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HIV Tedavi Biilteni - Tiirkiye projesi, Ege
Universitesi HIV/AIDS Arastirma Uygulama
Merkezi (EGEHAUM) ve International HIV
Partnerships (IHIVP) tarafindan ortak

olarak yiriitiilmektedir.

HIV Tedavi Biilteni-Tiirkiye, HIV i-Base
tarafindan aylik olarak yayimlanan HIV
Treatment Bulletin'dan gevirileri ve
Tiirkiye'den HIV ile iligkili haber, bilgi ve
yayinlar1 kapsayan, yilda ii¢ kez hem basili
hem de elektronik formatta yayimlanan

bir biiltendir. Amaci, saglik caliganlarina
ve HIV pozitif bireylere, HIV tedavisi
konusundaki en giincel bilgileri zamaninda

aktarmaktir.

EGEHAUM 2009 yilinda Ege Universitesi
tarafindan, HIV/AIDS ile yasayanlarin
kaliteli saglik hizmetine ulagmalarini

saglamak, toplumu HIV/AIDS’ten koruyacak

() GILEAD

calismalar yapmak, egitim, arastirma,
iletisim ve takim olusturma ¢alismalar1

ylirlitmek amaciyla kurulmustur.

International HIV Partnerships (www.thivp.
org), HIV ve HIV ile iligkili durumlarda
hizli ve etkin yanitlar olusturmak amaciyla,
HIV konusundaki paydaslar ile stratejik
ortakliklar kurar. IHIVP’nin danigmanlar:
Benjamin Collins ve Ben Cheng, proje
gelistirme, tedavi ve aragtirma konusunda
bilgi saglama, savunuculuk, hastalar,
aktivistler, doktorlar, hemsgireler ve

diger saglik caligsanlari, bilim insanlari,
arastirmacilar, akademisyenler, uluslar
arasi kuruluslar, resmi kurumlar ve ilag

ve tibbi tan1 konusunda c¢alisan sirketler
gibi taraflarla iletisim aglar1 olusturma ve
taraflar1 egitme konusunda 25 y1llik bir

deneyime sahiptir.

Gilead tarafindan kosulsuz desteklenmistir.




Degerli Okur,

Ege Universitesi HIV/AIDS Arastirma ve Uygulama
Merkezi (EGEHAUM) ve International HIV
Partnerships (IHP) ile ortak yiiriitiilen bir proje
kapsaminda yayimlanan HIV Tedavi Biilteni—
Tiirkiye’nin, 2018 yilinin ilk sayisini sizlere
sunmaktan mutluluk duyuyorum. Bu sayida yine
birbirinden ilging bircok makale 6zeti ve haber yer
almakta. Ozellikle yeni gelistirilen entegraz inhibitorii
biktegravire iligkin ¢alismalarin sunuldugu 6zet
derlemenin, latent HIV rezervuarina iligkin yeni elde
edilen heyecan verici bulgularin yer aldig1 makalenin
ve HIV ile iligkili kanserlerin y1llar i¢inde azaldiginmi

bildiren yayinin ilginizi ¢cekecegini umuyorum.

Tiirkiye'den Sayfalar boliimiinde Soylesi kosesinde,
diyetisyen Aysegiil Bahar ile HIV pozitif bireylerin
saglikli yasamasinda ve bagisiklik sisteminin giiclii
kalmasinda 6nem tasidigim diisiindiigiimiiz saglikh
beslenme konusunu ele aldik. Ayrica, HIV alaninda
yapilan iki ayr1 egitim programina iligkin haberleri
de bu boliimde bulabilirsiniz. Pozitif Kose'de ise her
zaman oldugu gibi, HIV ile yasayan bir arkadagimizin
Oykiisiinii okuyacaksiniz.

HIV Treatment Bulletin'in yayin hakkini EGEHAUM’a
veren Simon Collins’e, HIV Tedavi Biilteni -
Tiirkiye’nin yayin kurulunda yer almaya devam eden
degerli meslektaslarima, derginin her asamasinda
degerli katkilarini esirgemeyen Benjamin Collins’e,
Tiirkiye'den sayfalarin hazirlanmasinda emegi

gecen Tekin Tutar’a, dergiyi yayina hazirlayan Prodo
Danismanlik Egitim fletisim ve Hadi Sagin’a, derginin
tasarimini yapan Can Dereli'ye, basim islemlerini
iistlenen EGE CTP ve Ugur Abur’a ve derginin
basimina kosulsuz destek saglayan Gilead’a sonsuz

tesekkiirlerimi sunarim.

Prof. Dr. Deniz Gokengin
Editor




oth International AIDS Society Conference on HIV Science-IAS
23-26 Temmuz 2017, Paris, Fransa

Gebelikte raltegravirin kullanildigi Fransiz calismasinda gliven
verici veriler

23-26 Temmuz 2017 tarihlerinde
Fransa’min Paris kentinde diizenlenen

9. Uluslararasi1 AIDS Dernegi HIV
Arastirmalari1 Konferansi (9th
International AIDS Society Conference
on HIV Science-IAS 2017) kapsaminda
yapilan ve Fransiz Perinatal Kohortuna
ait verileri kapsayan bir sunumda,
raltegravirin kullamldigi gebeliklerle
(ilk ii¢ aydaki kullanumlar da dahil) ilgili
giiven verici veriler bildirilmistir [1].

Raltegravir (RAL) ile in utero karsilasan ¢ocuklardan
olusan bu kohort ¢alismasinda, ilk ii¢ ayda ilagla
karsilasma ile dogum kusurlar1 arasinda belirgin bir
iligki saptanmamaistir.

Halihazirda RAL ve dogum kusurlar1 konusunda
yayinlanmis bir literatiir bulunmamaktadir. Bu
konudaki en genis bildiri Ocak 2017 tarihli
Antiretroviral Gebelik Kaydi'ndan alinmistir. Buna
gore, gebeligin ilk {ic ayinda ilacla karsilasmanin
oldugu 263 olgunun 7’sinde (%2,7) dogum kusuru
meydana geldigi ve bu oranin, ikinci ve {igiincii ii¢
aylardaki karsilagsmalar sonucunda goriilenden (8/250,
%3,2) ¢ok farkli olmadig: bildirilmistir.[2]

Fransiz Perinatal Kohortu, Fransa’daki 9o merkezde
dogum yapan HIV pozitif kadinlarin dahil edildigi ¢cok
merkezli, halen siirmekte olan, ileriye doniik, ulusal
bir kohorttur. Dogum sonrasinda ¢ocuklar iki yasina
gelinceye kadar izlenmektedir.

Fransiz Perinatal Kohortu'nun degerlendirmesine,
2008-2015 yillar1 arasinda RAL ile karsilasmanin
oldugu tiim gebelikler dahil edilmistir. Dogum

kusurlar1 EUROCAT siniflandirmasi kullanmilarak

tanimlanmistir.

Raltegravir ile karsilagsmanin oldugu 479 gebeligin 6’s1
(%1,3) olii dogumla sonuglanmis, 2’sinde (%0,4) ge¢
diisiik meydana gelmistir. Altmis sekiz erken dogum
(%14,2) ve 10 (%2,1) ikiz gebelik olmustur. Dogum
kusuru nedeniyle sonlandirilan gebelik olmamigtir.

Gebeliklerin 140’ 1nda (%29,2) RAL ile ilk ii¢ ayda;
339’unda da (%78,8) ikinci ve ii¢lincii li¢ aylarda
kargilagilmistir.

Dogumlarin tiimii g6z 6niine alindiginda, 20/479
dogum kusuru gorillmiistiir [%4,2 (%95 giiven
araligl-GA % 2,4-%6,0)]. Canli dogumlar arasinda
bu oran 20/471 olmustur [%4,2 (%95 GA %2,4-
%6,1)]. Arastiricilar bu insidansin, Fransiz Perinatal
Kohortu'nda daha 6nce herhangi bir antiretroviral ile
karsilasmanin oldugu canl dogumlar igin bildirdigi
%4,4 orani ile benzer olduguna isaret etmislerdir.

Raltegravirle ilk {i¢ ayda ve ikinci-ii¢iincii ii¢ aylardaki
karsilagmalar arasinda tiim dogum kusurlari
acisindan belirgin bir farklilik bulunmamistir
[sirasiyla %3,5% karsilik %5,7; odds orani (OO) 1,6
(%95 GA 0,7-4,1), p=0,29].

Anomaliler (7 kalp kusuru, 5 polidaktili ve diger 8
kusur) belli bir diizen izlememistir.

Analizin yapildig: sirada, ¢cocuklarin %63’tinde 24
aylik izlem siiresi tamamlanmigtir.

Sibiude J et al. Evaluation of the risk of birth defects among children exposed to raltegravir in utero in the ANRS-French Perinatal Cohort

EPF. IAS 2017. 23-26 Temmuz 2017. Paris, Fransa MOAB0204.
http://programme.ias2017.org/Abstract/Abstract/3037

Antiretroviral Pregnancy Registry (APR) international interim report. 1 Ocak 1989 - 31 Ocak 2017.

http://www.apregistry.com/forms/interim_report.pdf (PDF)

Diger web sitelerinin baglantilar1 yayin tarihinde giincel olsa da siirdiiriilmeyebilir.




16th European AIDS Conference
25-27 Ekim 2017 Milano, Italya

D/C/F/TAF’In biyoyararhhgi tablet bélinduglinde
etkilenmemekte, ancak parcalandiginda TAF’In emilimi
azalmaktadir

Darunavir/kobisistat/emtrisitabin/
tenofovir alafenamit (D/C/F/TAF)
komponentlerinin boliinmiis tablet
olarak verilmesinin, biitiin olarak
yutulmas ile karsilastirildiginda
biyoyararhliginda klinik agidan anlamh
bir etkisinin bulunmadigi gosterilmistir
[1]. Tabletin parcalanmas:1 TAFn
biyoyararhliginda ilumh bir azalmaya
yol acnstir.

Sabit doz kombinasyonlar1 (SDK) da dahil olmak
iizere antiretroviral tabletlerin, bunlar1 yutma
zorlugu bulunan kisilerde ve bazen de pediyatrik HIV
hastalarinda boliinerek veya parcalanarak verilip
verilemeyeceginin bilinmesi 6nem tagimaktadir.

Uretici Janssen firmasi, D/C/F/TAF tabletlerini
yariya bolerek ya da parcalayip sivilara (su, portakal
suyu, yaban mersini suyu, elma sosu) karigtirarak
tabletin stabilitesini in vitro olarak 6l¢miis ve her bir
bilesenin stabil kaldigin1 gostermistir. Bilegenler PVC
veya silikon beslenme tiipleri tarafindan absorbe de
edilmemistir.

Daha sonra firma, agiz yoluyla verilmesinin ardindan,
boliinmiis veya parcalanmis tabletlerin biitiin

olarak alinmig olanlara gorece biyoyararliligini
degerlendirmis ve bu verileri 25-27 Ekim 2017

tarihlerinde ftalyanin Milano kentinde diizenlenen 26.

Avrupa AIDS Konferans’'nda sunmustur.

Bu degerlendirme, biitiin tablet yerine boliinmiis ya

da parcalanmis olarak verilen tek doz D/C/F/TAF
(800/150/200/10 mg)1in 6l¢iildiigii faz 1, randomize,
acik etiketli, 3 periyotlu, 3 tedavi seklinde ¢apraz
gecisli bir calisma ile yapilmistir.

Calismaya, 18-55 yaslar1 arasinda 30 HIV negatif
erigkin alinmigtir ve ila¢ dozu standart bir kahvaltiy1
takip eden 30 dakika i¢inde uygulanmistir. Tabletler
ya biitiin olarak yutulmus veya ikiye boliinerek ikisi
ayni anda yutulmus ya da parcalanmis ve elma sosu
ile karigtirilarak kullanilmigtir.

Tim farmakokinetik (FK) profiller darunavir,
kobisistat ve emtrisitabin i¢in ilk 72 saatte, TAF

i¢in ilk 8 saat icinde belirlenmistir. Birincil FK
parametreler Cmaks ve egri altinda kalan alan (EAA)
olarak belirlenmistir. Tedaviler, lineer karisik etkiler
modeli kullanilarak karsilagtirilmistir.

Degerlendirme sonucunda, tabletin biitiin veya
boliinmiis olarak verilmesinin D/C/F/TAF
bilesenlerinin biyoyararliliginda gorece bir etkisinin
olmadig: gosterilmistir (en kiiciik kare ortalama
orani giiven araliklarinin tamami %80-125 sinirlari

arasinda bulunmustur).

Darunavir, kobisistat ve emtrisitabinin parcalanmisg
tablet olarak verilmesinin bu ilaglarin biyoyararlilig:
iizerinde gecerli bir etkisi olmadigi, ancak TAF'in
biyoyararliligini %20 oraninda azalttig1 belirlenmigtir.

Aragtirmacilar bu azalmanin klinik 6nemini
degerlendirmediklerini ama TAF’1in genis terapotik
etkisi nedeniyle bunun minimal oldugunu tahmin
ettiklerini belirtmislerdir.

Tabletlerin, onlart biitiin olarak yutamayan kisilere boliinerek verilip verilemeyecegi konusunda bilgilendirme

yapabilmek i¢in elde verilerin olmas iyidir.

Darunavir/kobisistat ile alinan sonuclar, lopinavir/ritonavir ile ahinanlarin tersidir. Daha biiyiik ¢cocuklarda

yapilan bir calismada gosterildigi iizere, lopinavir/ritonavir tabletleri par¢alandiginda lopinavirin EAA’st




%45, ritonavirin EAA’s1 %47 oraminda azalmakta ve boylece her iki bilesenden yararlanma belirgin olarak

diismektedir.

Brown K et al. Relative bioavailability of darunavir/cobicistat/emtricitabine/tenofovir alafenamide (D/C/F/TAF) single-tablet regimen when
administered as a whole, split, or crushed tablet. 16th European AIDS Conference. 25—27 Ekim 2017. Milano, Italya. S6zlii sunum 6zeti PS8/3.

Best BM et al. Pharmacokinetics of lopinavir/ritonavir crushed versus whole tablets in children. JAIDS. 58(4):385-391, Aralik 2011.

Diger web sitelerinin baglantilar1 yayin tarihinde giincel olsa da siirdiiriillmeyebilir.

25th Conference on Retroviruses and Opportunistic Infections
4-7 Mart 2018 Boston, Amerika Birlesik Devletleri

CROI 2018’de biktegravir

En son onay alan (Amerika Birlesik
Devletlerinde Subat 2018de onaylandi;
Avrupa Birligi onayr halen bekliyor)
entegraz inhibitorii olarak biktegravir,
4-7 Mart 2018 tarihleri arasinda
Amerika Birlesik Devletlerinin Boston
sehrinde diizenlenen 25. Retroviriisler
ve Firsatct Enfeksiyonlar Konferansi
(Conference on Retroviruses and
Opportunistic Infections-CROI) 2018de
hem sozlii sunum hem de poster
sunumlari seklinde 6nemli bir yer
bulmustur. Biktegravir (B), tenofovir
alafenamit (TAF) ve emtrisitabin (F) ile
birlikte sabit dozlu kombinasyon (SDK)
seklinde kullamima sunulmustur.

