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PREMESSA

L’articolo 8, comma 3, della legge 5 giugno 1990, n. 135, espressamente
prevede che il Governo riferisca al Parlamento sulle strategie attivate per fronteggiare
I’infezione da HIV.

La presente relazione segue le tre precedenti, quella del 1995 relativa al periodo
dal 1987 al 1995, quella riguardante 1’anno 1996 ¢ quella predisposta lo scorso anno
concernente 1’attivita svolta nel 1997.

Nella presente relazione wviene fomnito un aggiomamento delle iniziative
realizzate nel settore dell’infezione da HIV/AIDS nel corso dell’anno 1998,
segnatamente nell’ambito della prevenzione, nei suoi diversi aspetti, dell’assistenza,
della terapia, della ricerca, nonché delle altre iniziative attuate,

Prima di illustrare gli interventi svolti si & ritenuto opportuno, come gia avvenuto
in passato, dare un quadro dell’andamento dei casi di AIDS nel corso del 1998.

Da sempre tutte le iniziative attuate nei suddetti settori sono svolte dal Ministero
della sanita e dall’Istituto superiore di sanmita, con la collaborazione delle
organizzazioni del volontanato e delle amministrazioni pubbliche di volta in volta
interessate in relazione alle speciﬁché competenze ( Ministero della pubblica
istruzione, Ministero di grazia e gustizia, Ministero della difesa, Presidenza del
Consiglio dei Ministri - Dipartimento degli affani sociali, CONI, ecc.). 1l sistema della
concertazione, infath, ¢ stato e sard I’asse poﬁante della strategia italiana nella lotta
contro P AIDS. | _

Nel 1998 é stata ultimata la relazione sulla venfica, attuata nel corso del 1996-
97, dello stato di attuazione del secondo Progetto Obiettivo AIDS 1994-96 che si
nporta, per la sua importanza, in allegato alla presente relazione (all. 1).
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ISTITUTO SUPERIORE DI SANITA
Centro Operativo AIDS (COA)

Viale Regina Elena 299 - 00161 Roma
® 06 - 49387209/11/12
Fax 06 - 49387210
e-mail coa@iss.it

Sindrome da Immunadeﬁcienza
Acquisita (AIDS) in Italia

Aggiornamento dei casi notificati
al 31 Dicembre 1998

Disponibile su INTERNET all'indirizzo http://www.iss.il/iss/sae/Notiziar.htm
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COMMISSIONE NAZIONALE PER LA1OTTA CONTRO L'AIDS
Ministero delia Sanita
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DISTRIBUZIONE TEMPORALE E GEOGRAFICA DEI CASI

Dal 1982, anno delta prima diagnosi di AIDS in Halia’, al 31 Dicembre 1998, sono stati
notificati al COA 43.420 casi cumulativi di AIDS?. Di questi, 33.904 (78,1%) erano di sesso
maschile, 666 (1,5%)} in eta pediatrica (<13 anni }, e 1.871 (4,3%) erano stranieri. L'eta
mediana alla diagnosi, calcolata per gli adulti, risultava essere di 33 anni per i maschi (range:
13 anni - 85 anni), e di 31 anni {range: 13 anni - 80 anni ) per le femmine.

L'andamento temporale

Nel quarto trimestre del 1998 sono stati notificati’ al COA 521 nuovi casi di AIDS, di cui
208 (39,9%) diagnosticati nell'ultimo timestre e 313 riferiti a diagnosi effettuate nei trimestri
precedenti.

La Figura 1 mostra Fandamento del numero dei casi di AIDS segnalati al Registro
Nazionale AIDS (RNAIDS), corretti per ritardo di notifica’. Nella stessa figura & riportato
Fandamento dei tassi di incidenza per anno di diagnosi, che evidenzia un costante incremento
dellincidenza dei casi di AIDS notificati nel nostro Paese sino al 1995, seguito da una rapida
diminuzione nel 1996, che & stata analizzata in dettaglio nel Notiziario dell'lstituto Superiore di
Sanitd 1997, vol. 10, N.9 (Suppl. 1).

La tabella 1 riporta il numero dei casi e dei deceduti per anno di diagnosi e il relativo tasso
di letalta. In totale, 30.318 pazienti (69,8%) risultano deceduti al 31 Dicembre 1998.
Nonostante il numero di decessi per AIDS sia ancora sottostimato®, a causa della non
obbligatorieta della notifica di decesso, tuttavia il dato qui riportato & piu accurato, rispetto ai
precedenti notiziari, grazie ad una indagine nazionale® sullo stato in vita dei casi di AIDS
effettuata nel corso del 1998 (i risultati relativi alla sopravvivenza sono riportati in un apposito
paragrafo di questo rapporto). La tabella 1 riporta, oftre al numero annuale di nuovi casi corretto
per ritardo di notifica, la stima dei casi cumulativi di AIDS al 31 Dicembre 1998 (44.183 casi) e |l
numero dei casi prevalenti’.

Figura 1. Casi di AIDS in Italia per trimestre di diagnosi, corretti per ritardo di
notifica e tasso annuale di incidenza al 31-12-1998
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‘Tabella 1: Distribuzione annuale dei casi di AIDS, dei casi corretti per ritardo di notifica, dei
decessi, del tasso di letaiita e dei casi prevalenti

Allli Casi casicouu!ﬁper- Morti per anno Deeessipetmocﬁ; Tasso di
il diagnosticati | mam di decesso g letalita’

jsae 1

0 0.0
1983 - 8 2 87.5
1884 ar 16 100.0
1985 198 89 93.9
1986 457 268 94.7
1987 1029 563 93.6
1988 - 1773 857 926
1989 2480 1395 927
1990 3135 1931 91.8
1991 3827 2606 91.1
19892 4261 3267 88.9
1893 4818 3642 81.6
1994 5522 - < < 4303 76.2
1995 5659 . _ 5706, .. 4515 50.6
1996~ 4997 - 5086 4084 39.6
1997 3292 . . .3416 2025 23.4
1988 1926 C 2418 755 o 14.5 13102
Totale 43.420 44183 30.318 ‘ 30.313 69.8 —

*Il numero di decessi indica quant dei pazient, dsagnos’aam in uno specifico anno, fAsultanc deceduti al 31- 12-1998;
%l tasso di letalith & calcolato come il rapporto tra | decessi per anno di diagnosi ed i casi diagnosticati nello stesso anno

2 distribuzi fi

La distribuzione dei casi cumulativi per regione di residenza e per anno di diagnosi viene
riportata in tabella 2.
Tabella 2: Distribuzione dei casi di AIDS per regione dj residenza e per anne di diagnosi
Regioni - 8291 1992 1993 - 1994 1995 1996 1997 1998 Totale
Lombardia 4199 1248 1504 1741 1678 1499 933 475 13277
Lazio . 1841 542 623 847 644 466 301 5601
Emilia R. 1248 425 437 572 492 310 186 4236
Piemonte 902 290 309 | IN 345 22 131 28R
Toscana .787 251 277 233 284 203 120 2618
Veneto 782 269 304 = 332 277 178 107 2560
Liguria _ 730 237 233 283 258 157 92 2274
Siclia s62 182 220 235 185 143 29 1824
Puglia 414 169 192 172 225 151 77 1618
Campania . 391 Cois0 182 - o
Sardegna 417
Marche 199
‘Calabria 122
Friu V.G. -
Umbria 74
Trento . 65
Bol_zam - ._A"_Q.Q_“
Basilicata . 2
-Vaile D'Aosta A A
Molise 7

85
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La Figura 2 mostra i tassi di incidenza :per regione di residenza, calcolati in base ai soli casi
segnalati negli ultimi 12 mesi, permettendo il confronto tra aree geografiche a diversa ampiezza
di popolazione. Come si osserva, le regioni pil colpite sono nefl'ordine: la Lombardia ed #
Lazio, la Liguria, FEmilia Romagna. E' evidente la persistenza di un gradiente nord-sud nella
diffusione della malattia nel nostro Paese, come risulta dai tassi di incidenza che continuano ad
essere mediamente piu bassi nelle regioni meridionafi.

e T
PR L
- i‘_z-a 7.4 :/ 3,1 _:"“:,
- — —— ™~ :
3.9 o —_—
o 5,4

el T
40 a3
- _. 38 _
IS R I
7.4 - T
—"0,6 2,2 .
- . e ] R
/_' 1,8 - T
- - T .- .
- : 1,6 “ _—
. 4,8 N _
- -
1,2
- ) /
’_,’/_‘_-_/_/ﬁ —
—_ 30

Figura 2. Tasso di incidenza di AIDS per regione di residenza (per 100.000 abitanti) per i
casi notificati tra Gennaio 1997 e Dicembre 1998 :

Le figure 32 e 3b mostrano I'andamento temporale dei tassi di incidenza per anno di diagnosi
nelle.varie regioni italiane. | dati riguardanti 'anno 1998 non sono corretti per ritardo di notifica,
€ per questo motivo devono essere interpretati con cautela.
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Figura 3a: Tassi di incidenza di AIDS per anno di diagnosi e regione di residenza (per
100.000 ab.) (Dati non corretti per ritardo di notifica)
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(per100.000 ab.) (Dati non corretti per ritardo di notifica)
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La Tabella 3 riporta la distribuzione dei casi per provincia di segnalazione e di residenza®. Tassi
di incidenza particolarmente elevati si riscontrano nelfultimo anno @ Roma, Milano, Brescia,
Rimini, Lodi e Grosseto.
Tabella 3. Distribuzione dei casi di AIDS per provincia di segnalazione e di residenza e tasso di incidenza
per provincia di residenza’

Provincia Segnalmione . Residenza ®  Tassodl . ‘Segralariooe Residerza  Tassodfi. -
Torino . 1625 1480 . 40 " 129 ‘18 " 28
Vercali 103 97 ‘22 190 249 7.5
Novara 44 age - 54 178 97 05
Cuneo 174 163 28 274 29 37
Asti 61 61 14 109 88 40
Alessandria 253 an 34 103 188 3.0
Biella 213 230 63 406 196 a8
Verbania 109 198 . 74 67 95 37
Aosta 64 57 42 105 197 27
Varese 1453 1354 65 217 189 67
Como 557 531 7.0 103 37 13
Sondrio -3 87 45 4972 4960 88
Milano 6251 7024 8,4 391 312 45
Bargamo 1005 a52 586 200 103 1.0
Brescia 1718 1608 758 &0 63 07
Pavia 1080 596 68 81 100 1.8
Cremona 308 355 74 143 20 1.7
Mantova 260 277 48 47 67 05
Lecco 276 240 60 27 22 0.4
Lodi 239 255 75 2 g 22
Botzano 194 179 34 o 193 2,1
Trerto 269 267 31 7 21 63
Verona. 593 486 25 1261 1095 27
vicerza 585 647 45 34 43 0.2
Belluno 46 74 19 114 169 o4
Treviso 208 2N 29 306 290 27
Venezia 343 485 22 786 610 22
Patova B0OO 533 38 165 275 27
Rowigo 50 Cot24 36 116 179 24
Udine 58 110 08 204 264 12
Gorzia 18 ' 26 1.4 59 87 15
Trieste 112 63 12 T4 3 19
Pordenone 247 137 18 a8 . 03
Impesia 276 314 6.0 m 139 23
Savona 3z 320 7.4 55 1.4
Genova 1591 1473 7.2 52 84 22
La Speza 168 167 13, 26 25 0,6
Piacenza 202 227 63 17 130 39
Parma 33t 281 5,6 879 784 33
Reggio E. 363 318 at 161 176 35,
Modena 513 40 34 1 81 10
Bologna 1403 1223 6.0 125 75 25
Fermara 310 a4 56 18 . 25 18
Ravenna 823 619 6,8 447 3as © 33
Fori' 245 403 60 49 47 27
Rimini 494 33 75 78 17 3z
Massa C. 179 224 ‘45 292 292 €5
Lucca 118 265 56 a8 60 0.7
Pistoia 170 45 1010 976 5.9
Frenze 842 837 5,1 - 35 1,3
Livomo 305 352 33 - 75

Pisa 569 198 13, - 583




Camera dei Deputati — 14 — Senato della Repubblica

X1l LEGISLATURA -— DISEGNI DI LEGGE E RELAZIONI — DOCUMENTI

La tabella 4 mostra la distribuzione percentuale dei casi cumulativi di AIDS per nazionalita
anagrafica. Si evidenzia nel tempo un aumento della proporzione di casi notificati in cittadini
stranieri (dal 3,4% nel 1982-92 al 10,0% nel 1998). :

Tabella 4: Distribuzione percentuale dei casi di AIDS per nazionalita anagrafica .

R T YT 1,.977;'?_. 22 33 as
Ewopaoocldemale - .- 05 "‘?i_f" 08 07 1.1 07 0.8
o E‘m-'op.a est ot on 04 0.1 0.2 0.1 06
Nord America - 02 02 01 02 0.1 0,1 0.2
' Sud America 0o 11 16 14 16 24 30
Non specificata 02 03 '_ 02 . 02 02 0.4 03

in definitiva, per quanto riguarda la distribuzione geografica dei casi di AIDS si evidenzia,
nellultimo anno, una riduzione dei tassi di incidenza regionali e provinciali pili marcata nelie
regioni del nord Italia. ,

| principali fattori che potrebbero spiegare la differente entita della riduzione di incidenza in
aree diverse sono: .
- un probabile aumento del ritardo di notifica legato alla riorganizzazione del sistema di
sorveglianza in alcune regioni; )
- una reale riduzione della incidenza di AIDS pil marcata in determinate aree, aftribuibile ad
esempic ad un piu facile accesso dei soggetti sieropositivi alle terapie antiretrovirali, con
conseguente ritardo della diagnosi di AIDS. .
Dal momento che non & possibile escludere altri fattori in grado di determinare variazioni
geografiche nella riduzione dei tassi di incidenza, si raccomanda di interpretare con cautela
I'attuale andamento. '

CARATTERISTICHE DEMOGRAFICHE E MODALITA’ DI TRASMISSIONE

La tabella S mostra la distribuzione dei casi per fascia d'eta e sesso negli anni ‘89, ‘93 e
nel 1998. 1l 74,1% del totale dei casi si concentra nella fascia d'etd 25-39 anni. In particolare &
aumentata fa quota di casi nella fascia d'eta 35-39 anni (per i maschi dal 11,5% nel 1989 al
29,7% nel 1998 e per le femmine dal 5,7% nel 1989 al 23,9% nel 1998).
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Tabella 5: Distribuzione percentuale dei casi di AIDS per fasce di eta e per sesso negli
anni 1989, 1993 e 1998.

Maschi . . Femroine o Totale (1982-1938)
Anno di 1989 1993 1998 1989 1993 1998  Maschi Femmine Totale

o © N.2022 N.G765 N.1492 N:458 ML 1053 N.435. N.33904 N.9516  N.42899
Eth (anni) e :

(1] 05 0,2 60 17 | 12 0,0 03 1.3 05
14 0.7 0.2 03 ° 24 . 08 . 00 03 1,4 0,6
58 0.1 0,1 o1 - 07 . 10 02 0,2 0,6 0.3
10-12 0,0 0,0 00 00 00 0,0 0,1 0,2 0,1
13-14 0,0 0,0 02 00 . 00 0,2 0,1 0,0 ~ 01
15-19 0,5 0.1 0,1 09 03 0,5 0,2 0,3 03
20-24 9.4 2,1 12 184 - 47 37 4,1 8.2 50
25-29 360 21,0 7.8 41,3 348 16,3 21,3 28,3 232
30-34 , 259 373 25,6 21,6 326 = 345 32,4 316 323
3539 11,5 18.2 29,7 57 14,0 239 19,7 14,9 18,6
40-49 . 10,0 13,1 21,2 24 73 12,2 13,9 7.7 12,4
50-59 37 50 g1 . 24 22 46 52 2.7 45
> 60 16 2,5 46 15 1,1 39 2,2 1.7 2,1

L'eta mediana alla diagnosi dei casi adulti di AIDS mostra un aumento nel tempo, siatra i
maschi che tra le femmine. Infatti, se nel 1985 Ia mediana era di 29 anni per i maschi e di 24 per
ie femmine, nel 1998 le mediane sono salite rispetivamente a 37 e 34 anni (Figura 4).
Nell'ultimo decennio la proporzione di pazienti di sesso femminile tra i casi adulti € andata
progressivamente aumentando, passando dal 16,0% del 1985 al 23,6% del 1998 (dati non
mostrati). ‘
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Figura 4: Eta mediana alla diagnosi per sesso ed anno di diagnosi.
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Tabella 6: Distribuzione dei casi di AIDS in adulti per categoria di esposizione e per anno
di diagnosi

Categoria di Uomini  Donne
Omesessuali _ 6619 0
% 159 148 173 155 197 0.0
Tossicodipendenti 11345 3049 3410 3306 .2926 1754 - 887 26757 21281 5476
% LG4 B0 w4 @7 02 57 464 @6 &4 57
TOOMO* 423 84 117 101. 60 49 23 a7 8%6 0
% 25 20 21 18 14 15 12 20 2,6 0.0
Emofilic o1 29 . 8 23 10 3 3w 3 8
% .¥2 08 05 05 05 03 02 07 o0  oa
Trasfusi 202 44 3 a7 3% 15 6 387 220 167
% 12 08 07 08 07 05 03 09 07 18
Corttatti etero 1788 735 889 1070 1008 671 414 6575 3419 3156
% 106 154 163 192 204 205 216 154 102 344
Altroinon det. 192 100 114 138 143 279 248 1221 852 369
% 1123 21 24 29 85 130 29 25 4,0
Totale 16825 4763 5465 5577 4946 3266 1912 42754 33578 9176

*TD-OMO = Tossicodipendenti/Omosessuali.

a

La distribuzione dei casi adulti per anno di diagnosi e categoria di esposizione® (Tabella 6)
evidenzia come il 64,6% del totale dei casi sia attribuibile alle pratiche associate alfuso di
sostanze stupefacenti per via endovenosa (tossicodipendenti + tossicodipendenti/omosessuali).
La distribuzione nel tempo mostra un aumento della proporzione dei casi attribuibili alla
trasmissione sessuale (omosessuale ed eterosessuale) ed una corrispondente diminuzione dei
casi attribuibili alle altre modalitd di trasmissione. Particolare cautela & necessaria
nellinterpretare l'andamento crescente dei casi apparienenti alla categoria “Altro/non
determinato”: infatti, lindagine periodica condotta su questi casi, volta alla riclassificazione dei
fattori di rischio, non & completa per i casi con diagnosi recente. Pertanto & stata stimata®™ Ia
proporzione di casi con fattore di rischio “altro/non determinato” che verrebbe riattribuita alle
diverse categorie di esposizione in base a quanto era emerso da una precedente indagine
condotta dal COA (vedi Notiziario dell'istituto Superiore di Sanitd Vol.11, N. 1, supplemento 1,
gennaio 1998). Secondo lattuale stima la metd dei maschi e tre quarti delle femmine
verrebbero riattribuiti alla categoria “contatti etrerosessualf”. (figura 5)
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Casi indeterminati

1221
Uomini 852 Donne 369
. . _ Tossicodipendenti 84=22,8%
Omo / Bisessuali 364=29,8% .

N : Contatti elerosessuali 2B1=76,1%
Tossicodipendenti+TD/ O 1A2=15,5% . s !
Contans etercsessial A55-41,7% Trastust/ Emofiici 4= 1.0%
Trastusi/ Emofilici 1= 0,1%

Figura 5: Distribuzione dei 1.221 casi “altro/non determinato™ riattribuiti nelie altre categorie
di esposizione

La distribuzione dei casi di AIDS attribuibili a rapporti eterosessuali’” (6.575 casi), ulteriormente
suddivisa in base al tipo di rischio, & presentata in tabelia 7.

Tabella 7: Distribuzione dei casi adulti di AIDS in eterosessuali per tipo di rischio e

5880

Tipo dirischio eterosessusle .. HIV

HV oMV

Originario di zona endemica - . . 400 1 247
Pastner emoflicofrastissd . 8 12
Partner zona endemica 245 24
Totae . T 2804 615

“Pazienti che hanno presumibiimente contratto finfazione
prostitute) non includibili in nessuna delle altre categorie

per via eterosessuale (inclusi i partner di prostituta e le

HIvV

647
30
1198

4175

Maschi con partner Femmmn oonpumer Totale con partner

HIV

2400
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PATOLOGIE INDICATIVE DI AIDS

La tabella 8 riporta la distribuzione delle patologie che fanno porre la diagnosi di AIDS in
adulti, per anno di diagnosi”. Dalla tabella si evidenzia come negli ultimi anni si sia verificata
una diminuzione della proporzione di diagnosi di candidosi, toxopiasmosi cerebrale, ed un

- aumento delle diagnosi di sarcoma di Kaposi, di linfomi e di wasting syndrome. Le tre nuove
patologie incluse nella definizione di caso del 1993 hanno contribuito per il 5,0% del totale delle
diagnosi negli anni 1993-94, per I'8,4% nel 1995, per I'8,5% negli anni 1995-96, per il 9,5% nel
1997 e per il 10,3 nel 1998.

Tabella 8: Frequenza relativa delle patologie™ indicative di AIDS in adulti per anno di
diagnosi

19&-8&' 199388  1993-94° 199596 1995-95° 1997 1997 1988 1998°

Totale patologle” ‘ 20056 11744 . 171150 11817 10612 369t 3340 2152 1931
_.Deﬂnizione:ﬁmoda”ﬂ? o ) l
Candidos! {poim. e esofagea) 259 221 . 233 205 24 185 2,5 131 213
Poim. da Pneumocystis Carinii 234 206 217 182 - 199 182 2201 184 208
Toxoplasmosi cerebrale 8,1 83 - 98 7.9 86 73 81 67 75
.Micobatteriosi ¥ ' 53 71 75 7,1 77 7 7.9 7.0 7.8
Anvewez:omoppomnsume _ 138 160 . 168 160 175 141 155 122 136
Sarcoma di Kaposi (KS) 52 46 . 49 45 49 45 50 53 59
Unfomi . _ _ 30 27 . 29 31. 34 41 45 49 54
Encetalopatia da HIV 7.1 63 &8 7.4 81 7.7 85 87 75
“Wasting Syndrome” 8,1 6.1 64 6,8 7.4 7.9 87 94 105
Definizione di caso dal 1993 )

Carcinoma cervice uterina 0,0 04 60 04 00 07 0.0 65 00
Potmonite ricorrente 0.0 1,8 00 37 - 00 38 0,0 4.1 0,0
Tubercolosi polmonare 0,0 3,0 0,0 44 60 50 00 57 0,0

# I valori in corsivo indicano il numero assoluto (e relative frequenze) secondo la vecchia definizione di caso 1987;

S Disseminata o extrapo)monare;

** Include: Criptococcost, Criptosporigiosi, Infezione da Cytomegalovirus, Infezione da Hermpes simplex, Isosporidiosi,
Leucoencefalopatia multifocale progressiva; Salmonellosi, Coccidioidomticosi, Istoplasmaosi.

