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Quali sono i farmaci 
contro l’HIV? (1)

� Sono gli ‘antiretrovirali’

- devono essere assunti in
combinazione , con lo scopo di
- abbattere la carica virale plasmatica

efficacemente (al di sotto di 50 cp/mL)
- prevenire l’abbassamento dei linfociti T

CD4+.



Quali sono i farmaci 
contro l’HIV? (2)

Attualmente vi sono 21 antiretrovirali in
commercio (alcuni di essi uniti in
‘farmaci combinati’)
appartenenti a 5 classi che agiscono
contro il virus con modalità diverse







Quando iniziare la terapia ?
Indicazioni guidate dalla conta linfocitaria CD4+

- Pazienti con conta CD4+ < 200 cellule/ � L: è fortemente raccomandato
l'inizio immediato della terapia.

- Pazienti con conta CD4+ compresa tra 201 e 350 cell ule/ � L: l'inizio 
della terapia antiretrovirale è fortemente raccomandato . 

- Pazienti con conta CD4+ compresa tra 351 e 500 cell ule/ � L: è 
moderatamente raccomandato l'inizio del trattamento in tutti i 
pazienti (prima delle Linee Guida licenziate il 25 ottobre ’ 11, che lo 
raccomandano fortemente) . L’inizio terapia è fortemente 
raccomandato in presenza di 1 o più dei seguenti fattori :

� Decremento di CD4+ >100 cellule/ � L ogni anno
� Carica virale > 100.000 copie/mL
� Età del paziente > 50 anni
� Epatite cronica da HCV
� Rischio cardiovascolare elevato:diabete mellito o p regressi accidenti 

cardiovascolari, o rischio > 20% nei successivi 10 anni 
- Pazienti con conta CD4+ > 500 cellule/ � L: non è raccomandato l'inizio 

della terapia. 



Come scegliere la terapia ?



a) SCEGLIERE UNA TERAPIA 
EFFICACE

� Se la combinazione che prendi è
sufficientemente efficace (almeno tre
molecole)
� la carica virale si abbasserà fino a

diventare “non rilevabile” (< 50 cp/ml o
inferiore)

� di conseguenza i CD4 risaliriranno
(immunoricostituzione ) anche fino a
raggiungere i valori normali (> CD8+, >
1.000/mmc)



b) SCEGLIERE UNA TERAPIA 
TOLLERABILE (1)

� Anche se la terapia è efficace, questo
non significa che sia tollerabile.

� Gli effetti collaterali potrebbero essere
tali e tanti da far sì che la quotidianità
della persona con infezione da HIV in
trattamento sia molto compromessa .



b) SCEGLIERE UNA TERAPIA 
TOLLERABILE (2)

� I farmaci anti-HIV provocano inevitabilmente
alcuni problemi. I più comuni sono diarrea,
affaticamento, nausea, gonfiore addominale .

� Alcuni di essi sono anche a lungo termine ,
come la lipodistrofia, tossicità epatica,
alterazioni del metabolismo (trigliceridi,
colesterolo).

� Altri possono essere più rari : ad esempio
sentire formicolio agli arti ( parestesie ).



Effetti collaterali HAART (1)

� Iperlipidemia, lipodistrofia

� Differenti gradi di disturbo da mobilizzazione
dei grassi � alterazioni dello schema corporeo

� Non solo da IP , ma anche da NRTI
� Trattamento con farmaci ipolipemizzanti :

fenofibrato, …
� Trattamento chirurgico plastico (collagene,

botulino, exeresi, …)



Effetti collaterali HAART (2)

� Epatotossicità

� Aumento di 3-5 volte di AST, ALT, � GT
� NRTI: AZT, D4T
� NNRTI: NVP
� IP: RTV +/- SQV, IDV, ATZ
� Fattori di rischio: coinfezione > HCV e < HBV 

(immunoricostituzione), alcool



Effetti collaterali HAART (3)

