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Stato socioeconomico e immunita

N = 4490 partecipanti
Eta 25-34 anni

CMV EBV HSV-1 H. Pylori
I I [ I
Non-Disadvantaged (ref) - 1 I I 1
I 1 I I
Upward | | - ‘ 1 - I
Mobility | I i
I I I I
Downward
Mobility == o™ ror adn
I I I I
Disadvantaged - | =y | — I —_——
| 1 1 [
0 1 2 3 0 1 2 3 0 1 2 3 0 1 2 3
OR for Seropositivity

Deprivazione SES persistente > maggiore burden da infezioni e peggiore profilo
immunitario (maggiore rapporto CD4+ e CD8+ memoria/naive) gia in eta adulta

Momkus et al, Soc Sc Med, 2025



Infezioni respiratorie nell’anziano:
prevenire € meglio che curare

Maggiore
vulnerabilita alle
infezioni

Peggiore prognosiin
seguito ad infezioni




Impatto funzionale delle infezioni
- Studio INFRAGEN -

227 pazienti (48.9% F)

’: . ys
Eta media 84.5 anni Sede d’infezione all’ingresso

8,10% m Respiratorie

= 4

e\ ADL5.35(SD 1.09) = Urinarie
w Altre
R IADL 5.43 (SD 2.24) 23,80% 45.70% ® Sepsi
@ SPMSQ 2.01 (SD 2.21)

CIRS 5.40 (SD 4.16) 22,40%
MNA 9.7 (SD 2.7)

v
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Studio supportato da fondi PNRR




Impatto funzionale delle infezioni

- Studio INFRAGEN -
Frailty Index (FI) Clinical Frailty Scale (CFS)
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Pre-ricovero Dimissione Follow-up Pre- ricovero Dimissione Follow-up
===Media FI 0,127 0,158 0,151 =o-Media CFS 3,1 4,13 4,03

- Maggiore fragilita alla dimissione

Studio supportato da fondi PNRR




Impatto funzionale delle infezioni

- Studio INFRAGEN -

ADL IADL
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Pre-ricovero Follow-up Pre-ricovero Follow-up
——Media ADL 5,35 4,32 ——Media IADL 5,43 4,17

- Peggioramento funzionale persistente a 3 mesi dalla dimissione

Studio supportato da fondi PNRR
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Le armi a disposizione: vaccini
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Modified from the University of Alabama at Birmingham




Le armi a disposizione: vaccini

Vaccino | e | mes | mes | mes | mes | mes | mes | mest | ami | soi | s | st | som | oo
ores o o eres o12a | ] atpatey | atghes (ogni 10 an)
Epatite B Ep.B Ep.B Ep.B
Hib Hib Hib Hib
Pneumococco PCv {m;é'?: J PCV PCV Px::l?:v
MPRV MPRV MPRV ‘
MPR oppure oppure
MPR MPR
Varicella \“; ;
Meningococco ACWY — Men . . T
ACWY S Vaccinazione anti-influenzale annuale

Meningococco B Men B Men B '::::
- BV 23 dosi Vaccinazione anti-pneumococco
‘ infiuenza ifivenza (PCV20 o PCV15+PPSV/23)
Herpes Zoster HZ
cane congne B R T — Vaccinazione anti-SARS-CoV/-2 in 60+
VRS Anticorpo monoclonale 0-12mesi 0 Vaccino in gravidanza |Vacu‘no\ms 2 75 anni . . . .

Vaccini per i quali & fortemente raccomndata la cosomministrazione | * In caso di uso schedula 3+1 PCV20 - \IaCC| naz I o n e a ntl = RS\I I n 7 5 +

nella stessa seduta ** Vaccino fortemente raccomandato in gravidanza




Vaccinazione anti-SARS-CoV-2 in anziani istituzionalizzati
- Studio Riprei -

Vaccinazione primaria Vaccinazione primaria  Vaccino bivalente Vaccino monovalente . ~=GMT
8000 SARS-CoV-2 SARS-CoV-2 3° dose 4° e 5° dose 6° dose 100%
1° e 2° dose 7130
90%

