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Il gruppo si & costituito per approfondire temi medico -scientifici

legati alla COVID
(prove

-19 con un

i EBM, EB Prevention , EB Health Care ),

promuovendo un confronto approfondito fra addetti ai lavori

per un , che accetti anche un
effettivo contraddittorio

Non accetteremo alcuna strumentalizzazione che screditi |l
metodo scientifico utilizzato, né tollereremorappellativi guali

negazionisti//, com

plottisti 7/ o altro , che mettano in discussione |l

decoro, la professionalita, la dignita della professione medica

Avv. Isabella Masotti

svolta dai componenti del gruppo di studio.

(" Sesi configurassero illeciti civili o penali,
procederemo subito alla  tutela-delkgruppo
e/adersyoiccomponenteim tuttetletsedi;
giudiziali'e morn, ritenute competenti.
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Gia Direttore de!
di una grande Azienda Sanitaria pubblica italiana

Dapensionatolavoroa titolo graiuitoe non ho conflitti di interessi da
dichiarare.

Come Presidente della Fondazioheé dichiaro che la
Fondazione si regge sul lavoro volontario e gratuito di Consiglio Direttivo,
Comitato scientifico e autori delle pubblicazioni.

E che

non presenta conflitto, ma con gli interessi del SSN e della
Salute della comunita dei cittadini. Ma verificate!
Alberto Donzellg Presidente Consiglio direttivo

e Coordinatore Comitato scientifico della Fondazione
www.fondazioneallinearesanitaesalute.org

La CMSi chiede dal 2021 un confronto scientifico/istituzionale, che ora si € aj
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JAMA Internal Medicine | Original Investigation 2026;186(2):157167

Cardiometabolic Parameter Change by Weight Regain
on Tirzepatide Withdrawal in Adults With Obesity qoi:10.1001/jama
A Post Hoc Analysis of the SURMOUNT-4 Trial internmed.2025.6112

Deborah B. Horn, DO, MPH; Bruno Linetzky, MD; Melanie J. Davies, MD; Luke J. Laffin, MD; Hui Wang, PhD; Madhumita A. Murphy, MD;
Sarah Zimner-Rapuch, PharmD; Eva Lau, MD, PhD; Avigdor D. Arad, PhD; Clare J. Lee, MD, MHS

RCT con 308 partecipanti, con placebo o tirzepatide per circa 8 mesi;
poi chi aveva perso almeno il 10% del peso iniziale e stato randomizzato
a un placebo per un anno.

Quasi tutti hanno ripresopesg quasi il 60% harnipresoidaliametarinsu
del peso iniziale e di questiil ~9% ha ripreso piu del peso iniziale:.

Chi ha ripreso il 75% o piu del peso iniziale ha avuto anche
un completo ritorno ai valori deiparametriccardiometabolici
che avevaallajpartenza

A guesto punto gli autori sorprendono con urcolpo di genid
Conclusioni . Questi risultati sottolineano tikR&GYdi q ¢

2 tHEhY Urap Rrea Y dilaplh <6 iapam LdHG R Q) g 1 YUU LR
sullo stile di vita, siaEbY WUrldinccokbr (b geBiRG 10d b dbith &
per mantenere i benefici cardiometabolici e il miglioramento

I JGGC¢WueclRageé Wl RW2RacB ¢




RESEARCH
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Ot oPEN ACCESS  Weight regain after cessation of medication for weight
[ ) Check for updates | management: systematic review and meta-analysis

Sam West,' Jadine Scragg, ' Paul Aveyard,'*? Jason L Oke," Lia Willis,' Stella | P Haffner,’

Heather Knight,l Danni Wang,1 Sarah MOTTOW,I Laura Heath,! Susan A Jebb,l’z"!‘

Dimitrios A Koutoukidis

Ha incluso 37 studi (>9.300 partecipanti). Durata media del tratta
mento: 9 mesi (max 3,5 anni, solo in uno studio). Nel mondo reale
il 50% dleglicobesiiinterrompd farmaci entro un anna

Alla cessazione delffarmaco,iktassormediaicdiecupero di pes@@astamcdm%k@ al

mese, con ritorno al peso inizialecentro1l/7zann{entro 1,5 anni coniiffarmadipiu-nuovi
e potenti), e proiezione cheuttii marcatorni cardiometabolici tenmine al livello iniziale
entro 1,4 annidalla cessazione (e solo entro 1,3 anni con i farmaci piu nuovi).

|| recupena diipese e stato piu rapido dopollaccessazioneldeidfarmaddi 0,4 kgl

mese di media, ma di ben 0,8 kg @l mese con i muoevi pil potenti A )

inenetinoo-mimetioti), e indipendente dalla perdita di peso iniziale.

