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1. Premessa
L influenza rappreserita uri seria problema di Sanitd Pubblics & png rilevante fonte di costi diretti &

indiretti per [attimzione delle misure di conirollo ¢ Ia gestione dej ¢asi e delle complicanze della
malattia ed & tra le poche malittié infettive che di fatto ogni uom sperifenta piiivolte nel corso
della propria esistenza indipendenternenté dallo stiledi vite, dall’étae dal luogg in cii vive,

In ‘Europa, linfluenza. si preseata con epidemie annudli- duranie 1a stagione ‘invernale. Casi
sporadici possong verificarsi aiche al di fuefi della normali stagioni inflienzali, aniche 3¢ nei mesi
estivi Fincidenza & iraserabile;

1 casi severi e le complicanze dell influenza sonio piti frequenti néf sogsetii al di sopta dei 65 anni
di etd e con condizioni di sischio, quali ad esempio il diabete, malattie immunitarie o
cardiovaseolari e respiratorie croniche: Aleuni studi hanno messo in evidenza un aumentato rischio
di malattia grave nei bambini malto piccoli ¢ nelle donne incinte. Thuttavia; casigravi 4 influshza
$i possona verificare anichie in persone sane che non rientrano in aleuna delle categorie sopra citate,

Le epidemie influenzali annuali song associate a elevata morbosita ¢ mortalitd. Il Centro Europeo
per il controlio’ defle: Malattie' ( ) stima ¢hic in media ‘¢irea 40.000 persone muoiana
prematuramerite ogni anno a.causa dell"infliienza nellUE. 1f 90% dei decessi si verifiea in soggetti
i et superiofe aj 65 ann, specialmente tra quelli con condizion cliniche cromiche di base,

In' alis, la sorveplianza integrats deilinfluenza preveds la silevazione stagionale delle sindromi
simil influenzalki i{idﬂaﬁg;ﬁ-]’ik&&iij}jass ILI) attrgverso la.rete di mgﬁiﬁiy‘ﬁanﬁngllg, Influnet. 1 dari
fornisi dal sistema di rilevazidtie, attive dal 1999, hianno Fess0 di stin 2 le ILT interessano
ogni anino una percentuals compiesa o

araitesistiche del virys influenzale circslante. Ing
in Halia il monitoraggio dell'andamento delie forme. licate di |
(introdetto cos Circolare del 19 navembre 2009 & su essive infegrazioni con Ciry 26
novembre 2009, del 27 gennaio 2011; del 7 dicembre 2011, 16 gennaio 2013, 16 gan io 2014, del
12 gennaio 2015, del 1 dicembre 2015, e del 20 dicetbre 2016 ). Secotido quanto previsto dalla
circolare: del Ministero delfa Salute, e Regioni «e-Province autonome sono tenitg 4 segnalare af
Ministero ¢ 2lI'ISS i casi.gravi e:complicati di influeniza, Je cui condizioni prevedanio il ricovero
Unita dj terapia intensiva (UTI) e/o; il ricorso alla ferapia in ECMO: '

51 Sﬂﬂfgﬁa nzy E'F!'déniiﬁi@;gicﬂ durante s sﬁgiﬂnﬁéﬂ'fﬁ@iﬂﬁ

In Nalia Vattivita di sorveglianza epidemiologica dellecsindrom influenzali ¢ def.casi grasi ¢ severi
di influenza ¢ coordinata dal Dipartimente. Malattie: Infettive (DMI) dellIstituto Superiore di
Sanitd (ISS) grazie al contribure dei medici di mg{iiqi}}a generale, pediairi di libera scelta; medici

ospedalieri ¢ referenti presso le Asl e le Regioni. Inolire, nflunet vede anche la- attiva
‘eollabiorazione del Centro Iteruniversitario per laRicerca sull Tnfluenza (CIRT) di Genova:

Nella stagione 2016-2 piced gpidemico & stato raggi
gnticipo di €irca guat i
a 9.5 casi per 1.0 i

assistiti) ha aviito una durata di 1

it ell ultims settimaga del 2016 in
uﬁ A i Wl

unitlativa ossérvata durdhle:Ja stagione & stafa pari'a 93 cadi per 1,000 assistitl. La
stagione influenzale & Stata caratierizzata uindi, da una inciden :
easi per 1.000 nefla stagione 2004-2005, 99 casi per 1.000 dssisi
2010). L'incideniza ctmulativa Gsseryata. felle due Tasce di etd pedi

1.000 assisfiti nella fascia di eta 0-4 anni e di 133 cast nella fascia di eta's

Liincidenza cumiativa

incidenza cymulativa di tedia entith (116
ti nella stagione pandemica 2009-
4 &:stata di 230 gasi per
- L4 anmi,
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Come di consueto, I'incidenza fia mostrato una diminuzione all*aumentare deil’eté. ¢ ha raggiunto

il valore minimo negli ansiaul (87 casi per 1.000 assistiti tra gl idividin &) etk compresa ra 15¢
64 aini, e 51 casi tra quelli di etd pari o superiore 2 65 anni), ' ‘

Corive b evidenziato la sorveglianzadelle ILI, Iimpatto di quésta siagions, it termini di pumero
di casi gravi e di decessi da influenza confermata, & stato di media entita e pertanto rispetto alld
precedente. stagione. sono stati segnalati pit casi pravi e decessi. In particolare nella stagione

5016/17, sono stafi segnalati 162 casi grayi e 68 decessi da influenza confermata. da 11, region ¢

provinge autenonie.

Nella maggior parte. dei easi gravi & stafo isolafo il virus A/HING (63%). seguito dal virs
AMINIpdm09 (6%) e dal virvs B (4%). Neéi 27% dei cast gravi & niel 20%:def decessi 1ion & stato
possibile tipizzare i virus di 1ipo A solati; Ne! 69% del decessi & stato. isolato il virs AMHINZ ¢
nel 10% il vires AZHINI pdm09.

