
Paestum  (Sa)  16 maggio 2014 
Sala Saturno 

 
 

Problematiche di profilassi 
pre e       

   post-esposizione 
(…ovvero PrEP versus PEP)  

 
Alfredo Franco 

AORN “Ospedali dei Colli” – P.O. “Cotugno”           
UOSD di Sorveglianza e Profilassi Post-esposizione   
 
 
 





Attuazione della direttiva 2010/32/UE che attua l'accordo quadro, concluso da HOSPEEM e FSESP, 

in materia di prevenzione delle ferite da taglio o da punta nel settore ospedaliero e sanitario 

DECRETO LEGISLATIVO 

19 febbraio 2014, n. 19 - 

(GU n.57 del 10-3-2014)  



DEFINIZIONE 

 
 è l’uso di agenti terapeutici (farmaci, 

immunoglobuline etc.) atti a prevenire infezioni 
dopo una esposizione 

 

 

 Nel caso degli operatori sanitari la PEP è 
comunemente considerata per l’esposizione al 

virus HIV ed a quello dell’epatite “B”  







 Esposizione 
professionale 
(infermieri, 
medici,biologi, forze 
dell’ordine (!) ed 
assimilati) 

 Esposizione non 
professionale (sessuale 
o non sessuale) 



Worldwide, the first documented case of HIV transmission 
from patient to HCW was a UK nurse who sustained a 
needle-stick injury whilst obtaining blood from the 

arterial line of an African patient with AIDS. 

                        
(Lancet, 1984, ii:1376-7)  



Alla fine dell’anno 
2000… 
 

…in USA vi sono 57 
casi documentati di 
operatori sanitari che 
hanno contratto l’HIV 
tramite esposizione 
nonchè altri  138 
possibili casi 
 

 

Al mondo 104 casi accertati e 219 possibili casi ! 



PRESIDI DI SICUREZZA 

& 

COMPORTAMENTI  

IN SICUREZZA 

 

 
 
 

     P.E.P. 
(riduzione del rischio       
espositivo  dell’ 80%) 

…yes we can ! 



0% 

5% 

10% 

15% 

20% 

25% 

30% 

35% 

0.30% 

3% 

30% 

Hepatitis B Virus Hepatitis C Virus HIV 

**Simonsen et al WHO bulletin 77,1999 



MODALITA’ SC/esp. % 

Percutanea 3/2125 0,14 

Mucosa 2/468 0,43 

Cutanea 0/573 0,00 

5 sieroconversioni ! 



1. Puntura o ferita con altro tagliente 

2. Contaminazione di mucose 

3. Contaminazione di cute lesa 

4. Contaminazione massiva e/o 
prolungata della cute integra con 
materiale ad alta concentrazione 
virale (colture o sospensioni 
concentrate di virus) 



•   Inizio: 1-4 ore, non oltre le 48 ore 

• Durata: 4 settimane 

• Regime: un regime a tre farmaci è 

consigliabile in tutti i casi, in assenza di 

controindicazioni specifiche 

• Controlli ematochimici: 0, 15, 30, 45, 
90 e 120 gg. (valutazione effetti 
collaterali e sieronegatività) 







Scelta regime terapeutico 

Consegna dello “starter kit”  

  (“di solito” TRUVADA + 
KALETRA) 







Valutazione “rischio reale” 
Tentativo di tranquillizzare il 
soggetto  

 Criteri di esclusione parziale o 
assoluta dalla PEP (es. gravidanza in 
atto o possibile) 

Situazioni in cui la PEP può non 
essere raccomandata (es. incidente 
verificatosi da più di 48 ore, 
puntura con ago “abbandonato”) 



L’ESPOSIZIONE 
NON 

PROFESSIONALE 
(Sessuale e non sessuale) 



 Violenza sessuale (casi documentati di 
infezione e “situazione psicologica” 
associata) 

 Esposizione sessuale a rischio con persona 
infetta (rapporto non protetto o rottura 
del profilattico) 

 Scambio di (o puntura con) ago/siringa già 
usato da sieropositivo/a 

 Morso da parte di sieropositivo/a 

 Contaminazione cute lesa o mucose da 
parte di sangue di sieropositivo/a 

 



 

 Esposizione sessuale con soggetti ad alto 
rischio di infezione  a sierologia ignota 

 Scambio di (o puntura con) ago/siringa già 
usato da soggetto ad alto rischio di 
infezione ed a sierologia ignota 

