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Antiviral ilaclarin tarihcesi

* Spesifik antiviral tedavi kavrami ilk defa 1946’da
ortaya atildi (Kabakulak ve cicek virisleri icin)

* |lk denemeler sulfonamidler ile gerceklestirildi

Sonug;
* Virusler antibiyotiklere duyarh degil (dogma)

* Hucre ici parazitlere yonelik selektif toksisitenin elde
edilmesi mumkdin degil (20 yil virologlar)



Antiviral ilaclarin tarihcesi (2)

* 1957’de Interferon’un kesfi (Isaacs ve Lindenmann)

* Ancak bugtinku etkinligi bilinmiyor

* Antiviral 6zelligi saptanan ilk ila¢ “idoxuridin”

e 1959’da Dr Bill Prusoff anti-neoplastik ila¢ calismalari
sirasinda idoxuridin’in 6zellikle HSV olmak tGzere DNA
virtslerine karsi spesifik inhibitor bir etki gosterdigini
saptiyor

 1962’de Dr. Herbert Kaufman klinik etkinligini gosteriyor
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Figure 1. The discovery curve for human virus species.

Woolhouse ME et al. Proc. R. Soc. 2008;
275:2111-2115

Yilda ortalama 2’den fazla
yeni virus turd saptanmakta

2020’de > 200 virls turu
tahmin edilmektedir

Cogu viruslere bagli gelisen
hastaliklarda spesifik
antiviral tedaviye
gereksinim yoktur



Gunumuzde klinikte antiviral ilaglar 5 farkh viris grubuna yonelik olarak
kullaniimaktadir

Son vyillarda; Poxvirls, RSV, Hemorajik ates virusler
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Herpes tedavisinde kullanilan
antiviraller



Asiklovir
Brivudin
Sidofovir
Fomivirsen
Foskarnet
Gansiklovir

Vidarabin

Pensiklovir Ex-lovir %1 krem
Vectavir %1 krem
Famsiklovir Fomvir 250 mg tbl

Virmal 125, 250,
500, 750 mg tbl

Valasiklovir Valtrex 500 mg, 1 g tbl

Valgansiklovir  Valcyte 450 mg tbl



Pensiklovir

* Asiklik guanin analogudur
e Kimyasal olarak asiklovire benzer
e Gastrointestinal yoldan emilim zayiftir
* Topikal olarak kullantlir
— Mukokitan6z herpes
— Rekirren herpes labialis

%1 krem 2 saat ara ile uygulanir

e lyilesme hizhdir
e Agri hizla azalir



Famsiklovir

e Pensiklovirin diacil 6-deoksi analogudur
* Oral yoldan hizla emilir

* Biyoyararlanim %77’lere ulasir

* Famsiklovir pensiklovire metabolize olur

* Pensiklovir plazma konsantrasyonu 1 saatte tepe
noktasina ulasir

* Bobreklerden pensiklovir ve deoksi onci madde
olarak atilir



Famsiklovir (2)

* H5V-1 e Etkisini pensiklovir ile gosterir
e HSV-2
* Pensiklovir trifosfat viral DNA
e VZV . .
polimerazi icin substrat
rollind oynar
e EBV

* Herpes DNA sentezini baskilar



Famsiklovir endikasyonlari

* Herpes zoster tedavisi

250 mg tbl 8 saat araile 7 guin
500 mg tbl 8 saat araile 7 gin post herpetik noralji

* Rekurren genital herpes tedavisi
* Reklrren herpes labialis tedavisi




Famsiklovir yan etkileri

* En ciddi yan etkiler;
— Bas agrisi ve kusma
 Nadiren;
— Akut bobrek yetmezligi
* Doz ayarlalr'na5| gerekir
KrKl 30 — 59 2 x 250 mg 2 x 500 mg
Kr Kl < 30 250 mg 500 mg



Valasiklovir

* Asiklovirin L-valil esteridir
* Biyoyararlanimi asiklovirden daha yuksektir %55

e Valasiklovir emildikten sonra barsaktan ilk gecis
sirasinda ve hepatik metabolizma ile timu asiklovire
metabolize olur

