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Epidemiyoloji

Genc kadinlar HIV infeksiyonundan iki kat fazla
etkileniyor

HIV dogurganlik yasindaki kadinlarda élimuin 6nde
gelen nedeni

17,3 milyon cocuk HIV nedeniyle anne-babasini
kaybetmis

Pediatrik olgularin buyuk cogunlugunda
infeksiyon anneden bebege bulasmakta




Epidemiyoloji
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Dusuk ve orta gelirli Glkelerde yeni HIV infeksiyonlu ¢cocuk sayisi, 2001-2012 kiyaslama,
2015 hedefi




Epidemiyoloji

Cocuklarin %32 ‘si
tedaviye erisebiliyor
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Anneden bebege HIV bulasi

ANTENATAL POSTNATAL
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Gebelik %10-25 Dogum %35-40 Emzirme %35-40
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<28 hf >28 hf 0-1ay 1-6 ay 6-24 ay

ART uygulanmayanlarda kidmdalatif bulas riski %14-45

J

ART + planlanmis sezaryen + emzirmenin 6nlenmesi:
bulas riski %1-2'ye iner




Anneden bebege gecis orani %
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/DV-bulas riskini azaltir

Pediatric AIDS Clinical Trials Group 076

22,6

) ZDV ile bulas riski %66

i . azalmakta (P=<0.001)

Plasebo ZDV
36

Sperling RS, N Engl J Med. 1996;335:1621-1629.



Gebelikte ARV ilaclarin perinatal bulasi 6nlemede etkisi

RKC, CD4>200, ART gerekmeyen
14-34 hf, 402 gebe

Anne HIV-RNA arttik¢a bulas artar.
Plazma HIV-RNA disuk de olsa bulas var
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HIV-1 bulasini 6nlemek icin
plazma HIV-1 RNA veya CD4 hiicre
sayisindan bagimsiz olarak anneye
zidovudin tedavisi onerilir.

Sperling RS, NEJM 1996




ZDV-HIV Bulasinin azaltilmasi
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N\ Bulas orant:

%6,1: prenatal+intrapartum+ infant
ZDV,

%10: sadece intrapartum +infent ZDV
%9,3: ZDV infanta ilk 48 h baslanirsa
(cogu ilk 12 h)

Wade NA, N Engl J Med. 1999;339:1409-1414.



Dogum seklinin perinatal bulasi onlemede etkisi
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M Elektif sezaryen

M Diger dogum
sekilleri

ZDV (-) ZDV(+, 3 donem)

15 kohort metaanalizi, 8533 kadin
* Sezaryen ile bulas ~%50 azalmis
* Sezaryen - zidovudin kullanimi (+) vs (-): bulas ~%87 azalmis

NEJM 1999, 977-87



Perinatal bulasta emzirmenin rolu

HIV infeksiyonu insidansi/100 yil
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Rousseau CM, J Infect Dis 2003;187:741-747



Gebelik veya emzirme sirasinda primer veya akut HIV
infeksiyonu- bulas riski

*Perinatal bulas riski artar.

® Perinatal bulas orani gebelik sirasinda HIV gelisen anneden dogan

bebeklerde %22, oncesinde HIV ile infekte anneden dogan bebeklerde
%1,8 (OR:15,1) infekte

*Riskli gebelerde 3. trimestirde HIV antikor testi
tekrarlanmalidir.
*Hamile ve emziren annelere kondom kullaniminin

onemi anlatiimalidir.

