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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
yayinlari kapsayan, yilda ii¢ kez hem basili
hem de elektronik formatta yayimlanan

bir biiltendir. Amaci, saglik ¢calisanlarina
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 ulasmalarini

saglamak, toplumu HIV/AIDS’ten koruyacak

calismalar yapmak, egitim, aragtirma,
iletisim ve takim olusturma ¢alismalar:

yiriitmek 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 damigmanlari
Benjamin Collins ve Ben Cheng, proje
gelistirme, tedavi ve aragtirma konusunda
bilgi saglama, savunuculuk, hastalar,
aktivistler, doktorlar, hemsireler ve

diger saglik calisanlari, bilim insanlari,
aragtirmacilar, akademisyenler, uluslar
arasi kuruluslar, resmi kurumlar ve ilag

ve tibbi tani konusunda ¢alisan sirketler
gibi taraflarla iletisim aglari olusturma ve
taraflar1 egitme konusunda 25 y1illik bir

deneyime sahiptir.




EDITORDEN

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 y1ilinin son sayisini degerli

goriiglerinize sunuyorum.

Bu sayida HIV alaninda 6nde gelen ii¢ konferansta
sunulmus makalelerin 6zetleri ve yorumlari 6ne
¢ikiyor. Antiretroviraller alaninda yeni ve etkili bir
grup olarak giindeme gelen genis capli nétralizasyon
yapan antikorlara, hem hekimler, hem de HIV ile
yasayan bireyler tarafindan heyecanla beklenen

uzun etkili enjeksiyon seklinde uygulanan yeni
entegraz inhibitorii kabotegravire ve yine tedavide
yeni bir grup olan monoklonal antikorlardan
ibalizumaba iligkin umut vaat eden bulgularin
sunuldugu makaleler bunlardan bazilar1. Ote yandan,
dolutegravirin gebelikte kullanimina iligkin bir 6nceki
sayida yayimladigimiz uyarilar agisindan 6nemli
gelismelerin sunuldugu bir makalenin de ilginizi
¢ekecegini diisiiniiyorum. Avrupa ve Amerika Birlesik
Devletleri'nde kullanima sunulmus ve kilavuzlarda
oOneri olarak yerini almis olan biktegravirin gebelikte
kullanimini irdeleyen makale de dikkate deger.
Ingiltere’de yeni HIV tanilarinin tiim risk ve yas
gruplarinda ve tiim etnik gruplarda 6nemli dl¢lide
azalmakta olduguna dair bulgularin sunuldugu
¢alismanin, HIV enfeksiyonunu 6nleme konusunda
yeni atilimlar arifesinde olan iilkemiz i¢in 6rnek tegkil
edecegini umuyorum.

Tiirkiye'den Sayfalar boliimiiniin Soylesi kdsesinde,
Tiirkiyede ticretsiz ve anonim HIV testi hizmeti sunan
say1l1 merkezlerden biri olan Begiktas Belediyesi
Gontillii Test ve Danigsmanlik Merkezi hemsiresi Sadik
Sefa Kocatepe ile merkezin ¢aligmalar1 hakkinda bir
soylesi yaptik. Pozitif Kése'de ise her zaman oldugu
gibi, HIV ile yasayan bir arkadasimizin oykiisiinii
okuyacaksiniz. Ayrica Duyuru kosemizde, Tiirk
HIV/AIDS Platformu iiyesi bes dernegin ortaklasa
hazirladiklar1 HIV/AIDS Tani, Tedavi ve izlem El
Kitabr'na ve bu y1l dokuzuncusu diizenlenecek olan
fleri Diizeyde HIV/AIDS Kursu'na iliskin duyurular
da bulabilirsiniz.

HIV Treatment Bulletinin yayin hakkini
EGEHAUM’a veren Simon Collins’e, HIV Tedavi
Biilteni - Tiirkiye'nin yayin kurulunda yer almaya
devam eden degerli meslektaglarima, derginin her
asamasinda degerli katkilarini esirgemeyen Benjamin
Collins’e, Tiirkiye'den sayfalarin hazirlanmasinda
emegi gecen Tekin Tutar’a, dergiyi yayina hazirlayan
Prodo Danismanlik Egitim Iletisim ve Hadi Sagin’a,
derginin tasarimini yapan Can Dereli’ye ve basim
islemlerini {istlenen EGE CTP ve Ugur Abur’a sonsuz
tesekkiirlerimi sunarim.

Saygilarimla

Prof. Dr. Deniz Gokengin
Editor
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Antiretroviraller

GEMINI calismasinda DTG/3TC ikili tedavisi tg¢lii antiretroviral
tedaviden daha asagi degil

Simon Collins, HIV i-Base

Dolutegravir (DTG) ve lamivudin (37C)
ikili kombinasyonunun kullamldig bir
calismamn sonuclari, 23-27 Temmuz
2018 tarihlerinde Hollanda’min
Amsterdam kentinde diizenlenen 22.
Uluslararasi AIDS Konferansinda
diizenlenen bir basin toplantisinda,
Buenos Airesdeki Fundacion
Huéspedden Pedro Cahn tarafindan
ozetlenmistir. [1]

Calismanin genis kapsamli bulgulari ise ayn1 giintin
ilerleyen saatlerinde sozlii olarak sunulmustur. Daha
onceki pek ¢ok calismanin aksine, bu ¢alismanin
bulgulari iizerindeki ambargo basin toplantisinda
kaldirilmamis ve sozlii sunumdan once slaytlar izleme
acilmamis oldugundan, ¢caligmaya iligkin ayrintilar
erken yayimlanan raporlarda yer almamaistir. [2]

Birkag y11 6nce, DTG'nin direng bariyerinin yiiksek
oldugunun bildirilmesi iizerine, daha 6nce tedavi
kullanmamig 20 olguda bu iki ilagh idame tedavisinin
denendigi, tek kollu, kii¢iik ¢capli bir pilot caligma
yuriitilmiistir. [3]

Bu pilot ¢alismada elde edilen bulgular, ilacin
iireticisini (ViiV Healthcare), genis ¢aph birkag
calisma yiiriitmek tizere tesvik edecek kadar

basarili olmustur. Bu calismalarda, ayni tiretici
sirketin daha 6nce kullanim onay1 almis sabit dozlu
kombinasyonunda bulunan abakavirden vazgecilip,
¢alismanin kontrol kolunda standart tedavi semasi
olarak DTG ile tenofovir disoproksil fumarat (TDF) ve
emtrisitabin (FTC) kombinasyonu kullanilmistir. [4, 5]

Bu calismalarin baslhica bulgulari, AIDS 2018
konferansindan birkac hafta once agiklanmis ve iki
ilactan olusan kombinasyonun, ii¢ ilag iceren standart
kombinasyondan daha asag1 olmadig bildirilmistir.
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GEMINI 1 ve 2, birbirinin tipatip ayn1 tasarima sahip
calismalardir. Her ikisi de genis ¢apli, uluslararasi,
faz 3 caligmalardir ve her birinde, daha 6nce tedavi
kullanmamig 700’den fazla katilimei, DTG+3TC

veya DTG+TDF/FTC kullanmak {izere randomize
edilmigtir. Calismalarin birincil sonlanma noktasi,
48. haftada plazma viral yiikii <50 kopya/mL olan
katilimcilarin oran (tedavi niyetli toplumda anlik
durum analizi kullanilarak) olarak belirlenmigtir.

GEMINTI 1 ve 2 calismalarina tedavi deneyimsiz

ve ilk tarama sirasindaki viral yiik diizeyi

<500.000 kopya/mL olan sirasiyla 714 ve 719
katilimc1 dahil edilmigtir. Caligmaya katilanlarin
baslangictaki CD4 T lenfositi sayis1 432 hiicre/mm?3
(aralik 19 ila 1497) bulunmustur; olgularin %10’unda
say1 <200 hiicre/mm? diizeyindedir. Katilimecilarin
baslangictaki viral yiik diizeyi 4,4 log kopya/mL
(aralik 1,6 ila 6,4) olclilmiistiir; %20’sinde >100,000
kopya/mLdir.

Katilimcilar calismaya alindiktan sonra, her kolda
olgularin yaklagik %2’sinde baslangictaki viral yitk
Olciimiiniin, calismaya dahil olmak icin belirlenen
<500.000 kopya/mL diizeyinden daha yiiksek
oldugu bildirilmistir. Bu durum, tarama sirasinda
ve baslangicta dlciilen viral yiik degerlerinin
dalgalanmalar gostermesi ile agiklanmistir.

Olgularin ortanca yasi 32 (aralik 18 ila 72)
bulunmustur; %851 erkek ve %15’i kadindir; %70’
beyaz irktan, %12’si Afrikali-Amerikali, %10™u Asyal
ve %10’u da diger etnik kokenlerdendir.

Calismanin 48. haftasinda, iki ve ii¢ ila¢ kullanilan
kollarda viral yiikii <50 kopya/mL olanlarin orani
GEMINT 1 calismasinda sirasiyla %90 (320/356)
ve %93 (332/358), GEMINI 2 calismasinda ise
%93 (335/360) ve %94 (337/359) bulunmustur. Bu




durumda kollar arasindaki uyarlanmis fark, iki ilag
kullanilan kolda biraz daha diisiik bulunmakla birlikte,
%95 gliven araligl (GA), onceden belirlenmis olan

-%10 siirinin i¢inde kalmigtir [GEMINI 1 i¢in —2,6
(%95 GA —6,7 ila +1,5) ve GEMINI 2 i¢in —0,7 (—4,3
ila +2,9)]. Her ne kadar uyarlanmis fark {iclii tedavi
kolundan yana gibi goriinse de, karma analizde asag1
olmama acikga ortaya ¢itkmistir [-1,7 (—4,4 ila +1,1)].

GEMINI 1 ve GEMINI 2 ¢alismalarinda, virolojik
yanitsizlik oranlar ikili ve iiclii tedavi kollarinda
sirasiyla %4 ve %2 ile %2 ve %2 bulunmustur.
GEMINI 1 calismasinda verileri olmayan katilimci
oranlari her iki kolda da %6, GEMINI 2 ¢alismasinda
ise ikili ve iiglii tedavi kollarinda ayni oranlar sirasiyla
%5 ve %4 olmustur.

Viral ylikii 100.000 kopya/mL diizeyinin altinda ve
iizerinde olanlarda elde edilen virolojik yanitlar biiyiik
oranda birbirine benzer (%90-94) bulunmus ve ikili
tedavinin daha az etkili oldugunu diisiindiirecek bir
bulgu elde edilmemistir.

Ancak, baslangictaki CD4 T lenfositi diizeylerinin
200 hiicre/mm? diizeylerinin altinda veya iizerinde
olmasina gore gruplama yapildiginda, anlamli bir
farklilik ortaya ¢ikmistir. Baglangictaki CD4 T
lenfositi say1s1 >200 hiicre/mm? oldugunda her iki
kolda da virolojik baskilanma elde etme oranlar1 %93
(51/55) iken, CD4 T lenfositi say1s1 <200 hiicre/mm3
iken tedaviye baglandiginda bu oran {iglii tedavi
kolunda %93, ikili tedavi kolunda %79’a (50/63)
diismiistiir.

CD4 T lenfositi say1s1 <20 hiicre/mm3 olan ve ikili
tedavi kolunda virolojik baskilanma elde edilemeyen
13 olgunun sadece birinde virolojik basarisizlik
saptanmis, viral yiikii >50 kopya/mL olan 3 olgunun
ikisinde tedavi degisikligi gerekmeden baskilanma
saglanmustir. ki olgu istenmeyen olaylar (tiiberkiiloz
ve Chagas hastalig1) nedeniyle tedaviyi kesmis, iki
olgu calisma protokoliine uyumsuzluk gostermis, iki

Yorum

olgu izlemden ¢ikmig, bir olgu onamini geri ¢cekmis,
bir olgu HCV tedavisi kullanmak iizere calismadan
ayrilmis ve bir olgu da hapsedildigi i¢in antiretroviral
tedavi rejimini degistirmistir.

Her iki calismada da DTG+3TC kolunda alt1
katilmcida ve DTG+TDF/FTC kolunda doért
katilimcida, protokolde tanimlandig: sekilde virolojik
basarisizlik gozlenmistir. Bunlarin higbirinde,
entegraz inhibitori veya niikleozit analogu revers
transkriptaz inhibitorii (NRTI) ile iligkili primer
mutasyon gelismemistir.

Yan etkilerin genel oranlari ¢caligma kollarinda benzer
bulunmus, her grupta katilimeilarin %2’si yan etki
nedeniyle ilac1 birakmistir. Tlacla iliskili yan etki
oranlar1 DTG+TDF/FTC kolunda daha fazla olmustur.

Her yan etki bir veya iki birey tarafindan bildirilmistir.
Ancak bunun nedeni, genellikle tek baglik altinda
birlestirilebilecek yan etkilerin, ayr1 ayr bildirilmis
olmasindan kaynaklanmaktadir; 6rnegin anksiyete,
depresyon, intihar girisimi, intihar diistincesi,
uykusuzluk ve uyku bozukluklari gibi yan etkiler
noropsikolojk olaylar baglig1 altinda bildirilmek yerine
ayri ayr1 bildirilmistir.

ikili tedavi kolunda yan etkilerin iiclii tedavi
kolundakinden daha az oldugu bildirilmisse de, bu
fark istatistiksel acidan anlaml degildir.

