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HIV / AIDS ISTATISTIKLER]

Tarkiye'de 1985- 15 Agustos 2025 arasinda bildirilen HIV ile yasayan kisi

ﬁwm 2024 yilinda 6.132 yeni olgu bildirilmistir.

HIV / AIDS TOPLAM VAKA VE OLUM SAYILARININ SON § YIL DAGILIMI*
j YILLAR — HIV i AIDS i TOPLAM OLOM
2021 4236 105 4341 55
2022 5996 128 6124 72
2023 6562 155 6717 73
2024 5995 137 6132 62
2025 604 28 632 5

*15 Agustos 2025 tanhi itiban tle dogrulamu testt pozitif tespit edilerek bildinmi yapilan vakalar.
Onceki yillara ait vaka bildinmi devam ettiggi igin tablodaki sayilar yallur igerisinde de@skenlik

gosterebilmektedir.




UNAIDS HEDEFLERINDE NEREDEYIZ?

Tani Orani Tedavi Alma Orani Virolojik Olarak Baskilanma

Orani
= Dlnya = Turkiye

1. https://www.unaids.org/sites/default/files/media_asset/UNAIDS_FactSheet_en.pdf (Erisim Tarihi: 16.04.2024), 2. Gokengin et al, The HIV Treatment
Cascade in Turkey, The Full 360, PO4/09. 3. Yaylali E, et al, Estimating HIV incidence in Turkiye: results from two mathematical models



http://www.unaids.org/sites/default/files/media_asset/UNAIDS_FactSheet_en.pdf

2040 yilinda HIV prevalansi 2,4 milyona ulasacak

Onumuzdeki 20 yil icinde Turkiye'de HIV insidansi, tani sayisi ve HIV’e bagh 6lumler
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HIV: insan Bagisik Yetmezlik Virusi
1. Yaylali E, et al. Plos one. 2023;18(6):€0286254.
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Yasam suresi

'Komorbiditeler

>50 yas HIYK
¢ 2010: %28
e 2030: %73
Modelleme Calismasi: 2030 HIYK KVH %78

1. Circulation 2018;138:1113-15, Time to Recognize HIV Infectionas a Major Cardiovascular Risk Factor

PM-TR-DLM-PPTX-240019



FDA Approval of HIV Medicines .. e Untsd sta

reported in the United States.

6 yil ilacsiz bir donem (®), Binlerce mortalite

Baslangicta 30 tablete yakin glnlik ilac alimi (pill burden)
1980°de ortalama yasam beklentisi 10-20 yil.

30 dan farkli etken madde

Jenerik 222 ARV basvurusu onaylandi
194 jenerik ila¢ hala piyasada.

PrEP te onayl 2 ilac

11 tek tablet FEJImI (&)

. B2
i M f"' ‘-‘i I' . 3]- a’ I'I" usian in 1I"
INSTE: In tegras  Inhiblicr: NNRTE: Non-Nucleos e Flouerte T riptas ity or: NRTI: Nucleoside Reverse Transcriptase g‘m“;: U”"e:ﬂﬁ’t;;“b"'ﬂl‘eﬂﬂf H'W‘Z’Eﬁblmﬂﬁ'fg:f::ﬁm‘fﬂ' - These
Inhibitor; PE; Pharmacokinetic Enhancer: PI: Protease Inhibitor: PAI: Post-Attachment Inhibitor; PrEP: Pre-exposure prophylaxis Fixed- ' 2 bha EIE brand :EE E ts that are available as generic only.

For more information, visit HIVinfo.NIH.gov. NI nfo.



1980’lerde HIV/AIDS tanisi alan Ron Woodroof’un gercek
hikayesi

Stigmanin baslangici (escinsel hastalik)

O donemde onaylanan sadace AZT, yuksek dozlarda
alintyordu.(hem umut hem de hayal kirikligi)
Meksika’dan ve baska ulkelerden ilaci getirip hastalara
satiyordu. (FDA onayli olmayan ilaglar)

FDA ile catisma dénemi

Ron’un omru beklenenden uzun strtyor
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Akilci ART kullaniminin hedefleri:

* Virds baskilanmasi

» Immiin sistemin korunmas

» Oportunistik enfeksiyonlarin dnlenmesi
* Yasam suresi ve kalitesinin artiriimasi