Durante questa stagione; 1'etd mediana dei casi gravi & stata di 73 anni (range 0-94); tra 1 decessi g
stata di 76 anni (20-90)..11 B2% dei casi gravi ed 31 92% dei decessi segnalati al sistema, presentava
almero una patologia cronica pressisienie: per la quale la vaccinazione aniinfluenzale viene
raccomandata & solo il 25% era vaccinato. Nessuna donna in gravidanza stala segnalata jn questa
i, . odiiet y % 4 e

1.2 Sorvegliariza Virologica durante la Stagione 2016-2017

La sorveglianza virologica dell'influgnza in Talia & coordinata dal Centro- Nazionale OMS per
I'Influenzs (National Influenza Centre - NIC) dell*istituto Superiore di Sanita (Dipartimento di
valsitie Infertive) ¢ viene: svoliz i collaberazioné. coff yna Tese’ di Jaboraton di riferimento
regionale (Rete mflunef), perindicaniente riconosciuti dal NIC per le atfivita di di tics e
caratterizzazionie. di virus inflienzali epidemici. Nell'Allegats 3 vieng fiportato Velenco dei
suddetti Taboratori Influnet. - o '

In periodo interpandemicd, le attivita di monitora
alla caratterizzazione, dei yirus circoldti nel p
omologia, antigenica tra ceppi epidemici & vaceinall.
cotnplesse metodiche laboratoristiche; peimettono I'a
vaccinale,,

MNel corso della stagione 2016717, nell’ambito delle attivied di Taboratorio, sono Stati raceolti ed
analizzati 12:034 campioni clinici, di cui 3,518 (2956) sono risultati positivi al virus influenzale.
La sagione 2016/2017 2 stata caraiferizzata da un awvio anticipato. e gid nel mese:di settembre
e laboratori di vferimenta (Bari, Parma, Perugia, Roma, Torino) hanno segnalafo casi
influenza, tutti associali a virus ACHINZ), alount dei quali da sogzefti di ritomo

9. Successivaments, |a circolazione dei virus influenzall ha subito um graduale
©oa 3 i . L —-_; =? 4 -nel;a‘ 2; Eﬁnim]a ﬁgi 2@17
cidenzz & stato registrato pia nella 52° seitimaria del
selfa percentuale di positivita registrata (47%).

coincideriza vor il piceo pil
2 itia Ta stagione Vi & stdfa una
particolaredi queli appartenentt al sott
da meta febbrajo sl & osservata na prop

nétla prédominanza ﬂﬂ‘“flﬁmﬂﬁﬂnﬂh ditipo A (95%), in
o H3NZ:(99% dei ceppi A sottotipizzati). Solo 2 partire
iong crescente dei virus di tipe B, Ja cui circolazione st

& comurique sémpre mantentta a bassi livelli (5%).




Figura 1 Andam;mm setlzmanale dei campioii pnmm per mﬂuwza, per ﬂpafsaﬂozlpu
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Nell* ambits. del tipe A, sonio st pmvm:mmcnm isolati ¢/o 1dent¥ﬁ”cau vm.m appartenenti al
sottotipo HINZ (939} rispetio ai ceppi HINIpdm0D (1%):H restante 6% dai ﬂﬁppf ditipo A non &
stato sottotipizzato.

1 ﬂsultaz; delle-analisi di caratterizzazione ant;g;gnwa e-molecolare; effettuate sui ceppi A(H:iblz)
haritio pem;esm di confermare l»apmenm i tufti 1 ceppi analizzati al sofiogruppo genetico
3C.2a, la maggior: parie dei quali confluisce all’interno del pid recente sub-clade 3C, Zal, definite
dalle sostituzioni aminoacidiche NI7IK, MO6V ¢ G484E nel gene HA,; rispetto al ceppo vacginale
Aﬂ-_lnng isiong!d:&&iﬂﬁl# {mttogmppg k] = "'a} E* sta‘f:b atuttaw& mﬁplmeam dal’OMS &
daI’ECDC che i virus apparterienti af due suﬂdam soit ogruppi genetici s riano antzggmca,mente‘
simili.

La caratierizzazione mﬂl&ﬂﬁ[ﬂrﬂ dei Virus A{HINI}pdeQ‘ sie ha evidenziato l’a;;partenénza al
gruppo geetico 6B.1, a cul appmfle & il Ceppo di riferimento Wzﬂhz@!ﬁﬂﬂis clie. & stalo
inclusonella noova camposmﬁnamcmﬁle per 1*am:sferu Nﬂrd, , peT Ja stagjone ﬁﬁl‘?f?ﬂ 18,

| virus influenzali di tipo B appaﬂenéjm aa due lmeﬁ‘ggi B/ Yamagata/16/88 & BNmtOnaiEf&?
hanno co-cueolato g8 fe_ i ceppi appartenenti al lineaggio Bﬁamagata giano nsuitau
largamente predominanti (9»5%}

Le analisi molecolari harino evidenziato che i i geppl italiani appaﬁen&nti al flneaggm BfYamagats
confluiscono; in paricolare, nel gnrppo genetico 3, il cul ceppo di riferimento & 0
BiPhuket/3073/2013.

1 pﬁnhn ﬁEpp} isolati in Malis appartenenti al lmeaggm BN;atnna s raggrappano nel gruppo
genetico 1A, mppresentato 'dal -:;epp& di riferimento Bfﬁnshane/@ﬂﬂﬂﬂ cenfermato nella
cumposuanne vaceinale per lastagione 201 7/2018.

2. L4 prevenziohe del}?i'n fluenza
2.1 Misure i igione ¢ protezionie individuale

La Lrﬁsmlssmne mterumana del virus de%l?mﬂuenza st pud verificare per via aerea atfraverso le
gocce: di sa]wa di ehi Iassisc&se st&mutiscm ma 'maha attraverso it wnt‘as,m 2o mani contaminate

3




dalle secrezioni sespiratorie, Per quesio, uria buond igiene della mayi
pud giocare un ol zm;’mma ol liriare )i diffusione deﬂ’mﬂ: i ;
valutato le evidenze sulle misure di prmezmne persohiali (mistire non. farmacplagmhe} unla per
ridurre Ia trasmissione dﬁl virus da}l”inﬂwnza g ha rammandam le sague‘nt: a#loni:

ejdeﬂa"”

rez;nm resplrafone

3. 'Isn}amen;o volontario a casa delte pcmone: con malaitie respivatorie febbriti spﬁf;ﬁe i fase:
iniziale Raccomsudata

4. Uso di mascherine da psﬂc delle persone con sintomatologia influenzale quando i trovano
in ambient] sanitari (aspeda.h} Raccomandate.

