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OLGU-1

* 36 yasinda erkek hasta

e Tum viicutta makiilopapiiler dokiintii nedeniyle yapilan testlerde VDRL (+), TPA

(+), Anti HIV (+) citkmis

« Ozgecmis ve soygecmisin de 6zellik yok
* Sigara 2 paket/giin, 15 yil
* Alkol ve madde bagimliligi yok

Bas agrisi: yok

Cift gorme-bulanik gérme: yok

Agizda beyaz plak-yutma gliclugii: yok
Oksiiriik: arada

Balgam: yok

Hemoptizi: yok

Nefes darligi: merdiven ¢iktiginda
Bulanti-kusma-ishal: yok
Dizuri-genital akinti- genital ulser: yok




OLGU-1

 Viicut isisi: 37.2 °C, Nabiz: 75/dk, TA: 120/60, SS: 18/dk

* Fizik muayenede;
* Genel durum iyi, oryante ve koopere
* Bas-boyun: Sag on servikalde 1 cm ¢apinda, hareketli agrisiz birden fazla LAP
KVS: Kalp sesleri ritmik, ek ses ve ufiirim yok
SS: Akciger sesleri dogal, ral ve ronkis yok
Batin: HSM yok
« GUS: Haricen dogal
* Norolojik muayene dogal

* Avuc ici ve ayak tabani dahil tum viicutta basmakla solan makulopapiler
dokuntii mevcut




BK: 3210/mm3
Hb: 14.5 g/dL

Hct: %42

PLT: 167 000/mm?3

Sedimantasyon hizi:
35 mm/saat

CD4 hiicre sayisi: 150/mm?3 (%10)
HIVRNA: 897 800 kopya/mL

OLGU-1
. Tamkansaymi  Biyokimya  Diger

Glukoz: 100 mg/dL
BUN: 15.3 mg/dL

T. Bilirubin: 0.26 mg/dL
AST: 81 U/L

ALT: 106 U/L

ALP: 80 U/L

GGT: 89 U/L

LDH: 240 U/L

TG:100 mg/dL
T.Kolesterol: 150 mg/dL
HDL: 47 mg/dL

LDL: 100 mg/dL

HBsAg: (-)
antiHBs >100
antiHBcIgG: (+)
antiHCV: (-)
antiHAV IgG: (+)

Toxo IgM/1gG:(-)/(+)
CMV IgM/1gG:(-)/(+)
HSV 1 1gM/IgG: (-)/(+)
HSV 2 1gM/1gG:(-)/(-)
VDRL (+)

TPA (+)

PPD: 0



Hastayla Ilgili Oneriniz?

* Sifilis tedavisini baslarim, ART'yi sifilis tedavisi bittikten sonra
baslarim

* Direng testini ve HLA-B*5701 sonucunu beklerim

* CD4 sayisi duisuik, viral yuku yuksek oldugu icin hemen o glin ilag
baslarim

* Hastanin tanisini kabullenmesi icin bir slire veririm, ikinci vizitte ila¢
uyumu acisindan degerlendiririm, ART’yi bunlarin sonucunda
baslarim



Rehberler

* DHHS: Department of Human and Health Services
* EACS: Europen AIDS Clinical Society
* BHIVA: British HIV Association

* Ulusal HIV/AIDS Tani Tedavi Rehberi
* HIV/AIDS El Kitabi
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Ne Zaman ART Baslanmali?

Asemptomatik, semptomatik, tim HIV ile infekte kisilere, HIV pozitifligi
saptanir saptanmaz ART olabildigince erken baslanmali

CDA T lenfositi sayisi ne kadar diistuik ise ART o kadar acil baslanmali

» Etkin viral baskilanma
> immiin islevlerde diizelme
»Yasam kalitesinde iyilesme

» HIV infeksiyonu ile iliskili-iliskili olmayan
komplikasyonlarin gelisme riskinde azalma

» Beklenen yasam siiresinde uzama

» Toplumda HIV infeksiyon yayiliminda azalma



Ne Zaman ART Baslanmali?

