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AMAÇAMAÇAMAÇAMAÇ
  YAŞAMI UZATMAKYAŞAMI UZATMAK

SAĞLIKLI VE KALİTELİ SAĞLIKLI VE KALİTELİ 

BİR YAŞAM SAĞLAMAKBİR YAŞAM SAĞLAMAKBİR YAŞAM SAĞLAMAKBİR YAŞAM SAĞLAMAK



TEDAVİYE NE ZAMAN TEDAVİYE NE ZAMAN TEDAVİYE NE ZAMAN TEDAVİYE NE ZAMAN 
BAŞLANMALIDIRBAŞLANMALIDIRŞL L DŞL L D

☯☯ KLİNİK DEĞERLENDİRMEKLİNİK DEĞERLENDİRME

☯☯ CD4 SAYISICD4 SAYISI

☯☯ VİRAL YÜKVİRAL YÜK☯☯ VİRAL YÜKVİRAL YÜK



CD4 SAYISI   CD4 SAYISI   CD4 SAYISI   CD4 SAYISI   
+ + + + 

VİRAL YÜK VİRAL YÜK VİRAL YÜK VİRAL YÜK 

İ İİ İAIDS RİSKİAIDS RİSKİ



CD4 SAYISI   CD4 SAYISI   CD4 SAYISI   CD4 SAYISI   
+ + + + 

VİRAL YÜK VİRAL YÜK VİRAL YÜK VİRAL YÜK 

İ İİ İ ??ACİL TEDAVİACİL TEDAVİ ??



Ü ÜÜ ÜERKEN VE GÜÇLÜ VURERKEN VE GÜÇLÜ VUR

İnfeksiyonun erken dönemindeİnfeksiyonun erken dönemindeİnfeksiyonun erken dönemindeİnfeksiyonun erken döneminde
tedavi başlanmalıtedavi başlanmalı

CD4 < 500 hüc/mm    CD4 < 500 hüc/mm    
VY  > 10.000 kop/mLVY  > 10.000 kop/mL



GÜÇLÜ VUR GÜÇLÜ VUR GÜÇLÜ VUR GÜÇLÜ VUR 
ANCAK GEREKTİĞİ ZAMANANCAK GEREKTİĞİ ZAMANANCAK GEREKTİĞİ ZAMANANCAK GEREKTİĞİ ZAMAN

PRATİK PRATİK ??RA İK RA İK ??



DHHS DHHS 2005 2005 -- KılavuzuKılavuzu: : 
T d i N  Z  B l lT d i N  Z  B l lTedavi Ne Zaman BaşlamalıTedavi Ne Zaman Başlamalı

Klinik Kategori CD4+ Hücre Plazma Önerilen
sayısı HIV-1 RNA

AIDS-tanımlayan
hastalık veya ağır Her hangi bir Her hangi bir Tedavi verinizy ğ
semptomatik hasta

g
değer

g
değer

Asemptomatik  AIDS < 200 Her hangi bir Tedavi verinizAsemptomatik, AIDS < 200 Her hangi bir 
değer

Tedavi veriniz

Asemptomatik 200-350 Her hangi bir 
değer

Tedavi ile ilişkili bütün 
olasılıkları değerlendirerekdeğer olasılıkları değerlendirerek
tedaviye karar veriniz

A t tik 350  100 000 ?Asemptomatik > 350 > 100 000 ?

Asemptomatik > 350 < 100 000 Tedaviyi erteleyin



CDC B ve C kategorisiCDC B ve C kategorisiCDC B ve C kategorisiCDC B ve C kategorisi

☯☯ AIDS tanımlayıcı infeksiyonlar ve AIDS tanımlayıcı infeksiyonlar ve 
li it l  il t d i dik dli it l  il t d i dik dmaligniteler acil tedavi endikasyonudurmaligniteler acil tedavi endikasyonudur

☯☯ Maksimal baskılayıcı tedavi (HAART)Maksimal baskılayıcı tedavi (HAART)☯☯ Maksimal baskılayıcı tedavi (HAART)Maksimal baskılayıcı tedavi (HAART)
tek tedavi seçeneğidirtek tedavi seçeneğidir
ğ d  l  l ğ d  d  l lğ d  l  l ğ d  d  l l☯☯ Ağızda lezyon varlığında tedavi önerilmeliAğızda lezyon varlığında tedavi önerilmeli

☯☯ Tedavi ile sağkalım artar  hastalık Tedavi ile sağkalım artar  hastalık ☯☯ Tedavi ile sağkalım artar, hastalık Tedavi ile sağkalım artar, hastalık 
ilerlemesi azalırilerlemesi azalır



DHHS DHHS 2005 2005 -- KılavuzuKılavuzu: : 
T d i N  Z  B l lT d i N  Z  B l lTedavi Ne Zaman BaşlamalıTedavi Ne Zaman Başlamalı

Klinik Kategori CD4+ Hücre Plazma Önerilen
sayısı HIV-1 RNA

AIDS-tanımlayan
hastalık veya ağır Her hangi bir Her hangi bir Tedavi verinizy ğ
semptomatik hasta

g
değer

g
değer

Asemptomatik  AIDS < 200 Her hangi bir Tedavi verinizAsemptomatik, AIDS < 200 Her hangi bir 
değer

Tedavi veriniz

Asemptomatik 200-350 Her hangi bir 
değer

Tedavi ile ilişkili bütün 
olasılıkları değerlendirerekdeğer olasılıkları değerlendirerek
tedaviye karar veriniz

A t tik 350  100 000 ?Asemptomatik > 350 > 100 000 ?

