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4. HEDEF: VİROLOJİK BASKILAMANIN ÖTESİ
SAĞLIKLA İLİŞKİLİ YAŞAM KALİTESİ

ART'deki gelişmeler ve kişiselleştirilmiş tedavi yaklaşımı
HIV ile uzun dönem sağlıklı yaşam için klinik uzmanlığın kullanılmasını sağlar.²

1. Huentelman HM, et al.. Fed Pract. 2015;32(Suppl 2):4S-9S.
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HIV TEDAVİSİNDE 
PARADİGMA DEĞİŞİMİ

Etkililikten ödün vermeden 3’lü ilaç kombinasyonlarının uzun dönem toksisitelerini önlemenin, 
ilaçların tolerabilitesini artırmanın ve ilaç yükünü azaltmanın bir yolu var mı?

ARV ile ilişkili yan etkilerin azaltılmasına yönelen ilgi ve daha iyi tolere edilen moleküllerin keşfi, 
iki ilaçlı rejimlerin daha yaygın kullanımının yolunu açmıştır.

https://www.thelancet.com/journals/lanepe/article/PIIS2666-7762(21)00154-X/fulltext

3 2’LÜ ’Lİ

TEDAVİLER TEDAVİLER
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28EACS KILAVUZU 12.0 GÜNCELLEMESİNE GÖRE, 

HIV İLE YAŞAYAN ERİŞKİN BİREYLERDE BİRİNCİ 
SIRADA TAVSİYE EDİLEN 6 TEDAVİ REJİMİNİN 3'Ü 
DTG İÇERMEKTEDİR1

1. EACS European AIDS Clinical Society Guidelines; Version 11.1; October 2022 (https://www.eacsociety.org/media/guidelines-11.1_final_09-10.pdf) (Son Erişim Tarihi: Eylül.2023).

TEDAVİ ANA 
GEREKLİLİK

2 NRTI + INSTI
ABC/3TC + DTG 
ABC/3TC/DTGTAF/FTC/BIC
TAF/FTC/ veya TDF/XTC/ + DTG
TAF/FTC veya TDF/XTC + RAL qd veya bid
1 NRT + INSTI
XTC + DTG veya 3TC/DTG
2 NRTI + NNRTI
TAF/FTC veya TDF/XTC + DOR veya 
TED/3TC/DOR

HBsAg Negative
HIV-VL < 500.000 kopya/mL 
PrEP başarısızlığından sonra 
önerilmez.

HLA-B*57:01 Negatif HBsAg Negatif

http://www.eacsociety.org/media/guidelines-11.1_final_09-10.pdf)
http://www.eacsociety.org/media/guidelines-11.1_final_09-10.pdf)
http://www.eacsociety.org/media/guidelines-11.1_final_09-10.pdf)
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GEMINI-1 ve GEMINI-2 
144. hf

DTG + 3TC vs DTG + TDF/FTC

Virolojik Baskılanma benzer 
bulunmuştur. 

 
 
AE, n (%) 

DTG + 3TC 
(N=716) 

DTG + TDF/FTC 
(N=717) 

Herhangi bir AE 613 (86) 625 (87) 
Grupların herhangi birinde gönüllülerin ≥%10’unda meydana gelen AE’ler   
Diyare 99 (14) 106 (15) 
Nazofarenjit 93 (13) 127 (18) 
Baş ağrısı 84 (12) 91 (13) 
Üst solunum yolu enfeksiyonu 84 (12) 61 (9) 
Sifilis 64 (9) 70 (10) 
İlaç ile ilgili AE’ler 146 (20) 192 (27) 
İlaç ile ilgili herhangi bir derece 2-5 AE 58 (8) 69 (10) 
Gönüllülerin ≥%1’inde meydana gelen ilaç ile ilgili derece 2-5 AE’ler   
Baş ağrısı 8 (1) 8 (1) 
Çalışmadan ayrılmaya yol açan AE’ler 31 (4) 33 (5) 
Çalışmadan ayrılmaya yol açan ilgi konusu AE’ler   
Psikiyatrik bozukluklar 11 (2) 8 (1) 
Renal 2 (<1) 12 (2) 
Osteoporoz 0 2 (<1) 
Herhangi bir ciddi AE 76 (11) 85 (12) 
 
 

DTG + 3TC kullanımında ilaç ile ilgili advers olayların meydana 
gelme riski, DTG + TDF/FTC’ye kıyasla daha düşük 
bulunmuştur

Cahn et al. AIDS. 2022 Jan 1;36(1):39-48. PM-TR-DLM-PPTX-240007



Sonuç

144. hf DTG + 3TC DTG + TDF/FTC ile karşılaştırıldığında1

• Eş etkililik 

• Dirence karşı yüksek düzeyde bariyer

• Benzer güvenlilik ve tolerabilite

DTG + 3TC, HIV ile yaşayan kişiler için 
birinci basamak tedavi seçeneklerinden biridir2

1. Cahn et al. AIDS. 2022 Jan 1;36(1):39-48.
2. EACS 2023Initial Regimens: ART-naïve Adults — EACS Guidelines (sanfordguide.com)

PM-TR-DLM-PPTX-240007

https://eacs.sanfordguide.com/art/eacs-initial-regimens-arv-naive-adults


• COVID-19 pandemisi dünya çapında sağlık sistemleri için önemli zorluklar yara? ve HIV ile 
yaşayan tüm insanların yaşamını büyük ölçüde etkiledi.

• HIV tanısı, ilk tedavi ve bakımda kalma konusunda taviz verilemez.
• Zor durumlarda aşağıdaki rejimlerin benimsenmesini gerekIrmektedir:

a. dirence karşı yüksek bariyer (izleme sıklığını azaltmak için); 
b. olumlu güvenlik profili ve az sayıda önemli ilaç-ilaç etkileşimi 
c. tercihen gıda ile uyumlu ve hasta uyumunu etkilemeyecek şekilde (bakıma uyumu ve 

bakımın kalıcılığını ar?rmak için) 

Cento, V. Et al. Diagnos1cs 2021, 11, 809. h

BHIVA. BHIVA Guidance for the Management of Adults with HIV on Antiretroviral Treatment (ART) during the Coronavirus Pandemic. 2020. 
Available online: https://www.bhiva.org/file/5eac2b1e84f0f/BHIVA-interim-ART-guidelines-COVID-19- 01052020.pdf ( giriş: 29 Şubat 2024)

• Dolutegravir + lamivudin kullanımı, bu zor dönemde HIV tedavisinin yönetimini kolaylaştırmak için en 
umut verici çözümlerden biridir.

• DTG + 3TC, HIV ile yaşayan bireylerin optimal günlük bakımı için mevcut gereksinimleri karşılayan önemli 
bir aracı temsil etmektedir.

PM-TR-DLM-PPTX-240007

https://www.bhiva.org/file/5eac2b1e84f0f/BHIVA-interim-ART-guidelines-COVID-19-%2001052020.pdf


Buzón, L. et al. Viruses 2023, 15, 322

Çok merkezli,  retrospekIf , 13 İspanyol hastanesinden DTG+3TC'ye geçen 1032 HIV virolojik olarak 
baskılanmış hasta dahil edilmişIr. 

• Mevcut nükleoz(t)ide ters transkriptaz inhibitörleri ile ilişkili toksisite, pandeminin ilk yıllarında 
HIV’li bireylerin tedavisinde kullanılan ilk laçlara göre  ilişkili toksisiteden oldukça düşük 
olmasına rağmen, mevcut NRTI'ler kısa ve uzun vadeli yan etkiler açısından hala potansiyel bir 
yük teşkil etmektedir

• Virolojik baskılama, 
• Güvenlik ve dayanıklılık açısından
• CD4/CD8 oranınındaki gelişmeler  yoluyla immünolojik etkisi

açısından da gerçek yaşam verilerini toplamayı amaçlamış`r

PM-TR-DLM-PPTX-240007



Buzón, L. et al. Viruses 2023, 15, 322

DTG+3TC ile viral supresyon ( HIV1 RNA  < 50 kopya/ml )

• 24. haftada %96,6 (889/921), 

• 48. haftada %97,5 (743/763) 

• 96. haftada %98,3 (417/425) 

• Toplam popülasyon cinsiyete, komorbidite varlığına veya AIDS varlığına göre karşılaştırıldığında 

önemli bir farklılık görülmemiştir. 

PM-TR-DLM-PPTX-240007



Buzón, L. et al. Viruses 2023, 15, 322

• EşleşIrilmiş veriler için yapılan analiz iile CD4+ hücre 
sayısında bir ar`ş olduğunu göstermişIr. 

• Analiz edilen üç zamanlı seride komorbiditesi
olmayanlarda CD4+ lenfosit sayısında istaIsIksel 
olarak anlamlı bir ar`ş bulunmuştur.

DTG + 3TC ile CD4+  sayıları: Ortalama arSş 
• 24. haUada : 48.7 

• (SD: 215.3) vs. 25.8 (SD: 215.5), p-değeri = 0.050 

• 48 haUada : 75.1 
• (SD: 232.9) vs. 42.3 (SD: 255.6), p-değeri = 0.003 

• 96. haUada : 120.1 
• (SD: 205.0) vs. 63.8 (SD: 275.3), p-değeri = 0.003

DTG+3TC'nin virolojik olarak baskılanmış HIV ile yaşan bireyler için 
Yaş, 

Cinsiyet
HIV evresinden bağımsız olarak 

etkili, güvenli ve kalıcı bir tedavi stratejisi olduğunu göstermektedir.