Birkhead GS, Obstet Gynecol, 2010




Ovyki ve fizik muayene

Ayrintili bir oykd ve tam bir fizik muayene
llac kullanimi, sigara,alkol,madde kullanimi
Bagisiklik durumu

Kronik hepatit bulgulari
Cinsel yolla bulasan hastaliklar

Firsatci infeksiyonlar, thc <
lleri HIV hastaligi bulgular | }_\@/




izlem

e Maternal anemi:
e Gebeyi etkiler

e Anneden bebege HIV
gecisini arttirir

e Gebelikte CD4 sayisi rolatif
olarak dusuk bulunabilir,
CD4 % ile izlem uygundur

e Gebelikte CD4 ilk vizitte ve
her 3 ayda 1

/
~
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Viral yuk

e |Ik vizitte \

e ART baslandiginda,

e ART baslanmasi veya degistiriimesinden 2-4
hafta sonra

e Viral supresyon saglanana kadar ayda 1,
sonra her 3 ayda 1

e Dogumun sekline ve zamanina karar
vermek icin 34-36. haftada /




Direnc testi

e HIV-RNA diizeyi >500-1000 kopya/ml olan tim
gebelerde, ART baslanmasi veya degistirilmesinden

once

* Viral yuk supresyonu olmayanlarda veya rebaund
saptandiginda




Gebe ve fetlUs izlemi : Ultrason

o Ik trimestir: Gestasyonel yasin dogrulanmasi

e Gerekirse 38. haftada sezaryen ile dogumun
zamanlanmasini ayarlamak icin

e lIkinci trimestir: ART alan kadinda fetal
anatominin degerlendirilmesi amaciyla

58



Viral hepatit gostergeleri
 HBsAg, antiHbclgG, anti-HBs
* Anti-HCV, CD4<100 k/ml ve risk varsa HCV-RNA

* 10 calismanin meta-analizi: maternal HIV
koinfeksiyonu HCV'nin vertikal gecisini
arttiriyor(OR:1,9, %95Cl, 1,4-2,7)

Polis CB, Clin Infect Dis 2007,;44:1123.

- Tuberkuloz testi:
HIV tanisi konulan her bireyde latent thc
arastirilmalidir.
PPD IGRA’dan daha glvenilir




* Cinsel yolla bulasan hastaliklar
— Ol dogum, erken dogum, diisiik dogum agirhgi
— Maternal sifiliz, anneden bebege HIV gecisini arttirir.
Mwapasa V, AIDS 2006;20:1869

* Toksoplazma

— HIV infekte kadinlarda toksoplazma serolojisine bakilmalidir
(ABD, Tlrkiye??)

— Erken USG bulgulari tanida degerlidir

* Sitomegalovirus:

— HIV ile infekte kadinlarda CMV IgG pozitifligi> %90 : rutin
seroloji onerilmez.




HIV Gebe firsatci infeksiyonlar

CD4<200 h/mm3 olan gebelerde Pneumocystis jiroveci
icin proflaksi 6nerilir.

Ik trimestirde aerosolize pentamidin

2. ve 3. trimestirde TMP-SXT ilk secenek, Dapson

alternatif

Guidelines for the Prevention and Treatment of
Opportunistic Infections in HIV-Infected Adults
and Adolescents

of the Infectious Diseases Society of America

able 8. Summary of Pre-Clinical and Human Data on, and Indications for, Opportunistic
fection Drugs During Pregnancy ipage | of 9) | Last apdsted May 7, 2003; last reviewed May 7, 3013)

;‘ /) Recommendations from the Centers for Disease Control and Prevention,
C the National Institutes of Health, and the HIV Medicine Association

{rats) and 40 times {rabbits) human doss
mited experience with human use in
PrBRANCY.

FOA Pertinent Animal Reproductive and Recommended Use During
Dru
g Category Human Pregnancy Data Preguancy

yclowir B No taratogenicity in mice, rats, rabbits a Treatment of fraquant or zeavere
humean levels. Large experience in pragnancy | symptomatic herpas outhreaks or varicalla
{700 first-trimesier exposwmes reported to
registry}; well-tokratad.

\delfoair No increase in maormations at 23 times Not recommended because of limited data

in pregnancy. Raport exposums during
pregnancy to Antirstroviral Pregnancy
Ragisiry: htip:fwww AFRagistry com

Embiryotoxic and taratogenic (skedatal
malormatians) in rats and rabbits, but not in
mice or c:ows. Limited experienc in human
PIEQRENCY.