% positivi anti N

15:30-16:10 MEET THE EXPERT 16:30-17:10 MEET THE EXPERT SIGG-ISTITUTO
APPROCCI VACCINALI PER LA PREVENZIONE gléﬁlﬁglqlgilzlf::;.LARISPOSTA
DELLE INFEZIONI RESPIRATORIE - . A
Mod ¢ F Landi (R ) IMMUNITARIA E VULNERABILITA CLINICA
oderatore: Francesco Landi (Roma IL PROGETTO RIPREI
. , , Moderatori Raffaele Antonelli Incalzi (Roma),
Il burden dell'infezione pneumococcica Graziano Onder (Roma)
Andrea Corsonello (Cosenza) . .
Da GeroCovid a RIPREL il monitoraggio del Eff| caC|?
Proteggersi dalle infezioni da virus COVID-19 nelle RSA
respiratorio sinciziale Alba Malara (Lamezia Terme)
Antonella Mandas (Cagliari) Immunit& umorale nei residenti delle RSA:
) _ evidenze dal progetto RIPREI
Discussione Giorgio Fedele (Roma)
feb-21 mar-21 ago-21 feb-22 nov-22 dic-22 feb-23 mag-23 feb-24 mag-24 ago-24
. L T1 T2 ™y T T1 T2 ™o T T1 7o
—% positivi anti N I Y Y
2021/2022 2022/2023 2023/2024



Vaccinazioni anti-influenza e anti-pneumococco
vs infezione da SARS-CoV-2

EPICOVID19 survey Vaccinati per influenza
170,731 con eta <65 anni 16% tra <65 anni e 53% tra 65+
28,097 con eta 65+ anni Vaccinati per pneumococco

2% tra <65 anni e 13% tra 65+

<65 Years >65 Years
OR 95% CI p-Value OR 95% CI p-Value

(a) Not adjusted model

Flu shot during last autumn
Anti-pneumococcal vaccination
(b) Adjusted model *

Flu shot during last autumn
Anti-pneumococcal vaccination

Noale et al, Vaccines, 2020
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Le armi a disposizione: immunostimolanti
- Dieta -

CAN YOUR
DIET CONTROL
YOUR IMMUNE
SYSIEM?

Scientists are investigating links
between what people eat and their
immune responses, aiming to boost
health and treat disease. By Nic Fleming

Nature, Oct 2024



Le armi a disposizione: immunostimolanti

- Dieta -
Random allocation to
N =152 Australian adults MedDiet (n = 80) or
Mean age 71 = 5 years Habitual diet (HabDiet) (n =72)
for 6 months
A * p=0.020 M VedDiet B i
2.0 I ! .H:bDiI:t 20 =E::E[))ileett
5 15 E 15
g 1.0 %’ 1.0
§ B
[i] c
g 05 g 05 -E
E -05 % -05 g
g 10 é 10 g
8 =
-15 . S -15 " e =
; p<0.001 * p<0.001 [ P=0.001 * p<0.001 " W
-2.0 Baseline 2 months 4 months -20 Baseline 2 months 4 months <

Clark et al, Nutrients, 2023




Le armi a disposizione: immunostimolanti

- Dieta -
Group A
® [ I PN ,
e B V)
W w . aseline Low fat \_&gan diet ]
Group B & B
il o @ /\-[\ :
w | . ‘aseline [ Low fat \_ Jegan diet
Baseline diet at home Admitted to NIH Clinical Center
N =20 Week 1 | Week 2 | Week 3 | Week 4
Dieta chetogenica Dieta vegana
Aumento attivita s. immunitario adattativo Aumento immunita innata
Alterazione composizione microbiota Upregulation antiviral pathways

Link et al, Nature med, 2024




Le armi a disposizione: immunostimolanti
- Esercizio fisico -

Il muscolo come
organo
immunomodulatore

Resistance
exercise

Adipocytes ! Visceral fat mass
T Browning of

"’ adipose tissue
‘.’ ! Macrophage
‘ - infiltration
. ‘ T Macrophage
‘ polarization
from 'M1' to ‘M2’

Aerobic
exercise

TIL-6, IL-7,
IL-15, IGF1,
MTRNL

! Myostatin

s
.