PM-TR-DLM-PPTX-240007



Tedavi 
içerikleri 
etkili mi?

Uyum?
Direnç ?

Gerçek 
yaşam 
verileri 

yeterli mi?
Hastaların 
sonuçlarını 

değerlendirmek

PM-TR-DLM-PPTX-240007



İKİLİ TEDAVİ
• Boosted PI + DTG

• DRV/c + 3TC

• DTG+ 3TC (Naif ve Switch)

• DTG+RPV

• LA+NRTI

• Islatravir + DOR

Quercia R et al. J Acquir Immune Defic Syndr 2018;78:125–135

•

•

3 TC hala birinci basmak tedavide yerini 
alıyor.

PM-TR-DLM-PPTX-240007



• SPRING-2 çalışması
• DTG direnci yok

• RAL direnci % 6 (n:1)

• NRTI direnci

• RAL grubunda %21

• DTG grubunda saptanmadı.

• BIC ve DTG temelli üçlü rejimlerde tedavi ilişkili direnç YOK.

• FLAMINGO ve ARIA çalışmalarında DTG ve PI direnci YOK

Boffito M; AIDS RESEARCH AND HUMAN RETROVIRUSES; 2019;26; 1-6

PM-TR-DLM-PPTX-240007



Bu kohort çalışmasında, dolutegravir + lamivudin ile 
ART'ye başlanması, dolutegravir veya biktegravir bazlı üçlü 

anIretroviral tedaviye karşı 48 hajada CD4/CD8 
normalizasyon oranlarında hiçbir fark göstermedi.

Mar8nez-SanzJ, et al.. Front. Immunol.2022: 13:873408.

PM-TR-DLM-PPTX-240007

4. Hf %45

4. Hf %15

4. Hf %6



Gerçek Yaşam

Dolutegravir bazlı ikili rejimler   ile tedavi edilen > 10.000 
hastada verileri ile birlikte giderek artan sayıda gerçek 

dünya kanıA sunulmuş/yayınlanmışAr.



Almanya’da HIV ile Yaşayan ART-Naif ve Önceden Tedavi Almış Kişilerde DTG(DTG) + Lamivudin (3TC) 
için 3 Yıllık Sonuçlar: Almanya URBAN Kohortundan Gerçek Yaşam Verileri

• ProspekXf, müdahalesiz, çok merkezli , 3 yıllık bir Alman kohort çalışmasıdır.

• DTG + 3TC kullanarak HIV ile yaşayan kişilerde etkinlik, tolere edilebilirlik, metabolik

parametreler ve hasta tara8ndan bildirilen sonuçlar hakkında gerçek yaşam verileri 

sağlıyor

Noe et al. EACS 2023; Warsaw, Poland. Poster eP.A.072.PM-TR-DLM-PPTX-240007



Almanya’da HIV ile Yaşayan ART-Naif ve Önceden Tedavi Almış Kişilerde DTG(DTG) + 
Lamivudin (3TC) için 3 Yıllık Sonuçlar: Almanya URBAN Kohortundan Gerçek Yaşam Verileri

 
Parametre  ART-naif 

(N=31)  
Önceden tedavi almış 

(N=335) 
Yaş, medyan (aralık), y  35 (21-55)  49 (22-82) 

<50 y, n (%)  26 (83.9)  180 (53.7) 
50-65 y, n (%) 5 (16.1) 135 (40.3) 
>65 y, n (%)  0  20 (6.0) 

Cinsiyet, erkek, n (%) 30 (96.8)  311 (92.8) 
BMI, medyan (IQR), kg/m2 23 (21-25)  25 (23-28) 
HIV-1 RNA’sı, medyan (IQR), c/mL 37,200 (5100-70,700)  19 (0-39) 

<50 c/mL, n (%)  0  324 (96.7) 
50 ila <200 c/mL, n (%)  2 (6.5)  7 (2.1) 
200 ila 100,000 c/mL, n (%)  26 (83.9)  3 (0.9) 
>100,000 c/mL, n (%) 3 (9.7)  1 (0.3) 

CD4+ hücre sayımı, medyan (IQR), hücre/mm3 456 (328-664)  748 (549-940) 
<200 hücre/mm3, n (%)  4 (12.9)  2 (0.6) 

ART alınan süre, medyan (IQR), y  NA  7 (4-13) 
Tedavi geçişlerinin sayısı, n (%)    

Hâlâ birinci basamak ART alanlar NA  56 (16.7) 
1-2   143 (42.7) 
≥3   110 (32.8) 
Bilinmiyor   26 (7.8) 

En yaygın (≥%5) olarak alınan önceki ART rejimleri, n (%)   
DTG/ABC/3TC  NA 148 (44.2) 
DTG + FTC/TAF   42 (12.5) 
BIC/FTC/TAF   25 (7.5) 
DTG + FTC/TDF   20 (6.0) 
EVG/COBI/FTC/TAF   17 (5.1) 

En yaygın komorbiditeler (>%10), n (%)a   
Depresyon (akut veya status post) 3 (9.7)  114 (34.0) 
Hipertansiyon  1 (3.2)  85 (25.4) 
Lipidemi bozukluğu  1 (3.2)  45 (13.4) 
Kronik böbrek yetersizliği  0  40 (11.9) 
İnsomnia  2 (6.5)  35 (10.4) 

ABC, abakavir; BIC, biktegravir; COBI, kobisistat; DTG, dolutegravir; EVG, elvitegravir; FTC, emtrisitabin; NA, uygulanabilir 
değildir;TAF, tenofovir alafenamid; 3TC, lamivudin; TDF, tenofovir disoproksil fumarat. aICD-10 bölümüne göre ilgili eşlik eden 
hastalıklar (gönüllü başına toplam, birden fazla yanıt verilebilir). 
 
 
 

• 366 kişi arasında ortalama başlangıç yaşı 47 idi; %93,2'si erkekti
• Önceden tedavi görmüş bireylerde, DTG + 3TC'ye geçmeden önce ortalama ART süresi 7 yıl idi.  

(IQR, 4-13; n=303) ve %32,8'inde ≥3 ART değişimi öyküsü vardı

Noe et al. EACS 2023; Warsaw, Poland. Poster eP.A.072.PM-TR-DLM-PPTX-240007



DTG + 3TC ile 3. yıldaki virolojik Baskılama tedavi geçmişinden bağımsız 
benzer bulunmuştur

• 3. yıldaki virolojik baskılanma oranları, 
• Önceden tedavi görmüş olanlar için %83,0 (253/305)  
• ART kullanmamış bireyler için %77,8 (21/27) 

Noe et al. EACS 2023; Warsaw, Poland. Poster eP.A.072.PM-TR-DLM-PPTX-240007



Kesitsel Sonlanım Noktası: Önceden Tedavi Almış ve ART-Naif Kişilerde M 
= E ve D = F Analizleri ile Virolojik Supresyon

• Anahtar bir araştırma son noktası, 
• 3 yıl boyunca virolojik supresyonu (HIV-1 RNA <50 c/mL) olan  
• eksik = hariç tutulan (M = E) ve tedavinin kesilmesi = başarısızlık (D = F; ziyaret penceresinden 

önce DTG + 3TC'yi bırakan bireylerde) bireyler de viral supresyon oranı

Noe et al. EACS 2023; Warsaw, Poland. Poster eP.A.072.PM-TR-DLM-PPTX-240007



Tolerabilite
• 3. Yıl boyunca, 20 kişide (%5,5) 21 advers ilaç reaksiyonu 

• (AİR’ları; derece 1-2, n=20; derece 3, n=1) belgelendi.

• En yaygın YE’ler 3. yılda
• depresyonu (n=5), 
• uyku bozukluğu (n=2)
• baş ağrısıdır (n=2)

• 2 kişide 2 ciddi YE rapor edildi (anemi, düşme, brakiyal pleksus hasarı, beyin sarsınFsı ve hiponatremi)

• 39 kişide (%10,7) tedaviyle ilişkili olmayan 59 ciddi yan etki belgelendi

• 15 kişi tahammülsüzlük nedeniyle çalışmayı bırakF (%4,1; n=12 önceden tedavi görmüş, n=3 daha önce 
ART kullanmamış)

• Tedavinin kesilmesine yol açan en yaygın YE’ler) psikiyatrik bozukluklar (n=10), deri ve deri alO doku bozuklukları 
(n=3) ve sinir sistemi bozuklukları (n=2) idi.

Noe et al. EACS 2023; Warsaw, Poland. Poster eP.A.072.PM-TR-DLM-PPTX-240007



Tüm Zaman Noktalarında Verisi Olan, DTG + 3TC Kullanan Ön Tedavi Uygulanmış Bireylerde 
(A) Lipid
(B) Karaciğer Laboratuvar Parametrelerinin Yıllara Göre Değişimi

Noe et al. EACS 2023; Warsaw, Poland. Poster eP.A.072.