Tah misure si agg:ungnna a quetla basate sui presada farmace ok (vaccinazioni ¢ uso di “amivirali).
La campagna di comumcamone sulla pmvenzzune dal; mfiuenm dovri quindx mcludﬁ;e

mfennazmni sulle m;sun: iwn farm:ﬁcunche,

Tea i messagei da . rmlaglm vi sond: ﬁgmne rcsp:rat{ma (contenisiento della diffusione
denv;mte ciagh stamun, daj calpx di tﬂfsse, con la protezione deﬁa mam o di un fazzoleno,
contatti j e mﬂue.n i), Pevide ' sesto semphca ed

in pariieolare gopo | ; i
per ridure la dlffusmne dei wms mﬂuenzah, cosi Gome di

ezanﬁmam 3 ﬁie il Iav'
o stamut:{o, costitaisce un nmedm ui
altrt agenti infertivi.

Sehbene tale pesio s"""fsctigvalufatm esst rappresenta sic
scela, ed & pravica riconoseiuts, dall i
il controlio della diffusione: A0

2.2: La vaccinazione:

L’Grgamzzazmna Mandmk d:lla Sanita & il Piano Nﬁ‘aenalq Préyenzions Va-:q;naie M!T-EQ
riporiane; tra gl ublem- i & coperting: pcr la vaccihazione ammﬂuensalﬁ; il 75%. cmne obieitivo
minime: persegmblle e il 95% come. obieftivo. ottimale negli. u]tmsemtacmquenm e nel gruppl a
Tischio.

Per cid che concemne P zndlwduamona dei groppi & rischio nspetm alle epidemic di influsnza
stagionsle, ai quali la vaccinazione va ofiferta in via prefﬁrenmale, esiste una sostanziale
concordanza, ifl ambito elropeo, sul fatto che pﬂnm;)ah desiipalan deﬂ'ufferta di vaccino
anhnﬂuenzal: stagmna’!e debbiano essere Ie pe;sanrﬁ di gid pari 0 mpemre a 65 anni, nonehé Je

e le etd con almme pﬂtﬁfﬂg}e di base che aumentano il rischio. di cemphchuzz in

coriodii
-Pgrtantu, g]z &;hletﬁ!vi'd&llﬁ, eaifipaga viceinale stagionale coniro Pinfluenza sono:

i piduzione del rischijo individuale di ;ualama, uspeaalmmﬁne & pyorte
« riduzione dei costi sociali mnexsl ¢on morbosith e mortalith

2.2.1.1 Vaecini dlsgmnibﬂr

Atinalmente in Ialia sono &zspnmblll yaccini  antinfluenzali u:waia;m (TIV) che comtengono 2
wvirus di fipo A (H Eﬁi e HBHE} & un virus di tipo B e un vaecine quadrivaiente che contiene 2 2
virus di tipo A (HINI & H3IN2) ¢ 2 virus di tipo B

L efficacia det vaceine d]pende sutnrattuixu dal match cszs’tcnt:-yﬁa 4 virhsin €850 :;antmau e quelli
eircolanti. Per tale motive 1'Organizzazione Mondiale ﬁﬁila Sanitd (OMS) indica ogai anno ia
compaslzmne ‘el vaceino basandasi sulle informazioni sui ceppi virali circolanti ¢ sullandamento
delle L] facooii dal Giobal lnﬂuenza Surveillance Nemsork dellOMS.

L'OMS. ha indicato che la compusmmne dei vaccine per l'em‘isfem settentrionale nella stagione

281 ?fl{] 1B siala seguame




stagionale, profossa ed economicamenie sosi
principalmente ai soggent classificali e dividuati a ris i <
in caso contraggano Vinfluenza. Lofferia gratuita ativa & rivolta

che svolgono attivits di pardicolars valeriza sociale (Tabella 1).

L'insefimento- dei bambini Sani di ¢fa compresa tra & mesi ¢ 24 tnesi (o fino & 5 annf) nelle
categorie da immunizzare prioritariamente contro. Iinfluenza stagionale. & un argomento
attualmente oggetto di discussione da parte della comunits seientifica interazionale, SOprafiutio 3
“cauisa della mancanza di studi clinici controllati di. efficacia. Liofferta di vaccinazions &
raccomandata dalla Sanitd Americana e Canadese & da pochi passi delia Comunita Enrapea (Grap
Bietagna, Finlandia, Belgio, Ungheria ¢ Malta). e 1 dati disponibili, anche se non conclusivi,
micttono in evidenza che livell di copertura intomo al 50% in sosgettl ¢ eta compresa fra 11 ¢ 17
anni, permettone una riduzione complessiva del 54% delle IL], tutavia ulteriori studi sonc
necessari per valutare ' mpatto comunitario di tale intervento, Pertanto, all stto atfuale, non si
Hiiene nécessario promuovere programmi di offerta atilva grantita del vaceino infloenzle
stagionale:at bambini che fon presenting fattorl individvalf i dschio, ' h
Pur in assenza di raccomandézioni per la vaccinizione def bambini “sani” di et4 superiore & 6
fnest, qualora i1 loro pediatra. optasser per tale seelia song valide Je slesse regole {dosaggio, 1® di
dosi) indicate-per | bambini apparienenti ai grappi di rischio
Per ttti i soggetti délla popolazione gengrale che decidano di vaccinarst contio I'influenza
stagionale, per varie motivazioni (imore defla matattia, viagel, lavoro, etc.) il vaceino stagionale &
disponibile presse |e farmacie. ;

Gécorré softolineare che la prowziané indotta dal vaceino comineia due settimane_dopo

Iinocujazione  perdura per un periodo di sel-otlo iesi, poi fende & declinare: Per tale mofivo, e

perchd possono cambiare i ceppl in circolazione, & necessario sottoporsi a vaccinaziene

antinfluenzale afl’inizio di ogni nuova siagione influenzale.
2 G




aﬁtig&ne-aﬁimga al cégj'pd -;a;ﬂmg‘rdghnms&mﬁ (Hm I };’idmﬁg

. a_nngm anggog;; il cappanB a efawzaos (!meaggm Bmsemﬁa)

T vaceifio per la éfgglang 201 772818 cotiferra, pértanio, una niova variants. antigenica di softotipo
HINI pﬂmGQ {AMIchxg‘ai}MSazﬂlﬁ}pchﬁ sqstitdira il zeppo ﬁ!Caltfomlm"?J‘Eﬂﬂg

Dai dati racgolt dal tietwork dell’ OMS =i evidenzia che la maggmr parte dei vrms
A{HINI]pémﬂ? 1demaﬁcatr a livelio n_mndfale sono risultatf anﬁgcmca ente correlati ai ceppi
AfCaliforniaf72009 ed Afhdachiganmsmmi {czppa snsenu,-- ﬁspei;wamenmy nella mmp;:smone
vaccinale per la stagione 2016/2017 nell* emisfero Nord ed in quella. per la stagione 2017
ne]f’&mfsﬁam ?‘sud} Va futtavia &aﬂaimeaﬁo <he i virus circolanti hanno: mostrato Uma minore
reattivitd antigenica verso-alcuni sieri umani post-vaccinazione (Afﬂalafnmaﬁf’zﬂ@} Dal punto
di vista molecolare, la maggior parte dei. ceppi A(H ENl}pdmﬁg anatizzati & visultata appartensre al
sottogruppo penetico 6B:1. Solo una. piccola proporziene di vieus ccircolamd in Asm e Oceania &

risultats ; appartenere al tmgfnppa 6B: 2.