Paris’te St. Louis Hastanesi’'nden Jean Michel Molina,
dolutegravir (DTG)/lamivudin (3TC)/abakavir (ABC)
kombinasyonunda stabil seyreden ve ayni rejimde
devam etmek ya da B/F/TAF rejimine ge¢mek iizere
randomize edilen 563 katilimciy1 kapsayan c¢ift kor,
plasebo kontrollii bir faz 3 ¢alismanin bulgularin
sunmustur.

Calismanin birincil sonlanma noktasi, 48. haftada
viral yiikiin <50 kopya/mL diizeyine inmesi olarak

belirlenmistir; asag1 olmama, %95 giiven aralig1 (GA)
icin %4 sinir1 kullanilarak tanimlanmigtir.

Baslangictaki demografik zelliklere gore
katilimcilarin %88’ erkek, %73t beyazdir; ortanca
CD4 T lenfositi sayis1 yaklasik 700 hiicre/mms3

ve tahmini glomeriiler filtrasyon hizi (eGFR)

101 mL/dak (ceyrek degerler genisligi-CDG 84 ile 122)
hesaplanmagtir.

Calismanin her iki kolunda etkinlik ve giivenirlik
yliksek diizeyde bulunmustur ve iki grup arasinda ¢ok
az parametrede anlamh farklilik saptanmistur.

Calismanin 48. haftasinda, viral yiikii <50 kopya/mL
olanlarin orani biktegravir ve dolutegravir kollarinda
sirastyla %93,6 ve %95,0 (p=0,59) bulunmustur;
olgularin sirasiyla %1,1 ve %0,4’tinde viral yiik
saptanabilir diizeyde kalmistir (p=0,62). Bu bulgu,
dolutegravir kolu i¢in %0,7 diizeyinde marjinal ve
anlamli olmayan sayisal bir fark (%95 GA -1,0 ile +2,8)
gibi goriinmekle birlikte, biktegravir acisindan asagi
olmama Ol¢iitlerini karsilamistir.

Ciddi diizeyde yan etki nadiren g6zlenmis ve

ilac1 kesenlerin orani biktegravir ve dolutegravir
gruplarinda sirasiyla %2 (s=6) ve %1 (s=2) olmustur.
Biktegravir kolunda iki olgu 6lmiistiir, ancak 6liimler
calismada kullanilan ilag ile baglantili bulunmamaistir.
Santral sinir sistemi ile iligkili yan etkilere sadece
biktegravir kolunda rastlanmistir; bunlardan biri
intihar diisiinceleri (ilagla iligkili olmadigina karar
verilmistir), digeri de anormal riiyalar seklinde
olmusgtur.




Herhangi bir dereceden yan etki, her grupta
olgularin yaklagik %80’inde bildirilmistir; bunlarin
cogu hafif diizeyde olmustur. En sik bildirilen yan
etkiler biktegravir ve dolutegravir kollarinda benzer
bulunmustur: iist solunum yoluna iligkin yan etkiler
(her iki grupta %10), nazofarenjit (sirasiyla %7 ve
%8), bas agrisi (sirasiyla %7 ve %8) ve ishal (sirasiyla
%9 ve %5). Calismada kullanilan ilaca bagli oldugu
diisiiniilen bu yan etkiler biktegravir kolunda (%8),
dolutegravir kolundakine (%16) gorece daha diisiik
diizeyde saptanmistir (p=0,01).

Laboratuvar parametrelerinde bozukluklar ilimh
diizeyde olmus ve biktegravir kolunda dolutegravir
koluna gorece daha fazla bildirilmistir (sirasiyla

%17 ve %11). Bunlar biiyiik oranda diisiik dansiteli
lipoprotein (LDL) diizeylerinde yiikselme (her iki
kolda %5), alanin aminotransferaz (ALT) diizeylerinde

ylikselme (sirasiyla %2 ve %0), amilaz diizeylerinde
yiikselme (sirasiyla %2 ve %0) ve kreatin kinaz
diizeylerinde ylikselme (her iki kolda %2) seklinde
ortaya ¢itkmigtir. Laboratuvar parametrelerinde ilagla
iligkili 3/4. dereceden bozukluk saptanmamastir.

Biktegravir kolunda, eGFR diizeyinde 4. haftada
ortaya ¢ikan ve 48. haftaya dek devam eden hafif bir
artis olmustur (B kolunda +1,0, DTG kolunda -1,8
mL/dak; p<0,001). Bu durumun, DTG tarafindan
kreatininin tiibiiler sekresyonunun daha fazla inhibe
edilmesine bagli oldugu bildirilmistir. Calismanin 48.
haftasinda niceliksel proteiniiri 6l¢iimlerinde anlamli
farkliliklar olmamasi, her iki grupta da bobrek
acisindan giivenirligin yiiksek diizeyde oldugunu
gostermistir. Ayrica, kalga ve omurgada olgiilen kemik
dansitesinde veya lipit diizeylerinde de anlamli bir
degisiklik gozlenmemistir.

Molina J-M et al. Switch to bictegravir/F/TAF from DTG and ABC/3TC. 25th Conference on Retroviruses and Opportunistic Infections, 4—7

Mart 2018, Boston, ABD. S6zlii sunum 6zeti 22.

http://www.croiwebcasts.org/console/player/37059 (web sunumu)

http://www.croiconference.org/sessions/switch-bictegravirftaf-dtg-and-abc3tc (6zet)

Diger web sitelerinin baglantilar1 yayin tarihinde giincel olsa da siirdiiriilmeyebilir.

Latent HIV rezervuarinin tanimlanmasina ve hedeflenmesine
iliskin yeni veriler

Yakin tarihte sunulmus ve yayimlanms
calismalar, latent HIV igeren
hiicrelerin tamimlanmasina ve HIVden
arindirilmak tizere hedeflenmesine
iliskin onemli olabilecek yeni veriler
ortaya koymustur.

Kasim 2017'de Miami'de diizenlenen 8. Uluslararasi
HIV Persistansi Calistayi'nda ¢ok sayida ¢alisma
grubu, yeni yayimlanmis ve genis 6l¢iide duyurulmusg
olan bir iddiay1 kanitlamak iizere yaptiklari
¢alismalar1 sunmuslardir. Bu iddiaya gore, CD32a
yiizey molekiilii, latent olarak enfekte olmusg

hiicrelerde tercihe dayanan bir bicimde sunulmaktadir.

[1, 2]

Elde edilen bulgular, bu durumun sanildigindan daha
karmasik oldugunu otaya koymaktadir. Oncelikle
orijinal bulgularin dogrulanmasi miimkiin olmamigtir

ve CD32a sunumu, hiicre aktivasyonu ve aktif HIV

transkripsiyonu gibi bagka faktorler tarafindan
yonetiliyor gibi goriinmektedir. Bu ¢calismalarin
bulgulari, ¢alistayin yayimlanmis 6zetlerinde
mevcuttur (6zet numaralar1 OP 1.5, OP 2.4, OP 2.6 ve
OP 4.2). [3]

Bu bulgular her ne kadar iimit kiric1 olsa da, latent
olarak enfekte olan hiicrelerin tanimlanabilecegi
timidini tamamen ortadan kaldirmamaktadair;

bu agidan halen incelenmekte olan bazi adaylar
bulunmaktadur. Istirahat halindeki bellekli CD4

T hiicreleri tarafindan sunulan CCR5, (Robert
Siciliano’nun laboratuvarinda yiiriitiilmiis ve
gectigimiz y1l yayimlanmis olan ¢alismaya bakiniz
[4]) ve lenfoma ile iligkisiyle taninan bir hiicre
yiizeyi molekiilii olan CD30 (halen Tim Henrich
ve arkadaglar1 tarafindan incelenmektedir) bunlar
arasinda sayilabilir. [5]

Latent olarak enfekte olmus hiicreler iizerindeki

gostergelerin sifa konusunda yapilan arastirmalar




agisindan bir liituf olma nedenlerinden biri, kanserlere
kars1 kullanilanlara benzer eliminasyon stratejilerine
yardimci olma potansiyelleridir. Kanserler

iizerinde etkili bircok immiinoterapi yaklasiminda

T hiicreleri, malin hiicreler tizerindeki CD19, CD22

ve CD30 gibi hiicre yiizeyi molekiillerini hedef

alacak reseptorler ile donatilmaktadir. Bu “kimerik
antijen reseptorii”(chimeric antigen receptor-CAR)
tagiyan T hiicresi yaklagiminin, uygun gostergelerin
tanimlanmasi durumunda latent olarak enfekte olmus
hiicrelere adapte edilmesi miimkiin olabilir.

Giinlimiizde, HIV antijenlerini hedef alan CAR T
hiicreleri de gelistirilmektedir. PLoS Pathogens
dergisinde yakin zamanda Scott Kitchen ve
arkadasglar: tarafindan yayimlanmis bir makalede,
yazarlar, makaklarda kok hiicrelerden elde edilmis
CAR T hiicreleri ile iimit vaat eden sonuglar elde
edildigini bildirmistir. [6] Ancak, bu yaklagimin
latent olarak enfekte olmus hiicrelere isleyebilmesi
igin, 6ncelikle HIV’in, viral antijenleri liretmek {izere
tetiklenmesi gerekecektir.

STAT News'de yayimlanan bir makalede Sharon
Begley, “On calisma, genetik olarak degistirilmis

T hiicrelerinin HIV ile savasabilecegini
diistindiirmektedir” seklinde ihtiyath bir baslik ile
Kitchen’in makalesine dogru ama farkli bir bakis acis1
getirmigtir. [7] Buna karsilik The Daily Beast’in, “Bu
doktorun devrim niteligindeki kok hiicre tedavileri
HIV’i eradike edebilir” baglikli makalesi ne yazik ki
yaniltic1 bir reklam amacini tagimaktadir. [8]

Kanada’da Jonathan Angel’in aragtirma grubu, latent
olarak enfekte olmus hiicreleri hedefleyecek yeni

bir yontem arayisi icindedir. Bu amag i¢in, esasen
kanser hiicrelerini tercihli bir bigcimde enfekte edip
ortadan kaldirmak iizere gelistirilmis olan MG1 adli
onkolitik bir rabdoviriis kullanilmaktadir. Angel

Jefferys R. TAG Basic Science Blog (17 Ocak 2018)
http://tagbasicscienceproject.typepad.com

8th International Workshop on HIV Persistence

http://www.hiv-persistence.com

ve arkadagslari, Journal of Infectious Diseases'da
yayimladiklar1 makalelerinde, MG1'in HIV ile enfekte
hiicreleri de hedefleme yetenegine sahip oldugunu,
enfekte olmayan hiicrelere ise dokunmadigini ortaya
koymuslardir; bu serbest erisimli bir makaledir. [9]

Antiretroviral tedavi kullanmakta olan 14 HIV pozitif
bireyden soyutlanmis olan CD4 T hiicreleri iizerinde
MGt7'in etkisini arastiran bir analizde, 14 6rnegin
12’sinde, hem toplam hem de entegre olmus HIV DNA
diizeylerinin azaldig1 gosterilmistir. MG1'in tercihe
bagli hedefleme mekanizmasi tam olarak bilinmese de,
latent olarak enfekte olmus hiicrelerde, bu hiicrelerin
interferona olan yanitini etkileyecek degisikliklerle
iligkili olabilecegi diisiinlilmektedir. Yazarlar, kanser
konusunda yiiriitiilmekte olan ¢aligmalarin [10], bu
yaklasimi HIV enfeksiyonunda giivenle aragtirmanin
miimkiin olup olmadigini kavramamizi saglayacagini
belirtmiglerdir. Angel, MD Magazine ile yaptig1 bir
roportajda, MG1'in ates ve halsizlik yapabilecegine

ve yan etkilerin doza bagimli olabilecegine dikkat
cekmigtir. [11]

PLoS Pathogens'de yayimlanan ve Christina
Gavegnano ve arkadaslar: tarafindan yazilmis

bir makalede, Jak inhibitorleri adi1 verilen bir ilag
sinifinin, latent olarak enfekte olmus hiicrelerin
stirdiiriilmesini inhibe ederek, latent HIV reaktive
oldugunda bu hiicrelerin enfeksiyonu yaymasini
onleyebilecegini ortaya koymuslardir. [12] Jak
inhibitorleri, bellekli CD4 T hiicrelerinin sagkalimi
ve proliferasyonunda rol oynayan bir yolag:
hedeflemektedirler; bu ila¢ grubunun, baz1 yangisal
hastaliklarin ve miyelofibrozun tedavisinde giivenle
kullanilabilecegi belirtilmektedir. Yazarlar, halen
siirmekte olan bir ¢aligmada, Jak inhibitorii
grubundan ruksolitinibin, antiretroviral tedavi
kullanmakta olan HIV pozitif bireylerdeki etkilerinin
degerlendirildigine dikkat ¢ekmiglerdir. [13]

Jefferys R. Flagging the HIV reservoir. TAG basic science blog. (16 Mart 2017).

http://tagbasicscienceproject.typepad.com/tags_basic_science_vaccin/2017/03/flagging-the-hiv-reservoir.html
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Jefferys R. HIV latency: tapped in transition, lurking in Treg. TAG basic science blog. (16 Kasim 2017).

http://tagbasicscienceproject.typepad.com/tags_basic_science_vaccin/2017/11/hiv-latency-trapped-in-transition-lurking-in-treg.html
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Zhen A, Peterso CW, Carrillo MA, et al. Long-term persistence and function of hematopoietic stem cell-derived chimeric antigen receptor T
cells in a nonhuman primate model of HIV/AIDS. PLoS Pathogens 13(12): e1006753. (28 Aralik 2017).
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Schultz KJ. This Doctor’s Revolutionary Stem Cell Treatments Could Eradicate HIV. Daily Beast, (15 Ocak 2018).

https://www.thedailybeast.com/this-doctors-revolutionary-stem-cell-treatments-could-eradicate-hiv
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https://academic.oup.com/jid/advance-article/doi/10.1093/infdis/jix639/4706282
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Biktegravir Amerika Birlesik Devletleri’nde entegraz inhibitori
temelli yeni sabit dozlu kombinasyon olarak (Biktarvy)
onaylandi

7 Subat 2018 tarihinde, Amerika

Birlesik Devletleri Gida ve Ilac Dairesi
(Food and Drug Administration-FDA)
biktegravir, emtrisitabin ve tenofovir
alafenamit (TAF) iceren yeni sabit dozlu
kombinasyon (SDK) tableti onaylanustir.
[1, 2]

Biktegravir entegraz inhibitorii sinifina ait bir ilactir.
Kullanim dozu 50 mg olup, gii¢glendirilmesi veya
yemekle birlikte alinmasi gerekmez. Biktegravir 200
mg emtrisitabin ve 25 mg TAF ile birlikte formiile
edilmigtir.

Biktegravirin plazma yarilanma omriiniin 18

saat olmasi, uyum konusunda bir miktar esneklik
olabilecegine isaret etmektedir. Direng profili
dolutegravire benzerlik gostermektedir ve raltegravir
ve elvitegravir ile iligkili diren¢ mutasyonlarinin
varliginda etkinligini biiyiik oranda korumaktadir. [3]

ilac, halen siirmekte olan faz 3 calismalarinin
bulgularina dayanilarak onaylanmistir.

Biktekgravir iceren SDK Gilead Sciences tarafindan
iiretilmistir ve Bictarvy adi altinda pazarlanacaktir.