Invece, a conclusione deiprogrammi comportamentali di gestione .

del peso il reouperoe stato di soli0,02 kg #lmesd, conindicazion =

che con quesiti progreammiiiibenefici cardiometabolici persistano

ancoraaSamAN 0BG We UHG Kk It + RWE RWeE qald | ;} RUN
e
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- Weight regain following the cessation
Visual abstract ( ‘ )
thebmj of medication for weight management

1+ Summary o People retumn to their baseline weight within 1.7 years on average

after stopping treatment with any weight management medication,
and just 1.5 years after using semag/utide or tirzepatide

Systematic review | Trials (randomised, non-randomised, single arm)

B H
B Study design L‘ﬁ] and meta-analysis | and cohort studies (prospective or retrospectivel

8 Data sources |_t1 37 studies | 0341 participants 218 years oldwith overweight or obesity
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Le traiettorie arancioni rappresentano programmi comportamentali con modifiche di stili
di vita, quelleazzurresono tipiche della risposta ai farmaci per perdere peso.

Quanto piu la perdita di peso e importante-6%, -10%,-15% del peso iniziale), tanto piu e
rapido il recupero del pesoiinizialeéd Uésnlidli interessii!

E coneffetti avversi persistentie non di rado grav{lJ t o x FOA Y H H RSdoperdebidd R ¢
la vistae FOL FORY G GCc IOl JGKONn¢cl G¢cHYPPHG 2t YIOGII OGI|
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Fiz 4 | Change in body weight (kg) from baseline (treatment start) (left panel) and for a fixed amount (5 kg, 10 kg, and 15 kg) of weight loss (right
panel) after treatment with WMM or BWMPs. Solid lines show weight loss during treatment (in the blue shaded area) and rate of weight regain after
treatment end (95% confidence interval) estimated using mixed effects model (model 1). BWMP=behavioural weight management programme;
WMM=weight management medication




Is lost lean mass from intentional weight loss recovered during weight
regain in postmenopausal women?' ™ am 7 Clin Nutr 2011:94:767—74.

Kristen M Beavers, Mary F Lyles, Cralen C Davis, Xuewen Wang, Daniel P Beavers and Barbara J Nicklas

i doi: 10.3945/ajcn. 1 10.004895.
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FIGURE 2. Composition of welght lost during the 5-mo intervention and composition of weight regained over the 6- and 12-mo follow-up (F/U) period in
women who regained >2 kg body mass. n = 34 at 5 mo after the intervention and at the 6-mo follow-up: n = 44 at the 12-mo follow-up.



Is lost lean mass from intentional weight loss recovered during weight
. 1-3
regain in postmenopausal women? ™ Am J Clin Nutr 2011:94:767-74.

Kristen M Beavers, Mary F Lyles, Cralen C Davis, Xuewen Wang, Daniel P Beavers and Barbara J Nicklas

Disegno follow-up di uno studio randomizzato controllato sulla perdita di peso
In cui la composizione corporea e stata analizzata e confrontata in 78 donne in
postmenopausa prima dell'intervento, immediatamente dopo l'intervento e 6 e

12 mesi dopo l'intervento.

