NI Non realmente implementato
OL Off label !
** Richiesta di social price



Emilia 
Romagna 

Le campagne di informazione nelle Regioni: 

http://www.epicentro.iss.it/focus/hpv/aggiornamenti.asp 



http://www.epicentro.iss.it/focus/hpv/aggiornamenti.asp 

L’offerta diversificata associata alla differente 
modalità comunicativa adottata da ciascuna 
Regione si riflette in differenze nelle coperture 
vaccinali 



I limiti della vaccinazione 

•Aspetti immunitari 

•Aspetti epidemiologici 

•Aspetti organizzativi 

•Aspetti comunicativi 

•Aspetti economici 

•Aspetti etici 



La sorte del CCU è segnata,  

spetta solo a noi scrivere  

la data  della sua fine 



C. C. U. 

500.000 a.C.-……… 
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