Daha fazla ayrinti icin liitfen regeteleme bilgilerine
bakiniz. [4]

Ilacin Amerika Birlesik Devletlerinde hizh onay almast, ilag sirketlerinin, FDA kararimn on ay yerine alt: ayda

ctkarilmasim saglayacak bir belge satin almalarina olanak tanyan Oncelikli Inceleme uygulamas: sayesinde

miimkiin olmustur.

Bu SDK’nin Avrupa onayt i¢in Avrupa Ilac Ajanst (European Medicines Agency) tarafindan incelenmek iizere

basvurusu daha 6nce yapilmistir ve 2018 yilimin sonlarinda bu konuda kararin gtkmast beklenmektedir.

Basin bildirisinde fiyatlandirma konusuna deginilmemis olmakla birlikte, dolutegravirin patent stiresi dolmus

iki adet niikleozit analogu revers transkriptaz inhibitorii ile birlikte formiile edilecegi ve ViiV’in dolutegravir

ve lamivudin koformiilasyonu konusunda ¢alismalari siirdiirdiigii dikkate alindiginda, biktegravirin kabul

gormesi agisindan bu bilginin énem taswyacag agiktir.

Biktegravirin FDA onayt almasimin neredeyse hemen ardindan ViiV Healthcare, klinik calismalar kiittigiinde




heniiz listelenmemis bir calisma konusundaki planlarum agiklamistir. Bu ¢alisma, TAF igeren rejimi

kullanmirken stabil olan bireylerin dolutegravir/lamivudin kombinasyonuna ge¢cmesine neden olacaktir. [5]

ViiV ayrica bu onayin ardindan, Gileadn, dolutegravirin patent haklarim ¢ignedigine dair bir dava agnus ve

maddi tazminat talebinde bulunmustur. [6]

FDA HIV listserv. FDA approves BIKTARVY tablets (Fixed Dose Combination). (07 Subat 2018).

U.S. Food and Drug Administration approves Gilead’s Biktarvy (bictegravir, emtricitabine, tenofovir alafenamide) for treatment of HIV-1
infection. (07 Subat 2018).

http://www.gilead.com/news/press-releases

Tsiang M et al. Antiviral activity of bictegravir (GS-9883), a novel potent HIV-1 integrase strand transfer inhibitor with an improved
resistance profile. Antimic Agents and Chem. (Eyliil 2016). doi: 10.1128/AAC.01474-16.

http://aac.asm.org/content/early/2016/09/13/AAC.01474-16.abstract

Biktarvy US prescribing information and patient leaflet.
https://www.accessdata.fda.gov/drugsatfda_docs/label/2018/210251s0001bl.pdf (PDF)

ViiV press release. ViiV Healthcare launches eighth phase III study in two-drug regimen programme for HIV-1 treatment. (08 Subat 2018).
https://www.gsk.com/en-gb/media/press-releases

Beasley D. US FDA approves Gilead triple HIV drug, rival files lawsuit. Reuters. 7 Subat 2017.
https://www.reuters.com/article/us-gilead-sciences-fda/u-s-fda-approves-gilead-triple-hiv-drug-rival-files-lawsuit-idUSKBN1FR3AJ

Diger web sitelerinin baglantilar1 yayin tarihinde giincel olsa da, siirdiiriilmeyebilir.

ABD jenerik bir sabit dozlu kombinasyon (Simfi Lo) ile diisuik
dozlu (400 mg) efavirenze onay verdi

7 Subat 2018 tarithinde Amerika Birlesik ~ somnolans (sirasiyla %3,1 ve %3,9), depresyon

Devletleri (ABD) Gida ve flag Dairesi (sirasiyla %3,1 ve %1,6), kabuslar (sirasiyla %1,9 ve
.. . %2,6), uyku bozukluklari (%2,2 ve %1,3) ve endise
(Food and Drug Administration-FDA), o 0 };/ | <ellinde bildi e -3 $
. . . g . 1,2 ve %1,3) seklinde bildirilmistir.
lamivudin (3TC) ve tenofovir disoproksil 0 oh3)s :

fumarat (TDF) ile birlikte dii§i1k dozlu Santral sinir sistemi (SSS) belirtileri, 400 mg ve 600
(600 mg yerine 400 mg) e favirenz igeren mg EFV dozlarini kullanan gruplarda sirasiyla %40
yent bir sabit dozlu kombinasyon (SDK)
icin onay vermuistir.[1]

ve %48 oraninda ortaya ¢ikmistir; bu belirtilerden
sersemlik sirasiyla %27 ve %35 olguda ve bas agris1 da
her iki grupta %11 olguda gozlenmistir. Efavirenzin

Bu onay, ¢ift kor randomize bir ¢alisma olan ve 600 mg ve 400 mg dozlarin kullanan gruplarin
daha énce tedavi kullanmamus 630 bireyi kapsayan sirastyla %32 ve %26’sinda degisik tipte dokiintiiler
ENCORE1 ¢alismasinin, iic y1l nce bildirilmis olan ve sirasiyla %3 ve %1'inde 3.-4. dereceden dokiintiiler
bulgularina dayanilarak verilmistir. ENCORE1 oldugu bildirilmistir.

calismasinda, 400 mg ve 600 mg EFV ile etkinlik Ilacin onay, eriskinler ve viicut agirhg >35 kg olan

benzer bulunurken, 400 mg EFV ile gozlenen yan cocuklar icin verilmistir.

etkiler, 600 mg ile karsilagtirildiginda biraz daha az

olmustur. [2] Sabit dozlu kombinasyon Mylan tarafindan

iiretilmistir ve Simfi Lo ticari ad1 ile pazarlanacaktir.
Efavirenzin 400 mg ve 600 mg dozlari ile en stk

ortaya cikan yan etkiler anormal rityalar (sirasiyla Daha ayrintil bilgi i¢cin SDK’nin ve igerigindeki her bir

%8,7 ve %11,3), uykusuzluk (sirasiyla %6,2 ve %6,5), maddenin prospektiis bilgilerine bakiniz. [3]

Azaltilmis dozda EFV iceren bu yeni ilag seceneginin kullanima sunulmus olmasi, ozellikle de patent koruma
stirest halen devam eden bir ilacin dozunun azaltilmis olmasi olumlu gelismelerdir; ancak, ENCORE1

calismasimin bulgularimin ilk kez neredeyse bes yil once sunulmus oldugu unutulmamahdir. [4]

Bu yeni form bazi kisiler i¢in yasam kalitesini artirabilirse de, 400 miligramlik doz ile yan etkilerde elde
edilen azalma ilimh diizeyde olmustur. Bu nedenle EFV, Ingiltere kilavuzlarinda ilk secenek olarak artik

onerilmemektedir.
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Gectigimiz giinlerde Mylan ABDde ve Avrupa Birliginde 600 mg EFV iceren jenerik ilactmin onaylandiginm ve

180 giinliik marka miinhasirligina sahip oldugunu bildirmistir. [5]

Mylann diisiik dozlu EFV iceren SDK’sine Mart 2017 tarthinde, ABDdeki ilag icin patent veya miinhasirlik
korumasi devam ettigi halde, PEPFAR ile baglantili olarak, ABD disinda kullanim kosuluyla FDA tarafindan

gecici onay verilmistir. [6]

FDA HIV listserv. FDA approves SYMFI LO Tablets (Fixed Dose Combination). (07 Subat 2018)

ENCOREI1 study group. Efficacy of 400 mg efavirenz versus standard 600 mg dose in HIV-infected, antiretroviral-naive adults
(ENCORE1): a randomised, double-blind, placebo-controlled, non-inferiority trial. Lancet. 2014; 383(9927):1474-1482. doi: 10.1016/S0140-
6736(13)62187-X. Epub 10 Subat 2014.

http://www.thelancet.com/journals/lancet/article/P1IS0140-6736(13)62187-X /fulltext
Simfi Lo. Highlights of prescribing information.
https://www.accessdata.fda.gov/drugsatfda_docs/label/2018/208255s0001bl.pdf (PDF)

Puls R et al. A daily dose of 400mg efavirenz (EFV) is non-inferior to the standard 600mg dose: week 48 data from the ENCORE1 study, a
randomised, double-blind, placebo controlled, non-inferiority trial. 7. IAS Conference on HIV Pathogenesis, Treatment and Prevention, 30
Haziran — 3 Temmuz 2013, Kuala Lumpur. Ge¢ bagvurulu sozlii sunum 6zeti WELBBo1.

http://pag.ias2013.org/Abstracts.aspx?SID=74&AID=3137
Mylan PR. Mylan expands access to HIV/AIDS medicines with launch of first generic Sustiva tablets. (01 Subat 2018).
http://newsroom.mylan.com/2018-02-01-Mylan-Expands-Access-to-HIV-AIDS-Medicines-with-Launch-of-First-Generic-Sustiva-R-Tablets

US FDA. FDA antiretrovirals approved and tentatively approved in association with the President’s Emergency Plan Expedited Review
Process. 193. Tentative approval 10 Mart 2017.

https://www.fda.gov/InternationalPrograms/PEPFAR /ucm119231.htm

Diger web sitelerinin baglantilar1 yayin tarihinde giincel olsa da, siirdiiriilmeyebilir.

Meta analiz dolutegravir kullaniminda kalp hastalig,
bagisikhigin yeniden yapilanmasi sendromu veya intihar riskinin
anlamh olmadigini ortaya koyuyor

Meta analiz, dolutegravir kullammminda riski agisindan anlaml bir farklilik saptanmamustur.

kardiyak, bagisikhigin yeniden
yapilanmast sendromu veya intthar gibi
ciddi yan etkiler gelisme riskinin anlamh
diizeyde olmadigim ortaya koymustur.
Buna karsilik, dolutegravir temelli
antiretroviral tedavide uykusuzluk
gelisme riski daha yiiksek bulunmustur.

Yazarlar, oniimiizdeki 18 ay icinde Sahra alt1 Afrikada
milyonlarca insanin dolutegravir temelli bir tedavi
rejimine gecirilmesinin planlandigina, bu gecisin,
giivenligin izlenmesi agisindan bir meta analiz ile

desteklenmesi gerektigine dikkat ¢cekmiglerdir.

Dolutegraviri inceleyen diger randomize ¢alismalar
[DAWNING (s=627), SWORD 1 ve 2 (s=1024), Gilead

1489 ¢alismasi (s=629) ve Gilead 1490 ¢alismasi

Bu meta analizin bulgulari, ilk kez, 25-27 Ekim (s=645)] sonuclandikca, bunlarin da meta analize

2017 tarihleri arasinda Italya’nin Milano kentinde dahil edilmeleri gerekmektedir.

diizenlenen 16. Avrupa AIDS Konferansrnda sunulmusg

ve Current Opinion in HIV and ATDS dergisinin Mart Yazarlar ayrica, psikiyatrik bozukluklar: kapsayan ve

2018 say1sinda da yayimlanmgtir. [1, 2, 3] Makalede Diinya Saglik Orgiitii farmakovijilans veritabanina

glivenlige iligskin bulgular kongre sunumundakinden
daha genis ¢apl olmakla birlikte, hemen hemen ayni
kalmigtir.[3]

Yazarlar, izlem siiresi 6647 hasta y1li olan bu meta
analizde dolutegravir ile 1-4. dereceden uykusuzluk
gelisme riskini, diger antiretroviraller ile gelisme
riskine gore daha yiiksek bulmuslardir (sirasiyla %6,1
ve %4,5; p=0,02).

Buna karsilik, dolutegravir ve diger antiretroviraller
arasinda, ciddi diizeyde kardiyovaskiiler olay gelisme

bildirilmis olan yakin tarihli bir analize de vurgu
yapmislardir. [4] Bu analizde, dolutegravir ve
raltegravir ile depresyon, intihar ve kendine zarar
verme riskinin, elvitegravire kiyasla daha fazla
oldugu bildirilmistir. [4] Yazarlar, “Bu tip analizlerin,
etki karisimi yaratabilecek olasi faktorler acisindan
diizenli olarak tekrarlanmas: ve kontrol edilmesi
gerekir” demislerdir.

"



16. Avrupa AIDS Konferansinda sunulmus olan bir¢ok calismada, dolutegravir ile diger entegraz inhibitorleri
arasinda ¢ok az fark bulunmustur. [5-8]

Ayrica, ileri yastaki (>60 yas) bireyleri kapsayan ve dolutegravirin uyku iizerindeki etkisini arastiran

alt1 aylik bir calisma da 14-16 Haziran 2017 tarihlerinde Chicago'da diizenlenen 18. Uluslararast Klinik
Farmakoloji ve Antiviral Tedavi Calistayinda Marta Boffito ve arkadaslar: tarafindan sunulmustur. Bu
calismada, Cmaks diizeyinin ve egri altindaki alanimin uyku siiresini kisalttigi, fakat dolutegravir/abakavir/
lamivudin rejimine gecildikten sonraki ilk 28 giiniin ardindan, uyku skorlarinda anlamh bir degisiklik

olmadign bildirilmistir. [9]

Efavirenz ile ortaya ¢ikan uyku bozukluklarimin aksine, dolutegravirin sabah alinmasi halinde, ¢ogu olguda

uykusuzlugun ortadan kalktigi ve giin i¢inde baska bir sorunun yasanmadigi gozlenmistir.

Hill A and Mitchell N. Meta-analysis of safety for DTG versus other ARVs in randomised trials: analysis of cardiovascular, CNS and IRIS
endpoints. 16. Avrupa AIDS Konferansi (25-27 Ekim 2017) Milano, italya. Poster 6zeti PE12/17.

Clayden P. Studies on dolutegravir and sleep, cardiovascular and CNS side effects, and risk of IRIS. HTB. 28 Kasim 2017.
http://i-base.info/htb/32830
Hill AM, Mitchell N, Hughes S, Pozniak A. Risks of cardiovascular or central nervous system adverse events and immune reconstitution

inflammatory syndrome, for dolutegravir versus other antiretrovirals: meta-analysis of randomised trials. Curr Opin HIV AIDS. 2018;
13(2):102-111.

https://journals.lww.com/co-hivandaids/Abstract/2018/03000/Risks_of_cardiovascular_or_central _nervous_system.3.aspx

Kheloufi F et al. Neuropsychiatric events and dolutegravir in HIV patients: a worldwide issue involving a class effect. AIDS 2017; 31:1775
—1777.
Bollen P, Hakkers C, Boender et al. Discontinuation of dolutegravir- and elvitegravir-containing cART in the Netherlands: incidence rates
and risk factors. 16. Avrupa AIDS Konferansi (25-27 Ekim 2017) Milano, Italya. Poster 6zeti PE12/10.
Mondi A, Cozzi-Lepri A, Tavelli A, et al. Effectiveness and discontinuation rate of dolutegravir (DTG)-based regimens as either first line or
switch antiretroviral therapy (ART): data from the Icona Cohort. 16. Avrupa AIDS Konferansi (25-27 Ekim 2017) Milano, italya. Poster 6zeti
PE9/83.

Migliorini D et al. Experience in using dolutegravir in experienced and treatment naive patients attending two HIV clinics in
Northamptonshire UK. 16. Avrupa AIDS Konferansi (25-27 Ekim 2017) Milano, Italya. Poster 6zeti PE12/3.

Bohr U, Bickel M, Hegener P, et al. Tolerability and persistence of dolutegravir-based regimens: second interim analysis of the prospective
multicenter DOL-ART cohort. 16. Avrupa AIDS Konferansi (25-27 Ekim 2017) Milano, Italya. Poster 6zeti PEg/52.