� Diabete

� Genesi multifattoriale (epatica, pancreatica)
� Non solo IP , ma anche NRTI
� Non sempre reversibile con le modificazioni

terapeutiche
� Utile monitoraggio preventivo



Effetti collaterali HAART (4)

� Infarto miocardico acuto

� Genesi multifattoriale (ereditaria, abitudini
alimentari e vizi), non esclusa l’iperlipidemia

� Associato più frequentemente agli IP ma anche
agli NRTI (ABC, ddI)

� Necessità di modifica HAART e di altre misure
di prevenzione delle recidive (dieta, fumo,
stretto controllo iperlipidemia e ipertensione)



Effetti collaterali HAART (5)

� Steatosi epatica, acidosi lattica

� Frequente con uso prolungato di NRTI
� Fattori di rischio : genere femminile, obesità
� Segni clinici iniziali: gastrointestinali, neurologici,

polmonari, generali
� Aumento Lattati , AST, ALT, CPK, LDH, amilasi
� Sospensione NRTI +/- terapia medica di supporto



Effetti collaterali HAART (6)

� Osteonecrosi

� Complicazione metabolica emergente
� Genesi multifattoriale (anche iperlipidemia )
� Più frequente a livello articolazione anca
� Necrosi asettica da ipovascolarizzazione
� Terapia medica, chirurgica, protesica (?)



Effetti collaterali HAART (7)

� Sindrome da immunoricostituzione 
(IRIS)

� Effetti “paradossi” in particolari pazienti:
� Micobatteriosi da MAC : linfoadenopatia

generalizzata, ascessi cerebrali, iperCa
� Tubercolosi : febbre, linfoadenopatia
� PML: prima comparsa o riattivazione
� Retinite da CMV post – introduzione HAART
� Epatite cronica da HBV : peggioramento



Problemi terapeutici (1)

� Resistenze di HIV

� Selezione di ceppi resistenti facilitata dalla 
frequente moltiplicazione virale

� Possibilità di resistenze crociate tra farmaci
� Resistenze genotipiche e fenotipiche
� Gradazione degli obiettivi terapeutici:

� Soppressione virale completa e costante
� Mantenimento HIV-RNA al di sotto di una soglia 

riconosciuta non pericolosa



Problemi terapeutici (2)

� Interazioni con l’alimentazione

� A digiuno : ddI (Videx), IDV (Crixivan) 
senza dose “booster” di RTV (Norvir)

� A stomaco pieno : SQV (Invirase), RTV 
(Norvir), LPV/rtv(Kaletra)

� Diete particolari (epatopatici, ipolipidica)



Problemi terapeutici (3)

� Interazioni con altri farmaci

� Metadone

� Riduzione metadonemia
� NVP, EFV, RTV, LPV/rtv

� Riduzione farmaco antiretrovirale
� ddI , d4T



Problemi terapeutici (4)

� Interazioni con altri farmaci

� Contraccettivi orali
� Aumentano i livelli plasmatici:

� EFV, IDV
� Riducono i livelli plasmatici:

� RTV, LPV/rtv, NVP 
� Potenziali interazioni metaboliche:

� Fos-APV



Problemi terapeutici (5)

� Interazioni con altri farmaci
� Anticonvulsivanti

� Carbamazepina riduce IDV
� Riduzione di SQV, fos-APV, LPV/rtv

� Sildenafil (Viagra)
� Aumento: IDV, RTV, SQV, fos-APV , LPV/rtv



Problemi terapeutici (6)

� Farmaci controindicati

� Neurolettici
� Clotiapina (Entumin), Pimozide (Orap): RTV, 

LPV/rtv

� Psicotropi
� Ipnotici Midazolam (Ipnovel), Triazolam (Halcion): 

IDV, RTV, SQV, fos- APV, LPV/rtv, EFZ



Si definisce esposizione a rischio :

•Esposizione percutanea (puntura d’ago o ferita da
taglio con oggetti taglienti)

Oppure

•Esposizione di mucosa o cute non intatta (cute
non integra, con abrasioni, o affetta da dermatite)

a sangue infetto, tessuti, o altri fluidi corporei
potenzialmente contaminati da agenti infettanti .