Bobrek ve kemik biyogostergeleri arasindaki farklar,
TDF igeren ve icermeyen gruplari kiyaslayan diger
calismalarda oldugu gibi, 24. haftada TDF icermeyen
ikili tedavi grubu lehine bulunmustur.

Lipit diizeylerindeki farkliliklar sunulmamas olsa da,
yedek slaytlardan birinde, gollendirilmis analizin, lipit
diizeylerindeki degisikliklerin (total kolesterol:yiiksek
dansiteli lipoprotein kolesterol orani dahil), iiclii
tedavi kolu lehine olduguna isaret ettigini ortaya
koymustur. Ancak bu degisiklikler genellikle kiiciik
caplidir ve klinik 6nem arz etmemektedir. o

GEMINI ¢calismalari, DTG/3TC ikili tedavisinin, aynt ilaglar: i¢eren iiclii tedaviden daha asagt olmadigim

gostermistir.

Bu bulgulara dayamlarak, DTG/3TC sabit dozlu formiilasyonun, yakinda Food and Drug Administration ve

European Medicines Agencies onayina sunulmasi beklenmektedir.

Katilmcilar ¢alismaya dahil edilmeden once yapilan tarama sirasinda ve ¢calisma basladiktan sonra

baslangigta yapilan degerlendirmede viral yiikteki dalgalanmalar nedeniyle, calismaya dahil edilme olgtitii
viral yiikiin <500.000 kopya/mL olmasim gerektirse de, bazi olgularin baslangictaki viral yiik degerlerinin
>1.000.000 kopya/mL oldugu anlasilmistir. Calismann her iki kolunda %10dan biraz daha az katimcida
baslangictaki CD4 T lenfositi sayist <200 kopya/mm3 saptanmus, hatta CD4 T lenfositi sayist 19 hiicre/mm3
kadar diisiik olan katilimcilar oldugu da belirlenmistir. Bu ayrintilar, ViiV tarafindan yapilan basin
actklamasinda yer almanustir. [7]




Sunumdan sonra Andrew Hill tarafindan sorulan bir soruya yanit olarak Dr Cahn, bu bulgularin, ancak
yiiksek gelir diizeyindeki iilkeler i¢in gecerli olacagimi, baska ortamlar i¢in uygun olmayacagim belirtmistir.
AIDS dergisinde yayimlanan ve Dr. Hill ve arkadaslar: tarafindan kaleme alinms bir derlemede, diisiik

ve orta gelirli iilkelerde ikili tedavi ile elde edilecek dezavantajlarin (6rnegin HBV nin sorun olmasi gibi)
avantajlarindan daha agiwr basacagu ileri siiriilmiistiir. [8]

Izlem kalitesinin yiiksek oldugu yiiksek gelir diizeyindeki ortamlarda ise DTG/3TC tedavisi daha farkh sekilde
kullamlacaktir. Bu bulgular, mevcut NRTT lar ile komplikasyon gelismis olan bireyler agisindan da umut verici
niteliktedir.
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Fiwrsatct enfeksiyonlar ve komplikasyonlar

Londra’daki HIV kliniklerinde 60 yasin tizerindeki HIV
pozitiflerde degisen yandas hastaliklar

Simon Collins, HIV i-Base

Londrada biiytik bir HIV kliniginde

2010 ile 2017 yillar arasindaki donemi
kapsayan geriye doniik degerlendirmede,
HIV ile yasayan yashlarin degisen
thtiyaclar: ve sorunlar: vurgulannustir.

2010 yilinda Londra’daki St. Thomas hastanesinde
takip edilen HIV pozitiflerin (126/2700) %51 60 yas ve
iizerindeyken, 2017 y1linda bu oran %9’a (300/3299)
yikselmistir. Ming Lee ve arkadaglari, calismanin
sonuclarini, 23-27 Temmuz 2018 tarihlerinde

Hollanda’nin Amsterdam kentinde diizenlenen 22.

Uluslararasi AIDS Konferansi’nda poster olarak

sunmuglardir.

2010 y1linda 60 yasin iizerinde olan hastalarin iigte
ikisinin (67%) takibi halen devam etmektedir; 7 (5%)
olgu takipten ¢ikmis, 13’1 (10%) baska merkeze ge¢mis
ve 211 (%16,7) 6lmiistiir. Oliim nedenleri 8 malinite,

3 HIV ile iligkili komplikasyonlar, 2 sepsis, 1 motor
noron hastalik olarak belirtilmistir. Yedisinde 6lim
sebebi belirtilmemistir.

Her iki zaman diliminde de ortanca yas, ortanca CD4
T lenfositi sayis1 ve 1rk, cinsiyet ya da cinsel yonelim
acisindan fark saptanmamistir. 2010 yiliile 2017
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yillar1 arasinda antiretroviral tedavi kullanim1 %94
(119/126)’ten >99% (299/300)’a ¢ikmuistir.

Altmis yasin iizerinde yandas hastalik sikligi 2017
yilinda 2010 yilina gore belirgin 6l¢iide artmigtir;
kronik bobrek yetmezligi %15den %30’a(p=0,001),
osteopeni/osteoporoz ise %21den %36’ya yiikselmistir
(p=0,002). Her iki zamanda da hastalarin yarisindan
fazlasinda kolesterol yiliksekligi bulunmaktadir. 2017
yilinda hastalarin % 44{inde hipertansiyon, % 16’sinda
malinite ve %4’linde kalp yetmezligi (sol ventrikiiler
fraksiyon <%55) saptanmistir. 2010 yilinda ii¢ten fazla
yandas hastalik bulunma orani %22 iken, 2017 y1ilinda
bu oran %30’a yiikselmistir (p=0,07). (Tablo 1)

Kronik bobrek hastaligi (KBH) olanlarin tenofovir
disoproksil fumarat (TDF) preparatini ortanca

kullanma siiresinin KBH olmayanlara gorece daha
uzun oldugu saptanmistir (sirasiyla 8o ay ve 65 ay;

Pp=0,035). Yas, etnik koken, diyabet ve hipertansiyon
dahil edildikten sonra KBH TDF ile iligkili
bulunmustur (p=0,08).

fleri yas, yandas hastaliklar icin >5 adet ila¢ kullanimi
(%29) ile iligkili bulunmus ve olgularin yarisinda bu
ilaglardan en az birinin potansiyel ilag-ilag etkilesimi
bulundugu belirtilmistir.

Aragtirmacilar, karaciger yaglanmasinda, bobrek
bozukluklarinda ve osteopeni/osteoporozda gozlenen
artigin, hastalarin yenilenmis ulusal rehbere gore
daha fazla takip edilmesi nedeniyle daha fazla tani
konmasina bagh olabilecegini vurgulamiglardir.
Ancak, 2017deki yaghlar i¢in, ¢oklu yandas hastaliklar,
fazla sayida ilag kullanmak ve ilag etkilesimleri
agisindan antiretroviral tedavinin gozden gecirilmesi
gerekmistir. Q

Tablo 1. 2010 ve 2017 Yyillarinda yandas hastaliklarin siklhigh

Yandas hastaliklar 2010 ($=126) 2017 (s=300) p
Iskemik kalp hastalig 22 %17,5 28 %9,3 0,021
Kronik bobrek hastaligi (=Evre 3) 20 %15,9 91 %30,3 0,001
Osteopeni/osteoporoz 27 %21,4 110 %36,7 0,002
Kolesterol yiiksekligi 65 %51,6 171 %57,0 0,336
Diyabet (Tip 1 ya da 2) 14 %11,1 42 %14,0 0,529
Hipertansiyon - - 132 %44,0 -
Kalp yetmezligi (sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu <%55) - - 12 %4.,0 -
Malinite - - 50 %16,7 -
>3 yandas hastalik 28 %22,2 92 %30,7 0,077

Kaynak

1. Lee MJ ve ark. Beyond the 60s: Changing co-morbidities in people living with HIV aged over 60 attending clinic in 2010 and 2017. 22.
Uluslararas1 AIDS Konferansi (AIDS 2018), 23-27 Temmuz 2018, Amsterdam, Hollanda. Poster. TUPEB136.

http://programme.aids2018.org/Abstract/Abstract/3843 (6zet ve poster)

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

Korunma ve bulasma

IPERGAY calismasinda temas 6ncesi profilaksi alan gey
erkeklerde anal HPV oranlari yiiksek: asinin bir roli olabilir mi?

Simon Collins, HIV i-Base

Fransada yiiriitiilmiis olan temas oncesit
profilaksi (TOP) cahismasi IPERGAY 1
alt analizlerinde anal HPV sikhig

HIV negatif gey erkeklerde yiiksek
saptanmstir.

David Veyer ve arkadaglari, HPV genotiplerini ve

bu genotiplerin saptandiklar viicut bolgelerini
iceren 6n sonugclar1 23-27 Temmuz 2018 tarihlerinde
Hollanda’nin Amsterdam kentinde diizenlenen 22.

Uluslararasi AIDS Konferansi’nda poster olarak
sunmuglardir. Olgularin uzun vadeli izlenmesi
planlanmaktadir ve izlem halen devam etmektedir.

Bu alt analize 414 kisinin 162si (%37) dahil edilmistir.
iki y1llik takip siiresince, insan papilloma viriisii
(HPV) kokenlerinin genotiplendirilmesi (19 yiiksek

ve 9 diisiik riskli genotip) icin ¢alismanin basinda

ve her alt1 ayda bir anal, oral ve genital siiriintiiler
alinmistir. Anal sitoloji 6rnekleri ise ¢alismanin
basinda ve 18. ayda elde edilmistir. Onemi bilinmeyen




atipik skuamoz hiicre (atypical squamous cell of
undetermined significance-ASCUS), diisiik dereceli
skuamoz intraepitelyal lezyon (low-grade squamous
intraepithelial lesion-LSIL), yliksek dereceli
skuamoz intraepitelyal lezyon (high-grade squamous
intraepithelial lesion-HSIL) ve atipik skuamoz
hiicreler-yiiksek dereceli skuaméz intraepitelyal
lezyon diglanamaz (atypical squamous cells-cannot
exclude high-grade squamous intraepithelial lesion-
ASC-H) seklinde tanimlanan bulgular anormal,
digerleri ise normal olarak bildirilmistir.

Calismanin alt analizlerinde ortanca yas 34 (¢eyrek
degerler genisligi-CDG 27 ila 41), son iki ay i¢indeki
ortanca partner sayisi 34 (CDG27 ila 41) ve 6nceki ay
icindeki cinsel iligki say1s1 ortanca 10 (CDG 6 ila 20)
bulunmustur.

Bazal anal 6rneklerin %90’indan fazlasinda en az bir

HPYV genotipi ve 6rneklerin %76’sinda birden fazla
HPV enfeksiyonu goriilmiigtiir. Riskli genotiplerin
anal dokuda %84, genital dokuda %25 ve oral dokuda
%10 oraninda bulundugu gozlenmistir. Bu li¢ anatomik
bolgenin her birinde yiiksek riskli enfeksiyonlarin
ortanca (CDG) sayis1 sirasiyla 3 (1ila 4), 2 (1ila 3) ve 1
(1 ila 2) saptanmugtir. (Tablo 2).

Katilimcilarin iicte ikisinde anormal sitoloji saptanmis
olmasina ve bunlarin, her bir bireyde daha fazla sayida
HPV enfeksiyonu ile iligkilendirilmesine ragmen,
analizlerde bu iligki anlamlilik diizeyine erigsmemistir.
Toplamda sitoloji sonuclarinin %4,5’inde (s=7) HSIL

saptanmuigtir.

Sunulan posterde klinik tedavi ile ilgili veri yoktur;
daha ayrintili analizler calismanin sonunda
sunulacaktir. o

Tablo 2. Viicut bolgelerine gore HPV genotiplerinin dagilima (s=162)

Anal Genital Oral

Analiz edilen 6rnek/toplam 6rnek (%)

146/157 (%93)

115/161 (%71,4)

156/159 (%98,1)

Herhangi bir HPV genotipi— % (%95 GA)

%92 (87-96)

%32 (23-41)

%12 (7-17)

>1 HPV genotipi— % (%95 GA) %76 (69-83) %17 (10-25) %3 (0,4-6)
HPYV genotiplerinin ortanca sayis1 (CDG) 4 (2-6) 2 (1-3) 1(1-2)
Herhangi bir yiiksek riskli HPV genotipi— % (%95 GA) | %84 (78-90) %25 (17-33) %10 (6-15)
>1 Yiiksek riskli HPV genotipi — % (%95 GA) %62 (54-70) %13 (7-20) %3 (0,1-5)
Yiiksek riskli HPV genotiplerinin ortanca sayis1 (CDG) | 3 (1-4) 2 (1-3) 1(1-2)
Herhangi bir diisiik riskli HPV genotipi— % (%95GA) %68 (60-75) %11 (6-17) %3 (0,4-6)
Birden fazla diisiik riskli HPV genotipi — % (%95 GA) %34 (27-42) %4 (1-8) %1 (0-3)
Diisiik riskli HPV genotiplerinin ortanca sayis1 (CDG) 2 (1-2) 1(1-2) 1(1-2)

Asticeriginde bulunan yiiksek riskli HPV genotipleri* —
% (%95 GA)

%38 (33-42)

%36 (25-48)

%41 (20-61)

Astigeriginde yer alan diisiik riskli HPV genotipleri* —
% (%95 GA)

%26 (20-32)

%21 (3-39)

%33 (3-64)

* Gardasil 9 (MSD) — (HPV 6, 11, 16, 18, 31, 33, 45, 52 ve 58)
CDG, ceyrek degerler genisligi; GA, giiven araligi, HPV, insan papilloma viriisti.