Elliot E Wang X, Simmons B, et al. Relationship between dolutegravir plasma exposure, quality of sleep and its functional outcome in
patients living with HIV over the age of 60 years. 18th International Workshop on Clinical Pharmacology of Antiviral Therapy, 14- 16 Hazin
2017, Chicago. S6zli sunum 6zeti O8.

http://regist2.virology-education.com/2017/18 AntiviralPK/11_ Boffito.pdf (PDF)
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HIV pozitif kisilerde bébrek hastaligi sikhginda artis ve
kotulesme goriliyor

“Journal of Infectious Diseases” daha sik goriilse de, bunun HIV enfeksiyonuna ma,
dergisinde yakin zamanda yayimlanan antiretroviral tedaviye mi ya da hipertansiyon, sigara
bir derlemede, HIV pozitif kisilerde ve diyabet gibi klasik KBH risk faktorlerine mi bagh

)

. . oldugu kesin degildir. Tenofovir ve atazanavir gibi bazi
bobrek komplikasyonlarimn

artmasmun, klasik risk faktorleri ile
actklanamayacag belirtilmistir.

antiretrovirallerin, bobrek fonksiyonunu bozdugu
bilinmektedir.

Ayrica HIV enfeksiyonundaki kronik yangi
Kronik bobrek hastallgl (KBH) HIV pOthlf k1§llerde géstergelerinin artm1§ olmasi da bobrek




fonksiyonlarinin bozulmasina neden olabilir.
Hollanda’nin Amsterdam kentindeki Institute for
Global Health Development merkezindeki aragtirma
ekipleri, tibbi 6ykiileri ve sosyodemografik verileri
benzer olan orta yagh HIV pozitif erkekler ile orta yash
HIV negatif erkeklerin bébrek fonksiyon bozuklugu
gostergelerini karsilagtirarak HIV enfeksiyonu ile
bobrek fonksiyon bozuklugu arasindaki iligkiyi
arastirmaktadirlar. [1]

AGE 1V kohort ¢calismasinda, 5906 HIV pozitif orta
yash erkek ile 544 HIV negatif orta yash erkek bobrek
yetmezligi, albliminiiri ve proksimal renal tiibiiler
fonksiyon bozuklugu agisindan karsilastirilmistir.
Uzun vadeli izlem yapilarak antiretroviral tedavi ile
bobrek yetmezliginin ve albliminiirinin kétiilesip
kotlilesmedigi degerlendirilmistir. Antiretroviral
rejim degisimlerinde hasta bilgisi gizli tutulmustur.

Renal bozukluk, tahmin edilen glomeriiler filtrasyon
hiz1 (eGFR) degerinin <60 mL/dakika olmasi,
albliminiiri, alblimin/kreatinin oraninin >3 mg/
mmol olmasi ve proksimal renal tiibiiler disfonksiyon,
retinol baglayan protein/kreatinin oraninin >2,93
mcg/mmol ve plazma fosfat degeri <0,8 mmol/L iken,
fosfat atiliminin >20% olmasi olarak tanimlanmistir.

Calismaya katilan HIV ile yagayanlarin yas ortalamasi
52,7, HIV negatiflerin ise 52,1dir. Calismadaki HIV
pozitiflerin %951 antiretroviral tedavi kullanmaktadir
ve % 94,3’inilin viral yiikii saptanabilir seviyenin
(<200 kopya/ml) altindadir. Katilimeilarin %74,3’i
halen tenofovir kullanmaktayken, %12,3%i 6ncesinde
tenofovir kullanmiglardir. Kigilerin tenofovire

maruz kalma siiresi ortalama 4 yildir (2,1-6,5).

HIV pozitif grupta Afrika kokenli bireylerin sayisi,
HCV ko-enfeksiyonu, sigara kullanimi, dislipidemi,
kardiovaskiiler hastaliklar ya da yangi gostergelerinde
yiikseklik daha sik saptanmagtir.

Renal bozukluk (%4,7 — 2; p=0,01), albiiminiiri (%24,4
- 5,6; p<0,001) ve proksimal renal tiibiiler disfonksiyon
(%40,1 — 8,6; p<0,001), HIV ile yasayanlarda belirgin

olarak daha sik goriilmiistiir.

Oncesinde tenofovir kullanim &ykiisii olan HIV

ile yasayan kisilerde renal bozukluk (%16,4), hi¢
tenofovir almayanlara (%4,7) ya da su anda tenofovir
kullananlara (%2,8) gore daha yiiksektir. Yazarlar
son grubu, tenofovir toksisitesine maruz kalmayanlar

olarak tanimlamayi 6nermislerdir. Albiiminiiri ve
proksimal renal tiibiiler disfonksiyon ise tenofovir
gruplari arasinda benzer bulunmustur.

Yas, cinsiyet, Afrika kokenli olmak, sigara kullanima,
HCYV enfeksiyonu, hipertansiyon, diyabet ve
dislipidemi gibi risk faktorleri acisindan uyarlama
yapildiginda, HIV enfeksiyonu bagimsiz olarak renal
bozukluk (diizeltilmis odds orani-OO 2,1; %95 giiven
araligi-GA,1,0 — 4,4; p=0,05), albliminiiri (OO

5,8; 3,7 — 9,0; p<0,00) ve proksimal renal tiibiiler
disfonksiyon (OO 7,1; 4,9 — 10,2; p<0,001) ile iligkili
bulunmustur.

Klasik risk faktorleri ve ileri yas, bagimsiz olarak renal
bozuklugun ti¢ gostergesi ile iligkili bulunmustur.
Proksimal renal tiibiiler disfonksiyon, HIV tanis1 ve
diisiik viicut agirlig1 (p <0,001), proteaz inhibitori
kullanma (p=0,03), ve tenofovire maruz kalinan
toplam siire ile (p=0,03) iliskili saptanmistir.

Ortalama takip siiresi 3,9 y1l olan 377 ve ortalama
takip siiresi 4,1 y1l olan 479 katilimc1 uzun donem
analize alinmigtir. HIV pozitif katilimcilarda eGFR’de
hizli azalma (%5,8), HIV negatiflere gore (%2,3;
p=0,008) daha sik goriilmiistiir.

HIV pozitif kigilerde renal fonksiyonlarda bozulma
siklig1 HIV negatiflere gore istatistiksel olarak anlaml
olc¢iide fazladir. Diger tiim degiskenler diizeltildiginde,
HIV enfeksiyonu bagimsiz olarak eGFR’de daha

fazla diisiise neden olmustur. Diyabet, dislipidemi,
hipertansiyon ve bazal kardiyovaskiiler hastaliklarin
HIV enfeksiyonu ve eGFR diislisiine fazla bir etkisi
olmamistir. Tenofovire maruz kalmak da tek bagina
eGFR diisiisiiyle iligkili bulunmamigtir (OO 1,6;
%95GA 0,5 — 5,2; p=0,41).

Sonug olarak HIV pozitif kisilerde, HIV negatif
kisilere gore renal bozukluk, albliminiiri, proksimal
renal tiibiiler disfonksiyon ve eGFR diisiisii daha sik
saptanmuigtir.

Yazarlar, bu ¢alismanin, HIV enfeksiyonunda kronik
bobrek hastaliginin daha sik ve ilerleyici olmasini
sadece klasik risk faktorlerinin mevcudiyetiyle
agiklayamayacagini belirtmiglerdir. Ayrica proksimal
renal tiibiiler disfonksiyon, su anda tenofovir kullanan
ve oncesinde tenofovir kullanmiglarda daha sik
gorilmiistiir.

Bu genis 6lgekli kohort calismasinda HIV ile yasayanlarin, HIV negatif bireylere gore, ilerleyici bobrek

hastaligi acisindan daha riskli oldugunu géstermektedir. Bu durumun HIV ile yasayan bireylerde klasik risk

faktorlerinin daha sik olmasina, HIV ile tetiklenen yanguun ve antiretroviral tedavinin bobrek tizerindeki
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etkilerine bagh oldugu diisiiniilmektedir.

Cesitli cahismalarda tenofovir, atazanavir ve lopinavirin bobrek bozuklugu ile iliskili oldugu saptanmstir.
Ancak bu antiretrovirallerin bobrek fonksiyonlari iizerindeki etkileri muhtemelen diisiintildiigiinden
daha azdir. Antiretroviral tedavinin kesilmesinden sonra bobrek fonksiyonlarimin diizelmest, kontrolsiiz

hipertansiyon, diyabet ve steroit dist yangi onleyici ilaglar, etki karisimi yaratan bashca faktorlerdir.

HIV ile yasayanlarda bobrek bozuklugunun sik goriilmest, sigaramn birakilmasi, kan basincimin kontrol altina
ahinmasi, obezitenin dnlenmesi ve nefrotoksik ilaglardan kacimilmasi gibi bobrek fonksiyonlarim koruyacak ve

kardiyovaskiiler ve renal risk faktérlerinin yonetilmesini saglayacak onlemlerin énemini ortaya koymaktadr.

Tam baskilayict antiretroviral tedavi kullamim, bagisikhigr korumak, iyilestirmek, yanguy azaltmak ve genel
saghgin devami i¢in en 6nemli adum olup; tenofovir ve/ya atazanavir iceren kombinasyonlarin kullanilmasi
gerekebilir. Ancak antiretroviral tedavi altindayken bobrek fonksiyon bozuklugu ya da belirgin albiiminiirisi

olanlarda bu ilaglardan kaginilmas: mantikh olacaktir.

Katherine Kooij ve ark. Higher prevalence and faster progression of chronic kidney disease in HIV positive middle-aged individuals
compared with HIV negative controls. JID 2017. 216(6);622—631. (15 Eyliil 2017).

https://doi.org/10.1093/infdis/jix202

Diger web sitelerinin baglantilar1 yayin tarihinde giincel olsa da siirdiiriilmeyebilir.

Antiretroviral tedaviye ge¢ baslanmis olgularda gucli profilaksi
hayat kurtariyor

Ilerlemis hastaligi olan HIV pozitif
yetiskin ve cocuklarin katildigh
REALITY ¢alismasinda, antiretroviral
tedavinin yam sira giiclii antimikrobiyal
profilaksinin, hem 24. hem de 48.
haftadaki mortalite oranlarim
diistirdiigii gosterilmistir. [1]

Sahra-alt1 Afrikada HIV ile yasayan kigilerin %20
-25’'inde CD4 T lenfositi sayis1 <100 hiicre/mm3
civarindadir ve bu olgular tedavi beklemektedirler.
Bu gruptakilerin %10’u, antiretroviral tedavi
baslandiktan sonraki ilk ii¢ ay icinde, en sik
tiiberkiiloz ve kriptokok basta olmak iizere
enfeksiyonlar nedeniyle 6lmektedirler.

REALITY ¢alismasi Uganda, Zimbabwe, Malavi

ve Kenya'da gerceklestirilmistir. Arastirmacilar,

oliim riskini azaltmak icin ¢ stratejiyi
degerlendirmislerdir; bunlar, giiclii antimikrobiyal
profilaksi, standart antiretroviral tedaviye raltegravir
eklenmesi ve yiyecek destegidir.

Bu calisma, CD4 T lenfositi say1s1 <100 hiicre/mms3
olan, 6ncesinde antiretroviral tedavi kullanmamig

yetigkin ve bes yasindan biiyiik ¢cocuklarin alindig,
firma destekli acik etiketli bir ¢alismadr.

Calismanin birincil sonlanim noktasi, 24. haftada
herhangi bir nedenden 6liim olmasidir. fkincil
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sonlanim noktalari, 48. haftada herhangi bir
nedenden 6liim olmasi, ciddi yan etkiler, evre dort
ila¢ reaksiyonlar, antiretroviral tedavi rejimini ya
da calismada kullanilan diger ilaglar1 degistirmeye
neden olacak yan etkiler, CD4 T lenfositi sayi1sindaki
degisiklikler, viicut agirhgindaki degisiklikler,
bakteriyel enfeksiyon siklig1, tedaviye uyum ve
tedavinin kabul edilebilirligi olarak belirlenmistir.

Hakim ve arkadaglarinin 20 Temmuz 2017 tarihli
New England Journal of Medicine dergisinde
yayimladiklar1 makalede, arastirmacilar, giiglii
profilaksinin etkili oldugunu belirtmislerdir.
Raltegravir eklemenin ya da yiyecek desteginin fayda
sagladigina dair bir kanmit saptanmamastir (p>0,7).

Tiim katilimecilara iki adet niikleozit analogu revers
transkriptaz inhibitorii ve bir nonniikleozit revers
transkriptaz inhibitorii igeren antiretroviral tedavi
rejimi baglanmigtir. Daha sonra olgular, bire bir
oraninda standart profilaksi ya da giiclii profilaksi
alacak sekilde randomize edilmisgtir. Giiclii profilaksi,
tek doz (400 mg) albendazol, haftanin beg giinii
gilinde 500 mg azitromisin, 12 hafta boyunca giinde
100 mg flukonazol ve 12 hafta boyunca trimetoprim-
siilfametoksazol (160/800 mg), izoniyanit (300 mg)
ve piridoksin (25mg) iceren sabit dozlu tek tabletli
kombinasyon (ilk 5 giin giinde ii¢ tablet, sonrasinda
ise 12 hafta boyunca iki tablet) seklinde planlanmistir.




On ii¢ yasindan kii¢lik ¢ocuklar albendazolii tam
doz, diger ilaglar1 yarim doz kullanmiglardir.
Standart profilakside ise tek bagina trimetoprim-
siilfametoksazol verilmistir.

Giiglii profilaksi grubu 12. haftanin sonunda
flukonazolii keserek tek bagina trimetoprim-
siilfametoksazol ile ya da sabit dozlu kombinasyonla
devam etmistir. Standart profilaksi grubu ise
trimetoprim-siilfametoksazole devam etmis ya da
sabit dozlu kombinasyona ge¢mistir.

On iki haftanin sonunda izoniyazit-piridoksin
kullanimi ulusal rehberlere gore planlanmistir.

Calismaya 1733 yetiskin ve 72 ¢cocuk ya da ergen
olmak iizere 1805 kisi alinmigtir. Giiglii profilaksi
grubunda 906 ve standart profilaksi grubunda 899

kisi bulunmaktadir. Toplam 48 hafta izlem yapilmistir.

Takipsizlik oran1 %3,1dir (giiclii profilaksi grubunda
24 ve standart grupta 32, toplam 54 kisi).

Katilimcilarin yas ortalamasi 36 olup, %471 (72 kisi)
5-17 yag araligindaki ¢cocuk ve ergenlerdir. Ortalama
CD4 T lefositi sayis1 37 hiicre/mms3 bulunmustur. Viral
yiik 1763 kisinin 1300’tinde (%73,4) 100.000 kopya/
mL ve iizerindedir. Katilimeilarin yaklasik yarisi
(%47,3) asemptomatik ya da hafif semptomatiktir
(Diinya Saglik Orgiitii evre 1-2).

Yirmi doérdiincii haftada giiclii ve standart profilaksi
gruplarinda 6liim sayisi sirasiyla 80 ve 108 (%8,9 ve
%12,2; p=0,03) olmustur. Kirk sekizinci haftada ise
sayilar sirasiyla 98 ve 127°dir (%11 ve %14,4; p=0,04).