* Toplumsal bulasi azaltmak

* Diren¢ gelisiminin dnlenmesi



http://www.google.com.tr/url?url=http://www.digitouch.com.tr/new/retargeting-nedir.html&rct=j&frm=1&q&esrc=s&sa=U&ved=0ahUKEwjx1KHPpqXQAhXGXRoKHTABArkQwW4IJjAI&sig2=YuCl4jm-Qhp0c9UeasYhrw&usg=AFQjCNGhjfoiKiDnWV3uUD8__lvHop4ReA
http://www.google.com.tr/url?url=http://www.digitouch.com.tr/new/retargeting-nedir.html&rct=j&frm=1&q&esrc=s&sa=U&ved=0ahUKEwjx1KHPpqXQAhXGXRoKHTABArkQwW4IJjAI&sig2=YuCl4jm-Qhp0c9UeasYhrw&usg=AFQjCNGhjfoiKiDnWV3uUD8__lvHop4ReA
http://www.google.com.tr/url?url=http://www.digitouch.com.tr/new/retargeting-nedir.html&rct=j&frm=1&q&esrc=s&sa=U&ved=0ahUKEwjx1KHPpqXQAhXGXRoKHTABArkQwW4IJjAI&sig2=YuCl4jm-Qhp0c9UeasYhrw&usg=AFQjCNGhjfoiKiDnWV3uUD8__lvHop4ReA
http://www.google.com.tr/url?url=http://www.digitouch.com.tr/new/retargeting-nedir.html&rct=j&frm=1&q&esrc=s&sa=U&ved=0ahUKEwjx1KHPpqXQAhXGXRoKHTABArkQwW4IJjAI&sig2=YuCl4jm-Qhp0c9UeasYhrw&usg=AFQjCNGhjfoiKiDnWV3uUD8__lvHop4ReA

Serodifferent gay ciftler arasinda yapilan cok merkezli bir calisma

14 Avrupa ulkesinde, 75 merkezde yurutulda.

2010-2017 arasinda 972 gay cift katildi, 782 cift 1593 “cift-yili" takip edildi.

Dahil edilme: HIV-pozitif partnerin viral yuki <200 kopya/mL, HIV-negatif partnerin PrEP/PEP
kullanmamasi, kondomsuz cinsel birliktelik.

HIV testleri yapildi; serokonversiyon varsa filogenetik analizle eslesme kontrol edildi.

76.088 kondomsuz anal iliski kaydedildi.

15 HIV enfeksiyonu gelisti ancak hicbiri partnerler arasinda genetik olarak baglantili degildi.
Virts baskilanmis HIV-pozitif erkeklerden partnerlerine kondomsuz seks yoluyla HIV gecisi
saptanmadi.

Bu, heteroseksuel ciftlerdeki énceki kanitlari gtclendiriyor.

Bulgular U=U (Undetectable = Untransmittable) mesajini ve erken tani—tedavinin dnemini

desteklemekte.



ART (antiretroviral tedavi) baslandiktan sonra firsatci enfeksiyonlarin (OI) gériilme sikligini ve hangi faktdrlerin Oi gelisimi
ile iliskili oldugunu belirlemek.

Tedavi gormemis HIV-pozitif hastalar dahil edilmis.

Retrospektif kohort calismasi; 6zel bir hastanede — Thai’daki bir G¢clincii basamak bakim hastanesinde.

Takip siiresi: ART baslama sonrasi gelisen Oi’ler izlenmis.

Toplam hasta sayisi: 401

ART baslama sonrasi gelisen Ol’lerin yillik insidans hizi: 25.6 / 1000 kisi-yili

Ol gelistiren hasta yiizdesi: %9.5

En sik gérilen Oi’ler: ekstrapulmoner/disemine TB, pulmoner TB, CMV enfeksiyonu

ART’ye baslamadan dnceki durum (6zellikle diistik BMI, hastaligin ileri evreleri, sistemik belirtiler, karaciger fonksiyon
bozuklugu) Ol riskini artiriyor.

Ozellikle TB ve CMV gibi ciddi Oi’lere karsi koruyucu stratejiler (profilaksi, erken tarama) kritik.

DTG rejimiyle baslamanin riskle iliskili olmasi dikkat ¢ekici; bu durum muhtemelen hasta se¢imi, komorbiditeler veya

rejim toleransiyla ilgili etkenlerle agiklanabilir; daha ileri calisma gerekiyor.



2. ART'nin Temel Ilkeler

* Tum HIV pozitif bireylere ART baslanmali (erken tedavi
yaklasimi)

« Kombinasyon tedavi prensibi (en az 3 aktif ilag), uygun
nastalarda ikili tedavi rejimleri.