WEIGHT LOSS FAT LOSS
Perl kgdi:grassopersturante l'intervento & 3 5 2
di perdita di peso; il .
bd ww bd O&w
Perl kgdigrasso riacquistateell'anno Weak/skinny Lean/Toned
successivosi recuperavana«solo, 012 @ calorie deficit ) 9 Calorie deficit
kg dlittessutomagro :
y Cardio 1-
Cardio 5x/week
x Q 3x/week
Doesn’t lift Weight 3-
X weight Q 5/week
; Sufficient
€< Protein (v ———
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Nome commerciale Principio Costo confezione Posologia Costo annuo
attivo (prezzo al pubblico (arrotondato

con IVA) in € (arrot.) all'Rural ,

Ozempic 1 penna 0,25 mg | semaglutide 1 somministrazione \£ 8.103 min”

Ozempic 1 penna 0,50 mg €169 settimanale (la dose si put € o®c n=A

Ozempic 1 penna 1 mg aumentare fino a 2 mg*) 14.181* ma

Mounjaro 4 dosi 10 mg tirzepatide € 485 1 somministrazione

Mounjaro 4 dosi 15 mg - €624 settimanale (dose iniziale 2

Mounjaro 4 dosi 2,5 mg . Q €347 mg, dopo 4 settimane

Mounjaro 4 dosi 5 mg - ' € 347 aumentare a 5 mg. Le dosi dieg

Mounjaro 4 dosi 7,5 mg - €485 mantenimento: 5-10 e 15 mg)

Wegovy 1 penna 0,25 mg | semaglutide €220 1 somministrazione

Wegovy 1 penna 0,5 mg - €230 settimanale (iniziare con una

Wegovy 1 penna 1,7 mg . Q €294 dose di 0,25 e aumentare uia

Wegovy 1 penna 1 mg ww ' € 245 via in 16 settimane fino alla

Wegovy 1 penna 2,4 mg - FR £330 dose di mantenimento di 2,4)

Saxenda 1 penna3 ml 6 liraglutide £74 1 somministrazione Costo annuale

mg/ml - Q giornaliera (iniziare con una dose di

Saxenda 3 penne 6 mg . €221 dose di 0,6 mg/die x 1 sett. mantenimento

Saxenda 5 penne 6 mg - ' €303 Incrementare di 0,6 mg a 9.995

settimana, fino a 3 mg/die

Ta-bella a cura della Dott.ssa llenia De Carlo
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Pfizer all'insegna del profitto, dopo vaccino Covid punta sui
farmaci anti obesita, CEO Bourla. "Consumatori li comprano,
come per il Viagra"

Dopo aver dominato il mercato dei vaccini anti Covid, Pfizer tenta di replicare
quel modello di business spostando il proprio baricentro sull’'obesita. Una
scelta che arriva in un momento di fragilita per la multinazionale, segnata dal
crollo della domanda di vaccini, dal calo degli utili e da un contenzioso
legale sempre piu pesante legato agli effetti avversi -segnalati da molte

persone dopo la vaccinazione - con conseguenze anche mortali. Tra gli
effetti collaterali figurano magguormente eventi tromboticl, cancro e
turbocancro, miocarditi e pericarditi, disturbi neurologici, reazioni
lmmunitarie importanti € complicanze ocularl.


https://www.ilgiornaleditalia.it/autore/redazione-109/

Obesity Drugs Considered First-Line
Option for Cardiovascular Risk
As modern obesity medications such as
semaglutide and tirzepatide demonstrate
success lowering cardiovascular diseaserisk,
the American College of Cardiology now rec-
ommends them as afirst-line treatment op-
tion, according to new guidance.
Traditionally, clinicians recommend life-
style interventions prior to pharmacologi-
cal options. But increasing evidence sug-
gests that glucagon-like peptide-1 (GLP-1)
drugs are more effective than behavioral
changes for both weight loss and reducing
adverse major cardiovascular events includ-
ing myocardial infarction (heart attack) and
stroke, with fewer risks than procedure-
based interventions.

X

Other considerations for clinicians include a
multidisciplinary team approach, emphasis
on reducing weight stigma, and addressing
insurance coverage gaps.

Published Online: July 11, 2025.
doi:10.1001/jama.2025.10324

(JAMA) Farmaci per I'obesita considerati opzione di
prima linea per il rischio cardiovascolare

Poiché imoderni farmaci per l'obesita, comesema-
glutide e tirzepatide, dimostrano efficacia nel ridurre il
rischio di malattie CV, 'American College ofCardiolo-
gyli raccomanda ora comeopzione telapeuticaadiill
limeas, secondo le nuove linee guida.

Tradizionalmente, irmedicirraccoman
dano interventi sullo stile diwitajprima
delle opzioni farmacologiche.