Not recommended, espacially in first
trimester. Primary therapy far
KLcTrnsnl:tidil:rsis- in pregnancy should ba




Gebelerde bagisiklama

Gebelerde dnerilen asilar

Tetanoz, difteri, bogmaca, (Td, Tdab, her gebelikte, 27-36.hf arasi)

influenza
Her yil

&<

.:_,“x

ACIP Recommended immunization schecule for adults.
Bridges JB, MMWR Surveillance Summ 20135 62-69

Gebelerde risk varliginda 6nerilen asilar

Pnomokok asisi
Hepatit A ve B asilari




Gebelerde Onerilen Asilar

Td bagisiklamasi tam olan gebelerde:
27-36. haftalar arasinda bir doz Tdab onerilir

5-10 yil iginde rapel yapilmamis ise 1 doz Tdab,
Tdab verilemiyorsa ve 10 yil gegmis ise Td
(2. veya 3. trimestirde)

Td hic uygulanmamis veya tam degil ise

0.4.hf ve 6 ya da 12. ayda 3 doz Td Bunlardan >£C
birinde Td yerine Tdab

(tercihen 20. gebelik haftasi ile dogum arasinda)

ACIP Recommended immunization schecule for adults.
Bridges JB, MMWR Surveillance Summ 2015; 62-69



Gebelikte Asilama-Hepatit B

Risk faktorleri

Birden cok partner varligi
IV ilag bagimlihgi

Hepatit B’li hasta ile temas
HBsAg + kan ile temas

Farkl bir sema

@ <25 hafta, Hepatit B icin ylksek risk tasiyan
gebelerde

e 0.1.4.aylarda uygulandiginda

@ 3.dozdan sonra koruyuculuk %90, YE'de artis
yok

Sheffield JS, Obstet Gynecol, 2011

ACIP Recommended immunization schecule for adults.
Bridges JB, MMWR Surveillance Summ 2015; 62-69




Gebelikte asilama- Hepatit A

* Gebelerde akut hepatit A
— Erken dogum
— Mekonyum peritoniti
— Fetal asit

— Polihidroamnios

Elinav E, Gastroenterology,2011
Barrs VA, UpToDate, 2013

m  Gebede hepatit A asisi risk
faktorleri varhginda
uygulanmalidir.

m  Koruyuculuk %85

ACIP Recommended immunization schecule for adults.
Bridges JB, MMWR Surveillance Summ 2015; 62-69



Gebelikte asilama- Pnomokok, meningokok

invaziv pndmokokal hastalik riski olan gebelere
polisakkarid pnomokok asisi dnerilir.
YD invaziv infeksiyonlarinda azalma sagladigi

gosterilememistir.
Chaithongwongwatthana S, Cochrane Database Syst Rev 2012

03:53 | a}| sl |

Meningokok asi onerileri
gebelikte degismemektedir.

\ Namitia 3
Meningitis Belt s ./
) Botswana >

SahraaltiAfrika,Burundi,Kenya,Tanzanya,Mogolistan,Nepal,Pakistan
,Kuzey Hindistan ,Arjantin ,Brezilya,Hac mevsiminde S. Arabistan’a

ACIP Recommended immunization schecule for adults.
Bridges JB, MMWR Surveillance Summ 2015; 62-69




Gebelikte antiretroviral ilag kullanimi

[T

Recommendations for Use of Antiretroviral Drugs

in Pregnant HIV-1-Infected Women for Matemal (uidefines for the Use of Antretroviral Agents
Health and Interventions to Reduce Perinatal HIV
Transmission in the United States {n HIV-1-Infected Adults and Adolescents

:,-‘ ‘/ Daveloped by the HHS Panel on Treatment of HIV-infected Pregnant
;" / Develope by the HHS Panelon Antreroiral Guideines for
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Gunumuzde ,virolojik immiuinolojik ve klinik parametrelerden bagimsiz
olarak tim gebelere kombine ARV rejim 6nerilmektedir




Tedavi

* Amac
— anneye optimal tedavi olanagi sunmalk,

— 3. trimestirde, o6zellikle de dogumdan once viral
yuku saptanamayacak dizeylere disirmek

— bebege anneden HIV bulasmasini onlemektir.