* Tepe serum konsantrasyonuna 1-3 saatte ulasir

e Serum asiklovir dlizeyi valasiklovir kullananlarda cok
daha yuksektir



Valasiklovirin etki mekanizmasi ve
spektrumu

* Etkili olabilmesiicin ACV-3P’a HSV-1
donusmelidir HSV-2
* Bu surecte 6nce viral timidin VZV
kinaz ERV
* Sonra konak hucre kinazi rol
oynar
* ACV-3P viral DNA polimerazi icin
CMV

bir substrat gérevi gorur

e DNA zincirine eklenmesi virls
cogalmasini durdurur HHV 6, 7, 8



Valasiklovir endikasyonlari

* Primer ve reklrren herpes genitalis tedavisi
* Rekurren herpes labialis tedavisi
e VZV tedavisi (HIV ile enfekte / Tx alicilari)
‘ 500 mg tbl 12 saat ara ile 7 gln ‘

e Zoster tedavisi
‘ 1000 mg tbl 8 saat ara ile 7 gln ‘
Ik doz dokiintuyu takip eden ilk 48 saat icinde verilmeli

e Akut retinal nekroz tedavisi



Valasiklovir endikasyonlari (2)

Bobrek Tx olgularinda CMV'yi dnlemede kullanilir

e Kalp Tx

e Karaciger Tx

e Akciger Tx alicilarinda etkinlik
Pankreas Tx saptanmamistir

e |nce barsak Tx



Valasiklovir
Yan etkiler ve direnc gelisimi

e Gastrointestinal sistem yakinmalari (bulanti, karin
agrisi)

* MiyeloslUpresyon
 Dokuntu

* HIV ile enfekte
* Allojenik kemik iligi nakli TTP / HUS
* Bobrek nakli



Valgansiklovir

e Gansiklovirin oncl maddesidir
* Oral yoldan cok iyi emilir

e Barsaktan ilk gecis sirasinda ve hepatik metabolizma
ile gansiklovire donusur

e Valgansiklovir yiyecekle birlikte alindiktan sonra
gansiklovir biyoyararlanimi %60

* Plazmada tepe noktasina 1-3 saatte ulasir
* Bobrekten atilir



Valgansiklovirin etki mekanizmasi

* Etkisini gansiklovir-trifosfat halinde gosterir
e CMV DNA polimerazi icin substrat rolt gorur

* Virus cogalmasini baskilar



Valgansiklovir endikasyonlari

* AIDS'li olgularda CMV retiniti tedavisi (ilk onay)

450 mg tbl. 12 saat ara ile 900 mg 21 gin

« CMV D*/ R bobrek, kalp ya da bobrek-pankreas Tx
alicilarinda CMV hastaligini dnlemek icin

ABD’de KC Tx alicilari icin onay yoktur (invazif CMV
hst artis). Ancak pek cok tlkede tim solid organ
TX'lilerde CMV’yi o6nlemede kullanilmaktadir

900 mg tbl/gtin 10 giine kadar baslayip 100. gline
kadar




Valgansiklovir endikasyonlari (2)

e Pediatrik kalp ve bobrek Tx alicilarinda CMV'yi
dnlemede onayl mevcuttur

e Tx alicilarinda asemptomatik CMV enfeksiyonunun
preemptif tedavisinde kullanilabilmektedir

* Tx alicilarinda hafif-orta siddette CMV hastaliginin
tedavisinde IV gansiklovir kadar etkilidir



Transplantation:

15 January 2012 - Volume 93 - Issue 1 - pp 61-68
doi: 10.1097/TP.0b013e318238dab3

Clinical and Translational Research

Valganciclovir Prophylaxis Versus Preemptive Therapy in
Cytomegalovirus-Positive Renal Allograft Recipients: 1-Year
Results of a Randomized Clinical Trial