ART baslarken

» Hastaya tedavinin faydalari ve tedavi hedefi anlatiimali

» Hastanin tedavi konusundaki diisiincesi ve kaygilari degerlendirilmeli
» Tedavi secenekleri hasta ile tartisiimal

» Hastanin yasam tarzina uygun tedavi segilmeli

Degerlendirme sonrasi; nadiren ART klinik ve/veya psikososyal faktorlerden
dolayi ertelenebilir, ancak tedaviye mimkiin olan en kisa siirede baslanmali



Hastayla Ilgili Oneriniz?

* Sifilis tedavisini baslarim, ART'yi sifilis tedavisi bittikten sonra
baslarim....Penisilin ve ART etkilesimi???,IRIS???

* Direng testini ve HLA-B*5701 sonucunu beklerim.....Hizli sonuc-
beklenebilir mi???

* CDA4 sayisi duistik, viral yuku yuksek oldugu icin hemen o glin ilag
baslarim.....Hastanin tedaviye uyumu???

* Hastanin tanisini kabullenmesi icin bir slire veririm, ikinci vizitte ilag
uyumu acisindan degerlendiririm, ART’yi bunlarin sonucunda
baslarim.....Hastaya gore degerlendirme!!!



HIV/IRIS in infeksiyoz Nedenleri

infeksiy6z Nedenler

» Mycobacterium spp llag Etkilegimi

» Mycobacterium tuberculosis

» Mycobacterium avium complex Gy v orug neracrions
» CMV
> Herpes viruslar e || e | " g
» Cryptococcus neoformans, Histoplasma capsulatum | —
> Pneumocystis jirovecii e e o |

Tenofovir-DF (TDF)

» Toksoplasma gondii
» HBV, HCV

» Progressif multifokal Iokoensefalopati

Penici llins

> Parvovirus B19

» Strongyloides stercoralis ve diger paraziter hastaliklar

Murdoch DM, AIDS Res Ther. 2007 8;4:9



Hastaya Hangi ART’yi Baslarsiniz?

ABC/3TC + DTG

TAF/FTC veya TDF/FTC veya TDF/3TC + DTG
TAF/FTC/BIC

TAF/FTC veya TDF/FTC veya TDF/3TC + RAL
DTG + 3TC

TAF/FTC veya TDF/FTC veya TDF/3TC + DOR
TAF/FTC veya TDF/FTC veya TDF/3TC + RPV
TAF/FTC veya TDF/FTC veya TDF/3TC + DRV/c veya DRV/r
TDF/FTC/EVG/c

TAF/FTC/EVG/c

ABC/3TC +EFV

TAF/FTC veya TDF/FTC veya TDF/3TC + EFV

YVVVVYVYVVYVYVYYVYY

Geng hasta, ko-morbidite yok, ko-infeksiyon var, HBV-HCV infeksiyonu

yok, diren¢ ve HLA-B*5701 sonuglari heniiz belli degil



Hangi ART?
Daha Once Tedavi Almamis Kisiye Baslanacak ART

KGenellikle iki NRTI ilagtan olusan omurgaya INSTI veya NNRTI veya farmakokinetilx
olarak COBI veya RTV ile gliglendirilmis Pl ila¢ sinifinda yer alan ilaglardan birinin
eklenmesiyle olusturulmali

> Onerilen NRTI omurgasi ABC/3TC veya tenofovir (TDF veya TAF) ile FTC’den
olusmaktadir

» Tedavi semasi diizenlenirken, beklenen etkinlik ve yan etkileri kadar, hastanin eslik
eden hastaliklari, doz sikhginin glinliik yasantisina uyumu, ilag etkilesimleri ve
direnc testi sonuclarinin da dikkate alinmasi gerekir

> ilk kez ART baslanacak kisilerde, direng testi sonucu bilinmiyorsa iki
niikleozit/nukleotid revers transkiptaz inhibitoriiniin yanina genetik bariyeri yliksek