Asemptomatik > 350 < 100 000 Tedaviyi erteleyin



En uygun tedavi başlama zamanı?En uygun tedavi başlama zamanı?yg şyg ş
CD4 200CD4 200--350350

☯☯ DHHS DHHS ⇒⇒ Tartışmalı olduğu halde viral yüktenTartışmalı olduğu halde viral yükten
bağımsız olarak bir çok uzman bağımsız olarak bir çok uzman öneriyoröneriyorbağımsız olarak bir çok uzman bağımsız olarak bir çok uzman öneriyoröneriyor
(B II)(B II)

☯☯ GA    GA    Vi l ükt  b ğ  l k Vi l ükt  b ğ  l k ö il biliö il bili☯☯ GA    GA    ⇒⇒ Viral yükten bağımsız olarak Viral yükten bağımsız olarak önerilebilirönerilebilir
☯☯ GB    GB    ⇒⇒ Önerilir Önerilir ancak doğru zamanlama ve ancak doğru zamanlama ve 

bireysel faktörlere görebireysel faktörlere göre
☯☯ EACS EACS ⇒⇒ Viral yükten bağımsız  olarak Viral yükten bağımsız  olarak önerilirönerilir☯☯ EACS EACS ⇒⇒ Viral yükten bağımsız  olarak Viral yükten bağımsız  olarak önerilirönerilir

DHHS:Department of Health and Human Service 2004
GA:German-Austrian Guidelines on ART of HIV Infection 2004
GB:British HIV Association(BHIVA) Guidelines 2003
EACS:European Guidelines 2003



AİDS’e İlerleme Risk AnaliziAİDS’e İlerleme Risk AnaliziAİDS e İlerleme Risk AnaliziAİDS e İlerleme Risk Analizi

35 yaş               35 yaş               100 CD4/100 CD4/µµ 200 CD4/200 CD4/µµ 350 CD4/350 CD4/µµ

Vi l Yük 10 000Vi l Yük 10 000 5 35 3 2 02 0 1 11 1Viral Yük 10.000Viral Yük 10.000
Viral Yük 100.000Viral Yük 100.000

5,35,3 2,02,0 1,11,1

10,610,6 4,14,1 2,32,310,610,6 4,14,1 2,32,3

55 Yaş55 Yaş

Viral Yük 10.000Viral Yük 10.000
Viral Yük 100 000Viral Yük 100 000

10,710,7 4,64,6 1.81.8

20 520 5 9 29 2 3 63 6Viral Yük 100.000Viral Yük 100.000 20,520,5 9,29,2 3,63,6

Phillips A; CASCADE Collaboration.AIDS 2004;18(1):51-83.



CD4 200CD4 200 350350 AİDS’  İl l  Ri k A li iAİDS’  İl l  Ri k A li iCD4 200CD4 200--350350 AİDS’e İlerleme Risk AnaliziAİDS’e İlerleme Risk Analizi

☯☯ ART başlandıktan sonra izlenmişART başlandıktan sonra izlenmiş
☯☯ Tedavi başlama kararında CD4 hücre Tedavi başlama kararında CD4 hücre ☯☯ Tedavi başlama kararında CD4 hücre Tedavi başlama kararında CD4 hücre 

sayısı VY’ten daha önemli prognozsayısı VY’ten daha önemli prognoz
göstergesidirgöstergesidir

☯☯ Progresyon riski yüksekProgresyon riski yüksek☯☯ Progresyon riski yüksekProgresyon riski yüksek
☯☯ VY’ü 100.000 kop/mL olanlarVY’ü 100.000 kop/mL olanlar
☯☯ Yaşlı hastalarYaşlı hastalar☯☯ Yaşlı hastalarYaşlı hastalar
☯☯ IV ilaç kullanımı ile infekte olanlarIV ilaç kullanımı ile infekte olanlar
☯☯ AIDS tanısı almış olanlarAIDS tanısı almış olanlarDS tan s  a m ş o an arDS tan s  a m ş o an ar

Egger M.ark.Lancet 2002.360 (9327):119Egger M.ark.Lancet 2002.360 (9327):119--29.29.



4 4  d dCD4 200CD4 200--350 arasında350 arasında
k f kl l kl  k    k f kl l kl  k    ☯☯ Risk farklılıkları çok az veriye ve azRisk farklılıkları çok az veriye ve az

zamana dayanmaktazamana dayanmaktazamana dayanmaktazamana dayanmakta
☯☯ Tedavi başlama önerisi yapmak zorTedavi başlama önerisi yapmak zor
☯☯ Bireysel faktörler önemliBireysel faktörler önemli

☯☯ Hasta istekli mi?Hasta istekli mi?
☯☯ Tedaviye hazır mı?Tedaviye hazır mı?
☯☯ İlaçlarını alabilecek mi? İlaçlarını alabilecek mi? ç mç m

☯☯ Tedavi kararı Tedavi kararı alınmalıalınmalı veya veya beklenmelibeklenmeli



DHHS DHHS 2005 2005 -- KılavuzuKılavuzu: : 
T d i N  Z  B l lT d i N  Z  B l lTedavi Ne Zaman BaşlamalıTedavi Ne Zaman Başlamalı

Klinik Kategori CD4+ Hücre Plazma Önerilen
sayısı HIV-1 RNA

AIDS-tanımlayan
hastalık veya ağır Her hangi bir Her hangi bir Tedavi verinizy ğ
semptomatik hasta

g
değer

g
değer

Asemptomatik  AIDS < 200 Her hangi bir Tedavi verinizAsemptomatik, AIDS < 200 Her hangi bir 
değer

Tedavi veriniz

Asemptomatik 200-350 Her hangi bir 
değer

Tedavi ile ilişkili bütün 
olasılıkları değerlendirerekdeğer olasılıkları değerlendirerek
tedaviye karar veriniz

A t tik 350  100 000 ?Asemptomatik > 350 > 100 000 ?