Yorum

Bu veriler, genc gey erkeklere Ingilterede sajlhik bakanhd tarafindan iicretsiz HPV asilamasimn oldugunu
bildirmenin ne kadar énemli oldugunu gostermistir. Bu programda yas 45'e kadar uzatilnustir.

Bircok calismada gey erkeklerdeki HPV sikligimin benzer saptanmast, oral HPV'nin ayr bir enfeksiyon olarak
degerlendirilmesi gerektigini ve yiiksek riskli genotiplerin ast tarafindan kapsanwyor olmas, gey erkeklerin
genis olgekli asilanmasimin faydal olacagum gostermektedir. [2, 3]

Kaynaklar

1. Veyer D ve ark. Anal, oral and genital distribution of HPV in PrEP-users MSM: Results at baseline of the ANRS IPERGAY HPV sub-study.
22, Uluslararasit AIDS Konferansi (AIDS 2018), 23-27 Temmuz 2018, Amsterdam. Poster TUPEB056.

http://programme.aids2018.org/Abstract/Abstract/2682

2. King EM ve arkl. Oral human papillomavirus (HPV) infection in men who have sex with men: prevalence and lack of anogenital

concordance. Sex Transm Infect 2015; 91:284—286.
http://dx.doi.org/10.1136/sextrans-2014-051955

3. King EM ve ark. Human papillomavirus DNA in men who have sex with men: type-specific prevalence, risk factors and implications for
vaccination strategies. British J of Cancer (112):1585-1593 (28 Nisan2015). DOI:10.1038/bjc.2015.90.

https://www.nature.com/articles/bjc201590

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




Gebelik

Gebelik ve postpartum dénemde TAF diizeyleri yeterli ancak
daha fazla veriye ihtiyac var

Polly Clayden, HIV i-Base

23-27 Temmuz 2018 tarihlerinde
Hollandamin Amsterdam kentinde
diizenlenen 22. Uluslararasit AIDS
Konferansinda poster olarak sunulan
IMPAACT cahsmasinda, gebelikteki
plazma tenofovir alafenamit (TAF)
diizeyleri, gebe olmayan kadinlardakine
benzer diizeylerde saptannustir.
Dogumdan sonra ise 25 mg dozunda
verildiginde beklenenden yiiksek
seviyelere ulastig1 gozlenmistir.

Tenofovir alafenamit tenofovirin 6nciil maddesi olup,
kobisistat iceren 10 mg ya da kobisistat olmaksizin
25 mg olacak sekilde sabit dozlu kombinasyon ile
kullanima sunulmustur.

IMPAACT calismasi, halen devam eden agik etiketli,
¢ok merkezli bir faz 4 calismasidir ve HIV pozitif
gebelerde antiretrovirallerin framakokinetigini
arastirmay1 amaclamaktadir. Mark Mirochnick,
calisma grubunu temsilen, kobisistath ve kobisistatsiz
sonuglar1 sunmustur.

Aragtirmacilar, gebelerde ikinci ve ii¢iincii trimesterde
ya da dogumdan sonraki 6-12. haftalarda giinde bir
kez sirasiyla 25/200/25 mg rilpivirin/emtrisitabin/
TAF (R/F/TAF) ya da 150/150/200/10 mg elvitegravir/
kobisistat(COBI)/emtrisitabin/TAF (E/C/F/TAF)
iceren preparatlarin farmakokinetik (FK) denge
diizeylerini arastirmislardir. Hedef TAF diizeyi,

gebe olmayanlardaki 10. yiizdelik dilime gore

degerlendirilmistir.

Calismanin TAF 25 mg kolunda 31 ve TAF/COBI
10/150 mg kolunda 27 katilime1 bulunmaktadir.
Ortalama yas 32 olup, dogumdan sonraki 6rnekleme

ortalama 9. haftada yapilmistir.

Gebelikte ve dogumdan sonra plazma TAF diizeyleri
gebe olmayanlardaki ile benzer araliktadir; TAF 25
mg ile dogumdan sonra elde edilen plazma diizeyleri,
gebeliktekine gore daha yiiksek saptanmistir. Profesor
Mirochnick, bu farkin, dogumdan sonra egri altindaki
alan (EAA) degerinin beklenenden daha yiiksek

olmasina baglamistir. (Tablo 3)

Tablo 3. ikinci ve iiciincii iic ayda/postpartum déonemde geometrik ortalama oram

GOO(%90 GA) GOO (% 90 GA)

ikinci ii¢ ay/postpartum Uciincii ii¢ ay/postpartum
TAF 25 mg s=14 $=25
EAA o-t (ng¥*s/mL) 0,57 (0,34 — 0,98) 0,66 (0,54 — 0,82)
TAF/COBI 10/150 mg s=14 s=22

EAAO0-t (ng* s/mL) 0,79 (0,50 — 1,27)

0,86 (0,66 -1,12)

COBI, kobisistat; EAA, egri altindaki alan; GOO, geometrik ortalama orani; TAF, tenofovir alafenamit.

Gebelikteki ve dogumdan sonraki farka bakilmaksizin
hastalarin %84-%96’s1 TAF icin hedeflenen EAA

degerini gecmektedir.

Ilaca bagli olabilecek 2. derece yan etkilerden hepatik
steatoz bir hastada goriilmiistiir. Ilaca baglh olabilecek
dogumsal anomalilerden sol klavikulada dogumsal

psodoartroz bir ve renal kist bir bebekte saptanmisgtir.

Analiz sirasinda 46 bebek HIV negatif bulunmustur;

Yorum

8’inde sonug belirsizdir, 4’iiniin takibi devam
etmektedir.

Dogumdan sonra plasenta, kordon kan1 ve bebek
yikama suyundan alinan 6rneklerin degerlendirilmesi
tamamlanmamuistir; 15 kordon kaninda TAF diizeyleri

saptanabilir seviyenin altinda bulunmustur.

Caligsma grubu, gebelikte ve dogumdan sonra hiicre
icinde TAF diizeylerine bakmay1 planlamaktadir. 0

Bu veriler, TAF nin gebelikte kullanmimina iliskin ilk verilerdir. Tenofovir alafenamit 25 mg, diisiik-orta
gelirli iilkeler igin onerilecek antiretroviral tedavi rejimleri arasindadir. Ancak gebe kadinlarda oldugu gibi,




toplumun genelinde de yeterli veri olmadigindan, Diinya Saghk Orgiitii'niin rehberlerinde yer almamustir.

Tenofovir alafenamidin, gebelikte énerilmeden once, giivenirligine ve hiicre igindeki FK ézelliklerine ait

verilerin, cok sayida gebeyi ve bebeklerini kapsayan genis ¢capl arastirmalar ile elde edilmesi gerekmektedir.

Kaynaklar

1. Momper JD et al. Tenofovir alafenamide pharmacokinetics with and without cobicistat in pregnancy. 22. Uluslararas1 AIDS Konferansi
(23—27 Temmuz 2018, Amsterdam, Hollanda). S6zlii sunum 6zeti THAB0302.

http://programme.aids2018.org/Abstract/Abstract/5960 (6zet)
https://www.youtube.com/watch?v=djY2rjG_F-c (web sunumu)

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

KONFERANS RAPORLARI

Onleme icin HIV Arastirmalar:

HIV Research for Prevention
21-25 Ekim 2018 Madrid Ispanya

Antiretroviraller

ikili bNAD, antiretroviral tedavi kesildikten sonra viral
baskilanmanin ortanca 21 hafta devam etmesini sagliyor

Simon Collins, HIV i-Base

21-25 Ekim 2018 tarihlerinde Ispanya’mn
Madrid kentinde diizenlenen Onleme
icin HIV Arastirmalar: (HIV Research
for Prevention-R4P) 2018 toplantisinda,
onlemede genis caph nétralizasyon
yapan antikorlarmn kullammna iliskin
bir oturumdaki ilk sunum, Rockefeller
Universitesinden Pilar Mendoza
tarafindan yapilnustir. Sunumda,
antiretroviral tedavi kullanmakta olan
ve tedavisine analitik amacla ara verilen
HIV pozitif bireylerde, iki antikorun
birlikte kullammmn etkisine iliskin
bulgular sunulmustur. [1]

Calismada, iki adet genis capli nétralizasyon yapan
antikor (“broadly neutralizing antibody”-bNAb)
kullanilmistir; bunlar, 3BNC117 ve 10-1074’tiir. Bu
antikorlar, birbiriyle cakismayan farklh epitoplar:
hedeflediklerinden, daha genis bir kapsayiciliga
sahiptirler. Caligmaya alinan 11 katilmeinin tiimi,
etkin antiretroviral tedavi kullanmaktadir ve ¢calisma

baslamadan 6nce her iki antikora duyarli olup
olmadiklar: agisindan incelenmistir.

Antiretroviral tedavi, ilk ikili infiizyondan iki giin

sonra kesilmistir; olgular antiretroviral tedavi

10 fiv Tedav
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almazken, 3. ve 6. haftalarda ek infiizyonlar
yapilmistir.

Rezervuar ilk inflizyonda ve 12. haftada (viral
baskilanmanin bu noktada halen devam ediyor olacag:
tahmin edilmistir) 6l¢iilmiis ve ardigik iki viral yiik
sonucu >200 kopya/mL oldugunda veya ¢alismanin
30. haftasinda (hangisi 6nce ise) antiretroviral

tedaviye yeniden baglanmigtir.

ikili bNAD ile elde edilen viral baskilanma, viral yiik
yeniden <200kopya/mL oluncaya dek ortanca 21 hafta
stirmiigtiir; bu siire, eski tarihli kontrol olgularinda

ya da daha once tek bNAb kullanilarak yapilmis olan
calismalarda saptanan siireden anlaml 6l¢iide daha
uzundur (p <0,0003). Viral baskilanmanin iki olguda

30. haftada halen devam ettigi saptanmistir.

Ancak, 11 katilimcinin ikisinin, baslangicta
saptanmadig1 halde, 6nceden bNAb'lere kars: direncli
olduklari ortaya ¢cikmistir ve her ikisinde de daha
once yapilmis monoterapi ¢aligmalarindakine benzer

sekilde, erken donemde viral geri tepme olmustur.

Duyarli olan 9 olguda geri tepmeye kadar olan
zamanin analizi, bu durumun, 3BNC117’nin plazma
diizeylerinin, tedavi edici oldugu diisiiniilen

10 ug/mL diizeyinin altina diismesi ve yarilanma
omrii daha uzun olan 10-1074 i¢in bir monoterapi

penceresi olusturmasi ile yakindan baglantili oldugu




anlagilmistir. Bu da geri tepen viriisiin 10-1074%e
direng gosterme egiliminde oldugu anlamina
gelmektedir.

Bazi katilimcilarda viral geri tepme, her iki antikor da
temizlendikten sonra geligmistir. Hi¢bir katilimcida
her iki antikora birden direng bildirilmemistir.

Yorum

Calismanin baglangici ile 12. haftasi arasinda viral
yiikte hicbir azalma olmamistir.

3BNC117 monoterapisinin kullanildig1 daha 6nceki
calismalarda, viral geri tepme ortalama dokuz hafta
ertelenmigtir. 0

Bu gecici bulgular, antiretroviral tedavi kesildikten sonra viral baskilanmamnn stirdiiriilebilmesi i¢in
bNAb’lerin birlikte kullanmimi agisindan heyecan verici bir potansiyel bulundugunu ortaya koymaktadir.

Ancak, antikorlara direng nedeniyle etkin monoterapi dénemlerinde viral yiikte hizh bir geri tepme olmas,
gelecekte yapilacak ¢calismalar acisindan bir uyar niteligi tasimaktadir.

Bu durum ayrica, birlikte kullamlan farklh molekiillerin farmakokinetik profillerinin dikkate ahinmast

acisindan onemli bir zorluk olusturmaktadir.

Kaynaklar

1. Mendoza P et al. Combination of HIV-1 antibodies 3BNC117 and 10-1074 delays viral rebound during treatment interruption. R4P2018, 21-25

Ekim 2018, S6zlii sunum 6zeti OA08.01.
http://webcasts.hivr4p.org/console/player/40352 (webcast)

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

Kabotegravir yillarca saptanabilir seviyede kaliyor; temas
oncesi profilakside farmakokinetik kuyruk, agizdan kullanim ile
yonetilebilir

Simon Collins, HIV i-Base

Giinliik doz uygulamasi gereksinimini
ortadan kaldiran, uzun etkili temas
oncesi profilaksi (TOP) ilaclar, tedavi
birakilmak istendiginde yeni bir dizi
sorunun ortaya ¢tkmasina neden
olabilmektedir.