PREVENZIONE

PRIMARIA

� EVITARE L’ESPOSIZIONE OCCUPAZIONALE AL SANGUE 

E’ LA VIA PRIMARIA PER EVITARE LA TRASMISSIONE…



PROTEGGERSI
Usare oggetti taglienti con cautela

•Usare oggetti taglienti (aghi, siringhe, butterfly, cannule, aghi di sutura,
bisturi) in un contesto sicuro ed in prossimità di adeguati contenitori per
i rifiuti speciali

•Eliminare gli oggetti taglienti subito
dopo l’uso negli appositi contenitori

•Usare quando possibile “sistemi di sicurezza”
(sistemi sottovuoto, siringhe con ago retrattile etc)

PROGRAMMARE PER TEMPO I PROPRI GESTI



PROTEGGERSI

La prevenzione primaria

Gli operatori sanitari dovrebbero AVERE UNA GRANDE
FAMILIARITA’ con le PRECAUZIONI STANDARD .

•Lavare frequentemente le mani soprattutto prima e dopo aver prestato
assistenza al paziente

•Usare sempre il materiale per la protezione personale (PPE): guanti,
camici, calzature, soprascarpe, occhiali e maschere appropriate alla
situazione di assistenza al paziente (sicurezza, economia, rispetto).

•I guanti devono essere indossati ogni volta che deve essere effettuato
qualunque tipo di accesso venoso o arterioso



“ EQUAZIONE DEL RISCHIO ”

R= P x FE x ET x S

R: Rischio di infezione per via ematica

P: prevalenza di pazienti infetti

FE: frequenza di esposizione

ET: efficacia di trasmissione 

S: suscettibilità dell’operatore



PREVALENZA DELLE INFEZIONI DA 
HBV HCV ED HIV IN ITALIA

POPOLAZIONE 
GENERALE

POPOLAZIONE 
AFFERENTE 
STRUTTURE 
SANITARIE

OPERATORI 
SANITARI

HCV 3-16% 4% 2%

HBV 1-2% 2% 2%

HIV 0.1% 1% <0.1%

ISS CONSENSUS CONFERENCE SU HIV HBV HCV



IL RISCHIO DI INFEZIONE DOPO UNA 
ESPOSIZIONE È VARIABILE

Dopo CONTATTO PERCUTANEO il rischio di infezione :

•Per epatite B (HBV) sierologica clinica
HBsAg + e HBeAg+ è circa 37%-62% 22-31%
HBsAg + e HBeAg- è circa 23%-37% 1-6%

•Per epatite C (HCV)
è approssimativamente 1.8% (range 0%-7%)

•Per il virus dell’immunodeficienza umana (HIV)
è approssimativamente 0.3%



PREVENZIONE

PRIMARIA

PROFILASSI 
POST-

ESPOSIZIONE



PEP Step 1: 
TRATTARE IL SITO DI ESPOSIZIONE

� Usare sapone e acqua per lavare l’area esposta al fluido
potenzialmente infettante appena possibile dopo l’esposizione

� Sciacquare le membrane mucose esposte con acqua

� Sciacquare gli occhi esposti con acqua e/o soluzione salina

� NON APPLICARE agenti caustici, o iniettare agenti
antisettici o disinfettanti nella ferita



PEP Step 2:
REGISTRARE E DOCUMENTARE

COMUNICARE IMMEDIATAMENTE L’ESPOSIZIONE OCCUPAZIONALE ;

Le circostanze dell’esposizione e la gestione della PEP dov rebbero
essere registrate in apposite schede

� Data e tempo di esposizione
� Dettagli sull’incidente:

dove e come, sito di esposizione, tipo di strumentario utilizzato
� Dettagli sull’esposizione :

tipo e quantità di materiale biologico, severità dell’esposizione
� Dettagli sulla fonte di esposizione :