 
 

(*) Sulla base di una valutazione caso per caso, anche 
tenendo conto di una eventuale esplicita richiesta 

dell’esposto  



Tipo di rapporto Rischio di contagio 
anale recettivo 1:200 

 vaginale recettivo 1:1000 
anale insertivo 1:1538 

vaginale insertivo 1:2000 
orale recettivo 1:10000 
orale Insertivo 1:20000 

(Modified by “Antiretroviral recomm. from the U.S. Dep.of Health and Human Services” – Jan. 21, 2005/Vol. 54/No.RR-2) 









 Esposti a rischio : 
629 (476M ed 153F) 

 Sottoposti a PEP : 
470/629 (74%) 

 Provenienza :  54 
interni e  575 est. 

 Età media : 35,9  

 Sieroconversioni :1 
 



 Accessi per 
consulenze 
infettivologiche: 

    circa 1600 
 Contatti telefonici : 

circa 950 
 Follow-up: 4-6 mesi  
 

 
CONSULENZE 

NEUROPSICHIATRICHE 
 

3. Violenza carnale 
2. DPTS 

14. Stato d’ansia  

 



 1 per HIV 
 

 1 per HCV 
 
 Nessuna per HBV 

 
 2 per Lue  
   (1 puntura accidentale 

con ago + 1 rapporto 
MSM)  



                                          

          Trasmissione sessuale di HIV       
 nonostante profilassi post-esposizione con 

antiretrovirali. 
 

Franco A*, De Carli G, Izzo CM*, Figoni M*, Continenza F, Gori C, D’Arrigo R, 
Forbici F, Pizzi D, Perno CF, Capobianchi MR, Puro V. 

 

*Azienda Ospedaliera di Rilievo Nazionale “D. Cotugno” – NAPOLI 
Istituto Nazionale per le Malattie infettive “L.Spallanzani” – ROMA 

 

Premessa: La profilassi antiretrovirale dopo esposizione sessuale ad HIV 
(nPEP) è ormai entrata largamente in uso a livello internazionale, ed è in 
aumento anche in Italia (28% dei casi segnalati dal 2002 al Registro Nazionale 
di Profilassi Antiretrovirale). 
 

Caso clinico: L’esposto (maschio, 35 aa.) si presenta a Luglio 2006 riferendo 
una rottura di profilattico durante rapporto anale ricettivo con il partner stabile 
HIV+ A2, precedentemente trattato, HIVRNA 58461 cp/mL. L’esposto, HIV-Ab 
negativo a T0, inizia nPEP con AZT/3TC/LPV/r dopo 13 ore dall’esposizione, ma 
viene perso all’osservazione dopo 15 giorni. A Novembre 2006 (T120) si 
ripresenta a controllo evidenziando una sieroconversione (CD4 927 cell/mL, 
HIVRNA 8540 cp/mlL). Intervistato, riferisce di aver assunto la terapia per 19 
giorni, non sempre con assiduità, e ammette esposizioni precedenti. Un 
confronto fra i ceppi di fonte ed esposto ad aprile 2007 evidenzia una stretta 
relazione sulla base della caratterizzazione molecolare del pattern di resistenza 
(proteasi e trascrittasi inversa), con assenza di mutazioni conferenti resistenza. 
E’ in corso il sequenziamento di gag ed env al fine di una attenta analisi 
filogenetica, finalizzata alla conferma del sottotipo virale e al calcolo della 
distanza filogenetica ed evolutiva dei due ceppi virali.  
 

Osservazioni: L’infezione nell’esposto potrebbe: 1) essere antecedente 
all’esposizione, ma non rilevabile con il test anticorpale; (non sono purtoppo 
disponibili campioni congelati prelevati a T0); 2) essersi verificata 
successivamente, per ulteriori esposizioni al partner; 3) essere dovuta al 
fallimento della nPEP: in questo caso, non vi sono mutazioni conferenti 
resistenza che spieghino il fallimento; l’intervallo fra esposizione ed inizio della 
nPEP è stato di 13 ore (a fronte di una possibile efficacia fino a 72 ore); infine, il 
regime utilizzato è fra i più potenti disponibili. Il fallimento potrebbe quindi 
essere verosimilmente ascritto all’assunzione incompleta e irregolare della 
terapia.  
Questo caso sottolinea la necessità di condividere con le persone a rischio, in 
particolar modo con le coppie sierodiscordanti, considerazioni sull’uso 
appropriato, le modalità di assunzione e la potenziale efficacia della nPEP 
possibilmente in anticipo rispetto ad una eventuale esposizione, e comunque 
sempre all’interno di un counselling volto all’adozione di pratiche sessuali 