Giiglii profilaksi grubundaki katilhimcilarda yeni
tiiberkiiloz (sirasiyla %7,1 ve %10,2; p=0,02), kriptokok
enfeksiyonu (sirasiyla %1 ve %2,6; p=0,01) kandidoz

(sirasiyla %1,1 ve %2,6; p=0,02) tanilar1 ve hastaneye
yatis oranlar1 (%17 ve %20,7; p=0,03) daha diisiik
bulunmustur.

Ayrica ¢alismanin sonlanma noktasini izleyen komite,
giiclii profilaksi grubunda bagisikligin yeniden
yapilanmasi olaylarinin da standart profilaksi
grubuna kiyasla daha az goriildiigiinii bildirmistir
(sirasiyla %7,4 ve %12; p=0,001). Ancak gruplar
arasinda ciddi bakteriyel enfeksiyon agisindan fark
saptanmamigtir. Ciddi yan etkiler ve evre dort ilag
reaksiyonlari giiclii profilaksi grubunda daha az
oranda goriilmesine ragmen, fark istatistiksel olarak
anlamli degildir. Viral baskilanma ve antiretroviral
tedaviye uyum her iki grupta benzer bulunmustur.

Yazarlar, antiretroviral tedavi baslanan ileri diizeyde
HIV hastaligi olan ¢ocuk ve yetigkinlerde 24. haftada
oliim oraninin, giiclii profilaksi grubunda, standart
profilaksi grubuna gore %27 daha az oldugunu
bildirmistir. Kirk sekizinci haftada ise bu fark %24
olmustur. Bir 6liimii engellemek i¢in tedavi edilmesi
gereken kisi sayis1 29°dur.

Giiglii profilaksinin maliyeti, ¢calisma iilkelerinde 8
ile 34 dolar arasinda degismektedir. Ancak her bir
ilacin fiyatlar1 10 katina kadar degisebilmektedir.
ilaclara ulastmin miimkiin olmasi icin, tiim iilkelere
en ucuz fiyatin verilmesi gerektigi bir kez daha
vurgulanmahdir.

Sonug olarak yazarlar, giiclii profilaksinin gérece ucuz
ve sadece klinik semptomlarin taranmasini ve CD4

T lenfositi testinin yapilmasini (ileri evre hastaligi
olan asemptomatik HIV pozitifleri tanimlamak i¢gin)
gerektirdiginden, ilk basamak saglik kuruluslarinda
uygulanabilir oldugunu belirtmiglerdir.

Hakim J ve ark. Enhanced prophylaxis plus antiretroviral therapy for advanced HIV infection in Africa. N Engl J Med 2017;377:233-45.

http://www.nejm.org/doi/full/10.1056/NEJMoa1615822

Diger web sitelerinin baglantilar1 yayin tarihinde giincel olsa da siirdiiriilmeyebilir.

Amerika Birlesik Devletleri’nde 1996’tan 2012’ye kadar HIV ile
iliskili kanser sikliginda azalma oldugu goérililyor

Amerika Birlesik Devletlerinin sekiz
eyaletinde ve Puerto Ricoda yapilan bir
calismada, HIV ile yasayan 450.000
kisinin verisi degerlendirildiginde birgok
kanserin zaman icerisinde belirgin
olciide azaldigh saptannustr.

Lancet HIV dergisinin Kasim 2017 sayisinda
yayimlanan bu sonuclar, HIV tedavisine
daha erken baslanmasi ve tedavinin daha
etkili olmasmna baghdir. Calismada elde
edilen bulgulara gore zaman icerisinde
kanser sikhginda artis saptanmanustir.
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1996 ile 2012 yillar1 arasinda yiiriitiilmiis olan “HIV/
AIDS Cancer Match (HACM)” ¢alismasina 3.000.000
kisi-y1l1 boyunca izlenmis ve yeni kanser tanili 21.294
kisi alinmigtir. Ancak calismaya katilim her eyalette
farkl zaman dilimlerinde gerceklesmistir; bunlar
Colorado (1996—2007), Connecticut (2005-10),
Georgia (2004-12), Maryland (2008-12), Michigan
(1996—2010), New Jersey (1996—2012), New York
(2001—12), Puerto Rico (2003-12), ve Teksas (1999—
2009) seklinde siralanabilir.

Standardize edilmis insidans oranlar (Si0), yas,
cinsiyet, 1k, etnik grup, ve kayit yilina gore uyarlama
yapilarak, Birlesik Devletler’deki HIV pozitif kisilerin
de dahil oldugu genel popiilasyona ait verilerle
karsilagtirilmigtir. Analizde ayrica, AIDS ile gecen
zaman, sadece HIV pozitif olma ile karsilagtirilmig ve
bunun i¢in dért zaman dilimi kullanilmistir: 1996—99,
2000—-04, 2005—08 ve 2009—12. Takiplerin ¢cogu son
iki y1l1 kapsamaktadir (>1 milyon hasta takip y1l1) ve
son yillarda takip edilen hastalarin ¢calismadaki takip
siiresi, >10 kisi yilidir.

Tiim grup dikkate alindiginda, HIV pozitif kisilerde
kanser oranlarinin, HIV negatif olanlara gorece
yaklasik %70 daha fazla oldugu saptanmistir (SiO 1,69,
%95 giiven aralig1-GA 1,67—-1,72; p<0,0001).

HIV ile iligkili kanserler (14 kat) ve diger viriislerle
iligkili kanserler (5 kat), hala HIV pozitif kisilerde

genel toplumdakine gore daha sik goriilmektedir
(p<0,0001). Viriis ile iligkili olmayan akciger kanseri
ve HPV dis1 oral kanser de HIV pozitif kigilerde daha
sik goriilmekle birlikte, kolon, mide, meme, prostat,
bobrek, renal pelvis gibi digerleri, istatistiksel acidan
anlamh 6l¢iide daha az ortaya ¢ikmaktadir. Bu

daha nadir goriilme durumunun nedeni tam olarak
bilinmemektedir; genel toplumda kanser taramasinin
daha sik yapilmasina bagli olabilecegi gibi, HIV pozitif
kisilerin diger kanserlere daha erken yasta yakalanip
yasam siiresinin kisalmasi nedeniyle yanl bir bicimde
varilmig bir sonug da olabilir. Diger bir¢ok kanser
tipinde ise oranlar, HIV durumundan bagimsiz olarak
genel toplumdaki ile benzer bulunmustur. (Tablo 1)

Zman i¢inde azalma egilimi bazi kanserlerde [Burkitt
lenfomasi (p=0,8944), servikal kanser (p=0,0989) ve
Hodgkin lenfoma (p=0,862)] ise gozlenmemistir.

Calismanin kisitliliklarindan biri de HIV pozitif
kisilerin CD4 T lenfositi sayisi, viral yiik miktar: ve
kullanilan antiretroviral tedavi gibi kisisel verilerinin
degerlendirilmemis olmasidir.

Makalede antiretroviral tedaviye erken baslanmasinin
ve tedaviye ulagimin daha kolay olmasinin kanser
oranlarini diisiirmiis olabilecegi seklinde yorum
yapilmis olmakla birlikte, calismanin bitis tarihinden
bu yana, son beg y1lda tedavi belirgin olarak
degismistir. Ozellikle gec tam almis ya da tedaviye

1996-2012 yillar1 arasinda HIV pozitif kisilerde ve Amerika Birlesik Devletleri genel toplumunda bazi kan-

serlerin insidansi

Kanser tipi s sio %95 GA p

Genel 21,204 1,69 1,67-1,72 <0,0001
AIDS tanmimlayan kanserler 6,384 13,97 13,63—-14,32 <0,0001
Kaposi sarkomu 2269 498,11 477,82-519,03 <0,0001
Non-Hodgkin lenfoma 3687 11,51 11,14-11,89 <0,0001
Serviks 428 3,24 2,04-3,56 <0,0001
Viriislerle iligkili diger kanserler | 4144 5,39 5,23-5,55 <0,0001
Anal 1568 19,06 18,13-20,03 <0,0001
Karaciger 1104 3,21 3,02-3,41 <0,0001
Hodgkin lenfoma 875 7,70 7,20-8,23 <0,0001
Viriis ile iligkisiz 10,200 0,92 0,90-0,94 <0,0001
Akciger 2475 1,97 1,89-2,05 <0,0001
Oral (HPV dis) 343 2,20 1,98-2,45 <0,0001
Kolon* 477 0,61 0,56-0,67 <0,0001
Mide* 185 0,74 0,64-0,86 <0,0001
Meme* 688 0,63 0,58-0,68 <0,0001
Prostat* 1522 0,48 0,46-0,51 <0,0001
Bobrek/renal pelvis* 360 0,74 0,66-0,82 <0,0001

* Siklhig1 HIV porzitif kisilerde belirgin azalanlar

GA, giiven aralig1; HPV, insan papilloma viriisii; SIO, standardize edilmis insidans orani.




gec¢ baglanmis hastalarda antiretroviral tedavinin
bagisiklik diizeyini tamamen diizeltemedigi de
bilinmektedir. Bahsedilen kanserlerin ¢ogunun

ortaya ¢ikmasi on yillar almaktadir; yaghlarda HIV
ve kanser konusunda yeterli veri bulunmadigindan

taramanin devam etmesi 6nem tagimaktadir.

Calisma, geriye doniik olmasina ve sadece Amerika Birlesik Devletlerinin verilerini yansitmasina ragmen,

hayli biiyiik bir é6rneklem biiyiikliigiine ve pozitif sonu¢lara sahiptir.

Sigara kullanumu ile iliskili kanserlerin sikhgimin yiiksek olmasi nedeniyle, sigaranin birakilmasi gibi yasam

tarzi degisikliklerinin desteklenmesi biiytik énem tasunaktadir.

Hernéndez-Ramirez RU et al. Cancer risk in HIV-infected people in the USA from 1996 to 2012: a population-based, registry-linkage study.
Lancet HIV, 4(11)e495—-e504. doi: 10.1016/S2352-3018(17)30125-X. (Kasim 2017).

http://www.thelancet.com/journals/lanhiv/article/PI1S2352-3018(17)30125-X /abstract

Diger web sitelerinin baglantilari yayin tarihinde giincel olsa da siirdiiriilmeyebilir.

Erken ART kullaniminda HIV ilac¢ direnci gelisme riski yliksek
degildir

Journal of AIDSde basilmadan 6nce
yayumlanan ve HIV CASUAL ortakhgina
ait gozlemsel verilerin kullamldig bildiri,
erken antiretroviral tedavi kullanum ile
ilag direnci gelismesi kaygisim birlikte
ele almada yararh olmustur. [1]

Bu soru 6nemlidir; ¢iinkii ilk basamak antiretroviral
tedavi kullananlarin kiiciik bir béliimiinde viral yiik,
¢ogunlukla 6nceden var olan ila¢ direnci veya ilaca
uyumun araliklarla bozulmasi sonucunda her zaman
saptanamayacak diizeylere inmemektedir. Hem bu,
hem de kisilerin asemptomatik bir dénemde ilaglara
bagh yan etki kaygilarinin olmasi, genis capli ve
randomize START calismasinin yiiriitiilmesine neden
olmustur [2].

START, CD4 T lenfositi sayilar1 yiiksekken erken
donemde antiretroviral tedavi kullanilmasinin klinik
yararina karsilik yan etki riskinin goz ard1 edilmesi
gerektigini acikca gostererek tedaviye erken baslama

konusunda 2015'deki 6nerilerin yapilmasina 6nayak
olmusken, START calismasinda heniiz ilag direnci
bildirilmemistir.

Sara Lodi ve arkadaslarinin bu bildirisinde,
antiretroviral tedaviden 6nce bazal CD4 T lenfositi
sayilar1 >500 hiicre/mms? olan 50.000'den fazla kisiye
ait 6rnegin geriye doniik bir analizi yapilmistir.

Bulgular, direng testi sonuglari bulunan 2.762 kisinin
794’tinde direng gelisiminde CD4 T lenfositi sayilarina
gore belirgin bir farklilik olmadigini géstermistir.
Antiretroviral tedavinin baglandig1 andaki CD4 T
lenfositi sayilar1 >500, 350-500 ve <350 hiicre/mms3
olanlarda, 7 y1l igcinde kazanilan ila¢ direncinin
tahmini olarak sirasiyla %3,2 (2,8 — 3,5 ), %3,1 (2,7-
3,3) ve %2,8 (2,5-3,0 ) oldugu gorillmiistiir.

Analiz, 2005-2015 yillar1 arasinda bazal hiicre sayilari
olanlarla kisitlandiginda, buna karsilik gelen yiizdeler
%1,9 (1,8-2.,5 ), %1,9 (1,7-2,4 ) ve %1,8 (1,7-2,2)
olmustur.

Bu veriler randomize bir calismanin sonuglar: olmamakla birlikte, gercek yasam verileri olarak, antiretroviral

tedaviye erken baslanmasimin ilag direncinin artmast agisindan bir risk olusturduguna dair ipucu vermediji

konusunda giiven verici olmustur.

Lodi S et al. Effect of immediate initiation of antiretroviral treatment on the risk of acquired HIV drug resistance. AIDS 10 Kasim 2017 doi:

10.1097/QAD.0000000000001692,

http://journals.lww.com/aidsonline/Abstract/publishahead/Effect_of_immediate_initiation_of_antiretroviral.97360.aspx




Initiation of antiretroviral therapy in early asymptomatic HIV infection. Lundgren JD, Babiker AG, Gordin F, Emery S, Grund B, Sharma
S, Avihingsanon A, Cooper DA, Fiatkenheuer G, Llibre JM, Molina J-M, Munderi P, Schechter M, Wood R, Klingman KL, Collins S, Lane HC,

Phillips AN, Neaton JD. NEJM 2015; 373(9):795-802. (27 Agustos 2015).

http://www.nejm.org/doi/full/10.1056/NEJMoa1506816

Diger web sitelerinin baglantilar1 yayin tarihinde giincel olsa da siirdiiriilmeyebilir.

Onlarca lilkenin PEPFAR stratejisinin disinda birakilmasi
kiresel AIDS yanitini tehdit etmektedir

Devlet Bakam Rex Tillerson diinkii
Birlesmis Milletler Genel Kurulu'nda
AIDS’ten Kurtulmada Baskanin Acil
Plam (President’s Emergency Plan for
AIDS Relief-PEPFAR) cercevesinde
“HIV/AIDS’in Epidemik Kontrolunun
Hizlandirilma Stratejisi (2017-

2020) ni aciklanmstir. Bu plan,13 hedef
tilkede epidemik kontroliin daha da
artirtlmasim hedeflemekte, ancak
PEPFARn oncelikli olarak kabul
etmedigi ve bu nedenle HIV ile yasayan
milyonlarca insamin kaynak yetersizligi
nedeniyle ve kamta dayah stratejilere
bagh kahinmadig icin geride birakildig
37 iilkede ayagin gazdan cekildigini
gostermektedir.