E’ stata effettuata un'analisi per valutare le variazioni del tempo intercorrente tra il 1° test HIV
positivo e la diagnosi di AIDS al fine di determinare quando i pazienti con diagnosi di AIDS
hanno scoperto la loro sieropositivita e descrivere le loro principali caratteristiche. In Htalia,
linformazione sulla data del primo test HIV-positivo dei casi di AIDS é stata raccoita a partire
dal 1895. Per questo studio sono stati selezionati gli anni nei gquali I'nformazione era
- disponibile per piu del’'80% dei casi, condizione che si verificava dal 1996 in poi.
La tabella 9 riporta la distribuzione dei 9219 casi di AIDS in funzione de! tempo intercorso tra il
1° test HIV positivo e la diagnosi di AIDS {minore 0 maggiore di sei mesi), dell'anno di diagnosi,
del sesso, della categoria di trasmissione e della nazionalita. Si evidenzia che ben il 29.1% dei
pazienti € venuto a conoscenza della propria sieropositivita solamente nei sei mesi precedenti
la .diagnosi di AIDS. Si softolinea che la percentuale di pazienti con una diagnosi di
sieropositivitd molto vicina alla diagnosi di AIDS & aumentata negli anni, passando da! 20.6%
nel 1996 al 42,5% nel 1998, e che tale quota & particolarmente elevata tra i casi a trasmissione
sessuale (sia omosessuali che eterosessuali} e tra gli stranieni.
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Tabella 9: Distribuzione del tempo intercorso tra il 1° test HIV-positivo e la diagnosi di
AIDS secondo I'anno di diagnosi, il sesso, la modalita di trasmissione, e la nazionalita in
9219 casi di AIDS

" Mesifra 1 test IV positiva e diagnos! di AIDS

. ' DN N L %
Anno di disgnosi
1896 894 20.6 3439 79.4
1997 1014 33.1 2053 66.9
1998 772 425 1047 57.5
Totale* 2680 29.1 6539 708
Uomini- .-~~~ . Coo2na 07 - d00 0 4808 T 7000
Dowe . . .- ..~ 566 _  _.287_. .. . 1638 743
Modalita di trasmissione
Omosessuali 882 475 753 52.5
Tossicodipendenti 516 103 4498 89.7
TD-Omosessuali 24 18.2 101 80.8
Emofilici 1 a0 a2 97.0
Trastusi 18 " ar7s 30 625
Eterosessuali 296 5.8 925 - 482
Altro/non determinato 407 67.0 200 33.0
Africa . m . .78 75 . 262
Asa 5 . . 82- . . 8 - ... 348
EwopaQctidentale = &7 . . 34 . 59" . 686
Europa dell'Est ) 8 364 _ 14 €3.6
Nord Amesica 4 400 & 60.0
Sud America 117 %1 . # 40.9
talia o 2283 268 6292 73.4
Non Indicata - 15 Cms 4 : 21.1

* La percentuale di schede che riportavano Ia data del 1* test positivo era dell'86.7% nel 1996, del 93.2% nel 1997 e del 94.4%
nel 1998,

Analisi di . lei casi di AIDS

La figura 6 mostra le curve di sopravvivenza™ dei casi di AIDS per anno di diagnosi. Si precisa
che in questa analisi, per limitare gli effetti del ritardo di notifica della diagnosi e del decesso,
sono state incluse le diagnosi effettuate fino al 31/12/1997 e i decessi segnalati entro il
30/06/98. il tempo mediano di sopravvivenza (periodo di tempo in cui imane in vita il 50% dei
casi) era di 7,2 mesi per i casi diagnosticati prima del 1987, di 13,8 mesi per i casi diagnosticati
nel 1987-93, 14,1 mesi per quelli con diagnosi nel 1994 e di 16,7 mesi per i casi diagnosticati
nel 1995. Il 63% dei casi con diagnosi posta nel 1996 e I'80% di quelli con diagnosi nel 1997
era ancora vivo, rispettivamente, dopo 30 e 18 mesi. Dall’'analisi delia sopravvivenza dei casi di
AIDS per anno di diagnosi si evidenzia un aumento della soprawvivenza di tutti i casi,
indipendentemente dat ioro anno di diagnosi, a partire dal 1996. L'allungamento del tempo di
sopravvivenza era indipendente da sesso, et, categoria di esposizione, nazionalita (risuttati
non mostrati). Il dato nazionale & in linea con i risultati di altri studi®® che confermano
l'aumento della sopravvivenza dei casi di AIDS arrivati vivi all'inizio de! 1996.
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PROBABILITA' CUMULATIVA DI SOPRAVVIVENZA

0.0

1] 6 12 18 24 30 36 42 48 54 60
MESI

Figura 6: Probabilita cumulativa di sopravvivenza dei casi di AIDS per anno di diagnosi
(prima del 1987, 1987/93, 1994, 1995, 1996 e 1997)

CASI PEDIATRICI

Dei 43.420 casi segnalati fino al 31 Dicembre 1998, 666 {1,5%) sono stati registrati nella
popolazione pediatrica (pazienti con eta alla diagnosi inferiore ai 13 anni). In tabeila 10 &
riportata la distribuzione dei casi per regione di residenza e per anno di diagnosi. !l maggior
numero di casi si registra in Lombardia, seguita da Lazio ed Emilia Romagna. La diffusione
dell'AIDS pediatrico sembra ricalcare la distribuzione geografica dell'epidemia riportata per i casi
segnalati negli adulti™.
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Tabella 10: Distribuzione dei casi pediatrici di AIDS in Halia per regione di residenza e per
anno di diagnosi
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La cospicua diminuzione dei casi di AIDS pediatrici che si € registrata nel 1997 e nel 1998
puo in parte considerarsi un effetto delle campagne di prevenzione e dellapplicazione delle linee
guida relative al trattamento antiretrovirale delle donne in gravidanza

La tabella 11 mostra 'andamento temporale dellinfezione pediatrica per categoria di
esposizione, anno di diagnosi e sesso. Dal 1993 ad oggi non sono stati pill riportati casi in
emofilici. Dei 633 (95,0%) casi pediatrici che hanno contratto linfezione dalla madre, 338
(53,4%) sono figl di madre tossicodipendente, mentre 220 (34,7%) sono figli di donne che hanno
acquisito l'infezione per via sessuale (dati non mostrati).

Tabella 11: Distribuzione dei casi pediatrici di AIDS per categoria di esposizione, per
anno dij diagnosi e per sesso.
© ‘Catagoria . 1m ‘1993 1994 '

.‘.'.Tlasullssmnevert o 358 53 B 53 Y
940 964 5830

: : 1997 19% Tclale' ' Maschi Femmine
100,0 857 95 0 929
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La distribuzione delle patologie indicatrici di AIDS per anno di diagnosiv, evidenzia una
diminuzione delle diagnosi di Polmonite da Pneumocystis carinii (dal 16,0% nel 1982-92 al 9,4% nel
1997) ed un aumento delle micobatteriosi (Tabella 12).

Tabella 12. Frequenza relativa delle patologie® indicative di AIDS in casi pediatrici per
anno di d:agnos: '

198282 . 196384 199506 189788
so0 . s 163 S
s e e s
160 gy 14,7 85
1,8 oo 12 21
9,0 EE 7 9.8 a3
_ e 1,0 ST 18 12
lnfazonbanm.eneonenm . 108 129 98 170
' N s R o s
Ah'euiemumpmﬁmistme*‘ R s8 72 . 3 85
Tumori (S e Linforni) . 2.0 14 43 21 .
Encstalopatia da HIV - 136 187 233 14,9
"Wasting Syndrome" . 7.4 125 10,4 -

. Comprende: M. Tubercolosis & da altri micobatteri o da specie non identificata: disseminata o extrapolmonare.

** Inciude: Criptococcosi, Cnptospondnosl infazione da Herpes simpliex, Isosporidiosi , Leucoencefalopatia Multifocale
Progressiva, Salmoneiiosi.



Camera dei Deputati - 23 — Senato della Repubblica

XIII LEGISLATURA — DISEGNI DI LEGGE E RELAZIONI — DOCUMENTI

COMMENTO

La diminuzione dell'incidenza dei casi di AIDS osservata a partire dalla meta del 1996 si
conferma anche per il 1998. In particolare, negli ultimi 12 mesi si & registrata una fiessione nel
numero delle notifiche dei casi di AIDS di circa il 34% rispetto allanno precedente. La
diminuzione si riscontra in tutte le principali categorie di esposizione, anche se risulta essere
meno marcata per i casi a trasmissione sessuale (sia omosessuale che eterosessuale) e per
quelli di nazionalita straniera.

Come evidenziato da alcune simulazioni (con di modelli matematici) sullandamento dei
casi di AIDS, la repentina diminuzione di casi verificatasi negli ultimi due anni e mezzo &
difficilmente attribuibile ad una riduzione delle infezioni da HIV™. D'altro canto molti studi
osservazionali hanno messo in evidenza, in ftalia come in altri paesi industrializzati, una rapida
e larga diffusione di nuove terapie di combinazione con 2 o pil farmaci antiretrovirali ed & stata
largamente confermata l'efficacia di tali combinazioni nel ridurre il rischio di patologie HIV-
comelate e di morte®™*¥®_Tali studi hanno inoltre evidenziato che tale efficacia & presente in
tutte le categorie di rischio? anche se l'accesso a tali terapie prima del’AIDS & fortemente
condizionato dalla diagnosi di infezione da HIV™. La diminuzione del rischio di morte rilevato
negli studi precedenti, come anche dai dati raccolti in questo sistema di sorveglianza a partire
dal 1996 (v. figura 6), ha come effetio “paradosso” quello di aver fatto aumentare i casi
prevalenti di AIDS; analogamente, potrebbe essere aumentato il numero di infetti viventi “liberi
da AIDS™.

Le differenze percentuali che si evidenziano nei pazienti con diagnosi recente (I test HIV
positivo minore di sei mesi) per categoria di rischio, per sesso e per nazionalita (v. tabella 9),
suggerirebbero un ritardo nella diagnosi di HIV in alcuni gruppi, quali gli uomini, le persone
infettatesi attraverso contatti sessuali, e gli stranieri. Cid potrebbe essere dovuto ad un ritardo
nellaccesso alle terapie. Le limitate conoscenze sulla durata delleffetto delie nuove terapie, la
mancanza di una stima precisa della diffusione dei farmaci antiretrovirali e di eventuali
differenze nei singoli sottogruppi, rendono pits problematica la stima della curva epidemica defle
infezioni da HIV ed enfatizzano I'importanza dei sistemi di sorveglianza delle nuove diagnosi di
infezione da HiV.
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Note Tecniche

1 - In Ialia, ln raccolta sistematica dei dati sui casi di
Sindrome do Immunodeficienza Acquisita (AIDS) é iniziata
nel 1982 e, nel giugno 1984, e" stata formalirzzata in un
Sistema di Sorveglianza Nazionale attraverse il quale
vengono segnalati i casi di malattia diagnosticati dalle
strutture cliniche del Paese. Con il decreto del 28 novembre
1986 (DM n. 288), I'AIDS @ divenuta in Italia une malattia
infettiva a nodfica obbligeoria. Dal 1987, il Sistema di
Sorveglianza ¢é gestito, dal Centro Operative AIDS (COA)
dell'istituio Superiore di Sanité (ISS). In collaborazione con
le regioni, il COA prowede alla raccolta, all’enalisi
periodica dei dati ed alla pubblicazione e diffusione di un
rapporto rimestrale.

2 - I criteri di diagnosi di AIDS adottati sono stati, fino al
gennaio 1993, quelli della definirione dell'OMS/CDC 1987. A
partire dal 1 gennaio 1993, la definizione di caso adotiata in
Ttaliz si attiene alle indicazioni del Centro Europeo
dell’OMS. Quest'ultima  aggiunge altre tre patologie
indicative di AIDS: la wbercolosi polmonare, la polmonite
ricorrente ¢ il carcinoma invasivo deila cervice wierina.

3 - L'anno di notifica non coincide necessariamente con
{’anno di diagnosi, ma pud essere successivo (es: caso
diagnosticato nell'anno 1985 ma notificato nel 1990).

4 - La distribuzione temporale dei casi é influenzaw dal
ritardo di notifica, cioé dal tempo che intercorre dalla daa
della diagnosi del caso al momento in cui la notifica perviene
al COA. Cid determing una sottostima nel numero di nuovi
casi, particolarmente evidente negli ultimi trimeswri di
diagnosi. Il numero dei casi vienz pertanto corresio
attraverso d metodo di correzione messo a disposizione dal
Centro Europeo di  Sorveglianza  Epidemiologica
(Heisterkamp S. H., Jager J. C. & Ruitenberg E. J. et al.
1989. Correcting reported AIDS incidence: a siatistical
approach. Stat. Med, 8: 963-976). Aliro elemento, che
influenza le reali dimensioni del fenomeno, é la sottonotifica
dei casi di AIDS, cioé quella quota di casi che, non
segnalata, sfugge al Sistema di Sorveglianza. Studi
preliminari hanno permesso di stimare per I'Italia un tasso di
softonotifica vicino al 10%

5 - In lalic la notifice di decesso per AIDS non &
obbligatoria.

6 - Ad oggi solo alcune regioni Calabria, Campunia, Emilia
Romagna, Friuli Venenia G, Lazio, Liguria, Lombardia,
Toscana, Valle D'Aosta ¢ Veneto effettuanc il follow-up
ativo di mortalita e forniscono routinariamente tali dati al
COA. Per questo motive nel 1998 il COA, in collaborazione
con il gruppo di ricerca che si occupa dello studio di
mortalitd per AIDS presso il Laboratorio di Epidemiclogia e
Biostatistica (LEB) dell’ISS, ha awiato un'indagine attive
(presso le anagrafl) sullo stato in vita dei casi di AIDS estesa
a tuno i tervitorio nazonale L'indagine é stata condotia per
le regioni che non effermaano  routingriomente
Vaggiornamento dello stato in vita.

7 - I casi prevalenti in un determinato anno sono tuiti quelli
diagnosticati negli anni precedenti, o nello stesso anno, e
“vivi” (anche per un solo giorno dell’anno considerato). A

causa del ritardo di notifica di decesso, il numero dei casi
prevalenti riportato per gli anni piii recenti va valutato con

cautela, poiché non é corretto per i casi di decesso in tali
anni

& - Le province che hanno un numero di casi residenti
maggiore dei casi segnalati hanno “esportate” casi, in
termini assistenziall; viceversa, quelle con piix casi segnalati
ne hanno “importati”, N rasso di incidenza (x 100.000
abitanti) per provincia é calcolato sul numero di notifiche
pervenute al COA nel periodo luglio 1997 - giugno 1998.

9 - Le categorie di esposizione hanno un ordine gerarchico
che risponde ai criteri del sistema di sorvegiianze europeo
dell’AIDS. Ogni caso ¢é classificato in un solo gruppo. !
soggetti che presentano rischi multipli sono classificati nel
ETuppo pii importante in termini gerarchici. Infine, vengono
efferiuate indagini periodiche per tre diversi gruppi di
pazienti al fine di riclassificarli nelle categorie di esposizione
classiche:

a) pazenti che hanno dichiorato di aver avuto soltanto
rapporti eterosessuali con partner che non gvevano un
fattore di rischio noto;

b) pazienti che hanno avuto una trasfusione;

¢) pazienti senza fattore di rischio noto, (categoria “altro-
non determinato”).

10 - La riattribuzione del fartore di rischio é siaia effettuata
mediante U'use di un modello matematico che calcolava la
probabilita di appartenere ad una categoria di trasmissione
in base a sesso, amno di diagnosi ed ai risultati di una
precedenie indagine condotta dal COA (v. testo).

11 - La categoria di esposizione “contatti eierosessuali”
comprende i soggetri che hanno un partmer a rischio
dell’altro sesso. Quando é nota la sieropositivita del parmer,
questa informazione viene riportata esplicitamente. Sono stati
considerati come casi auribuibili o  trasmissione
eterosessuale anche i casi con parmer promiscuc che
includono i “partner di prostituta” e le prostitute.

12 - I dadi relauvi olla distribuzione delle patologie
opportunistiche indicative di AIDS fanno riferimento ai
quadri clinici presenti all’esordio della malartia ¢ non a tutte
le patologis diagnosticate durante Uintero decorso clinico. Se
l'esordio ¢ caratterizato da pii di una patologia, ne
vengono conteggiaie un massimo di sei occorse emtro 60
giomi dalla prima.

13 - Per ogni caso possono essere indicate piz di una
patologia indicativa di AIDS; pertanto il numero di patologie
riporiate in un anno pud essere superiore al numero di casi
segnalati nello stesso anno.

14 —l;c curve di sopravvivenza sono siate calcolate mediante
i mewodo del prodotto limite (note anche come curve di
Kaplan Meier)

15 - Le differenze osservabili tra le regioni per cio che
riguards la distribuzione dell'AIDS pediarrico risentono
anche della diversa disponibilitd di centri clinici pediatrici
sul eerritorio,
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L’ATTIVITA’ SYOLTA DALLA COMMISSIONE NAZIONALE PER LA
LOTTA CONTRO L’AIDS E LE ALTRE MALATTIE INFETTIVE

La Commissione nazionale per la lqtta contro I'ATDS e le altre malattie infetﬁve
& stata ricostituita con it D.M. 19 marzo 1997, per un anno a decorrere da tale data,
prevedendo sostanziali modificazioni alla precedente composizione e alle modalita di
funzionamento. Successivamente, con apposito decreto, I'attivita della medesima &

~ stata prorogata fino all’adozione di un Successivo provvedimento di ricostituzione.

La Commissione ¢ stata rinnovata per circa due terzi e accanto ad essa sono
stati posti due organismi a carattere consultivo, la Consulta Scientifica, istituita per la
prima volta, € la Consulta del volontariato per i problemi dell'AIDS, ricostituita.

La Commissione si & riunita per la prima volta il 23 aprile 1997 e da subito ha
iniziato i lavori per la redazione del nuovo Piano triennale per la lotta contro 'AIDS,
pervenendo alla definizione del docume_nto "Proposte per la predisposizione del

| Progetto Obiettivo AIDS 1998-2000", che ha comportato alcuni mesi per la relativa
ultimazione.

Sul documento in questione sono stati inoltre acquisiti, secondo quanto previsto
nel suddetto D.M. 19 marzo 1997, i pareri della Consulta scientifica e Ia Consulta del
volontariato per i problemi del’AIDS. Vi ¢ stata, pertanto, un'ampia partecipazione
nella determinazione dei contenuti del testo, che ha consentito di mettere assieme
competenze tecnico-scientifiche (Commissione e Consulta scientifica) e competenze

piil strettamente legate alla conoscenza dei problemi delle persone sieropositive
(Consulta del volontanato).

Tutto il lavoro svolto ha consenﬁ'to al Ministero della sanita di poter predisporre
lo schema di “Progetto Obiettivo AIDS 1998-2000” che si allega alla presente
relazione precisando che il testo potra essere modificato nel corso del procedimento di

approvazione.
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L'esigenza di pervenire ad un aggiornamento della complessiva strategia di
intervento da attuare nel settore, oltre che ad essere prevista sul piano legislativo dalla
legge 5 giugno 1990, n. 135, é emersa in relaziope ai sostanziali cambiamenti
intervenuti negli ultimi anni nel Servizio sanitario nazionale (introduzione dei D.R.G.,,
aziendalizzazione delle UU.SS.LL, costiﬁmionc in azienda dei grandi ospedali ecc.),
che hanno avuto importanti ricadute anche nel settore delle malattie infettive ¢ quind:
sulla patologia HIV/AIDS.

Una seria programmazione degli mterventi da attuare nei prossim! tre anni nel
campo dell’AIDS, non poteva prescindere da una attenta analisi epidemiologica
dellinfezione da HIV/AIDS, oggetto del primo degli argomenti trattati dalla
Commissione nel documento. |

Dopo l'analisi epidemiologica, propedeutica per la pianificazione degli interventi
da attuare, il documento indica i diversi settori nei quali occorre definire una linea d
azione per contrastare la diffusione dell'epidemia, il primo dei quali ¢ individuato nella
prevenzione. |

Tale ambito & stato oggetto, sin dall'inizio dell'epidemia, di una pronta e costante
attenzione da parte delle istituzioni, pubbliche e private. La concertazione delle azioni
di prevenzione da parte delle istituzioni pubbliche & uno dei capisaldi delle imziative
previste in questo importante settore, da sempre considerato nei suoi diversi aspetti:
l'informazione, l'educazione alla salute, 'aggiornamento professionale.

In tema di informazione, forse il settore che ha avuto in passato ed avra ancora
in futuro maggiore spazio, la Commissione ha evidenziato I'importanza che tutte le
iniziative a carattere informativo-educativo siano attraversate trasversalmente da
messaggi improntati alla solidarieta nei confronti delle persone sieropositive.

Ampio spazio ¢ stato inoltre dedicato, nel paragrafo sull'educazione alla salute,
al momento informativo nel mondo della scuola, ancora oggi i} luogo di aggregazione
di maggiore rilievo ed occasione importante per raggiungere il mondo giovanile.

Diversamente da quanto avvenuto in passato, i giovani studenti saranno essi stessi
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protagonisti nella definizione degli interventi, coadiuvati dagli insegpanti e dai
rappresentanti delle altre istituzioni pubbliche.

Ci si & preoccupati, inoltre, anche dei giovani che non frequentano le istituzioni
scolastiche, presenti soprattutto nelle periferie delle grandi aree urbane, e dei giovani
che non hanno ancora iniziato lattivita sessuale o che stanno avendo le prime
esperienze.

Il terzo capitolo del documento é stato dedicato dalla Commissione
all'assistenza.

Il programma di adeguamento delle struthre di ricovero di malattie mnfettive
previsto dalla legge n. 135 del 1990, per ragioni di varia natura, non ha trovato che una
limitata attuazione.

Sﬁﬂa base dei dati epidemiologici disponibili, si ¢ ritenuto opportuno propome la
ridefinizione del numero dei posti letto da costruire o da ristrutturare, privilegiando
l'aumento di quelli in regime di day-hospital, l'adeguamento e la ristrutturazione dei
reparti esistenti di malattie infettive, il potenziamento dell’attivita ambulatoriale.

Ampio risalto & stato, inoltre, dato all'assistenza domiciliare, il cui contributo, in
assenza dell'adeguamento delle strutture di ricovero previste, & stato essenziale in
questi anni per assistere la patologia AIDS, anche grazie all'apporto che nello specifico
hanno fomito le organizzazioni del volontariato.

Specifiche indicazioni sono state, infine, fornite per l'assistenza alle donne
gravide ¢ ai bambini con infezione da HIV.

Il quinto capitolo del documento riguarda Importanza e i} ruolo che hanno
avuto, e dovranno avere in futuro, le organizzazioni del volontariato e del privato
sociale, che accanto alle istituzioni pubbliche sono state, sin dall'inizio dell'epidemia,
in prima linea nella lotta contro questa malattia. Alcune di esse hanno maturato in
questo campo una lunga esperienza. E' indispensabile, pertanto, che le sempre pitl
limitate risorse disponibili siano destinate a chi veramente possa contare importanti
risultati nell'attivitd svolta a favore delle persone sieropositive.
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La Commissione si & poi occupata della ricerca nel capitolo sesto. Dopo aver
indicato gli indubbi risultati ottenuti in dieci anni di attiviti, sono state formulate una
serie di proposte innovative che dovrebbero contribuire a migliorare la ricerca italiana
in questo delicato settore: dalla riorganizzazione del progetto di ricerche AIDS, in gran
parte gia avviata, alla individuazione di nuove modalita di valutazione delle proposte di
ricerca, dalla revisione degli obiettivi da conseguire e delle prioriti da seguire, alla
istituzione di puovi e pid agili strumenti di formazione per i giovani ricercatori. Tutto
cid non solo per quanto riguarda la ricerca scientifica ma anche per quella cosiddetta
"sociale".

La diffusione dell'infezione da HIV nelle carceri ha costituito ¢ costituisce
ancora oggi un grave problema a causa della peculiarita del contesto dove avviene. La
Commissione si ¢ occupata di tale questione nel settimo capitolo del documento,
individuando le linee di guida per orientare ogni iniziativa che possa contribuire a
migliorare le condizioni di salute delle persone sieropositive che si trovano in stato di
detenzione.

La premessa indispensabile da cut si ¢ partiti, € che ai detenuti con infezione da
HIV, ritenuti in condizioni compatibili con lo stato di detenzione, devono essere
garantiti tutti gli interventi di prevenzione, primaria e secondaria, di profilassi, di
diagnosi, cura e riabilitazione, previsti per 1 cittadini in stato di liberta, secondo gli
standard del Servizio sanitario nazionale.

E’ stato rimarcato che le persone detenute in condizioni di incompatibilitd con il
regime carcerario devono essere assistite in presidi sanitari esterni al carcere, che
potranno essere l'ospedale, se il detenuto ¢ affetto da un evento acuto, il proprio
domicilio o altri presidi extra-ospedalieri ove non € necessario il ricovero.

Nel capitolo sulla terapia, l'ottavo del documento, si ¢ evidenziata |'1mportanza
della predisposizione di apposite linee di guida da aggiomare periodicamente sulla
base delle nuove rapide, acquisizioni scientifiche. Cid ¢ puntualmente avvenuto

mediante la predisposizione di un apposito documento in materia distribuito con
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apposita circolare a tutte le uniti operative -di malattie infettive, ospedaliere e
universitarie. In tale capitolo ¢ attribuito un ampio risalto anche alla diagnostica, in
considerazione della crescente importanza di tale attivita, che strettamente si embrica
con l'utilizzazione dei nuovi farmaci antiretrovirali.

Infine Ia terapia in eta pediatrica ¢ Ia profilassi post-esposizioni ¢ negli operatori
sanitari costituiscono due paragrafi dell'ottavo capitolo sui quali si é ritenuto opportuno
fornire specifiche indicazioni di prevenzione: |

Nel nono capitoioldei documento la Commissione ha ritenuto di dare risalto a
quelli che sono i.diritti e i doveri delle persone sieropositive, in primo luogo quelli
della cura e della riservatezza delle informazioni loro riguardanti, Spesso, in passato,
le persone sieropositive sono state fatte oggetto di discriminazioni nel mondo del
lavoro, dello sport, della scuola, e dei diritti in generale. Il documento vuole richiamare
con forza l'attenzione e l'impegno delle istituzioni e delle persone che hanno contatti
con 1 sieropositivi a comportamenti corretti, segnatamente nei confronti delle donne &
dei bambini. Sono state formulate, inoltre, émche altre proposte di intervento come, ad
esempio, quella di introdurre nella legge n. 135 det 1990 sanzioni per chi violi 1 diritti
delle persone sieropositive.

L'aitimo capitolo del documento & dedicato agli aspetti psicologici e psichiatrici
dell'infezione da HIV/AIDS, la cui diagnosi, & ormai provato, ha effetti destabilizzanti
suIl'eﬁm‘Hbﬁo psichico e: sul comportamento sociale delle persone sieropositive,
particolarmente aggravati per la loro giovane eta.