GAG  
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96% 

…treatment can reduce HIV transmission 
by 96% in serodiscordant couples … 



No-one with an undetectable viral load, gay or 

heterosexual, transmits HIV in first two years of 

PARTNER study 









Sponsor: 

Kenneth H. Mayer, MD  

Collaborator: 

Gilead Sciences 

 

Purpose: the purpose of this study is to see 

if an anti-HIV medication known as Stribild 

(elvitegravir/cobicistat/emtricitabine/tenofovir 

DF) is safe, tolerable and acceptable when 

taken for 28 days, once a day after a 

possible, sexual, exposure to the Human 

Immune Deficiency Virus (HIV). 

 

 Condition  Intervention  Phase  

Human 
Immunodeficien
cy Virus 
 

Drug: 
Coformulated 
Elivitegravir 
(150mg), 
Cobicistat 
(150mg), 
Emtricitabine 
(200mg), 
Tenofovir DF 
(300mg) 
 

Phase 4 
 

Study Type:  interventional  

Study Design:  

endpoint Classification: Safety Study 

Official Title: A Phase IV Open-label 

Evaluation of Safety, Tolerability and 

Acceptability of Elvitegravir / Cobicistat / 

Emtricitabine / Tenofovir Disoproxil Fumarate 

Single-tablet Regimen for Non-occupational 

Prophylaxis Following Potential Exposure to 

HIV-1 

Estimated Enrollment:  120 
Study Start Date:  May 2013 
Estimat. Study Compl. date:  August 2015 

http://clinicaltrials.gov/ct2/help/conditions_desc
http://clinicaltrials.gov/ct2/help/interventions_desc
http://clinicaltrials.gov/ct2/help/phase_desc


 

 

 Conservato a 
temperatura ambiente 
 

 Screening per HIV-1 e 
2 
 

 Risultati in 20 minuti 

TEST RAPIDI  



 

 



Pre-exposure prophylaxis (PrEP) è utile nel ridurre il 
rischio di contagio in specifiche popolazioni  

 

 



 Potente 
 Potente attività antiretrovirale, rapidamente 

attivo  

 Sicuro e ben tollerato:  
 Facilmente gestibile   

 Semplice da usare :  
 Somministrazione Once-daily, poche interazioni 

farmacologiche  
 

HYPOTHESIS 

 TDF Orale, FTC/TDF Orale, o tenofovir gel vaginale 
prima dell’esposizione all’HIV , come  PrEP, può 

ridurre il rischio di infezione da HIV 





Study   Population (N) Locations Timeline 

iPrEx Open Label 
Extension 

MSM and transgender women 
(n=2499) 

Brazil, Ecuador, Peru, 
South Africa,  
Thailand, US 

Enrollment began: June 2011 
Results expected: 2014 

Partners PrEP Study  
(post-placebo phase) 

Heterosexual men and women 
with known HIV infected partners 

(HIV serodiscordant couples) 
(N=4747 couples) 

Kenya, Uganda 
Enrollment began:  July 2011 
Results expected:  2013 

CDC 494 / TDF2 Open 
Label Extension 

Heterosexual men and women 
(N=1219) 

Botswana 
Enrollment began: February 2013 
Results expected: 2014 

US PrEP Demonstration 
Project (Demo Project) 

MSM and transgender women in 
STD clinic setting (n=500) 

US (San Francisco, 
Miami, DC) 

Enrollment began: September 2012 
Results expected: 2014 

Partners Demonstration 
Project 

Heterosexual men and women 
with known HIV infected partners 

(HIV serodiscordant couples) 
(N=1000 couples) 

Kenya, Uganda 
Enrollment began: November 2012 
Results expected: 2014/2015 

ATN 110 and 113 Young MSM, ages 15-22 (N=300) 14 US sites 
Enrollment began: December 2012 
Results expected: Q4 2014 

PROUD 
Gay men in genito-urinary 
medicine clinics (N=500) 

United Kingdom 
Enrollment began: November 2012 
Results expected: November 2015 

CCTG 595 
MSM and transgender women 

(N=400) 

US (Long Beach, Los 
Angeles, San Diego, 
Torrance) 