Witzke, Dliuerl-ﬂ; Hauser, Ingeborg .ﬂ..z;, Bartels, Michaelﬂ; Wralf, Eunt-er’*_; Walters, HeinerE; Mitschke,
Mar‘tinﬁ; For the WIPP Study Sroup

Results. Overall, CMV infection (asymptomatic CMV viral load 2400 CMV DNA copies/mL
proven by CMV-PCR) was significantly higher in recipients under preemptive therapy (38.7%
vs. 11.0%, P<0.0001), with the highest incidence in D+/R+ preemptive patients (53.8% vs.
15.6%, P<0.0001). D+/R+ recipients with preemptive therapy also had the highest rate of
CMV disease (CMV syndrome and tissue-invasive disease that was clinically diagnosed and
biopsy proven) (19.2% vs. 4.4%, P=0.003). Renal function assessed by creatinine clearance
was similar for both groups. Graft loss occurred in 7 vs. 4 patients on preemptive versus
prophylactic therapy (P>0.05). Tolerability was similar for both treatment groups.

Conclusions. Oral valganciclovir prophylaxis significantly reduces CMV infection and
disease, particularly for D+/R+ patients. Hence, our study supports routine prophylaxis for all
D+/R+ recipients.




Valgansiklovir yan etkileri

* En sik kemik iligi baskilanmasi

e GIS yakinmalari
— Ishal
— Bulanti
— Kusma



Valgansiklovir direnci

e UL97 gen (CMV kinazi kodlar) miitasyonu

 UL54 gen (CMV DNA poimerazi kodlar) mitasyonu



Influenza tedavisinde kullanilan
antiviraller



* M2 Inhibitérleri

— Amantadin - Rimantadin
* Direncg oranlar yuksek oldugundan kullanimlari sinirl
 GUnumuzde néraminidaz inhibitorleri kullanilmakta

Oseltamivir
Enfluvir 75 mg kaps, 12 mg sol.
Oseflu 30 mg, 45 mg, 75 mg kaps 30 mg
sase

Tamiflu 30 mg, 45 mg, 75 mg kaps
Zanamivir
Relenza Rotadisk+diskhaler 5 mg blister



Oseltamivir

* Influenza A ve B viruslerinin cogalmasini engelleyerek
etkili olur

* Viral noraminidazi selektif olarak bloke eder, virtsun
enfekte hiucrelerden salinimini 6nler

* Oral yoldan emilimi ylUksektir

* Tepe serum konsantrasyonuna alindiktan 1 saat
sonra ulasir

e Oseltamivir fosfatin biyoyararlanimi %75 dir



Oseltamivir (2)

e >1 vyas cocuk ve eriskinlerde Influenza A ve B
enfeksiyonlarinin tedavisinde kullanilir

* Hastalik baslangicindan sonraki ilk 48 saat icinde
tedaviye baslanmalidir

75 mg kaps. 12 saat ara ile bir kaps. 5 gin

 Influenza A HIN1, influenza A H3N2 ve Influenza B
virtslere bagli atesli stireci kisaltir



Oseltamivir (3)

e >1 vyas cocuk ve eriskinlerde Influenza A, B,
pandemik influenza temas sonrasi profilakside

75 mg kaps. Glnde tek doz 10 glin —6 ay

* Profilakside oseltamivir ile zanamivir arasinda
istatistiksel fark yoktur



Oseltamivir yan etkileri

e Bulanti, kusma, ishal, karin agrisi, uykusuzluk, bas
donmesi

* Noropsikiyatrik (deliryum, anormal davranislar,
hallsinasyon)



Oseltamivir direnci
* |nfluenza A’da direnc bildirilmistir

e RZ92K ve H274Y gen direnci oseltamivir direncinden
sorumludur



Zanamivir

* Noraminidaz inhibitori

* Oral yoldan emilimi cok dustktar

* |nhale edilerek kullanilir

e Etki mekanizmasi oseltamivir ile aynidir

* Influenza A ve B tedavi ve kemoprofilaksisinde
cullanthr

* |k 48 saat icinde baslanmalidir



Zanamivir (2)

