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Izlemin amaclar

Tedaviye yanitin degerlendirilmesi

Yan etkilerin degerlendirilmesi
Antiretroviral direncin degerlendirilmesi
llac degisikligine karar verilmesi

llac etkilesimlerinin izlenmesi

Firsatcl hastaliklarin dnlenmesi ve tespiti
Yandas hastaliklarin izlenmesi

Hastanin yasam kalitesinin artirilmasi ve sirduridlmesi



Virolojik izlem

Viral yuk
Tedaviye yanitin temel gostergesi
Klinik seyrin dngorilmesi?

1Hughes MD Ann Intern Med 1997
2 Marschner IC J Infect Dis 1998



Tanimlar

Optimal viral yanit
Viral yikun surekli saptanabilir diizeyin altinda olmasi
Virolojik basarisizlik

Viral replikasyonun baskilanamamasi veya baskilanmasinin sirdirilememesi (HIV RNA diizeyi
>200 kopya/mL)

Yetersiz virolojik yanit

ART’ye baslandiktan 24 hafta sonra ardisik iki RNA testinde HIV RNA diizeyinin >200 kopya/mL
olmasi

Virolojik geri tepme
Virolojik baskilanma saglandiktan sonra HIV RNA'nin saptanabilir diizeye (>200 kopya/mL)
yukselmesi

Surekli disuk duzeyli viremi
HIV RNA'nin <1000 kopya/mL dizeyinde seyretmesi

Virolojik sicrama

Virolojik baskilanma olduktan sonra HIV RNA'nin saptanabilir diizeye ylkselip (genellikle <400
kopya/mL) tekrar saptanamaz diizeye geri donmesi

DHHS Kilavuzu 2013



Virolojik basarisizligin belirlenmesi

Dusuk diazeyli viremi tartismali
Diren¢c mutasyonlarina yol agmiyor?!
Uzun vadede stabil?

Baskilanmaya yakin disuk dizeyli viremi sirasinda mutasyon
gelisebilir (Oz. 3TC ve EFV)3

Yeni testler cok daha diisik diizeyde RNA'yi

saptayabiliyor?

Virolojik basarisizlik sinir1>®
<200 k/mL (daha glivenilir)
<50 k/mL (yalanci basarisizlik)

Antiretrovirallere direnc¢’®
VY >200 k/mL
VY >500 k/mL

Hermankova M. JAMA 2001

Kieffer TL. J Infect Dis 2004

Taiwo B. Antiviral Therapy 2010

Lima V. J Acquir Immune Defic Synd 2009
Riabaudo H. 16. CROI 2009

6 DHHS Kilavuzu 2013

Aleman S AIDS 2002

Karlsson AC AIDS 2004
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Tedavi baslarken / degistirirken*
Baslamadan 6nce
2-4/8 hf icinde
VY negatiflesene dek 4-8 hf aralarla

Virolojik baskilanma saglanmis hastada toksisiteye bagli
degisiklik*

Degisiklikten sonraki 2-8 hf icinde
Stabil ART rejimi kullananlarda®

3-4 ayda bir* /3-6 ayda bir**

Klinik gereksinim varsa

Duruma gore 6 ayda bir olabilir

* DHHS Kilavuzu 2013
**EACS Kilavuzu 2013



Turkiye Kilavuzu

ART Yeni ART Her 3-6 | Her 6 ayda Her 12 Tedavi
Baslangic ART dncesi baslanma/ | semasi ayda ayda basarisizhg
izlem degistirme | 2-8 hafta sonra
Viral yik + 3-6 ayda bir + + + +

* Viral yik 2-8 haftada saptanabilir dizeydeyse <200 kopya/ml diizeyine ulasincaya kadar 4- 8 haftada bir, daha sonra 3-6 ayda bir tekrarlanir
** >2-3 yil sireyle tedavi uyumu iyi, viral yika baskilanmis, klinik ve imminolojik durumu stabil olan hastalarda 6 ayda bir kontrol edilebilir.