Health GAP Direktorii Asia Russel, “Bugiin agiklanan
strateji, kanun yapicilarin bir elleri arkalarinda
bagli iken yaptiklar1 bir esere benzemektedir. Hirsh
bir strateji, epidemik kontrol igin harcanan ¢abalari,
PEPFAR’1n 50'den fazla iilkesinden sadece 13’inde
gerceklestirilmek tizere sinirlamamali, aksine HIV
yikiiniin en yiiksek ve ihtiyacin en fazla oldugu
Mozambik, Giiney Sudan, Kongo Demokratik
Cumbhuriyeti ve Bat1 Afrika’nin diger bolgeleri de
dahil olmak tizere tiim tilkelerde AIDS epidemisinin
sonlandirilmasi i¢in hirsh bir plana sahip olmalidir”
demigtir. Ek olarak, “Bu strateji her yerde hayat
kurtaric1 olamama pahasina, ¢ok az sayida yerde
dogru hareket ediyor” demis ve soyle devam etmistir:
“PEPFAR yonetimi kiiresel AIDS yanitina ¢ok az
kaynak ayrilmasinin risklerini ve kisith kaynaklarini
kanita dayal stratejiler disindaki herhangi bir sey icin
harcamanin tehlikelerini dile getirmelidir”.

Bugilin duyurulan plan su agilardan dikkate degerdir:
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Plan, Mozambik gibi HIV yogunlugu yiiksek olan ve
Giiney Sudan gibi gelismemis iilkeler de dahil olmak
iizere, tiim PEPFAR iilkelerinde hizli (erken) tedaviyi
artirmak i¢in destek saglamamaktadir.

Plan, tiim PEPFAR iilkelerinde ¢abalari artirmamanin
getirecegi zararlardan s6z etmemektedir ki bunlar
arasinda Onlenebilir 6liimler, yeni enfeksiyonlar ve
gelecekte kiiresel AIDS yanitinin daha pahaliya mal
olacag yer almaktadir.

Plan, lezbiyen, gey, bisekstiel ve trans bireyler, seks
iscileri, kadinlar ve kizlar gibi kilit topluluklara
ulagmak i¢in agresif bir strateji icermemektedir.

Plan, Global Gag Rule’un (Amerika Birlesik
Devletleri'nden yardim alan deniz asir1 iilkelerin
kiirtaj ile ilgili calisma yapmalarini yasaklayan
kural) PEPFAR ic¢in de etkili kilinmasi halinde olas1
tehlikenin iizerinde durmamaktadir.

Plan, kiiresel AIDS yanitina mali destegin artirilmasi
icin Kongre’ye ¢cagrida bulunmamaktadir.

Plan, bir insan haklar:1 komponentini icermemektedir.

Plan, daha 6nce kanita dayali stratejileri reddetmis
olan inang temelli organizasyonlarla iligkileri artirma
cagris1 yapmaktadir.

Kampanya sirasinda Bagkan Trump, kendisine
yoneltilen, 2020’ye kadar PEPFAR aracilig ile
tedaviye erigen kisi sayisinin ikiye katlanarak 230
milyona erigmesi i¢in s6z verip veremeyecegine iligkin
bir soruya verdigi cevapta: “Cevabim evettir. Buna
kuvvetle inaniyorum ve biz bunu gergeklestirecegiz.”
demistir. Trump bugiinkii BM Genel Kurulu'nda
PEPFAR’a destegini tekrarlamig, ancak ABD’nin
kiiresel yanitina destekte PEPFAR da dahil olmak

iizere, bir milyar dolar kisint1 yapilmasini 6nermistir.

Kongre simdiye kadar bu kisintilar: reddetmis olsa da,
hayat kurtarici kiiresel HIV tedavisi ve korunma icin
mali destegin artirilmasini bagaramamigtir. Ulusal




Saglik Enstitiisiinde Alerji ve Enfeksiyon Hastaliklar:
Ulusal Enstitiisii Direktorii olan Dr. Anthony Fauci
yakin tarihte yaptig1 bir konugsmada, epidemik kontrol
hedeflerine erigsmek i¢in ek kaynaklarin gerekli
olacagini belirtmigtir.

Russell son olarak: “Sadece birkag iilkede degil, tim

PEPFAR iilkelerinde epidemik kontroliin saglanmasi
amaciyla gercek anlamda hirsli ve etkin bir stratejiyi
desteklemek icin PEPFAR’a 700 milyon dolar ek mali
kaynagin ayrilmasi gerekir” demistir.

Anneye antiretroviral tedavi baslama zamaniyla gebelik yasina
gore kucik bebek dogurma arasindaki iligki: Hollanda ATHENA
kohort calismasinin sonuclari

19 Ocak 2018de PLOS ONEda
yayimlanan, Hollandada yiiriitiilen
calismada, gebe kalmadan once
antiretroviral tedavi alan HIV pozitif
kadinlarda gebelik yasina gore kiiciik
bebek dogumu acgisindan riskin arttig
saptanmstir. Ancak sadece proteaz
inhibitorleri icin risk olup, calisma
standart tedavide degisiklik onerisinde
bulunmamaktadir.

Calismaya 1997-2015 yillar1 arasinda ATHENA
kohortuna kayit edilmis annelerden dogan, enfekte
olmayan, tek bebekler alinmigtir. Aragtirmacilar tek
ve coklu gebelikler, gebelik yas1 i¢in kii¢lik bebek,
erken dogum ve diisiik dogum agirhig: igin ¢ok
degiskenli lojistik regresyon analizi kullanmiglardir.

Toplamda 1022 anneden dogan 1392 tek dogum
analize alinmistir. Annelerin 550’sinde gebe
kalmadan 6nce ortalama 3,48 y1l antiretroviral tedavi
kullanimi oldugu belirtilmigtir. Gebe kalmadan

once antiretroviral tedavi baglanan kadinlar, gebe
kaldiktan sonra antiretroviral tedavi baglanan
kadinlarla kiyaslandiklarinda yas ortalamalar:
istatiksel agidan anlamli 6lciide daha yiiksek (sirasiyla
%32,7 ve %28,8), nonniikleozit revers transkriptaz
inhibitorii (NNRTTI) temelli rejimleri kullanma orani
daha fazla (sirasiyla %47,8 ve %20,8); en diisiik CD4

T lenfositi sayilar1 daha az saptanmis (sirasiyla %55,6
ve %22’sinde CD4 T lenfositi sayis1 <200 hiicre/mms3)
ve ¢oklu dogum oykiisti daha fazla (sirasiyla %70,2

ve %62,8) bildirilmistir (tiim kargilagtirmalar igin
p<0,01). Gebeligin basindaki CD4 T lenfositi sayilar1

ise her iki grupta benzer bulunmustur.

Toplam 1392 dogumdan 331’ (%23,8) gebelik
yasina gore kiiciik bebektir (yasina gore dogum
kilosu 10 persantilin altinda). Gebe kalmadan 6nce
antiretroviral tedavi baglananlarda bu oran %27,3
ve gebe kaldiktan sonra baglananlarda ise %21,5'tir
(p=0,01).

Cok degiskenli analizde, antiretroviral tedavi tipi,
etnik koken, gebelik sayisi gibi tek degiskenli analizde
p<0,1 saptanan degiskenler uyarlandiginda, gebe
kalmadan once antiretroviral tedavi baglananlarda
gestasyonel yasina gore kiiciik bebek dogumu
agisindan risk, gebelikten sonra baglananlara gore
anlamli 6l¢iide daha yiiksek bulunmustur (p=0,028).

Cok degigkenli analizde bu riskin proteaz inhibitorii
(PI) temelli rejim kullananlarda yiiksek oldugu
(p=0,016), NNRTI temelli rejimlerde ise degismedigi
(p=0,91) goriilmiistiir.

Bebeklerin %14,7’si erken (37 haftalik ve 6ncesinde)
dogmustur. Tek degiskenli analizde gebe kalmadan
once antiretroviral tedavi baglanmasi ile erken dogum
arasinda iligki var gibi goziikmekle birlikte, ¢oklu
analizde anlamli bir fark saptanmamaigtir. Cok erken
(32 haftalik ve 6ncesinde) dogum i¢in de riskte bir
artis saptanmamaistir.

Diisiik dogum agirhig (<2,5kg) bebeklerin %12,4’tinde
goriilmiistiir. Cok degiskenli analizde gebe kalmadan
once ve sonra antiretroviral tedavi baglananlarda
anlamli bir fark bulunmamigtir. Cok diisitk dogum
agirhigi her iki grupta benzerdir.
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Gebe kalmadan once antiretroviral tedavi alanlarda gestasyonel yasa gére kiiciik bebek dogurma riskinin

artmis olmaswindan ¢ok, HIV negatif Felemenk popiilasyonuna gore riskin artmuis olmast daha ¢arpici bir

bulgudur. Bu grupta gestasyonel yasa gore kiiciik bebek dogurma riski cok daha diisiik (%1,8) bulunmustur.

Sahra Alt1 Afrika kékenli HIV negatif kadinlardan olusan alt grupta da risk benzer sekilde %1,4 bulunmustur.

Sonuclardaki bu fark, aradaki iliskinin, antiretroviral tedavi baslama zamanindan ¢ok HIV pozitif olmakla

tlgili oldugunu diisiindiirmektedir.

Tartisma kisnunda yazarlar, gestasyonel yasa gore kiiciik bebek ile HIV, antiretroviral tedavi ve PI

arasindaki iliskiyi irdeleyen az sayida veri oldugunu belirtmislerdir. Calismanin verileri énceki veriler ile

uyusmamaktadir. Sadece bir calismada antiretroviral tedavi almayan HIV pozitif kadinlarda gestasyonel

yasa gore kiigiik bebek dogurma riskinin artms oldugu bildirilmistir.

Antiretroviral tedavi alan gebelerde, fetal biiyiimenin kisitlanmasimin altinda yatan mekanizmalarin

anlasilmas icin daha fazla veri gerekmektedir. Yazarlar, ancak antiretroviral tedavinin olasi etkileri tam

olarak anlasildiginda iireme déneminde olan kadinlar i¢in dogru tedavi rejimine karar verilebilecegini

belirtmislerdir.

Bu ¢calismada HIV tedavisine ¢ok farklh yaklasimlarin sergilendigi 20 yillik veriler bir araya getirilmistir.

Bundan ¢alismann kisithhigi olarak bahsedilmis olsa da, yazarlar sonucglari yillara gére ayirmanuslardir.

Giintimiizde bir¢ok kadimn kullandigi NNRTI temelli rejimlerin kullanum ile gestasyonel yasa gore

kiiciik bebek dogurma arasinda bir iliski saptanmadiginin, PI temelli rejimlerin uzun zamandir gebelerde

kullamlmadiguun ve gelecekte entegraz inhibitorlii rejimlerin standart tedavi olacagimin da altimin ¢izilmesi

gerekmektedir.

Snijdewind IJM ve ark. Preconception use of cART by HIV-positive pregnant women increases the risk of infants being born small for
gestational age. PLOS ONE (2018), 13(1):€0191389. DOI: 10.1371/journal.pone.0191389. (19 Ocak 2018).

http://journals.plos.org/plosone/article?id=10.1371/journal.pone.0191389

Diger web sitelerinin baglantilari yayin tarihinde giincel olsa da siirdiiriilmeyebilir.

Londra belediye baskani Sadiq Khan HIV’e hizli yanit veren
sehir olmak lizere basvuruda bulundu

10 Ocak 2018 tarihinde Londra Belediye
Baskam Sadiq Khan, Londramin, HIV’e
Hizh Yamit Veren Sehir girisimine
Ingiltereden katilan ikinci sehir olmast
icin bir imza toreni diizenlemistir. [1]

Bu olayin diger sponsorlar1 Londra Konseyleri,
Ingiltere Halk Sagligi Kurumu, Ingiltere Ulusal
Saglik Hizmetleri Kurumu ve HIV Bakim Hizmeti

Saglayicilar: Uluslararasi Birligi'dir (International
Association of Providers of AIDS Care-IAPAC).

UNAIDS tarafindan desteklenen Hizli Yanit Veren

Sehirler Girisimi, ii¢ y1l 6nce Paris’te lanse edilmistir.

Tiim diinyada HIV insidansinin en yiiksek oldugu
sehirlerden 27 belediye bagkani bir araya gelerek
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2020’ye dek UNAIDS’in 90:90:90 hedeflerine ulagsmak
ve 2030’da AIDS epidemisini sonlandirmak iizere
imza vermiglerdir. [2, 3]

Bu girisim, yukarida belirtilen temel amaca ek olarak,
birden ¢ok korunma hizmetinin bir arada sunulmasi
ve damgalama ve ayrimciligin sonlandirilmasi
amaclarini da kapsamaktadir. Giiniimiize dek Afrika,
Latin Amerika, Avrupa, Asya ve Kuzey Amerikadan
200’den fazla sehir bu girisimin altina imza atmistir.

Londra’da HIV konusundaki bu politik odak
onemlidir. Londra’da yasayan yaklasik 37.000 kisi
HIV ile yasamaktadir; bu, Ingiltere’de yasayan tiim
HIV pozitiflerin yaklasik %43’ idiir. Londra'da 2016
yilinda 2000 kisi tan1 almistir. Ayrica, en iist diizeydeki
20 yerel otoritenin 18’i bagkentte bulunmaktadir.




Bu etkinlik, Londra’nin, 90:90:90 hedeflerine
zaten ulagmis oldugu bilgisini halka duyurmak
i¢in kullanilmigtir. 2016 yilinda, Londra’da HIV ile
yasayan bireylerin %901 tan1 almis, tan1 alanlarin
%97’sinde antiretroviral tedavi baglanmis ve tedavi
baslananlarin %97’sinde viral yiik saptanabilir
diizeyin altina indirilmistir. [4]

Etkinlik ayrica, “Londra Bunu Yap” (Do It London)
kampanyasini destekleyen ilgelerin igbirliginin

de altini ¢izmistir. 2016 yilinda baslatilan
kampanyada, HIV testi, kondom kullanimi, temas
oncesi profilaksi ve erken tedavi gibi 6nleme amagch
birden ¢ok yaklasim kullanilmis ve viral yiikiin
saptanabilir diizeyin altina inmesi durumunda HIV’in
bulastirilmadig (Belirlenemez=Bulastirmaz-B=B;
Undetectable=Untransmittable-U=U) bilgisine vurgu
yapilmigtir. [5]

Ancak Londra, HIV testi hedefini kil pay1
tutturabilmistir. Bu nedenle, lansman sirasinda
yapilan bircok konusma olumlu olmakla birlikte,
sorulara zaman ayrilmamistir. Oysa doktorlar
ve aktivistler ile yapilan goriismelerde, HIV
testi dahil olmak iizere gesitli hizmetlere olan
talebin, kliniklerin bu hedeflere ulagsmasini

nasil aktif olarak sinirladigi vurgulanmistir.

Ornegin, hem Soho'daki 56 Dean Street klinigi
hem de Southwark’daki Burrel Street klinigi,
basvuru sahiplerinin ¢evrimigi randevu almasini
talep etse de, randevularin hemen doldugu
gercegini goz ardi etmek miimkiin degildir. Dean
Street klinigi, her giin gelen 1600 talebin ancak
400’iini karsilayabildigini belirtmektedir.

Damgalama ve ayrimciligin azaltilmasi konusundaki
planlarin da hayata ge¢irilmesi ¢ok uzun zaman
alacak gibi goriinmektedir. Ayrica, bunlarin nasil
ortadan kaldirilacagina dair strateji de belirsizdir.
British HIV Association (BHIVA) 2017 konferansinda
yapilan bazi sunumlar, HIV konusundaki bazi temel
bilgilerin ve kendine giivenin halen ciddi diizeyde
yetersiz oldugunu ve HIV pozitif bireylerin hala saglik
hizmetlerine esit erisime sahip olmadiklarini ortaya
koymustur. [6] Sonug olarak, girisimin lansmani timit
vaat etse de halen yapacak ¢ok sey oldugu agiktir.