Uzun etkili ilaglar profilaksi degil de tedavi amaciyla
kullanildiginda, bu daha kiic¢lik capl bir sorun
olusturmaktadir; ¢iinkii bu durumda alternatif bir
rejime gecilmektedir. Ancak bu ilaclar TOP icin
kullandiklarinda, aylarca, hatta yillarca viicutta
kalabilmektedir. Faz 2 ECLAIR calismasinda, 12
hafta siireyle kas icine 800 mg kabotegravir verilen
erkeklerin %17’sinde, son dozdan 1 y1l sonra ilacin
halen saptanabilir seviyede oldugu tespit edilmistir.

21-25 Ekim 2018 tarihlerinde ispanya’nin Madrid
kentinde diizenlenen Onleme icin HIV Arastirmalari
(HIV Research for Prevention-R4P 2018)
konferansinda yapilan bir sunumda, uzun etkili
kabotegravirin uzun siiren farmakokinetik “kuyruk”
faz1 sirasinda uzun etkili kabotegravirin viicuttan
atilma stiresinin degiskenligine iliskin, simdiye kadar
elde edilmis ayrintili bulgular sunulmustur.

Farmakokinetik bulgular, kabotegravirin, 8 hafta
boyunca kas i¢gine 600 mg ya da 12 hafta boyunca

kas i¢cine 800 mg dozda uygulandigt HPTN o77
calismasindan elde edilmigtir. Sonuglar, son
enjeksiyondan 76 hafta sonra degerlendirilen 135/177
(33’1 plasebo) katilimci iizerinden verilmigtir.

“Kuyruk” fazinda fark saptanmadigindan, her iki kolun

sonuglari birlestirilerek verilmistir. Katilimcilarin
60%’1 kadindar.

Bireysel farmakokinetik sonuclar, proteine gore
uyarlanmis %90 inhibitor konsantrasyon seviyelerine
ve beklenen koruma sonuglarina gore sunulmustur.

Son enjeksiyondan 60 hafta sonra erkeklerin
%23’linde ve kadinlarin %63’inde kabotegravirin,
saptanabilir seviyenin (25 ng/mL) iizerinde oldugu
goriilmiistiir. Bu oranlar 76. haftada sirasiyla %13
ve %42’ye diismiistiir. (Tablo 4) Bu seviyelerde
kabotegravirin halen >%74-80 koruma sagladig:
vurgulanmigtir.

Cok degiskenli analizde, farmakokinetik kuyrugun
uzunlugunun, dogumda kadin cinsiyete sahip olma
[1,45 (%95 gliven arali§1-GA 1,17 ila 1,81) p=0,001] ile
iligkili oldugu saptanmistir; ayrica, kuyruktaki her
bir birim artis ile beden kitle endeksindeki yiikseklik
arasinda da baglant1 oldugu goriilmiistiir (p<0,003).

Ancak bu iki parametre ile varyasyonlarin sadece

%17’si aciklanabilmektedir.




Erkeklerde ve kadinlarda kabotegravirin saptanabilir
seviyenin altina inmesi i¢in tahmin edilen ortanca
siire sirasiyla 42 hafta (20 - 134) ve 66 hafta (17

—182) bulunmustur; ancak iist sinir erkekler icin

[{

2,5 y1l ve kadinlar i¢in 3,5 yildir; bu siire, oturum
bagkani tarafindan “hayli uzun bir siire” seklinde

yorumlanmigtir.

Faz 3 calismalarda son enjeksiyondan sonra

48 hafta boyunca agizdan TOP kullanilmasi
onerilmekteyse de, ilaca direng gelisme riski hentiz
tam olarak bilinmemektedir. Pratikte ise uzun etkili
enjeksiyonlar1 tercih edenler, genellikle agizdan TOP

kullanamayan ya da kullanmak istemeyenlerdir. o

Tablo 4. Son enjeksiyondan sonra kabotegravir ilac¢ diizeyleri

60. hafta 76. hafta
Erkek Kadin Erkek Kadin
(s=40) (s=82) (s=30) (s=64)
<SSAS %78 %37 %87 %58
SSAS—<1xPU-IKgo | %15 %40 %13 %31
1x—4x PU-IK9o %8 %23 o %11

PU-IK 90, proteine gore uyarlanmis %90 inhibitor konsantrasyon; SSAS, saptanabilir seviyenin alt sinir1

(<25 ng/mL).
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Pediyatrik Bakim

Neden B=B emzirmeyi kapsamaz?

Simon Collins, HIV i-Base

21-25 Ekim 2018 tarihlerinde Ispanya’mn
Madrid kentinde diizenlenen Onleme

icin HIV Arastirmalari toplantisimin

son oturumlarindan birinde,
‘Belirlenemeyen=Bulastirmayan”

(B=B) stratejisi konusunda alti sunum
yapinustir; bunlardan biri, emzirme
konusundaki kanitlarin derlendigi

bir sunum olmustur. Bu onemli bir
sunumdur; ¢tinkii B=B bazen yanhs
yorumlanmakta ve sadece cinsel yolla
olan bulaslar i¢in degil, tiim bulas yollar
icin gecerli kabul edilebilmektedir.

Universite Saglik Ag1 ve Toronto Universitesinden
Lena Serghdides, antiretroviral tedavinin HIV
bulagmasini tamamen ortadan kaldirip kaldirmadig:
seklindeki agilis sorusunu kesin bir “Hayir” ile
yanitlamistir. Antretroviral tedavinin, biitiin bulag
yollarinda riski azalttig1 gosterilmis olsa da, sadece
cinsel yolla olan bulaslarda bu riskin sifir oldugu

gosterilmistir. [1]

Konusmada, PROMISE c¢aligsmasinin bulgularindan
soz edilmis ve antretroviral tedavi kullanan ve viral
yiikii saptanabilir diizeyin altinda olan annelerden
bebeklerine HIV bulasinin oldugu vurgulanmstir.
23-27 Temmuz 2018 tarihlerinde Hollanda’nin
Amsterdam kentinde diizenlenen 22. Uluslarararasi
AIDS Konferansr'nda bu ¢aligmanin en yeni bulgular:
sunulmus ve son alinan kan orneklerinde viral
yiikii <40 kopya/mL olan ve bebeklerini emziren
sekiz kadinin ikisinde bebeklerin enfekte oldugu
bildirilmistir. [2]

Bu nedenle, antiretroviral tedavi emzirme sirasinda
da bulagma riskini azaltmakla birlikte, risk sifir
degildir. Bu riski inceleyen ¢alismalarin hicbirinde
riskin sifir oldugu bildirilmemistir; Diinya Saglik
Orgiitii kilavuzundaki 6nerinin dayanak noktasi olan
bir meta analizde, antiretroviral tedavi kullanmakta
olan ve bebegini emziren annelerde riskin 6. ve 12.
aylarda sirasiyla %1,1 ve %2,9 oldugu bildirilmektedir.

(3]
Bu riskin sifir olmamasinin olasi nedenleri sunlardir:

+ Cinsel organlardaki sivilarla karsilastirildiginda,
emen bebegin maruz kaldig: siit miktar1 daha




fazladir (giinde 3-4 fincan siit 6 ayda 150 litreye
tekabiil etmektedir) ve bebek buna uzun siire maruz
kalmaktadir.

+Anne siitlinde giinde 1 milyon ve 6 ayda 150 milyon
immiin hiicre bulundugu tahmin edilmektedir.

+Anne siitli immiin aktivasyona neden olmaktadir ve
siitte HIV, kanda oldugundan 10 kat daha fazla replike
olmaktadir.

+ Antiretroviral tedaviye ragmen HIV’e ait DNA
hiicre i¢ginde sebat etmekte ve latent olarak enfekte
olmus istirahat halindeki hiicreler (ki bunlar daha
sonra aktive olmaktadir) siitlin igcinde bebege
aktarilmaktadir.

+ Memedeki yang1 (mastit, apse, vb) HIV’i aktive
edebilir.

+ Bebegin gastrointestinal dokular: fazlasiyla
duyarhdair.

+Yiiksek gelirli tilkeler de dahil olmak iizere, tiim
ortamlarda dogumdan sonra ¢esitli nedenlerle (uyku

bozukluklari, depresyon, destek yoksunlugu) tedaviye

uyum sorunlari olabildigi kanitlanmistir. [5]

Bebek ¢ok yliksek miktarda enfeksiy6z siviya maruz

kaldig1 icin, emzirmede bulas riski ¢ok fazladir.

Diisiik ve yiiksek gelirli iilkelerdeki kosullar diinya
Saglik Orgiitii'niin 6nerilerinin dayanak noktasini

olusturmaktadir.

Temiz suya, mamaya ve tibbi hizmete erigimin simirh
oldugu diisiik gelirli ortamlarda, antiretroviral
tedavi kullanmaktayken bebegin emzirilmesi onerisi,
malniitrisyon, ishal ve pnémoni ile miicadelede anne
siitlinilin yararlarinin, ¢cok az olan HIV bulagma

riskinden daha agir bastigi anlamina gelmektedir.

Artalandaki saghga iliskin risklerin diisiik diizeyde
olmasi nedeniyle bebeklerde mortalite oranlarinin
diisiik oldugu yiiksek gelirli ortamlarda ise bebegin
saglig1 acisindan en iyi sonucu alabilmek icin mama
ile besleme Onerisi yapilmistir; bu kosullarda asil riski

emzirme olusturmaktadir.

Yorum

Giiniimiizde Diinya Saghk Orgiitii, diisiik gelirli iilkelerde antiretroviral tedavi kullanan kadinlarin bebeklerini
emzirmeye devam etmesini 6nerdiginden, antiretroviral tedavi kullanan kadinlarin bebeklerine HIV

bulasma riski konusunda daha fazla veriye ihtiya¢ vardir. Gegmis yillarda yapilmis derlemeler, cahsmalarin
bir¢ogunda antiretroviral kullamimina ve zamanlamasina, hatta daha da énemlisi annenin viral yiikiine iliskin
verilerin eksik olmast nedeniyle, bu konudaki yaklasumlarin heterojen ozellik gosterdigini ortaya koymustur.

Cinsel yolla bulasmay irdeleyen PARTNER ¢alismalarinda oldugu gibi, genis ¢aplh gézlemsel veritabanlarinda
olgularin ileriye doniik olarak toplanmasi, hem etik acidan kabul edilebilir bir yaklasimdir hem de son derece
gereklidir. Bir¢ok ortamda ortak emzirme egilimi oldugu bildirildiginden, bu yaklasimda, enfeksiyonlarin
baglantisim tespit edebilmek agisindan filogenetik analiz de yapilmasi gerekmektedir.

Yillar énce duyurulan Isvicre Bildirgesine imza atms bazi hekimlerin yazarhgim yaptigh bir makalede, yiiksek
gelirli iilkelerde yasayan kadinlar i¢in de riskin benzer oldugu ileri stiriilmektedir; bu makale, PROMISE
calismasimin bulgular: sunulmadan énce yayimlannustir. Etkin antiretroviral tedavi altinda emzirmenin
risklerini ve giivenirligini ortaya koymak acisindan, bu olgularin da filogenetik analizi yapilmahdir.

Giiniimiizde, Ingiltere ve Isvigre de dahil olmak iizere tiim ulusal kilavuzlar, yiiksek gelirli iilkelerde bebek
acisindan en giivenli secenedin emzirmek degil mama ile beslemek oldugu konusunda dneride bulunmaya
devam etmektedir. [6]

Gecmiste (2005 ve 2012) yayimlanmis en azindan tki makalede, anne siitiindeki hiicrelerde bulunan viral
DNA ile viriisiin bebege bulasmast arasinda gticlii bir iliski olabilecegi bildirilmistir. Bu calismalarda her ne
kadar antiretroviral tedavi yaygin olarak kullanmilmis olmasa da, 2012 tarihli caismada, HIV RNA ve DNA
diizeylerinin en alt seviyelerinde dahi bulasmalarin oldugu bildirilmistir. [7, 8]

Ancak, daha yakin tarihli Tanzanya kohortunda, antiretroviral tedavi altinda viral yiikii <1000 kopya/mL
(%75'inde <100 kopya/mL) olan ve bebegini emzirmeyi siirdiiren yaklasik 200 kadinda bebeklere bulasma
olmadig bildirilmistir. Kohortta gerceklesen iki bulas da annede viral yiikiin yiiksek diizeyde bulundugu
kadinlardan olmustur. [9]
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Antiretroviraller

Ibalizumab: Gok ilaca direncli HIV enfeksiyonu olan
27 katilmcida faz 3 48. hafta bulgulari

Simon Collins, HIV i-Base

Ibalizumab, cok ilaca direncli HIV
enfeksiyonunun tedavisinde kullamlmak
lizere Amerika Birlesik Devletlerinde
yakin tarihte onay almis olan yetim ilag
statiisiinde bir monoklonal antikordur.