« Hasta uyumu ve ilacg etkilesimleri

* Tedavi secimini etkileyen faktorler:
« CD4 duzeyi
* Viral yuk
« Komorbiditeler (HBV, HCV, TB, kardiyovaskdler hastalik)
« Gebelik, yashlhk, cocukluk




Anti raviral tadaviva o in va tardaui hacaricinin rhirilrnanc irin hisli ua ~il ART LA armiar

Yeni tanl konan butiin erlskm ve adolesanlar — hasta ha2|rsa ve Clddl eslik eden infeksiyon
siphesi yoksa ayni gun baslanmasi onerilir.

Akut/primer HIV enfeksiyonu (serokonversiyon donemi) — ayni giin ART baslatmak 6nemlidir;
rezervuvar olusumunu sinirlama ve bulasmayi azaltma yarari vardir.

Gebelikte yeni tani — gebelerde ART mimkiin olan en erken zamanda (tercihen ayni giin)
baslatilmali; viral yik doguma kadar dusuarualmeli.

ileri immiin yetmezlik / semptomatik ileri hastalik (6r. CD4 cok diisiik) — hizli baslama
onceliklidir (ancak eslik eden bazi ciddi Ol'ler icin dikkat). Ozellikle CD4 <50/mm? olanlarda
erken baslama mortalite avantaji saglar.

Yeni dogan / perinatal enfekte bebekler — enfekte oldugu dogrulanan yenidoganda tedavi
hemen baslatilmali (perinatal kilavuzlar).



3. Ilk Basamak Rejimler

* Guncel rehberlere gore dnerilen baslangic kombinasyonlari
* TAF/FTC/DTG (tenofovir + Emtrisitabin + dolutegravir)
e Alternatif rejimler (ABC/3TC/DTG, TDF/FTC/RAL vb.)

* Tek tablet rejimlerin 6nemi (uyum kolayhgr)



Recommended regimens

Main requirements

Additional guidance (see footnotes)

2 NRTIs + INSTI

ABC/3TC + DTG HLA-B*57:01 negative (ABC: HLA-B*57:01, cardiovascular risk)

ABC/3TC/DTG HBsAg negative (Weight increase (DTG))

TAF/FTC/BIC (Weight increase (BIC, TAF))

TAF/FTC or TDF/XTC (Weight increase (DTG, TAF))

*= DTG (TDF: prodrug types. Renal and bone toxicity.
TAF dosing)

TAF/FTC or TDF/XTC (Weight increase (RAL, TAF))

+ RAL qd or bid (TDF: prodrug types. Renal and bone toxicity.
TAF dosing)
(RAL: dosing)

1 NRTI + INSTI

XTC + DTG or 3TC/DTG HBsAg negative (Weight increase (DTG))

HIV-VL < 500,000 copies/mL (3TC/DTG not after PrEP failure)

Not recommended after PrEP failure

2 NRTIs + NNRTI

TAF/FTC or TDF/XTC + DOR or
TDF/3TC/DOR

(Weight increase (TAF))

(TDF: prodrug types. Renal and bone toxicity.
TAF dosing)

(DOR: caveats, HIV-2)




4. Akilcr Kullanimin Unsurlari

* Dogru endikasyonda, dogru zamanda baslamak
 Gereksiz ila¢ degisimlerinden kacinmak

* Direncg gelisimi riskini azaltmak

* Yan etkilerin yonetimi

* Uzun doénem izlem: bobrek, karaciger, metabolik
komplikasyonlar



5. Ozel Durumlarda ART

* TUberkuloz koinfeksiyonu
* Gebelik

 Hepatit B/C koinfeksiyonu
* Yash hastalar

 Pediatrik hastalar



Tuberkuloz koinfeksiyonu

* Erken teshis ve tedavi kritik oneme sahip

« HIV/TB koinfekte hastalarda tedavi yonetimi daha zordur
* Mortalite, sadece TB hastalarina kiyasla 3 kat fazladir

« Tlag yiikii (coklu ilac kullanimi) tedaviyi zorlastirir

- Ilac-ilac etkilesimleri nemli bir sorundur

* Firsatci infeksiyonlar tedavi surecini olumsuz etkiler

« Immiin rekonstitiisyon inflamatuar sendromu (IRIS)
gelisebilir



* 931 HIV hastasindan 78 (%8.4)'inde aktif TB saptand..

« 74'G calismaya dahil edildi. Yas ortalamasi 42.8 yil, %86.5'i
erkekti.

 Hastalarin yariya yakininin CD4+ T lenfosit sayisi <100
hiicre/mm?, sadece %16.2'si ART kullaniyordu.

