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HERPES ZOSTER NELLE PERSONE ANZIANE: 

IMMUNOSENESCENZA, INCIDENZA E 

IMPATTO CLINICO DELLA PATOLOGIA  
 
L’herpes zoster (HZ) è una malattia che presenta un importante bisogno medico insoddisfatto in 

termini di prevenzione e trattamento1. Oltre il 90% degli adulti è a rischio di HZ, dovuto alla riattiva-

zione del virus varicella zoster (VZV), che causa la varicella di solito durante l’infanzia. Dopo l’infe-

zione iniziale il VZV rimane latente nei neuroni sensoriali e può riattivarsi, a causa di una ridotta 

funzione immunitaria, causando l’HZ2. La prevenzione della riattivazione è importante perché è 

causa di una patologia caratterizzata da dolore acuto3, accompagnato da dolore cronico e invali-

dante, spesso non responsivo ai farmaci analgesici, che influenza negativamente la qualità di vita 

(QoL)4-39.  

 

Fig. 1 - Immunosenescenza 

 

 

Il sistema immunitario cambia continuamente con il trascorrere degli anni e le multiple alterazioni del 

sistema innato e adattativo riducono la capacità di una risposta efficace, fenomeno noto come im-

munosenescenza. Questo declino della risposta immunitaria età-correlato determina negli anziani 

un incremento della suscettibilità alle infezioni, così come la severità e il rischio di sequele delle 

malattie infettive prevenibili da vaccino come influenza, HZ, pertosse, polmonite pneumococcica, 

Covid-1941. 
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Diversi sono i fattori che contribuiscono all’immunosenescenza quali l’invecchiamento, l’età biologica 

degli organi e dei sistemi corporei, la storia personale di risposta ai patogeni, fattori ambientali esterni 

e l’“inflammaging” (la persistenza cronica di bassi livelli di citochine infiammatorie) che agisce, faci-

litando il raggiungimento di un livello pro-infiammatorio, come trigger di malattia oltre che di maggiore 

suscettibilità alle infezioni41. 

I pazienti con patologie croniche hanno un maggiore rischio di contrarre malattie infettive, ma allo 

stesso tempo le infezioni aumentano il rischio di avere una malattia cronica. Infatti, adulti di età >50 

anni che hanno avuto episodi di HZ sono ad aumentato rischio di asma, patologie cardiovascolari, 

ictus e attacchi ischemici transitori41.  

 

Epidemiologia dell’Herpes Zoster 

L’incidenza di HZ in Italia è 6,46/1000 persone-anno nei soggetti ≥ 50 anni d’età8 e si stima che circa 

1 individuo su 3 svilupperà l’HZ nel corso della propria vita5. L’incidenza e la gravità aumentano con 

l’età con un incremento esponenziale dopo i 50 anni, arrivando a 1 individuo su 2 nei soggetti di età 

≥ 85 anni6.  

Un recente studio sulle ospedalizzazioni da HZ in Italia indica che dal 2003 al 2018 l’HZ rappresenta 

un’importante causa di morbilità per le ospedalizzazioni in circa 11 per 10000 soggetti/ anno. Il tasso 

di incidenza di ospedalizzazioni per HZ è in linea con quelli riportati dagli altri paesi europei e, stra-

tificato per gruppi di età, è 20 volte maggiore nei soggetti over 79 anni e 11 volte maggiore nei 

soggetti di età 70-79 rispetto a quelli per età inferiore ai 50 anni42. In linea con questi dati, le persone 

anziane dovrebbero essere considerate prioritarie per la vaccinazione anti-HZ42.  

Benché non siano noti fattori precipitanti definiti, la comparsa di HZ nell'anziano concomita con - e 

spesso è rivelatrice di - acuzie che riducono la “immunosorveglianza” sotto una certa soglia quali: 

infezioni sistemiche, neoplasie all'esordio, impiego di corticosteroidi sistemici o di farmaci biologici, 

gravi scompensi metabolici nel soggetto diabetico. 

