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Efficacia e tollerabilita della terapia
antiretrovirale: focus sulla persona

con HIV o in PrEP.

Fficacy and tolerability of antiretroviral
therapy: focus on people with HIV or on PrEP

Giordano Madeddu

Dipartimento di Medicina, Chirurgia e Farmacia, Universita degli Studi di Sassari

| efficacia della terapia antiretrovirale di com-
binazione ha permesso di ottenere il succes-
so virologico nella maggior parte delle persone con
HIV che la assumono con regolarita. La disponibilita
di terapie sempre piu efficaci e meglio tollerate ha,
inoltre, permesso di implementare strategie volte a
ridurre la trasmissione dell'infezione. Gli studi che
permettono di approfondire le strategie terapeuti-
che nel naive o nei pazienti virosoppressi aggiungo-
no evidenze scientifiche che possono confortare il
clinico nelle scelte terapeutiche.
De Vito et al. (1) hanno condotto uno studio su
una coorte di 159 persone naive affette da HIV.
Questi pazienti hanno iniziato la terapia con la
combinazione bictegravir/emtricitabina/tenofovir
alafenamide (B/F/TAF) come loro primo tratta-
mento antiretrovirale. Ueta mediana era 42,3 anni
(intervallo interquartile 33,5-52,5). La maggioran-
za dei pazienti era di sesso maschile (79,9%), il
57,2% aveva una conta dei CD4 <350 cellule/mL,
il 30,8% aveva <200 cellule/mL e I'11,9% aveva
una condizione AIDS definente. A 12 mesi, I'87,6%
aveva un HIV-RNA <50 copie/mL e il 98,9% aveva
<200 copie/mL. | livelli di CD4 e il rapporto CD4/
CD8 sono aumentati significativamente. | livelli
di transaminasi sono diminuiti, mentre i livelli di
creatinina si sono stabilizzati dopo un aumento
iniziale. | livelli di colesterolo e LDL sono aumen-
tati modestamente, con un rapporto colesterolo
totale/HDL invariato. Per quanto riguarda la tolle-
rabilita del trattamento, se I'11,3% dei pazienti ha
interrotto il trattamento con B/F/TAF solo I'1,8%
lo ha fatto a causa di eventi avversi. Lo studio ha
confermato l'efficacia della terapia con B/F/TAF
nei pazienti naive affetti da HIV, evidenziandone
I'elevata tollerabilita (1).

Per quanto concerne le ricerche che hanno esplo-
rato strategie di ottimizzazione della terapia,
Delama et al. (2) hanno condotto uno studio su
una piccola coorte di 41 persone dislipidemiche
affette da HIV. Lobiettivo dello studio era valutare
le variazioni dell’indice di massa corporea (BMI),
dei livelli sierici dei lipidi e 'uso di agenti ipolipe-
mizzanti dopo un anno dal passaggio da un trat-
tamento contenente tenofovir alafenamide a una
combinazione di farmaci antiretrovirali “metabo-
licamente favorevole” composta da dolutegravir e
rilpivirina. | risultati hanno mostrato che, dopo un
anno dal cambiamento di trattamento, il nume-
ro di pazienti trattati con agenti ipolipemizzanti &
aumentato e il BMI non ha subito variazioni signi-
ficative. Solo un paziente ha raggiunto valori nor-
mali di lipidi sierici grazie alla sua elevata attivita
fisica. | risultati sottolineano come la sola modifi-
ca della terapia non sia sufficiente a raggiungere i
target prefissati e sottolinea I'importanza dell’atti-
vita fisica per le persone che vivono con l'infezio-
ne da HIV, anche quando si tratta di gestire i livelli
di lipidi nel sangue.

Le infezioni opportunistiche e i tumori correlati rap-
presentano ancora oggi una significativa causa di mor-
bilita e mortalita nelle persone con HIV che non rice-
vono I'ART, sia naive che persi al follow up dopo aver
iniziato il trattamento. Monti et al. (3) hanno riportato
il caso di un paziente con HIV che aveva sospeso la
terapia dopo un solo mese e che si presentava con
una grave compromissione immunologica e moltepli-
ci condizioni AIDS definenti. Uinizio tempestivo della
terapia antiretrovirale e delle terapie per le infezioni
opportunistiche e per la concomitante malattia linfo-
proliferativa AIDS correlata non sono state in grado di
garantire un outcome favorevole.



Il caso clinico sottolinea I'importanza del linkage
to care e dell’aderenza alla terapia nella persona
con HIV al fine di ottenere un successo clinico e vi-
ro-immunologico a lungo termine (3).

'OMS ha fissato per il 2030 l'obiettivo di elimina-
zione dell'infezione da HIV come minaccia globale
(4). All'interno delle strategie previste per il raggiun-
gimento di questo ambizioso target sono comprese
I'implementazione delle misure di prevenzione, tra
cui l'uso del preservativo e la profilassi pre-esposi-
zione (PrEP), la profilassi post-esposizione (PEP), lo
screening e la terapia antiretrovirale.

La profilassi pre-esposizione (PrEP), se assunta cor-
rettamente & estremamente efficace nel prevenire
I'infezione da HIV. Anche in questo campo risulta
fondamentale il mantenimento di elevati livelli di
aderenza e la gestione di eventuali effetti collaterali.
Una completa revisione della letteratura disponibile
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sulla PrEP, condotta da Pagnucco, ha sottolineato
I'efficacia e la tollerabilita dei nuovi regimi PrEP che
includono innovative strategie iniettabili (5).

Lo scenario attuale della gestione della persona con
HIV prevede non solo 'obiettivo della soppressione
virologica ma anche quello della qualita di vita e du-
rata dei regimi terapeutici. Le nuove combinazioni
basate su inibitori dell'integrasi sono certamente in
grado di ottenere tali risultati e di facilitare 'aderen-
za e il successo a lungo termine della terapia anti-
retrovirale. Le strategie di switch proattivo dovreb-
bero sempre prevedere la considerazione degli altri
fattori di rischio modificabili e dell’attivita fisica. |l
raggiungimento degli obiettivi OMS per il 2030 non
puo prescindere dall'implementazione su larga sca-
la della PrEP anche grazie all'introduzione dei far-
maci iniettabili certamente efficaci e meglio tollerati
dei regimi attualmente in uso. m
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