* %56.8'I pulmoner, %43.2'si ekstrapulmoner TB id..

 TB tedavisl %66.2 oraninda basarili oldu; %20.3 hasta kaybedildi.

» Basarisiz tedavi ozellikle ileri yas ve yiksek mortaliteyle iliskili
bulundu.



F‘-’aﬁv 5.3. Gebelerde antiretroviral tedavi rejiminin 4

SN

ilk secenek repmler

2 NRTI + INSTI

ABC/3TC/DTG veya
ABC/ 3TC+DTG

HLA-B*57:01 pozitif ise ABC kontre
duyarlilik riski agisindan dikkat edili
ABC ve 3TC'nin plasentadan fetiise
Diger tiim antiretrovirallerle karsila:
DTG alan kadinlarda néral tip defe
bir artis oldugu gésterilmigtir. Anca
engel bir durum degildir.

Prenatal dénemde kalsiyum, demir
olabileceginden, DTG emilimini en
kullanimindan énceki ve sonraki 2 «
gerekir.

DTG antasitlerden ve divalent katyc
once veya 6 saat sonra kullamlmalic

Bu kombinasyonu kullanacak kigi H

TDF/3TC veya FTC
+ DTG

TAF/FTC +DTG

TDF/3TC veya
TAF/FTC +
RAL400 mg X 2 /gin'

2 NRT1 + PI

TDF renal toksisiteye neden olabile
Bu kombinasyonun gtivenligini ve \
2010/VESTED randomize ¢alismasi
kadinlar dahil edildiginden, TAF/FT
Temas 6ncesi profilaksi icin CAB ku
Gebeligin ilk 14 haftasinda TAF/FT(
Tek doz RAL (1200 mg qd) kullanirr
ilacin kullanimi 6nerilmez.

Prenatal dénemde kalsiyurn, demir
olabileceginden, RAL emilimini en |
2 saat Once veya sonra bu preparat

TDF/3TC veya FTC
+ DRV/r
600/100mg X 2/gtin

Yiyecekler ile beraber alinmalidir.
Gebeligin ilk 14 haftasinda TAF/FT(

ikinci ve Gglincd trimesterde plazm
DRV/r 800/100 mg qd Gnerilmez.

Pl'lerinin kullanilmasi halinde erken

lamivudine or emtricitabine (XTC)

Preferred INSTI

Regimens Advantages Disadvantages
BICITAFIFTC (FDC) Co-formulated as a single, « PK and safety data in pregnancy suggest sufficent
once-daily pill; for this reason, efficacy and safety of BIC for its use as a Preferred
may be preferred over DTG fo initial agentin pregnancy when there has not been prior
support adherence ARV or ART experience (ARV-naive). Drug levels are
: 3 : lower in the second and third trimester of pregnancy
High barrier to resistance than in nonpregnant or postpartum patients and are
No food requirement reduced in later pregnancyto a greater degree for BIC
3 . than for DTG, but BIC levels remained above the
No dose adjustment required in | b otein-adjusted EC during pregnancy and therefore
peegnancy are anticipated to suppress viral boad.
No safety concerns observed | & Potential concerns about excess weight gain
High rates of viral suppression | o Spaific timing and/or fasting recommendations apply if
i BIC is taken with calcum or iron (e.g., n prenatal
et for i oorred. | viamins, soe Tatle 14 and Bitegravi for deais).
people with early (acute or « BICITAF/FTC is not Preferred for initial treatment in
recent) HIV infection without a peaple with early (acute or recent) HIV infection and a
history of CAB exposure for history of CAB-LA exposure for PrEP due to concerns
PrEP; see Early (Acule of about INSTI resistance mutations, unless genotype
Recent) HIV Infection and the testing has demonstrated an absence of INSTI
Adult and Adolescent resistance mutations; DRVIr is Preferred in this
Antiretroviral Guidelines. situation; see the Adult and Adolescent Antiretroviral
Guidelines.
DTG Plus a Preferred Once-daily dosing * Potential concerns about excess weight gain
Dual-NRTI Backbone :
Sufficient data about PK, « Donotuse DTG/3TC in the setting of HBV coinfection

efficacy, and safety of DTG in
pregnancy
High rates of viral suppression

Dose adjustments during
pregnancy are not needed.

May be particutarly useful when
drug interactions or the potential
for preterm birth with a Pl-based
regimen are a concern.

