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ONEMLI GUNCELLEME KONULAR]
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CD4 sayisi takibi

ART baslama zamani +
Baslangic¢ tedavi rejimleri + + +
Tedavi rejimi degisiklikleri +
Subobtimal immunolojik yanit +
Hepatit/HIV koenfeksiyonu - - +
HIV ve gebelik + - +



CD4 SAYISI TAKIP SIKLIGI

DHHS:

ART dncesi: 3-6 ayda bir

ART baslandiktan sonra: 3. ay

ART'nin ik 2 yil icinde: 3-6 ayda bir

ART'nin ilkk 2 yilindan sonra CD4=300-500 h/mm?: 12 ayda bir
ART'nin ilk 2 yiindan sonra CD4>500 h/mm?3 : istege bagl
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EACS:
3-6 ayda bir
Stabil kisiler icin daha uzun araliklar olabilir
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ART BASLAMA ZAMANI: DHHS

I G risk olmadigini gésteren glivenilir bir CD4 diizeyi yoktur.»

= Baglangic CD4 sayisi>500 h/mm? olanlarda ART riskleri ve yararlarini kesin olarak degerlendirebilen bir
randomize klinik ¢calisma henuz yok (NA-ACCORD X ART-CC X CASCADE)

=« Primer HIV enfeksiyonunda CD4>500 h/mm? iken tedavi baslananlarda CD4> 900 h/mm? hedefine

ulasma olasiligi daha fazla» (Le T et al. Enhanced CD4+ T-cell recovery with earlier HIV-1 antiretroviral therapy N
Engl J Med. 2013 Jan 17;368(3):218-30)

= ART almayan hastalarda AIDS tanimlayan hastaliklar diginda kalan bir ¢ok hastalik riski daha yuksek
=  ART bulas riskini azaltiyor
= Sonug: CD4 sayisi>500 h/mm? olanalar da dahil TUM HASTALARA ART ONERILIR (BIII)
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ART BASLAMA ZAMANI-EACS: «CD4<350 h/mm?
olan her hastaya baslanmal...»

Present condition/circumstance Cuwurrent CD4 count
250-500 = 500

Asympiomatic HIW infection C c

To reduce tramsmissiion of HIW G C

Sympiomatic HW diseasse
(CDC B or C conditions) incl. fuberculosis

Frimary HIW imfection

Fregnancy (before third trimeasier)

A

Conditions (likely or possibly) associated with
HI, othier thian COC stagse B or C dissass:
= HIV-associated kidney disease
HIV-associated neaurocognitive imipairmmsemt
Hodgkin's lymphoma
HP%-associated cancers
DOithear mon-AlDS-defining cancers reguiring
chiemo- andfor radictherapy
Autocimmune disease — otherwise unexplained
High risk for CWD {= 20% estimated 10-yr risk)
or history of CVWVD

A
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Chromnic wiral hepatitis:

= HBY requirimg anti-HBY treatmeant

= HEBW not requiring anti-HBY treatmant

= HCW for which anti-HCW treatmeant is being
considaersd or given
HCW for which anti-HCW treatmeant mot feasible




ART BASLAMA ZAMANI:BHIVA

CD4<350 h/mm? ise ART baslanmall
Daha yuksek CD4 sayilarinda sadece ozel durumlarda baslanabilir

Ozel durum yoksa CD4>350 h/mm? olan hastalarda tedavi yararinin zarardan fazla
olduguna dair yeterli kanit yok

START calismasinin sonuclari beklenmeli (2016)
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Baslang1c tedavi rejimleri: DHHS
Daha once ART almamis hastalara viral yuk ve CD4 sayisi
goz onune alinmadan ONERILEN tedavi rejimleri

NNRTI temelli rejimler:
- EFV/TDF/FTC
Pi temelli rejimler:
- ATV/r + TDF/FTC
- DRV/r + TDF/FTC
INZTI temelli rejimler:
- DTG + ABC/3TC (sadece HLA-5701 negatif olanlar icin)
- DTG + TDF/FTC
- EVG/cobi/TDF/FTC (sadece ART oncesi CrCl>70 ml/dk olanlar icin)
- RAL + TDF/FTC




Baslangic tedavi rejimleri: DHHS
Ek ONERI:. Sadece tedavi oncesi HIV-RNA<100000 kopya/ml

nlar icin)

1 negatif olanlar icin)



Baslangic tedavi rejimleri: DHHS
Alternatif rejimler

Pi temelli rejimler:
- DRV/r + ABC/3TC (sadece HLA-5701 negatif olanlar icin)
- LPV/r + ABC/3TC (sadece HLA-5701 negatif olanlar icin)
- LPV/r + TDF/FTC

INZTI temelli rejim:
- RAL + ABC/3TC (sadece HLA-5701 negatif olanlar icin)




Baslangicta ABC veya TDF kullanilamayan

durumlarda diger antiretroviral stratejiler

»  Pl/r + NNRTI
- LPV/r + EFV (ACTG 5142)
» Pl +iNZTi
- DRV/r + RAL (NEAT/ANRS 143, ACTG 5262, RADAR)
- LPV/r + RAL (PROGRESS)
- ATV + RAL (SPARTAN)
» Pl/r + CCR5 antagonisti
- DRV/r + MVC (MODERN)
»  Pl/r + Bir NRTI
- LPV/r +3TC (GARDEL)

*TDF veya ABC kontrendikasyonu disinda baslangi¢ tedavisinde onerilmiyorlar



DHHS: Artik baslangi¢ rejimlerinde onerilmeyen

antiviretroviraller

& Zidovudin (ZDV)