Nel capitolo si evidenzia I'importanza del ruolo-della famiglia per le personé-
sieropositive, supporto aﬁ'eﬁvo importante per affrontare 1a malattia.

Lattivita della Commissione non si € perd limitata alla redazione di questo

. fondamentale documento. Sono, infatti, stati predisposti altri due importanti documenti
relativi alla tubercolosi e alle epatiti, il primo dei quali gia pubblicato come linee-guida
nella Gazzetta Ufficiale supplemento ordinario n. 35 del 1999.
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AIDS, tubercolosi ed epatiti hanno costituito, nel corso del 1997-1998, le
principali aree di intervento della Commissione e su ognuna di queste patologie & stato
predisposto un documento di indirizzo per la prevenzione e la lotta delle stesse
punfualmente realizzato.

Oltre a quanto sopra indicato, la Commissione ha definito altri due nlevanti
documenti, riguardanti 'uno le indicazioni tecniche per ia realizzazione delle miziative
da realizzare nell’ambito della prossima Campagna informativo-educativa
sull'infezione da HIV/AIDS, e l'altro l'aggiornamento delle linee guida sulla terapia
antiretrovirale dellinfezione da HIV diffuso tramite apposita circolare alle unitd
operative di malattie infettive ospedaliere ed universitarie.

La metodologia di lavoro della Commissione, caratterizzata dalla costituzione di
Gruppi di studio ai fini dell'approfondimento di specifiche problematiche e della
successiva predisposizione di bozze di documenti da sottoporre all'esame plenario
della stessa, & risultata molto valida e produttiva. Anche sulla base di questa positiva
esperienza metodologica, sviluppata per tutto il 1997 e il 1998, con il D.M. dell'l]
novembre 1997 & stato costituito, sempre nell'ambito della Commissione, un Gruppo di
lavoro sulla malattia di Creutzfeldt-Jakob, ai fini della definizione delle iniziative da

attuare per la predisposizione e la lotta contro questa patologia.



Camera dei Deputati — 32 — Senato della Repubblica

XIII LEGISLATURA — DISEGNI DI LEGGE E RELAZIONI — DOCUMENTI

L’ATTIVITA’ DEL CENTRO OPERATIVO AIDS

Il Centro Operativo AIDS & articolato in due settori I’uno amministrativo e
del’informazione dipendente dal Ministero della sanitd IPaltro scientifico
epidemiologico con sede presso I'Istituto superiore di samitd. Si riporta di seguito
I’attivitd svolta dai due settori nel 1998.

Settore amministrativo e dell’informazione

Il Centro Operativo AIDS - settore amministrativo e dell’informazione - del
Ministero della sanitd ha collaborato con I"Ufficio VI del Dipartimento della
prevenzione, ai fini della predisposizione di tutti gli atti per la realizzazione delle
attivita di informazione, prevenzione e di sostegno all’assistenza svolte dal predetto
Ministero e descritte nel relativo paragrafo.

Oltre ci0, esso ha svolto le attivita di segreteria connesse alle riunioni mensili
della Commissione nazionale per la lotta contro I’AIDS e le altre malattie infettive,
della Consulta scientifica della medesima, della Consulta del volontariato per i
problemi dell’ AIDS, del Gruppo di lavoro sulla malattia di Creutzfeldt-Jakob, nonché
di tutti i gruppi di lavoro di volta in volta costituiti nell’ambito della Commissione
nazionale AIDS.

Si tratta di attivita che comportano numerosi e, a volte, complessi adempiment,
come la predisposizione di documenti concernenti gli aspetti giuridici di problematiche

sanitarie poste all’attenzione della Commissione e degli altri organismi.
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Occorre, inoltre, ricordare, che tutte le attivita amministrative in materia
d’infezione da HIV/AIDS, sono svolte, dal 1988, dal Centro Operativo AIDS i quale
annovera quasi esclusivamente unitd di personale a contratto, messo a disposizione
dall’Istituto superiore di sanitd, che da oltre 10 anni presta servizio con tale status. Tali
attivitd riguardano, in particolare: la predisposizione di atti di gara (lettere invito,
capitolati, bandi, contratti, decreti di approvazione dei contratti, ecc.); la risposta ad
interrogazioni ed interpellanze parlamentari; I’istruttoria delle questioni sollevate da
enti pubblici e privati in ordine all’AIDS con relative risposte; la redazione di
provvedimenti amministrativi sull’infezione da HIV ecc.

Il Settore di cui trattasi cura, infine, la predisposizione della relazione al
Parlamento sullo stato di attuazione delle strategie attivate per fronteggiare I’infezione
da HIV, ai sensi dell’articolo 8, comma 3, della legge 5 giugno 1990, n. 135.

Settore scientifico-epidemiologico

La parte epidemiologica si svolge all’interno del Reparto Malattie Infettive del
Lboratorio di Epidemiologia e Biostatistica, ed é organizzata in diverse sezioni che
identificano gruppi di lavoro per specifiche responsabilita.

Una breve sintesi delle principali attivitd svolte negli ultimi tre anni viene di
seguito presentata. In ogni paragrafo si fa rifenmento alle attivita di servizio e
sorveglianza epidemiologica, si evidenziano i problemi incontrati, e si propongono

nuove priorita e sviluppi.

Attivita di sorveglianza
1) Registro AIDS

LA SORVEGLIANZA DELL’AIDS ¢ un’attivitd specifica del COA-ISS, che
provvede all’input e alla gestione delle schede di notifica dei casi nonché alla
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pubblicazione di rapporti sull’andamento dell’epidemia. La procedura utilizzata ¢ la

seguente: le schede di notifica dei casi di AIDS vengono verificate ‘ed immesse nel

data-base; per ogni caso confermato viene avvisato il medico notificatore. Si utilizza
un’apposita scheda di morte per i pazienti- deceduty, tale notifica di decesso sebbene
non obbligatoria; ¢ fortemente raccomandata.

I dati del registro sono resi disponibili, criptizzandone 1’identificazione, a
studiosi italiani ¢ stranieri € confluiscono, per singoli records alla Banca Dati Europea.

I COA provvede alla diffusione di un aggiornamento trimestrale dei dati sui
ouovi casi di AIDS che viene pubblicato nel notiziario dell’ISS.

Nel corso dell’anno sono stati intrapresi, iﬁoltre, studi speciali, quali:

A) lo studio sistematico del RITARDO DI NOTIFICA, al fine di correggere il trend
fornendo dati maggiormente accurati ed aggiornati;

B) in collaborazione con il Reparto Analisi Dati del L’EBB e del ISTAT ¢ in corso
uno studio sulle CERTIFICAZIONI DI MORTE che permette la stima della
SOTTONOTIFICA. di casi di AIDS e D’elaborazione di accurate stime di
sopravvivenza. I nisultati di questo progetio hanno suggerito che circa 1l 6% dei casi
di AIDS non viene notificato al RAIDS. Per poter eseguire sime accurate della
sottonotifica € stato inoltre necessario valutare piu in dettaglio la specificita del -
codice ISTAT 279.1.

C) lo sviluppo di MODELLI MATEMATICI per la PREVISIONE deli’andamento
della malattia, in particolare la “back-calculation™ che ha permesso di costruire le
basi epidemiologiche su cui si ¢ articolato il Piano Nazionale AIDS nell’ultimo
triennio. La dinamica di questo lavoro permette di effettuare verifiche o modifiche in
corso d’opera. Questa linea ha ottenuto diversi msultatt importanti, permettendo
stime del TEMPQO DI INCUBAZIONE DELL’AIDS, di ncostruire 1’incidenza
dell’infezione da HIV- nel nostro Paese, nonché di valutare con migliore
approssimazione in rispetto al passato le dimensioni dell’epidemia HIV in Italia. I
modelli di “back-calculation” vanno attualmente rivisi dal momento che
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I’introduzione delle nuove combinazioni di farmaci antiretrovirali hanno modificato
il tempo di incubazione, uno dei parametri essenziali per la costruzione di tali
modelli.

D) INDAGINI SUI CASI A TRASMISSIONE NON NOTA sono state da tempo
avviate ed hanno portato alla riclassificazione di un elevato numero di pazienti che

inizialmente non avevano fattoni di nschio noti.
2) Sorveglianza dell’infezione da HIV e indagine sierologiche

Secondo le indicazioni della Commissione, peraltro gia contenute nella legge
AIDS, n. 135/90, un crescente interesse viene dedicato alla sima del numero degli
infetti ed al trend dell’infezione da HIV, in modo da consentire una tempestiva
conoscenza del fenomeno.

Alcuni dati gia routinanamente raccolti tramite sistem: di sorveglianza messi in
atto m anm recenti, direttamente dal COA o in collaborazione col Ministero della
sanita (tossicodipendenti afferenti ai SERT, pazienti affetth da malattie sessualmente

trasmesse, donaton di sangue) verranno presentati di seguito in dettaglio:

A) L’INFEZIONE DA HIV NEI TOSSICODIPENDENTI AFFERENTI Al
SERVIZI (SERT)

Viene condotta i collaborazione con ii SE.CED.AS. del Ministero della
sanitd: da ogni SERT vengono raccolti periodicamente (semestralmente i dati sintetici,
annualmente i dati maggiormente dettagliati) dati sulla sieroprevalenza HIV nei
tossicodipendenti; la differenziazione in base al sesso, e tra nuovi ¢ vecchi “ingfessi”
ai servizi fornisce utili informazioni sulla dinamica dell’infezione. I risultati di questo
progetto hanno permesso di evidenziare le ampie variazioni regionali presenti sul
territorio nazionale, 1l declino del tasso di prevalenza verificatosi nel corso degh ultimi

anni, nonché il rischio pit elevato di infezione da HIV nelle donne tossicodipendenti.
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Negli ultimi anni si era gid osservata una tendenza al decremento della prevalenza di
infezione da HIV che permane anche per il 1996. I dati relativi al 1997 mostrano un
consolidamento di tale tendenza. '

E’ inolre im fase di avanzato sviluppo lo STUDIO SULLE
SIEROCONYVERSIONI in alcuni SERT di aree urbane quali Milano, Roma ¢ Napoli.
Questo studio ha consentito di ottenere oltre alla stima della sieroprevalenza la stima
dell’INCIDENZA delle nuove infezioni da HIV.

Di fatto si ¢ evidenziato come il tasso di incidenza sia diminuito sia a Milano
che a Roma dove pero si € osservata una stabilizzazione nel corso dell ultimo triennio.

B)LA SORVEGLIANZA DELLE MALATTIE SESSUALMENTE
TRASMESSE (MST), coordinata dal Centro Operativo AIDS dell’Istituto
superiore di sanitd ed attiva a partire dal 1991, a come obiettivo principale quello di
amvare a duna conoscenza realistica ed accurata della diffusione delle patologie
sessualmente trasmesse in Italia. In particolare, tale sistema ha consentito:

a) P'identificazione di variazioni nei trends deile singole patologie;

b) I'identificazione dei fattori di rischio associati alle varie MST;

¢) il monitoraggio degli andamenti e della diffusione delle patologie relativamente a:

cl: specifiche aree geografiche;

¢2: specifici parametri temporali (stagioni);

c3: specifiche aree socio-culturali;

In riferimento éll’infezione da HIV, il sistema di sorveglianza permette di:
a) Valutare la prevalenza dell’infezione da HIV-1 in pazienti eterosessuali con una
MST di recente acquisizione.
b) Valutare i fattori associati all’infezione da HIV-1 in detta popolazione.
¢) Predisporre un sistema di monitoraggio della prevalenza dell’HIV-1 attraverso

osservazioni periodiche del trend.
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d) Valutare I’entitd delle associazioni tra infezione da HIV e altre patologie
sessualmente trasmesse, come le infezioni genitali ulcerative (sifilide primaria,
herpes genitalis, ulcera venerea e linfogranuloma venereo).

€) Valutare le relazioni tra determinate MST e infezioni da HIV in specifiche aree
geografiche e in specifici gruppi di popolazione.

Tale sistema di sorveglianza si avvale della collaborazione di una rete composta
da oltre 40 centri pubblici per la diagrosi e cura delle MST ubicati in 19 regioni
italiane. |

Ogni centro partecipante riporta mensilmente al centro coordinatore dati su tutti
i pazienti a cu ¢ stata diagnosticata una MST in atto. Aftraverso una scheda
standardizzata e anonima, per ogni paziente vengono raccolte informazioni riguardanti:
etd, sesso, comune o stato estero di residenza; nascita e contagio; livello di scolarita;
tipo di comportamento sessuale; numero partner ¢ uso di contraccettivi negli ultimi 6
mesi; precedenti MST; uso di droghe per via cridovenosa; diagnost MST (secondo
definizioni di caso standardizzate) e metodo di diagnosi utilizzato, risultato attuale del
test HIV (quando effettuato), ¢ nsultato di test HIV precedentemente eseguiti con
relativa data (se effettuati).

Le mformazioni sul trend di HIV positivi in soggetti con MST, somo di
particolare interesse se si considera che tali pazienti concentrano un rischio di
infezzone da HIV-1 piu elevato della popolazione generale e per tale ragione possono
esprimere variazioni nell’andamento della prevalenza dell’infezione da HIV-1 piu
precocemente € con maggiore evidenza rispetto alla stessa popolazione generale.

I centro coordinatore cura la raccolta dei dati, la loro archiviazione,
sistematizzazione, ed apalisi. Ogni sei mesi viene elaborato un rapporto sui dati del
sistema di sorveglianza che viene diffuso in periferia a tutti i centri collaboratori, a
specialisti interessati nel campo specifico a riviste scientifiche, e ad altri setton di

interesse medico.
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L’accettazione del test anti-HIV in questi pazienti & nisultata inferiore al 70%.
Un’analisi der dati relativi ai pazienti che hanno rifiutato il test, mostra conie tale
gruppo di sbggetti non sia differente rispetto a coloro che hanno accettato di eseguire il
test, per quanto riguarda caratteristiche. demografiche e comportamentali. Cio lascia
presupporre che, essendo i due gruppi di popolazidni assimilabili per composizione, la
percentuale di HIV positivi tra coloro che rifiutano il test sia analoga a quella rilevata
tra coloro che 1’anno accettata.

Per quanto riguarda le -MST 1 condilomi risultano essere la patologia pil
comunemente osservata il trend generale nelle nuove diagnosi di MST ¢ comunque
risultato pressoché stabile negli ultimi 5 anni. - |

E’ attualmente in corso una elaborazione finale dei dati sinora raccolti che

dovrebbe guidare una riformulazione del sistema sentinella nei prossimi anni.
C).PROPOSTE DI SVILUPPO DELLA SORVEGLIANZA

Analogamente a quanto avviene negli Stati Uniti ed in altri paesi europei, il
COA ha organizzato presso I’Istituto superiore di sanita una riunione di esperti per fare
il punto sullo stato dell’arte dell’epidemia di HIV 1in Italia.

Scopo dell’iniziativa & quello di stimare le dimensioni del fenomeno tenendo
conto dei risultati ottenuti utilizzando metodi diversi:

a) Studi osservazionali (stud: di prevalenza e incidenza) effettuati dal COA, e/o dal
Mimstero della sanita (tossicodipendenﬁ, MST, donaton di sangue}, o finanziati

| nell’ambito del Progetto Ricerche AIDS o eseguiti a livello regionale (neonati,
gravide, militani di leva, ecc.);

b) Sistemi di sorveglianza dell’infezione da HIV, che si basano sulle nuove diagnosi di
infezione (es. regione Lazio e Veneto); ‘ |

¢) Modelli matematici quali back-calculation e modelli dinamici.
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E’ in corso di pubblicazione una relazione dettagliata sui risultati ottenuti in base
al confronto dei diversi metodi previo “consensus statement” da parte di tutt i
partecipanti, includendo anche una valutazione delle stime e previsioni

precedentemente effettuati.
3) Attivita di ricerca sulla storia naturale dell’infezione da HIV

11 COA gestisce da anni uno studio di coorte su soggetti di cui si conosce la data
della sieroconversione, con i seguenti obiettivi:
1) stimare la distribuzione dei tempi di incubazione dell’AIDS e della sopravvivenza
delle persone con infezione da HIV;
2) identificare determinanti di progressione clinica; .
3) valutare eventuali indicatori clinici o marcatori di laboratorio in grado di predire
I’evoluzione della malattia da HIV;
4) valutare l’eﬁ‘ettb di popolazione delle nuove terapie antiretrovirali.
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LE ATTIVITA’ DI INFORMAZIONE, DI SOSTEGNO ALL’ASSISTENZA, DI
STUDIO E RICERCA SVOLTE DAL MINISTERO DELLA SANITA’

1) INFORMAZIONE

Sin dalla fine della quinta Campagna informativa sull’AIDS  (1996),
diversamente da quanto accaduto in passato, le iniziative a carattere informativo-
educativo sono state in gran parte gestite direttamente dal Ministero della sanita. In
sostanza, mentre negli anni precedenti la realizzazione delle Campagne di
prevenzione ¢ sempre stata affidata ad una o pit agenzie, dopo la conclusione della
V Campagna moite attivita sono state svolte in proprio dal Ministero della sanita.

Nel corso degli anni 1997-1998, pertanto, il Ministero della sanit, con uno
sforzo notevole, ha realizzato numerosi interventi a carattere informativo mediante la
stipula di apposite convenzioni con idonei e qualificati soggetti al fine di non
determinare soluzioni di continuita nella diffusione dei messaggi informativi. Tali
convenzioni sono state stipulate prevalentemente a trattativa privata nel rispetto delle
norme sulla contabilitd generale dello Stato. E’ stato, in particolare, possibile
avvalersi di detta procedura in quanto le attivitd da realizzare erano (e sono)
effettuate dai suddetti soggetti in concessione esclusiva, ovvero si & trattato di enti
pubblici, ovvero ancora tale soggetto era gia stato prescelto in precedenza mediante
lo svolgimento di un’apposita gara. Tutti gii atti cosi adottati sono stati registrati
dagli organi di controllo. Altre iniziative, invece, sono state avviate o realizzate, non
ricorrendone i presupposti, a seguito dello svolgimento di apposite gare, nazionali o
internazionali, a seconda del relativo valore economico.

Come detto sopra, al precipuo fine di dare continuita all’azione informativa,
nel corso del 1998 sono state effettuate numerose iniziative in materia di

informazione che si riportano di seguito.
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a) Stampa e spedizione di materiale informativo (pellicole, manifesti, adesivi,

chiudilettere, locandine)

Con due convenzioni stipulate con I’Istituto Poligrafico dello Stato si ¢ provveduto

alla stampa e alla spedizione di materiale informativo (220.000 pezzi).
b) Realizzazione di una videoclip con forniture di cassette VHS e Betacam

Con convenzione stipulata con la societa Movie Magie International s.r.l.,
sono state realizzate videoclip e fornite le relative cassette poi distribuite con altri

mezzi.

¢) Stampa di messaggi informativi su 4.000.000 di carte telefoniche e relativa

distribuzione ai rivenditori autorizzati

Con convenzione stipulata con la societa Pubblicita Italiana Multimedia s.r.1,
& stata effettuata la stampa su 4.000.000 di carte telefoniche di messaggi informativi

sull’ AIDS e prevista la relativa diffusione mediante i rivenditori all’uopo autorizzati.
d) Stampa di 1.200.000 opuscoli formato Z-Card
Con convenzioni stipulate con la societa New Communication Products s.r.l., & -

' stata realizzata la stampa di 3.000.000 opuscoli formato Z-Card contenenti 6 diversi

messaggi informativi sull’ AIDS ai fini della successiva distribuzione.

e) Distribuzione di materiale informativo tramite le organizzazioni del

volontariato
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Allo scopo di distribuire il materiale informativo di cui al punto precedente,

: fafto appositamente ristami:are, con 16 convenzioni stipulate con organizzazioni del

volontanato impegnate nello specifico settore dell’infezione da HIV, per una spesa

complessiva di lire 928.386. 350 sono stati distribuiti circa 1.500.000 di opuscoh
destinati a diversi target di popola.none ' '

f) Pubblicazione su tre quotidiani di messaggi informativi per la lotta contro

P AIDS in occasione della Giornata Mondiale sull’ AIDS (1‘5 dicembre 1998)

Al fini della realizzazione di tale iniziativa, sono state stipulate tre convenzioni
a ftrattativa privata, per corrispondenza commerciale, con le seguenti societd: A.

Manzoni s.p.a., R.C.S. Editori s.p.a., il Sole 24 ore s.p.a..

g) Stampa e affissione di messaggi informativi all’esterno di autobus urbani ed

extraunrbani

Allo scopo di dare attuazione a tale iniziativa, & stata stipulata una
convenzione a trattativa privata con la societd Impresa Generale di Pubblicita s.p.a.,
concessionaria esclusiva della pubblicita sulle vetture di pubblico trasporto urbano.

L’iniziativa di cui trattasi, ha riguardato la stampa e I'affissione sulla fiancata
laterale esterna dei mezzi di trasporto pubblico urbano di manifesti informativi
sull’ AIDS, realizzata nel periodo dal 22 luglio al 18 agosto 1998 in 89 capoluoghi di
provincia. |

Sempre con la suddetta societa e, per la medesima finalita, é stata stipulata
un’altra convenzione per il periodo dal 25 novembre all’l} dicembre 1998, in 45
capoluoghi di provincia. -

Limitatamente alle province di Savona e Grosseto invece, & stata stipulata una

convenzione con la societd “Questa Pubblicita” s.r.l. di contenuto analogo a quello
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indicato in precedenza, per ’esposizione di messaggi informativi nel periodo dal 22
luglio 1998 al 4 agosto 1998.

Sempre con la suddetta societa & stata stipulata, nei due predetti capoluoghi,
per il periodo 25 novembre - 8 dicembre 1998 un’altra convenzione, per le medesime
finalita.

Nell’ambito delle iniziative riguardanti la stampa (9000) e I’affissione di
manifesti informativi sull’AIDS all’esterno delle vetture extraurbane, sono state
stipulate, inoltre, le seguenti convenzioni:

- con la societa Alessi s.p.a., periodo dal 1° luglio al 31 agosto 1998, in 4 province,

- con la societa Impresa Generale Pubblicita s.p.a., periodo dal 1° luglio al 31 agosto
1998, in 17 province; '

- con la societd Questa Pubblicita s.r.l., periodo dal 1° luglio al 31 agosto 1998 in 16
province;

- con la societa Pubblisuccesso Lombardia s.r.l., periodo dal 1° lugtio al 31 agosto

1998, in 8 province.

h) Stampa e affissione di manifesti contenenti messaggi informativi sull’ AIDS

sui treni e sui traghetti delle Ferrovie dello Stato

Con la societd Smafer s.p.a., concessionaria esclusiva degli spazi pubblicitari
per le Ferrovie dello Stato sono state stipulate le seguenti convenzioni:
- stampa e affissione di messaggi informativi sull’AIDS da installare in 5089 tabelle
portamanifesti a bordo di tutti i treni intercity, nel periodo dal 15 giugno al 30 agosto
1998, con prosecuzione gratuita fino al 17 settembre 1998;
- stampa ed esposizione di cartelli pendolo bifacciali (32.500) sui treni del trasporto
metropolitano ¢ regionale delle Ferrovie dello Stato, nel periodo dal 6 luglio 1998 al
2 agosto;
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- distribuzione di opuscoli (120.000) contenenti messaggi sull’AIDS sui tren
metropolitani, regionali e intercity delle Ferrovie dello Stato, nel periodo dat 6 luglio
al 12 settembre 1998;

- stampa e affissione di manifesti informativi sull’AIDS (5089) a bordo dei treni
intercity ed eurocity, nel periodo dal 23 novembre al 20 dicembre 1998;

- affissione negli spazi pubblicitari siti nelle stazioni ferroviarie di tutto il territorio
nazionale, nonché nella areo-stazione di Roma-Fiumicino, di un messaggio
informativo in tema di AIDS, nel periodo dal 20 luglio al 31 agosto 1998;

- stampa affissione di manifesti sull’ AIDS, nonché distribuzione di opuscoli
(650.000) 2 bordo delle navi traghetto delle Ferrovie dello Stato, nel periodo dal 2
luglio a] 28 settembre 1998;

- distribuzione di materiale informativo, nel periodo giugno-agosto 1998, sul “Treno
Azzurro” (il “Treno Azzurro” é un mezzo di trasporto utilizzato dai giovani per
recarsi nelle discoteche della riviera romagnola);

- per ricordare la Giornata mondiale dell’ AIDS del 1998, nel mese di dicembre 1998,
¢ stato distribuito sui treni Intercity, e nelle principali stazioni ferroviarie per il solo
1° dicembre 1998, un libro contenente, accanto ad alcuni brani di poesie, messaggi

informativi sull’AIDS, per complessive 130.000 copie.

i) Affissione di messaggi, stampa e affissione di locandine contenenti messaggi

informativi sull’ AIDS nelle vetture della metropolitana di Roma

Ai fini della realizzazione di questa iniziativa sono state stipulate le seguenti
CONVenzioni:
- con la societa Pubblimetro s.r.1., per I’affissione in 252 spazi siti in 42 stazioni della
metropolitana di Roma di 3300 manifesti contenenti 3 messaggi informativi, per 14

giorni nei mesi di novembre e dicembre 1998. Con la stessa convenzione si &
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prevista, aitresi, la stampa di 1300 locandine contenenti due diversi messaggi
informativi da esporre in 736 impianti presenti nelle vetture della medesima
metropolitana, nel periodo dal 19 ottobre 1998 al 10 gennaio 1999, per complessivi
84 giomni.