Ma prove crescenti suggerisconocche
i farmaci a lbasedi(GPR sono piu «fficaci
dei cambiamenti comportamentali sia per
la perdita di peso che per la riduzione di
eventi avversi CVmaggiori, tra cui infarto
miocardico e ictus, con rischi inferiori

7

J rispetto agli interventi basati sulla
' chirurgia.

o —

Altre considerazioni per i medici includono un
approccio di team multidisciplinare, I'enfasi

sulla riduzione dello stigmalegato-albpese sulla
gestione dellelacune: nellaacopertura-assicurativara.

Pubblicato online: 11 luglio 2025.
doi:10.100V/jama.2025.10324 14



Government UK to consider radical new approach to prevent life -threatening CVD

Il Prof. Deanfield studia come le persone possono vivere vite piu lunghe e sane usando
tecnologla intelligenza artificiale e dati pemprevedere, prevenire e diagnosticare i fattori

/

di rischio per le malattie CV«Semaglutide, fantastic drug really is a game
changer. Il Ministro UK della Salute, Streeting, pensa di offrirli a carico del NHS
Beld G tirds R Uea 4 bntdhids 13 KOWL ¥ O I #HIR O YWh R & Y 1
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«Va prescritto solo
se falliscono
gmnastl(:d e dieta» -

La Regmne in farmacia:
prezzo calmierato i
ai medicinali anti obesita

I agenzia Aria lavora a sconti e poi aiuti per le famiglie fragili

' dare ad Aria, Tagenzia regio-
nale per] mnovazione egliac-
quisti, il compito di comprare
i medicinali ottenendo dal
pmduttore un prezzo piivan-
taggioso, Le confemom saran-
no messe poiin yenditain far- |
_ macia, ma a tariffe crate. |
E sono previsti ulteriorl
«sconti» 0 la gratuith «per le
persone con ¢levata fraglhta
soaale e impossﬂ)illta di ac- ‘

Tanti li vogliono, pochi se li
possono permettere. Sono i
farmaci nati come anti-diabe-
tici e usati anche per eurare
T'obesita, O, impropriamente,
per eliminare i chili di troppo
considerati antiestetici, Arri-
vati sul mercato da qualche
anno, si sono diffusi rapida-
mente, pur mantependo un
costo elevato. Ora la Regione
Lombardia pensa di offriril a
prezzo calmierato; ma solo @

¢hi deve perdere peso permo- |
| mi casi, pero, il paziente deve

tivi di salute,

1l piano

1l progetto ¢ descritto nella
«Delibera della regoles ap-

provata alla fine di dicembre.
1l documento spiega che si

wiinla eantvactans Uahaoits

so: hanno la capacitd di ral- | pit frequente. Lo certifica an-

lentarelo syuotamento gastri- | che uno studio dell'Ats di Mi-
lano, condotto sugli 88 quar-

¢o dopo aver mangiato e diri-
tieri cittadini: esiste una cor-

durre 'appetito,

Chi paga ¢ chi no
Oggi questi medicinali sono a
carico del Servizio sanitario

nazionale solo per chi ha 1

abete di tipo 2. I medici il |

prescrivono anche a chi soffre
di obesita e sovrappeso e ha
0 lungo le altre strad
¢r dim; . In questi ulti-
pagare di tasca propria. Le
iniezioni, di dosaggio variabi-

| le a seconda delle situazioni,
costano circa 200/300 euro al

| mese. Un prezzo non accessi-

| 'bile per tutti. Soprattutto per

| Ta Ffacnn Al nanalasinna in

zioni sociali; livelli di |
educazione e stili divitanega-

mipergliuomim(perle don-

De, invece, larelazione € quasi
mmﬂuente) Si innesca cosi
un cortocireuito: chi non ha i
mezzi economici pill spesso
ha una cattiva alimentazione
e ingrassa, eorrendo il rischio

omprare il farmaco che lo
iuterebbe a perdere peso,

Lo «sconto»

Che fare, dunque? I tecnici di
Palazzo Lombardia ricono-

‘ annmn AlA§l fatmann fansann

relazione fra povertd, condi- |

g ammalarsi, ma non puo |

in DIRETTA

sanitaro
nazinnala

L'OMS PROMUOVE L'USO DEI FARMACI ANTI- OBESITA
alle altre malattie di cui gia A ! :