La maggior parte dei virus dj sottoupn A{H.‘:‘NZ} circolanti nella stagione 23[)16!201? ha mastrato
i disc i ot ant mﬁ:w}fi \f"ersa }a'. tiants
neHa cam mzmne ac¢ 2

d:versnfcazmne ganetlca, tm,( la cﬁmpa@sa di puriercsi clusters definiti da. Speeif che sostituzion
aminozacidiche nel geiie deli"emaggliminina.

Nell'ambito dei’ virus influenzali di lipe By & suata osservala ina co-circelazione di L‘Eppl
ap;aartenenﬁ ad entrambi { lineaggi Bﬁamagata?ﬁéfss & Bf’xflmanaf.’?fﬁ’f, sebbene con proporzioni
diverse nei vari paesi. Per guanto. riguamia i ccppi appartenenti al. lineaggio Bi‘farrmgata, ia
maggior parte & risnitata mﬁgem&amenie ¢  geneticamente riconducibile al ‘ceppo
B:’Phuk&tﬂ&?ﬂiﬂia {elade 3) mentre | wviros B/Victoria sono sisultati eerrelat al - ‘CEPPO
B/Brisbane/60/2008 {clade 1A} confermato nella compoﬂzwne vaccmaie 20172018 per
l’wlsfem Nurd '

Dagli anni 70 in pai 1 virus iﬁﬂﬂﬁiéﬁlk di tipo B $¥ sonp ‘:wiﬁivasr in due Imeéggi distmﬂ
gerleti_camente suﬂa base di dlffeJenm dell‘fmagglmﬂnng. Dalla m i 80, 1
rapprésentati dai ceppi B/Victo a/2187 ¢ da BAY amgg&faf 164
variabili nelle diverse sragiam &nei diversi Paesi [Euroflu, Inﬁu‘nnﬂ Peffan_tn
quadrivalenti, I'OMS raccomanda, ['in rimento del virus B/Phuket/3073/2¢
BfYamegata/16/88), in aggiunia sl (re sopriy Q;;‘i&iira‘n@,&ﬁ,

i dei vaccini
13-like (lineaggio

2:22 Raccomandazion sull'impiego dei vadkini antidfluenzali perla sﬁgibm 2017-18
u v,a;mqo am,mﬂ;mnzale e jndicao per ‘fdl i saggem r,he des;d::ram evitare Ia ma]attia
influenzale & che non abbiane: &;}eciﬁéhwﬂnfrﬁmdwamﬂm (vedi paragrafo 2.2.6).

Tuttavis; in accorde  ¢on gli qbiemw della ;:namf‘ cazfane sam%arla nazimnaia e com il
perseguimento: de.gh ehletrm specifiei del prografima di { lmmnntf&aziuﬁe eoitro Finfluenza, tale
vaccinazione viene offeria attivamente e gratuitamente al soggetti- che: per le lore condizieni
personali womano un masggior rrschm di andare incontro 2 complicanze el caso sontiaggano
I'influsnza.

i perigdo destinato-alla conduzione delle campagne di vaccingaions antinflusnzale &, per lanostra
sitiiazione climatica o per I’smda:mgma emporale mostrato, dalle epidemie influenzali in Tralia,
quells amtunnalé; a partire’ dalla_mg A di @ttﬂbre 1' o8 fing dictmw‘a.__f;li‘te Biilve &ec[ﬁéh _
mdlcﬁzzum’ che sarauno fordite s aﬂl ari_ever 2o ]




Tabella 1. Elenco delle eategorie per le guali fa vaceinazigne stagionale & raccomandata,

Gategnrm

i

Bgﬁag;in

' Sﬂggeﬂi di etﬁparm supermma 65 apni

Bambini dj ol superiore =i 6 mesl, mgarsi e nduli

z fmaﬁimﬂmmaﬁ'&wﬂﬂm!@e&w'

sumeniang i rischio di complicanze da nfltiwza

{© malattie  degli orpani

h) malarie’ fnffamm

_ _t}‘ -pamlﬂgie mgm:aﬁ’:

a) malate  cogiche & caries  dellapparaw |
respiratorie Giselusa Pasmia grave, [a displasia

broacopolmonare;  la fibrosi cistica: & [n
branmgam cronico asruttiva-BPCO)
B malatie . deli*apparat ardis-cireclatorio.

. comprese I carifiopatic congenile ¢ acquisite

¢} digbete mellito ¢ altre ‘malattic metaboliche
_ {mr:lusz i oBmmanzﬂ:ﬁm

4. msufﬁcatmza pen b?sumna]c cronica

] cmapoietick  &d

angmbxmpmm
) o .
g). malaitic wcénggmza a ‘aeduisite eﬁ: eompamm.
cnreme PR uzidng di anticarp,

fmmurosoppressi m: indéiia da farmizei o da HIV
crontiche: & smdremi da
irnalf '

.malasamb:men@;

) patologie per e quah sond  programima]

-imponan _n?x:rvcnt: clumxgm

¥n Aumeniato r!s&hio &
aspivazione: delle. sesrezion] respiralorie {ad es.
1 lams&nturomusm!m}

Bambini & adolescenti in Ireftamenily @ lmﬁ‘g;;;

3 | erning, con zgido aeel'!sar c:ﬁtza -3 nwhxo di

Smﬂmmn lecycm cist & inferione. influcnzals.

Donne. che gll'inizio della ‘stagione cpidentica si
trovine nel secondn eleeh Mesﬁeﬁ i mﬂﬂémm

Individoi di qualtngue et&ncwetati pfessﬁ smxrmre

per lungodegenti.