Immunolojik izlem

CDA4 T lenfositleri bagisik islevin en 6nemli
gostergesi
ART’ye baslama kararinin verilmesi
Profilaksiye baslama kararinin verilmesi

Hastaligin ilerlemesi ve sagkalima iliskin en
glclu kestirici

Mellors JW. Ann Intern Med 1997
Egger M Lancet 2013



ART kullanmayanlarda
3-6 ayda bir?
ART baslananlarda

ART baslandiktan sonra ilk 3 yil icinde 50-150
hicre/mm?3 artis beklenir?

Beklenen artis olmazsa?

1 DHHS Kilavuzu 2013
2 Kaufmann GR Arch Intern Med 2003



CD4 sayisindaki artisi olumsuz etkileyen faktorler

Tedaviye ara verilmesi, virolojik yanitin iyi olmamasi, ileri yas, CD4 T

lenfositlerindeki artisi olumsuz etkileyen faktorler (isvicre konhortu) [Kaufman
GR. Arch Intern Med 2003]

Yas [Viard JP. J Infect Dis 2001; Althoff KN AIDS 2010]

Tedaviye baslamadan dnceki CD4 sayisi [Kaufmann GR AIDS 2000]

Alfa interferon kullanimi [Berglund O Clin Infect Dis 1991]

Reziduel viral aktivite [Zhang L. N Engl J Med 1999]

HCV ile koenfeksiyon [Tsiara GC. J Viral Hepatit 2013; Greub G. Lancet 2000]

CD4 sayisinda yaniltici yikselmeye neden olan faktorler
Splenektomi [Zurlo JJ. Clin Infect Dis, 1995; Bernhard NF, J Human Virol 1999]
HTLV-1 enfeksiyonu [Casseb J. Rev Inst Med Trop Sao Paulo 2007]



Washington, DC, Eylul 1998 —Aralik 2011
25.463 VY ve CD4 eslestirmesi gozden
gecirilmis

Viral yuku suarekli baski altinda olan olgularda

CD4 sayisinin 2200 hiicre/mm?3 kalabilme
olasiligi arastirilmis

Gale HB. Clin Infect Dis 2013



Olgularin %93’linde viral baskilanma sirasinda CD4 T lenfositi sayisi 2200
hicre/mm?3 diizeyinde devam etmis

%7 olguda toplam 84 kez CD4 T lenfositi sayisi <200 hiicre/mm?3 diizeyine
inmis.
Bunlarin %39’unda dusus HIV ile iliskili bulunmamis

CD4 T lenfositi sayisindaki disme baslangictaki CD4 T lenfositi sayisi ile
iliskili bulunmus

200-249 arasinda %25

250-299 arasi %16

300-349 arasi %5

>350 %2
Baslangictaki CD4 T lenfositi sayisi 2350 hiicre/mm3 oldugunda sayinin 4 yil
boyunca >200 hiicre/mm?3 diizeyinde kalma olasiligi %97,5

Gale HB. Clin Infect Dis 2013



Antiretroviral tedavi kullanan ve viral yuku
baskilanmis hastalarda

CDA4 T lenfositi testinin

klinik durum degismedikce
IFN, kortikosteroit, antineoplastik ila¢c baslanmadikca

vilda 1-2 kez yapilmasi 6nerilir

EACS Kilavuzu 2013
DHHS Kilavuzu 2013



Tarkiye Kilavuzu

ART Yeni ART
Baslangic ART oncesi | baslanma/ |semas Her 3-6 | Her 6 ayda | Her 12 Tedavi
izlem degistirme |2-8 haftasonra| ayda ayda | basarisizhg
Viral yiikii baskilanan,
CD4T + 3-6 ayda bir + + + kontrol altindaki hastada +
hiicresi 6-12 ayda bir

+




Benchmarking HIV health care: from individual patient care to health care
evaluation.
An example from the EuroSIDA study

Daria N Podlekareva, Joanne Reekie, Amanda Mocroft, Marcelo Losso, Aza G
Rakhmanova, Elzbieta Bakowska, Igor A Karpov, Jeffrey V Lazarus, Jose Gatell,
Jens D Lundgren ve Ole Kirk; EuroCoord EuroSIDA calismasi