 

Impatto clinico 

L’esordio clinico è caratterizzato da comparsa di disestesie o dolore lancinante, a tratti urente, a 

distribuzione metamerica; a distanza di 2-3 giorni segue l’eruzione cutanea vescicolare su base eri-

tematosa, con interessamento di uno o più dermatomeri in sede toraco-lombare, tipicamente unila-

terale che continuano a formarsi per 3-5 giorni2. 

 

Particolarmente severa è la forma di HZ oftalmico (HZO) conseguente alla riattivazione del virus nel 

ramo oftalmico del nervo trigemino, che si sviluppa nel 10-15% degli individui con HZ1. Le compli-

canze meno comuni includono: paralisi del nervo facciale (sindrome di Ramsay Hunt), encefalite da 

VZV, mielite, retinite da VZV, arterite cerebrale, ictus e prurito post-erpetico10,11. I pazienti con HZ 

presentano un rischio maggiore di eventi ischemici legati allo stato infiammatorio innescato dal virus 

che colpisce le strutture vascolari con la possibilità di indurre danno endoteliale e trombosi40.  

 

Una sequela comune dell'HZ, che può interessare dal 5% al 30% degli individui, è rappresentata 

dalla nevralgia post-erpetica (NPE)1-9. Tale condizione può verificarsi anche indipendentemente 

dalla precocità della diagnosi e del trattamento antivirale.  
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La patologia da HZ provoca un impatto notevole su diversi aspetti della vita degli anziani, quali ano-

ressia e insonnia, problemi cognitivi e isolamento sociale. Eventuale ansia e depressione secondarie 

complicano il trattamento e rallentano la guarigione, peggiorando complessivamente il declino fun-

zionale12-14. Ne deriva una perdita di autonomia, con significativo impatto sulla famiglia e sul ricorso 

a strutture di lungodegenza.  

 

Trattamenti farmacologici 

L’attuale gestione dell’HZ prevede un trattamento precoce con farmaci antivirali che, se avviato entro 

72 ore dall’insorgenza del rash, diminuisce l’incidenza della formazione di nuove lesioni, accelera il 

processo di guarigione e la risoluzione del dolore acuto.  

 

Tuttavia, nella pratica clinica, il trattamento precoce con farmaci antivirali spesso non è possibile nel 

paziente anziano, in quanto i pazienti si presentano dal medico in ritardo, non ottenendo la terapia 

entro la finestra temporale di 72 ore4,9. Inoltre, non tutti i pazienti anziani possono ricevere tratta-

mento con antivirali nelle posologie indicate per la presenza di patologie concomitanti, acute o cro-

niche. Infine, non vi sono evidenze scientifiche sufficienti a stabilire se il trattamento antivirale per 

l’HZ prevenga la NPE15.  

Il trattamento della NPE - finalizzato alla riduzione della gravità e della durata - non sempre è suffi-

cientemente efficace né è prevedibile quali soggetti rispondano adeguatamente alla terapia. Le op-

zioni di trattamento includono oppioidi, analgesici, antidepressivi triciclici e anticonvulsivanti che, 

sebbene potenzialmente efficaci nel lenire il dolore, possono avere diversi effetti sfavorevoli globali, 

tra cui effetti collaterali, nelle persone anziane che frequentemente presentano multimorbilità e poli-

farmacoterapia.  
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ZVL: VACCINO VIVO ATTENUATO  

ANTI-HZ  
 
Dal 2017 è disponibile in Italia il vaccino a virus vivo attenuato (ZVL) formulato a partire dal ceppo 

del VZV Oka/Merck utilizzato anche per uno dei vaccini pediatrici contro la varicella, ma in una pre-

parazione ad alto titolo. È stato commercializzato per la prima volta nel 2006 negli Stati Uniti e la sua 

indicazione è per l’uso in adulti anziani ≥50 anni per la prevenzione di HZ e NPE16. Viene sommini-

strato in una singola dose e ha un profilo di sicurezza e tollerabilità accettabile.  