Asemptomatik > 350 < 100 000 Tedaviyi erteleyin



En Uygun Tedavi Başlama Zamanı?En Uygun Tedavi Başlama Zamanı?
CD4>350CD4>350CD4>350CD4>350

☯☯ DHHS DHHS VY >100 000 k / LVY >100 000 k / L ö iö i☯☯ DHHS DHHS ⇒⇒ VY >100.000 kop/mLVY >100.000 kop/mL öneriyoröneriyor
VY <100.000 kop/mLVY <100.000 kop/mL önermiyorönermiyor

☯☯ GAGA ⇒⇒ VY = 50.000VY = 50.000--100.000 kop/mL100.000 kop/mL öneriyoröneriyor
VY = 50.000 tereddütlüVY = 50.000 tereddütlüVY  50.000 tereddütlüVY  50.000 tereddütlü

☯☯ GB GB ⇒⇒ ErtelenmeliErtelenmeli
☯☯ EACSEACS VY >100 000 k p/mLVY >100 000 k p/mL ön iön i☯☯ EACSEACS ⇒⇒ VY >100.000 kop/mLVY >100.000 kop/mL öneriyoröneriyor

VY 50.000VY 50.000--100.000 kop/mL düşünülmeli100.000 kop/mL düşünülmeli
VY <50.000 kop/mLVY <50.000 kop/mL önermiyorönermiyor

DHH D  f H l h d H  i  2004DHHS:Department of Health and Human Service 2004
GA:German-Austrian Guidelines on ART of HIV Infection 2004
GB:British HIV Association(BHIVA) Guidelines 2003
EACS:European Guidelines 2003



CD4>350 Beklemeyi ÖnerenlerCD4>350 Beklemeyi Önerenler

☯☯ CD4’ü düşük olanlarda tedavi ile immunCD4’ü düşük olanlarda tedavi ile immun☯☯ CD4 ü düşük olanlarda tedavi ile immunCD4 ü düşük olanlarda tedavi ile immun
yapılanma oluşuyoryapılanma oluşuyor

☯☯ İlaç yan etkileri,uyum güçlüğü ile tedavi İlaç yan etkileri,uyum güçlüğü ile tedavi 
yararı karşılaştırılmaktayararı karşılaştırılmaktayararı karşılaştırılmaktayararı karşılaştırılmakta

☯☯ VY >100.000 ise 3 ayda bir izlemVY >100.000 ise 3 ayda bir izlem
☯☯ VY <100.000 ise mutlaka ertelenmeli (D II)VY <100.000 ise mutlaka ertelenmeli (D II)



CD4>350 Başlamayı ÖnerenlerCD4>350 Başlamayı Önerenler

İ l k b l    k  İ l k b l    k  

CD4 350 Başlamayı ÖnerenlerCD4 350 Başlamayı Önerenler

☯☯İmmunolojik bozulma ve progresyon riski İmmunolojik bozulma ve progresyon riski 
açısından başlanmalıaçısından başlanmalıç şç ş

CASCADE çalışmasıCASCADE çalışması
☯☯Bireysel riskler progresyon açısından %0Bireysel riskler progresyon açısından %0--50 50 ☯☯Bireysel riskler progresyon açısından %0Bireysel riskler progresyon açısından %0--50 50 

arasında değişmektearasında değişmekte
–– 55 Yaş55 Yaş–– 55 Yaş55 Yaş

•• CD4 50hüc/CD4 50hüc/µµ
•• Viral yük 300.000 kopya/mLViral yük 300.000 kopya/mL

AIDS Riski %44.8AIDS Riski %44.8
Viral yük 300.000 kopya/mLViral yük 300.000 kopya/mL

–– 25 yaş25 yaş
•• CD4 500hüc/CD4 500hüc/µµ AIDS Riski %0.3AIDS Riski %0.3
•• Viral yük 3.000 kopya/mLViral yük 3.000 kopya/mL



Tedavi Ertelemenin FaydalarıTedavi Ertelemenin FaydalarıTedavi Ertelemenin FaydalarıTedavi Ertelemenin Faydaları

☯☯ Y  k lit i i  dü i  il  Y  k lit i i  dü i  il  ☯☯ Yaşam kalitesinin düşmesi ve ilaç yanYaşam kalitesinin düşmesi ve ilaç yan
etkileri önleniretkileri önlenir

☯☯ Tedavi seçenekleri korunurTedavi seçenekleri korunur
☯☯ Di  li i i ikiDi  li i i iki☯☯ Direnç gelişimi gecikirDirenç gelişimi gecikir
☯☯ Hasta tedavi koşullarını daha iyi anlarHasta tedavi koşullarını daha iyi anlar☯☯ Hasta tedavi koşullarını daha iyi anlarHasta tedavi koşullarını daha iyi anlar
☯☯ Yeni ilaçlar için zaman kazanılırYeni ilaçlar için zaman kazanılır

☯☯D h  tki  D h  tki  ☯☯Daha etkin, Daha etkin, 
☯☯Daha az toksik, Daha az toksik, 

DD☯☯DenenmişDenenmiş



Tedavi Ertelemenin ZararlarıTedavi Ertelemenin ZararlarıTedavi Ertelemenin ZararlarıTedavi Ertelemenin Zararları

☯☯ Tedavi ile düzelebilecek immün Tedavi ile düzelebilecek immün ☯☯ Tedavi ile düzelebilecek immün Tedavi ile düzelebilecek immün 
fonksiyonların geri dönüşümsüz bozulmasıfonksiyonların geri dönüşümsüz bozulmasıfon s yon ar n g r  önüşümsüz ozu masfon s yon ar n g r  önüşümsüz ozu mas

☯☯ AIDS’e ilerleme olasılığında artışAIDS’e ilerleme olasılığında artış
☯☯ Tedavisiz dönemde HIV geçiş riskinde Tedavisiz dönemde HIV geçiş riskinde 

artış artış 



Asemptomatik HastalardaTedavi:Asemptomatik HastalardaTedavi:
SONUÇSONUÇSONUÇSONUÇ