BMC Infectious Diseases 2012, 12:229 http://www.biomedcentral.com/1471-
2334/12/229

35 lilkeden 103 klinigi ve 16,597 HIV pozitif olguyu kapsayan ¢alisma
Amac: Mevcut HIV tedavi kilavuzlarinda bulunan, bakim hizmetine iliskin dért géstergenin
performansini ve katilimci tlkelerdeki kullanimini belirlemek ve standart gelistirmek
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EuroSIDA ¢alismasinda ART alan ve almayan hastalarda CD4 hiicresi sayisi ve HIV-RNA oél¢limleri. SE,
Southern Europe: Greece, Israel, Italy, Portugal, Spain; WCE, West Central Europe: Austria, Belgium,
France, South Germany, Luxembourg, Switzerland; NE, Northern Europe: Denmark, Finland, North
Germany, Ireland, the Netherlands, Norway, Sweden, the United Kingdom; ECE, East Central Europe:
Bulgaria, Croatia, the Czech Republic, Hungary, Poland, Romania, Serbia and Slovakia; EE, Eastern
Europe: Belarus, Estonia, Latvia, Lithuania, the Russian Federation and the Ukraine; AR, Argentina.
cART, karma antiretroviral tedavi.
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http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC3532324/figure/F5/

HIV enfeksiyonunda
KS, NHL, HL, servikal CA, anal ca ve KC ca riskinde artma?l-2
Kardiyovaskiler hastalik riskinde yiikselme34
Kemik mineral dansitesinde azalma ve kirik riskinde artma>-®
Bobrek islevlerinin bozulma riskinde artma’
Karacigerle iliskili 61im riskinde artma®
Norobilissel bozukluk gelisme riskinde artma®

1Bedimo RG. J Acquir immune Defic Synd 2009
2Silverberg MJ Cancer Epidemiol Biomarkers Prev 2001
3 Freiberg MS JAMA Intern Med 2013

4lslam FM. HIV Med 2012

5Brown TT. AIDS 2006

6 Triant VA J Clin Endocrinol Metab. 2008

7 Bonjoch A. Antiviral Res 2010

8 Weber R. Arch Intern Med 2006

9 Heaton RK. Neurology 2010



Cok merkezli bir calisma (ABD)

3678 hasta

ART baslandiktan sonra laboratuar izlemi
Ik test yapilana dek gecen zaman

® Hematolojik testler—30 giin
® Hepatik—31 gin
® Renal—33 glin
® Lipit testleri—350 glin
1. yilin sonunda

® QOlgularin %80’inde >2 hematolojik,hepatik ve renal test yapiimis
® Olgularin sadece %40’Iinda 21 lipit testi yapilmis

Yanik EL. J Acquir Immune Defic Syndr. 2013



http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/23446495
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http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/23446495
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Rutin izlem

Tibbi oykii

— Eszamanlh kullanilan ilaglar

— Yandas hastaliklar
Psikososyal

— Yasam tarzi

— s durumu

— Psikolojik ve sosyal durumu
Cinsel saglik/Ureme saghgi

— Gebe kalma durumu/arzusu
Koenfeksiyonlar

— HAV, HBV, HCV taramasi

— CYBE taramasi

— Taberkuloz taramasi

— Digerleri

Virolojik

— VY /direnc testi /R5 tropizm testi
immiinolojik

— CDA4 T lenfositi sayisi

HLA B5701

Yandas hastaliklar

BKE, tam kan sayimi

EKG, Framingham skoru, TA
Kan lipit ve glikoz degerleri
KCFT ve BFT (eGFR, T. idrar)
Kemik degerlendirmesi (FRAX)
Noro-bilissel degerlendirme
Depresyon degerlendirmesi

EACS Kilavuzu stirim 7.0 2013



Rutin izlem

Psikososyal durum

Yasam tarzi

ls durumu

Sosyal durumu
Psikolojik hastaliklar
Es ve cocuklar

Cinsel saglik/Greme saghg

Cinsel oyku

Esin HIV durumu

Guvenli seks

Gebe kalma durumu/arzusu

1-2 kez/yIl
gereginde
gereginde
gereginde
gereginde

1-2 kez/yil
gereginde
gereginde
gereginde



Rutin izlem

Koenfeksiyonlar
e CYBE
® Viral hepatit
® Tuberkiloz
Hematolojik izlem
— Tam kan sayimi