Enrollment planned: Q1-2 2013  
Results expected: 2016 

PATH - PrEP 
375 MSM and transgender 

women (N=375) 
US (Los Angeles) 

Enrollment planned: April 2013  
Results expected: 2017 
  

HPTN 073 Black MSM (N=225) 
US (Los Angeles, 
Washington DC, 
Chapel Hill) 

Enrollment planned: June 2013 
Results expected: December 2015 

SCOPE Female sex workers (N=500) Kenya 
Enrollment planned: June 2013 
Results expected: 2014 



Efficacy: 44%, 95 CI: 15  ̶  63% 
Infections Numbers: 64 – 36 = 28 averted 
n = 2,499 men who have sex with men and transgender women;  
Brazil, Ecuador, Peru, South Africa, Thailand, United States  

Grant RM, Lama JR, Anderson P, et al. N Engl J Med 2010;363:2587-99. 



Baeten JM, Donnell D, Ndase P, et al. N Eng J Med 2012; 367(5):399-410 * Each intervention when compared to placebo 

Efficacy TDF: 67%, 95% CI: 44  ̶  81% 
 FTC/TDF: 75%, 95% CI: 55  ̶  87% 
Infections Numbers TDF: 52 – 17 = 35 averted* 
  TDF-FTC: 52 – 13 = 39 averted* 
n = 4,747 heterosexual men and women with HIV infected partners;  
Kenya, Uganda 



Efficacy: 39%, 95 CI: 6  ̶  60% 
Infections Numbers: 60 – 38 = 22 averted 
n = 889 women;  
South Africa 
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Years

Months of follow-up 6 12 18 24 30

Cumulative HIV endpoints 37 65 88 97 98

Cumulative  women-years 432 833 1143 1305 1341

HIV incidence rates

(Tenofovir vs Placebo)
6.0 vs 11.2 5.2 vs 10.5 5.3 vs 10.2 5.6 vs 9.4 5.6 vs 9.1

Effectiveness 

(p-value)

47%

(0.069)

50% 

(0.007)

47% 

(0.004)

40% 

(0.013)

39% 

(0.019)

p=0.019

Tenofovir

Placebo

0.20

0.18

0.16

0.14

0.12

0.10

0.08

0.06

0.04

0.02

0.00

p=0.017 

(0.017) 

Tenofovir vaginal gel 

Abdool Karim Q, Abdool Karim SS, Frohlich JA, et al. Sience 2010; 329(5996):1168-74.  





Studio Osservazionale Nazionale Trasversale Multicentrico 
sull’utilizzo della Profilassi Pre-esposizione al virus 

HIV(PrEP)in Italia  

 



Obiettivo: valutare quante persone con infezione da HIV in trattamento 
con antiretrovirali condividano in Italia la terapia con le persone HIV-
negative, e, di conseguenza, l’utilizzo della Profilassi Pre-esposizione 
(PrEP) 

Periodo: dal 09/12/2013 al 14/12/2013 
Materiali e Metodi: utilizzo di 2 questionari autosomministrati anonimi 
somministrati alle persone sieropositive visitate ed ai loro medici curanti 
Risultati: 8/21 pazienti (38%) conoscono l’esistenza  di studi sull’utilizzo 
di antiretrovirali in sieronegativi per diminuire il contagio; 
5/21 pazienti (24%) conoscono la PrEP; 
2/21 pazienti (10%) hanno parlato di PrEP con il proprio medico; 
1/21 pazienti (5%) ha parlato di PrEP con associazioni di volontariato; 
1/21 pazienti (5%) conoscono soggetti che hanno utilizzato PrEP negli 
ultimi 3 mesi; 
5/5 medici (100%) conoscono la PrEP; 
2/5 medici (40%) conoscono le modalità di somministrazione della PrEP; 
1/5 medici (20%) ha consigliato la PrEP negli ultimi 6 mesi; 
 
 



 Desiderio di genitorialità 
in coppie discordanti che 
hanno invano tentato 
l’inseminazione assistita ! 

 Desiderio di genitorialità 
in coppie discordanti che 
non vogliono rinunciare 
all’atto sessuale ! 

 Interventi chirurgici ad 
alto rischio di 
“esposizione 
professionale” in soggetti 
con pluri resistenze. 

 

 



L’infettivologia del 3° millennio:  

AIDS ed altro 
  

VI Convegno Nazionale  
15- 16 -17 maggio 2014 

 

Centro Congressi Hotel Ariston  
Paestum (SA) 