• 3. Yıl

• Önceden tedavi görmüş 

kişilerde 2,0 kg 

• (-1,0, 6,0; n=131) 

• ART naiflerde 5,0 kg 

• (1,0-10,0; n=13) idi.

• Başlangıçtan iIbaren lipit ve 

karaciğer parametre değişiklikleri 

minimum düzeydeydi

PM-TR-DLM-PPTX-240007



Hasta Tara[ndan Bildirilen Sonuçlar

• Önceden Tedavi Almış Kişilerde (n=165) DTG + 3TC tedavisi alAnda 
HIV-TSQs (Memnuniyet Ankeb) Skorlarında ArAş Görülmüştür.
• Bu 1. ve 2. yıl verileri ile uyumludur.

Noe et al. EACS 2023; Warsaw, Poland. Poster eP.A.072.PM-TR-DLM-PPTX-240007



HIV ile Yaşayan 50 Yaş ve Üstü Kişilerde İkili Tedavi Rejimi Olarak DTG+ 
Lamivudin (DTG + 3TC) ile Gerçek Yaşam Deneyimlerinin Sistematik Literatür

İncelemesi

Letang et al. EACS 2023; Warsaw, Poland. Poster eP.A.048.

18-24 Mart Yaşlılar Hahası 
PM-TR-DLM-PPTX-240007



Sistema(k Literatür İncelemesi PRISMA Akış Şeması

Letang et al. EACS 2023; Warsaw, Poland. Poster eP.A.048.PM-TR-DLM-PPTX-240007



Analize Dahil Edilen Yayınlar (Kohorta ve Raporlanmış Başlangıç 
Verilerinin Varlığına Göre)

• Yayınlar arasında örtüşen tek bir kohorta ait gönüllüler iki kez sayılmamıştır; ancak potansiyel örtüşmelerin 
tümü ekarte edilememektedir

• Başlangıç verilerinin raporlandığı yayınlar kılavuz yayınlar olarak sınıflandırılmıştır

• Kohort isimleri altı çizili olarak 
gösterilmektedir. 

• Raporlanmış başlangıç verileri 
bulunan her bir kohort için kılavuz 
çalışma kalın metinle 
gösterilmektedir; bir kohort birden 
fazla ilgili yayında temsil ediliyorsa, o 
kohort için kılavuz çalışmayı temsil 
etmek üzere en yüksek N’ye sahip 
yayın seçilmiştir. 

• aAynı isimsiz grup altındaki yayınlar.

Letang et al. EACS 2023; Warsaw, Poland. Poster eP.A.048.PM-TR-DLM-PPTX-240007



Gerçek Yaşam Verileri
50 Yaş AlA ve 50 Yaş ve Üstü HIV ile Yaşayan Kişilerde Raporlanan 
DTG + 3TC Etkililik Sonuçları Benzerdir.

Hem ART-naif, hem de ART-deneyimli popülasyonlarda ≥50 yaş kişilerde virolojik süpresyon; 
• % 88.9 (HIV-1 RNA’sı <20 k/mL)
• % 99.6 (HIV-1 RNA’sı <50 k/mL )

Letang et al. EACS 2023; Warsaw, Poland. Poster eP.A.048.
PM-TR-DLM-PPTX-240007



Sonuçlar
• DTG + 3TC kullanan ≥50 yaşındaki HIV-1 hastalarında yüksek etkililik, tolere

edilebilir güvenlilik randomize kontrollü çalışmalarda raporlanan sonuçları
pekiştirmektedir.

• Virolojik baskılanma oranları yüksek (%95,5 - %99,6)

• Virolojik başarısızlık oranları düşük (%0 - %4,2)

• Tedavi sırasında ortaya çıkan direnç görülmedi 

• Tedaviyle ilişkili çok az sayıda tedavinin durdurulması gereken durum rapor edildi

Ortaya çıkan bu veriler, DTG + 3TC'nin HIV-1'li kişiler için yaşlandıkça uygun bir tedavi 
seçeneği olduğunu desteklemektedir.

Letang et al. EACS 2023; Warsaw, Poland. Poster eP.A.048.PM-TR-DLM-PPTX-240007



19th European AIDS Conference; October 18-21, 2023; Warsaw, Poland

DOLAM-500: Başlangıçtaki viral yükü 
≥500.000 kopya/ml olan ART-naif 
PLWH’de Dolutegravir (DTG) + 
Lamivudinin (3TC) etkililiği ve güvenliliği
Asuman Inan, Sila Akhan, Bulent Kaya, Yesim Tasova, Aysin Kilinc-Toker, Petek Konya, Selcuk Nazik, 
Ilkay Karaoglan, Mustafa Kemal Celen, Dilara Inan, Ilkay Akbulut, Salih Atakan Nemli, and Dolam-500 
Cohort

Inan et al. EACS 2023; Warsaw, Poland. Poster eP.A.059.



• HIV RNA düzeyi < 500.000 kopya/ml HIV ile yaşayan bireylerde DTG+3TC içeren  ikili 

ART önerilmektedir.

• Daha yüksek viral yüklerle başvuran HIV DT’li bireylerde DTG+3TC etkinliğine ilişkin   

sınırlı veri bulunmaktadır.

• Bu çalışmada,  HIV viral yükü ≥ 500.000 kopya/ml olan, daha önce ART kullanmamış 

HIV ile yaşayan bireylerde  DTG+3TC'nin etkinliği ve güvenliği değerlendirilmişXr.

Amaç

Inan et al. EACS 2023; Warsaw, Poland. Poster eP.A.059.



• RetrospekPf, çok merkezli, gözlemsel, gerçek yaşam çalışması,

• Başlangıçtaki viral yükü ≥500,000 kopya/mL olan, 18 yaş üstü HYB çalışmaya alınmışVr,

• DTG+ 3TC rejimi ile ART’ye başlanmış ve en az 24 ha[alık takip tamamlanmışVr.

• Birincil sonlanım noktası, 48. ha]ada HIV RNA’sı 50 kopya/mL'nin alVnda olan hastaların oranı şeklinde 
belirlenmişPr.

• Türkiye’deki 15 HIV merkezinden 56 hasta dahil edilmişPr.

• Hastaların %92.8’i erkekPr,

• Medyan yaş 36 olarak bulunmuştur

• Medyan BL CD4+ hücre sayımı 330 hücre/mm3 ve

• Medyan BL HIV-1 RNA’sı 1,023,000 kopya/ml.

• Başlangıçtaki direnç tesP 27 (%48.2) hastada mevcugur ve herhangi bir direnç mutasyonu tespit edilmemişPr.

Çalışma Tasarımı

Inan et al. EACS 2023; Warsaw, Poland. Poster eP.A.059.



Başlangıç Karakteristikleri

Ortanca yaş, yıl 37 (21-85)
Kadın   % 7.2
Ortanca  (aralık) CD4 cells/mm3 330  (25-982)
Ortanca  (aralık)  HIV-1 RNA kopya/mL 1.023.000 (500.000- 55.549.410)
CD4/CD8 ortalama ±SD 0.32± 0.28
HBV/HCV koenfeksiyonu 0
Allta yatan hastalıklar/durumlar  n(%)

Kardiyovasküler hastalık  disease
Kronik renal yetmezlik
Osteopeni/osteoporoz 
Diabetes mellitus
Hipertansiyon 
Obezite
Sigara  
Dislipidemi
KVH aile öyküsü 

4(7.1)
2 (3.5)
4 (7.1)
7 (12.5)
9 (16.0)
5(8.9)
31(55.3)
18 (26.9)
18(28.8)

DTG+LAM tedavi başlanma nedeni n(%)

Hasta isteği /toksisite endişesi
Doktor tercihi  
Osteopeni/osteoporoz
Polifarmasi / ilaç-ilaç etkileşimi 
KRY veya renalfonksiyon test anormallikleri 

22(42.3)
14(26.9)
4 (7.6)
8 (15.3) 
4(7.6) 

Tablo1: Hastaların temel özellikleri ve birinci basamak tedavi olarak DTG + 3TC başlanma nedenleri 

Inan et al. EACS 2023; Warsaw, Poland. Poster eP.A.059.



• 16 hasta henüz 48. takip haftasına ulaşmadı ve 2 hasta ise 48. hafta takibine gelmedi. 

• 24. hf 52 hastanın 43'ünde (%82,6) 

• 48. hf 38 hastanın 35'inde (%92,1) 

HIV-1 RNA baskılanmıştır (<50 kopya/mL). 

• İlaca bağlı yan etki oranı düşüktü (%7,6) (3 olguda mide bulantısı ve bir olguda kaşıntı). 

• İlacın kesilmesini gerektirecek ciddi ilaca bağlı yan etki gözlenmedi.

Bulgular
.

Inan et al. EACS 2023; Warsaw, Poland. Poster eP.A.059.



Tablo 2: Başlangıçtaki viral yükü ≥ 500.000 kopya/mL hastalarda 24.hafta ve 48. hafta virolojik sonuçlar

Bazı hastalar henüz 48. takip haftasına ulaşmamıştır (toplam 16 hasta) ** 48. hafta takibine gelmeyen hastalar (toplam 2 hasta).