Medici e*p«:ssunale mitzmn di ﬂSs

e e o

Familiari ¢ coniati di szt ad alt rischio:

8 S{sggmi addeti & scmm puhﬁ];m A primario
| interesse.collditive ¢ cafcgnm: i Im'malui;;

3} Forze di palida

by Vigili del fioco

< ﬁ)lrc:- calegoie socialmente utili pufrcbhcm
mmtaggga:sf della vacoinazitne, per malivi

vincolati fllo amig?frﬁmm delfa tora attivita

lavorstiva a tizf‘tnguarda & Gacolta delle

Rﬁgmmli’i’ﬁﬁ. definire principiele medalith,

delFgffesta a tal mégmﬁ

d) Tnfine, & pralics - m_lnmazmmﬂmmtc diffusa

T'offénta aitiva ¢ grat] della vaceipazione
antinfluenzale da parte def datori di Javiro @
Ja’mramn partieplamente sposti per altivita.
svolly & al fine di ‘ginitnere rmduic ncgafwe
sl ’proﬂmtlﬂiﬁ

; Pcrwzm]e ;:hc,. mer motm d; Ia& wore; Ba uemaﬁm Gon;
9 m’nmfﬂn che. pmrz:bbcm cumiﬂirﬂ Srvne di nldone
d& vmgs 1nﬂuznzait‘nun lsmam

£ aitevamﬁ L

) addeui all’ lﬁgmad’ i allevamento
¢} mddéiial Irasportd ¢ di ammah wivi
) mz:{:e!iaimi ¢ vagei ¥
el veterinasi pubblici eﬁl)emmﬁ:ﬁm-ﬁsﬁ




2.2.3 Tipologis diva ccini

} vatcini disponibili in [talia sono witi inanivati’ e quindi non contengono particelle virali intere
attive & sono classificabi i nei seguentt tipl: o
- yacaiio split, contenepte virus influénzal} famnientat
- vaccino a submith conteniente solo gli entigeni di superficie, emoapglitinina ¢
neuraminidasi;

. vaécing adiivato, eorifenente gl antigent di superficie emulsionati ad adiuvente oleosn

metabolizzabile (MF59); | I
. vaccino intradermice; & un vaccino splil, confezionato in una siringa. particolare. che

consente di inioeul4re fi¢l dérma la doss di IS jig/eppo eoncentrata in 0,1 ml di volume.

Il. Piano Nazionale Prevenzions Vaceinale 2017-19 non fa riferimento a specifiche caratteristiche
i ciasoun vaccine, i considérazione dell’evoluzione séientifica ¢ fecnologica del settore;
viceversa mecomanda 1l raggiungimiento della inassima protezione possibile {n relazione al profilo
epidensiologico prevalente ¢ alla diffusione def ceppi. .

Dal 2014 & disponibile in Cominercio i ltatia 1n yaccing quadrivilente split, indicato per
Iimmunizzazione. degli aduli e dei bambini dai 3 anni di eta, per 1a prevenzione della influenzd.
causata dai due sottofipi di viris influenzale A € da due di po B (vedi Paragrafo 2. |

za tticol iizzazigne dcgii operatont sani

siilizzasione appare particolarmente Tdonea per I'i ‘
addetti 21 aszistenza, '

[ vaccini stagforiali adiuvati con MF59 sono mitorizzati; al momento.
soggeti di etd >64.anni, La fanzione degli adiuvanti & quella di potel
alla vaccinazione; per guesto trovano particolare indicazione per I
anzlani e di quelli poco rispondenti. '

i1 vaccino infradermico sfrulta 1 particolari meceanismi immunitari clie: si atfivano nel derma &
potenziano la risposta smmunitaria anche nel  pavci-rispondenti alla spmministrazions
intramuscolare. : :

Inolize, ya segnalato che dalla stagione 2016/2017 il vaccino inaltivato prodotio in colture cellylari
non 'sas_fﬁ'piifﬁis:_ggﬁibjilé, : ' :

Per 1 detiagli delle modalita di wtilizzo di ogni singolo prodotic si rimanda al Riassunto deile
Caraiferistiche del Prodatto aytorizzaio dall'Agenzia laliana peril Farmaco (AIFA)

: adecng;fimae-‘di un vaaﬁinc_anﬁifﬂﬁéﬁzalé'épsﬁtﬁ_it@ ﬂa wirus Vivi attenuati, da somministrare per
via nasale (nome commerciale Fluenz), aulorizzato al commereio in lialia

i




224  Dosageils € modalita di somm mstraz;mue

Fermie restando I& indiéazioni Fpottate su RCP di clascun vaccino regisirate; la Tabella 2 riporta Je
indicazioni su &oaaggm ¢ modalita di somministrazione:

“Tabeila, 2 - Vaccini anmzﬂwmk s:‘agfona&

K _ Vaerino Dest e mné{am gi: sdmminjsﬁ'azﬁmg

-~ 2 dosi rlpemlx: 8 distanza di almerio 4 seflimane’ per
hamhlm :he ¥engmo vactingtl per In pnma vaolta,

6:36 mesi | - sub-unitd, split formulazions pedlafrnca o fmitzza dose adulti (0.25 ml)
= Tdose; segii vacingli ne,gh anaif precedent], formulazione:
pediauica o ez dosernidilti {025 mil) _
o | e Spm (il E 2 dosi (9,511 mly rrpetgfvz a dlstanm di almenn 4 scmmam:
39 anni 1@;}‘%’ o per bambini chie veag inatf per I prima Volia
_ [= 1 dns<: mﬁﬁ ml se\gsé vmﬂﬂt: negli .mm prwedmil
o = Subcunifh, spliges I
mg'agni Rk = Adpse (0.50m)
. \_ ........... ; H E 1 dgﬁc (D.Sﬂ mE}
1864 anmi | = s split f*_“““"’“"‘ = 1 dose (0.50 ml)
Tefravalente) ' R
6064 annt: -‘iﬂh“‘;f;:gm{%“ ' = 1 dose(@:50 ml
Mot & : 2irav & Sk B
i = TdJosefls gefeeppoin 0.1 mh
s mﬂmrm do { [ peleepne i 0.1 D
4 [=  lduse@30mly
65 anni