Skelal scle

A

TIL-10
TIL-1RA
L TNF

Monocyte/
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T Cell numbers

T Cytokine
production

T Cytotoxicity

T Survival
T Proliferation

T RTE output

| Thymus

Duggal et al, Nat Rew, 2019




Le armi a disposizione: immunostimolanti
- Esercizio fisico -

Experimental Control Std. Mean Difference Std. Mean Difference
Study or Subgroup Mean SD Total Mean SD_Total Weight IV, Random, 95% CI__ Year IV, Random, 95% CI
1.1.11gA
Mitchell et al. 1996a 182.5 498 11 2343 1224 10 4.7% -0.54 (-1.42,0.33) 1996
Mitchell et al. 1996b 166.9 394 11 2354 1125 10 4.5% -0.80(-1.69,0.10] 1996
Martins et al. 2009a 24 086 22 318 162 21  9.3% -0.59([-1.21,0.02) 2009 —_—
M . l. u d . e e« f. . Martins et al. 2009b 239 092 22 3.28 202 21 93% -0.56(-1.17,0.05) 2009 —r
° Yoon et al. 2018 2393 77.33 10 2384 99.01 10 4.7%  0.01([-0.87,0.89] 2018
agglor ivetlo di att“"ta ISICa Subtotal (95% CI) 76 72 32.6% -0.52[-0.85,-0.19] -
. Heterogeneity: Tau® = 0.00; Chi* = 1.85, df = 4 (P = 0.76); I’ = 0%
: Test for overall effect: Z = 3.09 (P = 0.002)
abituale
N 0 . . . .. . . 112 G
31 /0 rIdOttO rISChIO dl InerIOnl Mitchell et al. 1996a 1,178 286.5 11 1,221.5 246.8 10 4.9% -0.16[-1.01,0.70] 1996
Mitchell et al. 1996b  1,140.2 315 11 1,259.3 352.8 10 4.9% -0.34([-1.21,0.52] 1996
Martins et al. 2009a 1244 291 22 13.83 392 21 9.5% -0.40[-1.00,0.21] 2009 —_—
. Martins et al. 2009b 12.54 3.1 22 1249 451 21 9.7%  0.01([-0.59,0.61] 2009 —_—
° 1 i i HP-Y 1 Yoon et al. 2018 1,251 269.24 10 1,245.1 205.63 10 4.7%  0.02 [-0.85, 0.90] 2018
Interventi di attivita fisica Yoo oo & % 2 am SaRR -
. Heterogeneity: Tau’ = 0.00; Chi* = 1.24, df = 4 (P = 0.87); I = 0%
aerOblca: Test for overall effect: Z = 1.07 (P = 0.28)
1.1.3 IgM
2> aume ntate C D4 ce u- Mitchell et al. 1996a 159.6 78.7 11 167.2 78.7 10 4.9% -0.09[-0.95,0.76] 1996
. . Mitchell et al. 1996b 1546 688 11 1689 688 10 4.9% -0.20[-1.06, 0.66) 1996
- aumentate |gA Sa |_|Va rl Martins et al. 2009a 1.09 068 22 093 0.83 21 9.7% 0.21(-0.39, 0.81] 2009 ——
Martins et al. 2009b 1.05 072 22 064 093 21 9.4%  0.49[-0.12,1.09] 2009 -+—
- H o8 Yoon et al. 2018 99 36,04 10 829 4763 10 4.6%  0.37[-0.52, 1.25) 2018
- riduzione conta neutrofili Subtotal (95% CI) 76 72 336%  0.21[-0.12,0.53) ~
Heterogeneity: Tau® = 0.00; Chi’ = 2.26, df = 4 (P = 0.69); I’ = 0%
Test for overall effect: Z = 1.25 (P = 0.21)
Total (95% CI) 228 216 100.0% -0.16 [-0.35, 0.03] .I
Heterogeneity: Tau® = 0.01; Chi* = 14.81, df = 14 (P = 0.39); F = 5% +