* Influenza Ave B
* Tedavi 7 yas ve Ustl

5 mg blister 12 saat araile 10 mg 5 glin sire ile

* Profilaksi 5 yas ve UstU

5 mg blister 10 mg tek doz 10 glin sire ile
21 gln sure ile salginda




Kronik HBV tedavisinde kullanilan
antiviraller



Etkin madde
*Interferon
*Adefovir
eLamivudin
*Entekavir

*Telbivudin
*Tenofovir

disoproksil

*Emtrisitabin

Ticari adi

*Baraclude 0.5 g; 1 g thl
*Hednavir 0.5 g;; 1 g tbl
*Sebivo 600 mg
*Sotacar 245 mg
*Tenoviral 245 mg
*Viread 245 mg



Entekavir

* Guanozinin nukleozid analogudur

* Lamivudine direncli olanlar dahil en etkili kronik HBV
ilaci olarak kabul edilir

* Oral yoldan iyi emilir

e Tepe plazma konsantrasyonuna 30-90 dk da ulasir
e Oral biyoyararlanimi %100 dur

* Plazma konsantrasyonu dusukttr

* Hicre iciyarilanma émra uzundur

* Glomerdler filtrasyon ve aktif tibuler sekresyon ile
atilir



Entekavir (2)

e Etkisini HBV DNA polimeraz enziminin 3 spesifik
fonksiyonunu baskilayarak gosterir

* Daha once tedavi almamis olgularda

‘ 0.5 mg tbl PO tek doz/gtlin

e Lamivudin tedavisi sirasinda HBV viremisi gelisen
 Dekompanse karaciger hastaligi olan

‘ 1 mg tbl PO tek doz/glin




Entekavir (3)

 Randomize calismalarda

 HBeAg (+), anti-HBe (-) olgularda entekavir
lamivudinden cok daha etkili

e Histolojik yanit
 HBV DNA baskilanmasi Entekavir ile
e ALT normale donmesi / diizelme daha iyi sonuc



Entekavir yan etkileri ve direnc gelisimi

e Bas agrisi, yorgunluk, bulanti, ishal, uykusuzluk

* Entekavire direnc gelismesi icin en az 3 farkli
mutasyon gereklidir

Direnc orani
* Nukleozid almamis olgularda 5. yil %1
* rtM204V/l mutasyonu gelisenlerde 5. yil %51



Telbivudin

e Sentetik timidin nikleozid analogudur

 Diger HBV ilaclarindan farki HIV’e etkisinin
olmayisidir

* Oral yoldan iyi emilir

* Tepe plazma konsantrasyonuna 3 saat sonra ulasir
* Glomerdler filtrasyon ile atilir

e Etkisini viral DNA polimerazi baskilayarak gosterir



Telbivudin endikasyonlari ve kullanimi

* Kronik HBV’ye bagli KC hastaliginda
e Aktif viral cogalma varliginda
e Serum ALT degerlerinde HBV’ye bagli artista

e Aktif KC enflamasyonu ve fibrozis histolojik kaniti
varliginda

HBV DNA 10.000 kopya/ml (2000 1U/ml)
HAI>6 veya fibroz>2
2-18y ALT> 2 kat ve HAI>4 veya fibroz>2

600 mg tbl. Ginde tek doz PO




Telbivudin

Lamivudin ve adefovir ile karsilastirildiginda

*HBV DNA diizeylerinde azalma lamivudin ve
adefovirden cok daha fazladir

*ALT normale donmesi } Fark
Y

*HBe Ag serokonversiyonu oktur



Telbivudinin yan etkileri
* Halsizlik, yorgunluk, GIS semptomlari ve dékiinti

* Periferal néropati ve miyopati
e Kreatinin kinaz artisi

e Periferal néropati ve miyopati durumunda telbivudin
sonlandirilir

e Telbivudine direnc 96 hft tedavi sonrasi %25 dir



Tenofovir disoproksil

e Adenozin monofosfatin asiklik fosfanat diester
analogudur

* En etkili kronik HBV ilaclarindan birisi olarak kabul
edilir

* Oral yoldan hizla emilir. Yiyecek ile birlikte emilim
artar

* Plazma tepe konsantrasyonuna 1-2 saatte ulasir

* Baslica aktif tibuler sekresyon ve glomertler
filtrasyon ile atilir



Tenofovir disoproksil (2)