Arffremrs




Letters /Nel mercato delle malatti \
JAMA Pediatrics March2026 Volume 180, Number 3 che la 12 preoccupazione

RESEARCHLETTER doi:101001/jamapediatrics.20255708 | | R écui@k(al fattoche

Il prodotto sia sicuro €
GLP-1Receptor Agonist Prescriptions for sostenibile, ci si pensera

Adolescents With Obesity and Associated Disparities N [forse] dOT/_/

VGIi,agonisti del GLPL (GLR1RA) ottengono unasignificativa perdita
Hi ReldbG st a¥dI4EIIND dbRsl.ank & Sohbidisharith qiRdtessdl |

Negli adolescenti dai 12 ai 17 annlia prescrizione di GILPLRA©
aumentata all'1,4% nel tempo, ma é rimasta bassa.

Inoltre, vi sono disparita nella prescrizione, poiché i maschi, gk .
adolescenti neri, ispanici/latinii, coloro che vivonoin aree svan
taggiate dal punto di vistasocioeconomico o rurali ei pazienti assicurati cla
Medicaid avevanosignificativamente meno probabilita di riceverli

L'accesso ai GLERLRA empiulimitatottral bgruppi gia colpitiinimodo
sproporzionato dall'obesita e dagli esiti avversi correlati all'obesita.
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Figure. Prescription Rates of Glucagon-Like Peptide-1 Receptor Agonist (GLP-1RAs)

in Adolescents With Obesity, Overall and by GLP-1RA Type and Insurance Type

| A] Incident and prevalent prescription rate of GLP-1RA |B]
2.0-
Metric
@ Incidence
1.5- Prevalence
g P
S 10- c
a 2
: <k
< p.5- e

e

T T T T T T T T T T T

Mar Awg Jan Jun Nov Apr Sep Feb Jul Dec May

2021 2021 2022 2022 2022 2023 2023 2024 2024 2024 2025
Date

NB: tirzepatide non e approvato per gli
adolescenti (negli adulti la situazione e
peggiores bald stata inserita anche negli
adolescenti, dato che la sua prescrizioneoff-
label sta salendo, e ha gia superato quella di
liraglutides LU

0- rhaperta syt sttty

Sono state comunque escluse le prescrizioni

] RWIRI ¢NbdeqRI DWet t YRRECqYWediadcK

chiaramente sono riservate ai soli diabetici.
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Come si vede, sta salendo anche la
spesa di tasca propria ¢urva azzaureg,
ma sono in crescita rapida quelle di
Medicaid (statale + federale, assicura
poverie disabili con denaro pubblico)

e ancor piu quella delleassicurazioni
private commerciali (curva blu)
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February 12, 2026 » Big Pharma > Global Threats » News

TOXIC EXPOSURES

AAP Members With Ties to GLP-1 Drugmakers Helped
Write Weight-Loss Drug Guidelines for Kids

Nel gennaio 2023QtcQla RS Yednd di PEINSISNGAD | Y | =5
pubblicato nuove linee guida cliniche per il trattamento dell’ obesﬂa mfantlle
Le linee guidaanceraiinwigereraccomandano ai medici gresetiveref fanmaci
dimagranti-abhaselidiGLIRe interventi di chirurgia bariatricai banibinicobesi

Due anni e mezzo dopo, un'indagine del BMJ, consultando il sito web gove@agvo
Payments ha scopertdegamiiffinanziarhnonlidichiaratitra\MAAsta chi ha scritto le LG,
aAl OKA S KI NBOJAAA 2¢lepipalicéaselfarnfadeitighe S
produttrici di GIePL

(di 27 membri del Comitatd,0 hannorpereepito pagament no, eser gl altni 1 non
arano dispooibililddei)l

[ Q! 1t KIF NRAROSOdzi2 4&LJky a2-NidclikdusinagglorEiR |
Lillye Nove INordisk

[ QF yIfAdaA RSt . aW KIFI RAOKAFN}YG2 OKS Vi
valutazione dei benefici/danni, durata del trattamento o sua interruzione.