Martin Fisher Vakfi “Sifira Dogru-Towards Zero”
kampanyasi kapsaminda, Brighton, 2016 Diinya AIDS
Gilinli'nde HIV’e hizli yanit veren sehir statiisiinii
Ingiltere’de ilk kazanan sehir olmustur. [7, 8]

Bu girisimin politik odagi HIV’e cevirmesi iyi haberdir.

Insidansin en yiiksek oldugu kliniklerde kullanilan yeni hizmet modelleri sayesinde Londra, temel hedef olan
90:90:90°a ulasnus olsa da, diizenli HIV testleri gibi son derece temel bir unsura getirilen bazi stmrlamalar bu
hizmetleri tehdit etmektedir.

HIV’e ayrilan biitceler her yil daha fazla kesilmekte ve Ingiltere'de cinsel saghk konusundaki sorumlulugun

Ulusal Saghk Hizmetleri kurumundan yerel otoritelere aktarilmis olmasindan zarar gérmektedir.

Korunmaya yonelik hizmetlerin birlikte sunulmast ve damgalama ve ayrimciligin sonlandirilmasa gibi
ovgiiye deger ve yerinde amaglarin, bunlara nasil ulasilabilecedi konusunda stratejiler ile birlikte ele alinmasi

gerekmektedir.

Londra Belediye Bagkani. Press release. London joins Fast-Track Cities initiative to reduce new HIV infections. (10 Ocak 2018)
https://www.london.gov.uk/press-releases/mayoral/london-joins-hiv-fast-track-cities-initiative

UNAIDS. Mayors from around the world sign Paris Declaration to end the AIDS epidemic. (1 Aralik 2014).
http://www.unaids.org/en/resources/presscentre/pressreleaseandstatementarchive/2014/december/20141201_ PR _ citiesreport

Fast track cities initiative.
http://www.fast-trackcities.org

Public Health England. Towards elimination of HIV transmission, AIDS and HIV-related deaths in the UK: 2017 report. (Kasim 2017)
https://www.gov.uk/government/publications/hiv-in-the-united-kingdom

Do It London campaign.
https://doitlondon.org

Community presentations: dental care, HIV awareness and access to formula milk. HTB report. Nisan 2017.
http://i-base.info/htb/31569

HTB. Brighton heads towards zero HIV: first UK city with UN Fast Track status. (01 Aralik 2016).
http://i-base.info/htb/31350

Martin Fisher Foundation press release. Brighton heads towards zero HIV. (1 Aralik 2016).
http://www.martinfisherfoundation.org

Diger web sitelerinin baglantilar1 yayin tarihinde giincel olsa da, siirdiiriilmeyebilir.
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Avrupa HIV/AIDS siirveyans raporu yayinlandi (2017)

2016da Avrupa bolgesinde DSOye bagh
53 iilkede yaklasik 160.000 kisi HIV
pozitif tamst almastir.

Bunlar arasinda 30.000 kisiden azi
Avrupa Birligi ve Avrupa Ekonomik
Bolgesi (AB/AEB)nden, 103.0001
Rusyadandir.

Senelerdir ilk kez, bir¢ok iilkede, bildirimdeki
gecikmeler goz Oniine alindiktan sonra bile yeni HIV
tanilarinda bir azalma oldugu bildirilmistir.

Ancak, ge¢mis senelerdekine benzer sekilde, HIV
tanilarinda en yiliksek oranin (%40) erkeklerle seks
yapan erkekler (ESE) arasinda oldugu gozlenmistir.

Bu yilin raporundaki veriler, son on yilda Dogu

ve Orta Avrupanin bazi bolgelerinde yeni HIV
tanilarinin sayisinda artis olduguna isaret etmekle
birlikte, Avrupa Birligi (AB) ve Avrupa Ekonomik
Alan1 (AEA) kapsaminda olan baz1 iilkelerde oranlarin
sabitlenme egiliminde oldugunu hatta azaldigim
gostermistir.

Ornek olarak bulasma yollarina gore egilimlere
bakildiginda, AB/AEBdeki ESE arasinda yeni
HIV tanisi sayisinin 2016'da hafifce azaldigi ve
heteroseksiiel gegisli olgularin son on yil icinde
tedricen azalmis oldugu bildirilmigtir.

Ek olarak, AB/AEB’de AIDS olgularinin ve AIDS’e
bagl oliimlerin sayisinin da 1990’larin ortasindan bu
yana siirekli olarak azalmakta oldugu saptanmistir.

European Centre for Disease Prevention and Control (ECDC). HIV/AIDS surveillance in Europe 2017 — 2016 data. (28 Kasim 2017).

https://ecdc.europa.eu/en/publications-data/hivaids-surveillance-europe-2017-2016-data

http://ecdc.europa.eu/sites/portal/files/documents/20171127-Annual_HIV_Report_Cover%2BInner.pdf (PDF)

Diger web sitelerinin baglantilar1 yayin tarihinde giincel olsa da siirdiiriilmeyebilir.

Temas oncesi profilaksi kullanimi escinsel topluluklarda HIV’e
iliskin damgalanmayi azaltabilir

Journal of AIDSde basilmadan 6nce
yayimlanan bir calismada, Amerika
Birlesik Devletlerinin dort biiyiik
sehrinde, sosyal medya kullananlar
arasinda temas Oncesi profilaksi (TOP)
kullanan kisilere kars: olusan onyargimin
nasil asildigh bildirilmistir.

Bu calismada ayrica, TOP kullanan kisilerin
(katilimcilarin yaklagik %11'1) HIV pozitif olan
potansiyel eglere kars1 6nyargili olmadiklari
saptanmigtir. Buna karsilik TOP kullanmayan
kisilerin, HIV pozitif olanlarin sosyal medya
profillerini, HIV negatif olanlara veya TOP
kullanicilarina gore belirgin 6l¢iide daha az ¢ekici ve
arzu edilir olarak degerlendirdikleri goriilmiistiir.

Sonuglar, New York, Washington, Miami ve
Atlanta’daki 700 HIV negatif escinsel ve bisekstiiel
erkekle 2015'de yapilan ¢gevrimi¢i bir aragtirmaya
aittir. Bu toplulukta irkla ilgili damgalama olduguna
iligkin bir ipucu olmasa da, rekreasyonel ilac
kullandigini agiklayan profillerin bes 6zellik agisindan
(cekicilik, arzu edilirlik, giiven, kondom kullanma
egilimi, seksin riskleri) belirgin olarak daha diisiik
reyting aldig1 gortilmiistiir.

Gozlemsel veriler her ne kadar etki karisimi yaratan
faktorlere acik (6rn., TOP kullananlarin muhtemelen
onceden daha az 6n yargili olmalari) olsa da, bildirilen
pozitif sonuclar, 2015'den beri TOP’nin yaygin olarak
kullanildig diisiiniildiigiinde, olasilikla gercekte
oldugundan daha az gozlenmislerdir.

Golub S et al. An experimental investigation of implicit HIV and PrEP stigma: evidence for ancillary benefits of PrEP use. JAIDS. Online

ahead of print. doi: 10.1097/QAI.0000000000001592. (13 Kasim 2017)

http://journals.lww.com/jaids/Abstract/publishahead/An_ Experimental _Investigation_of Implicit_Hiv_And.96800.aspx

Diger web sitelerinin baglantilar1 yayin tarihinde giincel olsa da siirdiiriillmeyebilir.




PrEP IMPACT calismasinin giincellemesi-Ocak 2018

PrEP IMPACT cahsmasumun ilk 12
haftasinda 3.200den fazla katihmci
kayit edilmistir. Ingilterede cahsmamn
ytirtitiilmesi planlanan yaklasik 200
kliginin 65’inde cahsmaya baslannustir.
1]

Bu yiiksek talep, calismadaki kayit yerlerinin
erkenden dolmasi anlamina gelmektedir. 10.000 kayit
yerinin iigte birinden fazlasi simdiden kliniklerce
rezerve edilmigtir. Yoneticiler, beklenenden az
basvuru olan bolgelerdeki yerleri istek dogrultusunda
tekrar paylasima acacaklardir. Ancak katilimeilar i¢in
bu isleyis bir zorluk olusturmaktadir. Ornegin Kasim
2017'de Soho'daki Dean Street klinigi 1700 yerini
paylasima agmigtir. Ancak IMPACT caligmasinin web
sitesinde bu bilgi Ocak 2018’e kadar yer almamistur.

[2]

Temas 6ncesi profilaksi (TOP) konusundaki
farkindalig1 az olan popiilasyonlari garanti altina
almak i¢in 1000 kisilik yer ayrilmigtir. HIV i¢in

yliksek riskli olan kadinlarin, transsekstiel erkeklerin
ve kadinlarin, Afrika kokenli bireylerin garanti altina
alinmasi planlanmistir. Calisma ekibi, bu gruplarin
calismaya dahil edilmesine iligkin kayitlar: heniiz
aciklamamigtir. Ancak, bu topluluklar i¢in 2018

yil icinde TOP konusunu vurgulayacak ve sivil
toplum orgiitleri tarafindan yiiriitiilecek programlar
planlanmaktadir.

Bu makale web sitesinde yayinlandiginda, web sitesi,
gay erkekler ve diger popiilasyonlarin ¢alismaya
alinma kayitlarini giincellemistir. 22 Ocak 2018 itibari
ile bir¢ok Londra kliniginde her iki grup i¢in yer
bulunmaktadir.

https://www.prepimpacttrial.org.uk”

Sivil toplum 6rgiitii forum web baglantisi ile ayni
bilgilere daha kolay ulasilabilmektedir. Bu haritada
kayit yer durumlar: renkler ile gosterilmistir. Ayrica
her bolgenin iletisim bilgileri ve kabaca dagilim
sayilar1 da verilmistir.

http://forum-link.org/where-prep

Temas oncesi profilaksiye ozellikle gay ve biseksiiel erkeklerde yiiksek talep olmasi, calismann kisa siirede

tamamlanacagun diistindiirmektedir. Profilaksinin Ulusal Saghk Sistemi iizerinden ulasilabilir olmamas, bu

calismamn giiclii yamm olusturmaktadir.

Ancak calisma sitesinin gercek zamanh giincellenmemesi calismaya katilmak isteyen insanlar i¢in zorluk

olusturmaktadir; bu da cahismamn gii¢siiz yamdir.

Calisma grubunun yeni kayit yerleri Subat ayindaki toplantisinda planlanacaktir.

NHS England HIV CRG. . Update on the PrEP trial following the Oversight Board meeting in December 2017.

https://www.england.nhs.uk/commissioning/spec-services/npc-crg/blood-and-infection-group-f/fo3/prep-trial-updates/#january

Dean Street Prime. PrEP IMPACT Trial recruitment. (1 Kasim 2017). [En son 19 Ocak’ta 2018°de ulasildi].

http://prime.dean.st/2017/11/01/prep-impact-trial-recruitment

Diger web sitelerinin baglantilar1 yayin tarihinde giincel olsa da siirdiiriilmeyebilir.
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Bu sayimizda, beslenme ve diyet uzmam Aysegiil Bahari dergimize konuk ederek,
HIV ve beslenme konusunda soylesimizi gerceklestirdik. Kendisine, sorularumiza
verdigi yamtlar icin tesekkiir ederiz.

Sizi kisaca taniyabilir miyiz?

1998 yilinda Hacettepe Universitesi Beslenme
ve Diyetetik Fakiiltesinden mezun oldum. Mezun
oldugum y11 Bagkent Universitesi’nde yeni dogan ve
transplantasyon diyetisyeni olarak ¢alistim. Bir y1l
sonra Amerikan hastanesinde klinik ve poliklinik
diyetisyeni olarak gorev aldim. 2004 y1linda Slimcity
beslenme klinigini kurdum. Halen bu klinikte
caligmaktayim.

Bir beslenme uzmani olarak HIV alaninda
calismaya ne zaman ve nasil bagladiniz? Kaygilariniz
oldu mu?

HIV alaninda ¢alismaya 2005 yilinda Pozitif
Yasam Derneginde basladim. Hi¢ kaygim olmadi,
¢linkii konu ile ilgili bilgim vardi. Tek kaygim
gercekten nasil yardime olabilirim diisiincesi
olmustu; ¢iinkii HIV gibi spesifik bir alanla ilgili
deneyimim yoktu.

HIV ve beslenme konusunda 6zet bir bilgi
vermenizi istesek neler sdylersiniz?

Beslenme hayatimizi idame ettirmek i¢in giinliik
olarak tliiketmemiz gereken besinlerin tiimiidiir.
Beslenme ile HIV tedavi edilmez ama bagisiklik
sistemini giiclendirmek i¢in ¢ok 6nemli bir ayrintidir.
HIV, 6zellikle kas dokusuna kars1 savastigi icin HIV
tedavisinde protein tiiketimi ekstra bir 6nem tasir.
Yeterli ve dengeli olarak kompleks karbonhidrat
tiilketmek, saf sekeri hayatimizdan ¢ikartmak
onemlidir. Giinliik olarak yeterli su tiiketimi, sebze
ve meyve tliiketimi bedenimiz i¢in gerekli vitamin ve
minerallerin alimi i¢in 6nemlidir. Cevremizden gelen

“Sunu ic iyi gelir, bunu ye iyi gelir.” gibi s6ylemleri
dinlemeden, doktor ve diyetisyene danismadan
gida takviyesi almamak ¢ok dogru bir davranis
olacaktir. Ozetle cok 6nemli bir belirti olmadikca
HIV tedavisinde normal ama biraz proteinden zengin
beslenme tedavisi uygulamaktayiz.

HIV pozitif bireylere beslenme takviyeleri
oneriyor musunuz? Varsa bunlar hangileridir?

Onceki soruda da yazdigim gibi kan parametrelerinde
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bir sorun olmadikca takviye 6nermiyoruz. CD4 diizeylerini
yiikseltmek i¢in 6nerdigimiz tek takviye selenyum ve
probiyotik kullanimu.

HIV pozitif danisanlariniz arasinda kilo ya da
yan etkilerin yonetimi konusunda olumlu degisimler
yagsadiginiz ve aklinizda kalan 6rnekler var m1?

Cok bagarili sonuclar elde ettik. Gurur duydugum,
HIV tedavisi géren danisanlarim oldu. Siz de
bilirsiniz ki, 2005 yilinda HIV tedavisinde kullanilan
ilaclar ile su an kullanilan ilaglar ciddi boyutta
degisim gosterdi. Benim ilk danisanlarim arasinda
HIV tedavisi sirasinda buffalo hump olugsmus bir
danigsanim vardi. Pek de bu durumunun diizelecegine
inanmadan bana gelen sevgili danisanim, buffalo
hump olusan bolgedeki yagin azalmasini gordiigiinde
yasadig1 mutlulukla benim de hissettigim mutlulugu
anlatmam miimkiin degil. Tabii ki tek 6rnek bu degil.
Siirec icinde kan yaglar1 diizenlenenler, zayiflamasi
gerekenlerin saglikl olarak zayiflamasi, sismanlamasi
gerekenlerin sismanlamasi bizim icin ¢cok dogal
konular oldu.

Danismanlik verdiginiz ilk yillarla
kiyasladiginizda HIV ile yasayan bireylerin yagsam
kalitelerinde degisim gozlemliyor musunuz?