K(Pllr, Pl/c veya DTG) iiglincii bir ila¢ eklenmesi tercih edilmeli /

_ Dolutegravir Elvitegravir Raltegravir




wvias
<3 Hangi ART?
2 Y — . ,
Onerilen Tedaviler TAF/FTC,EVG/c
TDF/FTC/EVG/c
2 NRTI + INSTI
ABC/3TC + DTG HLA-B*5701 negatif ABC: HLA-B*5701,
ABC/3TC/DTG HBsAg negatif kardiyovaskiiler risk

TAF/FTC veya TDF/FTC veya TDF/3TC + DTG
TAF/FTC/BIC

TAF/FTC veya TDF/FTC veya TDF/3TC + RAL RAL: 2x 400 mg bid veya
RAL: 1x1200 mg (600 mg tb)

1 NRTI + INSTI

DTG + 3TC HBsAg negatif
HIV-RNA<500,000 kopya/mL
CD4>200 hiicre/pL



2 NRTI + NNRTI

HIV/AIDS ‘

Tani Tedavi Rehberi
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TAF/FTC veya TDF/FTC veya TDF/3TC + DOR

TDF/3TC/DOR

TAF/FTC veya TDF/FTC veya TDF/3TC + RPV

TAF/FTC/RPV
TDF/FTC/RPV

2 NRTI + P1/r veya Pl/c
TAF/FTC veya TDF/FTC veya TDF/3TC + DRV/c

veya DRV/r
TAF/FTC/DRV/c

Hangi ART?

Onerilen Tedaviler

CD4>200 hiicre/pL
HIV-RNA<100,000 kopya/mL

DOR: HIV-2’ye karsi
aktif degil
RPV: HIV-2’ye karsi
aktif degil

DRV/r:
Kardiyovaskiiler risk



Hangi ART?

Tablo 4.2. Daha 6nce antiretroviral kullanmamis. erigkin HIV pozitif bireylerde birinci basamak

antiretroviral tedavi rejimi icir Turkiye‘de bulunan antiretroviral ilaclar

ARV ilac Sinifi

ARV ilac, icerdigi ilac Miktar:

Ticari Preparat

TDF/FTC, 300/200 mg

Hivent film tablet

Sidatria film tablet

NRTI Truvada film tablet
ABC, 300 mg Ziagen film tablet
3TC, 150 mg Epivir tablet

KB EFV, 600 mg Stocrin tablet
RPV, 25 mg Edurant tablet
DRV, 400 mg ve 600 mg Prezista tablet

Pl LPV/r, 200/50 mg Kaletra tablet
RTV, 100 mg Norvir tablet
RAL, 400 mg Isentress tablet
T v Clowiia bl

INSTI Tg\fz/ggﬁ/gg/?g% - < Genvoya tabl
DTG, 50 mg Tivicay tablet
ABC/3TC/DTG

600/300/50 mg

<ﬁumeq tablet)
e




YVVVVYVYVVYVYVYYVYY

Hastaya Hangi ART’yi Baslarsiniz?

ABC/3TC + DTG: HLA-B*5701 sonucu yok

TAF/FTC veya TDF/FTC veya TDF/3TC + DTG: Genetik bariyer yiiksek
TAF/FTC/BIC: Heniiz iilkemizde yok

TAF/FTC veya TDF/FTC veya TDF/3TC + RAL: Genetik bariyer diisiik

DTG + 3TC: Viral yiik yiiksek

TAF/FTC veya TDF/FTC veya TDF/3TC + DOR: Heniiz iilkemizde yok

TAF/FTC veya TDF/FTC veya TDF/3TC + RPV: Viral yiik yiiksek

TAF/FTC veya TDF/FTC veya TDF/3TC + DRV/c veya DRV/r: Genetik bariyer yiiksek
TDF/FTC/EVG/c: Genetik bariyer diisiik

TAF/FTC/EVG/c: Genetik bariyer diisiik

ABC/3TC +EFV: HLA-B*5701 sonucu yok

TAF/FTC veya TDF/FTC veya TDF/3TC + EFV: SSS yan etkisi???, genetik bariyer???