Se il materiale fonte è contaminato da HIV, HBV o HCV;
se il paziente fonte è HIV+, determinare stadio di malattia, viral load,
storia di terapia antiretrovirale e informazioni sulle resistenze

� Dettagli sull’operatore esposto :
vaccinazione HBV, risposta alla vaccinazione, altre condizioni mediche
incluso gravidanza ed allattamento

DOCUMENTARE COUNSELING,MANAGEMENT POST ESPOSIZIONE E FOL LOW-UP



PEP Step 3: 
VALUTARE L’ESPOSIZIONE

L’evento “esposizione” dovrebbe essere 
attentamente valutato per la sua potenzialità di 
trasmettere HBV, HCV o HIV basando l’analisi su:

� Tipo di sostanza biologica coinvolta

� Via di contaminazione

� Severità dell’esposizione



PEP Step 3: 
VALUTARE L’ESPOSIZIONE

Una significativa esposizione ad ognuno dei seguenti  
fluidi biologici implica un elevato rischio di tras missione 
di agenti patogeni e richiede ulteriori valutazioni :

� Sangue
� Sperma
� Secrezioni vaginali
� Liquido Cerebrospinale (LCR)
� Liquido sinoviale
� Liquido pleurico
� Liquido peritoneale 
� Liquido pericardico 
� Liquido amniotico



PEP Step 3: 
VALUTARE L’ESPOSIZIONE

Liquidi e fluidi biologici che non implicano di per  se un 
rischio, a meno che non siano visibilmente contamin ati 
da sangue, includono:

• urine 
•sputo
•saliva
•feci
•vomito
•secrezioni nasali
•lacrime
• sudore



FATTORI DA CONSIDERARE NELLA 
VALUTAZIONE DEL FOLLOW-UP :
. 

Tipo di esposizione

� Percutanea 
• membrane mucose
• Cute non intatta
• Morso con esposizione  a sangue di altre persone coinvolte.

Tipo e quantità di fluidi/tessuti

� Sangue
• Fluidi contenenti sangue
• Fluidi o tessuti potenzialmente infettanti
• Contatto diretto con virus concentrato
�



FATTORI DA CONSIDERARE NELLA 
VALUTAZIONE DEL FOLLOW-UP :
.

Infezione nel paziente fonte

� Se HBsAg+, valutare la presenza di HBeAg
� Se anti HCV+ considerare il dosaggio di HCV viral load
• Se anti HIV+ considerare HIV viral load e stadio clinico del paziente

Suscettibilità dell’operatore esposto

• Vaccinazione per HBV e risposta alla vaccinazione
• Stato al basale di HBsAg ed anticorpi anti-HBs, anti-HCV e anti-HIV 

Il test per HbsAb, anti-HCV, e anti-HIV dovrebbe es sere 
effettuato prima possibile (preferibilmente entro 7 2 ore)



NON ESISTONO RACCOMANDAZIONI 
PER LA PEP HCV

Gli operatori sanitari esposti dovrebbero comunque ricevere: 
� Un  appropriato counseling
� Test
� Follow up

La PEP HBV dovrebbere essere iniziata 
IMMEDIATAMENTE 

(preferibilmente entro 24 ore)

ESPOSIZIONE AD HCV E HBV



La PEP HIV dovrebbe essere iniziata 
PRIMA POSSIBILE

� Non è noto l’intervallo massimo di tempo entro cui la 
PEP deve essere iniziata.

� L’efficacia si riduce sensibilmente dopo 24-36 ore 
dall’esposizione.

� In particolari condizioni può essere considerato un 
inizio più tardivo 

ESPOSIZIONE AD HIV (1)



La PEP HIV dovrebbe essere iniziata PRIMA POSSIBILE

� Rivalutare l’operatore esposto entro 72 ore dopo 
l’esposizione, soprattutto se sono disponibili 
informazioni addizionali sul paziente fonte.

� Somministrare la PEP per 4 settimane, se tollerata.
� Se il paziente fonte è risultato HIV-negativo, la PEP 

dovrebbe essere interrotta.

ESPOSIZIONE AD HIV (2)