Elbette var. Tiim damismanlik verdigim eski HIV
pozitif danisanlarim su giin farkh bir ilag tedavisi
icinde, hayatlar1 ¢ok daha kolay ve yan etkiler ¢ok
azaldi. Bu ¢ok mutlu edici bir durum bizim i¢in.

Beslenme danigmanligi disinda HIV alaninda
yliriitmekte oldugunuz ¢alismalar var mi?

Evet, bu y1l Pozitif-iz derneginin kurulusunda
gorev alarak bu konuda daha fazla nasil yardimei
olabilirim diye diisiiniiyorum. Pozitif-iz tarafindan
gerceklestirilen ve gerceklestirilmeye devam eden
HIV ile yasayanlara yonelik egitim projelerinde
beslenme uzmani olarak bilgilendirme ¢aligmalarimi

stirdliriiyorum.

Bizim sormay1 unuttugumuz fakat
sizin sOylemek istediginiz bir sey varsa liitfen
okuyucularimizla paylagir misiniz?




HIV ile yasamak aslinda diyabet ile yagsamak gibi.
Her giin kullanilmasi gerekli olan bir ya da birkag
ilag ve her giin uygulamamiz gereken bir beslenme
seklimiz olmali. Spor yapmali ve her daim hayata

pozitif bakmaliy1z. Kontrollerimizi diizenli olarak
yaptirarak ve hep farkinda olarak ¢ok saglikli bir
yasam siirdiirmek miimkiin. Son olarak bunu séyliiyor
ve hepinizi sevdigimi belirtmek istiyorum.

Deniz’in HIV Hikayesi...

Ben kendi hikdyeme baglamadan 6nce, bu derginin
yayimlanmasinda emegi gecen herkese ve okuyanlara
ayr1 ayr1 tegekkiir etmek istiyorum.

Hikayem 2013 yilinda yakalandigim ve gececek diye
kag doktor, kag hastane gezdigimi hatirlamadigim bir
akciger enfeksiyonuyla bagliyor. 2013-2014 yillarinda
kag doktor gezdigimi hatirlamiyorum ama en son
gittigim gogiis hastaliklar: hastanesi daha diin gibi
aklimda. Hastane odamda bronkoskopi sonuglarimi
beklerken durumum bir hayli agirdi ve doktorlar
ailemi ve beni ¢ikacak ciddi bir sonuca kars1 hazirlikl
olmamiz yoniinde hazirliyorlardi. Cikabilecek
sonuclardan biri de uzak bir ihtimal de olsa akciger
kanseriydi.

Birkag giin sonra doktor beni ¢ikan sonuglari
konugmak i¢in odasina ¢agirdi. Ben de akcigerime
takil1 bir tiip ve tekerlekli sandalye ile odasina gittim.
Enfeksiyonun ciddi oldugunu fakat en azindan bunun
nedenini bildiklerini, bana HIV pozitif oldugumu

ve enfeksiyonun muhtemelen bu durum kaynakli
oldugunu, buradan taburcu olur olmaz tedaviye
enfeksiyon hastaliklarinda devam edilecegini s6yledi.

Buraya kadar her sey olumsuz gibi goriinebilir; fakat
glizel seylerin bagladig, hayata geri dondiigiim,
hayatimin degistigi ve hatta bir anlamda giizellestigi
nokta tam da burasiydi.

Taburcu olur olmaz bazi derneklerin yardimiyla
EGEHAUM ile tanigtim. Sanirim hayatimin geri
kalaninda beni Ege’ye yonlendiren akran danigsmanima
minnettar olacagim. Kapisindan igeri girer girmez,

sanki tan1 aldigim andan itibaren hissettigim yalmzhig,
soyutlanmay1, kendi kendime uyguladigim damgalamay1
zaten biliyorlar da bunlarla savagmam igin oradalarmig
gibi hissettim. Bu EGEHAUMa girer girmez hissettigim
ilk izlenimlerdi ve beni hayata baglayan bir anlamda
oradaki insanlar oldu.

Boylece hayatimda bir EGEHAUM sayfasi acilmig
oldu. Doktorumun dedigine gore AIDS evresindeydim
fakat bana bunu beraber yenebilecegimizi soylemesi

bana umut ve savasma arzusu veriyordu. Oyle de oldu...

Tlac tedavisine baslar baslamaz kisa siire icerisinde

hem kendim, hem ailem hem de doktorum bendeki
olumlu degisimleri gorebiliyordu. Saglikli gegen bir
kac aydan sonra artik simdiki hedefim, bana nasil
akran danigsmanlig yapilip hayata geri donmem
saglandiysa, benim de aynisini bagka yeni HIV tanisi
almis kisilere yapip bir anlamda borcumu 6demekti.
Ciinkii akran danigmanlarimdan aldigim destek
benim i¢in ¢ok olumlu sonuglar vermigti.

Giizel seyler sanki kelebek etkisi gibidir. Bu taniy1
aldigimdan beri hayat goriisim boyle olmustu.
Doktorum, yabanci dil bilgim ve hevesim sayesinde
bir yurtdisi akran danismanlig1 projesine sec¢ilmigtim.
Her sey cok giizel gidiyor, kendimi yararl bir insanmig
gibi hissediyor, HIV diinyasindan 6nemli insanlarla
tanisiyor, cevremi gelistiriyor, aktivizm alaninda
ilerleme kaydediyordum. Artik HIV diinyas1 bana asla
korkulacak bir diinya gibi gelmiyor, aksine ¢evremde
boyle giizel insanlar olduke¢a bana ¢ekici, bir bakima
eglenceli, toplumu bilin¢lendirme agisindan da faydal
geliyordu. Clinkii hissettigim sey ise yarar olma
duygusu ve bir seyler yaratma icgilidiisiiydii.

Evet, HIV tanisi almak ¢ok travmatik bir durumdur
benim i¢in de kabullenme siirecine kadar 6yleydi fakat
benim hikayemde bu tani travmatik oldugu kadar
hayat kurtarici ve kendime giivenimi getiren bir olay
da oldu. HIV diinyasina aktivist olarak ne kadar ¢cok
girersem kendi tanimla o kadar barigik oluyordum.

Cok degerli bir arkadagimin da soyledigi gibi HIV

ile yan yana yiiriimeyi artik 6grenmistim. Ne ben
onun yolunu kesiyordum ne de o benim yoluma engel
oluyordu. Bu, bugiin de hala boyledir.

Ailem, arkadaslarim, doktorum ve ekibi agisindan
da son derece sansliyim ve bunun da son derece
farkindayim. Ve bu farkindalikla yeni tani alan
arkadaglarima yol gostermeyi, destek olmays,
travmatik donemlerinde tutunacak bir omuz olmay1

hedefliyorum.

Hikayemi aileme, doktoruma, ekibine ve her seyi
goniilli olarak yapan yiiregi kocaman arkadaslarima
cok tesekkiir ederek bitirmek istiyorum. Hepiniz iyi ki
varsiniz koca yiirekli insanlar.

Deniz
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HIV Pozitiften HIV Pozitife Akran Danismanhgi ve Vaka
Yonetimi Egitimi

Ulkemizde yillar icinde ve 6zellikle de son bes

yilda 6nemli 6l¢iide artan sayidaki HIV pozitiflerin
destek, danigmanlik ve egitim gereksinimini
karsilayarak onlarin yasam kalitelerini artirmak ve
HIV yayiliminin 6nlenmesine katkida bulunmak
amaciyla AIDS ve Cinsel Yolla Bulagan Hastaliklar
Dernegi, Ege Universitesi HIV/AIDS Uygulama ve
Arastirma Merkezi ve Pozitif-iz Platformu isbirligi

ile HIV Pozitiften HIV Pozitife Akran Danigmanlig1
ve Vaka Yonetimi Egitimi diizenlenmistir. Bu amaca
uygun olarak, yeni tan1 almis ya da bir siiredir HIV ile
yagayan fakat HIV ile yasama becerisi gelistirememis
akranlarina rol model olusturabilecek, HIV
statiileriyle barisik, akran danigsmanlig ve vaka takibi
yapabilecek kisilerin yetistirilmesi hedeflenmistir.

25-26 Kasim 2017 tarihlerinde Istanbul'da 14 kisi,
13-14 Ocak 2018 tarihlerinde izmir'de 17 kisi ve 17-18
Subat 2018 tarihlerinde Ankara'da 10 kisi egitime
katilmigtr.

Egitimde Diinya'da ve Tiirkiye'de HIV/AIDS, HIV/
AIDS konusunda aktivizm, HIV’in tibbi boyutu,
HIV ve kalp saghgi, HIV ve beslenme, HIV-insan
haklar1 ve hak ihlalleri, Tiirkiye'de tedaviye erigim
ve biirokratik islemler, Akran danigmanliginda
kavramlar, uygulamalar ve 6rnekler ana baghklar:
olusturmustur. Ayrica katilimecilar, canlandirmalar
ve olgu ¢oziimlemeleri ile konu {izerinde uygulama
yapma sansini da elde etmislerdir.

Bu egitimler ile 6zellikle izmir ve Ankara'da HIV

le yasayan bireyler ilk kez bir araya gelmis ve bu
egitim sayesinde kendi aralarinda bir iletisim ag1
olusturabilmiglerdir. Egitimler sonrasinda sehir
bazinda Whatsapp yazisma gruplar: kurulmus ve
HIV ile yasayan bireyler kendi aralarinda toplantilar
organize etmislerdir. Boylelikle istanbul disindaki
iki biiyiik sehirde HIV ile yasayan bireyler arasinda
orgiitlenmenin adimlar: atilmisgtir.

Akran danismanlar1 Facebook sayfasi ise Tiirkiye'de
akran danigmanligi veren HIV ile yasayan bireylerin
iletisim ag1 haline donlismiistiir.

AIDS ve Cinsel Yolla Bulasan Hastaliklar Dernegi
ve JUSTRI, 28 Nisan 2018 tarihinde istanbul'da tip
ogrencileri icin HIV/AIDS, Cinsel Saglik ve Madde
Kullanimi baglikli bir egitim diizenlemistir. Ege

Universitesi HIV/AIDS Uygulama ve Arastirma
Merkezi, istanbul Universitesi Tip Fakiiltesi
Enfeksiyon Hastaliklar1 ve Klinik Mikrobiyoloji
Anabilim Dali ve Tiirk Tip Ogrencileri Birligi bu
egitime destek veren kuruluslar olmustur.

Egitime Tiirkiye'nin ¢esitli illerindeki tip
fakiiltelerinden 100 6grenci katilmigtir. Egitimin
amacli, tip fakiiltesi 6grencilerinin HIV ile
tanmismalarini, HIV pozitif bireylere dogru
yaklagmalarini ve seks ve cinselligi acik ve
dogru bicimde konugmalarini saglamak ve HIV

enfeksiyonunda erken taninin 6nemini vurgulamaktir.

Avrupa’da HIV alaninda taninmis ve pek ¢ok

onemli calismaya imza atmig hekimlerin egitmen
olarak katildiklar1 bu egitim programinda HIV
enfeksiyonunun evrimi, cinsellik, viral hepatitler ve
tiiberkiiloz, Tiirkiye'de HIV enfeksiyonu ve hastalarla
iletisim temel konu basghklarini olusturmustur. Ayrica
HIV enfeksiyonuna iligkin olgu tartigmalarinin

da yapildig egitim, katilimcilar tarafindan ¢ok
begenilmis ve 6vgii almigtir.




-BASE YAYINLAR

The Training Manual for
Advocates (Savunucular icin
Egitim Kalavuzu)

Yeni baslayanlar i¢in egitim amagch kullanilabilecek
bu el kitabi, gézden gecirilmis, giincellenmis ve
tam metin olarak ¢evrimici yayinlanmaktadir
(http://www.i-base.info/education). HIV pozitif
hastanin bakimi ve alacagi saglik hizmetine iliskin
bilgiler icermektedir.

Jenerik Klinik Formlar

Bu formlar, bagka hastaneler tarafindan kullanilmak
iizere Royal Free Center for HIV Medicine igbirligi
ile hastalara iligkin verilerin kaydedilmesi amaciyla
gelistirilmistir.

http://i-base.info/category/publications/clinic-forms

i-Base Book: “Why we must
provide HIV treatment
information” (i-Base Kitabi: HIV
tedavisine iliskin bilgilendirme
neden yapiumahdw?”)

Photography by Wolfgang Tillmans

Yirmi bes iilkeden aktivistlerin katilimi ile tedaviye
iligkin bilgisizligi gidermek amaciyla hazirlanmigtir.
Bu kitabin satisindan elde edilen gelir, uluslar

arasi alanda bilgisizligin giderilmesi i¢in yiiriitiilen
calismalarda kullanilacaktir.

UK CAB: reports and presentations
(UK CAB: raporlar ve sunumlar)

The UK Community Advisory Board-UK CAB
(ingiltere Toplum Danisma Kurulu), ingiltere'de
toplumun tedavisi konusunda ¢alisan kisileri bir araya
getiren ve 2002 y1lindan bu yana ¢alismakta olan bir
kuruldur. CAB’nin, kendi web sitesinde bilgilendirici
pek ¢cok bagka materyal de bulunmaktadir.

http://www.ukcab.net

World CAB - reports on
international drug pricing
(World CAB: - uluslarast ilac
Siyatlandirmalarina iliskin
raporlar)

Tlac endiistrisi ve toplum savunuculari ile tedavi
maliyeti ve tedaviye erisim konusunda yapilan iki
toplantinin raporlarini icermektedir.

i-Base treatment guides (i-Base
tedavi kilavuzu)

Tedavinin farkli yonlerini kapsayan beg ayr1
kitapciktan olusan bir seridir. Teknik olmayan, basit

bir dil ile yazilmigtur.
http://www.i-base.info/guides

Treatment ‘Passports’ (Tedavi
‘Pasaportlar?t’)

Bu gozde kitapgiklar, HIV pozitif bireylerin, kendi

saglik kayitlarini ve oykiilerini tutmalari i¢in
hazirlanmigtr.

HTB South (HTB Giiney)

Giiney Afrikada yayimlanan ve HTB’nin i¢indeki
makalelerin ¢evirilerini ve Giiney Afrika’ya iligkin
basgka makale ve haberleri iceren biiltendir.

ARV4IDUs (Damar ici ilac
kulananlar icin ARV tedavi)
Damar i¢i ila¢ kullanimi ve antiretroviral ilag
kullanimi konusunda genel bilgiler ve makaleler

iceren, Ingilizce ve Rusca yayimlanan elektronik bir
yayindir. o

QA Yatle)
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HIV i-Base, HIV pozitif kisilere ve HIV
alaninda calisan saglik ¢alisanlarina

HIV tedavisine iligkin en yeni bilgileri
aktarmay1 amaclayan, HIV pozitifler
tarafindan yonetilen, AIDS Treatment
Project icin ¢alismis olan ekip tarafindan
2000 yilinda, Londra’da kurulmus aktivist
bir gruptur. HIV i-Base yayinlari, HIV
pozitif kigilerin katilimi ve katkisi ile

tibbi danismanlarin denetimi altinda
hazirlanmaktadir. Tedavi kilavuzlar

ve web sitesi dahil olmak iizere tiim
kaynaklar, hem tibbi danigmanlar hem de
HIV ile yasayan bireyler tarafindan gézden
gecirilmektedir.
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