¢ Nevirapin (NVP)

& Sakinavir/ritonavir (SQV/r)

& Fosamprenavir/ritonavir (FPV/r)

& Atazanavir (ritonavir ile guglendiriimemis) (ATV)
¢ Maraviroc (MVC)



Baslangic tedavinde onerilen rejimler:EACS

NNRTI NRTI

EFV ABC/3TC (sadece HLA B5701 negatiflerde)
RPV (HIV-RNA<100000 kopya/ml ise) veya
TDF/FTC
ey
ATV/r ABC/3TC (sadece HLA B5701 negatiflerde)
DRV/r veya
TDF/FTC
EVG+COBI TDF/FTC
RAL ABC/3TC (sadece HLA B5701 negatiflerde)
DTG veya

TDF/FTC



EACS

Baslangic tedavisinde alternatif rejimlerde

kullanmlabilecek ilaclar Alternatif kombinasyonlar
» PlUr » DRV/r + RAL (Sadece CD4 sayisi >200 h/plL
- LPV/r HIV- RNA < 100,000 kopya/mL ise)
» NNTRI
- NVP » LPV/r + 3TC (Sadece bir randomize
calisma var)
» NRTI
- TDF/3TC
- ZDV/3TC

» CCR5 inhibitoru
- MVC (Avrupa’da naiv hasta icin lisansi yok)




BASLANGi1C TEDAVI REJIMLERI: BHIVA 2013

NRTI TDF/FTC ABC/3TC
Uclincu ilag ATV/r FPV/r

DRV/r LPV/r

EFV NVP

RAL RPV
EVG/COBI




Virolojik basarisizlik: DHHS

» « Bazi yeni calismalara gore ART alan hastalarda dusuk dUzeyde
viremi ( HIV-RNA<200 kopya/mil) ilerleyici viral geri tepme habercisi
olabilim

» « Tedavi basarisizhgl olan hastalarda NRTJ direncli ise yeni rejimde
kullaniimalar gerekmez, guclendirilmis Pl ile birlikte ikinci bir ilag
yeterli olabilir» (OPTIONS calismasi, 2013, Atlanta)

» « NNRTI+NRTI rejimi basarisiz olursa Pl/r + 2-3 NRTI (direncli bile olsa)
veya Pl/r + INZTI basarili olabilir (AT1)»



O Belli bir tedavi suresi sonunda viral baskilanma saglanmasina ragmen yeterli CD4 hucre
artisl saglanamamasi



HBV/HIV koenfeksiyonu: BHIVA

CDA4 hiicre sayisi Tedavi gereken Tedavi gerekmeyen
(hiicre/pl) HBV enfeksiyonu HBV enfeksiyonu

>500 ART basla (TDF ve FTC iceren) ART oner (TDF ve FTC iceren)
<500 ART basla (TDF ve FTC iceren) ART basla (TDF ve FTC iceren)



HCV/HIV koenfeksiyonu:BHIVA

CD4 hiicre sayisi Derhal HCV tedavisi baslanmasi Derhal HCV tedavisi gerekmeyen
(hiicre/pul) gereken hastalar hastalar

>500 HCV tedavisi baslanmadan 6nce ART 6ner
ART oner
<500 HCV tedavisi baslanmadan 6nce ART basla

ART basla. HIV ve viral hepatit
uzmani ile tartis.



O HCV icin boceprevir kullanilacak ise ilk ART secenegi RAL+TDF/FTC.
Farmakokinetik verilere gore alternatif ARV: ETV, RPV ve MVC

O Telaprevir kullanilacak ise ilk ART secenegi: RAL veya ATV/r
EFV kullanilrsa telaprevir dozu 1125 mg x 3'a yuUkseltiimeli
ETV, RPV ve MVC diger alternatifler

O Boceprevir veya telaprevir kullaniimayacak ise tUm birinci secenek dnerileri gecerl

O ZDV, ddl ve d4T kontrendike (Peg IFN ile birlikte hepatotoksik)



Gebelerde tercih edilen ART baslangic rejimleri: DHHS

2 NRTI ABC/3TC
TDF/FTC veya 3TC
ZDV/3TC
Pi (Postpartum ilaci birakmayi diisiinenlerde ATV/r
oncelikli) LPV/r (glinde 2 kez)
NNRTI EFV (8. gebelik haftasindan sonra)




Efavirenz : BHIVA

» 23 calismayi iceren bir meta analizi
» Birinci trimesterde efavirenz kullanan 2026 gebe

» Toplam dogum defekti riski diger ARV alanlara gore artmamis

Ford N, Mofenson L, Shubber Z et al. Safety of efavirenz in
the first trimeser of pregnancy: an updated systematic
review and meta-analysis. AIDS 2014; 28: S123-5131.




Gebelerde alternatif ART baslangic rejimleri: DHHS

Pi temelli DRV/r + 2NRTI
SQV/r + 2NRTi

NNRTi temelli NVP + 2NRTi

INZTi temelli RAL + 2NRTi




Oneri icin yeterli veri yok

O DIG
O EVG/COBI
O FPV/r
O MVC
O RPV

O OO0OO0OO0OO0OO0OO0ODO0

ABC/3TC/IDV
d4T

ddl

IDV/r

NFV

RTV

ETR

120 (enfuvirtid)
TPV

Onerilmiyor



HIV ile enfekte kad

inlarin postpartum takibi

(DHHS)

* ART’ye devam edip etmeme karari tercihen dogumdan 6nce hasta ile birlikte

verilmeli

* ART icin genel o6neriler bu hastalar icin de gecerli