Tedavi

* HIV ile enfekte gebelerde kendi sagligi icin tedaviye baslama
kriterleri, diger HIV pozitif bireylerdeki ile aynidir.

* ART gereksinimi olan gebelerde HIV tedavisi, gebe olmayan
olgularda oldugu gibi, en az U ilacin kombinasyonu seklinde
diuzenlenmelidir.

* Tedavi rejiminin se¢imi,
— direng, yan etki profili,
— ilacg etkilesimleri,
— hasta uyumu,
— maternal toksisite,
— teratojenite g6z online alinarak,
— bireysel olarak degerlendirilmelidir.




Tedavi

* Gebelikte fizyolojik degisiklikler,

— ilaclarin emilimini, dagilimini, biyotransformasyon ve
eliminasyonu etkilenir

— uygulanan dozlarin degistirilmesi gerekebilir

* Antiretroviral tedavinin gebeler ile fetus/yenidogan
tzerindeki kisa veya uzun donemdeki etkileri onemlidir




Gebelikte kullanilabilecek ilaclar

Antiretroviral FDA gebelik

kategorisi

NRTI

Lamivudin (3TC)
Zidovudin (AZT; ZDV)
Tenofovir DF (TDF)
Emtrisitabin (FTC)
Abacavir (ABC) &
Didanozin (ddl)
Stavudin (d4T)
NNRTI

Nevirapin (NVP)
Etravirin (ETR) B
Rilpivirin (RPV) B

OO |WW|T IO|O

o

¢HLA-B*5701 bakilmali ve pozitif olanlarda agir duyarlilik riski nedeniyle kullaniimamalidir.
# CD4+ T hiicresi sayisi > 250/mm? ise 6nerilmez.



Gebelikte kullanilabilecek ilaclar

Gebelik kategorisi

Proteaz inhibitorleri

Lopinavir+ ritonavir (LPV/r) C

Atazanavir (ATV) B
Ritonavir (RTV) B
Sakinavir (SQV) B
Darunavir (DRV) C
C
B
C

indinavir (IDV)
Fosamprenavir (f-APV)

Tipranavir (TPV)
Fiizyon inhibitorii

Enfuvirtid (T-20) C
Reseptor antagonisti

Maraviroc (MVC) * B
Integraz inhibitorii

Raltegravir (RAL) C
Elvitegarvir

Cobistat B




Tedavi- zamanlama- viral yluk

378 gebe ART uygulanmis, 292 (%77) gebede dogumda HIV-RNA <50 k/mL

ART oncesi viral yuk ile viral supresyon sliresi
iliskili (p<0.001)

Bazal HIV-RNA Sonug

< 10,000 26.3 haftaya kadar HAART baslandiginda basari
k/mL etkilenmiyor.
10,000 20,4 haftaya kadar HAART baslanmazsa basari anlamli
k/mL olarak azalir. p=0.011
100,000 Doguma kadar viral baskilanma sansi %37’ye iner.
k/mL HAART siresi ile iliskilidir.

Read PJ, AIDS 2012: 26(9):1095-103



Tedavi zamanlama- viral yuk

Fransa, perinatal kohort

(EPF,ANS CO1)

Olgu % Kontrol % (n=60)

(n=19)
Gebelik olustugu sirada 16 45 0.017
ARV alan
14. hf: VY <500 0 38.1 0.02
28. hf: VY <500 7.7 62.1 0.005
32. hf: VY <500 21.4 71.1 0.004

Bulasi onlemede viral replikasyonun erken ve stirekli kontrolu 6nemli
Cok degiskenli analizde 30+4 haftalardaki viral ylk bulas ile iliskili (p<0.001)

Tubiana R, CID, 2010




Tedavi

Gebelik durumu LECEVRELGER ]

*Klinik, virolojik ve sosyal faktorler degerlendirilmeli,
direnc testi istenmelidir

*Tedavi secenekleri, riskleri ve yararlari hasta ile
birlikte tartisiimalidir.