- con la societd Avenir Italia s.p.a., per I'affissione in 29 spazi siti in 5 stazioni della
funicolare di Napoli di 320 manifesti, contenenti 5 messaggi informativi sull’ AIDS,
nel periodo dal 16 novembre 1998 - 15 gennaio 1999, per complessivi 61 giorni. Con
la stessa convenzione si & prevista, inoltre, la stampa di 150 locandine da esporre in
72 impianti della funicolare. La societd si ¢ impegnata, infine, a stampare
gratuitamente 20 manifesti da esporre in 2 spazi delle stazioni della suddetta
funieolare.

- con la societa Apothema s.a.s., per affissione in 180 spazi, siti in 9 stazioni della
metropolitana di Napoli, di 300 manifesti forniti dal Ministero della sanita, nel
periodo dal 1° novembre 1998 al 31 dicembre 1998, per complessivi giorni 61. Con
la stessa convenzione si & prevista, altresi, la stampa di 130 locandine bifacciali, da
esporre in 32 vetture della medesima metropolitana, nel periodo suddetto, in ragione
di tre per vettura.

- con la societa Impresa Generale di Pubblicita s.p.a., ai fini della stampa di 1000
manifesti, unitamente ad ulteriori 600 forniti direttarnente dal Ministero delia sanita,
da esporre in 550 spazi siti in 67 stazioni della metropolitana di Milano, nél periodo
dal 18 novembre al 29 dicembre 1998, per complessivi 42 giomi. Con la stessa
convenzione si € previsto, .inoltre, la stampa di 1500 locandine, con 2 diversi
messaggi, da esporre in 714 vetture della metropolitana nel periodo dal 1° novembre

1998 - 30 gennaio 1999.

I) Stampa e diffusione di due volumetti contenenti informazioni sul bambino

sieropositivo
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Con apposita convenzione stipulata con I’Associazione di volontariato
“Arche”, ¢ stata realizzata la stampa e la diffusione‘&i due volumetti denominati “I}
bambino sieropositivo insieme agli altri - linee-guida” e “il bambino sieropositivo
insieme agli altri - scheda informativa”. I due volumetti erano gia stati realizzati dalla
suddetta Associazione nell’ambito di uh':progetto pilota finanziato dal Comune di
Roma. Allo scopo di dare maggiore diffusione a detta iniziativa, si & provvedufo a
finanziare la ristampa dei due volumetti che sono stati distribuiti nel mese di
settembre/ottobre tramite i Provveditorati agli studi, il Comune e le Aziende sanitarie

locali in 13 citta italiane in 12.000 copie.

m) Stampa di messaggi informativi sull’AIDS sulle schedire del totocalcio e

relativa distribuzione alle ricevitorie autorizzate

‘Con aﬁposita convenzione stipulata con la Societd Gruppo Europeo Pubblicita
s.r.l., & stata realizzata la stampa di messaggi informativi sull’AIDS su circa
160.000.000 di schedine del totocalcio e la relativa distribuzione a tutte le ricevitorie

all’uopo autorizzate, in occasione di 4 concorsi pronostici.

n) Pubblicazione dell’opuscolo “Da Arturo a Zorro” nell’agenda diario

“Smemoranda”
Con apposita convenzione stipulata con la societd Poster-Pubblicita e
Pubbliche Relazioni s.r.l, & stata realizzata la pubblicazione dell’opuscolo “Da

Arturo a Zorro” all’interno dell’agenda diario “Smemoranda™.

o) Stampa e affissione di materiale informativo sull’AIDS negli acquaparchi
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Con apposita convenzione stipulata con la societad Genesis Marketing e Servizi
sr.l, & stata realizzata la stampa e la diffusione di 1200 manifesti contenenti
messaggi informativi sull’AIDS, in 21 acquaparchi nel periodo 16 giugno- 15
settembre 1998, per complessivi 90 giorni. In aggiunta a tutto questo, sono state

distribuite gratuitamente 4000 Z-Card nelle zone di ingresso e di uscita dei visitatori.

p) Stampa di un messaggio informativo sull’AIDS sui copritavoli dei tavolini

portaoggetti incorporati agli ombrelloni da spiaggia negli stabilimenti balneari

Con apposita convenzione stipulata con la societa Genesis Marketing e Servizi
s.rr.l, & stata realizzata la stampa e la diffusione di un messaggio informativo
sull’AIDS mediante un copritavolo plastificato da apporre su 25.000.000 di
tavolinetti incorporati agli ombrelloni da spiaggia, in circa 600 stabilimenti balneari,

nel periodo dal 25 luglio al 10 settembre 1998, per complessivi 48 giorni.
q) Affissione di messaggi informativi sull’ AIDS negli stabilimenti balneari '

Con apposita convenzione stipulata con la societa Fipe Servizi sr.l., € stata
realizzata 1’affissione di altre 7000 manifesti contenenti messaggi informativi
sul’AIDS in circa 2000 stabilimenti balneari, nel periodo dal 1° agosto al 17

settembre 1998, per complessivi 48 giomni.

r) Affissione di materiale informativo nelle agenzie postali
Con convenzioni stipulate con la societd Rosabella s.r.l., con la societd AD
Network s.r.l1., e con la societd Linea Data Media s.r.1., sono stati affissi in circa 2000

uffici postali, nel periodo dal 15 luglio al 15 settembre 1998, circa 3500 manifesti.
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. 8) Distribuzione e affissione di materiale informativo AIDS nelle discoteche, nei

pubs e nei videopubs

Con convenzione stipulata con la societa HDA & C. s.r.l., & stata effettuata la
diffusione di spot sull’AIDS, la distribuzione e 1’affissione di materiale informativo,
nell’ambito di discoteche, videopubs e pubs, nel periodo dal 16 luglio al 16

settembre 1998, in complessivi 1076 locali (697 discoteche e discopubs e 379 pubs).

t) Diffusione di spot informativo-educativi sull’ AIDS nel circuito video di cinque

aeroporti del territorio nazionale

Con convenzione stipulata con la societ Cairo Due s.p.a., ¢ stata realizzata la
diffusione di spot informativi sull’AIDS negli aeroporti di Roma (Leonardo da
Vinci-Ciampino) Milano‘(Malpensa-Linate) e Napoli (Capodichino), per 70 giorni,
nel periodo dal 6 agosto al 14 ottobre 1998.

Ogni spot di 30” prevede due messaggi informativi della durata di 157
ciascuno e viene ripetuto su ogni video per tre volte I’ora per 18 ore al giomo.

Complessivamente ¢ stata realizzata la diffusione degli spot per 162.540 volte.
u) Diffusione di spot nei circuiti cinematografici

Con convenzione stipulata con la societd Acme ADV sp.a., & stata attuata la
diffusione di spot informativi sull’AIDS in 208 sale cinematografiche, nel mese di
novembre e in 236 sale nel mese di dicembre per complessivi 61 giomi. Lo spot,
della durata di 157, & andato in onda per quattro volte al giorno.

Con la societd Opus Proclama s.p.a., & stata realizzata, invece, una
convenzione, ai fini della diffusione di spot in 400 sale cinematografiche,

appartenenti ad un diverso circuito, nel periodo novembre - dicembre 1998, per
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complessivi 61 giomni. Lo spot, della durata di 15”, & andato in onda due volte al
giorno.

Infine, con la societa Sipra s.p.a., & stata realizzata una terza convenzione, ai
fini della diffusione di spot sull’AIDS in 278 sale cinematografiche, appartenenti ad
un altro circuito, nel periodo novembre - dicembre 1998, per complessivi 28 giorni.

Lo spot, della durata di 157, & andato in onda due volte al giorno.

v) Campagna informativo-educativa 1999

A seguito di uno svolgimento di una apposita gara effettuata a livello europeo
¢ stato stipulato, un contratto con un raggruppamento di imprese costituito dalle
Societa Saatchi & Saatchi s.p.a, Equinox s.rl. ¢ Rowland italia s.r.l, al fine di
effettuare interventi di informazione sull’AIDS specifici, non realizzabili

direttamente dal Ministero della sanita.

2) ATTIVITA’ DI SOSTEGNO ALL’ASSISTENZA

Sin dall’inizio dell’epidemia da HIV il Ministero della sanita nel pianificare
gli interventi assistenziali nei confronti degli ammalati di AIDS, ha ritenuto
fondamentale il ruolo dell’assistenza domiciliare, sia nella forma
dell’ospedalizzazione a domicilio che in quella delle case alloggio o residenze
collettive.

1l Ministero della sanita ha assegnato, gia dal 1990, con oneri a valere sul
proprio bilancio, contributi ad enti assistenziali per la ristrutturazione di edifici da
destinare a case alloggio o residenze collettive.

1 finanziamenti complessivamente erogati dal 1990 al 1998 per interventi di
ristrutturazione o per il potenziamento delle attrezzature ammontano a 17 miliardi e

65 milioni, di cui 3 miliardi e 765 milioni assegnati nel biennio 1996/97.
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Alcuni di questi finanziamenti sono stati erogati direttamente, altri mediante le

regioni e province autonome.

a) Finanziamenti erogati direttamente dal Ministero della sanita

1) Esercizio finanziario 1990:

2) Esercizio finanziario 1992:

3) Esercizio finanziario 1996:

4) Esercizio finanziario 1997:

Gruppo Abele (Torino) |
Comunita Incontro (Amelia)
CEIS (Roma)

S. Patrignano (Forli)

Congregazione Figli Immacolata Concezione (Roma)
Auxilium (Genova)
Mondo X (Como}

Don Guanella (Napoli) (lavori ancora in corso)

Arché (Milano)
S. Egidio (Roma)

S. Egidio (Roma) {lavori in completamento})
ANLAIDS (Roma)

Centro torinese di solidarieta (Torino)

Caritas (Firenze)

Cereso (Reggio Calabria) (lavori in corso)
Alfa-Omega (Mantova)

Figlie di S. Giuseppe (Oristano) (lavori in corso)

Opera S.S. Cosma e Damiano (Bitonto-Bari)
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CcOrso)

Casa Famiglia Rosetta (Caltanissetta) (lavori in

b) Finanziamenti assegnati alle regioni al fine di favorire la ristrutturazione o
PPadeguamento strutturale di case alloggio per malati di AIDS

Con D.D. del 10 dicembre 1996 sono state stanziate lire 10.500.000.000 a

favore di tutte le regioni e province autonome nella misura di lire 500 milioni

cadauna. Le regioni, infatti, conoscendo meglio le diverse realta locali, sono in grado

di individuare le priorita e meglio programmare gli interventi per la realizzazione di

almeno una casa alloggio nel proprio territorio.

Ciascuna regione ha presentato dei programmi che sono stati sottoposti ad un

apposito Comitato per la dovuta approvazione. Di seguito vengono evidenziati, a

fianco di ciascuna regione, gli importi relativi ai progetti approvati:

Valle d’Aosta
Piemonte
Lombardia
Bolzano

Trento

Veneto

Friuli

Emilia Romagna

Liguria

incompleta)
Toscana
Umbria
Marche
Lazio

Lire 175.073.560
Lire 484.500.000
Lire 500.000.000
Lire 500.000.000
0
Lire 456.553.995
Lire 500.000.000
Lire 500.000.000
Lire 360.000.000

(non ha presentato progetti)

140.000.000 (per un progetto con documentazione

Lire 100.000.000
Lire 379.000.000
Lire 500.000.000
Lire 300.000.000
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+  200.000.000 (per 2 progetti con documentazione incompleta)

Abruzzo Lire 500.000.000
Molise 0 (non ha presentato progetti)
Basilicata Lire 500.000.000
Campania Lire 500.000.000
Puglia 0 (non ha presentato progetti)
Calabria Lire 250.000.000 '
Sicilia Lire 143.770.718
+ 356.229.282 (un progetto con documentazione da
perfezionare)
Sardegna Lire 500.000.000

L. 7.845.127.555

Al 31 dicembre 1998 nsultano inutilizzate lire 2.654.872.445 che, come
previsto nel decreto di impegno, verranno riassegnate a quelle regioni che
presenteranno nuovi progetti rispondenti ai criteri prefissati e ritenuti idonei
dall’apposito Comitato.

A tal fine, su indicazione del predetto Comitato, il Ministero ha gia provveduto
a richiedere alle regioni che hanno completato la pianificazione degli interventi,
nuovi programmi integrativi al fine di poter completare 1’utilizzo dello stanziamento
di lire 10.500.000.000 fissando la data al 31 gennaio 1999.

Alle Regioni Sicilia, Lazio e Liguria, che devono ancora perfezionare la
documentazione di progetti gia approvati, ¢ stato comunicato che gli atti richiest:
devono perentoriamente pervenire entro il termine ultimo del 31 gennaio 1999. In
caso contrario, gli importi previsti andranno ad aggiungersi alla somma residua sopra
indicata per essere poi riassegnati secondo quanto previsto pér la predetta somma

residua.



Camera dei Deputati — 53 — Senato della Repubblica

X1 LEGISLATURA - DISEGNI DI LEGGE E RELAZIONI — DOCUMENTI

Nel corso del 1998 sono stati erogati i primi acconti pari al 50% dell’importo
del contributo approvato per ogni singolo progetio, per una spesa complessiva di lire
3.574.449.140.

Gli interventi recentemente realizzati hanno consentito di passare dalle 54 case
alloggio censite nel 1995 (uitimi dati ministeriali disponibili raccolti nel 1996) alle
118 attuali, con una distribuzione geografica nettamente migliore rispetto al passato,
basti pensare che fino a tre anni fa il 74,1% delle case (40 su 54) era localizzato nelle
regioni del nord, mentre al centro ed al sud esistevano, rispettivamente, 8 e 6 case
alloggio, mentre oggi il 60% delle case alloggio € al nord, il 25% al centro ¢ il 15%

nel sud ed isole.
3) STUDI E RICERCHE

a) Realizzazione di un modello di sperimentazione organizzativa relativa

all’integrazione pubblico, privato sociale e volontariato nella lotta al’ ATDS

Nell’ambito degli interventi di prevenzione dell’infezione da HIV/AIDS, si é
ritenuto utile realizzare I’attivazione di esperienze pilota in alcune realtd locali,
opportunamente dislocate sul territorio nazionale, secondo le modalita dei
“Programmi di comunita”, che accuratamente progettate, realizzate e valutate,
possano essere successivamente replicate. Il carattere fondamentale dei “Programmi
di comunita” & l'unitarietd e la coerenza dei messaggi che vengono indirizzati, a
vario titolo e da varie fonti (istituzionali e non, pubbliche e private, educative e
sanitarie, ecc.), nei confronti dei destinatari, con particolare riguardo ai giovani, il
cui comportamento pud essere orientato verso uno stile di vita piu salutare.

Le amministrazioni regionali sono state interpellate affinché segnalassero una
o piu aziende sanitarie che, per le esperienze pregresse e le favorevoli condizioni

locali, fossero ritenute piu idonee a realizzare quanto stabilito.
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Numerose sono state le candidature ammesse alla selezione. La Commissione
che aveva il compfto della valutazione ¢ della scelta dei progetti presentati ha
selezionato tre aziende. _ _

Con D.D. 19 dicembre 1997 é stata ripartita la somma prevista a favore di tre
Aziende Sanitarie Locali (Genova, Grosseto e Rimini) aggiudicatarie dell’appalto.

In particolare saranno realizzate attivitd di educazione alla salute attraverso
Pintegrazione di tutte le forze disponibili sul territorio (famiglia, scuola,
volontariato, enti locali, servizi sociosanitari, ecc.), in una sinergia di interventi
mirati ad un miglioramento della qualita della vita della comunita e soprattutto dei
giovani. 1l progetto, oltre a prevedere momenti di formazione, realizzati nelle tre
aziende con gli stessi formatori, sara suddiviso in diversi sottoprogetti che
comporteranno interventi nelia scuola, nelle discoteche, nell’area antiscolare, nonché
I’utilizzo di sistemi di comunicazione di massa e multimediali e la realizzazione di
campagne di informazione, di promozione dell’uso del preservativo e di solidarieta
nei confronti delle persone colpite dall’ AIDS. Tutte le attivita, pur diversificandosi
nelle singole Aziende sulla base delle specifiche esigenze e caratteristiche del
territorio, saranno caratterizzate da un “logo” comune, che favorira una pil agevole
individuazione dei gruppi “target”. Per ciascuno dei'sottoprogetfi sono, narufalmente,

previsti momenti di valutazione, sia in itinere che ad attivita conclusa.

b) Analisi dei costi e della qualita dell’assistenza ai soggetti con HIV

Atteso che all’attuale situazione epidemiologica dell’AIDS/HIV fa fronte
un’assistenza diversificata a carico del Servizio Sanitario Nazionale (ospedali,
ambulatori, case alloggio, ecc.), si & ravvisata I’opportunita, attraverso questo

progetto, di fornire una approfondita conoscenza delle problernatiche collegate
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all’impatto dell’epidemia da HIV sul Servizio Sanitario Nazionale, in particolare per
quanto riguarda gli oneri economici connessi alle varle attivita di assistenza
(ospedaliera ed extraospedaliera), anche ai fini di una pit valida programmazione nel
settore.

Al fine di affidare la realizzazione del progetto, il Coordinamento permanente
delle Regioni italiane é stato inviato ad individuare un ristretto numero di regioni
opportunamente selezionate. Tale Coordinamento ha indicato nella Regione Veneto
la pil idonea ad attuare tale programma. Detta Regione ha proposto un dettagliato
progetto che prevede il coinvolgimento delle Regioni'Emilia-Romagna, Sardegna e
Provincia Autonoma di Bolzano, rappresentative, nel loro complesso, degli interventi
assistenziali dell’intera realta del S.S.N..

La Regione Veneto, nella sua veste di capofila e coordinatrice del progetto, ha
provveduto alla costituzione di un comitato tecnico-scientifico composto, oltre che
dai rappresentanti del Ministero, da rappresentanti delle regioni coinvolte ¢ da
tecnici appartenenti al S.S.N.

E’ stato predisposto il piano attuativo del progetto, con il definitivo disegno
dello studio che comprendera una prima parte, consistente di un’analisi retrospettiva
dei dati raccolti nei vari database regjonali, ed una seconda parte, consistente in una
raccolta prospettiva d’informazione.

Lo studio retrospettivo ha lo scopo di evidenziare eventuali cambiamenti
nell’erogazione dell’assistenza, legati sia all’introduzione dei DRG, sia alla presenza
di differenti modelli organizzativi dei servizi delle aziende sanitarie locali. L’analisi
sari effettuata sul quinquennio 94-98, sia a livello regionale si-a con riferimento a
gruppi distinti di aziende sanitarie.

Gli obiettivi dello studio prospettico consisteranno nella stima delle
prestazioni offerte, del relativo costo e dell’esito dei trattamenti, nell’ambito delle
varie tipologie di servizi, al fine di individuare le possibili cause della variabilita nel

consumo di risorse e negli esiti.
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¢) Programma di formazione dei medici di medicina generale e del personale dei
distretti sanitari per I’attuazione di trattamenti per i soggetti con infezione da
HIV/AIDS

A fini della realizzazione di un programma di formazione destinato ai medici
di medicina generale e al personale dei distretti sanitari, riguardante 1’attuazione dei
trattamenti sanitari delle persone con infezione da HIV/AIDS, a seguito dello
svolgimento di una gara di appalto concorso, in data 20 dicembre 1997 & stata
stipulata con la S.E.M.G. un’apposita convenzione.

Con il programma di cui trattasi si prevede di migliorare le conoscenze e le
competenze, in materia di trattamento sanitario dei soggetti sieropositivi e malati di
AIDS, det medici di medicina generale e del personale dei distretti sanitari.

La necessita di raggiungere in tempo breve I’obiettivo ha suggerito 1’adozione
di un processo di “formazione a cascata”. Tale processo si basa sull’organizzazione
di 6 corsi master destinati a circa 180 medici di base animatori di formazione e 2
corsi per 60 operatori di distretti sanitari.

I corsi periferici, in numero di 180, sono invece destinati a circa 4.000 medici
di medicina generale e a 1.000 operatori dei distretti sanitari.

E’ previsto, inoltre, lo studio e la realizzazione di un manuale teorico-pratico
da inviare a 60.000 medici di famiglia e a circa 1.000 operatori. _

Durante la prima fase del progetto, svoltasi nel semestre maggio-novembre
1998, 1a SEMG ha messo a punto i materiali didattici utili a supportare il programma
di formazione che avr3 inizio a fine gennaio 9.

E’ stato, inoltre, allestito un sito internet dedicato al programma, con
’obiettivo di rendere fruibili ed aggiornate le informazioni raccolte nell’ambito del

progetto stesso.
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d) Programma di valutazione dei bisogni informativi della popolazione italiana
sul tema dell’infezione da HIV/AIDS e della efficacia della Campagna AIDS
1997/98.

A seguito dello svolgimento di una gara di appalto concorso ¢ stato stipulato,
in data 22 dicembre 1997, un contratto con la societa DOXA S.p.a., aggiudicataria
dell’appalto medesimo.

I1 progetto prevede la attuazione di un’indagine sui bisogni informativi della
popolazione italiana sul tema HIV/AIDS, al fine di stabilire la programmazione della
Campagna sulla base dei risultati ottenuti nonché la valutazione della efficacia degli
interventi informativi realizzati.

La societi, in ottemperanza agli impegni contrattuali, ha predisposto, in
accordo con il Ministero della sanitd, un questionario di interviste per effettuare i
sondaggi di base tra le varie fasce di popolazione: adulta, giovanile e gruppi a
rischio.

I dati ottenuti sono stati analizzati ed utilizzati dal Ministero della sanita per la

stesura del bando di gara per la realizzazione della Campagna informativa AIDS.

¢) Realizzazione di una banca dati di una guida ai servizi per PAIDS

Per la realizzazione di tale iniziativa, a seguito dello svolgimento di una gara
di appalto concorso, € stata stipulata, in data 20 dicembre 1997, una convenzione con
la Fondazione CENSIS risultata aggiudicataria dell’appalto.

L’iniziativa ha consentito la realizzazione di una banca dati e di una guida ai

servizi per I’ AIDS presenti in Italia, sia pubblici che privati.
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IL TELEFONO VERDE AIDS

Il Telefono Verde AIDS (TVA 167-861061) del Reparto AIDS e malattie
sessualmente trasmesse dell’Istituto superiore di sanitd, istituito nel giugno del 1987 su
indicazione della Commissione nazionale per la lotta contro I'AIDS, continua a
svolgere, dopo circa 12 anni, attivita di prevenzione primania e secondaria
sull’infezione da HIV e sulAIDS alla popolazione generale, attraverso
un’informazione scientifica erogata con il metodo del counselling telefonico. Tale
intervento, .che si basa sui principi e sulle tecniche del counselling “vis a vis™, ha lo
scopo di:

- dare informaziom scientifiche corrette, aggiomate e pérsonalizzate;

- favorire attraverso il coﬁoquio I’individuazione del reale problema dell’utente;

- prospettare insieme all’utente una gamma di soluziont;

- facilitare la personé in difficoltd ad attuare modifiche comportamentali e decisionati
necessarie per la diminuzione del disagio e dell’ansia.

1l servizio TVA, anonimo e gratuito per I’utente, dispone di sei linee telefoniche
ed ¢ attivo dal lunedi al venerdi dalle ore 13.00 alle ore 18.00. Gli operatori
nspondono agli utenti anche in inglese, francese, spagnolo e portoghese.

L’équipe del TVA, composta da una coordinatrice (psicologa), da ricercatori

psicologi e medici infettivologi, da un tecnico di segreteria e da un tecnico informatico,
svolge: | |
- attivita di counselling telefonico sull’infezione da HIV e sull’ AIDS;
- attivitd di studio o di ricerca a livello nazionale (valutazione della comunicazione
sociale nella lotta contro I’infezione da HIV e I’ AIDS, finanziata dal Progetto Sociale
AIDS) ¢ internazionale (Project for the realization of a database for european AIDS
help-lines “AIDS & Mobility”) finanziata dall’Unione Europea;
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- attivita di formazione teorico-pratica per operatori psico-socio-sanitan di “Help-
Lines” e di centri di ascolto.

Il TVA dispone di un software di data-entry ¢ di gestione archivi on-line. I dati
statistici raccolti durante I’attivita telefonica nguardano la provincia, il sesso, I’eta,
I’eventuale comportamento a rischio e il tipo di domanda. Tali dati vengono immessi
direttamente dall’operatore in un personal computer; cid consente una puntuale
valutazione del processo informativo svolto.