☯☯ CD4<200 h/µl CD4<200 h/µl ⇒⇒ hemen tedavi planla hemen tedavi planla pp
☯☯ CD4>200 h/µl CD4>200 h/µl ⇒⇒ zaman var; bireysel öyküzaman var; bireysel öykü
☯☯ CD4’ü   i i d  CD4’ü   i i d  ↓↓ h  ö lih  ö li☯☯ CD4’ün zaman içinde CD4’ün zaman içinde ↓↓ hızı önemlihızı önemli

☯☯ CD4’te azalma 80CD4’te azalma 80--100/yıl 100/yıl ⇒⇒ tedaviye hemen başlatedaviye hemen başla

☯☯ CD4>350 h/µl CD4>350 h/µl ⇒⇒ bekle,bekle,üç ayda bir izleüç ayda bir izle
☯☯ CD4>350 h/µl + VY >100 000 kop/ml CD4>350 h/µl + VY >100 000 kop/ml ⇒⇒☯☯ CD4>350 h/µl + VY >100.000 kop/ml CD4>350 h/µl + VY >100.000 kop/ml ⇒⇒

daha sık (iki ayda bir) CD4 kontrolüdaha sık (iki ayda bir) CD4 kontrolü
☯☯ CD4>350 h/µl tedavi başlanması:CD4>350 h/µl tedavi başlanması:

☯☯ VY çok yüksekVY çok yüksekç yç y
☯☯ CD4 düşüşü hızlı CD4 düşüşü hızlı 
☯☯ Hastanın tedavi isteğiHastanın tedavi isteği



Kullanıma GirenKullanıma Giren AntiretroviralAntiretrovirallerler
191987 87 –– 19199595….…. 4 antiretrovi4 antiretrovirralal
19199595 -- ….       20….       20 yeni ürünyeni ürün19199595 ….       20….       20 yeni ürünyeni ürün

CombivirCombivir

R i t VireadViread

RetrovirRetrovir

ZiagenZiagen
VidexVidex

HividHivid EpivirEpivir

TrizivirTrizivir

Rescriptor

S ti

Viramune

VireadViread

EmtrivaEmtriva

’87’87 ’91’91 ’92’92 ’94’94 ’95’95 ’96’96 ’97’97 ’98’98 ’99’99 ‘00‘00’88’88 ’89’89 ’90’90

RetrovirRetrovir
ZeritZerit Sustiva

’01’01 ‘02‘02 ‘03‘03’93’93 ‘04

NNRTI

RTIRTI InviraseInvirase

FortovaseFortovase

KaletraKaletraViraceptViracept

FuzeonFuzeon

ReyatazReyataz

AgeneraseAgenerase
PIPI NorvirNorvir

FortovaseFortovase FuzeonFuzeonAgeneraseAgenerase

LexivaLexiva
FI CrixivanCrixivanFI

TimprenavirTimprenavir



Tedavinin Hedefleri

Fusion iFusion inhibitnhibitöörrlerileri

ProteaseProtease

NucleusNucleus
Fusion iFusion inhibitnhibitöörrlerileri

RNARNA

DNADNA
ReverseReverse
transcriptasetranscriptase

HIV

CD4 T C llCD4+ T-Cell

Protease inhibitorsProtease inhibitorsReverse transcriptase inhibitors:
NRTI  ( l id  l tid )NRTI  (nucleosides, nucleotides)

NNRTI



Antiretroviral İlaçlar ve GruplarıAntiretroviral İlaçlar ve GruplarıAntiretroviral İlaçlar ve GruplarıAntiretroviral İlaçlar ve Grupları

☯☯ Zidovudin Zidovudin Retrovir*Retrovir* ☯ Ritonavir Norvir*☯☯ Zidovudin Zidovudin Retrovir*Retrovir*
☯☯ LamivudinLamivudin Epivir*Epivir*

Did iDid i Vid *Vid *

☯ Ritonavir Norvir
☯ İndinavir Crixivan*
☯ Saquinavir Fortovase

☯ Nevirapin
Viramun*

☯☯ DidanosinDidanosin Videx*Videx*
☯☯ StavudinStavudin Zerit*Zerit*

Z l it bi  Z l it bi  H d*H d*

☯ Saquinavir Fortovase
☯ Saquinavir İnvirase
☯ Nelfinavir Viracept

☯ Efavirenz
Sustiva
D l i di☯☯ Zalcitabin Zalcitabin Hıvıd*Hıvıd*

☯☯ AbacavirAbacavir ZiagenZiagen
T f iT f i Vi dVi d

☯ Nelfinavir Viracept
☯ Amprenavir Agenerase
☯ Fosamprenavir Lexiva

☯ Delavirdin
Rescriptor

☯☯ TenofovirTenofovir VireadViread
☯☯ EmtricitabinEmtricitabin EmtrivaEmtriva

DVDV LMVLMV b *b *

p
☯ Atazanavir Reyataz
☯ Lopinavir/ritonavir

K l *E f i id☯☯ ZDVZDV++LMVLMV Combivir*Combivir*
☯☯ ZDVZDV++LMVLMV++ABAB==TrizivirTrizivir

Kaletra*
☯ Timprenavir

☯Enfuvirtide
Fuzeon



BAŞLANGIÇ  TEDAVİSİNE  KARAR BAŞLANGIÇ  TEDAVİSİNE  KARAR 
İİ

ŞŞ
VERİRKENVERİRKEN

GÜNLÜK GÜNLÜK 
YAŞAM 

EŞLİK EDEN 
DURUMLAR

Doz sıklığı 
İlaç adeti

DM
Hepatitis

BAŞLANGIÇ REJİMİBAŞLANGIÇ REJİMİ

ç

TOKSİSİTEİLAÇ 

Erken dönem
Geç dönem

ETKİLEŞİMLERİ

Geç dönem



Kombinasyon TedavisiKombinasyon TedavisiKombinasyon TedavisiKombinasyon Tedavisi
☯☯ NNRTI Bazlı NNRTI Bazlı 