TMB-301 ¢alismasinin faz 3 bulgular1 yakin tarihte
yayimlanmistir. Optimize edilmis bir karma tedaviye
ek olarak kullanilan ibalizumab ile elde edilen
bulgularin tedavi niyetli analizinde, daha once
tedavi kullanmig 40 olgunun %43’tinde ve tedaviyi
tamamlayanlari esas alan analizde de %55’inde 24.
haftada viral yiik <50 kopya/mL diizeyine inmistir
(viral ylikte sirasiyla ortanca 1,8 log ve 2,5 log diisiis)

[1]

Calismaya dahil edilme 6lgiitleri, birden ¢ok ilaca
(en az 3 siiftan) diren¢ bulunmasi ve antiretroviral
tedavi altinda virolojik basarisizlik olmasi

seklinde belirlenmistir. Hastalarin baslangictaki

14 fiv Tedavi Bilteni - Tlrkiye

ozellikleri incelendiginde, ortanca viral yiikiin
36.000 kopya/mL (7/40 olguda >100.000 kopya/
mL), CD4 T lenfositlerinin ortanca sayisinin 73
hiicre/mms3 (2/40 olguda <100 hiicre/mms3 ve 13/40
olguda <10 hiicre/mm?) ve HIV enfeksiyonunun
ortanca siiresinin 23 y1l (aralik 2 ila 30 y1l) oldugu
belirlenmistir. Katilimcilarin %90’ 1indan fazlasinda
niikleozit analogu revers transkriptaz inhibitorti,
nonniikleozit revers transkriptaz inhibitorii ve proteaz
inhibitord siniflarinin her birinde major mutasyonlar
bulundugu ve %70’inin ise entegraz inhibitorlerine
direngli oldugu gozlenmistir.

25-28 Ekim 2018 tarihlerinde Ingiltere’nin Glasgow
kentinde diizenlenen HIV ilac Tedavileri toplantisinda
yapilan bir s6zlii sunumda, ayni ¢alismanin acgik
etiketli uzamis erisim kolunda (TBM-311) 27 olguya
iligkin 48 haftalik izlem bulgular: bildirilmistir.
Uzamis erisim calismasina yeni olgular katilmis
olmakla birlikte, bu sunumda sadece faz 3 TBM-




301 ¢alismasindan devam eden katilimcilara iliskin
bulgulardan s6z edilmistir. Calismanin 25-48.
haftalar1 arasinda, optimize edilmis karma tedavinin
yani sira, her iki haftada bir 800 mg intravenoz
ibalizumab enjeksiyonlarina devam edilmistir. [2]

Sunumda s6z edilen en 6nemli ve en agik segik yeni
veriler, 25. haftada viral ylikii saptanamaz diizeyde
olan 27 olgunun 15’inde, 48. haftada da viral yiikiin
halen saptanamaz diizeyde oldugu seklindedir. Uc
katilimci, onamin geri ¢ekilmesi veya arastirmacinin
karar1 nedeniyle ilac1 kullanmaktan vazge¢mistir; bu
gerekgeler ibalizumab ile ilintili bulunmamagtir.

Ilacin giivenirligine iliskin herhangi bir endise
dogmamis ve ilaca bagh bir nedenle ilaci kullanmay1

birakan olmamastir.

Ancak, 25. haftada viral yiikli halen saptanabilir
diizeyde olan 9 olguya iligkin viral yiik, CD4 T lenfositi
sayi1s1 veya ilac direnci gibi parametreler hakkinda

bilgi verilmemistir.

TMB-301 calismasinda, virolojik basarisizlik ile

Yorum

sonuglanan antiretroviral rejime yilikleme dozunda
(200 mg) ibalizumab eklendikten sonra 7. giinde

viral yiikte >0,5 log kopya/mL azalma olmasi

seklinde belirlenen birincil sonlanma noktasina
erigemeyen katilimcilara iligkin ayrintilar bir posterde
sunulmustur. [3]

Tim grupta viral ylikteki ortalama azalma 1,1

log kopya/mL olmakla birlikte, bir haftalik
monoterapiden sonra 40 katilimeinin yedisinde
(calismanin baslangicinda katilimcilara ait 6zellikler
yukarida tanimlanmistir) viral yiikte >0,5 kopya/mL
diizeyinde diisiis elde edilememistir.

Bu yedi olgunun dérdiinde 7 giinliik monoterapinin
ardindan zemindeki asil rejim optimize edildikten
sonra, daha anlaml diizeyde viral baskilanma elde
edilmistir. Bunlar genellikle baslangictaki viral yiikii
daha diisiik olan ve asil rejimlerinde optimizasyonun,
aralarinda giinde iki kez kullanilan dolutegravirin de
bulundugu farkli ilaclara gecis yapilarak saglandig:
olgulardir. Bu da ibalizumabin yaptig1 katkinin
anlagilmasini zorlagtirmaktadir. 0

Bu bulgular, ibalizumabin, baska aktif antiretrovirallerle birlikte kullamilmak kosuluyla uzun vadeli viral

baskilamaya katkida bulunacagim dogrulamaktadir.

Ancak, bu calismaya dahil edilen katilimcr sayisimin ¢cok az oldugu dikkate alindiginda, genel olarak
verilerin az olmas, 6zellikle de ibalizumaba duyarhhga iliskin veri olmamasi, sonuglarin yorumlanmasim

zorlagstirmaktadar.

Tiim ¢calismalardaki veri kiimesinin stmirh olmasy, tiim katibmceilara iliskin daha ayrintili bulgularin
yaywinlanmasim gerektirmektedir. Calismamin 96. haftaya iliskin izlem analizlerinin yapilmasi

planlanmaktadr.

Ibalizumab icin Agustos 2018 de Avrupa Ila¢ Ajanstna basvuru yapilnustir. [4]
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Dolutegravir temelli ikili ve t¢li antiretroviral tedavilerde viral
dinamiklerin karsilastiriimasi

Simon Collins, HIV i-Base

28-31 Ekim 2018 tarihlerinde
Ingilterenin Glasgow kentinde
diizenlenen HIV Ilac Tedavisi
Glasgow 2018 toplantisinda Chicago

Northwestern Universitesinden
Babafemi Taiwo tarafindan sunulan
iki sozlii 6zette, dolutegravir (DTG)/
lamivudin (3TC) tedavisine baslarken




veya baska bir tedavi rejiminden bu
rejime gecerken viral dinamiklere iliskin
analizlerin sonuclar: bildirilmistir.

Bunlardan ilki, sinir degeri 0,5 kopya/mL olan
ultra duyarli bir viral yiik testi kullanilarak rezidiiel
vireminin etkin antiretroviral tedavi tizerindeki
etkisini inceleyen faz 3 ASPIRE ¢aligmasina ait bir
aanalizdir. [1]

Asil ASPIRE calismasinda, viral baskilanmanin
(<50 kopya/mL) 24. haftada halen siiriiyor olmasi
esas alinarak, ticlii tedaviden DTG/3TC tedavisine
gecmenin, iclii tedavide devam etmekten daha asagi
olmadig bildirilmistir. [2]

Yeni analizde, ¢calismaya devam eden 82 olgudan (her
kolda 41 olgu), baslangicta, 24. haftada ve 48. haftada
toplanan 6rnekler kullanilmistir; 72 olguda her ti¢
zaman diliminde 6rnek almak miimkiin olmustur.

Baslangicta CD4 T lenfositlerinin ortanca sayisi

677 hiicre/mm3 ve antiretroviral tedavi kullanilan
ortanca siire 5,8 y1l bulunmustur. Baglangicta
kullanilan antiretroviral tedavi entegraz inhibitorleri
(%40), nonniikleozit revers transkriptaz inhibitorleri
(NNRTTI) (%30) veya proteaz inhibitorleri (PI) (%29)
grubu ilaclar1 kapsamaktadir. ikili ve iiclii tedavi
gruplarinda ortalama viral yiik benzer bulunmustur
(sirasiyla 4,9 ve 5,3 kopya/mL).

Baslangictaki anlaml olmayan diisiik diizeyler i¢in
uyarlama yapildiktan sonra, viral yiikteki farkliliklar,
her iki grupta hem 24. haftada (fark 1,3 kopya/mL,
%95 Gliven aralig1-GA —2,1ila +4,7; p=0,45) hem de

Yorum

48. haftada (fark 0,5 kopya/mL, %95 GA —2,9 ila +3,9;
p=0,77) benzer olmaya devam etmistir.

Bulgular, CD4 T lenfositlerinin baslangigtaki

sayilarina (< veya > 500 hiicre/mm?3) veya daha 6nce
kullanilan antiretroviral tedavinin siiresine (< veya >
6 y1l) gore analiz edildiginde de herhangi bir farklilik

gozlenmemigtir.

ikinci calismada, AACTG5353 pilot calismasinda
daha once tedavi kullanmamis olgularda DTG/3TC
baslanmasi sirasinda erken donemde viral
dinamiklerde gozlenen 6zellikler, SPRING-1 ve
SINGLE calismalarinda DTG temelli iiglii tedaviye ait
ozellikler ile kargilagtirilmistir. [3]

Calismanin o, 2, 4, 8, 12, 16 ve 24. haftalarina

ait ornekler, ikili ve ii¢lii tedavilerdeki

viral yiikleri baslangictaki viral yiike gore

(< veya >100.000 kopya/mL) karsilastirmak iizere
incelenmistir.

Tiim grup dikkate alindiginda, ikili ve {iclii tedavi
gruplari arasinda anlaml bir fark saptanmamistir
(p<0,001); ancak baslangictaki viral yikii

>100,000 kopya/mL olanlarda viriisiin daha yavas
negatiflestigi goriilmiistiir. Istatistiksel acidan anlaml
olmamakla birlikte, viriisiin negatiflesme hizinin,

ikili tedavi alanlarda biraz daha yiiksek oldugu
saptanmigtir. (Tablo 5) O

Tablo 5. Baslangi¢taki viral yiike gore
viriisiin negatiflesme hiza.

2ilag 3ilag
<100.000 kopya/mL 1,272 0,969
>100.000 kopya/mL 0,725 0,596

Ikili tedavi cahsmalarinda elde edilmis olan bu ayrintih bulgular, iiclii antiretroviral tedavi rejimleri
ile kwyaslandiinda DTG/3TC ikili tedavisinin benzer giice sahip oldugunu ortaya koymaktadir. Uclii
antiretroviral tedaviden ikili rejime gecenlerde viral geri tepme (sinmir deger <50 kopya/mlL) de goriilmemistir.

Aym grup, HIV’in genital sistemden atilimin inceleyen ASPIRE ¢calismasimin bir alt grubuna iliskin bir
analizin sonu¢larim yayimlanuslar ve ikili ve ii¢lii tedaviler arasinda bu acidan herhangi bir fark olmadigim

ortaya koymuslardr. [4]

GEMINI 1 ve 2 ¢calismalarinda elde edilen bulgulara dayamlarak, DTG/3TC nin sabit dozlu formiilasyonu i¢in

Avrupa Ila¢ Dairesine basvuru yapimstir. [5]

Kaynaklar

Baska tiirlii belirtilmedikee, kaynaklar, HIV ilac Tedavileri Glasgow 2018 Kongresi'nde (28-31 Ekim 2018, Glasgow Ingiltere) sunulan

ozetlerden alinmistir.
https://onlinelibrary.wiley.com/toc/17582652/2018/21/S8

1. Taiwo B et al. No significant changes to residual viremia after switch to dolutegravir and lamivudine in a randomized trial. Glasgow HIV

Kongresi 2018, 28 — 31 Ekim 2018. S6zli sunum 6zeti 0145.

2. Taiwo B et al. Dolutegravir plus lamivudine maintain HIV-1 suppression through week 48 in a pilot randomized trial. Clin Infect Dis. 2017

Aralik 26.

3. Gillman J et al. Comparable viral decay with dolutegravir plus lamivudine versus dolutegravir-based triple therapy. Glasgow HIV Kongresi

2018, 28 — 31 Ekim 2018. S6zlii sunum 6zeti 0213.

/. Gianella S et al. Genital HIV-1 shedding with dolutegravir (DTG) plus lamivudine (3TC) dual therapy.JAIDS Journal of Acquired Immune
Deficiency Syndromes Publish Ahead of Print DOI: 10.1097/QAI.0000000000001863.
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https://journals.lww.com/jaids/Citation/publishahead/Genital _HIV_1_Shedding_with_Dolutegravir__DTG_.96543.aspx
5.Dolutegravir/lamividune FDC submitted to EMA and FDA. HTB 19 Ekim 2018.

http://i-base.info/htb/35124

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

Fostemsavir: Faz 3 BRIGHTE calismasinin 48. hafta sonuclar

Simon Collins, HIV i-Base

Deneme asamasinda olan gp 120
baglanma inhibitorii fostemsavirin 48.
hafta etkinlik, giivenilirlik ve alt analiz
sonuclar iki sozlii sunumda bildirilmistir.

Simifinin ilk iiyesi olan bu ilac, 6zellikle son tedavi
kombinasyonuna direncli enfeksiyonu olanlar i¢in
onem arz etmektedir.

Calismanin birincil sonlanma noktasi, olgu
calismaya alindiginda basarisiz olan antiretroviral
tedavi rejimine fostemsavir eklendikten sonraki 8.
glinde viral yiikiin <40 kopya/mL diizeyine kadar
baskilanmasi olarak belirlenmis olmakla birlikte,
ikincil sonlanim noktalar1 olan etkinlik ve giivenirlik
icin calisma 48 haftaya uzatilmistir. Optimizasyon
evresinde deneme asamasinda baska ilaclarin

da kullanilmasina izin verilmistir. 28-31 Ekim

2018 tarihlerinde ingiltere’nin Glasgow kentinde
diizenlenen HIV flag Tedavileri Glasgow 2018
toplantisinda sunulan veriler, gecen y1l EACS 2017'de
sunulan 24. hafta sonuclarinin giincellenmis seklidir.