 

Nel corso degli studi clinici condotti in soggetti di età ≥60 anni, una singola dose di ZVL ha ridotto 

l’incidenza dell’HZ mediamente del 51.3%. Questa efficacia diminuisce negli individui di età più avan-

zata raggiungendo il 37.6% in quelli di età ≥70 anni e il 18% in quelli ≥80 anni16,17. Inoltre, è stato 

dimostrato che l’efficacia diminuisce notevolmente nel corso degli anni dopo vaccinazione, non es-

sendo dopo 8 anni più statisticamente significativa negli studi clinici18, e diminuendo al 4% in 8 anni 

in uno studio condotto nella pratica clinica reale19.  

 

Il vaccino è controindicato nei pazienti che sono immunocompromessi a causa di malattia o di terapia 

immuno-soppressiva16. 
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RACCOMANDAZIONI  

INTERNAZIONALI E NAZIONALI  

SULLA VACCINAZIONE ANTI-HZ  
 
Dal 2017, con l’introduzione del nuovo vaccino a sub-unità ricombinante adiuvato anti-HZ (RZV), 

molti enti regolatori e società scientifiche si sono espresse aggiornando le raccomandazioni in merito 

alla vaccinazione contro l’HZ, di cui riportiamo le principali nella tabella seguente (Tab. 1).  

 

In Italia, il Piano Nazionale Prevenzione Vaccinale (PNPV 2017-2019) prevede che la vaccinazione 

anti-HZ debba essere raccomandata, con un’offerta attiva e gratuita, ai soggetti con più di 65 anni 

d’età e a partire dai 50 anni di età con condizioni di rischio quali diabete mellito, BPCO, patologia 

cardiovascolare e in terapia immuno-soppressiva25. Nel 2021 è stata introdotta la vaccinazione con 

vaccino ricombinante adiuvato (RZV) (circolare 08/03/2021 del Ministero della Salute)26. 

Tab. 1 - Raccomandazioni internazionali e nazionali sulla vaccinazione anti-HZ 
 

PAESE RACCOMANDAZIONE 

Stati Uniti 

 

Advisory Committee on Immunization Practices21 (ACIP) 

 

Vaccinazione di routine con RZV per soggetti:  

• immunocompetenti di età ≥50anni, inclusi i pazienti con patologia cronica o 

destinati a immunosoppressione 

• precedentemente vaccinati con vaccino vivo attenuato 

• con precedente storia di Herpes Zoster 

• immunocompromessi di età ≥19 anni 

 

RZV da preferire rispetto a ZVL 

 

Canada 

 

National Advisory Committee on Immunization22 (NACI) 

 

Vaccinazione con RZV raccomandata per individui: 

• età ≥50anni che non presentano controindicazioni 

• con precedente storia di Herpes Zoster  

• precedentemente vaccinati con vaccino vivo attenuato 

• con immunocompromissione   

 

Il vaccino vivo attenuato può essere preso in considerazione in soggetti ≥50anni, se 

RZV non è disponibile o è controindicato 
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Germania 

 

German Standing Committee on Vaccination23 (STIKO) 

 

Vaccinazione raccomandata con RZV in individui: 

• età ≥60anni 

• età ≥50anni a rischio per condizione di immunosoppressione 

 

STIKO non raccomanda la vaccinazione di routine con il vaccino vivo-attenuato 

 

Regno 

Unito 

 

Joint Committee on Vaccination and Immunisation24 (JCVI) 

 

Vaccinazione di routine con RZV per gli individui:  

• età ≥60anni 

• età ≥50anni a rischio 

 

La vaccinazione con vaccino vivo attenuato viene raccomandata di routine per gli 

individui di 70anni, con vaccinazione di catch-up per gli individui 70-79anni 

 

Italia 

 

Società Italiana di Malattie Infettive e Tropicali-SIMIT28 

 

La vaccinazione con RZV è raccomandata e preferenziale per: 