Test for overall effect: Z = 1.62 (P = 0.11)
Test for subgroup differences: Chi* = 9.47, df = 2 (P = 0.009), I’ = 78.9%

Chastin et al, Sport Med, 2021; Dong et al, JESF, 2025




Le armi a disposizione: immunostimolanti
- Esercizio fisico -

Vaccination Study SMD Lowerlimit Upper limit p value
ST H1N1 Kohut et al [54] 0.817 0.031 1603 0.042
Esercizio fisico come HN Hayneyetal[55] 0043  -0.353 044 083 2
. H1N1 Kohutetal [56] 0.747  -0.034 1527 0.061
adiuvante per HANA Woodsetal[57] 0192  -0136 0519 0.251
potenziare il titolo Ab s I <
_ - - H3N2 Kohut et al [54] 0 0755 0.755 1
post-vaccinazione H3N2 Haneyetal[55] 0.079  -0.317 0476 0695
H3N2 Kohut et al [56] -0.089  -0.845 0666 0816
H3N2 Woods etal [57] 0223  -0.105 0551 0.182 =
0.126 -0.102 0.355 0.278 -
Differenza media di Ig per Pneumococcal Longetal[58] -014  -0276  -0556 0508 '
interventi d! attivita f'S.'Ca _ Type B Haneyetal[55] 0084 0312 0481 0677
(med|ana di 3 sessioni/sett di Type B Kohut et al [54] -0.406 -1.169 0357 0.296 -
. . Type B Woods et al [57] 0.091 -0.236 0418 0583
60 min, per 20 sett pre-vaccino, 0.04 0.2 0279 0.745 &
con e§erc:|2|o.aerob|co 0 vzv iwinetal[59] 0389 0014 0763 00418
aerobico+resistenza)
Overall 0.142 0.021 0.262 0.022 £

Chastin et al, Sport Med, 2021; Dong et al, JESF, 2025; Palotino-Ferreira, Imm and Ageing, 2025



Le armi a disposizione: immunostimolanti

tlnﬂammatory cytokines
IL-1, IL-6, TNF-c
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Garbarino et al, Comm Bio, 2021; McAlpine et al, JEM, 2022
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Le armi a disposizione: immunostimolanti

- Nutraceutici -

\ / * Carotenoidi non evidenze

sufficienti
* Polifenoli (cacao, olio d’oliva,

MEEEEs frutti rossi) » stimolazione

linfociti Th
| | | | | * Omega-3 > antinflammatori
Vitamins n-3 PUFA | | Phytocompounds | | Probiotics
Mineral salts
I

Modulation of acquired and innate immunity

Medoro et al, Prev. Nutr. Food Sci, 2023




Le armi a disposizione: immunostimolanti
- Micronutrienti -

 IMMUNE RESPONSE | PaTHOGENS |

1. Physical
\  barriers
\ Contribute to
| integrity
| VitA,D, E,
/ B6,B12,
folate

Barrea et al, Crit Rev F Sc Nut, 2021




Le armi a disposizione: immunostimolanti
- Micronutrienti: zinco -

Supplementazione di Zn e CD4+
Supplementazione di zinco

Study (Year) SMD (95% Cl) Weight %
35 RCT
- aumento CD3 e CD4 Mocchegiani et al. (1996) —— 1860 (14.13, 23.25) 3.04
— riduzione neutrofili, CRP, e Mocchegiani et al. (1996) —_— 13.31(9.10, 17.52) 346
IL-6 Green et al. (2005) -0.23 (072, 0.26) 15.90
Range etal. (2005) 021 (-0.17, 0.60) 1621
Asdamongkol et al. (2013) 0.09 (-0.63, 0.82) 15.03
Sangthawan et al_ (2015) -0.03 (050, 0.44) 1597
Deficit Zn - ridotti livelli di lovino et al. (2018) 021 (:0.71,1.14) 1410
timulina attiva = ridotta Freiberg et al. (2020) 027 (0.08, 0.62) 1629
attivazione, funzione e Overall (-squared = 93 3%, p = 0.000) 1.11(0.23, 1.99) 100,00
differenziazione linfociti T
NOTE: Weights are #om random effects analysis
233 0 23

Jafari et al, Crit Rev F Sc Nut, 2022



-Vitamina D -

e Vitamina D come
immunomodulatore di cellule
dell'immunita innata e adattativa.