Oncesinde belirtildigi gibi, bu calismada
katilimeilarin %72’sinin CD4 T lenfositi sayis1 <200
hiicre/mms3 ve %41inde <50 hiicre/mms3 diizeyindedir;
yani hastalik ileri diizeydedir. Katilimcilarin %80’inde
daha 6nce entegraz inhibitorii kullanimi, %96’sinda

ise proteaz inhibitorii kullanimi oldugu bildirilmistir.

Randomize edilen grubun katilimcilarinin
baslangictaki ortanca yasi 44 (18-73) yil bulunmustur;
yaklasik %30’u kadindir. Ortanca (aralik) CD4
lenfositi sayis1 100 (0-1160) hiicre/mms3 ve ortanca
viral yiik 4,7 (1,6-6,.9) log kopya/mL diizeyindedir.
Yaklagik %10’unda 6nceki rejiminde tam aktif ilag
bulunmamakta, %40-50’sinde ise sadece bir ya da iki
aktif ila¢c bulunmaktadir.

Acik etiketli grupta da baslangig 6zellikleri benzerdir.
Ancak hastalarin %80’inde 6nceki rejiminde tam aktif
ila¢ bulunmazken, %20’sinde sadece bir aktif ila¢
bulunmaktadir. Bu grupta hastalarin >%95’i daha
once entegraz inhibitorti, %701 ise fiizyon inhibitori
(T-20) kullanmistir. On dokuz hasta sadece bir

ilaca duyarlidir ve 13/19 olgu deneysel ibalizumab
monoklonal antikoru kullanmistir.

Yirmi dordiincii haftada katilimeilarin %54’ tinde

viral baskilanma elde edilmistir; alt limit

<200 kopya/mL alindiginda bu oran %71 ve

<400 kopya/mL alindiginda %77 bulunmustur.
Calismanin 48. haftasindaki degerlendirmeye,
randomize edilmis grubun %79u (215/272), acik
etiketli grubun %681 (69/99) alinmistir. Olgularin
calismadan ¢ekilme nedenleri Tablo 6'da gosterilmistir.

Tablo 6. Olgularin 48. haftaya kadar calismadan ¢cekilme nedenleri.

Randomize Acik etiketli
$=57/272 $=32/99
Yan etkiler 9 (%3) 5 (%5)
Yetersiz etkinlik 12 (%4) 6 (%6)
Uyumsuzluk 11 (%4) 5 (%5)
Onamu geri cekme 5 (%2) 1 (%1)
Takipten ¢ikma 7 (%3) 1 (%1)
Caligsma kriterini artik 3 (%1) 2 (%2)
karsilamama
Olim 8 (%3) 12 (%12)
Gebelik 1 (<%1)
Diger 1 (<%1)

Calismanin 48. haftasinda, randomize edilmis grupta katilimcilarin %54’ tinde (146/272) agik etiketli grupta ise

%38’inde (38/99) viral yiik <40 kopya/mL diizeyine inmistir; sonuclar 24.haftadakiler ile benzerdir.

Zaman i¢inde bu oranlarin yiikseldigi g6zlenmistir; viral yiikii <40 kopya/mL olanlarin orami %57°den %62’ye,




viral yiikli <200 kopya/mL olanlarin oran1 %79'dan % 84’e ve viral ylikii <400 kopya/mL olanlarin %85’ten
%86’ya ulagmistir.

Kirk sekiz hafta iginde ortalama CD4 T lenfositi yanitlari, randomize edilmis grupta 139 hiicre/mms3 ve acik
etiketli grupta 63 hiicre/mm? diizeyine yilikselmistir.

Ciddi yan etkiler her iki kolda da ilerlemis HIV durumunu yansitir sekilde yaygin olmustur. Acik etiketli grupta,
randomize edilmis gruba kiyasla yan etkiler (sirasiyla %31 ve %44), 3/4. dereceden yan etki (sirasiyla %26 ve
%47) ve 6lim (sirasiyla %4 ve %14) daha fazla goriilmiistiir.

Baglangictaki CD4 T lenfositi diizeyine gore yapilan alt analizlerde, CD4 T lenfositi sayis1 diisiik olanlarda
viral baskilanma diislik olmasina ragmen (%35), CD4 T lenfositi sayisinda (bazal CD4 T lenfositi sayisi
<20 hiicre/mms? olanlarda bile) belirgin artis goriilmiistiir. (Tablo 7) o

Tablo 7. CD4 T lenfositi sayisina gore fostemsavir alt grup analizi.

HIV viral yiik <40 k/mL CD4 T lenfositi sayisindaki degisim hiicre/mm3
Baslangictaki CD4 S s (%) S Ortalama degisim
T lenfositi sayis1 (SS)
hiicre/mms3
20 72 25 (%35) 58 145,2 (109,33)
20-50 25 12 (%48) 20 149,0 (93,20)
50—100 39 22 (%56) 30 126,4 (103,62)
100—200 63 37 (%59) 57 123,1 (101,13)
=200 73 50 (%68) 63 150,0 (195,88)

SS, standart sapma.

Kaynaklar

Aksi belirtilmedikce kaynaklar HIV ilac Tedavileri Glasgow 2018 konferansi (28-31 Ekim 2018, Glasgow, ingiltere) 6zetlerinden alinmustr.

https://onlinelibrary.wiley.com/toc/17582652/2018/21/S8

1. Aberg J et al. Week 48 safety and efficacy of the HIV-1 attachment inhibitor prodrug fostemsavir in heavily treatment-experienced
participants (BRIGHTE study). HIV Drug Therapies Glasgow 2018 (28 — 31 Ekim2018), Glasgow, Ingiltere. Sozlii sunum 6zeti 0344A.

2. Molina J-M et al. Phase I1I study of fostemsavir in heavily treatment-experienced HIV-1 infected participants: BRIGHTE Week 48 sub-
group analysis in randomised cohort participants. HIV Drug Therapies Glasgow 2018 (28 — 31 Ekim 2018), Glasgow, Ingiltere. S6zlii sunum

ozeti 0344B.

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

Gebelik ve pediyatrik bakim

Dogumdan 6nce kullanilan dolutegravir ile bagka noéral tip
defekti olgusu yok: ti¢c ayri kohorta iligkin veriler

Polly Clayden, HIV i-Base

28-31 Ekim 2018 tarihlerinde
Ingiltere'nin Glasgow kentinde
diizenlenen HIV Ila¢ Tedavisi Glasgow
2018 toplantisinda sunulan ti¢ posterde,
Kanada, Frankfurt ve Dogu/Orta
Avrupada gebelikte dolutegravir (DTG)
kullamimina iliskin analizlerin verileri
bildirilmistir. [1, 2, 3]

Her ne kadar bu raporlarda, Botswana'da saptanan
riskin [4] ardindan yeni noral tiip defekti (NTD)
olgularina rastlanmamis olsa da, olgu sayilarinin

¢ok az olmasi nedeniyle bu bulgular ¢ok da giiven
vermemektedir.

Kanada Perinatal HIV Siirveyans Program

Kanada Perinatal HIV Siirveyans Programi'nda
[Canadian Perinatal HIV Surveillance Program
(CPHSP)] gebeligin ilk {i¢ ayinda DTG’ye maruz kalan
80 bebekte NTD saptanmamigtir.

Kanada Perinatal HIV Siirveyans Programi, HIV
pozitif kadinlarin gebeliklerine iligkin verilerin
toplandig aktif bir siirveyans sistemidir. Bu sistemde,
2007 ile 2017 arasinda dogmus 2591 bebege ait bilgi
bulunmaktadir; bunlarin 2,423’tinde, gebelikte
antiretroviral tedavi ve konjenital anomalilere iligkin

veriler mevcuttur.

Bu kohortta ii¢ NTD olgusu bildirilmistir; bunlarin




2’si (2/1311), konsepsiyon aninda antiretroviral
tedaviye maruz kalmistir (%0,15). Bu olgularin hicbiri,
gebeligin ilk ic ayinda DTG’ye maruz kalan 80 bebek
ve konsepsiyon aninda DTG’ye maruz kalan 60 bebek
arasinda degildir. Tlk ii¢ ayda antiretroviral tedaviye
maruz kalmayan bebekler arasinda NTD oran1 %0,14
(1/690) bulunmustur.

Gebeligin ilk {i¢ ayinda elvitegravire maruz kalan
bebeklerde konjenital anomali gelisme orani (%10,7)
ise, maruz kalmayanlara gorece 3 kat daha fazladir.

Frankfurt HIV Kohortu

Frankfurt HIV Kohortu'nda, Ocak 2008 ile Haziran
2018 arasinda gebe kalip doguran tiim kadinlar bu
geriye doniik calismaya dahil edilmistir.

Tiim grupta 281 bebegin dogumu ile sonuglanan
274 gebelik olmustur. Elli iki kadin (%19) bir
entegraz inhibitort kullanmistir: 48 raltegravir

Kaynaklar

(RAL) ve sadece dort DTG (bu dort kadinin ti¢iinde
DTG, gebeligin 4., 15. ve 18. haftalarinda RAL

ile degistirilmistir). Dolutegravire maruz kalan
bebeklerde NTD gelismemistir.

Dogu ve Orta Avrupa Iletisim Agr Grubu

Dogu ve Orta Avrupa Iletisim Ag1 Grubu, 20 iilkeden
DTG kullanimina iligkin veri toplamigtir. Alt1 iilke
(Cek Cumhuriyeti, Finlandiya, Yunanistan, Polonya,
Slovakya ve Tiirkiye) gebelikte DTG’ye maruz kalma
konusunda ayrintil bilgi saglamistir. izlem 31 May1s
2018’e kadar stirdiiriilmiistiir.

Bu kohortta, 28 kadin gebelikte DTG kullanmis ve
bunlarin 24’ konsepsiyondan 6nce kullanmaya
baglamigtir. Her ne kadar bildiride NTD’den soz edilse
de, bulgularda NTD’ye iligkin bir bilgi verilmemistir;
bu durumda, arastirmacilarin herhangi bir NTD
olgusu saptamadiklari ¢ikarimi yapilabilir. o

Baska tiirlii s6z edilmedikce kaynaklar, 28-31 Ekim 2018 tarihlerinde ingiltere'nin Glasgow kentinde diizenlenen HIV ilac Tedavisi Glasgow
2018 toplantisindan alinmigtir ve bunlarin tamamina J Int AIDS Soc ekinde ¢evrimici olarak ulasmak miimkiindiir.

https://onlinelibrary.wiley.com/toc/17582652/2018/21/S8

1. Money D et al. An analysis of congenital anomalies in pregnant women living with HIV in Canada: no signal for neural tube defects in
women exposed to dolutegravir. HIV Glasgow. 28-31 Ekim 2018. Glasgow, UK. Poster 6zeti Poo1.

2. Weisman D et al. Use of integrase inhibitors in HIV-positive pregnant women: data from the Frankfurt HIV Cohort . HIV Glasgow. 28—31

Ekim 2018. Glasgow, UK. Poster 6zeti Poo2.

3. Kowalska J et al. Exposure to dolutegravir in pregnant HIV-positive women in Central and Eastern Europe and neighbouring countries:
data from the ECEE Network Group. HIV Glasgow. 28—31 Ekim 2018. Glasgow, UK. Poster 6zeti P004.

/. Clayden P. Potential safety signal for dolutegravir from the time of conception. HTB. 21 May1s 2018. http://i-base.info/htb/34133

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

Konsepsiyondan 6nce veya gebeligin ilk Gic ayinda elvitegravir
veya biktegravire maruz kalanlarda noral tiip defektlerinin
gorulmesine iligkin yeterli veri yok

Polly Clayden, HIV i-Base

Gileadn kiiresel gtivenlik veritabaminda
yapilan incelemede, gebelikte
elvitegravir (EVG) ve biktegravir (BIC)
ile karsilasns olmamn noral tiip
defektlerinde bir artisa neden olduguna
dair herhangi bir kamt bulunmamastr.

Ancak varilan bu sonug, ¢ok az sayida olguya ait
veriye dayanmaktadir ve olgularin ¢gogunun, payda
sayis1 bilinmeyen bir toplumdan edinilmis geriye
doniik raporlardan koken almasi durumunda olusan
¢ekinceleri icermektedir.

Ilag sirketi tarafindan hazirlanan bu derlemenin
bulgulari, 28-31 Ekim 2018 tarihlerinde Ingilterenin
Glasgow kentinde diizenlenen HIV ilac Tedavisi
Glasgow 2018 toplantisinda sunulmustur. EVG

ve BIC iceren iirlinlerin gelisiminden 31 May1s
2018’e kadar olan siire i¢inde bu iirtinlere maruz
kalan kadinlarda bildirilen tiim gebeliklere iliskin
veriler veritabanindan elde edilmistir. Bu veriler,
klinik ¢alismalardan, Antiretroviral Gebelik Kayit
Sistemi'nden, iiriinler pazara sunulduktan sonra
yayimlanan spontan raporlardan ve literatiir
taramasindan edinilmistir.