• età ≥60anni 

• età ≥50anni a rischio 

• rivaccinazione dei soggetti precedentemente vaccinati con ZVL 
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RZV: NUOVO VACCINO  

RICOMBINANTE ADIUVATO  
 
Da aprile 2021 è disponibile in Italia un nuovo vaccino per la prevenzione di episodi e complicanze 

da HZ: il vaccino ricombinante adiuvato-RZV, un vaccino non vivo bensì a subunità proteica, com-

posto da un antigene, la glicoproteina E (gE) di VZV, e da un sistema adiuvante, AS01B39. Il nuovo 

vaccino è stato progettato per sopperire al declino dell’immunità cellulo-mediata associato all’età, 

fornendo una ampia protezione a tutti gli individui over 5030-31. La glicoproteina gE è la proteina di 

superfice più abbondante nel virus della varicella-zoster e ha funzioni essenziali quali la replicazione 

di VZV, l'assemblaggio virale, la diffusione cellula-cellula e si trova sulla superficie delle cellule infet-

tate30. Un adiuvante è un componente che stimola la risposta immunitaria in modo più precoce, in-

tenso e duraturo nel tempo. 

  

RZV è indicato per la prevenzione dell’HZ e della nevralgia post-erpetica (NPE) in:  

• adulti di età ≥ 50 anni1;  

• adulti di età ≥ 18 anni ad aumentato rischio di HZ29. 

 

Il ciclo vaccinale è di due dosi e la seconda può essere somministrata in un arco temporale compreso 

tra 2 e 6 mesi30. RZV può essere somministrato in concomitanza con il vaccino contro l'influenza 

stagionale inattivato non adiuvato, con il vaccino pneumococcico polisaccaridico 23-valente (PPV23) 

e con il vaccino difterico-tetanico-pertossico (dTpa)30-32.  

 

Negli studi clinici registrativi ZOE-50 e ZOE-70, RZV ha dimostrato un’efficacia vaccinale >90% nel 

prevenire i casi di HZ indipendentemente dall’età e dalla comorbilità35, efficacia che persiste fino a 

7.1 anni del 90,9%36. Inoltre, RZV ha ridotto significativamente le complicanze più temute negli an-

ziani, come la NPE (-89% nelle persone di età >70 anni), e altre complicanze non-PHE (-91.6%) 

quali vasculite, ictus, patologia disseminata, complicanze oftalmiche, patologie neurologiche e visce-

rali e ricoveri ospedalieri correlati a HZ33,34. Il profilo di sicurezza e tollerabilità è molto elevato, i 

sintomi più frequentemente segnalati sono stati dolore nel sito d’iniezione, mialgia e affatica-

mento33,34. È stata confermata l’immunogenicità e la sicurezza di RZV nei soggetti immunocompro-

messi quali trapianto autologo di cellule staminali ematopoietiche (HSCT- efficacia del 68.2%)37, tu-

mori solidi maligni sottoposti a chemioterapia (87.2%)38 , immunodeficienza umana (HIV) 44, trapianto 

renale45, neoplasie ematologiche maligne46.
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CONSAPEVOLEZZA DEL GERIATRA:   

SURVEY “GERIATRIA E VACCINAZIONI”   
 
Considerato che in Italia la vaccinazione anti-HZ nell'anziano è poco diffusa, recentemente la Società 

Italiana di Gerontologia e Geriatria (SIGG) ha condotto una survey per comprendere le attitudini del 

geriatra nei confronti delle vaccinazioni, con particolare riferimento alla vaccinazione per HZ. A tutti 

i Soci iscritti alla sezione Clinica SIGG è stato inviato un questionario online da compilare in maniera 

anonima e i dati sono stati raccolti sulla piattaforma REDCap gestita direttamente dalla SIGG. Hanno 

risposto al questionario 478 colleghi geriatri (circa il 35% delle persone invitate a compilare il que-

stionario).  