Dal 20 giugno 1987 al 31 ottobre 1998 il TVA ha ricevuto un totale di 385.258
telefonate; di queste il 67,9% sono pervenute da utenti di sesso maschile, il 32,1% da
utenti di sesso femminile. '

Per quanto riguarda la distribuzione geografica delle chiamate, dal Nord ne sono
giunte il 47,8%, dal Centro il 29,5%, dal Sud il 15,0%, dalle isole il 6,4%. Solo I 1,3%
non ¢ identificabile.

La distribuzione per classi di etd evidenzia che-il 77,0% delle telefonate
previene da utenti in etd compresa fra i 20 e i 39 anm. ] gruppi di codifica piu
rappresentanti risultano essere i Non Fattori di Rischio (NFDR= coloro che non hanno
corso alcun rischio) con 1l 33,3% e gli eterosessuali con il 31,3%.

Dall’analisi di un 1.030.371 quesiti si evince che 1’82,9% di qﬁesﬁ nguarda
cinque argomenti specifici: informazione sul test (24,3%), modalita di trasmissione
(21,3%), aspetti psico-sociali (16,0%), disinformazione (11,7%), prevenzione (9,6%).

I TVA rappresenta uno strumento rapido ed economico di informazione
scientifica, un osservatorio privilegiato, un punto di ascolto e di monitoraggio per
valutare nel tempo eventuali cambiamenti pei bisogni informativi di ampie fasce di
popolazione ed un mezzo utile ¢ efficiente per meglio mirare le future campagne

mformative.
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LA TERAPIA

Il 1998 rappresenta, per questo importante settore della lotta all’infezione da
HIV, un anno di estrema importanza strategica.

E’ stata infatti confermata I’attivitd non soltanto a livello di sperimentazione
scientifica ma a livello di tutta la popolazione HIV-positiva delle muove terapie
combinate dirette contro il virus HIV. Sono stati pubblicati su prestigiose riviste
scientifiche intemazionali (tra le quali il New England Journal of Medicine e Lancet,
con un lavoro al quale ha partecipato il nostro Paese) i risultati ottenuti in tutti i Paesi
industrializzati, in termini di sensibilissimo decremento delia mortalita o dei nuovi casi
di malattia. Va fatto rilevare che solo pochissime volte nella storia della medicina &
stato possibile assistere a cambiamenti cosi imponenti e improvvisi nella storia
naturale di una malattia, che sino a pochi anm fa sembrava assolutamente invincibile.
Va fatto rilevare che questi risultati rappresentano il risultato tangtbile degli sforzi per
il finanziamento della ricerca messi in atto anche nel nostro Paese, e dell’opera di
quanti hanno rinnovato il loro impegno anche quando 1’apparente mancanza di risultati
a breve termine aveva fatto pensare alla inutilita dell’impiego di risorse in questo
settore.

E’ mmportante anche sottolineare che, malgrado i grandi successi ottenuti, la
terapia di questa infezione presenta ancora numerosi problemi, che riguardano, tra
laltro, la complessiti di assunzione di queste terapie a tempo indeterminato, e
I’emergenza di tossicita dotate di un notevole impatto sulla qualita della vita. E’ per
questi motivi che il “Progetto di Ricerca Nazionale sulla Clinica e Terapia
dell’Infezione da HIV” ha quest’anno rinnovato gli obiettivi e gli sforzi di ricerca

collaborativa, con oltre 200 uniti operative disseminate sul territorio nazionale. Va
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comunque ricordato come la ricerca portata avanti nel nostro Paese € considerata tra le
pit avanzate nel mondo.

Da ultimo, va ricordato che il nostro Paese, non soltanto & stato sempre
all’avanguardia nelle sperimentazioni di nuove terapie (al punto da essere I'unico
Paese che collabora in modo stabile e organico con i National Istitutos of Heaith degli
Stati Uniti), ma ha dall'inizio messo in atto importanti meccanismi diretti a migliorare
la qualita delle cure prestate, a tutelare la salute delle persone in trattamento
(attraverso l'istituzione di un Registro nazionale per il controllo degli effetti collaterali
dei farmaci impiegati), a rendere omogenei i trattamenti terapeutici sul territorio
nazionale mediante I’adozione di apposite linee-guida periodicamente aggiornate dalla
Commissione Nazionale AIDS. L’ultimo aggiornamento, di fondamentale importanza
attesi i rilevanti progressi oftenuti nel settore, & stato effettuato nel 1998 con
’emanazione della circolare 22 giugno 1998 recante le nuove indicaziom sulla terapia
dell’infezione da HIV. L’importanza di tale documento ¢ tale che viene riportato in
allegato alla presente relazione (all. 2).
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LA RICERCA

Nel 1997 il Programma nazionale di ricerca suli’ AIDS & entrato nel secondo
ciclo di vita dopo un primo ciclo di nove progetti. Dal 1988, infatti, si era proceduto ad
attivare mediante il meccanismo del “Call for Proposals™, specifica “bandi annuali”
con la indicazione per grandi linee delle tematiche di ricerca per le quali veniva
sollecitata la presentazione di proposte di ricerca da parte di gruppi italiani.

Nel corso del 1997 si era nitenuto necessario procedere ad una ridefinizione piu
accurata delle aree prioritarie di ricerca, sia per un adeguamento alle mutate esigenze
nel settore sia per un pit direttd oﬁentaniento delle nuove ricerche ad applicazione
diagnostiche, cliniche, terapeutiche e di prevenzione. Questo muovo orientamento si
mseriva inoltre in un contesto che vedeva aumentare le speranze di un controllo
terapeutico dell’infezione da HIV ed una piit ottimale prospettiva circa |’ ottenimento di
un vaccino efficace.

La realizzazione di questa sec‘onda fase del Programma nazionale di ricerca
sul’AIDS ha comportato alcune modifiche sulla strutturazione dei progetti ed in
particolare la suddivisione dei finanziamenti dei Progetti di ricerca fra “fondi
extramur 1”” destinati a gruppi di ricerca operanti in istituzioqi scientifiche nazionali, e
“fondi intramurali”, destinati a gruppi operanti ali’interno dell’Istituto superiore di
samita.

Le attivita di ricerca sull’ AIDS, sia extra che inframurali, sono state articolate in
quattro grandi aree tematiche che si configurano come altrettanti progetti:

1) epidemiologia e modelli di ricerca assistenziali,
2) patologia clinica e terapia dell’ AIDS;
3) patogenesi ed immunita mirate all’individuazione di nuovi bersagli chemioterapici ¢

di prevenzione vaccinale;
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4) infezioni opportunistiche e tubercolosi.

Se nell’autunno del 1997 era stato attivato con un finanziamento complessivo di
21 miliardi il Programma nazionale di ricerca sull’ AIDS ristrutturato secondo la nuova
organizzazione, nel corso del 1998 si & proceduto ad una prima verifica dell’attivita
svolta da parte dei 238 gruppi finanziati durante un (Convegno di Progress Report),
tenutosi presso Distituto superiore di sanita dal 22 al 26 giugno. Nel corso di questo
meeting, articolato secondo 1 4 progetti nell’arco di 5 giornate, i responsabili scientifici
delle unita finanziate hanno presentato e discusso o sotto forma di presentazione orale
o sotto forma di poster i risultati oftenuti.

In continuitd con la nuova organizzazione del Programma nazionale di ricerca
sull’ AIDS, nel corso del 1998 ¢ stato bandito un Programma esclusivamente riservato
a “Call for proposals™ per unita esterne al ISS, con un finanziamento complessivo di
23 .4 miliardi. Come il precedente, il Programma ¢ stato articolato in quattro progetti di
ricerca integrati ma distinti per le risorse pre-allocate e la gestione autonoma da parte
di Comitati scientifici indipendenti. Le aree scientifiche dei quattro progetti
comprendono:

W |’epidemiologia ¢ la storia naturale dell’infezione da HIV;

B 1o studio dei modelli assistenziali finalizzati al contenimento delle spese e al
miglioramento della qualita di vita del paziente AIDS;

B le caratteristiche di infettivitd e patogenicita di HIV, la risposta dell’ospite con la
comprensione dei fattori biologici di suscettibiliti e resistenza naturale e acquisita
all’infezione da HIV e all’evoluzione in AIDS, i marcatori prognostici di
progressione e il loro significato in relazione come guida agli interventi terapeutici;

B lo studio di nuove strategie terapeutiche, la patologia e la clinica a carico di organo
e apparati nel corso dell’infezione da HIV, con riguardo anche ai tumori AIDS
associati;

W gli aspetti innovativi della prevenzione diagnostica e terapia delle. infezioni
opportunistiche;
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W lo studio di strategie vaccinali a scopo preventivo ¢ terapeutico.

Alla data di scadenza (30 ottobre) risultavano pervenute 356 proposte. L’1ter di
valutazione delle proposte da parte dei quattro Comitati scientifici, tutti presieduti dal
Direttore dell’ISS verra conclusa nei primi mesi del 1999.

L’attiviti di ricerca “intramurale” & stata attivata nel 1998 con un bando
riservato ai ricercatori dell’ISS per attiviti riguardanti le stesse quattro aree tematiche
nelle quali sono stati articolati i Progetti di ricerca extramurali. Le proposte di ricerca
pervenute “47” sono state valutate da un apposito Comitato scientifico, presieduto dal
Direttore dell’ISS e composto dai responsabili scientifici dei quattro progetti ¢ da
membri esterni all’ISS, basandosi anche sul parere espresso in anonimo da referenti
esterni.

Fra le 42 proposte finanziate, per un totale di 9,6 miliardi, va segnalata la
particolare rilevanza data agli studi su modelli animali di infezione per HIV-AIDS e, in
particolare, sul modello dei primati per ricerche finalizzate allo sviluppo di un vaccino
preventivo o terapeutico per I’ AIDS.

Un risultato estremamente importante si & ottenuto nel corso del 1998
sperimentando in scimmie vari approcci‘ vaccinali per I'HIV e ottenendo promettenti

risultati con preparazioni vaccinali basate su una proteina virale regolatrice.

Terzo progetto di ricerca su aspetti etici, psico-sociali, giuridici,

comportamentali, assistenziali e della prevenzione nel campo dell’ AIDS

- Nel corso del 1997 era stato attivato un bando per le ricerche sull’ “AIDS-
sociale” che prevedeva un finanziamento di 3,4 miliardi di lire. Alla data di scadenza
(30 ottobre) risultavano pervenute 186 proposte, delle quali 103 formulate da
Organizzazioni non governative. Il Progetto, come i precedenti, risultava articolato in
sottoprogetti riguardanti quattro grandi aree tematiche:
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1) Ia prevenzione;

2) I’assistenza;

3) la spenmentazione ¢ la diffusione di informazioni sui trattamenti disponibili;
4) la valutazione degli interventi.

La Commissione di valutazione, presieduta dal Direttore dell’ISS, si é runita fra
aprile e luglio 1998 e ha formulato, basandosi sul parere espresso da referee in
anonimo ¢ sulla propria valutazione, una ripartizione dei finanziamenti per 61 proposte .
di ricerca ¢ intervento, di cui 34 formulate ad Organizzazioni non governative.
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ALLEGATO1

/ SRECS :\/—\
C/%/Zé/ /2«(2/6//4/:%//_7 (//2&"

DIPARTIMENTO DELLA PROGRAMMAZIONE
NUCLEO SAR

PROGETTO

" "VERIFICA DELLO STATO DI ATTUAZIONE
DEL PROGETTO OBIETTIVO AIDS 1994-96"
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PREMESSA

Nell'lambito delle attivita di verifica e controllo del Nucleo SAR sulla

gestione dell’assistenza sanitaria, nel corso degli anni 1996 e 1997, sono
state avviate e concluse le indagini conoscitive relative alla “Verifica delio
stato di attuazione del Progetto Obiettivo AIDS 1994-96".
Tale progetto ha previsto una visita presso gli Assessorati alla Sanita delle
Regioni e Province Autonome (P.A.), al fine di consentire la verifica sia degli
adempimenti previsti dalla Legge n. 135 del 5 giugno 1990, sia della
attuazione delle linee di intervento contenute nel Progetto Obiettivo AIDS
1994-96 (P.O. AIDS).

Nell'ambito del progetto, le indagini conoscitive, presso gli Assessorati
alla Sanita di tutte le Regioni e P.A. (21), sono state svolte nel periodo giugno
1896 - maggio 1997. .

L'obiettivo generale del progetto consisteva nel monitoraggio
dell'attuazione delle normative di settore nazionali e regionali, nonché delle
indicazioni fornite dal P.O. AIDS 1994-96, a stralcio del Piano Sanitario
Nazionale.

Scopo ultimo del progetto di verifica & quello di- fornire, sia al
Dipartimento della Programmazione che agli Assessorati regionali, un quadro
generale della situazione in ordine agli interventi programmati ed
eventuaimente gia attuati in materia di lotta contro I'AIDS e l'infezione da HIV.
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PROGRAMMA DELLE ATTIVITA’ DI VERIFICA

Lattivita del Nucleo SAR, in ottemperanza ai mandati prioritari previsti
nelle diverse aree individuate dal P.O. AIDS 1994-1 996, era mirata a verificare
le misure adottate in ordine alla prevenzione, all'assistenza e, pili in generale,
all'attuazione degli orientamenti e degli indirizzi di programmazione dettati
dalla normativa in vigore, anche per quanto concerme gl interventi di
edificazione e/o ristrutturazione di posti letto nei reparti di malattie infettive,
previsti dal'art. 2 della Legge n. 135/90.

Nel corso delle indagini conoscitive effettuate sono stati verificati, in
base ad apposito piane di lavoro analitico (allegato 1), i seguenti aspetti:

. eéistenza di un sistema informativo di sorveglianza dellinfezione e della
malattia, con individuazione del servizio deputato alla elaborazione dei dati
epidemiologici;

o attivazione di programmi mirati alla prevenzioné nell'ambito della
tossicodipendenza, prostituzione e carcere;

¢ aftivazione di programmi di informazione, educazione sessuale rivolti, in
particolare alla fascia giovanile; |

» esistenza di ristrutturazione e/o nuove edificazioni di reparti di malattie
infettive, con i finanziamenti previsti;

o istituzione e/o potenziamento di laboratori di microbiologia, virologia e
immunologia, con i finanziamenti previsti;

e espletamento delle selezioni pubbliche per titoli ai sensi dell'art.4, comma 1
della Legge n. 135/90;

¢ individuazione di un eventuale modello organizzativo per il trattamento a
domicilio delle persone con AIDS;

» attivazione dei posti letto di degenza diurna specifici (day hospital);
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o esistenza di una disciplina per la stipula di convenzioni con le Associazioni
di volontariato;

» formazione del personale,

¢ istituzione e reale attivazione dei Centri di Riferimento regionali ai sensi
del'art. 9 della L. n. 135/20 e del P.O. AIDS 1994-1996.

FAS| DELL’INDAGINE

Mantenendo fisso I'obiettivo di effettuare un monitoraggio il piG possibile

rappresentativo del quadro nazionale, si é proceduto alla programmazione

_ delle indagini presso gli Assessorati alla Sanita di tutte le Regioni e P.A.,
assumendo come criterio di priorita i tassi piu elevati di incidenza AIDS per
100.000 abitanti peraReg,ione di residenza (dati def Centro Operativo AIDS -
COA).

Ad una prima fase di studio e di ricerca della documentazione legislativa
nazionale e regionale, nonche di aggiornamento scientifico sullo stato della
epidemia, ha fatto sequito un secondo momento utile per formalizzare i
contatti preliminari con i referenti regionali di settore. Si & provveduto a
predisporre ed elaborare un piano analitico di lavoro (allegato 1)
comprendente i punti di verifica sopracitati.

Tale piano, precedentemente inviato ai referenti regionali, si é rivelato utile
strumento per l'accesso alla documentazione ed alle informazioni durante le
visite presso gli Assessorati. ‘

Il gruppo di lavoro ha anche esaminato la possibilita di accedere,
mediante appositi protocolii, presso le Aziende Sanitarie Locali e le Aziende
Ospedaliere, sede di Unitd Operativa di Malattie Infettive, al fine d_i compiere
verifiche locali mirate.
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STATO DI ATTUAZIONE DEL P.O. AIDS NELLE REGIONI E NELLE P.A.

Dall'analisi e dal confronto delle singole relazioni di indagine, redatte
sulla base dei contenuti del piano analiico di lavoro, & emerso quanto di
seguito riportato (tabella 1 - “Prospetto riassuntivo dello stato di attuazione del
“P.0. AIDS 1994-1996" nelle Regioni al 30.05.97). '

Tutte le Regioni e le P.A.,, hanno recepito la normativa nazionale di
settore, adottando provvedimenti formali di programmazione e di attuazione,
anche in osservanza di apposite leggi regionali. |
 In particolare, si e rilevato che tutti gli Assessorati alla Sanita, hanno attivato

un sistema informativo di sorveglianza dei casi di AIDS e, ad eccezione di
alcune realta regionali - quali Liguria, Val d'’Aosta, Piemonte, Lombardia,
Abruzzo, Molise, Puglia e Sardegna, anche un sistema di notifica di
sieropositivita per HIV, seppur limitato nell’ambito di alcune categorie di
_popolazione o rientrante in appositi studi epidemiologici (tossicodipendenti,
donne in stato di gravidanza, donatori, militari).

» Alla gestione delle problematiche connesse con I' AIDS & solitamente
preposto un Servizio o un Ufficio di Igiene Pubblica/Divisione di Malattie
Infettive ovvero un Osservatorio Epidemiologico Regionale (O.E.R.). Non
viene effettuata albuna elaborazione dei dati ai fini epidemiologici solo in
Abruzzo e nel Molise.

» Nell'ambito della prevenzione sono stati effettuati, da parte delle Regioni e
delle P.A., interventi nell’ area:

- della fossicodipendenza, con programmi "da strada" e con misure di

facilitazione per l'accesso ai SERT, in 16 Regioni e nelle 2P.A ;

- della prostituzione, con il contributo attivo delle Associazioni di

volontariato e con la diffusione di materiale informativo sul rischio
comportamentale, solo in 10 Regioni;
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- carceraria, solo in 9 Regioni e nelle 2 P.A., in quanto, nonostante nella
popolazione degli istituti di pena si riscontri un‘alta prevalenza di infezione
da HIV, sono state evidenziate notevoli difficolta di accesso alle strutture,
attesi evidenti motivi di sicurezza.

» Anche nell'ambito dell'informazione e dell'educazione sessuale, mirate alla
popolazione in generale, sono state adottate misure appropriate in 14
Regioni e nelle 2 P.A., dirette a mantenere elevata l'attenzione dell'opinione
pubblica sull'epidemia.

» Relativamente alla edificazione e/o ristrutturazione dei posti letto nei reparti
di ricovero per malattie infettive e per [istituzione o if potenziamento dei

| laboratori di microbiologia, virologia ed immunologia, 1a normativa nazionale

prevedeva un impegno di risorse economiche pari a circa lire 2.100 miliardi.
Difficoltd di vario genere hanno causato ritardi nell'attuazione di tale
programma. Per quanto riguarda la realizzazione di posti letto, infatli, si
sono attivati solo, in parte, la Lombardia, i! Veneto, il Friuli V.G, il Lazio e la

~ Basilicata (5/21). Allo stato, solo ia somma di circa lire 700 miliardi risulta
concretamente erogata alle Regioni e resta a disposizione la somma
complessiva di circa 1400 miliardi di lire, sotto forma di "mutui autorizzati®
dal Ministero del Tesoro o CIPE, "mutui richiesti” al 31/08/96 e “differenza
da mutuare” (allegato 1; dati SCPS, aggiornamento CIPE del 27.03.97).

» Relativamente all'istituzione e/o ! potenziamento dei laboratori dedicati, &
stato riscontrato che, 8 Regioni hanno istituito e/o potenziato i laboratori di
microbiologia, virologia ed immunologia, 3 Regioni e le 2 P.A. non hanno
ancora concluso gli interventi.

« Per quanto attiene all'espletamento delle pubbliche selezioni di cui all'art. 4,
comma 1, della citata Legge 135/90, non vi hanno provveduto la Liguria, la
Val d'Aosta e Umbria, mentre il Friuli V.G. ha preferito assumere il
personale ad hoc attraverso normali procédure concorsuali per titoli ed
esami.
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¢ In riferimento al trattamento a domicilio, ad esclusione del Piemonte,
dell’Abruzzo, della Basilicata -e della Sardegna, le restanti Regioni e P.A.
hanno adottato un modello organizzativo.

* Per la realizzazione di spazi da adibire all'attivita di ospedale diumo (D.H.),
prescritti dalla Legge 135/90 e dal P.O. AIDS, si & riscontrato che, in 15
Regioni e nella P.A. di Trento sono stati attuati i previsti interventi. Non in

- tutte le Regioni, comunque, il grado di attivazione dei posti letto in regime di
DH, risulta essere quello prescritto.

e Solo 12 Regioni hanno stipulato convenzioni con le Associazioni di
volontariato pubbliche e private per l'erogazione delle prestazioni ai pazienti
con AIDS. In larga parte, l'adozione di tali misure & stata delegata alle
singole Aziende sanitarie di appartenenza.

e Tutte le Regioni e ie P.A. hanno organizzato ed effettuato i corsi di
formazione e di aggiomamento professionale diretti al personale delle
singole Aziende sanitarie operante nei reparti di maiattie infettive.
Attualmente, la partecipazione ai suddetti corsi non risulta essere stata
sistematicamente estesa anche agli operatori sanitari dei reparti assimilati e
a quelli delle strutture che si trovano, comunque, a gestire procedure e
materiali biologici nellambito delle infezioni da HIV, secondo quanto
esplicitato sia nell'art. 1, comma 1, punto d) della Legge 135/90 che nel P.O.
AIDS 1994-96. |

o |l disposto dell'art.9, comma 2 della Legge n. 135/90, relativo alla istituzione
dei Centri di Riferimento regionali AIDS, non ha trovato attuazione solo in
Veneto, Toscana, Sicilia e nella P.A. di Bolzano.
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CONCLUSIONI

Sulla scorta di quanto rilevato nel corso delle indagini conoscitive effettuate
presso gli Assessorati alla Sanitd delle 19 Regioni e delle 2 Province
Autonome, & possibile pervenire ad alcune conclusioni, che evidenziano, da
un lato gii sforzi e gli interventi messi in atto dalle Regioni piu colpite, dali'altro
anche evidenti lacune nell’attuazione di alcuni aspetti del Progetto Obiettivo
AIDS 1994-1996.

In diversi casi, infatti, & stato riscontrato un congruo impegno legislativo,
programmatorio ed attuativo e, per alcune Regioni, ben pnma della
promulgaiione della legge n.135/90, gia al primo verificarsi della forma
epidemica nel Paese (Emilia Romagna, Lombardia, Lazio).

' Per quanto riguarda le carenze rilevate, si sotiolinea che, nell'ambito
della informazione e della prevenzione, la maggior parte degli interventi
compiuti hanno avuto scarsa incisivita, unitamente ad una generale mancanza
di valutazione dell'impatto in termini di salute sulle popolazioni bersaglio, -
soprattutto ai fini di una effettiva modifica dei comportamenti a rischio.

Gli sforzi pil rilevanti sono stati riscontrati nellarea della
tossicodipendenza, mentre gli altri settori, quali prostituzione e carceri, trovano
minor spazio nella programmazione di interventi di prevenzione regionali.

Per quanto riguarda linformazione dei giovani in ambiente scolastico,
non sempre, i gia pochi protocolli d'intesa con i Provveditorati agli Studi hanno
avuto, nelle varie realtd locali, Yauspicato seguito applicativo ed ottenuto i
risultati attesi nell'ambito informativo ed educativo, dellapprendimento e della
modifica dei comportamenti.

La realizzazione di progetti relativi alla edificazione e/o ristrutturazione
di nuovi posti letto di malattie infettive, risulta incompleta, salvo alcune realta
ospedaliere che solo recentemente e parzialmente sono state attivate. In
merito, la riprova & data dal fatto che, circa i 2/3 dei fondi stanziati, non
risultano ancora concretamente impiegati.
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Per quanto riguarda limplementazione di forme di assistenza
extraospedaliera - che costituisce un importante obiettivo, non solo nel settore
in questione - va sottolineato che, a maggior parte delle Regioni e P.A. ha
recepito modelli di trattamento extracspedaliero ed ha normato con appositi
atti deliberativi di Giunta la stipula, con le Associazioni di volontariato, di
apposite convenzioni, la cui attuazione & stata demandata alle singole
Aziende sanitarie. |

Da ultimo, ‘€ importante rilevare .che la maggior parte delle Regioni ha
definito quali Centri di Riferimento AIDS, Enti, strutture, uffici o servizi gia
esistenti, ed in stretta coliaborazione con gli Assessorati regionali per le
funzioni prescritte dall'art. 9, comma 2 della legge 135/90. Tuttavia si rileva
che, nonostante la formale istituzione di detti Centri, spesso essi non svolgono
i cofnpiti di coordinamento, pianificazione e sorveglianza prescritti dalla Legge.

Per una visione d'insieme dei .vari aspe&i, é utile fare riferimento al
prospetto riassuntivo afiegato in Tabella 1.