e Etkisini viris DNA’sina inkorpore olup virlstn
cogalmasini baskilayarak gosterir

e Tenofovir ile adefovir’in karsilastirildigi calismalarda
HBV DNA baskilanmasi tenofovir alanlarda ¢cok daha
fazladir

 HBe Ag (+) hastalarda tenofovir ile biyokimyasal yanit
adefovire gore cok daha yuksektir

* Anti-HBe serokonversiyon oranlari ve histolojik yanit
acisindan adefovir ile tenofovir arasinda fark yoktur



Tenofovir disoproksil
van etki ve direnc

e Bulanti, kusma
e Halsizlik, yorgunluk, basagrisi
* Nefrotoksisite, nefrit, bobrek yetmezligi

* Primer diren¢ mutasyonlari iyi tanimlanmis degildir

300 mg PO glinde tek doz




Kronik HCV tedavisinde kullanilan
veni antiviraller



Etkin madde
*Interferon
*Ribavirin
*Boseprevir
*Telaprevir

Ticari adi

*Victrelis 200 mg sert kaps.
*Incivo 375 mg film tbl.



Boseprevir

 HCV genotip 1 tedavisi icin onay almis ilk proteaz
inhibitorudar

e Oral yoldan alindiktan sonra serum tepe noktasina 2
saatte ulasir

* Yiyecekler ile birlikte emilim artar

* Primer karacigerde metabolize olur

e Reversibl olarak HCV yapisal olmayan proteine
baglanarak virus replikasyonunu baskilar

e Standart tedavi ile kombine edilerek kullanilir



Boseprevir (2)

e 22 ya da 44 hafta standart tedavi ile kombine
edildiginde kalici viral yanit (KVY) orani artmaktadir

Standart + Boseprevir X Standart
Beyaz %67 (22) %68 (44) %40

Zenci %42 (22) %53 (44) %23

e Standart tedaviye karsin rolaps ya da KVY
gelismeyenlerde



Boseprevir (3)

e Standart tedaviye karsin rélaps ya da KVY
gelismeyenlerde bokeprevir ile KVY daha yuksek

Standart + Boseprevir X Standart
%59 (32 hafta) %21
%66 (44 hafta)

800 mg tbl 8 saat ara ile bir tbl. PO




Boseprevir yan etkileri

Flu benzeri yakinmalar
Bulanti
Anemi

Boseprevir’in standart tedaviye eklenmesi ile anemi
gelisme riski iki kat artar

Eritropoetin’e ihtiyac olabilmekte



Telaprevir

* Yapisal olmayan % serin proteazlari spesifik olarak
baskilayarak etkili olur

* Oral yoldan alindiktan sonra tepe plazma
konsantrasyonuna 4-5 saatte ulasir

* Karacigerde metabolize olur

* Genotip 1 HCV’de standart HCV tedaviye
eklendiginde kalici viral yanit oranlari artar



Telaprevir (2)

Peg IFN a - Ribavirin + Telaprevir 12 hafta

n
Peg IFN a — Ribavirin 12 hafta
(HCV RNA (-) 4 ve 12. Hft)
ya da
Peg IFN a — Ribavirin 36 hafta

(HCV RNA (+) 4 ve 12.
Hft)



Telaprevir (3)

* Daha 6nce HCV genotip-1 tedavisi alanlarda da
telaprevir ile KVY ylksek

750 mg tbl 8 saat ara ile birer tbl PO

* En ciddi yan etki anemi, nétropeni ve dékintuduir

e Sistemik belirtiler ile seyreden deri doklntusu
durumunda tedavi sonlandiriimali



HIV enfeksiyonu tedavisinde
veni antiviral ilaclar



Olgu

* 35 vyasinda erkek

* Kan bagisi icin yapilan tarama sirasinda anti-HiV-1
pozitif olarak saptaniyor

e HIV dogrulama test sonucu pozitif bulunuyor

* Hic bir yakinmasi yok
e Altta yatan herhangi baska bir hastaligi yok

* CDA4 T hicre sayisi 300/mm?3
 HBV ve HCV koenfeksiyonu sz konusu degil



Antiretroviral tedaviye baslanmali mi?