Beden kitle endeksi

Kardiyovaskuler izlem
— Kan basinci

— Lipit duzeyleri

— EKG

— Framingham skoru

yillik/gereginde
yillik/gereginde
temas varsa

1-4 kez/yil
yillik

yillik
yillik
yillik

>40 yas erkekler ve >50 yas
kadinlar



Rutin izlem

Kan sekeri 1-4 kez/yil
— Seker diizeyi >100-125 mg ise GTT veya HbAlc

Karaciger hastalig

— Risk degerlendirme yillik

— ALT, AST, ALP, bilirtbin 1-4 kez/yil

— Hepatotoksik ilaclar kullaniliyorsa  daha sik izlem

Akciger hastalig

* Grafi ve spirometri gerektiginde
Bobrek hastaligi
— Risk degerlendirme yillik
— eGFR 1-4 kez/yil
— Idrar cubugu analizi yillik
— eGFR >60 2 kez/yil

— proteiniiri 21 ve/ya eGFR <60 iP/K veya IA/K hesapla



Rutin izlem

* Kemik hastaligi

— Kemik profili (Ca, PO%, ALP) 1-2 kez/yil

— Risk degerlendirme 2 yilda bir

— DEXA 6zel durumlarda
* D vitamini gereginde
* Kanser

— Mamografi 1-3 yilda bir

— Servikal PAP 1-3 yilda bir

— Anoskopi ve PAP 1-3 yilda bir

— Ultrason ve AFP 6 ayda bir

— Diger tartismali



ART baslanma/

Yeni ART semasi

ART oncesi degistirme 2-8 hafta sonra Her 3-6 | Her 6 ayda | Her 12 ayda Tedavi
Baslangi¢ . -
izlem ayda basarisizhig

CD4 Viral yiikii baskilanan,

+ + + + kontrol altindaki hastada +

3-6 ayda bir 6-12 ayda bir
+

Viral yiik

+ 3-6 ayda bir + +* + +
Direng testleri

+ + +
Tam kan sayimu, ) ZDV baglanan
lenfosit yiizdesi + 3-6 ayda bir + hasta + +
Temel
biyokimya# + 6-12 ayda bir & + + + +
testleri
TIT, hesaplanmis TDF alan
kreatinin klerensi + + hasta + +
HBV serolojisi Baslangigta

+ HBsAg (-) ,

Anti-HBs(-) ise
tekrarlanir
Cinsel yolla + +
bulasan hastaliklar + Riski Cinsel aktif
igin tarama testleri yiiksek hastada
hastada

Gebelik testi EFV baglanan

+ hastada

# Temel biyokimya testleri: AKS, AST, ALT, bilirtibin, serum dre, serum kreatinin, albamin, lipit paneli, kreatin kinaz
& Aclik kan sekeri ve kan lipitleri normalse yilda bir tekrarlanabilir.
* Viral yiik 2-8 haftada saptanabilir diizeydeyse <200 kopya/ml diizeyine ulasincaya kadar 4- 8 haftada bir, daha sonra 3-6 ayda bir tekrarlanir

** >2-3 yil siireyle tedavi uyumu iyi, viral yikii baskilanmus, klinik ve immiinolojik durumu stabil olan hastalarda 6 ayda bir kontrol edilebilir.




Rutin izlem

* Norobilissel yetmezlik 2 yilda bir
— Sik bellek kaybi yasiyor musunuz?

— Mantik yaritme, etkinlik planlama veya problem ¢dzme
islemlerinde eskiye gore daha yavas misiniz?

— Dikkatinizi toplamakta zorluk ¢ekiyor musunuz?
 Depresyon 1-2 yilda bir
— Son birkac¢ ayda kendinizi Umitsiz hissettiniz mi?

— Genellikle hoslandiginiz etkinliklere karsi ilginizi yitirdiniz
mi?