In conclusione dal quadro generale descritto si possono formulare in
sintesi alcune raccomandazioni. '

1) Gli Assessorati regionali competenti dovrebbero potenziaré gli aspetti di
programmazione e di confrollo relativi ai contenuti del P.O. AIDS. In
particolare, sono state evidenziate difficoltd che riguardano la capacita di
spesa e la necessita di snellire I'iter burocratico relativo allapprovazione ed al
finanziamento dei progetti di ristrutturazione o edificazione di posti letto di
malattie infettive;

2) Occorre puntare con méggiore incisivitd su interventi di prevenzione,
informazione e counselling, concentrando le risorse umane e finanziarie su
iniziative mirate a coinvolgere i gruppi di popolazione maggiormente colpiti ed
a valutame !'impatto in termini di modifica dei comportamenti;

3) E' necessario rinnovare I'impegho volto a potenziare [I'assistenza
extraospedaiieré, nelle sue varie forme, rispettando il modello di assistenza
basato sulla continuita e rafforzando gli indirizzi regionali con particolare
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riguardo alle funzioni di supervisione e controllo, nonché di valutazione della
qualitd degli interventi da parte delle Aziende Sanitarie Locali e Aziende
Ospedaliere; _

4) E’ necessario attivare completamente le procedure per la realizzazione di
spazi da adibire per l'attivitd di degenza diuma, rispettando il rapporto di 1
posto di assistenza a ciclo diumo per ogni 5 posti di degenza ordinaria.
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DIPARTIMENTO DELLA PROGRAMMAZIONE
NUCLEC S.AR.

INDAGINE SULLO STATO DI ATTUAZIONE
DEL PROGETTO OBIETTIVO AIDS 1994 - 396

PIANO ANALITICO DI LAVORO

ASSESSORATO ALLA SANITA' DELLA REGIONE................. ettt e ae e eas

1. Verificare se ['Assessorato dispone di un sistema ipfonnatjvo di sorveglianza
dei casi di AIDS ed eventuaimente descriveme le caratteristiche, specificando

quale servizio/dipartimento/ufficio ne & responsabile.

-----------------------------------------------------

................................

.....................................................

.........................

ssvanmane L T T T T e e S L]

................................

L L LT T TP e

.........................
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2. Verificare se 'Assessorato dispone di un sistema informativo di sorveglianza
delle infezioni da HIV ed eventuaimente descrivermne le caratteristiche,

specificando qdale servizio/dipartimento/ufficio ne & responsabile.

..............................................................................................................................

3. Indicare quale servizio/dipartimento/ufficio dell’Assessorato si occupa
dell'eventuale elaborazione dei dati epidemioclogici sulle infezioni da HIV ed i

casi di AIDS.

..............................................................................................................................
..............................................................................................................................

4 Verificare se sono stati attivati programmi per la prevenzione delle infezioni da
HIV nei seguenti ambiti:

+ area della tossicodipendenza:

() programmi “da strada”

() facilitazioni all'accesso ai SERT

..............................................................................................................................

..............................................................................................................................
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5. Verificare se sono stati attivati dei prograrnmi di informazione e di educazione
sessuale rivolti a:

() giovani di eta inferiore ai 16 anni

() giovani.che non freduentano la scuola, con ['attivazione di “unitd da strada”™

() popolazione generale

€. Verificare se sono stati attivati dei programmi di informazione e di educaziane
sessuale voliti alla:
{) promozicne del test HIV

() formazione degli insegnanti

7. Verificare se ¢i sonQ state ristrutturazioni efo nuove edificazioni di reparti di
ricovero di malattie infettive con i finanziamenti previsti dall'art. 2 della Legge n

135/30.

Azienda Ospedale P.L. programmati P L realizzati

L LTI Y] seremsssnsesnssTesunnsy 00 AssmaRnmtAmsbesvmesdmdbbmvases  cessaresterarsassssmams
..................................................................................................
...................................................................................................

..................................................................................................

..................................................................................................

..................................................................................................

..................................................................................................

temmssnamemansanssiaaie SesssssssanassassEITERES  SseAASAtArmesssstmmssEARASsEE seerssmamidSsssssssesss

--------------------------------------------------------------------------------------------------

.....................................................................
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8. Verificare se sono stati istituiti e/o potenziati laboratori di virologia,
microbiologia ed immunoalogia con i finanziamenti previsti dall'art. 2 della Legge

n 135/90.

Azienda Ospedaie L. pragrammati L. realizzati

arreeMarrmameemrmranny  nkdssialissssiElsifteds edBsdhidmbbmmbidepemdmmbidids  dismsamstissmsieeereras
..................................................................................................
..................................................................................................
..................................................................................................
..................................................................................................

..................................................................................................

9. Indicare it numero dei reparti di maiattie infettive e dei laboratori presenti nella

Regione,

() Reparti di malattie Infethive: ... ..o reeererseecresree et st memsannnns

() Laboratori di Virologia:. eeeiereeesreemeeeestienesteeantesanteanreensarersresnnn
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10. Indicare la collocazione dei laborateri di viroiogia.
Azienda Ospedale Servizio

...................................................................................

..................................................................................

..................................................................................

..................................................................................

11. Verificare se sono stati istituiti efo potenziati servizi di anatomia ed istoiogia

patologica e definirmne il numero nella Regione.

12. Verificare se la Regione ha espletato le pubbliche selezioni per titoli per la
copertura dei posti vacanti di personale medico e laureato per i reparti di
malatlie infettive ed per i laboratori ai sensi dellart. 4, comma 1, defla Legge n
135/90.

...................................................................................

L I L L L L R L L LT T L USRI TR

------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------

...................................................................
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13. Verificare I'esistenza di strutture assistenziali speciiicamente indirizzste

alla cura dell'AIDS pediatrico.

T T T T T L R T T e L LT L L L LT T T PP T PP

14. Indicare quale modello organizzativo € stato previsto, nel caso in cui la
Regi::me abbia fornito indirizzi per {'attivazione dei servizi di trattamento a
domicilio dei pazienti di AIDS. '

15. Nelfambito delia lotta allAIDS verificare se sono stati attivati i day

hospital.

..............................................................................................................................

..................................................

.......................................

................................................

16. Verificare se esiste una normmativa regionale per la protezione dél
contagio da HIV degli operatori e dei pazienti, ad integrazione del DM de! 28
seftembre 1880.

.......................

...............................................................

..............................................................................................................................
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17. Indicare se la Regione & intervenuta a disciplinare le convenzioni con il
volontariato impegnate nelia prevenzione e nella lotta alf AIDS.

..............................................................................................................................

..............................................................................................................................

18. Verificare se fa Regione ha provveduto alla formazione del personale
delle Aziende U.S.L/Ospedaiiere impegnato nelfa prevenzione e nella iotta
allAIDS.

..............................................................................................................................

18. Indicare se esiste una nommativa regionale in merito al decentramento

coordinato nefl’assistenza dei pazienti HiV+ e dei malati di-AlDS:

..............................................................................................

...........................................................................

.........................

..............................................................................................................................
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20. Verificare, nel caso in cui siano stati istituiti i Centri di riferimento regionali
AIDS (L 135/90 art 9; PO AIDS 1994-96), quali comptti svolgono:

0 Coordinamento delle attivita di formazione

() Coordinamento delle attivita di informazione

() Coordinamento delle attivita di brevenzione

() Verifica della qualita dell'assistenza

() Gestione dei flussi informativi

ALLEGARE DOCUMENTAZIONE
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ALLEGATO 2

COMMISSIONE NAZIONALE PER LA LOTTA CONTRO L’'AIDSELE
ALTRE MALATTIE INFETTIVE '

DOCUMENTO N.108

"Aggiornamento delle linee-guida sulla terapia dell'infezione da HIV"

Roma, 14 maggio 1998



PAGINA BIANCA
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Sommario:

1. Revisione delle conoscenze sulla patogenesi dell'infezione da HIV

1.1. Infezione da HiV deil'adulto
1.2. Infezione da HIV nel bambino

2. La sperimentazione delle terapie antiretroviraii

3. Classificazione delle evidenze scientifiche disponibili sull'efficacia dei trattament
antiretrovirali

4. Mcnitoraggio dei pazienti adulti:
4.1, Monitoraggio virclogico ed immunologico
4 2. Resistenza ai farmaci antiretrovirali
.5, Considerazicni su quando iniziare |a terapia nel’aduito

Considerazioni sulla scelta del regime terapeutico neli'adulto

o

7. Definizione e gestione cfinica dei fallimento terapeutico nell’aduito
8. Linee Guida per il trattamento del bamboino con infezione a HiV

Q. Terapia antiretrovirale in Gravidanza e Prevenzione della Trasmissione matemo-
fetale.

10. Studi in ccrso e Prospettive future

Questo docurnento aggioma, sulia base delle recenti acquisizioni scientifiche, il precedente
documnento di questa Commissione (Principi di Terapia Antiretrovirale dell'infezione da HiV,
Circolare Ministero della Sanita - 23 dicembre 19396, G.U. 138 n.5, 8 gennaio 1997) e affronta le
problematiche relative a: 1) Terapia Antiretrovirafe dellAduffo; 2} Terapia antiretrovirale in
Gravidanza e Prevenzione della Trasmissione matemc-fetaie; 3) Terapia Antiretrovirale in eta
Pediatrica.
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1. REVISIONE DELLE CONOSCENZE SULLA PATOGENESI
DELL’INFEZIONE DA HIV

1.1 Infezione da HIV dell'aduito.

Negli ultimi due anni sono stati sviluppati nuovi principi di terapia antiretrovirale basati sui
progressi cdelle ricerche sulla patogenesi dell'infezione da HIV, e, in particolare, suj
seguenti elementi: '

» La scoperta che elevati iiveili di replicazione di HIV possono essere presenti durante
tutto if corso dellinfezione, anche in pazienti clinicamente asintomatici & con altj livelli
di linfociti CD4+. £' stato caicolato che almeno 10'° particelle virali vengone prodotts
ogni giomo ed & ormai eilemento acquisito che la replicazione. virale rappresenta il
iattore determinante per la progressione dellinfezione da HIV.

* Lz dimostrazione del valore preditiivo della “carica virale®, cioé del livello pfasmatico dj
acido nucleico di HIV (HIV-RNA), sia come marcatore prognostico di storia naturale
(ALLEGATO 1), cioé del rischio individuale di progressione, sia per la definiziong di
risposta alla terapia o di insuccesso terapeutico.

+ L'spprofondimento delle basi biciogiche della farmacoresistenza, cioe dei mececanismi
moiecolarn attraverso i quali 'HIV perde sensibiiita ai farmaci antiretrovirali.

+ La dimestrazione che I'HIV, parallelamente all'attivissima replicazione nelle cellule
CD4+ eaitivate, ¢ in grado di entrare in una fase di infezione latente in alcuni
cempartimenti cellular a junghissima emivita (cellule T resting), dai quail pud tuttavia
essere riattivato anche dope anni di potente e attiva terapia antiretrovirale. Questi cati
rendono molfo remota lipotesi che si possa giungere all'eradicazione del virus anche
dopo anni di compieta soppressione cella replicazione virale.

1.2.Caratteristiche dell’infezione da HIV ne! bambino

Linfezione da HIV-1 in et3 pediatrica &, nelia grande maggioranza dei casi. -
trasmessa dalia madre durante ia gravidanza o al momento dei parto, e si differenzia
sensibilmente da quella dell' adulto, in quanto si sviluppa in un organismo in cui il
sisterna immunitario € ancora in fase di maturazione.

‘Storia clinica, virologica ed immunolegica hanno nel bambino, caratteristiche distinte.

» Benché, nel bambino I'esordic dei sintomi possa essere estremaments precoce
(mediana: § mesi), diversi swdi prospettici hanno dimostrato che solamente una
parte (circa il 20%) di bambini ha una progressione rapida verso I'AIDS nei primi
due anni di vita. Successivamente I' incidenza di AIDS & del 4.5% annuo per una
soprawvivenza stimata a 8 anni superiore al 50%.
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o | criter classificativi suggeriti dai Centers for Disease Controf and Prevention
{CDC) per la classificazione delle manifestazioni cliniche dei’HIV-1 nel bambine
sono riportati nell’ ALLEGATO 2.

s La valutazione del numero di linfociti CD4™ deve tenere conto delleti del
bambino. Nei primi anni di vita, i valori asseluti dei linfociti CD4¥ sono pilr alti di
quelli defl'aduito e risultano estrernamente variabili nel bambino sano ed ancor
pill in queilo con infezione da HIV-1. Ne! primi 12 mesi & possibile che si
sviluppino gravi infezioni oppertunistiche anche con valori ¢i linfociti molto elevati.
Si ritiene pertanto importante tenere conto del valore percentuale dei linfociti
CD4+ (cfr. ALLEGATO 3), essendo guesto un parametro pit stabile, oppure
utilizzare le curve dei percentili costruite sui dati raccoiti nei bambini senza
infezicne da MIV.

* Valor elevatf della carica virale plasmatica si associano, anche ne! bambino, ad
un maggior rischio di progressione deila malattia. Rispetto al bambino pil grande
ed all'adulto. rei primi 2 anni di vita i vaion sono mediamente pil elevati. La
dinamica dellinfezione nei primi mesi di vita & sovrapponibile a quella di una
infezione primaria. Liveili di HIV-1 RNA assenti o molto bassi alla nascita
aumentano nei paimi 3-8 mesi di vita fino a raggiungere valer >6 logqg / mit i
valeri declinano poi lentamente. Valor di HIV-1 RNA >S5 leg4g / mi entro | primi 30
mesi di vita e >4.3 log4q / mi dopo i 30 mesi scno significativamente associati ad
un maggior rischio di progressione clinica. Oscillazioni sensidiii deila carica virale
possorio verificarsi a distanza di pochi giorni od anche nel corso della stessa
gicrata (media: 0.5 legg / ml); questa variabilita e ancora piu evidente nel primo
anno Gi vita. Linterpretazione della carica virale a fini terapeutici deve essere
=uindi sempre effettuata nel contesto di aitri indici clinici e immunoiogici.

« La valutazione combinata della carica virale e ceila percentuale di linfociti CD4*
sembra essere un indice prognostico pil attendibile rispetto ai singeoli parametn
presi separatamente.

2. LA SPERIMENTAZIONE DELLE TERAPIE ANTIRETROVIRALI

L'analisi di studi clinici controllati basati su end-point clinici, nei quali erano
contemporaneamente misurate in modo prospettico le variazioni indotte dalla terapia sui
parametri immunologici e virologici, ha recentemente portato alla definitiva validazione
defle variazioni dell’HIV-RNA plasmatico come marcatore di risposta clinica alla terapia
antiretroviraie.

I valore preditive deile variazioni dellHIV-RNA plasmatico indotte dalla terapia
antiretroviraie per la valutazione a fini registrativi dei farmaci & -stata recentemente
riconosciuta dallFDA (Food and Drug Administration - USA) e dallEMEA (Agenzia
Europea per il Farmaco - Londra). La registrazione dei fammaci antretrovirali € oggi
basata sui risultati di studi clinici controliati (confrontando combinazioni che includono il
farmaco sperimentale versus combinazioni standard) prendendo in considerazione sia la
variazione ceil'HIV-RNA plasmatico a 24 settimane (nadir} la sua durata deil'effetto nel
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tempo (in termini di percentuale di pazienti con HIV plasmatico al di sotio del limite di
riievabilita a 48 settimane).

E' evidente che questi avanzament metodologici, seppur dotati di notevole rilevanza
etica, comporteranno una riduzione dei follow-up clinici degli studi, e suggeriscono la
necessita di un continuo e aftento monitoraggic delle diverse terapie antiretrovirali
soprattutto in termini di tollerabiiita’ ed effetti collaterali.

3. CLASSIFICAZIONE DELLE EVIDENZE  SCIENTIFICHE DISPONIBILI
SULL'EFFICACIA DEI TRATTAMENTI ANTIRETROVIRALI

La definizione di linee guida terapeutiche non pué prescindere calla valutazione delia
qualita delle evidenze sperimentaii disponibili sull'efficacia dei diversi trattamenti.

In questo documento, le raccomandazioni proposte per le diverse situazion; terapeutiche
verranno ciassificate in base al seguente schema:

~DIMENSIONE DELLEFFETTO | FORTE | INTERMEDIO DEBOLE
>100% |>10%<99% | <10% |

|

B. Studi prospettici di
| coorte, studi comparativi B1 82 B3
{ non randomizzati

| QUALITA £ VALIDITA DEI DATT 1 ! 2 | 3 |
{A. Studi randomizzati e @ :
i controliati A1 A2 A3

C. Studi osservazionali, case|
i report, expert opinion, C1 c2 c3
. valutazioni di carattere
| patogenetico, registri di
. _farmacosorvegiianza
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4. MONITORAGGIO DE! PAZIENT! ADULTI
4.1. Monitoraggio virologico ed immunoiogico

La determinazione quantitativa dell’ HIV-RNA nel piasma rappresenta il metodo pid
efficace per determinare, insieme al numero dei linfociti CD4+ circolanti, il rischio dj
progressione dell'infezione da HIV nei pazienti non pre-trattati con farmaci antiretrovirali. Il
valore della determinazZione della carica virale ¢ particolammente evidente per tivelli di
linfociti CD4+ eievati.

Per decidere i momento di iniziare ia terapia, ia determinazione della carica virale &
importante soprattutto per i pazienti con elevati livelli di finfociti CD4+, mentra &
chiaramente meno rlevante quando i livelli di CD4+ siano scesi a livelli tali da
raccomandare comungue l'inizio della terapia.

Per quanto riguarda invece la vaiutazione defl'efficacia della terapia antiretrovirale ed il
suo monitoraggio, la vaiutazione periodica delle variazicni deil’HIV-RNA plasmatico
rispetto ai valon basali ha un valore essenziale e un significato prognostico molto pit
attendibile rispetto alle variazioni dei linfociti CD4+.

La correlazicne tra riduzicne prolungata della carica virale plasmatica ed eificacia clinica &
stata stabilita con cenezza, anche se le variazioni del’HIV-RNA non sempre sembrano in
grado di spiegare da sole tuttc leffetto terapeutico. Alcuni studi hanno dimostrato ia
corrispondenza tra riduzicne della carica virale nel piasma e riduzione della quantta di
virus a livello degli organi linfatici e del numero delle cellule circotanti infettate dal virus. E’
stato-anche dimestrato che il livello pilt basso (nadir) raggiunto dal numero di copie di HIV-
RNA nel plasma in seguito alla terapia antiratroviraie & pregittivo della durata deil’effetto
virologico (pit basso e’ il livello raggiunto, pil lunga € la durata deifeffento). Va
considerato che possonc essere necessarie 16-24 settimane (e taivoita anche di pit nej
pazienti che iniziano la terapia con livelii basali meito elevat) prima che I'HIV-RNA
plasrnatico raggiunga livelli non pil rilevabili nel piasma. £ opportuno atiendere questo
tempo prima di giudicare inefficace un regime antiretrovirale: tuttavia, il tempo di risposta
massimale puo variare in funzicne del tipe di combinazione utilizzata ed in funzione del
liveilo iniziale dell'HIV-RNA plasmatico.

La determinazione della carica virale andrebbe sempre eseguita utilizzanco la stesso tipo
di test, possibilmente nello stesso laboratorio. Va tenuto presente che alcuni tra i test
disponibili {quelli che prevedono I'ampiificazione del campione) possono fomire vaiori pit
elevati rispetto ai test che prevedono 'amplificazione del segnale. La variabilita intrinseca
dei test & di circa 0.5 log .

Cgni determinazione della carica virale che venga utiiizzata come unico crterio per
decidere [inizio o la variazione della terapia antivirale andrebbe sempre ripetuta. inoltre,
va tenuto presente che alcune infezioni acute, o alcune vacginazioni, possono
determinare un transitorio aumento della carica virale. E' quindi relativamente inutiie
effettuare determinaziconi delia carica virale in occasione di questi eventi.
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Per cuanto riguarda le indicazioni cliniche e I'impiego per il monitoraggio terapeutico
delia quantificazione dei’HIV-RNA plasmatico, pud essere utilizzato, a titolo indicativo,
it seguente schema:

| Indicazione informazione Utilita

Sindrome clinica acuta infezione da HIV {in assenza | Diagnosi
compatibile con infezione |di anticorpi) '
primaria da HIV

Vaiutazione iniziale di un | Carica viraie basale. Decisione se iniziare 0
paziente con infezione da |Definizione del nschio di mene ia terapia

HIv progressione {con i CD4+)

Pazienti non in terapia Vaiutazione di eventuali Decisione se iniziare o
!{ogni sei mesi) variazioni della carica virale |meno la terapia

Dopo 4-8 settimane Valutazione della nsposta Decisione su modificare ¢
gall'inizio della terapia iniziaie alla terapia meno |a terapia sorrente
Dopo 4-6 masi dail'inizio | Valutazione dell'efietto Decisione su medificare o
della terapia massimale della terapia meno ia terapia corente
| Ogni 4-6 mesi, durante la |Vaiuwazione della Decisione se modificare o
terapia persistenza delia risposta meno |a terapia comrente

virologica alla terapia
In casd di progressione Vajutazione contemporanea | Decisione se continuare o
clinica o in presenza di deila situazione virologica meno la terapia comente.
una caduta significativa
dei CD4+

| test attuaimente disponibili sono in grado di quantiicare 'MIV-RNA piasmatico fino a
limiti inferiori pari a circa 400 - 500 copie per ml. Test dotati di maggiore sensibilita e in
grado di misurare livelli piu bassi di HIV-RNA (50 copie per mi) potrebbero essere
disponidili in un prossimo futuro. Prima def foro use di routine nella pratica dlinica,
andrannco valutati attentamente sia 'applicabilitd pratica che i potenziali vantaggi o
sveniaggi rispetto ai test attuaiments disponibili.

4.2. Resistenza ai farmaci antiretrovirali

L'estrema variabilita di HIV costituisce il principale fattore per 'emergenza di varianti virali
resistenti in risposta alla pressione selettiva indotta dai famrmaci. La maggior parte delle
mutazioni intervengono spontaneamente, a causa del gran humero di replicazioni di HIV e
dellintrinseca frequenza di emori commessi dalla transcrittasi inversa. Sotto ia pressione
selettiva del trattamento antiretrovirale, si instaura una sftuazione dinamica, con
produzione continua di varianti e conseguente seiezione dei ceppi virali non pi sensibili ai
diversi farmaci. La comparsa di “resistenza” o, megiio, di una “alterazione delia sensibilita
farmacotogica”, & un fenomeno descritto praticamente per tutti gli antiretrovirali noti ed é
probabile che un certo grado di resistenza crociata esista tra tutti | membri della stessa
classe farmacologica.
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La resistenza agli antiretrovirali riveste un niolo importante (anche se non esclusivo) nella
perdita di efficacia de! trattamento antiretrovirale. [l fenomenc delia resistenza crociata tra
farmaci antiretrovirali limita grandemente il numero delle opzioni terapeutiche disponibiii in
¢caso di fallimento terapeutico.

Per guesti motivi - ed ailo scopo di oftenere efiett antivirali sostenuti nel tempo - ogni
strategia terapeutica dovra essere disegnata in modo da prevenire o ritardare 'emergenza
di ceppi viraii resistenti. Al momento attuaie delle conoscenze, ia soppressione massimale
della replicazione virale (fino a livelli plasmatici di HIV-RNA non pit misurapili) costituisce
I'obiettivo primario deil'intervento terapeuticc, maigrado esso non sia certamente ottenibie
in tutti pazienti trattati. Esso va perseguito non solo per ridurre if rischio di progressione
{risultato forse raggiungibile anche attraverso una parziale riduzione della carica viraie)
ma essenzialmente per ridurre |z possibilitd di fallimento terapeutico indoto
call'emergenza di ceppi resistenti.

La resisienza ai farmaci antiretroviraii pué essere misurata mediante fest fenotipici (che
valutano le capacita replicative in vitro di virus isolati dal paziente. in presenza di dosi
crescenti di farmacdl antiretrovirali), € mediante fest genotipici (che individuano specifiche
mutazioni nella sequenza dei geni virali bersaglio deila terapia: cfr. ALLEGATI 4.-§),

Anche sz la circolazione di ceppi virali resistenti meriia comunque di essere sttentamente
monitorizzata, lincidenza attuale di nuove infezioni dovute a ceppi gid resistent agli
antiretroviraii non sembra essere elevata al punto da consigliare oggi l'effettuazione di
routine di un test di sensibilita (genotipico o fenoiipico) prima di iniziare la terapia
antiretroviraie.

Un' applicazione di questi test potrebbe essere ipotizzata per la sceita di terapie
alternative in caso di fallimento terapeutico. Tuttavia, I' applicabilita nella pratica ciinica dei
test genotipici o fenctipici di resistenza, é ancora limitata dai seguenti element:

s non €& sempre dimostrabile una correlazione diretta tra evidenza di resistenze
fenotipiche o genofipiche e risposta clinica;

* |3 sensibiiita dei test genotipici e fenotipici non permette di identificare popolazioni virali
resistenti che costituiscano mene del 15-20 % delia popolazione virale totale;

* i test disponibili forniscono informazioni relative esclusivamente al regime terapeutica
corrente ed alle popoiazioni virali predominanti, ma non pessono svelare fa presenza
di popolazioni virali “archiviate™ z livello degli organi iinfatici;

* Jidentificazione di una mutazione specifica pud senz'attro suggerire di non inciudere
nei regimi terapeutici altemativi, farmaci con documentata cross-resistenza;

= |a mancata identificazione di una mutazicne non permette di esciudere la presenza di
piccole sottopopolazioni virali in grade comunque di emergere rapidamente di fronte
ad una specifica pressione selettiva.