* Vitamin D receptor su linfociti B e

T, monociti/macrofagi, cellule
dendritiche, neutrofili e piastrine.

Ghaseminejad-Raeini et al, Front Immunol, 2023

ﬁ_________ &
lemtn D and the immune sysfem &
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Le armi a disposizione: immunostimolanti

Ismigen?

Imudon*

- Lisati batterici -

Luivac®

PulmonarOM

Chemical lysate of
21 bacterial strains from
8 bacterial species

- Streptococcus
pneumoniae

- Streptococcus pyogenes
- Streptococcus viridans

- Staphylococcus aureus

- Klebsiella pneumoniae

- Klebsiella ozoneae

- Moraxella catarrhalis

- Haemophilus influenzae

Mechanical lysate of
13 bacterial strains from
8 bacterial species

- Streptococcus
pneumoniae

- Streptococcus pyogenes

- Streptococcus viridans
- Staphylococcus aureus
- Klebsiella pneumoniae
- Klebsiella ozoneae

- Moraxella catarrhalis
- Haemophilus influenzae

Bacterial lysate from
13 bacterial species

Lactobacillus acidophilus
Lactobacillus delbrueckii
Lactobacillus helveticus
Lactobacillus fermentum
Streptococcus pyogenes
Streptococcus sangius
Staphylococcus aureus
Enterococcus faecium
Enterococcus faecalis
Klebsiella pneumoniae

Fusobacterium
nucleatum

Corynebacterium
pseudodiphtheriticum

Candida albicans

Bacterial lysate from

12 bacterial species

- Streptococcus
pneumoniae

- Staphylococcus aureus
- Neisseria subflava

- Neisseria perflava

- Klebsiella pneumoniae
- Moraxella catarrhalis
- Haemophilus influenzae

- Acinetobacter
calcoaceticus

- Enterococcus faecium
- Enterococcus faecalis
- Streptococcus pyogenes

- Streptococcus
dysgalactiae

Bacterial lysate from
7 bacterial species

— Haemophilus influenzae
- Staphylococcus aureus
- Klebsiella pneumoniae

- Streptococcus pyogenes

- Streptococcus
pneumoniae

- Streptococcus mitis
- Branhamella catarrhalis

*Broncho-Vaxom®, Broncho-Munal®, Ommunal®, Vaxoral®, Paxoral®; fimmubron®, Bromunyl®, Bactovax®, PIR-05, PMBL, *IRS-307; $LW50020.

Bacterial lysate from
9 bacterial species

Diplococcus pneumoniae
Haemophilus influenzae
Klebsiella pneumoniae
Moraxella catarrhalis
Staphylococcus aureus
Streptococcus agalactiae
Streptococcus anginosus

Streptococcus
dysgalactiae

Streptococcus pyogenes

Lisi chimica o meccanica
di specifiche colture
batteriche

Pathogen-associated
molecular patterns
(PAMPs)

Stimolazione immunita
innata e adattativa non
specifiche

Rossietal, Eur Resp Pulm Dis, 2019
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Le armi a disposizione: immunostimolanti
- Probiotici e prebiotici -

Parenteral vaccination Mucosal (oral, intranasal) vaccination
@ Probiotics
\ > @ Prebiotics ~k MOdU|at|°n
. b ... °% Postbiotics gut m'CI'ObIO
Epithelial | ! Vaccine antigens-,r' Sis % l _SCFAs | | l
. o c pithelial layer andadjuvants it TLRs
* Modulazione del microbiota A gbeal !
o0 0 oo 010’ ‘0 o}c Gﬁ'ﬁiﬁ"w$8

e Stimolazione dei pattern- vacane antgens -
and adjuvants ¢ . 7 )
recognition receptors (es. TLRs) ’.'"“‘”e > “*
Activation of NK cells
~Na Activation of resident and macrophages

DCs via PRRs

e Attivazione dell'immunita
innata (cellule dendritiche, NK,
macrofagi)