Laraccomandazione fortehe Ame¥cSdevireBbieratid e lciNdedatrddi (& SpRBere
peso agli adolescenti, riportawati da wnuwmicrRCT



JAMA | Special Communication | CURRENT TOPICS IN OBESITY

World Health Organization Guideline on the Use and Indications
of Glucagon-Like Peptide-1 Therapies for the Treatment of Obesity in Adults

7 N R . £ A AL~ ~ 2
Francesca Celletti, MD, PhD; Jeremy Farrar, MD, PhD; Luz De Regil, PhD C@’ﬁﬁm i HR IQSAI Iy{OU VSHNCB |a& CR Cyﬁ Z.YG atas 2 @

management of comorbidities. WHO recommends long-term GLP-1 therapies combined with
intensive behavioral therapy to maximize and sustain benefits. Both recommendations were
graded conditional, reflecting that GLP-1 therapies—with or without behavioral therapy—

are effective, but limited long-term data, cost, system readiness, equity, variability in patient
priorities, and context-specific feasibility remain considerations. Implementation of these
guidelines depends on equitable access to affordable therapies, health system preparedness,
and most importantly assurance that care is person-centered, nondiscriminatory, and

universally accessible. Given the time required to implement these ™ - -ures, | - 1
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(stralci dal LG OM SEolideprocedure peregestire; potenzialhconflitt di
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«Anche laxoperturaffinanziata néliambitocdéelkassistenza: |$an|atar|a
universalee deisistemiassicunativi nazianaliconsiderata '
essenzialger garantireaccessibitiiieconomica eckquita.»

«Le bozze di raccomandazioni hanno indicato l'inclusione ¢
delle terapie GLR nelle cureprimarianel modello ©MS
per ifarmagiessenziall

«Un'implementazione inclusiva di queste linee guida dipend&

iIn modo cruciale da 3 fattori chiave:

1) il raggiungimento di uacecesso piuldiffuseced;eqatle
terapie GIeFL a prezzi accessibili

2) la disponibilita dei sistemi sanitari a fornire cure per
I'obesita di alta qualita che integrino queste terapie con
la terapia comportamentale

3) e soprattutto,la garanzia che talesassistenzarsia discriminatorice
orientata allaceesso universalassicuranda cheuttii gli individui
bisognossiane ragqiunt
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Farmaci antiobesita: le informazioni necessarie pa'l.
. . P(eocc -‘a...

Diritti in Salute - la newsletter quindicinale 1. \'eq“‘

di Vittorio Agnoletto  N. 463 7 marzo 2026 n.

0Due farmaci inizialmente sviluppati per il trattamento del diabete di tipo 2,
semaglutide e tirzepatide, hanno dmostrato di ridurre del 1520% circa, melcorsocdi
12-18 mesi ditrattamento, iil pesocdelle persone obese, una siduzione mai raggiunia
precedenza da altri trattamenti farmacologici.

In Italia sonorimborsati dal SSNcesclusivamente in:adulttconidiabete! di tipa>2
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costo del trattamento € a carico dei cittadini, con unaspesa mensile: a dosaggio
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obesita piu gravecconcomitantijpatologieccardiovascotaria condizione di una presa
in carico che includa interventi di sostegno e ung@rogressiva riduzioneddelprezzoi dei
farmacin O~ ¢ WHY UWd ¢ WrY Ut ¢ G1J 2 YEvEAgA ¢elttRyeY bk (ic
puo basarsi solo, neprincipalmente,ssuiffarmaaci HO
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High-Dose Influenza Vaccine Effectiveness against

Hospitalization in Older Adults
N.D. Johansen,? D. Modin,? M.M. Loiacono,** R.C. Harris,> M. Dufournet,® C.S. Larsen,”® L. Larsen,® L. Wiese,®