Tim HIV enfekte olgularda

*CD4 T hiicresi <350 /mm3 (Al)

*CD4 hcresi 350 - 500 /mm?3 (All)
*CD4 hiicresi >500 /mm?3 (BIII)

Asagidaki kosullarda CD4 T hicre sayisina bakmaksizin
*Hamilelik (Al)

*AIDS tanimlayici hastalik varliginda (Al)

*HIV iliskili nefropati durumunda (All)

*HIV/hepatitis B virus (HBV) ko-enfeksiyon (Alll)



Hangi antiretroviral ilaclar ?
NNRTI temelli tedavi

f
Efavirenz (EFV)/ [Tenofovir (TDF)/ Emtrisitabin (FTC)ﬁI

\ ‘ Truvada ‘

Proteaz inhibitori temelli

Atazanavir (ATV)/ritonavir (r) + TDF/FTC Al
Darunavir (DRV) / r {TDF/m ] Al
Integraz sarmal transfer inhibitort temelli

Raltegravir (RAL) +[TDF/m ] Al
Gebelerde

Lopinavir/ritonavir + ZDV+3TC




Alternatif tedavi secenekleri

NNRTI temelli tedavi

EFV +|Abakavir (ABC)/Lamivudin (3TC) l Bl

Rilpivirin (RPV) / TDF/FTC Bl
RPV + ABC/3TC Bl
Proteaz inhibitérll tedavi
ATZ/r + ABC/3TC B
Fosamprenavir (FPV)/r +[ABC/3TC B
| Lopinavi[tu ABC/3TC I Bl |
DRV/r +|ABC/3TC Bl
Integraz sarmal transfer inhibitort temelli
| Raltegravir (RAL) +IABC/3TC | BIII |




Antiretroviral tedavi oncesi goz onunde
bulundurulmasi gerekli kosullar

llac etkilesimleri ve yan etkiler

Altta yatan hastaliklar (KVS, KC, psikiyatrik, bobrek,
tbc)

Gebelik veya gebelik gelismesi potansiyeli
Genotipik ilac direnc testi sonuclari
Hastanin uyum acisindan degerlendirilmesi

llacin uygunlugu (sayisi, doz sikhigl, ac/tok, siviile,
saklama kosullari)



Antiretroviral ilaclar



Antiretrovirallerin hedefler:

HIV RNA, reverse
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and other viral proteins
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Nukleozid reverz transkriptaz inhibitorleri

Abakavir
Abakavir+Zidovudin+Lamivudin
Abakavir + Lamivudin

Didanozin

Emtrisitabin
Emtrisitabin+Efavirenz+Tenofovir
Emtrisitabin+Rilpivirin+Tenofovir
Emtrisitabin+Tenofovir
Lamivudin
Lamivudin+Zidovudin

Stavudin

Tenofovir disoproksil fumarat

Zidovudin

2 x 300 mg/ 600 mg
Trizivir (300+300+150 mg) 2 x 1 tbl.
Epzicom (600+300 mg) tek tbl

Videx 400 mg kaps tek doz
Emtriva 200 mg kaps tek doz
Atripla (200+600+300mg) 1 tb yatmadan
Complera (200+25+300mg) 1 tbl yiyecek
Truvada (200+245 mg) tek tbl