Elvitegravir ile karsilasilan 630 gebelik tespit
edilmistir; bunlarin 155 ileriye doniik olarak
bildirilmistir ve aralarinda konsepsiyondan 6nce veya
ilk ii¢ ayda ilag ile karsilagsmis olgular bulunmaktadir.
fleriye doniik olarak noral tiip defekti (NTD)
bildirilmemistir.

Sadece bir adet geriye doniik bildirilmis NTD
olgusu bulunmaktadir; bu olgu, konsepsiyondan




once EVG/kobisistat(COBI)/emtrisitabin (FTC)/
tenofovir alafenamit (TAF) kullanmakta olan ve

hafta sonra EVG/COBI/FTC/TDF baglanmis olan,
yas1 bilinmeyen Fransiz bir kadindir. Gebeligin 14.
son adet doneminden 48 giin sonra raltegravir
(RAL)+FTC/tenofovir disoproksil fumarat (TDF)
kombinasyonuna gecen, 24 yasinda Amerikal bir

haftasinda meningomiyelosel tespit edilmis ve iki
hafta sonra bebek alinmigtir.

Biktegravir igeren iiriinlerin kullanildigi 25 gebelik

k . K i once fol i 1 e e
adindur. Konsepsiyondan 6nce folat ve metronidazo olgusu tanimlanmistir; bunlarin 18’ ileriye doniik

kullanimi da s6z konusudur. Son adetinden 19 hafta olarak bildirilmistir ve konsepsiyondan énce veya

S?nf? y?plluan ultraior;ograflk 1n1(ie1;emede anensefali gebeligin ilk ii¢ ay1 icinde biktegravire maruz kalmig
goriilmistir ve 19. haftada bebek almmistur. olgulari icermektedir. Biktegravire iligkin sinirli

10 Ekim 2018'de (bu derlemenin verileri toplandiktan sayidaki veriler, NTD olgusu bulunmadigini ortaya

sonra), 2014’e iligskin bir NTD olgusu daha koymustur. 0

bildirilmistir. Bu olgu, son adet déneminden iki
Yorum

Calismamin arastiricilart, “Elvitegravire maruz kalinmis 600den fazla gebelikte saptanimis olan bu iki olgunun,
genel toplum icin gecerli olan orandan ayirt edilmesi miimkiin degildir.” yorumunu yapnusladir.

Ancak yine de, “Olgularin bir¢ogunun, ilaca maruz kalinan gebeliklerin sayisumin bilinmedigi bir topluma ait
geriye doniik raporlardan kéken aldig diisiiniilerek, bu verilerden bir prevalans elde etmek miimkiin degildir.”
demislerdir.

Son olarak, “Halihazirda, gebelik sirasinda EVG veya BIC igeren tiriinlerin riski artirdigina dair herhangi bir
veri bulunmamaktadir.” diyerek sozlerini tamamlanuslardir.

Orijinal ilacin tireticisi sirketlerin, kendi tirtinlerinin giivenilirligine iliskin yaywnlar yapmalar: sevindiricidir.
Ancak EVGye maruz kalinmis 600 gebelikte, maruz kalma zamani da dahil olmak iizere bir¢ok verinin eksik
oldugu ve BIC ile karsilasilmus sadece 25 gebelik oldugu dikkate alindiginda, EVG ve BIC ile NTD riskinin
bulundugunu ya da olmadigim séylemek i¢in heniiz yeterli veri bulunmadigim séylemek daha dogru bir
yaklasim olacaktir.

Kaynaklar

1. Farrow T et al. Cumulative safety review of elvitegravir and bictegravir use during pregnancy and risk of neural tube defects. HIV Drug
Therapies Glasgow 2018 (28—31 Ekim 2018). Glasgow, ingiltere. Poster 6zeti Po30.
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ONLEME VE BULASMA

ingiltere’de Uclinci yilda da HIV tanilarinda dusus:
ingiltere’deki cogu bélgede tiim yas gruplarinda, ttim risk
gruplarinda ve etnik gruplarda

Simon Collins, HIV i-Base

Son veriler, tiim demografik 6zellikler i¢in yeni HIV

Ingiltere Halk Saghgr Kurumu (Public
Health England-PHE) tarafindan basina

tanilarinda azalma egiliminin oldugunu ve birgok
grup i¢in bu egilimin iki veya ti¢ y1ldir devam ettigini

sunulan veriler (Aralik’ta a¢iklanacak
olan tam rapor sunulmadan once)
2017de HIV tamlarimn 2016ya kwyasla
%17 azaldigim ortaya koymustur. [1]

Basin bildirisinde, bunun, tiim tanilarin sayisinda bu
denli anlaml bir diisiisiin saptandig: ikinci y1l, teknik

olarak ise azalmanin tiglincii y1l1 oldugu belirtilmistir.

[2]

gostermektedir.

Gegtigimiz yil, gey erkekler, heterosekstiel erkek ve
kadinlar ve damar ici ilag kullananlar dahil olmak
iizere belli bagl tiim gruplarda sayilar azalmistur.
Bu egilim, birkac istisna disinda, ingiltere’deki tiim
cografi bolgelerde, tiim yas gruplarinda ve tiim etnik
gruplarda goriilmiistiir.




Genel olarak bakildiginda, 2015’te 6043 kisi tan1
alirken, 2017°de tan1 alanlarin sayisi 4363 olmustur ve
HIV tanilar gectigimiz y1l %17 ve ondan 6nceki y1l da
%13 azalmigtir.

Bunlar son derece dikkate deger bulgulardir. Modern
antiretroviral tedavi baglaminda ilk kez HIV ile iligkili
sayilarda bu denli 6nemli bir diisiis elde edilmistir. Bu
diisiis, 2000 yilindan bu yana gegen 15 y1l boyunca
korunmaya iligskin kampanyalarin yoklugunda
gerceklesmistir.

Ozet raporda, HIV tanilarinin gey erkekler arasinda
azalmig olmasinin, genel azalmayi giidiiledigi
vurgulanmistir. 2008 yilindan 2014 yilina dek gey ve
biseksiiel erkekler arasinda yeni HIV tanilarinin sayisi
her yil artig gostermistir. 2015 yilindan itibaren ise yeni
tanilarin sayisi, Londra’daki kliniklerde %44, Londra
disindaki kliniklerde ise %28 azalmistir. (Sekil 1)

Gectigimiz yil elde edilen diisiisii her ne kadar
Londra’daki gey ve biseksiiel erkekler arasinda
gbzlenen diisiis giidiilemis olsa da, tiim ingiltere’de
ve diger risk gruplarinda da benzer oranda azalmalar
gozlenmis olmasi dikkate deger bir durumdur.

Londra’daki HIV tanilar %24, Orta ve Dogu
Ingiltere’de %14, ingiltere’nin kuzeyinde %12,
Ingiltere'nin giineyinde %21, Galler bélgesinde ve
Iskocya'da %20 azalmistir. Kuzey irlanda'da ise sayilar
gorece az olmakla birlikte, %9 artis (76dan 83’%)
olmustur.

2015 yilindan bu yana olan degisikliklerin, HIV’in
onlenmesi ve tedavisi konusunda gerceklesmis ve
bazilar1 asagida siralanmis olan pek ¢ok degisikligin
bir yansimasi olmasi olasidir.

+ Riski daha yiiksek olan gruplarda sik araliklarla
(yillik yerine 1-3 ayda bir) rutin test uygulamasina
gecilmesi.

+ Modern cinsel saglik kliniklerine daha kolay erisim —

Yorum

randevusuz bagvuru ve mesai dis1 hizmet sunumu.

+2015'de START calismasinin bulgulari
yayimlandiktan sonra, primer HIV enfeksiyonu da
dahil olacak sekilde antiretroviral tedavinin erken
baslanmasi.

+ Kullanim kolaylig1 sayesinde daha kolay

uyum saglanan, yan etkisi daha az olan ve viral
baskilanmay1 daha ¢abuk ve daha saglam bir bicimde
saglayan daha iyi antiretroviral ilaclar.

+ Viral yiikiin saptanabilir diizeyin altina inmesinin,
HIV bulasinin durdurulmasi iizerindeki etkisinin
giderek daha ¢ok kabul gérmesi.

+ En yiiksek riske sahip gey erkekler arasinda

temas oncesi profilaksi (TOP) kullaniminin giderek
artmasi. Bu sonucun elde edilmesinde, hem PROUD
calismasinin hem de toplumu bilin¢lendirme
calismalar1 sonucunda TOP’nin ¢evrimici satin

alinmasinin katkilar1 olmustur.
Dikkate deger diger bulgular sunlardir:

+ Geng bireyler arasindaki tanilarda 6nemli 6l¢iide
azalma — 2015 ile 2017 arasi kiyaslandiginda 18-24 ve
25-34 yas gruplarinda sirasiyla %32 ve %35 azalma.

+2017'de HIV ile iligkili 6liimlerde %17 azalma — 2014
ile kiyaslandiginda %35 azalma.

+ CD4 T lenfositi say1s1 <350 hiicre/mm3 iken tani
alan bireylerin sayisinda %22 azalma — 2014 ile
kiyaslandiginda %39 azalma. Ancak her y1l gec tani
alanlarin genel yiizdesi degiskenlik gostermediginden,
bu husus biraz karmasiktir. Bu say1, risk gruplarina
gore degiskenlik gostermektedir (gey erkekler icin
kabaca %31, heterosekstiel erkek ve kadinlar igin ve
damar i¢i madde kullanimi bir risk faktorii oldugunda
%50-60). Bu oranlar degismemistir.

Cinsiyet, yas, etnik grup, risk grubu, cografi bolge
ve CD4 T lenfositi sayisina gore ayrintili agilimlar:
gormek igin Tablo 8’%e bakiniz. o

Ingiltere siirveyans verileri 6nemli bir projedir ve bu projeye katk: saglayan ekip, yaptiklar etkileyici isler

nedeniyle kutlanmahdir. Sonuc olarak Ingiltere, HIV siirveyansina iliskin en giincel ve en ayrintil veri
kiimelerinden birine sahiptir ve bu veriler sayesinde, 25 yildan uzun bir siiredir HIV insidansina iliskin
ayrintih demografik veriler elde edilmesi miimkiin olmustur.

Bu nedenle, basin agiklamasinda ve ona eslik eden raporda, verilerin giictiniin yanlhs yorumlanmis olmasi

talihsizliktir.

Public Health England tarafindan yapilan basin agiklamasinda kondomdan, 6nlemede tek segcenek olarak
s0z edilmekte ve HIV’in onlenmesinde kondomdan cok daha etkili olan TOP'nin ve korunma icin tedavi

yaklasumimin 6nemi goz ardi edilmektedir.




Tablo 8. HIV tanmilarina iliskin bulgular ve bir onceki yila gore azalmalar (2017 sonu
itibariyle PHE verileri)

2014 2015 2016 2017
60 280 6
Toplam tanilar 6185 43 > 4353
(=%3) (=%13) (=%17)
0 2820 2330
Gey erkekler 3360 339 33
(NS) (=9%17) (=%17)
.. 1310 1190 1040
Heterosekstiel kadinlar 1440
(=%10) (=%10) (-%13)
. 1030 1000 770
Heterosekstiel erkekler 1090
(NS) (NS) (=%23)
DB 150 210 150 140
(+%40) (=%29) (=%7)
16-24 yas 732 734 534 502
(NS) (-%28) (-%6)
2031 1616 1326
25- a 2051
o734 vas > (NS) —%21) %18)
162 190 145
>65 yas 210
(=%23) (+9%617) (=%24)
2 230
Tan1 aninda AIDS 281 335 79 3
(+%19) (=%17) (-%18)
.. 2 1 28
Oliimler 650 527 53 4
(=%19) (=%3) (=%17)
CD4 T lenfositi sayis1 5060 4742 3980 3118
<350 hiicre/mms3 (=%7) (=%17) (-%22)

* Geg tami alanlarin sayisi siirekli diislis gostermekle birlikte, ge¢ tan1 alanlarin yillik oranlari
degismemektedir: gey erkeklerde ~%31, heteroseksiiellerde %50-60 ve damar i¢i madde bagimlilarinda %50.
AD, bir onceki yila gore anlamli degisim yok; DIIB, damar ici ila¢ bagimlilari; PHE, Public Health England.

Sekil 1. Tami yilina ve olast temas yoluna gore yeni HIV tamlar: ingiltere, 2008-2017 *
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Public Health England Cinsel Yolla Bulasan Hastaliklar ve HIV Dairesinden Profesor Noel Gill'in “stirekli
ve dogru kondom kullamimi”na atif yapan sozleri HIV'i 6nlemede gegerli olan modern stratejileri
yansitmamaktadir.

Ana haber duyurularimin temel kaynagi olan basin agiklamasi ve ozet raporda, 2017 yih sonuna kadar
8oo00den fazla gey erkegin TOP kullanwor olacagina dair yapilan toplum temelli tahmine ragmen, TOPnin
etkisine pek vurgu yapilmamstir.