Gebeligi saptandiginda hic *Mimkun olan en kisa stirede ART baglanmalidur.

ART almamis olan gebeler

*Kombinasyon ART dogum sirasinda strdiridlmelidir
(zidovudin surekli inflzyon, diger ilaglar oral olarak )

*HIV viral yik >1000 kopya/mL ise 38. haftada elektif
sezaryen planlanmalidir.

*Bebege dogumdan sonra en kisa stirede ART
baslanmali ve 6 hafta sirdurilmelidir




Gebelik durumu Tedavi yaklasim

*Viremi baskilanmissa ART ayni1 sekilde siirdiiriilmeli,
annede KE olan ilaglar (stavudin/didanozin kombinasyonu
veya ti¢lii NRTI gibi) degistirilmelidir.

Gebelik tanis1 aldiginda
ART kullanmakta olan
gebeler

*Viral yiik saptanabilir diizeyde ise direng testleri
yapilmalidir.

*Kombinasyon ART dogum sirasinda siirdiiriilmelidir
(zidovudin siirekli inflizyon, diger ilaglar oral olarak )

*HIV viral yiik >1000 kopya/mL ise 38. haftada sezaryen
planlanmalidir.

*Bebege dogumdan sonra en kisa siirede ART baglanmali ve
6 hafta siirdiiriilmelidir.




Gebelik durumu

Tedavi yaklasimi

Gebelikten 6nce ART
almis ama gebelik
saptandiginda tedavi
almayan gebeler

*Klinik, virolojik ve sosyal faktorler degerlendirilmeli, direnc testi
yapilmalidir.

Ayrintili 6yki alinmalidir. Viral yik uygunsa direnc testi istenmeli,
ancak sonucu beklenmeden tedavi baslanmalidir.

*Kombinasyon ART dogum sirasinda strdiridlmelidir (zidovudin
surekli inflzyon, diger ilaglar oral olarak )

HIV viral yiik >1000 kopya/mL ise 38. haftada sezaryen
planlanmalidir.

* Bebege dogumdan sonra en kisa slirede zidovudin baslanmali ve 6
hafta strdirdlmelidir.




Gebelik durumu Tedavi yaklasimi

Dogum oncesi tedavi Anneye dogum sirasinda zidovudin siirekli inflzyonu ve
almayan anneden dogan | bebege dogumdan sonra en kisa stirede ART baslanmali, 6
bebekler hafta strdirilmelidir.

Dogum oncesi ve Bebege en kisa sturede ART baslanmali ve 6 hafta

sirasinda tedavi almayan | stirdirilmelidir.
anneden dogan bebekler
ART (6nerilen ZDV + 3TC+ LPV/r
kombinasyon) ZDV + 3TC + NVP

TDF + 3TC veya FTC + LPV/r
TDF + 3TC veya FTC + NVP

Gebelikte kontrendike
olan ilaglar d4T + ddl kombinasyonu
Ucli NRTI kombinasyonu

»ARV kombinasyon tedavisi alan ve doguma yakin donemde bakilan HIV-
RNA<400 kopya/ml olan gebelere dogum sirasinda IV ZDV gerekli degildir.
»HIV-RNA 2400 kopya/ml olan veya viral yuku bilinmeyen gebelere dogum
sirasinda IV zidovudin uygulanmalidir.




THE ANTIRETROVIRAL
PREGNANCY REGISTRY

Interim Report

1 JANUARY 1989 THROUGH 31 JANUARY 2013

(Issued: June 2013)
(Expiration: 6 months after issue)

First Trimester Exposure

Regimen

Defects/Live Births

Prevalence (95% Confidence Interwval)

Lamiwvudine
Zidovudine
Ritonavir
Tenofovir
Emtricitabine
Nelfinavir
Lopinavir
Nevirapine
Abacavir
Atazanavir sulfate
Stavudine
Efavirenz
Didanosine
Indinavir