Başlangıç
HIV-1 RNA kopya/mL                            N 24. hafta 48.hafta
Toplam 56 N

HIV-1 RNA <50 kopya /mL
HIV-1 RNA ≥ 50 kopya/mL
Veri yok

56
46
10
0

38*
35
3
2**

500.000- 1.000.000 28 N 
HIV-1 RNA <50 kopya/mL
HIV-1 RNA ≥ 50 kopya/mL
Veri yok

28
23
5
0

17*
17

0
1**

1.000.000 - 2.000.000 15 N 
HIV-1 RNA <50 kopya/mL
HIV-1 RNA ≥ 50 kopya /mL
Veri yok

15
14
1
0

9*
8
1
0

2.000.000- 3.000.000 5 N 
HIV-1 RNA <50 kopya/mL
HIV-1 RNA ≥ 50 kopya/mL
Veri yok

5
4
1
0

4*
3
1
0

>3.000.000 8 N 
HIV-1 RNA <50 kopya/mL
HIV-1 RNA ≥ 50 kopya/mL
Veri yok

8
5
3
0

8
7
1
1**

Başlangıç
CD4 ( hücre/mm3 ) ortalama±SD                    

N W24 W48

375,9 ± 209.7 56
N
CD4 ortalama ±SD

56
624.1 ± 307.4

38
721.1 ± 339.8

* Çalışma Sonuçları Inan et al. EACS 2023; Warsaw, Poland. Poster eP.A.059.



• Devam etmekte olan çalışmamızın ilk sonuçları, DTG+ 3TC ikili ART rejiminin, 

başlangıçtaki viral yükü ≥500.000 kopya/ml olan hastalarda birinci basamak 

tedavi olarak etkili ve tolere edilebilir olabileceğini ortaya koymaktadır.

Sonuç

Inan et al. EACS 2023; Warsaw, Poland. Poster eP.A.059.



Çukurova Ünv. Tıp Fak. Klinik Mikrobiol. Ve Enf Hast AD Deneyimi-İlk 
Değerlendirme

3TC+DTG TEDAVİSİ BAŞLANAN NAIF HASTALAR

Hasta
Sayısı69

Başlangıç
CD4 Ort.

376±199
mm3

623.313 k/ml Başlangıç
HIV RNA 

Ort.

Erkek/Kadın E: 64 (%93) 
K: 5 (%7)

Yaş
Ortalaması 40±12 yıl

17 (%25)HIV RNA 
>500.000  

hasta sayısı

3TC+DT
G

Dr. Ongun Yeniçeri 8 Mart Cuma günü C salonunda 17.45-19.00 arasında 5.sırada  SS-078 benim sunumum olacak



3. Ay HIV RNA <200 kopya: Hastaların %82’si

6. Ay HIV RNA <200 kopya: Hastaların %92’si

3. Ay HIV RNA <50 kopya: Hastaların %72’si

6. Ay HIV RNA <50 kopya: Hastaların %80’i



3. AY 
HIV RNA Düzeyi, 

n (%)

6. AY
HIV RNA Düzeyi

n (%)
<49 
kopya/mL

>50 
kopya/mL

<49 
kopya/mL

>50 
kopya/mL

BAŞLANGIÇ 
HIV RNA

< 500.000 
kopya/mL

22 (%76) 7 (%24) 13(%81) 3 (%19)

≥ 500.000 
kopya/mL

6 (%60) 4 (%40) 7 (%78) 2 (%22)

p 0,424 1



Tanı 

Anında

1.Ay

(n:51)

3.Ay

(n:41)

6. Ay

(n:21)
CD4 379±197 567±230 607±243 692±256

CD4 / 
CD8 

Oranı
0,43±0,25 0,54±0,25 0,63±0,30 0,64±0,31



DOÇ. DR. HÜSREV DİKTAŞ
Sağlık Bilimleri Üniversitesi Seyrantepe Hamidiye Etfal Hastanesi
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REHBERLERİN İKİLİ HAKKINDA ÖNERİLERİ?

ART: Antiretroviral Tedavi; DTG: Dolutegravir; 3TC: lamivudin; TAF: Tenofovir Alafenamid; TDF: Tenofovir Disoproksil Fumarat; FTC: Emtrisitabin; RNA: Ribonükleik Asit; HIV: İnsan Bağışıklık Yetmezliği Virüsü; EACS: European AIDS Clinical Society; DHHS: Department of Health and Human Services; VL: Viral Yük
Referanslar: 1. EACS European AIDS Clinical Society Guidelines;Version 12.0; October 2023. 2. Panel on Antiretroviral Guidelines for Adults and Adolescents. Guidelines for the Use of Antiretroviral Agents in Adults and Adolescents with HIV. Department of Health and Human Services. (Versiyon: 6 Aralık 2023)

EACS -20231
DHHS -20242



Tedavi-Naif HIV’li Kişilerde Başlangıçta Düşük CD4+ Sayısı veya Viral Yükü

Yüksek Olan Kişilerde DTG+ Lamivudinin (DTG + 3TC) Gerçek Yaşamdaki

Etkililiği: SistemaYk Literatür İncelemesi

Letang et al. EACS 2023; Warsaw, Poland. Poster eP.A.048.

PM-TR-DLM-PPTX-240007



Sistematik Literatür İncelemesi PRISMA Akış Şeması

Letang et al. EACS 2023; Warsaw, Poland. Poster eP.A.050.
PM-TR-DLM-PPTX-240007



(A) Viral Yükü ≥100.000 Kopya/mL ve (B) CD4+ Hücre Sayısı <200 Hücre/mm3 Olan DTG + 3TC 
Başlatan HIV-1 Hastalarına İlişkin Verileri Raporlayan Gerçek Dünya Yayınlarının Dağılımı

Örtüşmeyen 
çalışmalar 

Letang et al. EACS 2023; Warsaw, Poland. Poster eP.A.050.PM-TR-DLM-PPTX-240007



Başlangıçtaki Viral Yükü ≥100,000 kopya/mL veya CD4+ Sayısı <200 hücre/mm3 Olan 
≥10 Tedavi-Naif Kişi için Virolojik Etkinlik Verilerinin Bulunduğu Çalışmalar

Letang et al. EACS 2023; Warsaw, Poland. Poster eP.A.050.PM-TR-DLM-PPTX-240007



Başlangıçtaki Viral Yükünden Bağımsız Virolojik Baskılama Sağlanmıştır. 
(<100,000; ≥100,000; ≥500,000)

Gösterilen çalışmalar, başlangıçta yüksek viral yük saptanan n ≥10 kişi içerenlerle sınırlandırılmıştır. 
aViral yük ≥100,000 ila <500,000 kopya/mL.
bYüksek viral yük saptanmayan grup <500,000 kopya/mL.

Letang et al. EACS 2023; Warsaw, Poland. Poster eP.A.050.

Genel olarak, başlangıçta viral yükü yüksek olan ve virolojik baskılamayı başaran bireylerin oranı 
• 24. Haftada %76 (61/80), 
• 48. Haftada %97 (208/215) 
• 96. Haftada %87 (39/45) 

PM-TR-DLM-PPTX-240007



Başlangıçtaki CD4+ Sayısından Bağımsız Virolojik Baskılama Sağlanmıştır 
(≥200; <200)

Letang et al. EACS 2023; Warsaw, Poland. Poster eP.A.050.
Gösterilen çalışmalar, başlangıçta düşük CD4+ hücre sayımı saptanan n ≥10 kişi içerenlerle sınırlandırılmıştır. 

Genel olarak, başlangıçtaki CD4+ hücre sayısı < 200 hücre/mm3 olan kişilerin 
• 24.haftada  %86 (54/63) 
• 48.haftada  %94 (46/49) 
• 96. Haftada %70 (7/10) 

PM-TR-DLM-PPTX-240007



SONUÇ

• Bu analizde, DTG + 3TC başlanan tedavi naif HIV’li kişilerde başlangıçta 

yüksek viral yük ve düşük CD4+ sayısından bağımsız olarak 48. ve 96. 

haftalarda yüksek virolojik baskılanma oranları göstermektedir.

• DOLCE klinik araştırması (ClinicalTrials.gov, NCT04880395), bu alt 

popülasyonlarda DTG + 3TC ile ilgili ek etkililik verileri sağlayacak, devam 

eden bir çalışmadır

Letang et al. EACS 2023; Warsaw, Poland. Poster eP.A.050.PM-TR-DLM-PPTX-240007



Çalışma tasarımı: Ocak 2020 ile Mart 2022 arasında 
DTG+3TC veya BIC/FTC/TAF üzerinde başlatılan, HIV ile 
yaşayan yetişkinlere yönelik prospektif, gözlemsel, 
kohort analizi

Sonuçlar: N=230; DTG+3TC, n=126;
BIC/FTC/TAF, n=104 Başlangıçta yaş ortalaması (IQR) 
DTG+3TC grubunda 61,5 (46,2–72,0) yıl ve BIC/FTC/TAF 
grubunda 43,5 (29,0–54,2) idi (p <0,001)

48. haftada DTG+3TC grubunun %88'i, 
BIC/FTC/TAF grubunun %89'u virolojik baskılama 
elde edildi (p=0,915)

KLİNİK UYGULAMADAN ELDE EDİLEN İLK SONUÇLAR, DTG+ 3TCVE
BIC/FTC/TAF'IN,ARTNAİFHIVHASTALARINDA EŞETKİLİLİKSAĞLADIKLARINI
GÖSTERMİŞTİR.1

*VL <50 c/mL
ART: Antiretroviral Tedavi; CD4: Farklılaşma Kümesi 4; DTG: Dolutegravir; 3TC: lamivudin; FTC: Emtrisitabin; RNA: Ribonükleik Asit; HIV: İnsan Bağışıklık Yetmezliği Virüsü; VL: Viral Yük
Referans: 1. Long et al. EACS 2023; Warsaw, Poland. Poster eP.A.058

Çin Gerçek 
Yaşam Verisi

PM-TR-DLM-PPTX-240007



Mussini et al. EACS 2023; Warsaw, Poland. Poster eP.A.049.