DTG has been shown to rapidly
decrease viral load in
pregnancy when presentationto
care is late in pregnancy and
there is no prior experience with
ART or ARVs (ARV-naive). In
nonpregnant adults, DTG is
associated with lower rates of
INSTI resistance than RAL, and
DTG allows for once-daily
Ancina: fnr thees raaenne NTR

without another HBV agent.

« Spedific timing and/or fasting recommendations apply if
DTG is taken with calcium or iron (e.g., in prenatal
vitamins; see Table 14).

« DTGis not Preferred forinitial treatment in people with
early (acute or recent) HIV infection and a history of
CAB-LA exposure for PrEP due to concerns about
INSTI resistance mutations unless genatype testing has
demonstrated an absence of INSTI resistance
mutations; DRV/r is Preferred in this situation; see the
Adul \ An | Guidelines

« inthe U.S,, not available as an FDC




Yasli Hastalar

* Komorbiditelerin Degerlendirilmesi: Yasl HIV hastalarinda
hipertansiyon, diyabet, bobrek yetmezligi, osteoporoz ve
kardiyovaskuler hastaliklar gibi kronik komorbiditeler daha sik
goralur. ART rejimi secilirken, bu hastaliklarin tedavisiyle olasi
llac etkilesimleri ve yan etkiler dikkatle degerlendirilmelidir.

* Polifarmasinin Yonetimi

e Yan Etki Profili:

* Bilissel Fonksiyonlarin Korunmasi
* Basitlestirilmis Rejimler



Lightning Learning: STOPP/START in the ED

POI Y & emsorguk » § @ & @EM3FOAMed ey NHS  HE M3

Polypharmacy can increase the risk The STOPP/START criteria is Polypharmacy Guidance apps:

T al B ofdrug ipteroctions ond qdverse validated to help reduce potentially https://apple.co/3454718 qpm) kS |Z / Zara rI |
. reactions, together with t:edudng Db ORHGLE FrescHoIONS https://bit.ly/3jaNbQF (android)
I I a g the quality of life for patients. ACB calculator:

Medication review in the Emergency SMICHGSLOICErPecDIE. http://www.acbcalc.com
) rtment an: For colculating your potient’s anticholinergic .
i LR com; * Screening Tool of Older Persons burden. These medications con significontly | n S | ye I
(potentially inappropriate) % UK POTEOCS (RO = moroih.

Ekr

-> Reduce iatrogenic adverse
NICE Database of Treatment

| effects. :
O a ‘ ‘ Prescriptions (STOPP) Effects: https: / /bk.lu /mKemp
. => Avoid the ‘prescribing cascade Accurate guide + data related to medication
O N (prescription of further * Screening Tool to Alert doctors treatment effects inclusive of number needed

medications inappropriately - ; to treat,
. when the patient may be e RghtRresHOent SIARTY STOPP/START Toolkit:

: https://bit.ly/3kODLYf =

IZ | e Sapsrienciog sice eifects) This decision aid has a series of pa//biti/s Na ara I | g | ,

=>» Decrease hospital admissions.

rules/suggestions related to
Adyerse Drug ‘Events account for high-yield problems in prescribing.
approx. 6.5% of all admissions, but Alwonjs consider raviewing 3
more in older people. This leads to d
increased hospital stay with medications when such patients - g ozdaen
significant morbidity and mortality. present to the ED. 4
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Reducing medications safely to

meet life’'s changes
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Drug Interaction Checker :
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Cin, Shanghai Pudong bdlgesi, ulusal HIV/AIDS kayit sistemine dahil olan HIV/AIDS ile yasayan hastalar
520 yash HIV pozitif birey (ART kullanmakta olanlar), gruplar: 50-60 yas ve > 60 yas

Yas > 60 olan HIV/AIDS hastalarinda ART basarisizligi orani daha yiiksek; bu grup erken tani, semptom
siddeti ve komorbidite acisindan risk altinda gortnuyor.

Egitim dizeyi diistik olan hastalar daha fazla sorun yasiyor. Bu, saglik egitimi / HIV farkindaligi
programlarinin yaslilarda ozel olarak planlanmasi gerektigini gosteriyor.

Yash grupta heterosekstiel bulasma oraninin daha yuksek olmasi, bu grup icin bulasma kaynaklari ve
korunma bilincine yonelik farkli stratejilerin gerekliligini vurguluyor.

Tanidan sonra ART’ye gec¢ baslama hala onemli bir problem; hastalik ilerlemesi ve mortalite riski
yukseliyor.