(1 NN   N )(1 NN   N )(1 NNRTI+ 2 NRTI)(1 NNRTI+ 2 NRTI)
☯☯ PI B l  PI B l  ☯☯ PI Bazlı PI Bazlı 

(1(1 2 PI +2 NRTI)2 PI +2 NRTI)(1(1--2 PI +2 NRTI)2 PI +2 NRTI)
☯☯ Üçlü NRTIÜçlü NRTI☯☯ Üçlü NRTIÜçlü NRTI



İİİlk Tercih Şemalar İlk Tercih Şemalar 

NNRTI NNRTI EfavirenzEfavirenz LamivudinLamivudin veyaveya Zidovudin Zidovudin 22--3 3 
BazlıBazlı

yy
Emtricitabin Emtricitabin 
(A II)(A II)

veya veya 
TenofovirTenofovir

adetadet
(A II)(A II)

PI BazlıPI Bazlı Lopin/ritLopin/rit LamivudinLamivudin veyaveya
E i i bi  E i i bi  

ZidovudinZidovudin 88--9 9 
ddEmtricitabin Emtricitabin 

(A II)(A II)
adetadet



Alt tif lAlt tif l NNRTI B lNNRTI B lAlternatif şemalarAlternatif şemalar--NNRTI BazlıNNRTI Bazlı

EfavirenzEfavirenz Lamivudin Lamivudin veya veya 
E t i it biE t i it bi

Abacavir  veyaAbacavir  veya
Did iDid i

(B II)(B II)
EmtricitabinEmtricitabin DidanosinDidanosin veyaveya

StavudinStavudin
22--4 4 
adetadet

NevirapinNevirapin LamivudinLamivudin veya veya 
Emtricitabin Emtricitabin 

ZidovudinZidovudin veya veya 
StavudinStavudin veyaveya

(B II) (B II) 
33--6 6 

DidanosinDidanosin veyaveya
AbacavirAbacavir veyaveya
TenofovirTenofovir

adetadet

TenofovirTenofovir



NNRTI Bazlı Şemalar NNRTI Bazlı Şemalar NNRTI Bazlı Şemalar NNRTI Bazlı Şemalar 
Delavirdin, Efavirenz, NevirapinDelavirdin, Efavirenz, Nevirapin, , p, , p

DezavantajlarıDezavantajlarıAvantajlarıAvantajları
☯ Tedavi almamış 

hastalarda ilk seçenek ☯ Tek mutasyonla direnç 

DezavantajlarıDezavantajlarıAvantajlarıAvantajları

hastalarda ilk seçenek
☯ Düşük ilaç sayısı 

y ç
gelişebilir

☯ Tüm üyeler arasında 
☯ PI lerinin sonraki 

tedavi için saklanmasını 

☯ Tüm üyeler arasında 
çapraz direnç oluşabilir

☯ Yan etkileri arasında; sağlar
☯ PI lerinde sık görülen 

☯ Yan etkileri arasında; 
hepatotoksisite ve 
döküntü vardırg

yan etkiler yoktur 
döküntü vardır



NNRTI Bazlı Şemalar NNRTI Bazlı Şemalar NNRTI Bazlı Şemalar NNRTI Bazlı Şemalar 
☯☯ Nevirapin Nevirapin CD4+ T hücre sayısıCD4+ T hücre sayısı☯☯ Nevirapin Nevirapin CD4+ T hücre sayısıCD4+ T hücre sayısı

>250 hücre/mm>250 hücre/mm3 3 kadınlarda vekadınlarda ve
>400 hü />400 hü / 33 k kl d  k kl d  ö ilö il>400 hücre/mm>400 hücre/mm33 erkeklerde erkeklerde önerilmezönerilmez

HepatotoksisiteHepatotoksisite
☯☯ Semptomatik Semptomatik ciddi ve hatta ölümcül ciddi ve hatta ölümcül 
☯☯ Ciltte döküntü Ciltte döküntü 
☯☯ Ateş, grip benzeri tablo Ateş, grip benzeri tablo Ateş, grip benzeri tablo Ateş, grip benzeri tablo 
☯☯ Genellikle ilk 18 hafta içinde gelişirGenellikle ilk 18 hafta içinde gelişir
☯☯ Çeşitli hipersensitivite reaksiyonlarıÇeşitli hipersensitivite reaksiyonları

☯☯Efavirenz Efavirenz 1.trimesterde teratojen, nöropsikiyatrik 1.trimesterde teratojen, nöropsikiyatrik 
☯☯DelavirdinDelavirdin en azen az etkilidir; başlangıç tedavisinde etkilidir; başlangıç tedavisinde ş g çş g ç

önerilmez (D II)  önerilmez (D II)  



Alternatif Şemalar Alternatif Şemalar –– PI BazlıPI Bazlı
• Atazanavir + (lamivudin / emtricitabine) + (zidovudin / stavudin / abacavir / 

didanozin) + tenofovir + ritonavir-100

• Fosamprenavir + (lamivudin / emtricitabine) + (zidovudin / stavudin / abacavir / 
didanozin / tenofovir)

• Fosamprenavir/ritonavir + (lamivudin / emtricitabine) + (zidovudin / stavudin / 
abacavir / didanozin / tenofovir)
I di i / it i  (l i di / t i it bi )  ( id di / t di / b i  • Indinavir/ritonavir + (lamivudin / emtricitabine) + (zidovudin/stavudin/abacavir 
/ didanozin / tenofovir)

• Lopinavir/ritonavir + (lamivudin / emtricitabine) + (stavudin/abacavir/didanozinLopinavir/ritonavir + (lamivudin / emtricitabine) + (stavudin/abacavir/didanozin
/ tenofovir)

• Nelfinavir + (lamivudin / emtricitabine) + (zidovudin / stavudin / abacavir / ( ) (
didanozin / tenofovir)

• Fosamprenavir/ritonavir + (lamivudin / emtricitabine) + (zidovudin / stavudin / 
abacavir / didanozin / tenofovir)