In attesa della validazione indipendente deila lore applicabilitd dinica, non appare ancecra
raccomandabile 'uso routinario dei test attualmente disponibili al di fuori di protoceili
spenmentali e di ricerca. :
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5. CONSIDERAZIONI SU QUANDO INIZIARE LA TERAPIA NELL'ADULTO

La decisione di iniziare la terapia dovra essere individualizzata sulle caratteristiche
specifiche del singolo paziente, considerando Finsiemne degli elementi clinici in termini di
rischio beneficio per il paziente.

Essa dovrebbe essere prevalentemente basata sulla stima def rischio di progressione e
sulla valutszione contemporanea della carica virale plasmatica e dei fivelli di linfociti
CD4+ e, contemporaneamente, sulla volonta del paziente di iniziare una terapia -
sicuramente efficace ne! breve/medio termine - ma compiessa e difficile da seguire, che
pud incidere sulla gualita di vita e che non & scevra da effetti collateraii anche rilevant.

Gli elementi patogenetici e clinici che devono essere presi.in considerazione per stabiiire
guande € opportung iniziars la terapia antiretrovirale comprendono:

» Jesistenza di una comelazione direfta tra livelli di HIV-RNA nel plasma, nurmero
2ssoiuto dei linfociti CD4+ e rischio di progressione;

o la conoscenza del ruole fondamentale della replicazione virale nel determinare la
nztogenesi della malattia; . ‘

« il fatto che soltanto in casi ecctezionali linfezione da HIV non si accompagna a
progressione clinica e danno immunologico; .

+ Iz possibiiitd che un inizio precoce della terapia possa consentire un migliore controlio
delia repiicazione virale ed un migliore recupero immunologics;

+ le limitazioni del regimi terapeutici attuali, soprattutto in_termini di difficottd per il
pazienti di aderire a regimi terapeutici molto complessi; ia mancanza di dati su tossicita
ed efficacia a lungo termine delle terapie attuali; il numero limitato di opzioni disponibiii
in caso di fallimento terapautico; '

-o il fatto che nessunc studio controliato sia stato finora in grado di dare risposte
soddisfacenti a questo quesito, soprattutto per quanto riguarga linizio molto precoce
defla terapia;

s i fatto che. con l'allontanarsi della possibilita di eradicare 'infezione da HIV, 'obiettive
pit realisticamente raggiungibiie & oggi rappresentato da una cronica soppressione
della replicazione virale. Nel propormre la terapia antiretroviraie andra, quindi, iliustrata
al paziente la possibilita che si tratti di un impegno di durata indefinita e chiarire che la
raccomandazione pud, in alcuni casi, essere basata esclusivamente su considerazioni
di ordine patogenetico.



Camera dei Deputati — 101 — Senato della Repubblica

XII1 LEGISLATURA — DISEGNI DI  LEGGE E RELAZIONI — DOCUMENTI

A titolo puramente indicativo potrad essere utiizzato lo schema seguente, ténendo
presente che ogni fimite prefissato relativamente ai liveli di replicazione virale ¢ da
considerarsi arpitrario, anche c¢onsiderando lintrinseca vanabilita deile determinazioni
quantitative della carica virale e le differenze tra i diversi tipi di test utilizzati.

STADIO i CD4” E HIV RNA _ I RACCOMANDAZIONE
CLINICO -
Sintomatica Quaisiasi valora Il rattamento antiretrovirale deve essere

[ A1 ] proposio e raccamancato.

Asintomaticd | ~m 44 < 500/mm3 i trattamento deve’ essers proposic, ma

[A1] la forza della raccomancazione sara
individualizzata sul fiscnio ¢
oppure progressione e sulla voionta e capacita
del paziente di accettare un trattamento

HIV RNA > 5.000-10.000 complesso e di durata indefinivie.
copie/m| '

[B1]

Ser quanto riguarda i'pazienti con CD4¥ > 500/mm> e HIV-RNA < 5.000-10.000
copie/ml la raccomandazione attuale e di attencere ner iniziare (a terapia.
ricontrollande i pazienti pericdicamente.

6. CONSIDERAZIONI SULLA SCELTA DEL REGIME TERAPEUTICO NELL’ADULTO

Le nuove conoscenze sulla patogenesi dell'infezione da HIV indicano che, una vaita presa
la decisione di iniziare il trattamento, /'uso corretto di combinazioni i farmaci antiretrovirali
in grado di ridurre ia carica virale plasmatica a livelli non pid svelabili con i sistemi
attuaimente disponibili rappresenta ideaimente il sistema piu efficace per rdurre la
probabilita di selezionare ceppi resistenti e di andare incontro a fallirnento virotogico.

Studi controiiati hanno anche dimostrato che una profonda e duratura soppressione delia
" replicazione virale riduce il rischio di progressicne e deve quindi rappresentare l'obiettivo
ideale della terapia antiretrovirale.Questo obiettivo pud oggi essere realizzato, in una
notevole percentuale di pazient non gid pretrattati, attraverso I'lmp:ego di . diverse
cornbmazlom di farmad antxre‘tmwall. .
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Benefici clinici efo prolungata soppressione della carica virale plasmatica sono stati
osservati per i seguenti regimi terapeutici (elencati in ordine decrescente per quantita ed
estensione dei dati sperimentaii a tutt'oggi disponibili):

» 1 Inibitore della Proteasi (IP) + 2 inibiton nucleosidici della transcriptasi inversa (NRTI)
Queste combinazione & guella per cui si dispongono | maggiori dati da swdi contollatt. | regimi sono
in genere compiessi e I'aderenza non é sempre ottimaie.

» 1 inibitore non nucleosidico delfla transcriptasi inversa (NNRTI) + 2 NRTI
Cuesta combinazione rappresenta una possibile aitemativa: pud permettere di “ritarcare” limpiego di
inibitori detla proteasi. anche se i dati disponiodi non sono molti e la potenza antiretrovirale pud
risuliare lievemente inferiore nspetio 2 guella di combinazioni centenenti inisitori della proteasi.

» 2 Inibitori della Proteasi — IP (+/- NRTI oppure NNRTI)
Quesie combinazion: seno m genere molto potenti. Tuttavia, i cati soermentali ssno ancore
relativernente pochi, ed esiste la possibiiitd di indurre resisienze crociate a tutti gii inibizon della
oroteasi in caso di faliments erapeutco.

Non sono ancora note aitivita, durata dellefietto e sicurezza d'impiego della
somministrazione contemporanea di farmaci appartenenti a tutte e tre classi disponibili di
antiretroviraii (NRTI, NNRTI, IP}. Una riserva di ordine patogenstico ¢ basata sul rischio
che, in caso di fallimento terapeutico, il paziente possa sviluppare resistenze crociate a
tuti i farmaci oggi disponibili.

In pazienti mai trattati in precedenza, combinazioni di tre farmaci antiretrovirali sono
generaimente in grago diindurre una risposia viroiogica massirnale entro 16-24 settimane
(<IV-RNA plasmatico inferiore ai iimiti di sensibilita’ dei test attuaimente dispenibili) in una
percentuaie di pazienti compresa tra il 60 e il 80 %. La risposta & durevole (dati disponibili:
2 anni) in una elevata percentuale (80 %) dei pazienti che riescono ad aderire
completamente al reqQime terapeutico prescritto.

Poiché in pazienti in fase avanzaita (con alta carica virale plasmatica inizigle) & stata
riscontrata una notevole difformita in termini di risposta virologica (con discrete percentuaii
che non rispondono in modo ottimaie malgrado ia completa aderenza) sono in corso di
valutazione clinica regimi potenziaimente dotati di superiore potenza.

Ognuno dei diversi regimi terapeutici disponibili ha potenziali vantaggi e possibili
svantaggr.

E' soltanto attraverso studi clinici controilati comparativi che si potranno megiio definire i
meriti relativi delle diverse combinazioni. in mancanza di dati comparativi, la scelta di un
regime rispetto ad un'altro per un particolare paziente dovra essere effettuata, di voita in
volta, in base a considerazioni relative alla potenza antiviraie delle singole combinazioni,
alia situazione clinica del paziente ed ai livello della carica viraie plasmatica, ai profiii di
tossicita, alle interazioni con aftri farmaci eventuaimente assunti dal paziente, alla
resisienza crociata, alla potenziale disponibfiita di opzioni terapeutiche in caso di
eventuale fallimento terapeutico, alie probabilita di aderenza del paziente al regime
prescritto.
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La mancata aderenza del paziente al regime terapeutico prescritto rappresenta una delle
principali cause di fallimento terapeutico e faciita la comparsa di ceppi virali farmaco-
resistenti. £ . quindi essenziale che, prima di iniziare una terapia antiretrovirzie o di
cambiare regime, medico & paziente ne vaiutino insieme l'attuabilitd pratica nelle
circostanze specifiche (ad esempio, scegiiendo il regime terapeutico che pitl si adatta alle
caratteristiche deila vita quotidiana del paziente, avendo cura di informare compiutamente
il paziente sulle caratteristiche dei diversi farmaci in termini di effetti collaterali e sulla
necessita di contatti continui con la struttura clinica).

Ne! disegnare per ii singolo paziente le strategie terapeutiche iniziali, dovranno essers .
seguite alcune regole di carattere generszle:

« Non é giustificabile I'impiego di farmaci antiretrovirali in monoterapia.

» Le combinazicni ¢i analoghi nucleosidici utilizzabiii per le diverse associazioni e perle
quali sono disponibili dati di efficacia e tollerabiiitd sono (in ordine casuale): ZDV + ddi
/ d4T + ddi / ZDV + ddC / ZDV + 3TC / d4T + 3TC. Non devono invece essere
prescritte, per recioroca interferenza e/o tossicitd additiva. le seguenti combinazioni:
d4T + ZDV / ¢dC + dcl / ddC + d4T /ddC + 37C.

« . Farmaci con eievata capacita di selezicnare rapidamente ceppi resistenti (ad esempio,
farmaci ai guall il virus pud diventare molto resistente grazie a singole mutazioni)
dovrebbero essere utiiizzati esciusivamente neil'ambito di regimi terapeutict potenti.

« il numero di apzioni terapeutiche oggi disponibili & iimitato e sono frequenti i fenomeni
di resistenza crociata tra farmaci della siessa classe: considerare che ogni scelta puo
condizionare le successive opzioni terapeutiche.

E' stata dimostrata una correlazicne diretta tra durata nel tempo della riduzione cella
carica virale indotta dai farmaci e concentrazione plasmatica dei singoli farmaci.
L'assunzione di dosi pit basse rispetto a quelle ottimali ¢ fa mancata assunzione di una
o pit dosi rischiano di causare bruschi incrementi della replicazione virale, in
coincidenza dei quali aumenta significativamente la probabilita di indurre resistenze. £
quindi essenziale I'attenta valutazione delle caratteristiche farmacocinetiche dei diversi
farmaci prima di propormre modaiita di somminisirazione diverse da queile ut:lrzzate neqgi
stuci controliati che hanno portato alia registrazione dei diversi farmaci,

« Vanno tenute in considerazione le interazioni farmacologiche (aicune di segno
negativo, aitre di segno positivo) tra te diverse ciassi di farmaci antiretrovirali, e tra
farmaci antiretroviraii ed aitni fanmaci eventualmente assunti dai paziente.

» Per quanto riguarda la possibilita di utilizzare terapie meno potenti (ad esempio, bi-
terapia con due analoghi nucleosidici) nei casi in cui non sia assolutamente possibile
iniziare un regime che sopprima oompietamente la replicazione di HIV occorre
distinguere due possibili e diversi scenari:

a) Per pazisnti a basso rschio df progressione (numerc elevato di CD4, basse
concentrazioni di HIV-RNA piasmatice), ¢ preferibile ntardare [inizio della terapia e
sottoporme # paziente ad un menitoraggio periedico dedla canca virale, piuttosto che miziare
regimi terapeutici sub-otimaii.
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b) Per pazienti ad immediato rischio di progressione ma che non siano in grado ¢
sopporterenoclierare/adernire @ regimi terapeutici aggressivi € complessi. potenbe essers
cornungue preferiiie, rspeto 2 nessun tattamento, offire un traftamento anche
potenziaimente non completamente soppressive.

Per un rassunto delle caratteristiche, delle interazioni e delle controindicazioni
farmacologiche dei singoli farmaci antiretrovirali attualmente disponibili (0 che saranno
potenzialmente disponibili nel breve termine) cfr. oli ALLEGATI 7-13.

7. DEFINIZIONE E GESTIONE CLINICA DEL FALLIMENTO TERAPEUTICO
NELL'ADULTO

il fallimento tarapeutico pud essere definito su base clinica, immunologica o virologica.

A parte l'evigente necessitd &i un aggiustamento del regime terapeutico in caso di
progressione clinica delia malatia - accompagnata 0 meno da segni virologici e
immunoiogici di inefiicacia - ogni significativa risalita della carica virale in corso di
trattamento antivirale deve far sospettare la presenza di un fallimento terapeutico e
indurre a riconsiderare criticamente il attamento corrente. .

La causa principale di failimento terapeutico & 'emergenza di ceppi virali resistenti.
Questa eventualtta si pud verificare per:

s scarsa aderenza del paziente al regime terapeutico prescritto;
e mpiego di regimi terapeutici sub-ottimali;
« variazioni individuali nelia farmacocinetica dei farmaci utilizzati.

Una definizione ideale di insuccesso terapeutico basata su valutazioni virologiche o

immunologiche, in presenza di completa aderenza del paziente ai trattamento, put essere
la seguente:

« Insufficiente risposta virologica iniziale: in linea teorica, I'obiettivo da raggiungere &
quello delia inipizione massimaie defia replicazione (HIV-RNA al di sotto dei limiti del
test). Dal punto di vista pratico, & chiaro che questo obiettivo non & raggiungibiie in tutti
i pazienti. Spettera al clinico vaiutare se I'obiettivo raggiunte - ancorché non ottimale -
possa essere comunque considerato ragionevole nel caso specifico.

+ Risalita (confermata} dell'HIV-RNA a livelli superiori alle 1000 copie / mi, nei
pazienti con risposta iniziale ottmaie (HIV-RNA sceso al di sotto del limite di
ritevabilita).

» Significativa e progressiva diminuzione dei CD4+.
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E’ evidente che, dal punto di vista della pratica clinica, e per decidere se modificare o
meno il regime terapeutico, potranno essere utilizzati criteri meno rigidi, in funzione di
fattori contingenti basati su:

e tipo Gi trattamento in atto (se il paziente assume farmaci che tendono con faciiita a
selezionara ceppi resistenti, sard necessario uﬁlizzare definizioni piu stringenti);

e stacio ciinico del paziente, livelio di HIV-RNA nel plasma & susseguente rischio di
prograssione;

« dispenibilits di regimi terapeutici altemnativi (ad esempio, se il numero delle opzioni
disponibili & limitato, potranno esssre accettati anche livelli non ottimali di
sappressione virale).

La decisione di modificare il trattamento dovra essere accuratamente ponderata, in
racione ceila difficcita di ottenere comungue risposte ottimali con le terapie di salvataggio
oggi disponibili e considerando il numero ancora limitato di opzicni terapeutiche.

Nelts gestione . del fallimento terapeutico dovranno comunque essere segu1te aicune
racoie di car‘atter= generale:

+ La strategia e la sceita dei farmaci aiternativi potra essere radicaimente diversa in caso
di falimento terapeuticc dovuto a fattor diversi: a) tossicita; b) non aderenza: <)
perdita di attivitd antvirale.

» In presenza di tossicita, e evidente la necessita’ di sosttuire il farmaco responsabile
con unalre - possibilmente della stessa classe - con diverso spettro di tossicita,
mentre va evitata. scprattutto per gli inibitori delta proteasi, ogni riduzicne di dosaggio,
in quanto Fimpiego di dosi sub-cttirnaii favorisce 'emergenza di varianti resistenti.

« Se iz decisione di cambiare il trattamento antiretrovirale & basata sulla deteminazione
della carica virale. i test dovrebbe sempre essere ripetuto, & possibile che, anche in
nazienti nei quali si sia realizzato un ottimaie controllo della replicazione virale, si
verifichino saltuari picchi repiicativi che perd non sono indicativi di perdita di attivita
antivirale.

e Nei limiti deile possibilita offerte dalle poche opzioni disponibiii, non sostituire mai un
singeio farmaco e non aggiungere mai un singolo farmace ad un regime terapeutico
che stia perdendo attivita antivirale. E' preferibie cambiare almeno due famaci (e,
ideaimente, sostituire completamente il regime terapeutico).

+ Per i pazient che abbiano poche opzioni terapeutiche residue, pud essere
ragionevaole, continuare il regime terapeutico corrente anche in presenza di una non
ottimale inibizione della replicazione \maie. .

+ Scprattutto per paZ!ent: in fase avanzata, regimi terapeuhc: considerat sub-ottimaii
come terapia iniziale possono essere considerati accettabili, in base a considerazioni
relative a tossicita. intolleranza o non aderenza.’
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* Sono disponibii solo limitate informazioni suiluso sequenziale delle diverse
combinazioni ¢isponiili. In ogni caso, nello scegliere le componenti dei regimi gi
salvataggio, & opportuno tenere in considerazione i fenomeni di resistenza crociata tra
farmaci appartenenti alla stessa classe. Sarebbe opportuno passare ad un trattamento
di combinazione che includa famaci caratterizzati da minore resistenza crociata
rispetto al tratiamento corrente o farmaci appartenent a classi diverse.

» Considerare anche la possibilita che in pazienti che siano passati attraverso diversi
regimi terapeutici possano essere presenti ceppi virali resistenti a farmaci 2ssunti
anche molto tampo prima. Questi ceppi possono essere presenti in percentuali cosi
basse da essere difficimente svelabiii, ma sono comunque in grado di riemergere
rapidamente in caso di nuova assunzione di questi farmaci.

» Luso di test di resistenza genotipica o fenotipica per lidentificazione del regime
terapeutico altemativo é ancora oggetto di ricerca e non & validato per I'uso diinico
corrente. Conseguentemente, I'analisi della storia terapeutica del paziente resta un
slemento essenziale per scegliere il trattamento altemativo a quello corrente.,

8. LINEE GUIDA PER IL TRATTAMENTO DEL BAMéINO CON
INFEZIONE DA HIV (in cotaboraziene can it Registro Haliano per Finfezione da HIV in Pediatria)

8.1. Premessa.

La mancata consapevolezza delio stato di infezione in molte donne sieropositive,
particolarmente in quelie provenienti da paesi ad alta prevaienza 3i infezione, e le
difficolta ad una precoce identificazione dei lattanti infeti (dowvute alia non diffusa
disponipilita di adeguate metodiche virologiche), limitano notevolmente la possibilta di
iniziare una terapia precoce nel bambine.

Inoftre, ia maggior parte dei farmaci antivirali impiegati nella pratica clinica o nei #riaf non &
dispcnipile in formulazione pediatrica. Nei lattanti e nei bambini piccoli le difficolta di
somministrazione ne limitano quindi 'uso, e limpossibilita di condume studi di
farmacocinetica mirati non consente di valutare le posologie ottimali. L'assenza per alzuni
farmaci antiretroviraii di preparazioni pediatriche (sciroppo o sospensione) che permettano
di adattare il dosaggio alle variazioni di peso, ha limitato |z possibilita di effettuare studi di
farmacocinetica nei neonati e nei bambini in gensre. Alcuni studi di farmacocinetica sono
stati condotti in neonati trattati con ZDV, 3TC, o nevirapina. La farmacocinetica del
neffinavir & stata indagata in 7 bambini e cid ha reso possibiie determinare con buona
approssimazione il dosaggio ottimale in refazione a quello consigliato negli adulti. i
metabolismo di questo farmaco é molto pil rapido in etd pediatrica, per cui si consiglia di
caicolare it dosaggio sul peso (30 mg/kg) fino a 1250 mg/dose in 3 dosi giornaliere. Per
quanto riguarda gii [P non esistono ancora molte informazioni disponibili.
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i trattamentc antiretroviraie della madre durante la gravidanza ed i paro e,
successivamente, al bambino nel corsc delle prime setimane di vita riduce
significativamente i rischio di infezione perinatale (cfr. capitolo 9 di questo documento).
Resta tuttavia ancors da stabilire se il tipo di trattamento ricevuto dalla madre debba
influenzare la sceita dei farmaci da rmpxegare nel bambino che abbia comunque contratto
finfezione.

L'assunzione piU voite al giome, e per periodi protratti, di farmnaci - spesso di cattivo
sapore - pongono ulteriori problematiche nei bambini piU grandi. Infine, la difficoita a
comunicare al bambino grande od all'adolescente la diagnosi di infezione da HIV-1 rende
frequentemente i genitori riluttanti ad accettare ed a far accettare ai figli la terapia.

Le peculiaritd dell' infezione da HIV-1 ed i limiti al suo trattamento in eta pediatrica
{paricolarmante nel caso della polichemioterapia) aumentano il rischio che i bambini
assumano un dosaggio sub-terapeutico di farmaco, ¢on conseguente maggior facilita di
sviluppo di cepgi virali resistenti e particolarmente aggressivi. La possibiie aderenza e
compliance sila terapia (in particolare per gii iniditori della proteasi) anche in relazione afle
difficolta a trattare un bambino per lunghi pericdi di tempo, devone essere quindi vaiutate
molto attentamente nel programmare i tempi di inizio, la sceita dei farmaci e le
modificazioni ¢el regime terapeutico.

In- ogni caso. i principi generali di terapia antiretrovirale elaborati per I'aduiltc scno
comungue valici anche per l'infezione da HIV in eta pediatrica.

La terapia antivirale spesso comisponde all'inizio della medicalizzazione del bambino ed &
cuingi, per lui e per Ia sua famiglia. un evento di grande impatto psicologico. Per ottenere
risultati dai trattamento & pertanto opportuno che, al momento di intraprenderc e in
cccasione di ogni sua medifica, siano effettuati colloqui approfonditi con i genitori o i tutort
e con il bambino. !l tipo di scelta terapeutica, i possibiii effetti collaterali, Iimportanza di
zssumere | iarmaci regolarmente vanno discussi con cura, per capire quale sia
lassociazicne terapeutica che presenta le migliori possitiitd di successo nel caso
specifico. In situazieni particolari sara utiie fornire un suppono psicologico e socale alla
famiglia ¢ al bampinoe.

8.2. Raccomandazioni per il trattamento antiretrovirale nel bambino

Per la definizione deila condizione cdlinica ed immunclogica viene impiegata la
classificazione suggerita dai-CCC.

8.2.1 Definizieni

« rapido calo dei linfociti CD4*: riduzione del 30% del valore percentuale o assoiuto in
6 mesi;

« valore elevato di carica virale: carica virale >3 logg/mi in bambini di eta <30 mesi e
>4.3 logyo/ml in bambini >30 mesi;

« incremento significativo della carica viraie: incremento >0.7 logso/ml (oftre 5 vofte
in valore assotuto);
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» valore confermato di carica virale: valutazione avvenuta in pill determinazioni, da
effettuarsi 2 distanza di aimeno 2-4 seftimane, utilizzando la stessa metodica,
riportando i dati in chiave logaritmica e tenende conto dellinfluenza dall'eta.

8.2.2. Monitoranagio delia terapia

I trattamento antiretrovirale richiede un adeguato monitoraggio clinico (mensile),
immunologico (oghi 3-4 mesi) e virologico. Determinazioni della carica viraie sono
opportune ogni mese net primi tre mesi di terapia e poi ogni 4-6 mesi.

8.2.3. Quando iniziare la terapia

| parametri da considerare per linizio delia terapia antiretrovirale devono essera valutati in
base all'etd del bambino. Tuttavia, indipendentemente dall' eta del bambino, prima di
iniziare [a terapia & consigliabile avere a disposizione un valore confermato della carica
virale.

A. Bambini di et > 1 anno.
La terapia antiretrovirale & consigliata:

» in categoria clinica C (indipendentemente daila categoria immunologica e dalla-carica
virale), per il suo significato prognostico altamente negativo;

» in categoria immunoiogica 3 (indipendentemente dalla categoria clinica e dalia carica
virale), per il suo significato prognestico negativo;

« nelle categorie 81 e B2 qualora le manifestazioni cliniche siano modeste {ad esempio
trombocitopenia od epatite di lieve entitad) e siano stabiii | valori di tlinfociti CD4™ e Ia
carica virale, é possibile ditazionare il {rattamento;

» nelle categorie N2 e A2 (a significato prognostico non negative) solo in caso di:

- rapido caio del valore dei linfocti CD4+, oppure

- valore elevato confermato della carica virale, oppure

- incremento significativo confermato della carica virale;

+« nalie categorie N1 e A1 solo in ¢caso di rapido calo del valore dei linfocii CD4+
associato a:

- valore elevato confermato della carica virale, oppure

- incremento significativo confermato della carica virale.
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B. Bambini di eth <1 anno.