 

Alcuni risultati sono particolarmente interessanti e meritano di essere menzionati nel presente Posi-

tion Paper. La figura 2 rappresenta la percentuale di raccomandazione vaccinale da parte del medico 

geriatra per quanto riguarda i vaccini antinfluenzale, anti-pneumococcico e anti-HZ. Come atteso, la 

quasi totalità dei medici che hanno risposto alla survey raccomandano ai propri pazienti anziani la 

vaccinazione antinfluenzale e la vaccinazione anti-pneumococcica, ma appena il 20% raccomanda 

il vaccino anti-HZ.

  

Fig. 2 - Raccomandazione vaccinale da parte dei geriatri SIGG 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Se si tiene conto del fatto che i Soci che hanno risposto alla survey potrebbero essere quelli mag-

giormente interessati alle tematiche legate alla vaccinazione nell’anziano, le percentuali potrebbero 

essere sovrastimate e quindi il problema legato alla ridotta consapevolezza della malattia HZ e alla 

scarsa prescrizione della vaccinazione anti-HZ ancora più rilevante.  

Tale attitudine clinica sembrerebbe attribuibile principalmente alla scarsa consapevolezza della ma-

lattia HZ e alle scarse conoscenze sui vaccini anti-HZ (Figura 3). Un altro aspetto da non sottovalu-

tare è la mancanza di informazioni logistiche circa la possibilità di eseguire il vaccino anti-HZ da 

parte dei propri pazienti. 
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Fig. 3 - Barriere alla raccomandazione vaccino anti-HZ 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

Questi aspetti rappresentano un punto di partenza molto importante per aumentare la consapevo-

lezza dei medici geriatri nei confronti di una patologia frequente e spesso invalidante come l’HZ. In 

quest’ottica la SIGG si propone quindi di rispondere a una esigenza sempre più crescente di infor-

mazione scientifica, di adeguate campagne di comunicazione, di informazione sui centri vaccinali e 

di possibilità non solo prescrittiva ma anche di somministrazione del vaccino da parte del geriatra 

(Figura 4). 

 

Fig. 4 - Possibili iniziative SIGG 
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MESSAGGI CHIAVE E  

RACCOMANDAZIONE SIGG  
 
In linea con le raccomandazioni degli Enti internazionali e delle Società Scientifiche italiane (Società 

Italiana di Malattie Infettive e Tropicali - SIMIT), Calendario per la vita (SITI-SIP-FIMP-FIMMG), la 

Società Italiana di Gerontologia e Geriatria intende esprimere con questo documento la propria po-

sizione in merito alla prevenzione vaccinale dell’Herpes Zoster nelle persone anziane. La SIGG ha 

da sempre promosso iniziative formative sulla prevenzione primaria finalizzata a una migliore qualità 

di vita dei pazienti e in quest’ottica ritiene di grande valore la presa in carico vaccinale da parte del 

geriatra nella prevenzione dell’HZ. Nel suo rapporto fiduciario con i pazienti, il geriatra ha un ruolo 

chiave nel counseling vaccinale dell’HZ avendo piena consapevolezza del forte impatto della pato-

logia nelle persone anziane: scompenso della patologia di base, maggiore frequenza e severità nelle 

complicanze, perdita di autonomia, problemi cognitivi, isolamento sociale, anoressia, insonnia e de-

pressione secondaria che complica il trattamento, peggiorando complessivamente il declino funzio-

nale12-14. 

 

Dal 2021 è disponibile in Italia RZV, sviluppato specificatamente per colmare l’attuale bisogno clinico 

insoddisfatto ovvero proteggere le persone a maggior rischio di HZ, quali gli anziani, a causa dell’im-

munosenescenza41 (fisiologico declino delle funzionalità del sistema immunitario), e le persone con 

condizioni di immunocompromissione per patologia o terapia.  