PI Bazlı Şemalar PI Bazlı Şemalar PI Bazlı Şemalar PI Bazlı Şemalar 
DezavantajlarıDezavantajlarıAvantajlarıAvantajları

☯ NNRTI larının sonraki 
tedavi için saklanmasını 

☯ Metabolik yan etkiler
☯ Yağ dağılımında bozulmatedavi için saklanmasını 

sağlar
S ğ k l  il i i  d  

☯ Yağ dağılımında bozulma
☯ Dislipidemi
☯ İnsülin direnci

☯ Sağ kalım verilerinin de 
olduğu en uzun süreli 

ktif l  

☯ İnsülin direnci
☯ Kc enzimleri ile etkileşim 

⇒ İlaç etkileşimleriprospektif çalışma 
verileri

⇒ İlaç etkileşimleri
☯ Doz aralığı,yemekle 

etkileşim ilaç yükü etkileşim,ilaç yükü 



PI Bazlı ŞemalarPI Bazlı ŞemalarŞŞ
☯☯ Lopinavir/ritonavir ilk tercih (A II)Lopinavir/ritonavir ilk tercih (A II)
☯☯ A i  (B II)A i  (B II)☯☯ Atazanavir (B II)Atazanavir (B II)

☯☯ Tek doz kullanılırTek doz kullanılır
☯☯ Hi li id i Hi li id i ☯☯ Hiperlipidemi yapmazHiperlipidemi yapmaz
☯☯ İndirekt hiperbilirubinemi yaparİndirekt hiperbilirubinemi yapar

☯☯ Fosamprenavir/ritonavir (B II)Fosamprenavir/ritonavir (B II)☯☯ Fosamprenavir/ritonavir (B II)Fosamprenavir/ritonavir (B II)
☯☯ Tek doz kullanılırTek doz kullanılır

☯☯ Ritonavir/indinavir (B II)Ritonavir/indinavir (B II)☯☯ Ritonavir/indinavir (B II)Ritonavir/indinavir (B II)
☯☯ Böbrek taşı oluştururBöbrek taşı oluşturur

☯☯ N lfin i  (C II)N lfin i  (C II)☯☯ Nelfinavir (C II)Nelfinavir (C II)
☯☯ Gebelerde güvenle kullanılırGebelerde güvenle kullanılır
☯☯ Diare haricinde iyi tolere edilirDiare haricinde iyi tolere edilir☯☯ Diare haricinde iyi tolere edilirDiare haricinde iyi tolere edilir

☯☯ Ritonavir/saquinavir (B II)Ritonavir/saquinavir (B II)



Üçlü NRTI Bazlı Şemalar (C II) Üçlü NRTI Bazlı Şemalar (C II) ç Ş ( )ç Ş ( )
Zidovudin+Lamivudin+Abacavir=TRİZİVİRZidovudin+Lamivudin+Abacavir=TRİZİVİR

DezavantajlarıDezavantajlarıAvantajlarıAvantajları

☯☯ Düşük ilaç sayısı Düşük ilaç sayısı 
☯☯ İlaçİlaç ilaç etkileşimi azilaç etkileşimi az

☯☯ Virolojik aktivitesi Virolojik aktivitesi 
düşüktürdüşüktür

☯☯ İlaçİlaç--ilaç etkileşimi azilaç etkileşimi az
☯☯ PI ve NNRTI lerinde PI ve NNRTI lerinde 

k ö ül   tkil  k ö ül   tkil  

şş
☯☯ Çalışmalarda erken Çalışmalarda erken 

virolojik başarısızlık virolojik başarısızlık sık görülen yan etkiler sık görülen yan etkiler 
yoktur yoktur 

virolojik başarısızlık virolojik başarısızlık 
bildirilmiştirbildirilmiştir

PI veya NNRTI lı şema yan etki,ilaç etkileşimi ve PI veya NNRTI lı şema yan etki,ilaç etkileşimi ve 
karmaşık doz şeması nedeniyle tercih edilmezse  karmaşık doz şeması nedeniyle tercih edilmezse  karmaşık doz şeması nedeniyle tercih edilmezse  karmaşık doz şeması nedeniyle tercih edilmezse  



Önerilmemesi Gereken ŞemalarÖnerilmemesi Gereken ŞemalarÖnerilmemesi Gereken ŞemalarÖnerilmemesi Gereken Şemalar

☯☯ Monoterapi (E II)Monoterapi (E II)
d  b  k d d  (VY 1000 k / L) i ld  b  k d d  (VY 1000 k / L) i l☯☯ Sadece gebe kadında (VY<1000 kop/mL) perinatalSadece gebe kadında (VY<1000 kop/mL) perinatal

HIV geçişini önlemek için kullanılabilirHIV geçişini önlemek için kullanılabilir

☯☯ NRTI (E II)NRTI (E II)☯☯ NRTI (E II)NRTI (E II)
☯☯ Hızlı direnç gelişirHızlı direnç gelişir
☯☯ Sadece virolojik hedeflere ulaşıldı ise devam önerilirSadece virolojik hedeflere ulaşıldı ise devam önerilir☯☯ Sadece virolojik hedeflere ulaşıldı ise devam önerilirSadece virolojik hedeflere ulaşıldı ise devam önerilir

☯☯ Üçlü NRTI olarak Üçlü NRTI olarak 
☯☯ Abacavir+Tenofovir+Lamivudin/emtricitabin (E II)Abacavir+Tenofovir+Lamivudin/emtricitabin (E II)☯☯ Abacavir+Tenofovir+Lamivudin/emtricitabin (E II)Abacavir+Tenofovir+Lamivudin/emtricitabin (E II)



Özel Hasta Gruplarında ART Özel Hasta Gruplarında ART Özel Hasta Gruplarında ART Özel Hasta Gruplarında ART 