DTG+ Lamivudin İkili Tedavi Rejimi Avrupa’da Gerçek Yaşamda Yüksek
Derecede Etkilidir ve İyi Tolere Edilmektedir: COMBINE-2 Çalışmasından

Alınan Veriler

PM-TR-DLM-PPTX-240007



DTG + 3TC Başlayan HIV ile Yaşayan Kişilerin Başlangıç Özellikleri
 

Başlangıç Karakteristiği  ART-naif 
 

N=19 

ART-deneyimli, 
Supresyon sağlanmış 

N=399 
Yaş, yıl, medyan (IQR)  37 (31-53)  54 (45-59) 
Cinsiyet, n (%) 
Erkek 15 (78.9) 309 (77.4) 
Kadın 3 (15.8) 88 (22.1) 
Transseksüel 1 (5.3) 2 (0.5) 
Etnik köken, n (%) 
Beyaz 12 (63.2) 259 (64.9) 
Siyah 1 (5.3) 82 (20.6) 
Asyalı 0 (0) 3 (0.8) 
Diğer 6 (31.6) 55 (13.8) 
Antiretroviral tedavinin süresi  
(yıl), medyan (IQR) 

--- 10.7 (5.4-17.2) 

Plazma VL log10 (kopya/ml), medyan (IQR) 4.1 (2.8-5.1) 1.3 (1.3-1.6) 
CD4 sayımı (hücre/mm3), medyan (IQR) 343 (326-496) 684 (534-935) 
Komorbiditeler, n (%) 
Hipertansiyon 1 (5.3) 100 (25.1) 
Hiperlipidemi 0 (0) 111 (27.8) 
Renal bozukluk 0 (0) 56 (14.0) 
Karaciğer bozukluğu 0 (0) 31 (7.8) 
Diyabet 0 (0) 29 (7.3) 

 
Mussini et al. EACS 2023; Warsaw, Poland. Poster eP.A.049.

Çalışma periyodunda:

• Supresyon sağlanan 399 kişi 

DTG+3TC’ye geçmiştir

• 19 ART-naif kişi DTG+3TC ile tedaviye 

başlamıştır

PM-TR-DLM-PPTX-240007



DTG + 3TC’e Geçen ART-Deneyimli, Baskılanma Sağlanmış HIV ile Yaşayan 
Kişilerde 96. Haftada Virolojik Sonuçları (n=399)
Kaplan-Meier Tahminleri

 
 Olaylar % (%95 CI) 
96. Haftada virolojik başarısızlık saptananlar 
(herhangi bir tanım bileşenine göre) 

4 1.2 (0.4-3.1) 

Tanım bileşenine göre virolojik başarısızlık: 
İki ardışık VL ≥50 kopya/mL 1 0.3 (0.0-1.9) 
Bir VL ≥50 kopya/mL, bunu takiben 2-DR’nin 
sonlandırılması 

1 0.3 (0.0-1.8) 

Bir VL ≥50 kopya/mL, bunun ardından hiçbir 
takip verisi yok 

2 0.7 (0.2-2.6) 

Duyarlılık analizi: tüm tanım bileşenleri için VL 
≥200 kopya/mL kullanılarak VF’nin Kaplan-
Meier tahmini 

2* 0.6 (0.2-2.4) 

* 2 VL ≥200 kopya/mL olayı ve 1 ≥200 kopya/mL olayı (96. haftada) dahildir 
 

Mussini et al. EACS 2023; Warsaw, Poland. Poster eP.A.049.PM-TR-DLM-PPTX-240007



İmmünolojik sonuçlarda naif hastalarda CD4+ sayısı artmış; ART-deneyimli 
hastalarda yüksek CD4+ sayısı da korunmuştur

Mussini et al. EACS 2023; Warsaw, Poland. Poster eP.A.049.

• ART-naif HIV ile yaşayan kişiler için medyan CD4 
hücre sayımları 96 hafta boyunca artmıştır; en
büyük kazanımlar DTG + 3TC kullanımının ilk 24 
haftasında gerçekleşmiştir

• ART-deneyimli, supresyon sağlanmış kişiler yüksek
medyan CD4 sayımlarını 96 hafta boyunca
korumuştur

PM-TR-DLM-PPTX-240007



SONUÇLAR
Gerçek yaşamda, 
• ART-deneyimli ve direnç mutasyonu öyküsü olmayan HIV ile yaşayan erişkinlerde tedavi 

ile supresyon sağlanmış HIV ile yaşayan bireylerde

• DTG +3TC’e geçiş yapılması ile 96 haftalık takip süresi boyunca viral baskılanmanın 
sürdürülmesi için yüksek derecede etkili bir tedavi stratejisi olmuştur.

• Halen DTG+3TC kullanan ve 96. haftada VY verileri bulunan 300 kişinin %99.3’ünde (n=298) supresyon
sağlanmıştır

• DTG+3TC kullanımında YE ve tedaviyi sonlandırma oranları düşüktür.

• DTG+3TC ile ART’ye başlayan ART-naif erişkinlerin (sayısı az olsa da, n=19) 

• DTG+3TC birinci basamak tedavi olarak yüksek virolojik ve immünolojik etkinlik 
göstermiştir

Mussini et al. EACS 2023; Warsaw, Poland. Poster eP.A.049.PM-TR-DLM-PPTX-240007



Metabolik Sağlık

01 Ocak 2022 31 Mart 2022

Tedavi naif 74 HİYB
•CD4+ T lenfosit sayısı
•HIV RNA düzeyi
•Tam lipid profili (TG, LDL, 
HDL, TK)
•Serum açlık glukoz düzeyi 
kaydedildi.

• Antropometrik
ölçümler (Bel çevresi, 
boy, kilo, VKİ)

1. Yıl kontrol6. Ay kontrol

Çalışma prospektif ve gözlemsel dizayn edildi

Tedavi naif 74 HİYB
• Framingham ve D:A:D skoru

*İlgili çalışma tek merkezli, prospektif, gerçek yaşam kohortu olup çalışmaya 74 hasta dahil edilmiştir, hastaların verileri kayıtlardan alınmıştır. 



9 April 2024 64

• Metabolik Sendrom Tanı Kriterleri- Uluslararası Diyabet Federasyonu (IDF)- 2005

• Abdominal obezite (Bel çevresi: Avrupalı erkeklerde ≥ 94 cm, kadınlarda ≥80 cm) 
ve

Aşağıdakilerden en az ikisi
• Trigliserid ≥ 150 mg/dl
• HDL: Erkekte<40 mg/dl, kadında <50 mg/dl
• Kan basıncı ≥ 130/85 mmHg
• Açlık kan glukozu ≥ 100 mg/dl veya Tip 2 DM

GEREÇ ve YÖNTEMLER

*İlgili çalışma tek merkezli, prospekdf, gerçek yaşam kohortu olup çalışmaya 74 hasta dahil edilmişdr, hastaların verileri kayıtlardan alınmışer. 



BULGULAR

• Bir yıllık takip sonunda CD4+ T lenfosit ortalaması 666 hücre/mm3 izlenirken, tüm hastalarda viral
supresyon sağlandı.

*İlgili çalışma tek merkezli, prospektif, gerçek yaşam kohortu olup çalışmaya 74 hasta dahil edilmiştir, hastaların verileri kayıtlardan alınmıştır. 



BULGULAR

• %5 ağırlık artışı ile hastaların 
antropometrik ve laboratuar
verileri arasındaki ilişki 

*İlgili çalışma tek merkezli, prospekdf, gerçek yaşam kohortu olup çalışmaya 74 hasta dahil edilmişdr, hastaların verileri kayıtlardan alınmışer. 



BULGULAR

ART kullanımı ile hastaların antropometrik ölçümleri 
ve MS arasındaki ilişki

*İlgili çalışma tek merkezli, prospektif, gerçek yaşam kohortu olup çalışmaya 74 hasta dahil edilmiştir, hastaların verileri kayıtlardan alınmıştır. 



Doğrusal Karışık Etki Modeli ile VKİ 
değişimine etki eden faktörler
• artan yaşın, 
• ilerleyen zamanın, 
• başlangıç VKİ’nin obez ve kilolu 

kategoride bulunmanın, 
• logaritmik CD4+ T lenfosit sayısının 

VKİ’ni anlamlı olarak arttırıcı 
etkisi görülmüştür. 

