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La definizione del problema

HIV RNA <50 cp/ml
CD4 <200/mmc

Quali cause?

Quali conseguenze cliniche?

Opzioni terapeutiche

Indicazione a stop profilassi per PcP
Mortalità
Eventi AIDS
Eventi non AIDS

Dimensione del problema



Sì, ma quanti sono?
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Sì ma quali sono le conseguenze?













Atkinson et al (COHERE), Clin Infect Dis 2021



Conseguenze cliniche di INR

• Prolungare profilassi per PcP?  No





Nicastri et al., J Med Virol 2005

















INR definiti come mancato 
incremento di CD4 di almeno il 20%

Lapadula et al, AIDS 2013



Lapadula et al, Plos One 2015
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Conseguenze cliniche di INR

• Prolungare profilassi per PcP?  No

• Avere più mortalità per eventi AIDS?  Sì

• Avere più mortalità per eventi non AIDS?  Sì

• Avere più mortalità in generale?  Sì



Da cosa dipende l’outcome degli INR?





Hunt et al, AIDS 2011
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Zhao et al, BMC Infect Dis 2024
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Mussini et al, Lancet HIV 2015



Fattori correlati a INR

BIOLOGICI

• Aumento immunoattivazione

• Fattori genetici correlati all’immunità 
innata NK

• Aumento permeabilità intestinale

• Aumento fattori solubili 
dell’infiammazione/coagulazione

CLINICI

• Età

• (sesso maschile)

• HCV

• CD4 basali, CD4/CD8 ratio



Opzioni terapeutiche
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Se alzare i CD4 non serve, che bisogna fare?



Magen et al, Int J Infect Dis 2010
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Williams et al, Pathogens and Immunity 2019
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Wang et al, Signal Transduction and Targeted Therapy 2021
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Zhang et al, Frontiers Immunol 2021
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In conclusione

• IL-2  no

• eradicare Hp e HCV  sì (lo faremmo comunque)

• rifaximina  no

• maraviroc  no

• UC-MSC  no

• ER-niacina  no

• IL-7  forse (impatto clinico?)

• LLDT-8  forse (impatto clinico?)



E quindi? (opinioni personali)

• Il tempo è galantuomo

• Test early, treat early

• Il vero problema? Mortalità in AIDS avanzato che non 
immunoricostituisce (micobatteriosi atipica)

• Studiare checkpoint inhibitors (anti-PD1/PDL1)?