☯☯ Akut HIV infeksiyonu Akut HIV infeksiyonu yy
(Akut Retroviral Sendrom)(Akut Retroviral Sendrom)
☯☯ Hamileler Hamileler 
☯☯ TBCTBC--HIV koinfeksiyonuHIV koinfeksiyonu



Akut HIV İnfeksiyonuAkut HIV İnfeksiyonu FAYDAFAYDA
Özel Hasta Özel Hasta 
Gruplarında Gruplarında 

ART ART Akut HIV İnfeksiyonuAkut HIV İnfeksiyonu--FAYDAFAYDA

☯☯ Akut hastalığın şiddetini azaltırAkut hastalığın şiddetini azaltır
☯☯ Başlangıçtaki virüs yükünü azaltarak Başlangıçtaki virüs yükünü azaltarak ☯☯ Başlangıçtaki virüs yükünü azaltarak Başlangıçtaki virüs yükünü azaltarak 

hastalığın ilerlemesini yavaşlatabilirhastalığın ilerlemesini yavaşlatabilir
☯☯ Viral replikasyonu baskıladığı içinViral replikasyonu baskıladığı için

oluşacak mutasyonları da azaltıroluşacak mutasyonları da azaltıroluşacak mutasyonları da azaltıroluşacak mutasyonları da azaltır
☯☯ İmmun fonksiyonu korurİmmun fonksiyonu koruryy
☯☯ Virüs geçiş riskini azaltırVirüs geçiş riskini azaltır



Akut HIV İnfeksiyonuAkut HIV İnfeksiyonu ZARARZARAR
Özel Hasta Özel Hasta 
Gruplarında Gruplarında 

ART ART Akut HIV İnfeksiyonuAkut HIV İnfeksiyonu--ZARARZARAR

☯☯ Klinik faydasını bilmeden ART ye Klinik faydasını bilmeden ART ye 

İİ☯☯ İlaç yan etkilerineİlaç yan etkilerine

☯☯ ART di i li iART di i li i☯☯ ART direnci gelişmesineART direnci gelişmesine

☯☯ Sürekli tedavi gereksinmesineSürekli tedavi gereksinmesine☯☯ Sürekli tedavi gereksinmesineSürekli tedavi gereksinmesine

☯☯ Yan etkilerin yaşam kalitesini Yan etkilerin yaşam kalitesini y ş my ş m

düşürmesine  düşürmesine  
 k l k k l kmaruz kalmakmaruz kalmak



Gebelikte HIV İnfeksiyonuGebelikte HIV İnfeksiyonu
Özel Hasta Özel Hasta 
Gruplarında Gruplarında 

ART ART Gebelikte HIV İnfeksiyonuGebelikte HIV İnfeksiyonu

☯☯ HIV infekte gebe kadının tedavisi, HIV infekte gebe kadının tedavisi, gebe olmayan gebe olmayan 
HIV infekte kadın gibi düzenlenir HIV infekte kadın gibi düzenlenir HIV infekte kadın gibi düzenlenir HIV infekte kadın gibi düzenlenir 

☯☯ Ayrıca 3 fazda uygulanacak zidovudin tedavisi Ayrıca 3 fazda uygulanacak zidovudin tedavisi 
önerilirönerilir

☯☯ Amaç perinatal HIV geçişini önlemekAmaç perinatal HIV geçişini önlemek☯☯ Amaç perinatal HIV geçişini önlemekAmaç perinatal HIV geçişini önlemek
☯☯ Gebeliğin 14. Haftasında başlanır,gebelik süresince Gebeliğin 14. Haftasında başlanır,gebelik süresince 
☯☯ Doğum sırasında IV Doğum sırasında IV ☯☯ Doğum sırasında IV Doğum sırasında IV 
☯☯ Doğumdan sonra bebeğe ilk 6 hafta uygulanırDoğumdan sonra bebeğe ilk 6 hafta uygulanır
☯☯ Perinatal geçiş riski %66 azaltılmıştırPerinatal geçiş riski %66 azaltılmıştırg ç ş m şg ç ş m ş



Gebelikte HIV İnfeksiyonuGebelikte HIV İnfeksiyonu
Özel Hasta Özel Hasta 
Gruplarında Gruplarında 

ART ART Gebelikte HIV İnfeksiyonuGebelikte HIV İnfeksiyonu

ÖNERİLENÖNERİLEN ALTERNATİFALTERNATİF ÖNERİLMEYENÖNERİLMEYEN

NRTINRTI ZİDOVUDİN  ZİDOVUDİN  
LAMİVUDİNLAMİVUDİN

DİDANOZİNDİDANOZİN
EMTRİCİTABİNEMTRİCİTABİN
STAVUDİNSTAVUDİN

ZALCİTABİNZALCİTABİN

STAVUDİNSTAVUDİN
ABACAVİRABACAVİR

NNRTINNRTI NEVİRAPİNNEVİRAPİN EFAVİRENZEFAVİRENZNNRTINNRTI NEVİRAPİNNEVİRAPİN EFAVİRENZEFAVİRENZ
DELAVİRDİNDELAVİRDİN

PIPI NELFİNAVİRNELFİNAVİR
SAQUINAVİRSAQUINAVİR

INDINAVIRINDINAVIR
LOPİN/RİTONLOPİN/RİTON

AMPRENAVİRAMPRENAVİR
FOSAMPRENAVİRFOSAMPRENAVİR

RİTONAVİRRİTONAVİR ATAZANAVİRATAZANAVİR



Gebelikte HIV İnfeksiyonuGebelikte HIV İnfeksiyonu
Özel Hasta Özel Hasta 
Gruplarında Gruplarında 

ART ART Gebelikte HIV İnfeksiyonuGebelikte HIV İnfeksiyonu
Ö ll kl  lk  d  Ef  Ö ll kl  lk  d  Ef  ☯☯ Özellikle ilk trimester de Efavirenz içerenÖzellikle ilk trimester de Efavirenz içeren
kombinasyonlar kullanılmamalıkombinasyonlar kullanılmamalıyy