Possono essere adoftati gli stessi criteri impiegati per bambini di eta >1 anno, tenendo
perd presente che, per la dinamica delia carica viraie in questo periodo di vita, non e al
momento possibile stabilire un cut-off defla viremia plasmatica al di sopra del guale
consigliare il trattamento nelle categorie N1, A1, N2 2 A2. '

in guesti bambini si ritiene comunque opportune instaurare la terapia:

- in caso di incremento significativo ¢ confermato deila carica virale e,
- dopo | primi 6 mesi di vita, in caso di mancato declino della carica virale.

Le ¢ansiderazioni sulla compfiance sono d'impecitanza primaria nef valutare i tempi di
inizio della terapia, particciarmente nel caso di necnati o lattanti asintomatici.

8.2.4. Come iniziare la terapia nel bambino

Deve essere sempre utilizzata una terapia di combinazione in grado di ridurme al minimo 12
replicazione virale. :

in caso si abbiano garanzie sulla buona aderenza e compliance alla terap'ia. si consigiia
una triplice associazione (2 NRTI + 1 IP), soprattutio se si tratta di pazienti sintomatici in
categoria clinica C o in categoria immunologica 3 0 con elevata carica virale.

Qualcra sia possibile associare un IP possono essare impiegati:

« Nelfinavir, ocpure Ritonavir, oppure Indinavir.
« La compinazione Saquinavir + Ritonavir pué essere presa in considerazione nei
bambini pilt granci, in grade di garantire una bucna compliance.

Quaiora non sia possibile usare una combinazione che includa un IP, possonc essere
impiegate le seguenti combinazioni:

« 2NRTi+NNRTI
2 NRTI

Le associazioni di NRT1 (in associazione 0 meno con altri farmaci) raccomandate scno (in
ordine casuale):

d4T + ddl, oppure
- ZDV + 3TC (anche nelia formulazione in cui i due farmaci sono assaciati), oppure
ZDV + ddl, oppure '
d4T + 3TC, oppure
ZDV + ddC (se ddC disponibile in formuiazione pediatrica)

Sono invece sconsigiiate, per motivi di resistenza crociata, antagonismo ©
sovrapposizione di tossicita, le seguenti associazioni: d47 + ZDV, ddC + ddl, ddC + d4T,
gdC + 37C. ‘
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Per ii significato predittivo aitamente negativo dell’ encefalopatia da HIV-1, & consigliabile
inserire nella combinazione terapeutica ZDV oppure d4T, dotate di buona capacita gi
atraversare la bamiera ematoencefalica.

Se si ritiena di dover iniziare il trattamento entro i primi 2 anni di vita, pud essers indicato
considerare | farmaci precedentemente assunti dalia madre durante la gravidanza e dai
neonato in egoca perinatale; se esiste il risghio di trovarsi di fronte ad un virus resistente
ad alcuni farmaci, la terapia dovrebbe essere iniziata utilizzando una combinazione
terapeutica non usata in precedenza.

8.2.5. Modifica deila terapia nel bambino.

£’ consigliabile modificare ia terapia in caso di effetti collateraii gravi, scarsa tollerabilita
gel farmaco, scarsa compliance, falliimento terapeutico.

- Effetti collaterali gravi, scarsa tolierabiiita al farmaco, scarsa compliance.

Qualora si modifichi ia terapiz in conseguenza di effetti collateraii, si consiglia di scegliers
farmaci con unz diversa tossicit2 e una migiiore tollerabilita. Se il motivo del cambio di
terapia .€ la scarsa compliance, particoiare attenzione deve essere dedicata
allindividuazione dei motivi che ['hanno determinatz (gusto, frequenza delie
somministrazioni, scarso coinvolgimento dei genitor), per essere certi che guesti non
persistanc anche con la nuova terapia,

- Fallimento terapeutico.

in caso di fallimento terapeutico (peggioramento clinico o immunologico o viroiogico,
mancata risposia virologica) & opportune vatutare con i genitori ed it bambino se la terapia
€ stata assunia regolarmente e secondo le modalita stabilite. In caso contrario, bisognera
scegiiere, sulla base deile condizioni del paziente e sufia base della possibiie aderenza al
trattamento, se cambiare terapia completamente ¢ solo parzialmente in base alla
disponibilita farmaci.

- Peggioramento clinico.

Deve far prendere in considerazione in maniera assoluta un cambiamento della terapia in
atto:

« [lingresso in categoria ciinica C, oppure

« la comparsa di sintomi o segni di coinvoigimento neurciegico, oppure

+ la comparsa di un segno con vaiore prognostico altamente negativo quale:
arresto dell'accrescimento; - perdita di pese (diminuzione di due percentiii nell'arco di
3 mesi) imputabile all'infezione da HIV-1; - febbre persistente; - candidiasi cronica
muco-cutanea persistente per >2 mesi.
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Mentre i disturbi neurofogici devono comungque essere considerati un indice di

peggioramento, la comparsa di nuove infezioni oppertunistiche (in un paziente gia in

categoria clinica C) non & necessariamente indice di peggicramento clinico, ma pud

riflettere una situazione immunoiogica stabiimente compromessa. [n tal caso, prima di

modificare la terapia, si consiglia di valutare 'andamento dei parametri immunoiogici e

virologici.

- Peggicramento immunologico.

Un peagioramento immunologico pud essere definito sufla base dei seguenti elementi.

» percita di aimeno |0 centili in 3 mesi (se i valori percentuali di base dei linfeciti CO4*
erano >15%), oppure

« perdita di aimeno 5 centiii in 3 mesi (se i vaiori percentuaii di base dei linfociti CD4™
erano <15%), oppure

« rapido calo dei iinfociti CD4™

Il datc deve essere comunague confermato mediante due determinazioni, effettuate a
distanza di aimeno 2 settimane.

- Peggioramento virologice e mancata risposta viroiogica.

Nel bambino pu¢ essere preso in considerazione un camtiamento di terapia gquando:

vi & un incremento significativo della carica virale, oppure

e successivamente al valore pilt basso raggiunto dopo [nizic della terapia si veriiica un
incremento > 0.7 log4o/mi

« la riduzione deila carica virale & < 1.0 log4g/ml dopo 8-12 settimane di terspia con 2
NRTI + 1 IP, oppure

« la riduzione delia carica virale é < 0.7 log4g/ml dopo 8-12 settimane di terapia con 2
NRTI

Il fatto che in alcuni bambini non sia stato possibile ottenere una diminuzione della carica
virale a livelli inferiori al minimo dosabile dopo 4-6 mesi di terapia, non & di per sé un
criterio sufficiente per modificare a terapia. In questo caso andranno anche considerati i
valori di partenza, 'eta del bambino, 'andamento della carica virale. Se questi parametri
fossero stabili, dopo una riduzione di > 1.0 log4g/ml, sarebbe consigliabile il monitoraggio.
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- Scelta del nuovo regime terapeutico.

La scelta dei nuovi farmaci da utilizzare, qualora si decida di cambiare terapia, dipende
calle motivazioni che sono alla base deila scelta e dai farmaci disponibili.

Vanno tuttavia considerati aicuni principi general;.

» In un tbambino in cui iz terapia con 2 NRTI si sia risolta con un fallimento terapeutico
{con sospetto sviluppo di resistenza) pud essere presa in considerazione fa possibilita
di iniziare con 2 0 3 nuovi NRTI oppure di iniziare con almeno un nuovo NRTI ed un
IP.

« Quando si prende in considerazicne la possibilita di introdurre un IP & moito
importante valutare la compifance ¢ 'aderenza alla terapia che it bambino e ia famiglia
sono in grado di offrire. Quaiora vi siano dubbi in proposito, si consrgha di non iniziare
|2 terapia con IP.

8.2.5. Dosaggi. | desaggi dei singoli farmaci sono riportati neli’ ALLEGATO 13.

9. TERAPIA ANTIRETROVIRALE IN GRAVIDANZA E PREVENZIONE DELLA
TRASMISSIONE MATERNO-FETALE.

La possibiiita di introdurre misure terapeutiche e provvedimenti ostetrici capaci di ridurre ia
trasmissione ratemo-fetale del virus raccomanda l'offerta attiva del test per HIV a tutte e
gestanti e a wtte le donne che progettano una gravidanza. In refazione alie caratteristiche
epidemiologiche dellinfezione nel nostro paese potrebbe essere opportune estendere
Iincoraggiamento ad esequire il test anche al parner della donna, che spesss pud essere
ionte di contagio o potrebbe diventario durante rapporti non protetti durante ta gravidanza.

Il rschic di tresmissione matemo-fetale del virus & in relazione inversamente
proporzionale aila concentrazione di linfociti CD4 ed é aumentato in ceso di AIDS
materno. Questi dati epidemiologici su ampia casistica e studi specifici, ma su di un
numero piu limitato di casi, indicano che la carica virale matemna ¢ uno degli eiementi
decisivi per il rischio di passaggio del virus al feto suggerendo I'opportunita di ridurre al
minimo la carica viraie matema nellinteresse fetale.

| risuftati di uno studio prospettico randomizzato (ACTG 075) indicano la possibilita di
ridurre iz trasmissione def virus mediante somministrazione di Zidovudina alla madre
durante la gravidanza, in travagfic di parto ed al neonato per le prime sei settimane di vita.
Lo studio ha dimostrato una riduzione de! 70% del rischio di infezione (dal 25% del gruppo
placebo all'8% del gruppo trattato) con buona tolierabilitd ed assenza di significativa
tossicita feto-neonatale. La progressiva intfroduzione di questa profilassi in numerosi paesi
si & immediatamente rifiessa con una riduzione del tasso di trasmissione al di sotto del
10%. Rimane comunque da vaiutare [impatto di questa profiiassi sia sulla storia
dellinfezione materna sia la possibilitd di tossicitd 2 neonatale che si riveli 2 lungo
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termine. Quest due aspett sono molto rilevant in considerazione della dimostrazicne
dell'efficacia di combinazioni poli-chemioterapiche per i controflo dell'infezione da HiV
nell'adulic e del fatto che la terapia profilattica coinvoige anche '85% dei feti che,
comungue, hon contrarrebbero l'infezicne connatale. £’ fondamentale i riferimento delle
pazienti a centri speciafizzati che possano garantire la raccolta prospettica dei dati reiativi
alfutilizzazione di questo traltamento in gravidanza. Questo & necessario sia per il
controllo Iengitudinale defle madri ma, soprattutts, dei loro nati indipendentemente che
sviluppino un‘infezione connatale.

! dati che dimcstrano la maggiore efficacia di combinazioni di farmaci antiretroviraii
rispetto a monoterapia con Zidovudina rendone problematico il trattamento della donna
sieropositiva cne entri in gravidanza o della donna che venga identificata come
sieropositiva durante la gravidanza. Sono infatti scarsi i dati che riguardano la sicurezza di
impiego di altri farmaci antiretrovirali in gravidanza. Di particolare importanza 2 il possibiie
efietto teratogenico durante il primo trimestre di gestazione, ma va anche tenuto conto di
possibili effetti di tossicita a lungo termine o.creazione di ceppi mutati.

In linea generale, l'infezione da HIV in gravidanza dovrebbe essere trattata seguendo gi
siessi principi generali di tattamento dell'infezione da HMIV nella donna non in gravidanza,
Se ca una parte sarebbe auspicabile non prescrivere trattamenti sub-ottimaii, anche per il
rischio di indurre resistenze, dallaltra i dati sulla sicurezza di impiego durante la
gravidanza per quanto riguarda i possibili effetti sul bambino degii inibitori della proieasi e
degli inibitori non nucleosidici sono ancora limitati, sopratiutto per quanto riguarda gii
effetti a lungo termine sul bambino.

Fatte queste premesse, si pud raccomancare che:

A.  Se la sieropositivita per HIV viene identificata durante la gestazione e./a-donna é a
basso nischio di progressione (CD4" elevati e bassa carica virate) & indicata
I'applicazione del compieto protocolio profilattico con Zidovudina, iniziando dopo il
primo trimestre di gestazione (raccomandazione: A1).

B. Se la sieropositivita per HIV viene identificata durante Iz gestazione e la donna & ad
alto nschio di progressione od & gid sintomatica ia possibilitd di trattamento
combinato andra valutata caso per caso, differendo l'inizio del Tattamentc a dopo ia
dodicesima settimana di gravidanza ed informando la paziente che vi scno des
potenziali rischi di tossicita feto-neonatale (raccomandazione: 81)

C. Se la donna in gravidanza & gia in trattamento con terapia combinata. & necessario
che venga informata dell'assenza di dati sulla sicurezza di taff farmaci nel primo
tnmestre di gravidanza per vaiutare con lei il rischio della sospensione dello schema
terapeutico fino alia dodicesima settimana di gravidanza e di una successiva ripresa
deflo stesso regime (raccomandazione: C1). In fasi pis avanzate di gravidanza ii
preblema di tossicita fetale pud essere controllato meglio, ma anche in tale caso la
donna deve ricevere una consulenza che la informi deil’assenza di dati che attestino
la sicurezza deil'uso di questi farmaci durante la gestazione. In tutti i casi va attuato
un monitoracgio intensivo prenataie e postnatale.
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La ricuzicne di rischio di trasmissione verticale con uso profifattico di Zidovudina (studio
ACTG 078) non dipende esclusivamente calla riduzione delia viremia matema ed & guindi
opportuno che Qqualsiasi combinazione antiretrovirale venga utilizzata durante |la
gsstazicne inciuda la Zidovudina.

I dati pubblicati dallo studic europeo, quelii preliminari dello studio italtano e della meta-
analisi eurp-americana indicano una riduzione del rischio di trasmissione verticale del 50%
guando il parnio venga esplewlp per via cesarea, indipendenternente dall'uso di terapia
aniiretrovirale. Tale scelta ostemrica non é priva di rischi matemi e pertanto la donna deve
ricavere un'informazione detiagliata dei rischio anestetologico e chirurgico a cui si espone
contro il potenziaie beneficio fetaie (raccomandazione: B1).

10. STUDI IN CORSOE P’ROSPETTNE FUTURE

Impatto della terapia antiretrovirale. Gli ultimi due anni sono stati carziterizzat
callintrocduzione nella pratica clinica ¢i nuovi e potenti agenti antiretrovirali e dalla
conclusione di sfudi cfinici controllati e randomizzati che hanno provato lefficacia
virologica e clinica di potenti combinazioni di questi farmaci. L'impiego estensivo di questi
ragimi t2rapeutici - nei Paesi dove € stato possibile accedervi - ha ¢coinciso temporaimente
con una significativa riduzione delle nuove notifiche di casi AIDS, del numero delie
ospedalizzazioni per infezioni opportunistiche e del numerc di decessi, confermando a
livelio di popolazione l'impressione che le nuove terapie possano essere in grade di
modificare ne! breve/medic termine la storia naturale dellinfezione da HIV. Tuttavia, &
evidente la necessitd di un monitoraggio attento dell'use allargato delle nuove terapie
soprattutto ai fini delfa valutazions a lungo termine degli efiett collaterali e tossici.

infezione acuta primaria. Linfszione acuia primaria rappresenterebbe dal punto di vista
patogenetico un momento ideale per inizare |a terapia antiretrovirale. Nella maggioranza
dei casi, questa fase deil'infezione non viene individuata (perché decorre in maniera
asintomatica o perché non viene riconosciuta) e il paziente giunge all'osservazione soio
dopo Ia sieroconversione. Nei casi in cui & attuabile, il trattamento deve consistere nella
somministrazione di una combinazione potemte {almeno tre farmaci antiretrovirall), con
I'obiettivo di giungere ad una soppressione massimale della repiicazione virale [forza
della raccomandazione: B1]. Pur se numeresi studi fanno ipotizzare un potenziale
beneficio in termini di progressicne clinica del trattamento antiretrovirale aggressivo
dzl'infezione acuta, bisogna tenere presente che mancano ancora dati conclusivi e che
non & definibile il tempo per il quale & necessario continuare ia terapia. Inoltre, risultati
recenti di trial controliati (ACTG 343) sembrane afiontanare la possibiiita di passare, dopo
un'iniziale terapia aggressiva, ad una terapia di “mantenimento”. Per questi motivi i
trattamento della fase acuta dellinfezione da HiV dovrebbe essere effettuato nel’ambito
di studi sperimentali.

Nuovi agenti antiretrovirali. | iimiti degli attuali agenti antiretroviraii e le difficolta
incomrate dai pazienti nef'aderire a regimi terapeutici estremamente complessi
sottalineano l'urgenza di individuare nuovi agenti antivirali, nuove combinazioni e nuove
strategie terapeutiche. In un futuro prossimo potrebbero rendersi disponibili quatiro nuovi
agenti antiretrovirali attuaimente in fase di sviluppo clinico {un nuovo inibitore della
transcriptasi inversa (abacavir), un nuovo inibitore della transcriptasi inversa non
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nucleosidico {efavirenz), un nucleotide inibitore della transcriptasi inversa (adefovir), un
nuove inibitore defla proteasi {amprenavir). Tuttavia, e evidente I'importanza di realizzare
studi che favoriscano la messa a punto di nuove e pig efficaci strategie terapeutiche.

Ricerca. Gli obiettivi a breve-medio termnine deila ricerca in ambifo patogenetico sone
costituiti, tra fattro: dalla ulteriore definizione del fumover viraie e cellulare; dalla
espiorazione della possibilita di ridurre o eliminare le celiule con infezione cronica e
soprattutto di quelle *resting” con infezione Iatente; dalia chiarificazione dei meccanismi
immunoiogici protettivi; dalle ricerche sulla ricostituzione dei sistema immunitario;
dall'individuazione di nuovi farmaci diretti contro [a transcriptasi inversa e la proteasi
(soprattutto attivi contro ceppi resistenti ai farmaci attuaii), e di farmaci diretti contro nuovi
bersagli terapeutici. Parallelamente, la ricerca clinica - possibilmente attraverso la
regiizzazione di studi clinici controllati - dovrebbe: a) definire I'efficacia e la tossicita a
lungo termine delle terapie disponibiii, b) esplorare l'impiego di regimi terapeutici pils
notenti per pazienti in fasi pik avanzate gi malattia; ¢) convalidare nuove metodiche di
monitoraggio immunologico e virolegico dei pazienti (incluso l'uso dei test per fa sensibiiita
fenotipica e genotipica); d) studiare le modificazioni della storia naturale dell'infezione
indotta caile nuove terapie, con particolare riguardo all'emergenza di nuovi quadri clinici;
e) definire il possibile impatto della terapia antiretrovirale sulla trasmissione dei virys: f)
individuare nuove strategie terapeutiche a lungo termine (ad esempio terapie semplificate
di mantenimento) in grado di miglicrare 'aderenza dei pazienti e fa qualita della vita; g)
affrontare in modo realistico e globale il problema dell’'accessibilita alle cure nei Paesi
occidentali e, soprattutto, nei Paesi in via di sviluppo.
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ALLEGATO 2 - Categorie ¢liniche deil'infezione da HIV nel bambino
- sacondo la Classificazione CDC 1894 -

Categoria N: nessun segnoe correiabile allinfezione da HIV-1
Categoria A: sinran"ratoiogia fieve

+ Linfoadercoaiia generzlizzata

+  Spalomegaiis

+ Spienomacaiiz

+«  Parpudite

¢ Cemnztite :

+ Infezicni respirzicrie, olitf o sinusit ricsrent

Categoria B: sintornatologia moderata

s Anemiz, ~eufrépeniz, giasrincoenia

+ Un 2pisccio ci infaZione batterica grave (foimenite, sapsi 2 meningite)
+ Cancicosi orale persistenie per oftre 2 mesi

+ Cardiomiozatia .

« Nefrcpatia

+  ZSoatte

« Diarrez fdcorenis © Glonica

s Febbre persisianie perolre 1 mesa a

«  Poimente nigrsiziais lnfoice (LIP)

= Leicmicsarsoma .

«  Stomatite erpetica ricorrenie (pit <i 2 episodifanno)

« Zoster (pil ¢i un egisodio o pid i un dermatemen)

s Variceila ¢issaminsata

« Bronchite, zoimenite ¢ ascizgite ca Herpes simpiex nel 1° mese di vita
» Infazione ca Cytomegaiovirus (esardio nel 1* mese di vitz)

» Toxoclasrnosi (esorcio nei 1° mese di vita)

Categoria C: Sintomatofogia severa (manifestazion: cliniche patognomoniche di AIDS)

e ZEncefaiopatia =IV-i comelata
+ Laycoencefalopatia muitifocale srogressiva
« Infezicne da Herpes simplex
(mucocutanea, bronchiale, polmonare esofagea persistente citre 1 mese)
s MalaTia da Cytomegalovirus
(esorcic copo il 1° mese gi vita; sede diversa da fegato, mitza o linfonodi)
+ Infezioni batteriche gravi (aimeno 2 in 2 anni):
solmenitl, sepsi, meningiti, osteomieliti, ascessi interni
+ Sepsida Sa/meneilz spp{non tifoide) ricorrenta )
InfeZicne disseminata o extrapeoimonare da M. tuperesiosis
Infezione cisseminata da M. avium ¢ kansasi ¢ attre scecie
Candidesi esofagea o poimonare
Criptococcosi extrapoimonare
Coccidinidomicosi disseminata
Istoolasmosi disseminata
_Polmonite da Preumocystis canmi
Toxoplasmasi carebrale con esorcio dope 1 1° mese di vita
Cryptosparidiosi o isosporiasi persistente oltre 1 mese
Linfoma cerebrale primitive | :
Linfoma di Surkitt, o immunobtastico o a langhe celluie tipo B ¢ sconosciuto
- Sarcoma di Kaposi
Wastling syndrome

* 8 & & 4 & 4 ¢ & v " 2



Camera dei Deputati — 118 — Senato della Repubblica

XHI LEGISLATURA — DISEGNI DI LEGGE E RELAZIONI — DOCUMENTI

ALLEGATO 3 - Infezione da HIV nel bambino: categorie immunologiche per
fasce dieta in base a vaiori percentuali e assoiuti di linfociti T CD4+

| ;<12 mesi ! 1-5anni | ___ 612 anni ;
i CATEGORIE
IMMUNOLOGICHE celluipimms 12%) ! celluieimms {°%) i cellulatmm3 %3
i t ;
1 - Nessuna evidenza di 2 1300 {z 25) {21000 (225) {2300 (>25) !
immunosoppressione i
B : i
2 - immunosoppressione | 730-7-%2 (15-24) |50C-2¢8 {13-2%) | 200-288 (15.24)
{  moderata : }
z ; !
3. Immuncsoppressione | <750 (<15) <500 (¢5) |<200 (<15) |
sSevera i .
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ALLEGATO 13 - Dosaggi dei orincipali farmaci antiretrovirali in eta pediatrica-

Farmaco Desaggio Note

A, Inibitori della transcrittasi inversa nueleosidici { NRTT)

Zidovudina (ZDV) 180 mg/m< x 3
200 mgim? x 3 (paziente neurologico)
2 mefks x 4 (neznato)
1.5 moikg x 4 {zrematuro)
200 mg x3 0 300 mox2 ‘adolescente)

Didanosina (ddi) 50 merm2 x 20 180 mgime m2 x 1 somministrare 2
5C m;r.‘:‘:z xZ {neonzaio) sicmacos vuolo
123 m3 x 2 (200iescente)

Zaleitabina (ddC) 0.07 mgikgx 3 somministrare 2
. 0.75 mg x2 (acolescents) Sicmaco vuoio
Stavudina (d47} Tmgkgx2

30 mg x 2 {se peso: 3C-60 kg}
40 mg X 2v (>80 kg)

Lamivudina (3TC) 4 mgfkg x 2v
2 mgikg x 2v (necrato)
<50 mg x 2v (adolescente)

B. Inibitori deila transcrittasi inversa non nucleosidici (NNRTH)

Dejavirdina {dose pediatica ancora non definitz)
400 mg x 3 (adolescente)
Nevirapina 120-200 mgim2 x 2 iniziare con 120
5§ mgfkg X 1v % 14 gg, poi m;fmz X1 x 14gg
120 mg/m* x 2 (neonata)
200 mg 22 {acolescente)
C. Inibitori defle proteasi (iP}
Sagquinavir 300 n'tgl-l'h2 x3(7) sormminisTare a
600 mgim? x 3 {adolescents) stornaco pieno
Ritonavir 400 mg/mix 2 iniziare con 250
600 mg x 2 {adolescents) mgmix2x5gg
Indinavir 500 mg/m? x 3 a) somministrare a
800 mg x 3 (adelescents) stomaco vuoto
b) idratare per ridune |
rischi di nefrolitasi
Neifinavir 30 rgiks {fino 2 1250 mg) x 3 somministrare ai past
10 mg/kg x 3 (neonatn)
750 mg x 3 (adolescente)
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