78 influenze i meno, eh! X
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hlgh dnse oroup and 111..@.11% of those in the standard-dnse oroup (relative vaccine
effectiveness, 43.6%:-95.2% CL, 27.5 to 56.3); hospitalization for pneumonia occurred
in 0.63% and 0.63%, respectively (relative effectiveness, 0.5%; 95.2% CI, —8.6 to 8.8);
hospitalization for cardiorespiratory disease in 2.25% and 2.38% (relative effective-
ness, 5.7%: 95.2% CI, 1.4 to 9.9); hospitalization for any cause in 9.38% and 9.58%
(relative effectiveness, 2.1%; 95.2% CI, —0.1 to 4.3), and death from anv cause in
0.67% and 0.66% (relative effectiveness, —2.5%; 95.2% CI, -11.6 to 5.9). The inci-

dence of serious adverse events was similar in the two groups. “
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Gliautori, in relazioniffinanziarie.com:Sangsroduttore di questo vaccino ad alta dose
e sponsodi questo RCT DANFRUNon si rassegnano e anzitutto concludono (con
coraggio che meriterebbe miglior causa):

«Sebbene non si possano trarre conclusioni definitive riguardo gli endpoint second.
| risultati sonocceerenticondqossibil benefididel vaccino:ad altodesaggispetto

al vaccino a dose standaper la prevenzionel dell‘ospedalizzazione peninfluenza e
malattie Lcardloresplratgﬁrl@ X & b LILJK 7
f QF dzNBF |
«Continuate a

(0 2 NI dzNJ NEX

153 e alla fine

A5 A\ confesseranno!».
s ' | Cosi ragionano:
o . ﬁ/ «Prendiamo solo i
e — S . diabetici, cuile
3 ”.TML&‘;(\H, _L,;M@ g - linee guida non si

\‘«.::

L == stancano di racco
.- mandare vaccina
- zioni influenzali!

Andra meglio!
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JAMA Internal Medicine | Original Investigation | AGING ANDHEALTH online January 12, 2026.

High-Dose vs Standard-Dose Influenza Vaccine in Older Adults
With Diabetes 10i:10.1001/jamainternmed.2025.7286

A Secondary Analysis of the DANFLU-2 Randomized Clinical Trial

Anne Bjerg Nielsen, MD; Niklas Dyrby Johansen, MD, PhD; Daniel Modin, MD; Matthew M. Loiacono, PhD; Rebecca C. Harris, MBioch, MSc, PhD;

CONCLUSIONS AND RELEVANCE The trial results suggest that, among adults 65 years or older,
HD-IIV provided consistent benefit for cardiorespiratory, cardiovascular, and influenza
hospitalizations compared with SD-1IV, regardless of diabetes status.
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JAMA Internal Medicine | Original Investigation | AGING AND HEALTH

High-Dose vs Standard-Dose Influenza Vaccine in Older Adults
With Diabetes

A Secondary Analysis of the DANFLU-2 Randomized Clinical Trial

Anneﬁjerg Nielsen, MD; Niklas Dyrby Johansen, MD, PhD; Daniel Modin, MD; Matthew M. Loiacono, PhD; Rebecca C. Harris, MBioch, MSc, PhD,

RESULTS Among 332 438 participants (mean [SD] age, 73.7 [5.8] years; 161538 female
individuals [48.6%]), 43 881 (13.2%) had diabetes. Overall, HD-IIV compared with SD-11V

was associated with reduced cardiorespiratory hospitalization, cardiovascular hospitalization,
and influenza hospitalization. Effect estimates were similar for participants with and

without diabetes for cardiorespiratory hospitalization (diabetes: rVE, 7.4%:; 95% Cl, -2.5%

t0 16.3%; no diabetes: rVE, 5.3%:; 95% Cl, 0.4%-10.0%; interaction P = .69), cardiovascular
hospitalization (diabetes: rVE, 12.0%; 95% Cl, -0.9% to 23.3%; no diabetes: rVE, 6.0%;

CONCLUSIONS AND RELEVANCE The trial results suggest that, among aduilts 65 rf U
HD-IIV provided consistent benefit for cardiorespiratory, cardiovagg o
hospitalizations compared with SD-I1V, regardless of diabetes

" Della serie: continua artorturare; icdati, infine,
confesseranno qualungue cosa!'!
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eTable 2. Sensitivity Analysis Accounting for Within-Participant Correlation in Participants

Enrolled in >1 Season According to Diabetes Status

Relative Vaccine

HD-IIV SD-ITIV P for
Effectiveness
interaction
(95% CI)