= dase {15 pfeppo jn 0.1 mly

i --s;tﬁ’[e:ﬁnte perr segg@mrf i witge e erd, Con esclusions
i al di Sot{g def 9 i etd, mai vaccingtiin precedenza.
_antinfluenzale stagionale, da sommi nisirare a distariza di
tz o in mbe]}gj Tl v mtinfluenzale, va Somministrato
; ligide: ‘pertutii | soggetti di

di 2 annf 5 ne; lattanti a sede raccomandata & la faceia

antero-laterale delfd cusg;a o

i vaccino influenzale trivalenia m??adenmmf (01 mly & pmm“mmw in ssmaga specidle per
mmuiazmne mtradej‘mu:a‘: 1. sito i so lntstr #lone rac o &l regione del deltoide:
@uesto vacciné & indicate nella profilassi deté*mﬂumza aei sogge Ednetd pan e:supenﬂre a 60
aﬂﬁl

225 Cuascwazmua del ¥aecino, iemperaiura e stabitith,

Il vageing antmﬂuenzaln deve egiere consérva a wmperamre c&mprase tea +2°C e + 3"8 € non
'ﬁevemem wnge]am , _
b vaeeini inattivati contro Pinfluenza, se conserval o una lemperatuta correita, wa 2 ¢ §°C,
rimangono stabili per almenoun AN0.

Per un mantenimento amnm"le s mmmnaﬁda df -assiourars ehe ;i vagg;po permisinga ﬂ miEno
possibile fuori dal frigorifero eche non venga interfotts Ia catena del freddo; desfe essere anche

evitato _‘E congelamento: II vagceing deve esséie [raspnrtale in bussg s} cﬁnl&mmre per
farmaci/alimenti refrigerati nei quah sia presente un elemento. Ieﬁigf:rautt, con il quale va evitato
amuraiamenie che il vaﬁ%mﬁ venga'a dfwtio cama’im




226 Jiontminﬂ icazion} e precauzioni

I vaccmo annnﬂuenz&le non deve essere semmmustratc a:

- Lamant al di sotio ﬂm S&l nitesi (per Mancanza &: studa chmca ;:hn’smﬂat’t che dlmnstnno'
Vinnoctita del vaecing i 1ali fasce dlerd).

- Ssggcm che ahbiano mamfeslam ung Teazione allergica gTave. ganagmass:) dopo 1a
-snmmnmstrazmne di gna; precedﬁnte: dose o una reazione ergice grave (ana,ﬁiassz} a
componenic del vaceino (da “Guida alle centmmdmazmm alle yaccinazioni™ ' NIV-ISS-
‘Ministero della S&Iuae)

- Una rmalattia acuta di media o gave eptita, con 0 senzd. febbre, costituiscs una
tﬂnu'mndaeazaane temporanea alla ‘yaceinazione, che va rxmandgia a puarigione avvenuta.

Un’anamnesi posﬁm& per sindioine di Gmttawﬁau‘é: insorté chfro 6 setimane dalld
somministrazione di una pzt-icedente tlose;: df vaccino antiriflucnzale costit isce confroindicazione
alla vaccinazione. Ung sindrome di di Guillgin Bairé. non\correia & vaccinazione anbnﬂuénzale 2
insorta da pu‘t di un anno é mtm'm ai pretauz;oua,k sebbene - dgm) dlﬁpﬁﬂlbﬂl siano Kmitati, i
vantaggi delia vaccinazione antinfluenzale gu&ﬂi’m&nﬁ la sﬁmnilmslramme del vacgine annuale
nei soggetti ad alio tischio:di nmnplmanze ‘gravi dalla malattia’.

Nen vi é'mmroindécazibne a Vacelnatz Ie?ersernci asintomatiche a:epiﬁemfa g)é iniziata:

3.2.7 False coniroindicaziont

- Allergia alle proteine dell'uvo, con manifestazioni non anafilattiche.
- Malatiie acute di Tieve entita:

- Allattamento:

- Infe-“’a‘ne ﬁa HIV g alug lmmnméeﬁcéenze tongenite: o atquisite. La condiziene di
Estor mlmmdacaﬁana éil& . __istfazume della

vamazaune ammﬂumla. . > & 10N EVOCAre una
adeguaty risposta tmmune. Una secanda dose di vaccam Hon m:glmr& ia ﬂspﬂ‘a‘ a apticorpale

in modo sostanziale. S '

2.2.8 Somministrazione simulfanea di pid- s*nm:mr

[l vaecing antinfluenzale non {nterferisce cof ba risposid immune Bd altri vaceini fnattivati o vivi
attenuati;

I Sogpetti che rientrant nelle categorie sopia indicale pnssxmn ridevere, se riecessario, il vaccine
antinfluenzale contemporaneamente ad altri vaccini (vedl PPV vigente); in sedi mrpurr:e £.comn
siringhe: diverse:

3.2, Reazioni indesiderate segnalate dopa somministrazione di vaceine antinfluenzale

1 vaceini m:;ﬂmnzah sconiengono sofo virus mmawmt o parti di questi, yﬁi’tﬂn’lﬁ fen possenn:
essere responsabili di infezioni da virus influenzaki. Le gersone vaccinate dovrebbero esserd:
mﬁam;atg sul fatip che, pam:mlarmeme nella: stagione fmdda, infezioni nquitatoﬁa e sindromi con

gie:simili g‘tﬁi}a dell’influenza possono. essere provoeate da molteplici altri’ ageml
g wiqr*ah3 nei cul Gﬂl’]ﬁ\ﬂﬂll il wvatcino antinfluenzale non pub avere alcuna efficacia

pm’iemva

3 Da"‘ﬁmda gﬂe contmmdmazmm alle vaccinazioni™ NIV- 155-Ministero deila Saluie disponitile
; ] uhifmntfﬂg' 13 web. __'df
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Gli Efferti colla!eralz comuni dopo’ soimministrazions’ di vacting antinfiuenzalé consisiono in
teazioni Tacall, quali d&[orfr»,‘grifr;‘ina, ponfiore nel shtodi iniezione.

Le reaxioni sislemiche comni ineugong: maIESSem generale, fcbbrg mialgie, con esordio da 6 a
12 oredalla samm};alsifizmne della vaam;am e &.dell duraia di 1 0 Zgiormi,

Sono. sfati riferiti, m eorrclazione e porale con Ja va "*n&zxaﬂa annnﬂnenzaie -eventi rari quali
Hnmhammpemsﬁ nevralgie, parestesie, dmrd:m neuE . reazioni allargrchc g&m La
correlazione causale o la seimmmtstrazmne di vaccirio antinfluenzale ¢ tali sventi avversi non &
stata dimostrata.