BULGULAR

*İlgili çalışma tek merkezli, prospekdf, gerçek yaşam kohortu olup çalışmaya 74 hasta dahil edilmişdr, hastaların verileri kayıtlardan alınmışer. 
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*İlgili çalışma tek merkezli, prospektif, gerçek yaşam kohortu olup çalışmaya 74 hasta dahil edilmiştir, hastaların verileri kayıtlardan alınmıştır. 
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SONUÇ

HIV ile yaşayan kişilerde virolojik baskılanma sağlansa da kilo artışı
ve abdominal yağlanma kardiyometabolik riskleri de beraberinde 

getirmektedir. 
Bu nedenle hastaların kontrolleri sırasında fizik muayene ve laboratuvar 

bulguları ile birlikte antropometrik ölçümlerinin de yakın takip 
edilmesi, uygun hayat tarzı değişiklikleri önerilerinde bulunulması 
ve multidisipliner yaklaşımlarla yönetilmeleri kritik öneme sahiptir. 

*İlgili çalışma tek merkezli, prospekdf, gerçek yaşam kohortu olup çalışmaya 74 hasta dahil edilmişdr, hastaların verileri kayıtlardan alınmışer. 
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İsviçre, Güney Afrika, Tayvan, İngiltere)
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(Türkiye)

Almanya & Çin Gerçek 
Yaşam Verisi2,3
(Almanya, Çin)

*İlgili çalışma 5 merkezli, retrospektif, gerçek yaşam cohortu olup çalışmaya 100 hasta dahil edilmiştir, hastaların verileri kayıtlardan alınmıştır. Çalışma analiz aşamasında olup, henüz yayınlanmamıştır. Deneyim aktarımı 
amaçlı sunuma dahil edilmiştir

HIV: İnsan Bağışıklık Yetmezliği Virüsü
Referanslar: 1. Cahn P, et al. Lancet. 2019;393:143-155. 2. Noe S., et al. 19th European AIDS Conference; October 2023, Poland 3. Long et al. EACS 2023; Warsaw, Poland. Poster eP.A.058



CD4: Farklılaşma Kümesi 4

Referanslar: 1. Cahn P, et al. Lancet. 2019;393:143-155. 2. Cahn P, et al. AIDS. 2022; 36(1): 39–48.

SONUÇ

Dolutegravir ve Lamivudin ikili tedavisi ile

*İlgili çalışma 5 merkezli, retrospektif, gerçek yaşam cohortu olup çalışmaya 100 hasta dahil edilmiştir, hastaların verileri kayıtlardan alınmıştır. Çalışma analiz aşamasında olup, henüz yayınlanmamıştır. Deneyim aktarımı amaçlı sunuma dahil edilmiştir

Yüksek Güven Aralığı1

Daha Az Molekül2



Teşekkürler



PM-TR-DLM-PPTX-240007



TİVİCAY 50 mg/25 mg/10 mg Film Kaplı Tablet KÜB Özeti
Her bir film kaplı tablet 50 mg/25 mg/10 mg dolutegravire eşdeğer 52,6 mg/26,3 mg/10,5 mg dolutegravir sodyum içermektedir. 30 veya 90 tablet içeren, kutuda, PP (polipropilen) vidalı kapaklı HDPE (yüksek yoğunluklu polietilen) şişe. Bir tarafında ‘SV 572’ ve diğer tarafında 50/25/10 yazıları basılı, sarı/açık sarı/beyaz renkte, yuvarlak, 
bikonveks şeklinde tablet. TİVİCAY, diğer antiretroviral ajanlarla kombinasyon halinde kullanılmak üzere İnsan Bağışıklık Yetmezliği Virüsü (HIV) ile enfekte yetişkinler, adolesanlar ve en az 14 kg ağırlığındaki 6 yaş üzerindeki çocukların tedavisinde endikedir. HIV-1 ile enfekte olan ve belgelenen ya da klinik olarak şüphelenilen integraz sınıfı 
direnci olmayan hastalarda Dolutegravirin önerilen dozu günde bir kere 50 mg’dır. Bu hasta popülasyonunda dolutegravir bazı ilaçlar (örn. efavirenz, nevirapin, tipranavir/ritonavir veya rifampisin) ile birlikte kullanıldığında günde iki kere alınmalıdır. Bir doz TİVİCAY unutulursa, bir sonraki doza 4 saat ve daha az bir süre olmaması koşuluyla, 
hatırlandığı anda alınmalıdır. Buna karşın, bir sonraki doza 4 saat ve daha az bir süre varsa, atlanan doz alınmaz ve bir sonraki doz zamanında alınır. TİVİCAY aç veya tok karnına ağız yoluyla alınabilir. ntegraz sınıf direnci olması durumunda TİVİCAY, maruziyeti artırmak için, tercihen yemeklerle birlikte alınmalıdır (özellikle Q148 mutasyonu 
olan hastalarda). Bir hastada görülen en şiddetli advers reaksiyon döküntülü aşırı duyarlılık reaksiyonu ve şiddetli karaciğer etkileridir. En sık görülen tedavi sırasında ortaya çıkan advers olay bulantı (%13), diyare (%18) ve baş ağrısı (%13) olmuştur. İntegraz sınıf direnci olması durumunda dolutegravirin maruziyetini azaltacak faktörlerden 
kaçınılmalıdır. Bunlar dolutegravir maruziyetini azaltan tıbbi ürünlerle eş zamanlı kullanımı içermektedir (örneğin; magnezyum/alüminyum içeren antasit, demir ve kalsiyum takviyeleri, multivitaminler ve indükleyici ilaçlar, etravirin (güçlendirilmiş proteaz inhibitörleri olmadan), tipranavir/ritonavir, rifampisin, sarı kantaron ve bazı anti-epileptik 
ilaçlar). Dolutegravir, metformin konsantrasyonlarını artırmıştır. Metformin ile dolutegravirin eş zamanlı uygulamasına başlanırken veya durdurulurken glisemik kontrolün sürdürülmesi için metformin dozunda ayarlama göz önünde bulundurulmalıdır. Metformin böbrekler yoluyla atılır ve dolayısıyla dolutegravir ile eş zamanlı tedavi sırasında 
renal fonksiyonun izlenmesi önem arz eder. Orta dereceli böbrek bozukluğu (aşama 3a kreatinin klirensi [CrCl] 45– 59 mL/dk) olan hastalarda bu kombinasyon laktik asidoz riskini artırabilir ve dikkatli bir yaklaşım önerilir. Metformin dozunun azaltılması ön planda göz önünde bulundurulmalıdır. TİVİCAY’in, etkin maddesine veya içerisinde 
bulunan diğer yardımcı maddelerden herhangi birine karşı aşırı duyarlılığı olan hastalarda kullanımı kontrendikedir. TİVİCAY, dalfampridin olarak da bilinen fampridin dahil olmak üzere, organik katyon taşıyıcısı 2 (OCT2)’nin substratları olan ve dar terapötik pencereli tıbbi ürünlerle birlikte eş zamanlı olarak uygulanmamalıdır. Gebelik 
kategorisi: 1. trimesterde D, 2 ve 3. trimesterde B. Çocuk doğurma potansiyeli bulunan kadınlar, etkili bir kontrasepsiyon yönteminin düşünülmesi de dahil olmak üzere, dolutegravir ile nöral tüp defektlerinin olası riski hakkında uyarılmalıdır. Eğer bir kadın hasta gebe kalmayı planlıyorsa, dolutegravir tedavisine devam edilmesinin yararları ve 
riskleri hasta ile tartışılmalıdır. TİVİCAY kullanımından birinci trimesterde kaçınılmalıdır ve gebelikte ancak anneye olan yararı fetüse olan potansiyel riskinden fazla ise kullanılmalıdır. Dolutegravir, anne sütüne küçük miktarlarda geçmektedir. Dolutegravirin neonatlardaki/infantlardaki etkileri üzerine yeterli bilgi bulunmamaktadır. Dolutegravir
tedavisi sırasında hastalara baş dönmesinin raporlandığı konusunda bilgi verilmelidir. Hastaların araç ve makine kullanma yeteneği üzerine karar verirken, hastaların klinik durumu ve TİVİCAY’in advers reaksiyon profili de göz önünde bulundurulmalıdır. TİVİCAY’in doz aşımı ile ilgili mevcut deneyim sınırlıdır. Tekli yüksek dozlarla ilgili sınırlı 
deneyim (sağlıklı gönüllülerde 250 mg’a kadar), istenmeyen etkiler olarak listelenmiş olanlar dışında spesifik semptomlar veya işaretler ortaya koymamıştır. TİVİCAY plazma proteinlerine yüksek oranda bağlandığından, diyalizle anlamlı oranda uzaklaştırılması olası değildir. 25°C’nin altındaki oda sıcaklığında saklanmalıdır. Raf ömrü: 
60/48/60 ay. RUHSAT SAHİBİ: GlaxoSmithKline İlaçları San. ve Tic. A.Ş. Büyükdere cad. No.173, 1. Levent Plaza, B Blok 34394 1. Levent/İstanbul Tel: 0 212 339 44 00 www.gsk.com.tr RUHSAT NUMARASI: “2021/27”/”2017/928”/”2017/927”. İLK RUHSAT TARİHİ: 20.02.2021/11.12.2017/11.12.2017 RUHSAT YENİLEME TARİHİ: 
20.02.2021/-/- Daha geniş bilgi için firmamıza başvurunuz. Reçete ile satılır. KDV dâhil perakende satış fiyatı ve fiyatın onay tarihi: 10,315.93 TL / 5,200.85 TL / 2,438.78 TL  25.12.2023. KÜB’ün hazırlanma ve / veya son güncellenme tarihi: 29.01.2024 KÜB Özeti Onay Kodu: PI-10481