135/4273
128/3932
47 /2096
42/1800
30/1230
47/1210
24/1049
31/1049
27/880
17/813
21/803
18/735
20/413
7/288
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. 2%
3%
2%
3%
A%
. 9%
3%
0%
1%
1%
. 6%
A%
. 8%
A%

.6%, 3.7%)
7%, 3.9%)
.6%, 3.0%)
7%, 3.1%)
.6%, 3.5%)
.9%, 5.1%)
.5%, 3.4%)
.0%, 4.2%)
L0%, 4.4%)
.2%, 3.3%)
.6%, 4.0%)
4%, 3.9%)
0%, 7.4%)
.0%, 5.0%)

Dogum defekti

(100 canli dogumda)

 CDC surveyans sistemi: 2.72

« 1.trimestir ARV ilag: 2,9

« 2.veya 3. trimestir ARV ilag: 2,8

http://www.apregistry.com/forms/interim_report.pdf



ART ve dogum defektleri

Fransiz ulusal prospektif kohort calismasi

— 13,124 in-utero ART maruziyeti olan canli dogum

ilk trimestirde ilag

kullanimi ile defektler,
AOR (%95 Cl)

. . 1.3 (0.9-1.9) 1.4 (1.1-1.8)
Toplam dogum defektleri p= 31 pP= 002
Spesifik organ sistem 3.2(1.1-9.1) 2.5(1.6-4.2)
defektleri P=.03 P=.001

EFV (n=4), Pachygyria (serebral hemisfer
malformasyonu)

corpus callosum agenezisi,hidrosefali,serebral kist

 EFV:ilk trimestir: nérolojik
defektler icin (tlp defekti
degil) yuksek riskli, fakat
toplam dogum defektleri
icin ylUksek riskli degil

e ZDV:ilk trimestir: hem
kardiyak defektler hem
toplam dogum defektleri
icin yuksek riskli

. Siubide J, et al. CROI 2013. Abstract 81..



J Antimicrob Chemother 2010
doi:10.1093/jac/dkq264
Advance publication 14 July 2010

Rapid HIV-RNA decline following
addition of raltegravir and tenofovir
to ongoing highly active antiretroviral
therapy in a woman presenting with
high-level HIV viraemia at week 38
of pregnancy

6 ZDV+3TC+DRV/RTV+TDF+RAL
ZDV +3TC+DRV/RTV oo >
. e ey
o TDF+FTC+RAL 75584
2 iy
E
= 4
Q
[=%
o
i
g 3
<
= 189 260
= —
2 <50 <50
[ -
1 | | | |
Week 8 Week 25 Week Week
38+3 3945
| |
Pregnancy
Figure 1. HIV-RNA viral load, antiretroviral treatment and resistance during pregnancy. TDF, tenofovir; FTC, emtricitabine; RAL, raltegravir, ZDV,
zidovudine; 3TC, lamivudine; DRV/RTV, darunavir/ritonavir.

Carmela Pinnettil*, Silvia BaroncelliZ, Paola Villani3,
Massimo Fantonil, Valerio Tozzi% Andrea De Lucal?,
Roberto Caudal, Gianfranco Anzidei*, Maria Cusato?,
Mario Regazzi3, Marco Floridia2 and Enrica Tamburrinil



Tedavi rehber

Preferred Two-NRTI Backbone =

ABCI3TC Available as FDC. Can be administered once daily. ABC ghoj  Recommendations for Use uf ntiretroviral Drugs
who test posifive for HLA-B"5701 because of risk of hype i e
with ATVr or with EFV is not recommended if prefreatment )

TOFIFTC or 3TC | TDFIFTC available as FOC. Either TDF/FTC or TDF and 31 <6~ 5
daily. TOF has potential renal toxicity, thus TDF-based dual
used with caution in patienis with renal insufficiency.

ZDVI3TC Available as FDC. NRT| combination with most experience |
disadvantages of requirement for twice-daily adminisiration
hematologic toxicities.