☯☯ Didanozin ve Stavudin çok gerekmedikçe Didanozin ve Stavudin çok gerekmedikçe 
kullanılmamalı (laktik asidoz kc steatozu kullanılmamalı (laktik asidoz kc steatozu kullanılmamalı (laktik asidoz,kc steatozu kullanılmamalı (laktik asidoz,kc steatozu 
ve/veya pankreatit riski)ve/veya pankreatit riski)
N i i  CD4 h   250 l  N i i  CD4 h   250 l  ☯☯ Nevirapin CD4 hücre sayısı >250 olan Nevirapin CD4 hücre sayısı >250 olan 
kadınlarda hepatotoksisite yapabilirkadınlarda hepatotoksisite yapabilirp y pp y p

☯☯ Amprenavirin oral sıvı formu yüksek düzeydeAmprenavirin oral sıvı formu yüksek düzeyde
propilen glikol içermektepropilen glikol içermektepropilen glikol içermektepropilen glikol içermekte



TBC/HIV KoTBC/HIV Ko İnfeksiyonuİnfeksiyonu
Özel Hasta Özel Hasta 
Gruplarında Gruplarında 

ART ART TBC/HIV KoTBC/HIV Ko--İnfeksiyonuİnfeksiyonu

☯☯ HIV infeksiyonu aktif tbc gelişme riskini HIV infeksiyonu aktif tbc gelişme riskini ↑↑
☯☯ Tbc infeksiyonu HIV progresyonunu Tbc infeksiyonu HIV progresyonunu ↑↑
☯☯ Tbc lu hastalarda ART kullanımındaTbc lu hastalarda ART kullanımında

☯☯ Tedavilerin sırasına karar vermekTedavilerin sırasına karar vermek☯☯ Tedavilerin sırasına karar vermekTedavilerin sırasına karar vermek
☯☯ İlaç etkileşimleri (özellikle rifamisinlerle)İlaç etkileşimleri (özellikle rifamisinlerle)
☯☯ Hepatotoksisite riskinde artışHepatotoksisite riskinde artış☯☯ Hepatotoksisite riskinde artışHepatotoksisite riskinde artış
☯☯ Immun rekonstitüsyon gelişmesi (ParadoksalImmun rekonstitüsyon gelişmesi (Paradoksal

Reaksiyon)Reaksiyon)



TBC/HIV KoTBC/HIV Ko İnfeksiyonuİnfeksiyonu
Özel Hasta Özel Hasta 
Gruplarında Gruplarında 

ART ART TBC/HIV KoTBC/HIV Ko--İnfeksiyonuİnfeksiyonu

☯☯ ART alan hastalarda tbc tedavisi ART alan hastalarda tbc tedavisi ⇒⇒
ART i t k  d ğ l diART i t k  d ğ l diART yi tekrar değerlendirART yi tekrar değerlendir

☯☯ ART almıyorsa  CD4<50 değilse ART almıyorsa  CD4<50 değilse ☯☯ ART almıyorsa, CD4 50 değilse ART almıyorsa, CD4 50 değilse 
☯☯ Tbc tedavisine başla (A II), Tbc tedavisine başla (A II), 
☯☯ ART’yi 4ART’yi 4--8 hafta ertele (B III)8 hafta ertele (B III)

☯☯ Tbc tedavisi (A I)Tbc tedavisi (A I)☯☯ Tbc tedavisi (A I)Tbc tedavisi (A I)
☯☯ INH+RIF+PZA+EMB/SM 2 ayINH+RIF+PZA+EMB/SM 2 ay
☯☯ INH+RIF 4INH+RIF 4--7 ay7 ay



TBC/HIV KoTBC/HIV Ko İnfeksiyonuİnfeksiyonu
Özel Hasta Özel Hasta 
Gruplarında Gruplarında 

ART ART TBC/HIV KoTBC/HIV Ko--İnfeksiyonuİnfeksiyonu

☯☯ Hepatotoksisite açısındanHepatotoksisite açısından
☯☯ Klinik ve laboratuvar ile takip edilmeliKlinik ve laboratuvar ile takip edilmeli

☯☯ Rifamisinlerle ilaç etkileşimleriRifamisinlerle ilaç etkileşimleri
☯☯ PI ve NNRTI lerle etkileşirler (düzeyleri düşer)PI ve NNRTI lerle etkileşirler (düzeyleri düşer)
☯☯ Rifamisin mutlaka şemaya eklenmeliRifamisin mutlaka şemaya eklenmeli
☯☯ Ritonavir veya efavirenz tam dozda kullanılabilirRitonavir veya efavirenz tam dozda kullanılabilir
☯☯ Rif b ti  d  l k k ll l biliRif b ti  d  l k k ll l bili☯☯ Rifabutin doz ayarlanarak kullanılabilirRifabutin doz ayarlanarak kullanılabilir

☯☯ Paradoksal ReaksiyonParadoksal Reaksiyon
☯☯ At  i LAP  k  i filt d  t  At  i LAP  k  i filt d  t  ☯☯ Ateş, yeni LAP, akc infiltrasyonunda artma, Ateş, yeni LAP, akc infiltrasyonunda artma, 

yaygın plevral efuzyonyaygın plevral efuzyon
☯☯ Ağır değilse ART+antiTBC tedavisine devam +NSAAAğır değilse ART+antiTBC tedavisine devam +NSAA☯☯ Ağır değilse ART+antiTBC tedavisine devam +NSAAAğır değilse ART+antiTBC tedavisine devam +NSAA
☯☯ Ağır ise yüksek doz prednison (1mg/k 1Ağır ise yüksek doz prednison (1mg/k 1--2 hf )2 hf )



TEŞEKKÜRLERTEŞEKKÜRLERTEŞEKKÜRLERTEŞEKKÜRLER