Ayrica saglik hizmetleri ve bakim modelleri yasa 6zgu hale getirilmeli: daha yogun klinik izlem,
komorbidite yonetimi, semptom kontroll, psikososyal destek, hastalarin saglik hizmetine erisimlerini

kolaylastirma gibi muidahaleler dusinilmeli.



HIV-Hepatit B Koenfeksiyonu

» Ik tercih: HIV/HBV koenfeksiyonunda, tenofovir intoleransi olmayan tim
hastalara TDF veya TAF + lamivudin (3TC) veya emtrisitabin (FTC) iceren
ART baslanmal..

. Alterlnatlf Tenofovir glvenli degilse, entekavir + tam baskilayici ART
dnerilir

» Onerilmeyen ilaclar: Telbuvidin ve adefovir, yiiksek tedavi basarisizligi ve
toksisite riski nedeniyle kullanilmamal.

Dikkat edilmesi gerekenler:

» CD4 dusuk veﬁa sirotik hastalarda IRIS (bagisiklik yeniden yapilanma
sendromu) riski var — yakin takip edilmeli.

» ART degistirilecekse ve HBV baskiliysa — HBV ilaclar kesilmeden, uygun HIV
tedavisi eklenmeli.

* HBV'ye etkili ilaclar kesilirse — hepatik alevlenme riski ?/uksek —
transaminazlar izlenmeli, gerekirse entekavir baslanma



HIV-Hepatit C Koenfeksiyonu

* DEA’larin tolere edilebilirligi: Koenfekte ve monoenfekte hastalarda benzerdir.
* Tedavi yaklasimi: Fibroz diizeyine bakilmaksizin tim koenfekte olgular DEA ile tedavi edilmelidir.

* HCV tedavisi karari: HCV genotipi, hastalik evresi, medikal/sosyal durum, 6nceki tedaviler ve ilac
etkilesimleri dikkate alinmalidir.

* ART baslanmasi: HIV/HCV koenfeksiyonunda, CD4 sayisina bakilmaksizin ART baslanir.

* Tedavi sirasi: Cogunlukla 6nce ART, ardindan HCV tedavisi uygulanir.

* ART’nin 6nce baslanma nedenleri:

* Antiretroviral ilaclarin tolere edilebilirligi ve yan etkileri degerlendirilebilir.

* Viremi baskilanir, bagisiklik gliclenir - HCV tedavisine yanit artar.

* ilag etkilesimleri: ART baslanirken/degistirilirken dikkat edilmeli; ART’ye ara verilmemelidir.

Tedavi sirasi ve takibi:
* ART once baslanmis ve HIV RNA negatifse - DEA baslanmadan 6nce ART uygun sekilde degistirilebilir.
* ART degisikliginden 4—-8 hafta sonra HIV RNA kontrol edilmeli.



6. ART Direnci ve YOnetimi

* Direng gelisim mekanizmalari
« Genotipik testler
* Direnc gelistiginde rejim degistirme prensipleri



Virolojik baskilamaya iliskin tanimlar
e

Virolojik baskilama ART ile 6. ayin sonunda HIV RNA'nin kullanilan testlerin alt tespit limitlerinin altina inmis
olmasi

Virolojik basansizlik (failure) | HIV RNA'nin 200 kopya/ml'nin altina inmemesi veya 200 kopya/ml'nin altinda
strdirilememesi

Tam olmayan virolojik yanit ~ ART baslandiktan 24 hafta sonra hentiz virolojik baskilamanin gosterilmedigi rejimde, iki
ardisik HIV RNA dtizeyinin 200 kopya/ml'nin tzerinde olmasi

Virolojik geri Virolojik baskilama saglandiktan sonra HIV RNA'nin 200 kopya/ml’'nin tzerinde olmasi
tepme

ﬁg%ﬁ'iﬂd) Virolojik baskilama saglandiktan sonra, izole, saptanabilir HIV RNA diizeyleri olmasi, akabinde
blip

tekrar virolojik baskilama saglanmasi

usuk dizey viremi HIV RNA duizeyinin alt tespit limitlerinin Uzerinde ancak 200 kopya/ml'nin altinda olmasi

DHHS Panel on Antiretroviral Guidelines for Adults and Adolescents. September 12, 2024.