Geng hasta, ko-morbidite yok, ko-infeksiyon var, HBV-HCV

yok, diren¢ ve HLA-B*5701 sonuglari heniiz belli degil



OLGU-2

* 63 yasinda erkek hasta
* Dis merkezde HIV tanisi konmus

« Ozgegmisi: DM-diizensiz oral antidiyabetik ilag kullanimi var
* Sigara 1 paket/giin, 40 yil

* Alkol: Sosyal igici

 Madde bagimliligi: yok

* Sistem Sorgulamasi: Ozellik yok




OLGU-2

 Viicut isisi: 36.1 °C, Nabiz: 70/dk, TA: 110/60, SS: 17/dk

* Fizik muayenede;
* Genel durum iyi, oryante ve koopere

* Bas-boyun: Sag ve sol arka servikalde 1.5 cm ¢apinda, hareketli agrisiz birden
fazla LAP

e KVS: Kalp sesleri ritmik, ek ses ve uflirim yok
» SS: Akciger sesleri dogal, ral ve ronkis yok

e Batin: HSM yok

« GUS: Haricen dogal

* Norolojik muayene dogal




OLGU-2
. Tamkansaymi  Biyokimya  Diger

BK: 4800/mm?3 Glukoz: 140 mg/dL HBsAg: (-)

Hb: 13.8 g/dL Kreatinin: 1.1 mg/dL antiHBs: (-)

Hct: %40 T. Bilirubin: 0.26 mg/dL antiHBcIgG: (-)

PLT: 210 000/mm?3 AST: 41 U/L antiHCV: (-)

Sedimantasyon hizi: ALT: 35 U/L antiHAV IgG: (+)

15 mm/saat
ALP: 76 U/L Toxo 1gM/1gG:(-)/(-)
GGT: 90 U/L CMV IgM/IgG:(-)/(+)
LDH: 120U/L HSV 1 1gM/1gG: (-)/(+)

CDA4 hiicre sayisi: 490/mm3 (%10) TG:120 mg/dL HSV 2 IgM/IgG:(-)/(-)
HIVRNA: 55 000 kopya/mL T.Kolesterol: 250 mg/dL VDRL (-)

HDL: 29 mg/dL PPD: 4 mm

LDL: 150 mg/dL



Hastayla Ilgili Oneriniz?

e Hastanin kontrolsiiz DM var, TK ve LDL’si yuiksek, HDL'si duisiik (CD4
sayisi yuksek, viral yiiki cok yuksek degil) konsiiltasyon isterim, her
sey duzene girince ART baslarim

* Direncg testini beklerim
 HLA-B*5701 gonderir-sonucunu beklerim

* Hastanin tanisini kabullenmesi i¢in bir slire veririm, ikinci vizitte ila¢
uyumu acisindan degerlendiririm, ART’yi bunlarin sonucunda
baslarim



Bu Olguda ART Baslarken Dikkat Etmemiz Gereken

Durumlar
Hasta 63 yasinda YETISKIN BEDEN KITLE INDEKSI
 Sigara kullanimi Viicut Agirig (kg) - [e0 Ormnek: 50
* DM var, kontrolsuz Boy Uzunlugu (cm) - |17e Omek :170
 Kreatinin 1.1 mg/dL, GFR:71.8 BKi aralig::

Normal:18.5-24.9

* TK ve LDL yuksek, HDL dusuk — Kilolu: 25.0-29.9
o rese e Obezite:> 30.0

. . D:A:D (R) CVD 5 and 10 year risk score
Framingham CVD 5 and 10 year risk score %) s
5 year <%1 DU§Uk Risk
Framingham five year result:18.46% <%10 DU§Uk RISk Reduced D:A:D result: 28.52% %1-5 Orta RISk
. _ %10-20 Orta Risk 10 year %5-10 Yiiksek Risk
Framingham ten year result:>30% ” ‘
C > >%20 Yiiksek Risk oo DT vea ol >%10 Cok Yiiksek Risk

https://chip.dk/Tools-Standards/Clinical-risk-scores



KVH’larin 6nlenmesi igin oneriler

” r 10 yillik KVH riskini hesapla ]
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DKB <90 | 75-150mg/gin | |_HbAlc<X6.57 LDL <115 (80)




Hastaya Hangi ART’yi Baslarsiniz?

