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La vaccinazione contro SARS-CoV-2 € una strategia molto efficace per prevenire l'infezione e i
gravi esiti del COVID-19. Con piu di 8,6 billioni di dosi somministrate nel mondo, l'immunizza-
zione € una priorita globale per arginare i circa 274 milioni di contagiati e i 5,3 milioni di morti
durante la pandemia.

Tra i fattori che possono ostacolare le vaccinazioni vi sono la disuguaglianza vaccinale, l'esita-
zione, la disinformazione e la cattiva informazione, nonché gli effetti avversi rari, come le gravi
reazioni allergiche (che si verificano in 7,9 casi per un milione di vaccinazioni) .

Non & chiaro quale sia la migliore strategia nella somministrazione della seconda dose di vac-
cino tra le persone che hanno avuto una reazione allergica immediata alla loro prima vaccina-
zione anti SARS-CoV-2.

All'inizio del lancio globale della vaccinazione anti SARS-CoV-2, nel dicembre 2020 2, rari casi
di reazioni allergiche ai vaccini a mRNA hanno portato rapidamente a raccomandazioni che
affermano che le persone che hanno presentato una reazione allergica immediata alla prima
dose divaccino anti SARS-CoV-2 non dovrebbero ricevere dosi aggiuntive di uno dei due vac-
cini mRNA disponibili Z*. Questa controindicazione & incoerente con i parametri della pratica
specialistica in allergologia, che non controindicano la risomministrazione di vaccini non-CO-
VID a soggetti con precedenti reazioni allergiche al vaccino®. Limmunologia delle reazioni
allergiche € comunemente intesa nel senso che, una volta che si verifica una reazione iniziale,
esposizioni ripetute portano in modo riproducibile a reazioni acute e potenzialmente perico-
lose per la vita (ad es. anafilassi al cibo in soggetti con allergia alimentare). Sebbene questo
paradigma sia stato assunto per quanto riguarda la vaccinazione COVID, ['evidence base di
questa raccomandazione non ¢ stata valutata in modo critico.

Obiettivo della revisione sistematica e meta-analisi & valutare il rischio di reazioni allergiche
gravi immediate (ad es. anafilassi) a una seconda dose di vaccino mRNA anti SARS-CoV-2 in
persone che hanno presentato reazioni allergiche immediate (< 4 ore ) alla somministrazione
della prima dose.

La revisione sistematica € stata effettuata dagli autori sia in modo indipendente che in coppia,
cosi come l'estrazione dei dati e la valutazione del rischio di bias. | dati raccolti sono stati
analizzati utilizzando modelli lineari generalizzati a effetti casuali (famiglia binominale, colle-
gamento logit) utilizzando Stata, versione 14.3 (StataCorp LLC). Il GRADE (Grading of Recom-
mendation, Assessment, Development, and Evaluation) ha valutato la certezza delle prove.

Sono stati selezionati 22 studi che includevano 1.366 persone (87,8% donne, eta media 46,1 anni)
con una nota o sospetta precedente reazione allergica immediata al vaccino anti SARS-CoV-2, di
cui 78 casi di anafilassi. Alla rivaccinazione, avvenuta in ambiente protetto, 6 persone hanno pre-
sentato reazioni gravi [rischio assoluto 0,16% (95% IC, 0,01-2,94%)], mentre 1.360 persone hanno
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tollerato la dose[99,84% (95% IC, 97,09-99,99%)]. Tra le 6 reazioni gravi,
4 si sono verificate in soggetti che avevano presentato una reazione
allergica grave alla prima dose [4,94% (95%IC, 0,93-22,28%])]; 5 hanno
presentato rapida risoluzione dopo somministrazione di epinefrina per
via intramuscolare; non sono stati registrati decessi. Nessuno degli altri
74 soggetti con reazioni gravi alla prima dose ha presentato reazione
allergica immediata grave.

In totale 232 persone hanno presentato sintomi lievi, non gravi, alla
seconda dose [13,65% (95% IC, 7,76-22,9%)], di questi 15 avevano pre-
sentato reazioni gravi alla prima somministrazione [9,54% (95% IC,
2,18-33,34%)].

Questo studio suggerisce con moderata certezza che esiste un basso
rischio di grave reazione allergica immediata associata alla seconda
dose divaccino a mRNA tra le persone che hanno avuto una reazione
allergica immediata alla loro prima dose di vaccino anti SARS-CoV-2.
La rivaccinazione di tali persone non ha provocato reazioni nella
maggior parte degli individui e ha portato a sintomi non gravi imme-
diati nel 13,65% degli individui.

Questi risultati contraddicono l'assunto comune che una storia di
reazione immediata a un precedente vaccino a mRNA SARS-CoV-2,
comprese gravi reazioni allergiche immediate, porti a un’altra re-
azione dopo la rivaccinazione. L'anafilassi puo anche verificarsi in
modo idiosincrasico e non specificatamente a causa di meccanismi
IgE-dipendenti, e cid & anche coerente con la mancanza di qualsiasi
allergene specifico e verificabile all'interno dei vaccini mRNA SARS-
CoV-2 %7, con l'incapacita di test cutanei degli ingredienti del vaccino
a prevedere le reazioni allergiche immediate alla vaccinazione ® e con
l'incidenza complessiva molto bassa di reazioni allergiche immediate
gravi ai vaccini SARS-CoV-2 1.

Sebbene siano giustificate ulteriori ricerche, questi risultati portano a
riconsiderare la controindicazione assoluta alla rivaccinazione di pa-
zienti che hanno presentato una reazione allergica immediata grave
alla prima dose del vaccino mRNA SARS-CoV-2. Sarebbe appropria-
ta invece la rivaccinazione con supervisione in un ambiente medico
protetto, attrezzato per gestire gravi reazioni allergiche, qualora do-
vessero verificarsi.
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Rimuovere gli ostacoli alla vaccinazione & fondamentale per massi-
mizzare l'immunita e quindi proteggere gli individui e la societa con-
tro il COVID-19.
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