Virolojik basansizligin nedenlers

—  HWVile ilgili faktorler

~Antiretroviral rejim ile ilgili faktorler

~ Sosyal ve uyumla ilgili faktorler




Virolojik basansizligin nedenlers

« HIV ile ilgili faktorler

« Aktarilan veya edinilmis ilag direncli virts varlig
» Onceki ART basarisizligi

 ARVilaclara dogal direnc

» Tedavi &ncesi yuksek HIV RNA dUzeyleri



Virolojik basarisizligin nedenleri

* Antiretroviral rejim ile
ilgili faktorler

Suboptimal farmakokinetik

(degisken emilim, metabolizma vd)
Suboptimal virolojik etkinlik

Dirence karsi dusuk bariyer
Daha 6nce suboptimal rejimler
kullanilmasi nedeniyle etkinlik

azalmasi

Gida gereksinimleri

llac-ilac etkilesimleri (ARV ilaclarin
konsantrasyonlarini azaltabilir)
llaclanin yan etkileri

Yuksek hap yuku ve/veya doz siklig

Receteleme hatalari



Virolojik basansizligin nedenlers

« Sosyal ve uyumla ilgili faktorler
« Aktif madde kullanimi, ruhsal saglik bozukluklar veya nérobilissel bozukluk
« Barinma sorunlan gibi psikososyal faktorler
« Kacirnlan klinik randevulari
« ARTYye erisimin kesintiye ugramasi veya aralikli olarak gerceklesmesi

« ARVilaglarinin maliyeti ve karsilanabilirligi



/. Hasta Uyumu (Adherence)

* Uyumun dnemi
« Hasta egitimi ve danismanlik

» Multidisipliner yaklasim (psikososyal destek, ilag erisimi, stigma
Ile mUcadele)



Calismaya 107 HIV/AIDS hastasi dahil edildi

Ortalama yas 28,6 yil, hastalarin %80’ erkekti

Hastalarin bir kismi 6zel egitim aldi, digerleri yalnizca standart bilgilendirme
aldi

llac uyumu 3. ve 6. aylarda tablet sayma yontemiyle degerlendirildi
Ogrenim diizeyi ile ilac uyumu arasinda anlamli fark yoktu

Egitim verilen grupta ilac uyumu anlamli derecede yuksekti (p<0,001)

Daha az tablet iceren tedaviler de uyumu artiriyordu



—_— o ]
2:2:;::3; tt: :Ir\c;tlenaf:itlir:::bltor Therapy and Outcomes in - . _@H
81 HIV hastasi Uzerinde proteaz inhibitdru (PI) bazli ART alan
» bireylerin uyum duzeyi elektronik monitorlu ilag kapaklari (MEMS)
lle dlculda.
, *%95 ve lzeri uyum gosteren hastalarin %81°i HIV RNA'y
tespit edilemez seviyeye indirdi.
*%80-94 uyum gosterenlerde bu oran %64'e dustu.
3+%80°in altinda uyum gosterenlerde ise sadece %6'sinda viral
baskilanma saglanabildi.
Sonug: ART'de viral supresyon icin ¢cok yuksek dizeyde uyumun
sart oldugu, ktcuk uyum farkliliklarinin bile tedavi basarisinda
dramatik fark yarattigi ortaya kondu.

i



8. Gelecek Perspektifler

« Uzun etkili enjeksiyonlar (cabotegravir + rilpivirin)
* Yeni ilag siniflari
« HIV eradikasyonu calismalari



Mevcut ARV Siniflan ve Ilaclar

2019'dan sonra eklenen ajanlar mavi ile gdsterilmistir

NRTI NNRTI Pl Fusion Inhibitor
Abacavir (ABC) Doravirine (DOR) Atazanavir (ATV) L
i~itahi Efavirenz (EFV) Darunavir (DRV)
Emtr.lcna'blne (FTE) Etravirine (ETR) Lopinavir (LPV CCRS Antagonist
Lamivudine (3TC) S el i M ‘ MVC
Tenofovir DF (TDF Nevirapine (NVP) Nelfinavir (NFV) araviroc ( )
! fov!r 'f( )'d Rilpivirine (RPV) Tipranavir (TPV) Entry Inhibitor
enofovir alafenamide e
(TAF) Integrase Inhibitor (INSTI) ggg;’g’;‘co“'”e"c (PK) Fostemsavir (FOS)
: . : : Ibalizumab (IBA)
Zidovudine (AZT, ZDV) ilc;egtrawr (?l(()():AB) Ritonavir (RTV, /r)
abotegravir - Capsid inhibitor
Cobicistat (COBI, /c :
Dolutegravir (DTG) ( ) Lenacapavir (&4
Elvitegravir (EVG)
Raltegravir (RAL)

Lennox, CROI 2025, IAS-USA




Uzun Etkili ART
» Kabotegravir + rilpivirine (CAB/RPV) * Lenacapavir (LEN)




* CARLOS kohort calismasinda, gunltk oral ART kullanan HIV-1 ile
yasayan kisiler 2 ayda bir uygulanan uzun etkili kabotegravir +
rilpivirin (KAB+RPV UE) tedavisine gecti.