ABC/3TC + DTG

TAF/FTC veya TDF/FTC veya TDF/3TC + DTG
TAF/FTC/BIC

TAF/FTC veya TDF/FTC veya TDF/3TC + RAL
DTG + 3TC

TAF/FTC veya TDF/FTC veya TDF/3TC + DOR
TAF/FTC veya TDF/FTC veya TDF/3TC + RPV
TAF/FTC veya TDF/FTC veya TDF/3TC + DRV/c veya DRV/r
TDF/FTC/EVG/c

TAF/FTC/EVG/c

ABC/3TC +EFV

TAF/FTC veya TDF/FTC veya TDF/3TC + EFV

YVVVVYVYVVYVYVYYVYY

63 yasinda hasta, ko-morbidite var, ko-infeksiyon yok, diren¢ sonuclari heniiz belli degil




Hangi ART?

HLA-B*5701 istemem
Kardiyavaskuler riski yuksek 3TC + DTG

GF#: 718 Bobrek toisstesi JREER . (ToF/FICHOTG

Kardiyavaskiiler riski yiiksek DRV/c veya DRV/r




Drugs used to lower LDL-c

Drug class

Statin' "

Intestinal cholesterol

-absorption inhibitor| " "

PCSK9-inhibitor”

Drug

atorvastatin''’

fluvastatin'
pravastatin''’

rosuvastatin''’

simvastatin''"/

ezetimibe!"v)

evolocumab

Dislipidemi Tedavisi

Dose Side effects

Gastrointestinal
symptoms,

10-80 mg qd

20-80 mg qd headache, insomnia,
¥ rhabdomyolysis (rare)

20-00 mg qd and toxic hepatitis
5-40 mg qd

- 10-40 mg qd
10 mg qd Gastrointestinal

_ | Symptoms
140 mg 2 weekly or Nil

420 mg monthly

Beklenen LDL-c azalmasi araligi:

: 1.5-2.5 mmol / L (60-100 mg / dL)
i:0.8-1.5 mmol / L (35-60 mg / dL)
iv: 0.2-0.5 mmol / L (10 -20 mg / dL)

Advise on use of statin together with ART

use with Plir

Start with low dose'”

(max: 40 mg)

Consider higher dose'"'
Consider higher

dose! V'V

Start with low dose'"

(max: 20 mg)

Contraindicated

use with NNRTIs
Consider higher dose'"

 Consider higher dose'"

Consider higher dose'"

Start with low dose'"

No known drug-drug interactions with ART

No drug-drug interactions anticipated



Hastaya Baslanan Tedaviler

* Asetil salisilik asit 1x 300 mg po
* Insiilin
* Atorvastatin 40 mg po
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Hastaya Hangi ART’yi Baslarsiniz?

>—ABCL3TFC+ DTG
> TAF/FTC veya FBRAEFCveyaTDETC+ DTG
>—TFAR/ETC/BIC

> TAF/FTC veya FDREFCveyaTDE/3TFC+ RAL
» DTG + 3TC

>—FDR/ETC/EVG/e

> TAF/FTC/EVG/c

>—ABC/3TC+ERV

> TAF/FTC veya FDREFCveyaTDR3TFC+ EFV???7?

63 yasinda hasta, ko-morbidite var, ko-infeksiyon yok, diren¢ sonuclari heniiz belli degil



Olgulardan Ogrendiklerimiz

* En hizli sekilde ART baslanmali
* Hastanin tedavi istegi ve uyumu 6nemli

* Eslik eden koinfeksiyona dikkat!!!
* ilag etkilesimi-IRIS

e Komorbidite onemli
 Komorbiditenin takibinde bizim rolimuz?

ILGINIZ ICIN TESEKKUR EDERIM