 

Dall’analisi delle più recenti evidenze della letteratura sull’impatto nella popolazione anziana della 

malattia erpetica e sulla vaccinazione anti-HZ riportiamo i seguenti punti chiave: 

 

** impatto clinico dell’HZ sullo stato di salute e sulla qualità di vita (QoL)4:  

• complicanze che possono manifestarsi con maggiore frequenza e severità sono: nevralgia 

post-erpetica (NPE - dal 5% al 30%1,9), l’HZ oftalmico (HZO - dal 10-15%, paralisi del nervo 

facciale (sindrome di Ramsay Hunt), encefalite da VZV, mielite, retinite da VZV, arterite cere-

brale, ictus e prurito post-erpetico10,11,  

• rischio di riacutizzazione e scompenso della patologia di base, perdita di autonomia, impatto 

sulla famiglia e sul ricorso a strutture di lungodegenza, anoressia e insonnia, problemi cogni-

tivi, isolamento sociale, ansia e depressione secondarie12-14. 

 

** impatto epidemiologico: 1 individuo su 3 svilupperà HZ nel corso nella vita; incidenza e gravità 

aumentano esponenzialmente dopo i 50 anni, arrivando ad 1 individuo su 2 nei soggetti di età ≥ 85 

anni6. Il tasso di incidenza di ospedalizzazioni per HZ è 20 volte maggiore nei soggetti over 79 anni 

e 11 volte maggiore nei soggetti di età 70-79 rispetto a quelli per età inferiore ai 50 anni42. 

 

** evidenze scientifiche sui vaccini anti-HZ disponibili: 

• vaccino RZV: efficacia vaccinale (EV) >90% nella prevenzione dei casi di HZ indipendente-

mente dall’età, anche nei soggetti di età >80 anni33,34 e nelle persone con comorbilità (EV del 
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90.9 con almeno 6 condizioni cliniche35); persistenza dell’efficacia nel tempo >88% a 7,1 anni 

dalla vaccinazione36; elevato profilo di tollerabilità33-36, comprovata efficacia nei pazienti im-

munocompromessi (soggetti con tumori ematologici EV dell’87.2%38, trapianto autologo di 

cellule staminali ematopoietiche (HSCT) EV del 68.2%37, 

 

• vaccino ZVL: efficacia vaccinale > 37,6% nei soggetti ≥70 anni e del 18% nei soggetti di ≥80 

anni16,17; efficacia clinica dopo 8 anni dalla vaccinazione non più statisticamente significativa 

in uno studio clinico18 e del 4% in uno studio condotto nella pratica clinica reale19; controindi-

cato nei pazienti che sono Immunocompromessi16. 

 

Sulla base delle evidenze scientifiche derivate dagli studi condotti con i vaccini attualmente disponi-

bili, e in accordo con le raccomandazioni nazionali ed internazionali (SIMIT28, ECDC - European 

Center for Disease Control and Prevention, NACI - National Advisory Committee on Immunization22, 

STKO - German Standing Committee on Vaccination23, ACIP - Advisory Committee on Immunization 

Practices21, JCVI - Joint Committee on Vaccination and Immunisation24), la SIGG raccomanda:  

 

1) la vaccinazione anti-HZ nella pratica clinica come opportunità di prevenzione a livello individuale; 

2) l’uso preferenziale del vaccino RZV come unico strumento per la prevenzione dell’HZ e delle sue 

complicanze considerando la sua elevata efficacia e persistenza nel tempo nella popolazione an-

ziana, compresi i grandi anziani con comorbilità multiple. 

 

Dunque, il geriatra nel suo ruolo di garante dello stato di salute e della qualità di vita della persona 

anziana dovrà ricoprire un ruolo chiave attivo nella promozione della vaccinazione anti-HZ, in siner-

gia con gli specialisti in prevenzione e sanità pubblica, in modo da implementare, nei diversi contesti 

di cura (ospedali, RSA, ambulatori, day hospital), dei percorsi vaccinali multidisciplinari efficaci nel 

cogliere tutte le opportunità di visita dei pazienti e in linea con le loro esigenze. 
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