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Cikar Catismasi Beyani
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Girig ve Yontemler

* Randomize kontrolli calismalarda HIV-1 ve yuksek viral yuka (VY; 2500,000 k/mL) olan tedavi naif
eriskinlerde 3 ilag rejimine karsi 2 ilag rejiminin etkililigine iligkin veriler cok sinirhdir.
* Faz 3 GEMINI-1 ve GEMINI-2 calismalarinda, 48, 96 ve 144. haftalarda tedavi naif erigkinlerde virolojik

yanit (HIV-1 RNA <50 k/mL) saglanmasi bakimindan DTG + TDF/FTC ile karsilastirilan DTG + 3TC es
etkili bulunmustur ve olumlu bir giivenlilik profili gostermistir.?-3

* Tek kollu STAT calismasinda, test et ve tedavi et ortaminda 48 hafta boyunca, tedavi naif erigkinlerde
birinci basamak tedavi olarak DTG/3TC yuksek etkililik ve iyi bir gtivenlilik profili gostermistir.4°

* STAT'ta katilimcilar, baslangig¢ laboratuvar sonuglari mevcut olmadan HIV-1 tanisindan <14 gun sonra DTG/3TC'ye
baslamislardir ve baslangig¢ testine dayali olarak ART'yi degistirme ve calismada kalma potansiyeline sahip olmuslardir.

* Burada GEMINI-1/-2 calismalari ve STAT calismasinin VY >500,000 k/mL olanlar dahil daha dnce tedavi
naif katilmcilarinin, calisma baslangici VY siniflarina gore post-hoc 48 haftalik DTG/3TC tedavisinin
etkililik ve guvenlilik bulgularini sunmaktayiz.
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GEMINI-1/-2 ve STAT

* Yuksek veya cok yuksek calisma baslangi¢ VY
dUzeyi olan katilimcilar dahil HIV-1 RNA <50 k/mL
olan katilimcilarin orani tum ¢alismalarda ¢ok
yuksekti.

* Calisma baslangici VY >500,000 k/mL olan ¢ok az
katilimcida HIV-1 RNA 250 k/mL idi (GEMINI-1/-2,
n=1, DTG + TDF/FTC grubu; STAT, n=3)

* STATda, virolojik basarisizlik nedenleri;
calismadan ayrilma (6rn, olurun geri ¢ekilmesi,
takip sirasinda kayip; n=6) ve ART modifikasyonlari
(n=10) gibi non-virolojik sebeplerden olusmustur.

* 48. haftada, yiuksek veya ¢ok ylksek baslangi¢c VY
bulunan 1 katilimci dahil (STAT da >1,000,000
k/mL) GEMINI-1/-2 (DTG + 3TC, n=6; DTG +
TDF/FTC, n=4) ve STAT (n=2) ¢alismalarinin
dogrulanmis virolojik basarisizlik bulunan tum
katimcilarinda tedaviyle ortaya ¢ikan HIV direnci
saptanmamisgtir.

Katilimcilar, %

Katilimcilar, %

<100,000 k/mL
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>100,000 ila
<500,000 k/mL
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Baslangic Viral Yukune Gore 48. Haftada Anlik Virolojik Sonuglar:
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STAT (eksik veya gecis yapan = basarisizlik)®

<100,000 k/mL

76

>100,000 ila
<500,000 k/mL
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25¢
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<1,000,000 k/mL
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11¢
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n/N