Data la nﬂﬂesmtﬁ di gscluderé 1 assec:ammla tra la Vac;mamanf; € eventi mdemﬁeraﬁi -5 sattolinea
P’imporanza della segmﬂmnne tempestiva al’ sistema df fannaeowgglanm cle!i’ﬁgenma Ttaliana
per il Farmaro {AIFJ&} di-eventiiali eventi avversi osservati in- &Ggg&ﬁl ‘vaccinati,

3. Gli antivirali

Anche quest’anno, oltre alfe altlvua di _caratterizzazione anngenica €. moiecolare dei virus
mﬂuenzah finalizeate all’identificazione delle. nuove varianti da inserire nel vaccino, il NIC ha
pmseglﬁm le attivitd di msmtm’aggm sulla sensibilita virale & farmm antmaﬁuenzﬂli o7
Meolmnfsﬁmcﬁm agli inibitosi della newm;mﬁam {}N}, :hsei!,amwrgfzaﬁalmwr,

In totale #d oggi, 01 v;rug inifluenzali song statj, sagggats dal NIC anche e;-h scﬁs'hﬂ;;a agl,! IN Lc
analisi fin’ qu condotie, sfz di tipo f;z_;at: pii;ﬂ (sa : tico di

che gennnplm (sequenzzamemu ale), ha

sem;hﬂtta aglt TN 80-

all’ﬁseltammr s zanam Wir,

1 valan eiﬁ:;um m Itarm_msulfami ‘Essere, nel camplessol in litica con quanifo ogservaio in altri pagsi
] i lii dalla rese dei ﬁaﬁﬂratan ei;ropef (Em*opzan
venzal 2016/2 17 lmnnu '

4, E::‘telfyenﬁ
4.1 Sorvegliare le sindromi simil-inflaenzali

Le auivita di rionitoraggio ﬂp:;dﬂmiainglm e viralogica dei easi di 111 sono determinanti, rion solo
al fini delle decisioni relative alla compasizione che dovia avere il vaccino antmﬂuenza!e qielle:
successive stagion, epxdm«chen ma anche; per indirizzare le scelte in materia i programimazione.
sanftaria e per mzq[ iarare e conoscenze sulle complicanze attribuibilf aff”inﬂuenza (quali decessi ¢
rmt)venj

La sgweghmiza epldemm]ogica mn& sastemau%meni“e alivata r:rgm anmo, i1, hase & us pruiow}{n
mviam a‘tuite glic Assessorat] Rﬁggona’halia Sanitd che mﬂmduanﬂ i refererniti e i medi senllﬁe!!a
per la sorveglianza. Le Repiom sonp, perlaitto, invitate 3 sensiia:hmre la partesi;
medlm di medicina gencrale.e pedmm di libera sceﬁia alia. snrve’ghanza epig:lgmmlngma.

Le Repioni song altresi invitdte a potenziaie la sfnrveghanza virologica defl'infliignza ¢ delle altre
virpsi respiratosic, identify cando e sosteneiida adeptiatamente. § labisratori  afferenti alls rete
nazmﬁalc




4.3 Obiettivi di copertura del pregram rna;_ii_va.;;iugﬁo e

‘Per ridurre significativasente la-morbositd per influenza ¢ le sue complicanze, noriché 1a mortalita,

2 niecessario raggiungere coperture elevate nei gruppi di popolazions target della vaccinazions, In.
" particolare nel sopzetti ad alte rischio ditutte leeth, S e SR

In Figura 2 sono ripostati i dati di' coperfura vaccinale del vaceing antinfluenzale’ negli
‘ltrasessaritacinquenni & partive dalla stagione 1999/00. Dopo un inizialg aumente nella prima
mets degli anni 2000 si osserva uma rjduzione délla copertura vaccinale negli

ultrasessantacinquensi con uni winimo stoico fegistrato nella sagione 2014115, mentie relle

ultime dué stagioni si osserva un lieve aumento. Nella stagione 2016717, 1'aumento & generalizzato
in tufte I¢ Regioni italiane & la coperiura pidt bassa & stata sepistrate nella P.A. di Bolzano (37,9%)
¢ quella pids alta in Umbria (63.6%). Tuiiavia, il maggior inremento & stato regisirato nella
Regione Malise (+17%) sepuita dalla Puglia (+13%) ¢ dalla Calabria (¥12%). ‘

Figura 2 Coperture vacGinali per Uinflienza In Ttalia. néili Wiasessaptacinguenti, stagions

90 -

n;,',‘ —55-* .

(o | ]

507 L gl .

30
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BY o
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‘quindi necessario, riconfermare gli obienivi di coperfura gia stabiliti dalla pianificazione

Jorale (Piano Nasiorise Prevenzions Vaceinele) & individuare fufte le modalits necessatic per
il rapgilngiments di tali obiettivi, sopsattutio quelle utili per il ‘ragghingiitenta dei gruppi 2
rischio.

Gli obiettivi di opertora, par it | grupni targets sono Fseguenti:
- il 75% come obiettive minimo perseguibile
S 9% come abjéitive atfimale.

Per poter fedipestivaments identificare eventuali reazion] avverse dovute & diverse formulazioni
vaceinali, & negessario che per dizscuna persona saceinata, sin sempre possibile avere

Pinformazione sulfa tipologia ¢ itloto del vaccing somnilnisifato da parte del servizip vagcinals.
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Epidemiologia delle Malatie Infettive del Centro. Nezionale di Epl&emwlog:la Sorveglianza e
Promozione delfla Safute dI1'ISS. T dati delfa campagnz staglongle devano comptendere anche
quelli sull*utilizzazione del vaecino antinfluenzale al di fuori: delle’ strutture tielk: ASL ﬂMedlm di
medicina generale ePedxam di I;i:era scelta).