Activated DC

CD8+ T cell

CD8+ effector  CD8+ memory Memory B cell Plasma B cell
T cell T cell

Spacova et al, Cl Nut, 2023



- Probiotici -

10 RCTs

1,560 participants

9 studi su vaccino antinfluenzale

1 studio su vaccino anti-COVID19
Intervento: lactobacilli (+ bifidobacteria)

Probiotici aumentano la
probabilita di sieroconversione
dopo vaccinazione:

* oltre due volte per ceppo H1N1
* 90% perceppo H3N2

» 72% perceppo B

No solide evidenze su prebiotici

Tunc et al, Age and Ageing, 2024; Bunout et al, JPEN, 2002

a (HIN1)

Probiotics Placebo Odds ratio Odds ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 85% CI
Akatsu 2013 4 8 2 7 1.7% 2.50[0.29, 21.40] =
Boge 2009 (confirmatory) 6 113 1 109 11.8% 6.06 [0.72 , 51.16) ‘—
Boge 2009 (pilot) 13 44 8 42 532% 1.78[0.65, 4.88] —-—
Castro-Herrera 2021 9 19 3 20 23.3% 5.10[1.11,23.37] —_——
Total (95% Cl) 184 178 100.0% 2.74[1.31,5.70] ’
Total events: 32 14 y ’ i .
Heterogeneity: Tau® = 0.00; Chi* = 1.89, df = 3 (P = 0.60); I* = 0% 0.01 01 1 10 100
Test for overall effect: Z = 2.69 (P = 0.007) Favours [Placebo] Favours [Probiotics)
Test for subgroup differences: Not applicable
b (H3N2
( ) Probiotics Placebo Odds ratio Odds ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% CI
Akatsu 2013 7 8 3 7 5.2% 9.33[0.71, 122.57) g—
Boge 2009 (confirmatory) 24 113 10 109 41.9% 267([1.21,589] ——
Boge 2009 (pilot) 26 44 22 42 37.4% 1.31[0.56 , 3.08] —i—
Castro-Herrera 2021 5 19 5 20 15.5% 1.07 [0.25, 4.51) —_—
Total (95% Cl) 184 178 100.0% 1.90 [1.04 , 3.44) ‘
Total events: 62 40 i X X i
Heterogeneity: Tau® = 0.06; Chi*=3.51,df =3 (P =0.32), I*= 15% 0.01 0.1 1 10 100
Test for overall effect: Z = 2.10 (P = 0.04) Favours [Placebo] Favours [Probiotics]
Test for subgroup differences: Not applicable
c(B)
Probiotics Placebo Odds ratio Odds ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 85% CI
Akatsu 2013 3 8 1 T 3.7% 3.60[0.28 , 46.36) —
Boge 2009 (confirmatory) 23 113 13 109 44.0% 1.89[0.90, 3.95] —-—
Boge 2009 (pilot) 16 44 11 42 282% 1.61[0.64, 4.05) I -
Castro-Herrera 2021 (B/Brisbane) 5 19 4 20 10.7% 1.43[0.32,6.39) P =S —
Castro-Herrera 2021 (B/Phuket) T 19 6 20 13.4% 1.36[0.36, 5.17) ——
Total (95% CI) 203 198 100.0% 1.72[1.05, 2.80] .
Total events: 54 35
Heterogeneity: Tau? = 0.00; Chi* = 0.58, df = 4 (P = 0.97); I* = 0% 061 o1 1 o 100
Test for overall effect: Z =2.16 (P = 0.03) Favours [Placebo] Favours [Probiotics]

Test for subgroup differences: Not applicable



Le armi a disposizione: immunostimolanti
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Diet Diet