HIV-1 RNA HIV-1 RNA HIV-1 RNA HIV-1 RNA HIV-1 RNA HIV-1 RNA HIV-1 RNA HIV-1 RNA

<50 k/mL =50 k/mL

<50 k/mL =50 k/mL

<50 k/mL =50 k/mL

<50 k/mL =50 k/mL

aDiger katiimci calismadan doktor karari ile gekilmistir ve 48. haftaya ait virolojik verisi yoktur. °HIV-1 RNA <50 k/mL: HIV-1 RNA <50 k/mL olan ve hala DTG/3TC tedavisi gére tim katilimcilar. HIV-1 RNA =50 k/mL: HIV-1 RNA >50 k/mL olan,

modifiye ART tedavisi géren veya calismayi erken birakan ve HIV-1 RNA 250 k/mL olan tum katiimcilari. ¢ 48. haftada supresyon olmamasini g¢alismanin birakilmasi (6rn., olurun geri gekilmesi, takip sirasinda kayip; n=6) ve ART modifikasyonlari

(n=10) yonetmistir; 3 katiimcida pencere veriler vardir ve HIV-1 RNA =50 k/mL’dir (timd >100,000 ila 500,000 k/mL VY siniflarinda)
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48. Haftada Baslangic¢ Viral Yukune Gore Calisma Baslangicindan
sonraki CD4+ Hucre Sayisi Degisikligi: GEMINI-1/-2 ve STAT

>100,000 ila >500,000 ila
100,000 k/mL <500,000 k/mL <1,000,000 k/mL >1,000,000 k/mL
DTG + DTG +
GEMINI-1/-2 DTG + 3TC DTG + TDF/FTC | DTG + 3TC TDF/FTC DTG + 3TC TDF/FTC DTG + 3TC DTG + TDF/FTC
CD4+ hicre sayisi, hiicre/mm?3 (N=576) (N=564) (N=127) (N=138) (N=11) (N=14) (N=2) (N=1)
488.0 484.8 (213.7) 364.2 387.4 (185.2) | 289.2 (98.7) 276.1 (166.6) [142.0 (169.7) 27 (NC)

Calisma baslangici, ortalama (SS) (219.6) (186.2)

Calisma baglangicina 218.0 210.9 (195.0) 247.2 237.3 (173.2) | 242.0 (92.9) 278.3 (143.9) NR [n=1] NR [n=1]

gore degisiklik, ortalama (SS) [n] (178.5) [535] (144.0) [126] [10] [12]

[530] [120]
>100,000 ila >500,000 ila
100,000 k/mL <500,000 k/mL <1,000,000 k/mL >1,000,000 k/mL
STAT DTG/3TC DTG/3TC DTG/3TC DTG/3TC g
CD4+ hiicre sayisl, hiicre/mm?3 (N=79) (N=32) (N=9) (N=10) Q
|_
Caligma baslangici, ortalama (SS) 505.3 (302.6) 266.3 (169.9) 105.3 (102.2) 388.9 (221.9) &
=

Calisma baglangicina 239.4 (219.9) [60] 260.5 (153.9) [26] 290.4 (183.8) [8] 539.5 (333.2) [8] al'

gore degisiklik, ortalama (SS) [n] =
. NC, hesaplanamaz; NR, bildiriimedi, SS, Standard Sapma é

* GEMINI-1/-2’de calisma baslangicina gore 48. haftada CD4+ hucre sayisindaki ortalama artis baslangic VY
siniflarina gore genellikle benzer olmustur (DTG + 3TC aralik, 218.0-247.2 hiicre/mm3; DTG + TDF/FTC aralik,
210.9-278.3 hiicre/mm3) ve STAT (aralik, 239.4-539.5 hlicre/mm3)
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Calisma Baslangici Viral Yiikiine Gore |0 Ozeti: GEMINI-1/-2 ve STAT
Guvenlilik Populasyonlari