Ferla rz:g]s:tramene delie dosi di vacéino anﬁnflumfe somminisate per fastia di eth & caleporia
di nscina eperi nspettwi denummamrl SOR0 d:spomb;!l due schecfa en-lmr: ad hoc (14 cui s¢ eda
cartacea e d1spﬁmb1‘!e i mif:gam | e 2) # cul indirizzo web pef ln uqmpllazzone &

o

; 8 Fszendn '§ 515‘{&1113 d" m’enmenm dei dati

informatizzate, Je singole regi mi pe _raﬁno aggiornare :
popolazione per la vaceinazions stagionale man mgno che: BVIENID 8 ;hspusmm dati pxﬁ precm

T dafi mfnnnatuzaﬁ saranfio inviali dalle Regiont in via‘ vvist
FERILY] 3 & in vin defis =tiantrnenan a‘lir‘eﬂ -__i...' 2

,'lnt olines i’lm"ﬂ:’iﬁzaﬂi ¥ce :
dato delle dosi di vaceino effl ﬁﬁat&sia Ia popols

Tale sistena di rilevazione. sostifuisce, di fane, Pinvie del dafi statasum relativi all’andamento.
detla vaceinazione antinfluenzale s’tagmnaia ghe; entro i} 13 apnia di: agra% anno; verivano inviati a
questo Ministero,

45, Surwghare gﬁ eventi avversi tempuratmanﬂ: mrrei&ﬁ aifa vaceinazions

Si raccomanda un’attenta sowegilanm delle emanmah rea;zmm avwerse, per fa segnalazione delle
quali devono esgere seguite le disposizioni fornite dal Decreto: del Ministro defla Satute del 12
dicembre 2003 {pﬁ‘ G;U n. 36 dE] 13 febbrazu 0&4 & fetztara mfcnlam DGPRE‘%’ %’2’29&2 ﬁet 30
gennaio 2004).

AC:
FiM

RG %‘
27 LUG. 2017  ILMMNISTRO

(B, airs{;ﬁ Lorenzin}
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43, Raccumsmdaxion%‘ per [?jnc:mgntu' ﬁéli§ mpemraf%smuinﬁle

E necessarm incrementare Ta copertura vaccinale niel g,rupp; 4 rischio, predispanerido specifiche
misure per 'offerta attwa della vzccmazmne annnﬂueuza]e gil raggmngunmm degli obiettivi di
copértura ini tali soggetlf. '

Al titole esempiiﬁcatzvo g4l ﬁne di identificarg in maniera uniforme sul tefriloHo nazionale questi
soggetti si propongono le: seguemi modalita; -

I. creare una lista di soggetii estrani sulla base degli elerichi di esenzione per patologia, presenti 4l
Iwel Io di ASLJREg;one

2. nel ‘caso in chi la l;sfe nﬁmuta dagli elenchi di ¢senzioné non siano Esausﬁve, richitdere ai
Medici di medigina generaie e ai l?edzatrr di likera scelta:|*elenc dei soggeﬁi inclusi fra i loro
assistiii che presentine condizioni di nsdue per cui I3 var.‘m:éamone & raccomandata. In fale
modo sard poss;blle sia aﬁ’gﬁuam una chiamata attiva di @li sﬂggem, sia- costruire il
denﬂmin,etom niecessatio per il caEmjo delta cop:m::a vaccinale uet soggetti & rischio & sia
individuare i comtattilconviventi cui offrire la vaccinazione. auunﬁucnmia per i soggeti a
rischio ‘che non possano essere: vaccinay ifsé gs2mpin pax;enﬁ ancolngfm in trattamento
chemmempicaj A fale mgﬂardn, & importante rafforzare i1 (:nmvul,gimmﬂo dei Medici di
medicina generale ¢ dei Pediatri di libera scelta ¢ sensibilizzare anghe i Medici spemal!sli
ospedalieri & lg. Assci;::azmm ﬁe.: malatl suik’:mpunanza della vm:g&iéxic aﬁkﬂﬂuenzala nei
pazienti amm, """

3. Si raccomanda, mcitrﬁ dl raﬁmzegre il comnyolpimentn dei: Meéaci riz m&é}ﬂmﬁ, geuamle e dei
! : 23}31% anche i Med;c e #Honi

j lirettamente coinvolii nella cura e geéstiong

1|1fezmne nsp&tm nlla pdpnia:zmne gengrafe,‘
B {paz'r”emi;
a Numemsr:
o mostram un darulé@ duettc per pazienti ¢
operaton samfan in IEI’IEIH]} d: al ﬁmn :meﬂ;ﬂsna & mortalita, eosti sociali e danni indirert
legan all*’m:grmmnne deii’attk’?ﬂé lavo opativa e all"assentéismo. con conseguente mal
funzionamento dei servizl assistenziall: essenzialit Si mccnmanéa, pertanto, di _promuovere
fortemente la vaccinazione antinfluenzale ditutti glf operatord sanitari, con particolare riguardo
a quelll che prestano assistenza diretta_ nei repartl & pi elevato rischio di
acquisizione/rasmissione dﬂli’@miezmne quali Promto soecorso; terepie dntensive; oncologie;
ematologle, cardiologie, chirirgie, residenze sanitarie assistenziali, e I Becurato mmumragg;ol
da parie dellg ﬁmend@»samtar 2 delle mﬁatwa cbperrur& vaccmah raggiunte.

5. 8§ raccomanda di informare Sla ¥ mEdml di mEdicina gememle che i pinecologi/astetrici
sull’smpm'{anza della vaccinaziont dn ale nelle donne 14O € terzo trimestre di
ravidanza ficordande b vatelsiazios 5 priita S nel sud posiiio
paper pitl reeente suiimﬂueiiza mi‘tené de grawd@ ome il p:m urapurtaﬁ__der gmpp: a rischio
per loro stesse & per if feto, {Wenkly Epzd&m:ﬂ]%mal COf 7,23 Ne 2 ;

4.4. Raccomandazioni per Ia rilevazionc detla coperiura vaccinale

Per ottenere dati di cnpc;mra ‘per fascia di gt categoria targere tipo di Vaceino sofministrato, in
manieta tempcsn'.fa. viene richiesto a]le Regmm in atiesa che venga implementata sul territoria
nazionale. Fanagrafé vaceinale, , dii inviarg § dati reiauvl alla coperiura vacginale del vaceino
antinfluenzle siagipnale al sistema aeformaumo di r&g’i’sxraziﬂne prf:mspasti:r dal R:-Lpann ci

'* Materiale informativo per operatony samtzm & d:sgnm[ﬂe su.
http'!fww epmgmrmiss dtitemifvace nazlom.-‘m*munmuneml 4,:15;)
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L4 Dlﬁar:imema o Sfisnze Blomediche per ifé'Sat&%&; Uiniversita degll S}qdi éfiMiiém; \.ﬁav?‘&scal 36 - a
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