Preferred P! Regimens =

ATVIr plus a Preferred Two-NRTI - Once-daily administration. Extensive experience in pregnancy. Maternal

Backbone | hyperbilirubinemia

DRVIr plus a Preferred Two-NRTI Better tolerated than LPV/r. PK data available. Increasing experience with use in

Backbone pregnancy. Must be used twice daily in pregnancy.

Preferred NNRTI Regimen

EFV plus a Preferred Two-NRT| Backbone
Note: May be initiated after the first 8 weeks

of pregnancy

Concem because of birth defects seen in primate study; risk in humans is unclear (see
Teratogenicity and Table 7). Postpartum contraception must be ensured. Prefered
regimen in women who require co-administration of drugs with significant interactions
with Pls or the convenience of co-formulated, single-tablet, once-daily regimen.

Preferred Integrase Inhibitor Regimen

RAL plus a Preferred Two-NRTI Backbone

PK data available and increasing experience in pregnancy. Rapid viral load reduction.
Useful when drug interactions with Pl regimens are a concem. Twice-daily dosing required.




[ ]
ions for Use of Anti iral Drugs
in Pregnant HIV-1-Infected Women for Maternal
Health and Interventions to Reduce Perinatal HIV

Transmission in the United States

Alternative Regimens . {( ey

Regimens with clinical trial data demonstrating efficacy in adults but one or more of the following apply: experience in pr
limited, data are lacking or incomplete on teratogenicity, or regimen is associated with dosing, formulation, toxicity, or int

Pl Regimens P
LPVIr plus a Preferred Two-NRTI Abundant experience and established PK in pregnancy. More nausea
Backbone agents. Twice-daily administration. Once-daily LPVITr is not recom
preqnant women.
NNRTI Regimen
RPVITDFIFTC (or RPV plus a Preferred RPV not recommended with pretreatment HIV RNA >100,000 copies/imL or CD4 cell
Two-NRTI Backbone) count <200 cells/mm?®. Do not use with PPls. PK data available in pregnancy but
relatively little experience with use in pregnancy. Available in co-formulated single-pill
once daily regimen.
ANANCY 10 Kecommend souir ’ 1 AK [-Nalye Yomer
for use in aduls but lack adequate pragnancy-spealic PX or satety data
0TG No data on use of DTG in pragnancy
EVGICOBITOFIFTC No data on use of EVG/COBI component in pragnandy.
Fiued Drug Combination
" | L dt cn e ey “
MvC MVC requires vopsm lesting belore use. Few case reponts of use in pregrancy.
cosl No data on use of COBI (inchading co-formulations wilh ATV or DRV) in pregnancy




Treatment of HIV-positive Pregnant Women

Pregnant woamen should be monitored avery month and as clase as
possible to the predicted delivery date

Criteria for starting ART in pregnant women (see different scenarios)

Same as for non pregnant

Objective of treafment in pregnant wamen

Resistance testing

SCENARIO

Full plasma HIV-VL suppression at least by

at time of delivery
Same as for non pregnant women, ia. be
virclogical failure

1. Women planning to be pregnant while already on ART
2. Wamen becoming pregnant while already on ART
3. Women becoming pregnant while treatment-naive

4. Wamen whose follow-up slarts after week 28 of pregnancy

1. Maintain ART, unless taking some contra-i
pregnancy (ddl + d4T, triple NRTI combina
2. Maintain ART, unless laking some confra-i
pregnancy (ddl + d4T, triple NRTI comibina

B Starting ART as soon as possible and not later than beginning of 2nd
trimester is highly recommended

4. Start ART immediately and consider adding INSTI to obtain rapid
HIV-VL decline in case of high HIV-WL

English

5. Wamen whose HIV-VL is not undetectable at third timester

5. Perform resistance testing and consider adding INSTI to obtain
M- i -

Antiretroviral regimen in pregnancy

(  Same as non pregnant A

NVP not to be inifiated but continuation is possible if started before
| pregnancy

EFV can be started if other oplions are nol available or suitable.