Endpoint/Diabetes status no. events (%) %

Hospitalization for mvocardial infarction 0.66

All participants 265 (0.2) 265 (0.2) 0.0 (-18.5to 15.6)

Diabetes 57 (0.3) 53 (0.2) -7.7 (-55.3 to 25.4)

No diabetes 208 (0.1) 212 (0.2) 1.9 (-18.8 t0 19.0)

Hospitalization for stroke 0.82

All participants 458 (0.3) 485 (0.3) 5.6(-7.2t0 16.9)

Diabetes 79 (0.4) 81 (0.4) 2.4 (-33.01t0 28.3) / j \
No diabetes 379(0.3) 404 (0.3) 6.2 (-7.8 t0 18.4) Ma alla fine
X noi diabetici
MACE 055 | abbiamo pit
All participants 1.158 (0.7) 1.224 (0.7) 5.4 (-2.5t0 12.7) 12 nmrti CVDI
Diabetes 266 (1.2) 269 (1.2) 1.0 (-17.1 to 16.3) \/—/
No diabetes 892 (0.6) 955 (0.7) 6.6 (-2.3 to 14.7) ‘
Cardiovascular death 0.06

N WV VL7
291 (0.2) 279 (0. ~4.3 (-22.9t0 11.5
) 90 (0.4) 67 (0.3 -34.5 (-84.4 10 1.9 = D
No diabetes 201 (0.1)  212(0.2) N

A total of 87.826 individuals participated in two study seasons and 8.868 participated in all three study seasons. A
sensitivity analysis was performed to account for potential cross-season correlation in these participants. using log-




The prespecified registry-based definitions of the secondary endpoints are as follows:

Endpoint ICD-10 codes Diagnosis | Inpatient/outpatient/minimum | Timeframe
type* required length of stay/other
criteria _
Cardio- I11.113.120-125. [ A Inpatient, at least 1 night F>14 days afte
respiratory I30-I31, I33, I38- L yaccination
disease 142, 146-150, 160- and"uy ©8 May
hospitalization | 169, 174, JOO- 31 the
[composite J06, JO9-T18, following year
endpoint] J20-J22. J40-J47.
J80-J81. J85-J86.
196 NV

All-cause Any Any Inpatient, at least 1 night =14 days after =52
hospitalization vaccination .
All-cause - - -
mortality
Influenza J09-J11 A Inpatient, at least 1 night
hospitalization

IOANAEY
Pneumonia J12-J18 A Inpatient, at least 1 night =14 days aftef
hospitalization ccination

31 the

following year

* A = primary discharge diagnosis
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Alberto Donzelli , M.D.T corresponding author
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The secondary analysis of the DANFLU -2 results
doesndt show a convinci

La Tab. 2 mostra che, nei 43.881 pazienti diabetida differenza tradose-alta-e:standard
non ha raggiunto lassignificativitasstatistica negl:esitb prespecificatiricoveri per qualsiasi
malattia cardiorespiratoria, cardiovascolare o respiratoria; insufficienza cardiaca, ictus,
eventi cardiovascolari avversi maggiori, infarto del miocardio (in questo caso in tendenza
pittinfartis b IOW IJGGe | DWRWI RAY21JI RWGWI WRUNG23UAC

Ancor piu preoccupante, i diabetici con alta dose hanno avuto in tendenzaiu decessi:
cardiavascolasii (efficacia relativa del vaccine:-34,5; da -87,3 a 3,1), cortispandenies
numenicameniesaa23 decassiiimpitl.

Non trovo i dati sui decessi per tutte le cause, I'esito piu importante per la maggior parte
dei pazienti, per una scelta informata.

Purtroppo, anche nell'intero DANFLLU2 | decessiperttutiel leccausessona statirindendenza
piu alti (efficacia relativa,-2,5%; da-11,6 a 5,9), con ureccesso numerico di 27 (decessi
nel gruppo ad alta dose, benché gli oltre 332 mila partecipanti in ben tre stagioni
influenzali (dal 2022 al 2025) garantissero potenza sufficiente per avere risposte chiare.

Queste informazioni non andrebbero omesse nel comunicare i risultati del RCT alla

comunita scientifica. -
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Su che cosa dovrebbe reggersi
un Piano di Prevenzione Vaccinale di massa?

29