 12. ayda katilimcilarin %85,8'i virolojik baskilamayi strdirdi ve sadece
%1,4'Gnde virolojik basarisizlik goraldu.

* Enjeksiyonlarin %95'I £7 gunlik pencere icinde uygulandi ve tedaviyi
birakma orani disuktt (%9,7).

» Tedavi memnuniyeti, baslangicta yuksek olmasina ragmen 12. ayda
Istatistiksel ve klinik olarak anlamli sekilde artti.

* Bu sonuclar, KAB+RPV'nin guvenli, etkili ve kullanici dostu bir
alternatif oldugunu gostermektedir.



HIV Eradikasyonu: Temel Stratejiler

1. Genetik Miidahale ve CRISPR Teknolojisi:
Amsterdam UMC arastirmacilari, CRISPR-Cas9 gen duzenleme teknolojisi kullanarak, HIV'in enfekte
hiicrelerden tamamen silinmesini basarmislardir. Bu yéntem, HIV'in genetik materyalini hedef alarak,
virtsun replikasyonunu engellemeyi amaclamaktadir. Ancak, bu teknoloji hentz klinik uygulamalar icin
optimize edilmemistir ve daha fazla arastirma gerekmektedir.
2. Stem Cell (Kok Hiicre) Transplantasyonu:
CCR5-delta32 genetik mutasyonu tasiyan donorlerden alinan koék hcrelerle yapilan transplantasyonlar,
HIV'in tedavisinde umut verici sonuglar gdstermektedir. Bu mutasyon, HIV'in hicrelere girmesini
engelleyen bir koruma saglar. 2024 yilinda, bu stratejinin daha genis bir hasta kitlesi icin uygulanabilirligi
Uzerine calismalar yapilmistir.
3. "Kick and Kill" Yaklasima:
Bu strateji, HIV'in latent (uyuyan) durumdan aktive edilip, ardindan bagisiklik sistemi veya
immunoterapilerle yok edilmesini hedefler. Ancak, bu yaklasimin etkinligi ve glivenligi konusunda

daha fazla klinik veri gerekmektedir.



NCT06031272 numarali klinik calisma, HIV tedavisinde 6nemli bir adim olarak kabul edilen ACTG A5416 (PAUSE)
calismasinin bir parcasidir. Bu calisma, HIV tedavisinde yeni bir yaklasim olan genis notralize edici antikorlar
(bNADb'ler) kullanarak, antiretroviral tedavi (ART) kesildikten sonra HIV replikasyonunun kontrol altina alinip
alinamayacagini arastirmaktadir.

3BNC117-LS-J: HIV'in CD4 reseptorine baglanmasini engelleyen bir bNAD.

10-1074-LS-J: HIV'in Fv bolgesine baglanarak virtsiin baglanmasini ve enfekte etmesini engelleyen bir bNAb.

Adim 1

Katilimcilar 30 mg/kg 3BNC117-LS-J ve 10 mg/kg 10-1074-LS-J antikorlarini intravenéz infiizyon olarak aliyorlar.
*ART, bu inflizyonlardan 1 giin sonra (Day 2) kesiliyor.

*Amac: ART kesildikten sonra bNAb’lerin HIV replikasyonunu baskilayip baskilayamayacagini gérmek.

Adim 2

Step 1'i tamamlayan ve ART yeniden baslama kriterlerini karsilamayan katilimcilar, ATI'ye devam ediyor ve
izlenmeye devam ediyor.

*Bu adimda ART hala kesik durumda ve viral ytk, CD4 hiicre sayisi gibi parametreler diizenli olarak izleniyor.

Adim 3
Eger katilimci ART yeniden baslama kriterlerini karsiliyorsa veya Step 2'yi tamamlayamiyorsa, ART yeniden
baslatiliyor.

*Bu adimda, bNAb'lerin serum konsantrasyonu ve viral yik gézlemlenerek ART yeniden baslama zamanlamasi
degerlendiriliyor.



9. Sonuc

 Akilct ART = dogru ilag, dogru hasta, dogru zaman
e Sardarulebilir tedavi icin hasta-hekim is birligi

 Halk saghgi acisindan ART'nin énemi (U=U: Undetectable =
Untransmittable)



TESEKKURLER...



