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Semplificazione Terapeutica  

DHHS: 

Definizione 

A change in established effective therapy to reduce pill 
burden and dosing frequency, to enhance tolerability, or to 
decrease specific food and fluid requirement 

GeSIDA: A switch from a suppressive therapy regimen to a more 
simple one that can maintain virological suppression 



Ottimizzazione Terapeutica  

Strategie finalizzate al miglior risultato 
possibile attraverso switch terapeutici 
differenti fra loro, con anche scopi e 
razionali diversi, identificando tuttavia 
alcuni denominatori comuni nei pazienti 
con HIV che consentano specifici 
raggruppamenti. 

Semplificazione Terapeutica 



Semplificazione Terapeutica  

Ragioni 

- Documentata tossicità 
- Presenza di effetti collaterali 
- Prevenzione di tossicità a lungo termine (pre-emptive switch) 
- Terapia in atto che possa aggravare comorbosità presenti 
- Interazioni con altri farmaci 
- Necessità di cura di altre infezioni (TB, HBV, HCV, ecc.) 
- Necessità di migliorare l’aderenza alla terapia del paziente 
- Richiesta del paziente 
- Regime in atto non più raccomandato 
- Riduzione dei costi 



Semplificazione Terapeutica  

Prima di modificare la terapia 

- Barriera genetica del nuovo regime           
(mutazioni archiviate) 
- Durata della soppressione virologica 
- Livello di aderenza (prevedibile) 

Ottimi candidati 

- Pazienti senza fallimenti virologici 
- Pazienti in terapia con regimi complessi 

SOPPRESSIONE 

VIROLOGICA 



•Diversi livelli di aderenza necessari nella fase iniziale della terapia e nel 
mantenimento  

•Anche con livelli di aderenza del 40% - 50% il rischio di fallimento virologico 
diminuisce aumentando il periodo di soppressione virale 
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Semplificazione gestionale 

RIDUZIONE DEL NUMERO DI DOSI/SOMMINISTRAZIONI  
E DI COMPRESSE GIORNALIERE 

- Utilizzo di FDCs vs combinazioni estemporanee di singoli farmaci; 

- Monosomministrazione giornaliera (QD vs BID); 

- STR (formulazione compatta di un regime terapeutico completo QD) 

• Regimi STR più efficaci nella durata della soppressione virologica  

• Barriera genetica di regime: potenza, profilo di resistenza, emivita 

• Ridotto rischio di aderenza selettiva, migliore qualità della vita [AII] 



da IP ad altro regime 

- Lo switch da PI (alta barriera genetica) a NNRTI  o INI (bassa barriera 
genetica) deve essere riservato a pazienti senza pregressi fallimenti 
virologici o farmacoresistenza agli NRTI e deve essere eseguito con cautela e 
monitoraggio ravvicinato [AI] 
- Lo switch a Raltegravir va considerato dopo almeno 6 mesi di soppressione 
virologica [B1] 

Semplificazione gestionale 

FARMACO STUDI 

IP      NNRTI NEFA 

IP      INI SPIRAL 

da IF a INI:   
- Pazienti multifalliti in soppressione virologica mai trattati con INI 
- Per migliorare la tollerabilità e la praticità del regime [A1] 



Semplificazione gestionale 
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Incidenza globale di VR: 6.2 X 100 
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Ammassari A et al. CROI 2007 

I C O 
N A 

Italian 
Cohort 

Naive 
Antiretroviral 

• N° di pazienti: 3974 
• Follow-up totale: 4998 PYFU 
• VR: 311  

Strategie di semplificazione e aderenza: 

Studi di coorte 



- Aderenza significativamente > 
nei regimi QD vs.BID 

- Nei soggetti naive si associa un 
miglior outcome virologico  
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Diff: -14.1; P<0.001 Diff: -14.3; P<0.001 

Conclusion: Patients on a single tablet per day regimen had consistently lower hospitalization risk than those on 

other regimens. 

2+ Pills Per Day 

Regimen 

Single Tablet Per 

Day Regimen 

2+ Pills Per Day 

Regimen 

Single Tablet Per 

Day Regimen 

Cohen C, et al. 51st ICAAC; Chicago, IL;  Sept 17-20, 2011. Abst. H2-791. 

Number of hospitalizazions:  

HART Naive and experience patients 
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Semplificazione Schematica  

Deintensificazione 

RIDUZIONE DEL NUMERO DI FARMACI ANTIRETROVIRALI 

LDR 
• Induzione 
• Mantenimento 



C.Katlama 2011 



Semplificazione Schematica  

Deintensificazione 

RIDUZIONE DEL NUMERO DI FARMACI ANTIRETROVIRALI  

LDR 

• Induzione 
• Mantenimento 

Criticita’ 

•Scelta del regime terapeutico 
• Scelta del paziente 



Semplificazione Schematica  

Deintensificazione 

RIDUZIONE DEL NUMERO DI FARMACI ANTIRETROVIRALI 

LDR 

Duplice terapia monoterapia 



Duplice terapia [B1]  

REGIMI 
TERAPEUTICI 

STUDI 

IP/r + NRTI 
LOREDA 

ATLAS 

IP/r + NNRTI 
NEKA 

MULTINEKA 

IP/r + RAL 

PROGRESS 

KITE 

SPARTAN 

IP/r + MVR VENAM 

• Studi pilota 
• Dati preliminari 

-Stretto monitoraggio virologico [A1] 
- Aderenza [A1] 



Monoterapie 

Inibitori delle Proteasi/r 

- Alta barriera genetica 
- Tossicità [A1] o prevenzione Tossicità [B1] 
- Riduzione costi 

FARMACO STUDI 

LPV/r 
OK04 

KALMO 

IMANI III 

DRV/r 
MONOI 

MONET 

- Se rebound virologico reintroduzione di 2NRTI  

- Monoterapie con PI non raggiungono livelli di potenza pari alla triplice standard per 

controllare la viremia nel compartimento genitale e SNC 



Monoterapie 

Candidati 

- Pazienti senza storia di fallimento virologico 
- Con HIV-RNA <50 copie/ml da almeno 6 mesi 
- Nadir CD4>100/μL e buon recupero immunologico 
- No anemia 
- In terapia con IP e senza mutazioni di   
resistenza prima dell’inizio del trattamento 



Proviral burden, measured by HIV-DNA at baseline, as 
well as the levels of adherence are both strong predictors of virological 
rebound in suppressed patients switching to PI/r monotherapy. 



Monoterapie 

Candidati 

- Pazienti senza storia di fallimento virologico 
- Con HIV-RNA <50 copie/ml da almeno 6 mesi 
- Nadir CD4>100/μL e buon recupero immunologico 
- No anemia 
- In terapia con IP e senza mutazioni di   
resistenza prima dell’inizio del trattamento 

-Stretto monitoraggio virologico [A1] 
- Aderenza [A1] 

- ATV/r solo studi clinici non controllati. Non raccomandata 

- Coinfezione HIV-HCV  discriminante positiva a favore di LPV/r  



Monoterapie  



Monoterapie  

MONOTERAPIA 

 Tot. Pazienti  10 

 Maschi  5 

 LPV/r 8 

 DRV/r 2 

 Rebound virologico 1 

Tossicità 

Paz. In
Monoterapia

Pazienti in terapia: 493 

Ambulatorio HIV Ferrara 2012 



Semplificazione Terapeutica  

La qualità della vita  

Aderenza alla terapia 

Schemi individualizzati di trattamento  

Outcome terapeutico 

-Stretto monitoraggio virologico  
- Monitoraggio dell’ Aderenza  



Grazie 