Continuation of EFV is possible if already slarted before pregnancy

' Among Plir, prefer LPVIr or ATVIr

Drugs contra-indicated during pregnancy

ddl + d4T. friple NRT] combinations

iv 2DV during labour
Single dose NVP during labour
Cassarean saction

Mol necessary if HIV-VL < 50 copies/mL
Mot recommended
_EJHI_.IHHIV-‘U‘L:: 50 copiesiml at week 34-36




Cocuk isteyen HIV infekte olgular

Takipteki HIV ile infekte hasta populasyonu goz 6niine
alindiginda;
— Erkeklerin %58’i ve kadinlarin %70’inin primer bir partneri var
— Ciftlerin %50’si serodiskordan
— %20’si, HIV durumunu bilmedikleri partnerler ile birlikte
oluyorlar
ABD’de tahminen 140.000 serodiskordan heteroseksuel cift
oldugu ve bunlarin yaklasik yarisinin cocuk istedigi
bilinmekte

Family Planning Perspectives, 33 (4); 144-52, 2001.
Am Journal of Obst and Gyn, 204(6), 488e1-8, 2011




Gebelik oncesi yaklasim

Cocuk dogurma yasindaki tim kadinlarla cocuk
plani konusulmali (Alll)

Planlanmamis gebelik olasiligini azaltmak icin
uygun ve etkili korunma yontemleri hakkinda
bilgi edinmesi saglanmali (All)

Gebelik oncesi, guvenli cinsel iliski hakkinda
sigara alkol madde kullaniminin birakilmasi
konularinda bilgi verilmeli (All)

Gebelik planlayan tum HIV ile infekte kadinlar
konsepsiyon dncesi viral yukin saptanamaz
duzeye dismesi icin kombine ART almalidir (All)




* ART baslanmasi planlanan cocuk dogurma
vasindaki tum kadinlarda rejimin etkinligi,
hepatit B durumu, ilaclarin teratojenik olma
potansiyeli ve anne ile cocuga olasi yan etkileri
gozden gecirilmelidir (All)

e HIV infeksiyonu oral kontraseptif kullanimina
engel bir durum degildir (All), ancak ilac
etkilesimleri goz 6ntunde bulundurulmalidir.




Cocuk isteyen tum ciftler

e Ciftlerin spesifik ihtiyaclarina uygun yaklasim
acisindan uzman konsultasyonu (Alll)

* Oncesinde genital infeksiyonlar taranmali ve
tedavi edilmelidir (All)

e Oncesinde HIV ile infekte partnerlerde
maksimum viral baskilanma saglanmalidir

(All).




HIV infekte olan es kombine ART
almali ve plazma viral yuk
saptanabilir dizeyin altina
dusurulmelidir.

Bulasi azaltmak icin HIV ile infekte
olmayan bireye ek onlem olarak
temas oncesi proflaksi
onerilmelidir (Clll). (HIV infekte
partner ART aliyor ve suprese ise
yarari?)




HIV infekte kadin

* Peri ovulatuvar donemde esin spermiyle
inseminasyon en guvenli yontem (Alll)

=y
e

Discordant Couples with HIV-Infected Women:
+ The safest conception option is artificial insemination, including the option of self-insemination with a partner’'s sperm during the peri-



HIV infekte erkek

* Dondr spermi en guvenilir secenek (Alll)

* Dondr spermi tercih edilmiyorsa, sperm
hazirlama teknikleri ile intrauterin
inseminasyon ve IVF dustntlmelidir (Alll)

 Semen anomalileri olabilecegi icin HIV infekte
erkeklere semen analizi onerilir (Alll)




Tam viral stpresyon saglandiginda
dogal konsepsiyon ?

* Barreiro
* 62 serodiskordan cift

e ART alan ve VL < 500 kopya/ml olan HIV (+) partner
* HIV bulasi yok

* HPTN 052

e Serodiskordan ciftler arasi HIV bulasinda %96 azalma (CD4
350-500 iken ART baslanmis)

Barreiro et al. (2007) Human Reproduction, 22 (9), 2353
Cohen, M. et al. (2011). NEIM 365: 493-505.



Tesekkiir ederim