Ziagen

Epivir 2x150 mg/300 mg tek
Combivir (150+300 mg) 2 x 1 tbl

Zerit 2 x 40 mg kaps

Viread 245 mg 300 mg tek doz
Retrovir 2x300 mg / 3x200 mg



Emtrisitabin yan etkisi

* Yan etki nadirdir
* Hiperpigmentasyon
* Deride dokuntu

 HBV ko enfekte olgularda akut alevlenmeye
neden olabllir

« Boyle durumlarda tedavi sonlandirilir



Tenofovir yan etkisi

 Kemik dansitesinde azalma
 HBV ko enfekte olgularda akut alevlenme

* Renal fonksiyonlar izlenmeli: kreatinin artisi,
glikozuri, hipofosfatemi, akut tibuler nekroz

* Risk: ileri HIV, dnceki ART suresi, altta yatan bobrek
hst,

* Ccr <50 mL/dk ise doz azaltilmali veya baska ilac
kullaniimali

 Kemik yogunlugunda azalma



Abakavir yan etkisi

* Tedavi oncesi HLA-B*5701 testi (asiri duyarlilik)

* HIV-RNA >100,000 k/mL ise virolojik yanit daha
dusuk

e MiI riski? D:A:D calismasinda risk artmis

* FDA analizinde (n=26 calisma) fark yok



Non nukleozid reverz transkriptaz

inhibitorleri

Efavirenz

Etravirin
(Geri 6demesi yapilmiyor)

Nevirapin

Rilpivirin

Stacrin 600 mg Yatmadan tek tbl.
intelence 100 mg 2x200 mg tbl

Viramune 200mg 14 glin tek doz
Sonra 2x200 mg

Edurant 25 mg Gulnde 1 tbl yiyecek



Efavirenz yan etkisi

Dokuntu

Noropsikiyatrik sendrom
KC enzimlerinde artis
Hiperlipidemi



Nevirapin yan etkisl

Dokuntu olgularin %50 sinde
KC enzimlerinde artis
Semptomatik hepatit

Fatal hepatik nekroz
Hiperlipidemi



Proteaz inhibitorleri

Atazanavir

Ya da

Atazanavir + ritonavir
Darunavir

Darunavir + ritonavir
Lopinavir+Ritonavir
Fosamprenavir

Ya da

Fosamprenavir + ritonavir
Indinavir

Tipranavir

Tipranavir + Ritonavir

Reyataz 400 mg tek doz

300 mg ATZ + 100 mg RTV tek doz
Prezista 400 mg/600 mg tbi

800 mg / 100 mg

Kaletra 200mg /50mg

Telzir 700 mg 2x1400 mg tbl

1400 mg + 100/200 mg tek doz
Crixivan 400 mg 3 x 800 mg
Aptivus

2 X (500 + 200 mg)



Darunavir yan etkisi

« Dokuntu

* Hepatotoksisite

« Ishal bulant

« Bas agrisi

* Hiperlipidemi

« KC enzimlerinde artis



Fosamprenavir yan etkisi

« Dokuntu

« Ishal bulant

« Basagrisi

* Hiperlipidemi

« KC enzimlerinde artis
« Bobrekte tas olusumu



Integraz inhibitdri

Raltegravir Isentress 400 mg 2 x 400 mg tbl

FUzyon inhibitora

Enfuvirtid Fuzeon enjektabl 2 x90 mg (1ml) SC

CCR5 antagonisti

Maravirok Selzentry 2 x 300 mg



Raltegravir yan etkisi

« Dokuntu

* Hepatotoksisite

« Ishal bulant

« Bas agrisi

« Kreatinin fosfokinaz artisi
« Kas agrisi

« Rabdomyoliz



Antiretroviral tedavi basarisizliginin
sagaltimi

Yeni antiretroviral ilaclar etkili olabilmekte

Enfevurtid (FI); oldukga etkilidir. Subkutan
yoldan gunde iki defa kullanmak gereklidir

Darunavir ve tipranavir; coklu proteaz inhibitor
mutasyonu varliginda dahi eftkili

Raltegravir (li); diger antiretrovirallere direng
durumunda etkili



llginiz icin tesekkir ederim