EPIVIR 150 mg film kaplı tablet KÜB Özeti
Her bir film tablet: 150 mg lamivudin içermektedir. Karton kutu içinde, çocuklar için emniyet kapağı olan yüksek dansiteli polietilen (HDPE) şişelerde 60 adet tablet bulunur. Beyaz renkli, elmas şeklinde, çentikli, her iki yüzünde “GX CJ7” baskısı bulunan film kaplı tablet. EPIVIR, diğer antiretroviral ilaçlarla kombinasyon halinde HIV ile enfekte 
yetişkinlerin ve çocukların tedavisinde endikedir. Tüm dozun uygulandığından emin olmak için tablet (tabletler) ideal olarak ezilmeden yutulmalıdır. EPIVIR ayrıca 3 aylıktan büyük yaşta ve 14 kg’ın altında vücut ağırlığına sahip çocuklar ve tabletleri yutamayan hastalar için oral çözelti formunda da mevcuttur. EPIVIR’in tablet ve oral çözelti 
formunu değişimli kullanan hastalar formülasyona uygun doz önerilerini takip etmelidir. Alternatif olarak, tabletleri yutamayan hastalar için tabletler ezilip az miktarda yarı katı yiyeceğe veya sıvıya karıştırılabilir; bu yarı katı yiyeceğin veya sıvının tamamı hemen tüketilmelidir. EPIVIR yiyecek ile veya yiyeceksiz alınabilir. Yetişkinler, adolesanlar 
ve çocuklar (en az 25 kg vücut ağırlığında): Önerilen EPIVIR dozu günde 300 mg’dir. Bu doz, günde iki kez 150 mg veya günde bir kez 300 mg şeklinde uygunabilir. Çocuklar (25 kg vücut ağırlığının altında): EPIVIR tabletler için doz bantlarına göre doz uygulamaları önerilir. En az 25 kg vücut ağırlığındaki çocuklar: Günde iki kez 150 mg 
veya günde bir kez 300 mg yetişkin dozu alınmalıdır. ≥ 20 kg ila <25 kg vücut ağırlığına sahip çocuklar: Önerilen toplam doz günde bir kez 225 mg’dır. Bu doz ya sabah 75 mg (150 mg tabletin yarısı) ve akşam alınan 150 mg (bir tam 150 mg tablet) ya da günde bir kez alınan 225 mg (bir ve yarım 150 mg tablet) şeklinde uygulanabilir. 14 ila < 
20 kg vücut ağırlığına sahip çocuklar: Önerilen toplam doz günde bir kez 150 mg’dır. Bu doz günde iki kez alınan 75 mg (150 mg tabletin yarısı) ya da günde bir kez alınan 150 mg (bir tam 150 mg tablet) şeklinde uygulanabilir. 3 aylık ve daha büyük çocuklar: Önerilen dozun alınabilmesi için çentikli EPIVIR 150 mg tablet formunun 
kullanılması ve uygun doz kılavuzunun takip edilmesi önerilir. 3 aylıktan küçük çocuklar: Eldeki sınırlı veriler, spesifik dozaj önerilerinde bulunmak için yeterli değildir. Günde iki kez doz uygulaması rejiminden günde bir kez doz uygulaması rejimine geçen hastalar, günde iki kez alınan son dozdan yaklaşık 12 saat sonra önerilen dozu 
(yukarıda tarif edildiği gibi) almalı, ardından yaklaşık 24 saatte bir önerilen tek günlük dozu almaya devam etmelidir (yukarıda tarif edildiği gibi). Günde iki kez alınan doz rejimine geri dönüldüğünde hastalar, günde iki kez alınan önerilen dozu, günde bir kez alınan son dozdan yaklaşık 24 saat sonra almalıdır. Antiretroviral tedavi sırasında kan 
lipitleri ve glukoz seviyeleri ile kiloda artış gerçekleşebilir. Kombinasyon antiretroviral tedaviye (KART) başlandığı sırada şiddetli immün yetmezliği olan HIV ile enfekte hastalarda, asemptomatik veya rezidüel fırsatçı enfeksiyonlara enflamatuvar reaksiyon ortaya çıkabilir. İmmün reaktivasyon durumunda otoimmün hastalıklar da (örneğin, 
Graves hastalığı ve otoimmün hepatit) rapor edilmiştir, ancak ortaya çıkla zamanlaması daha değişkendir ve bu olaylar tedaviye başlandıktan aylar sonra gerçekleşebilir. Özellikle genel olarak kabul gören risk faktörleri bulunan, ilerlemiş HIV hastalığı olan veya kombinasyon antiretroviral tedaviye uzun süreli maruz kalan hastalarda 
osteonekroz olguları bildirilmiştir. Bu durumun sıklığı bilinmemektedir. Metabolizmasının ve plazma proteinlerine bağlanmasının sınırlı olması ve hemen hemen tamamen değişmemiş lamivudin olarak böbrek yolu ile atılması nedeniyle etkileşim ihtimali düşüktür. Trimetoprim/sülfametoksazol 160 mg/800 mg uygulanması, trimetoprim bileşeni 
nedeniyle, lamivudin maruziyetinde %40 artışa neden olur. Bununla birlikte, hastada böbrek yetmezliği yoksa, lamivudin için doz ayarlaması gerekmez. Lamivudin, trimetoprim veya sülfametoksazolun farmakokinetiği üzerinde etkili değildir. Birlikte kullanımın gerektiği durumlarda hastalar klinik açıdan takip edilmelidir. Pneumocystis carinii
pnömonisi (PCP) ve toksoplazmoz tedavisinde yüksek dozda ko-trimoksazol ile EPIVIR’in beraber uygulanmasından kaçınılmalıdır. Lamivudin öncelikle aktif organik katyonik sekresyonla elimine edilir. İlaç etkileşimleri ihtimali, özellikle ana eliminasyon yolu organik katyonik transport sistemi aracılığı ile böbreklerden aktif sekresyon olan tıbbi 
ürünlerle lamivudin aynı zamanda uygulandığında düşünülmelidir (örneğin, trimetoprim). Diğer tıbbi ürünler (örneğin; ranitidin, simetidin) yalnızca kısmen bu mekanizma ile elimine edilir ve bunların lamivudin ile etkileşimleri gösterilmemiştir. Zidovudin gibi nükleozit analogları (örneğin, didanozin) bu mekanizma ile elimine edilmemektedir ve 
lamivudinle etkileşimleri muhtemel değildir. Lamivudin ile birlikte uygulandığında, zidovudinin Cmaks düzeyinde orta dereceli (%28) bir artış gözlenmiş; buna karşılık, genel maruz kalma düzeyinde (EAA) anlamlı bir değişiklik saptanmamıştır. Zidovudinin, lamivudin farmakokinetiği üzerinde herhangi bir etkisi yoktur. Benzerlikleri nedeniyle 
EPIVIR, emtrisitabin gibi diğer sitidin analogları ile eş zamanlı uygulanmamalıdır. Ayrıca EPIVIR, lamivudin içeren diğer tıbbi ürünlerle birlikte alınmamalıdır. İn vitro koşullarda lamivudin, kladribinin hücre içi fosforilasyonunu inhibe ederek klinik ortamda kombinasyon kullanımı ile kladribin etkililiğinde potansiyel kayıp riskine neden olmaktadır. 
Bazı klinik bulgular ayrıca lamivudin ile kladribin arasında olası bir etkileşime işaret etmektedir. Dolayısıyla, lamivudin ile kladribinin eş zamanlı kullanımı önerilmez. Lamivudin CYP3A you ile metabolize olmaz; dolayısıyla, bu yolla metabolize olan tıbbi ürünler (örneğin, proteaz inhibitörleri) ile etkileşim gelişmesi beklenmez. Erişkinlerde, 
sorbitol çözeltisiyle (3,2 g, 10,2 g, 13,4 g) birlikte tek doz 300 mg lamivudin oral çözeltisi birlikte uygulandığında lamivudin maruziyetinde (AUC∞) doza bağlı olarak %14, %32 ve %36 düşüş ve lamivudinin Cmaks değerinde %28, %52 ve %55 düşüş olmuştur. Mümkünse, lamivudinin sorbitol veya diğer ozmotik etkili polialkoller veya 
monosakkarit alkoller (örneğin; ksilitol, manntiol, laktitol, maltitol) içeren ilaçlarla birlikte kullanımından kaçınınız ya da kronik birlikte uygulamadan kaçınmak mümkün değilse HIV-1 viral yükü izlemesini sıklaştırmayı düşününüz. EPIVIR kullanımı, lamivudine veya preparatın bileşiminde bulunan diğer maddelere aşırı duyarlı olduğu bilinen 
hastalarda kontrendikedir. EPIVIR’in monoterapi şeklinde kullanımı önerilmemektedir. Gebelik Kategorisi: C. EPIVIR gerekli olmadıkça gebelik döneminde kullanılmamalıdır. Çocuk doğurma potansiyeli bulunan kadınlara EPIVIR kullanımı sırasında etkin doğum kontrolü önerilmelidir. Oral uygulamayı takiben lamivudin, serumda bulunan 
seviyelerine benzer konsantrasyonlarda insan sütüyle atılmıştır. HIV bulaşmasını önlemek için, HIV ile enfekte kadınların bebeklerini hiçbir koşul altında emzirmemeleri önerilmektedir. EPIVIR’in araç ve makine kullanma becerisi üzerine etkilerini araştıran bir çalışma bulunmamaktadır. Akut hayvan çalışmalarında çok yüksek doz 
seviyelerinde lamivudin uygulanması herhangi bir organ toksisitesi ile sonuçlanmamıştır. İstenmeyen etkiler olarak listelenenlerin dışında, lamivudinin akut doz aşımını takiben herhangi bir spesifik bulgu veya belirti tanımlanmamıştır. Eğer doz aşımı olursa, hasta izlenmeli ve standart destek tedavi gerektiği şekilde uygulanmalıdır. Lamivudin
diyalizle atılabildiğinden aşırı doz durumlarında sürekli hemodiyaliz yapılabilir; ancak bununla ilgili çalışma yapılmamıştır. 30 ºC’nin altındaki oda sıcaklığında saklayınız. Raf ömrü: 60 ay. RUHSAT SAHİBİ: GlaxoSmithKline İlaçları San. ve Tic. A.Ş. Büyükdere cad. No.173, 1. Levent Plaza, B Blok 34394 1. Levent/İstanbul Tel: 0 212 339 44 00 
www.gsk.com.tr RUHSAT NUMARASI: 101/49 İLK RUHSAT TARİHİ / RUHSAT YENİLEME TARİHİ: 05.03.1997 / 22.07.2020 Daha geniş bilgi için firmamıza başvurunuz. Reçete ile satılır. KDV dâhil perakende satış fiyatı ve fiyatın onay tarihi: 1,512.50 TL, 25.12.2023. KÜB’ün hazırlanma ve / veya son güncellenme tarihi: 29.01.2024 KÜB 
Özeti Onay Kodu: PI-10482