>100,000 ila >500,000 ila
<100,000 k/mL <500,000 k/mL £1,000,000 k/mL >1,000,000 k/mL
* Calisma baslangici VY >100,000 DTG + DTG + DTG+ DTG+ | DTG+ DTG + DTG + DTG +
, 3TC TDF/FTC 3TC TDF/FTC 3TC TDF/FTC 3TC TDF/FTC
k/mL ye kar§| <1 00,000 GEMINI-1/-2, n (%) (N=576) (N=564) (N=127)  (N=138) (N=11) (N=14) (N=2) (N=1)
olanlarda i|ag|a i|i§ki|i ]O Her tiirlii 10 495 (86) 490 (87) 108 (85) 120 (87) 9 (82) 14 (100) 1 (50) 1 (100)
insidansi benzer olmustur e
birakilmasina neden 24 (4) 25 (4) 7 (6) 6 (4) 0 0 0 0
olan IO
e GEMINI-1/-2'de gallgma Derece 2-5 iO’lar 419 (73) 424 (75) 97 (76) 102 (74) 9 (82) 9 (64) 1 (50) 1 (100)
ilacla iligkili iO’lar 114 (20) 153 (27) 29 (23) 37 (27) 3(27) 2 (14) 0 0
>
baglanglm VY 500’000 k/_mL Her tiirlii ciddi IO 58 (10) 60 (11) 17 (13) 21 (15) 1(9) 3(21) 0 1 (100)
olan k_at”'mC'la”n cok azi ilagla Her tairli 8liimeiil CIO | 3 (<1) 1(<1) 0 0 0 0 0 0
iligkili 1O bildirmistir (DTG + 3TC, >100,000 ila >500,000 ila
<100,000 k/mL <500,000 k/mL £1,000,000 k/mL >1,000,000 k/mL =
=9" + —_- ’ ’ ’ ’ ’ ’ 8
n 3’ DTG TDF/FTC’ n 2) ve DTG/3TC DTG/3TC DTG/3TC DTG/3TC 2
STAT (n=4) STAT, n (%) (N=79) (N=32) (N=9) (N=10) i
Calismanin o
gallsmalarda derece 1 Veya 2 birakilmasina neden 0 0 0 1(10) o
olmustur olan 0 S
Derece 2-5 iO’lar 35 (44) 18 (56) 6 (67) 6 (60)
ilagla iligkili iO’lar 6 (8) 0 2(22) 2 (20)
Her tiirlii ciddi IO 1(1)a 0 1(11) 1 (10)
Her tiirlii 6liimciil CIO 0 0 0 0

. @Arastirmaci tarafindan galisma ilaci ile iligkili kabul edilmeyen.
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Sonuglar

* GEMINI-1/-2 ve STAT calismalarinda 48 hafta boyunca DTG/3TC, 2 ilagli rejimlerle mevcut
etkililik verilerinin sinirli oldugu bir populasyon olan yuksek ve ¢ok yuksek baslangic viral yuku
olan katilimcilari da igeren tum baglangi¢ VY kategorilerinde yuksek etkililik ve olumlu bir
guvenlilik profili sergilemistir.

* Benzer sekilde, GEMINI-1/-2 calismalarinda, yuksek viral ylke sahip daha tedavi naif erigkinlerde
2 ilach DTG/3TC rejimi ile 3 ilagh rejim arasinda yuksek etkililik gosterilmigtir.

* Bu veriler, yuksek ve ¢ok yuksek baglangig¢ viral yuku olan kisiler de dahil olmak Uzere,
DTG/3TC'nin birinci basamak rejim olarak ve tedavi naif yetigkinlerde test et ve tedavi et
ortaminda etkililigini ve guvenliligini desteklemektedir.
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Tesekkurler

* Bu calismalar ViiV Healthcare tarafindan finanse edilmistir.

* Bu sunuma iligkin editorlikle ve grafik tasarimla iligkili yardimlar MedThink SciCom yazarlari
yonlendirmesi ile yapilmis ve ViiV Healthcare tarafindan finanse edilmistir.

* Bu Ozette yer alan veriler daha once tam olarak HIV Drug Therapy Glasgow; 23-26 Ekim 2022;
Hibrit ve Glasgow, Iskogya; Poster P056'da sunulmustur.
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Sunumu yapan yazar: Irem Yagimli; irem.x.yagimli@gsk.com
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