” Aumento timopoiesi e
. &= L riduzione tessuto lipidico
Possible , g e Tessto I
Caloric Restriction Caloric Restriction intratimico
strategies for
. Ph i 5 Ph logi
restoration of IR i .
. 6/ Dy d/ Immunomodulazione su
Immune () 0 » monociti, T e B cells
resilience . N ) .- Riduzione immunosenescenza
Rapamycin and rapalogs | \ '\ Rapamycin and rapalogs
Nicotinamide Riboside ‘
Urolithin A ‘
Nl . Replacement
Biologics | Blologics Rimozione di cellule
y ) immunitarie disfunzionali per
> — , .
/ / promuovere l’espansione
anti-CTLA-4 anti-CTLA-4 omeostaticadicell T
it o o anti-PD-1 memoria ed effettori
Cell-based therapies Cell-bafedxtherapies Cell reprogramming
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Stem cell transplantation Stem cell transplantation Aumento attivita telomerasica
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iPSC Chimeric antigen receptor (CAR)
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Wrona et al, Front Aging, 2024



Outline

* Infezionirespiratorie nell’anziano: prevenire € meglio che curare
* Le armiadisposizione: vaccini
* Learmiadisposizione: immunostimolanti

e Conclusioni



Conclusioni

La prevenzione delle infezioni respiratorie nell’anziano prevede un
approccio combinato comprensivo di norme comportamentali,
immunostimolazione e vaccinazione.

| vaccini agiscono da immunostimolanti specifici e aspecifici.

vita, nutraceutici, probiotici e lisati batterici.

e Strategie immunostimolanti includono aspetti relative allo stile di
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Differenze di sesso

Q o]

Minore funzione di cell T naive Ridotto numerodicell T
Maggiori livellidi IL-8 e IL-18
Minore risposta a vaccino antipneumo




Zinc Supplementation

Immune System

& ;_-:;

D

Innate Immunity Adaptive/Specific

VAN
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o - mature and premature
Normal The activity 4 The activity immature T cell apoptosis
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unction phagocytosis cell Stimulate
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CD4+, CD73+,
and IL-2 Al Mahmud et al Helyion, 2023




Le armi a disposizione: immunostimolanti
- Dieta -

Ketogenic diet

@

B cellsand T cells

o

Monocytes
Neutrophils

Female
response

‘ / Microbial amino acid

pathways

Fiber-degrading
bacteria

Host amino acid
metabolism

Vegan diet Carbohydrates

Link et al, Nature med, 2024



Le armi a disposizione: immunostimolanti
- OM-85 -

(A)

Rossi et al, Eur Resp Pulm Dis, 2019




Le armi a disposizione: immunostimolanti
- Lisati batterici -

Ismigen’ Imudon* PulmonarOM
Clinical trials +++ + +/- + ++ -
Safety - + + + 4+ +
Convenience dosing in children e +/- +/- . e ++
Composition | +++ 1 +++ 1 +++ | +++ | ++ ++
Post-marketing experience (global) +++ - - - + _
GOLD reference® + - - - — _
EPOS recommendation® Grade A, level 1b | — - - _ _
‘A’ quality Cochrane studies 4 - - - _ _

*Broncho-Vaxom®, Broncho-Munal®, Ommunal®, Vaxoral®, Paxoral®; 'immubron®, Bromuny!®, Bactovax®, PIR-05, PMBL, *IRS-307; 3LW50020, immunobalt, paspat, munostin
EPOS = European position paper on rhinosinusitis and nasal polyps, GOLD = global initiative for chronic obstructive lung disease.

Rossi et al, Eur Resp Pulm Dis, 2019




Anziani e Healthy Immune System : Immunosenescence
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Le armi a disposizione: immunostimolanti
- Esercizio fisico -

Moblllzed cells isolated for
immune cell therapeutics

Ilmuscolo
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1 Infection risk
Thymus

Duial et al, Nat Rew, 2019




Impatto funzionale delle infezioni
- Anziani istituzionalizzati -

76 anziani istituzionalizzati sopravvissuti a COVID-19 vs 76 controlli non infettati,
appaiati per eta
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§ 00w g 00w B D i scartagssssermopmasemmsmprmrmrrer s , é
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o -20 20 g 03
25 25 = 04
3.0 30 $ 05
0 1 0 1 0 1
time time time
Group Controls (COVID-) Cases (COVID+) Group: Controls (COVID-) Cases (COVID+) Group: - Controls (COVID-) Cases (COVID+)
Greco et al, JAMDA, 2021
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