TRIUMEQ 50 mg/600 mg/300 mg film kaplı tablet KÜB Özeti
Bu ilaç ek izlemeye tabidir. Bu üçgen yeni güvenlilik bilgisinin hızlı olarak belirlenmesini sağlayacaktır. Sağlık mesleği mensuplarının şüpheli advers reaksiyonları TÜFAM’a bildirmeleri beklenmektedir.

Her bir film kaplı tablet: 50 mg dolutegravir (dolutegravir sodyum olarak), 600 mg abakavir (abakavir sülfat olarak) ve 300 mg lamivudin içermektedir. Ağzı polipropilen vida ile kapalı, polietilen kaplı indüksiyon ısı geçirmez tabaka ile kaplı beyaz HDPE (yüksek yoğunluklu polietilen) şişelerde sunulmaktadır. Bir şişede 30 film kaplı tablet 
mevcuttur. Ambalaj boyutları: 30 tablet, 90 tablet (3 x 30 film kaplı tabletten oluşan çoklu ambalaj) Tüm ambalaj boyutları pazarda bulunmayabilir. TRIUMEQ, erişkinler ve 40 kg ve üzerindeki 12 yaşından büyük adolesanların İnsan Bağışıklık Eksikliği Virüsü (HIV) enfeksiyonu tedavisinde endikedir. TRIUMEQ’in erişkin ve ergen 
popülasyonda önerilen dozu, günde bir kere bir tablettir. TRIUMEQ, sabit doz kombinasyonu olduğu ve dozun düşürülmesi mümkün olmadığı için, vücut ağırlığı <40 kg olan erişkin ve ergenlerde kullanılmamalıdır. Abakavir içeren ürünlerle tedaviye başlamadan önce, hangi ırka ait olduğundan bağımsız olarak, HIV-enfeksiyonu bulunan 
bireylerin hepsinde HLA-B*5701 allel taşıyıcısı taraması yapılmalıdır. Dolutegravir ve abakavir/lamivudin ile ilişkili olma olasılığı bulunan veya mümkün olduğu düşünülen en sık bildirilen advers reaksiyonlar bulantı (12%), uykusuzluk (7%), sersemlik (6%) ve baş ağrısıdır (6%). Hem abakavir hem de dolutegravir aşırı duyarlılık reaksiyonları 
(ADR) riskine neden olur ve çoklu-organ tutulumuna işaret eden semptomlarla birlikte ateş ve/veya döküntü gibi başka semptomlarla ortak özellikler gösterir. Klinik açıdan TRIUMEQ ile oluşan ADR'ye abakavir veya dolutegravirin neden olup olmayacağını saptamak mümkün değildir. Aşırı duyarlılık reaksiyonları abakavir ile daha sık 
gözlenmiştir, bunların bazıları doğru bir şekilde tedavi edilmediğinde yaşamı tehdit edici, bazı durumlarda ölümcül olabilir. HLA-B*5701 allel testi pozitif çıkan hastalarda abakavirle ADR görülme riski yüksektir. Buna karşın, abakavirle ADR bu alleli taşımayan hastalarda düşük bir sıklıkta bildirilmiştir. TRIUMEQ hepatit B virüsü ile ortak 
enfeksiyonu olan hastalarda kesilirse, lamivudinin kesilmesi hepatitin akut alevlenmesiyle sonuçlanabileceğinden, hem karaciğer fonksiyonu testleri hem de HBV replikasyonu belirteçleriyle periyodik takip önerilir. Efavirenz, etravirin (artmış proteaz inhibitörü olmadan), nevirapin, rifampisin, tipranavir/ritonavir, karbamazepin, fenitoin, 
fenobarbital ve St. John’s wort ile birlikte uygulandığında dolutegravirin önerilen dozu günde iki kez 50 mg olduğundan, bu ilaçları kullanan hastalarda TRIUMEQ kullanması önerilmez. TRIUMEQ polivalan katyon içeren antasitlerle birlikte alınmamalıdır. TRIUMEQ'in bu ajanlardan 2 saat önce veya 6 saat sonra alınması önerilmektedir. 
TRIUMEQ'in kalsiyum veya demir takviyelerinden 2 saat önce veya 6 saat sonra veya alternatif olarak yiyeceklerle birlikte alınması önerilmektedir. Dolutegravirle metformin konsantrasyonları artabilir. Metformin ile dolutegravirin birlikte kullanılmaya başlandığı veya bırakıldığı durumlarda, glisemik kontrolün sağlanması için, metforminin 
dozunun ayarlanması düşünülmelidir. Lamivudinin kladribinle kombinasyonu önerilmez. Dolutegravir, abakavir, lamivudin veya ürünün içeriğindeki yardımcı maddelerin herhangi birine karşı aşırı duyarlılığı olan hastalarda TRIUMEQ kullanımı kontrendikedir. HLA-B*5701 allel taşıyıcısı olanlarda kontrendikedir. Dalfampridin olarak da bilinen 
fampridin, dofetilid veya pilsikainit dahil olmak üzere; organik katyon taşıyıcısı 2 (OCT2)’nin substratları olan ve dar terapötik pencereli tıbbi ürünlerle birlikte eş zamanlı olarak uygulanmamalıdır. Orta ve şiddetli karaciğer yetmezliği bulunan hastalarda kullanımı kontrendikedir. Gebelik kategorisi: 1. trimesterde D, 2 ve 3. trimesterde C. Çocuk
doğurma potansiyeli bulunan kadınlar, etkili bir kontrasepsiyon yönteminin düşünülmesi de dahil olmak üzere, TRIUMEQ’in bir bileşeni olan dolutegravir ile nöral tüp defektlerinin olası riski hakkında uyarılmalıdır. Dolutegravir/Abakavir/Lamivudinin gebelik ve/veya fetus/yeni doğan üzerinde zararlı farmakolojik etkileri bulunmaktadır. 
TRIUMEQ gerekli olmadıkça gebelik döneminde kullanılmamalıdır. Dolutegravirin anne sütüne geçip geçmediği bilinmemektedir. Hayvanlar üzerinde yapılmış mevcut toksikolojik verilerde anne sütünde dolutegravir tespit edilmiştir. Abakavir ve metabolitleri emziren sıçanların sütünde tespit edilmiştir. Abakavir aynı zamanda insan sütüne de 
geçmektedir. HIV ile enfekte annelerin bulaşmayı önlemek için hiçbir koşulda bebeklerini emzirmemeleri gerekmektedir. Hastaların araç ve makine kullanma yeteneği üzerine karar verirken, hastaların klinik durumu ve TRIUMEQ’in advers reaksiyon profili de göz önünde bulundurulmalıdır. Advers reaksiyon olarak listelenenler dışında 
dolutegravir, abakavir veya lamivudinin akut doz aşımına ilişkin spesifik bir bulgu veya belirtisi tespit edilmemiştir. Orijinal ambalajında nemden korunarak, ağzı sıkıca kapalı şişesinde saklanmalıdır. Şişe içindeki nem kurutucu madde muhafaza edilmelidir. 25 ºC’nin altındaki oda sıcaklığında saklanmalıdır. Raf ömrü: 36 ay. RUHSAT SAHİBİ: 
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