Aksine, raporda, PHE tarafindan koordine edilen ve halen siirmekte olan IMPACT calismasiun, TOPnin
etkinligini dlcecek gosterge olacagn belirtilmektedir. Ancak raporda, IMPACT ¢calismasiun katihmcilarinin,
muhtemelen gecmiste cevrimici TOP satin almus kisiler olugundan séz edilmemektedir. Temas oncesi
profilaksinin yeni kullamcilara daha yaygin olarak ulastirilmasi yerine, daha énce TOP kullananlarin
TOPye farkh bir yoldan ulasmasi saglayacak olan bu calismamn, TOPnin, 2017'den bu yana HIV insidanst
iizerindeki gercek etkisini ortaya cikarmas giic olacaktir; ciinkii zaten TOP kullanmakta olan bircok birey,
calismada TOP kullanmaya devam edecektir.

Raporun sonug¢ kismunda da, viral yiikiin saptanabilir diizeyin altinda olmast durumunda HIV bulagimin
onlenecegi konusunda varilan bilimsel uzlasiy1 gérmezden gelecek sekilde, riskin “muhtemelen olmadigt”
seklinde bir yorum yapilmistir.

Bu ifade giincel degildir ve en giincel kamtlar: ve esasen PHE nin miikemmel toplanmus verilerini esas almasi
gereken, halka hitaben hazirlanms bir rapora yakismamaktadir. “Belirlenemeyen = Bulasmayan” séylemine
zemin hazirlayan kanitlar kesindir ve genis kabul gormiistiir; diger ulusal ve uluslararasi halk saghgi
kurumlarumn yaptigr gibi, PHE de tiim yaymnlarinda agikca ve tutarh bir bicimde bu soylemi desteklemelidir.

HIV tamlarinda azalma olduduna dair haberler sevindiricidir; ancak Ingiltere halen, Avrupa Birliji/Avrupa

Ekonomi Alami kapsamindaki iilkelerden bildirilen yeni HIV tanilarimin beste birinden sorumludur. [3]
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Diger web sitelerinin baglantilar1 yayin tarihinde giincel olsa da, siirdiirtilmeyebilir.

KILAVUZLAR

EACS kilavuzu - siiriim 9.1 glincelleme (2018)

Simon Collins, HIV i-Base

Avrupada HIV pozitif eriskinlerin
tedavisi icin oneriler iceren Avrupa
kilavuzunun 2018 giincellemesine, hem
cevrimici hem de PDF olarak ulasmak
olasidr.

Halihazirda ingilizce olarak yayimlanmis olmakla
birlikte, ileride Cince, Fransizca, Almanca, Portekizce,
Rusca, Ispanyolca ve Japonca (halihazirda 2017 9.0
siirlimii mevcuttur) cevirileri yayimlanacaktir.

2018 giincellemesinde yapilmis olan degisiklikler,
kilavuzun ilk sayfasinda 6zetlenmistir ve asagida da

liste halinde sunulmustur.

+ Entegraz inhibitorii temelli antietroviral tedavi
(elvitegravir haric) ilk secenek tedavi olarak kabul
edilmistir; ancak ritonavir ile gliclendirilmis
darunavir de halen ilk secenek olarak yer almaktadir.

+ Elvitegravir alternatif tedavi secenekleri listesine
kaydirilmigtir.

+Yakin tarihte onay almis olan biktegravir, tenofovir
alafenamit ve giinde tek doz raltegravir gibi ilaglar
onerilere dahil edilmistir.

+ Dolutegravir + lamivudin ikili kombinasyonu, viral




yikii <500.000 kopya/mL olanlar i¢in bir segenek
olarak ilave edilmistir.

+ Dolutegravir (gebeligin ilk ti¢ ayinda), raltegravir
1200 mg, biktegravir ve darunavir/kobisistat gebelikte
onerilmemektedir.

Kaynaklar

1. EACS Kilavuzu siiriim 9.1 (2018)

+Yeni ilaclar i¢in ilag etkilesimleri eklenmistir.

+ Tiiberkiiloz, hepatit ve diger firsat¢i enfeksiyonlarin
yonetimi konusunda da kiiciik baz1 degisiklikler

yapilmigtir. o

www.eacsociety.org/guidelines/eacs-guidelines/eacs-guidelines.html www.eacsociety.org/files/2018_guidelines-9.1-english.pdf (PDF)

2. EACS Kilavuzu 9.1 siiriimiinde yapilan degisikliklerin 6zeti.

www.eacsociety.org/files/guidelines_changes_from_v9.0_to_v9.1.pdf (PDF)

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

TURKIYEDEN SAYFALAR

Soylesi

Bu sayimizda, Besiktas Belediyesi HIV/AIDS Goniillii Damigmanhik ve Test
Merkezinin calismalar: hakkinda soylesimizi hemsire Sadik Sefa Kocatepe ile
gerceklestirdik. Kendisine, sorularimiza verdigi yamtlar icin tesekkiir ederiz.

HTB: Besiktas Belediyesi HIV/AIDS Goniillii
Danismanlik ve Test Merkezi'nin kurulus 6ykiisiinden
bahseder misiniz?

SSK: Midiirliigiimiiz olarak sivil toplum kuruluslar
ile kurdugumuz iletisimler, tarafimiza yapilan
bagvurular neticesinde eksikligi cokca hissedilen
boylesi onemli bir konuda oncelikle neler yapabiliriz,
nerden basglayabiliriz diye kendi aramizda tartisarak
bir seylerin olgunlasmasi sonucunda ve buna benzer
bir¢ok toplanti ve etkinligin bizlere katmis oldugu
bilgiler 1s1g1nda yola ciktik. Besiktas lokasyon

olarak ¢cok énemli bir bolge; boyle bir merkezin

varlig1 verimli sonuclar dogurur diye diisiiniildi.
Miidiirliiglimiiziin de onay1 ile Saglhikli Yasam Merkezi
olarak kullandigimiz alanda bir oday1 goniillii test ve
danismanlik merkezi olarak kullanmaya karar verdik.
Ocak 2017'de egitimleri tamamladik; Temmuz 2017'de
merkezimiz fiziki olarak ve materyal olarak hazirlanip
hizmet vermeye basladi. O giinden beri hizmetimiz

stiriiyor.

HTB: Merkezinize HIV testi i¢in bagvuran kisilere
uygulanan iglemler hakkinda bilgi verir misiniz?

SSK: Test ve danismanlik icin gelen danisanlar 6nce
sekreter ile karsilasiyor. Sekreter test ve danismanlik
odasini ariyor, bekleme alaninda bekleyen danisani
karsilay1p odaya kabul ediyoruz. On danismanlik
verdikten sonra test yaptirmay1 kabul ederse testi
yapiyoruz ve danismanlik hizmetini veriyoruz. Isim
bilgisi almadan sayisal veri igin topladigimiz bilgiler
3Ulten

fiv Tedav

Urkiye

var. Daha once test yaptirip yaptirmadig, siipheli
temas olup olmadig1, merkezimizi nereden duydugu,
yas ve cinsiyet bilgilerini aliyoruz. islemler genel
olarak bu sekilde.

HTB: Merkezinizden herkes hizmet alabiliyor
mu? Hangi giin ve saatlerde hizmetlerinizden
yararlanilabiliyor?

SSK: Merkezimizde 18 yas tizeri (yasa geregi) bireylere
hafta i¢i her giin (resmi tatiller disinda) saat 09:00-
16:30 arasinda hizmet veriyoruz.

HTB: Merkezinize halkin ilgisi nasil? Kurulusunuzdan
bu yana kag kisiye test uygulandi ve pozitif sonug

sayis1 nedir?

SSK: 11k testimizi 11.07.2017 tarihinde yaptik.
Besiktas tiniversite bolgesi oldugu icin oldukca giizel
bir ilgi oldu test merkezimize; geng agirlikl her yas
grubundan bireylere test ve danismanlik hizmeti
sunmaya devam ediyoruz. Merkezimizin giincel

hizmet sayis1 1076 ve aldigimiz pozitif sonug sayisi 24.

HTB: Merkezinizdeki testleri anonim olarak
yapiyorsunuz fakat tipki diger Goniillii Test ve
Danismanlik Merkezleri gibi yiiksek pozitiflik
oranlarina sahipsiniz. Bu merkezlerin Tiirkiye'deki
HIV epidemiyolojisinin anlagilmasinda énemli roller
iistlenebilecegini diisiinmekteyiz ve test yaptiran
kisilere yasi, cinsiyeti / cinsel yonelimi, seks is¢isi
olup olmadig: gibi sorulardan olusan basit ve anonim
bir anket uygulanarak veri toplanmasi gerektigine




inaniyoruz. Sizce bunu uygulama sansiniz var mi?

SSK: Maalesef iilkemizde HIV pozitif bireylerin sayisi
giin gectikce artmakta. Bu tarz bir arastirma yapma
fikrini oldukg¢a olumlu buluyorum. Test yaptiran
danisanlarin rizasi olursa boyle bir veri toplamak i¢in
bu anketi gelen danigsanlara yaptirmak isteriz.

HTB: Diger cinsel yolla bulasan hastaliklar i¢in de
anonim ve iicretsiz test imkani sagliyor musunuz?

SSK: Maalesef merkezimizde su an sadece HIV testi
yapiliyor.

HTB: Kurum bilinyesinde ¢alisan personelinizin ya
da merkezin hizmet kalitesini arttirmaya yonelik
yuriittiigliniiz ¢calismalar var midir?

SSK: Kurum i¢inde ¢alisan diger personel
arkadaslarin her birine test ve hastalik hakkinda
detayl bilgi verildi. Merkeze basvurabilecek gey,

lezbiyen, bisekstiel, transseksiiel, intersekstiel (LGBTI)
bireylere ve duygu durum agisindan kaygili bireylere
yaklagim acisindan egitimler aldik. Pozitif Yasam
Dernegi merkezimizde tiim personel ile toplanti

yapty; fikir aligveriginde bulunduk. Hizmet kalitesini
artirmak agisindan tiim personel daniganlarin
sordugu sorulara cevap verebilecek iletisim becerisi ve
teknik bilgiye sahip durumda su an. Kendi aramizda
da ara ara kurum degerlendirmesi yaparak hizmet
kalitesini artirmaya yonelik ¢aligmalarda bulunuyoruz.

HTB: Bizim sormay1 unuttugumuz fakat
sizin sOylemek istediginiz bir sey varsa liitfen

okuyucularimizla paylagir misiniz?

SSK: Test merkezimizin ulastig1 sayidan ¢ok daha
fazlasina ulagsmayi hedefliyoruz. Bireylerin dogru
bilgiye ulasabildigi bir internet ortami olmasini

diliyoruz. €

Pozitif Kose

15 SENE

Yil 2011. Geng bir hekim, ge¢meyen bir grip ve
bogazinda anlamlandiramadig siglikler.

Her zaman takintili bir tiptim ama bu seferkinin
degisik bir durumu vard1. Ya HIV’sem? iste bu 3
harfin yan yana geldigi durumu ne zihnime ne de
dilime getirebiliyordum. Ama bir sekilde netlige
kavusturmali, zihnimi 6zglirlestirmeliydim. Zira
aldigim her nefeste bu olasilik artik canimi yakmaya
baglamigti. Bir sabah tiim giiciimii toplayip kuytu bir
hastanenin enfeksiyon boliimiiniin yolunu tuttum.
Bu ciimledeki bir yandan savasa gidermis gibi

olan giice ihtiyaci, bir yandan da kuytu, kimsenin
goremeyecegi bir hastane tercihimdeki utanmay1
fark etmek gerek. Bir hekim olmam asla o enfeksiyon
boliimiinde ‘cinsel hastaliklar testi yaptiracagim’
sozlindeki utanmay1 engellemedi. Neden utanilir ki?
Hatta tip fakiiltesindeyken de, hekimken de defalarca
hastalarimin enfeksiyon sonuglarina bakmigtim ve
hi¢ birinde utanma ya da bir bagka duygu olmamaisti.
Sadece bir sonuctu. Sadece bir sonug!

Elime 2 tiip ve bir test istemi tutusturulmustu ve
ben hala o testin HIV i¢in istendigini gostermek
istemiyordum, bir hekim olarak bile.

Kan verme sirasinda bir siirii insan. Kimin ne igin, ne
sonug, ne sebep icin istedigi belli olmadan ellerinde
tiipleri ile bekledigi sira. Kan vermek i¢in oturdugum
koltuk ve siirekli ellerinde eldiven var m1 diye baktigim
hemsgire. Zaten olmasi gereken seyi neden bu kadar

biiytlitmeye basladigimi anlamlandiramadigim saniyeler.

Kanimi igine ceken tiipler. Odagim sadece bana
yabancilagsmaya baglayan kanimin o tiipiin igine
cekilisi. Her saniye neden bu kadar dramatik olmaya
baslamisti? Sorular sorular...

Ve sonucun ¢ikmasini bekledigim ve hayatimda
zamanin hi¢ gecmedigi o 2 saat...

Sonucum i¢in utana sikila - neyden neden utandigimi
bilmeden- doktorun yanina gittim. Sonucumun
¢ikmadiginin, gidip laboratuvardan almam
gerektiginin sdylenmesi. Acaba makinada mi1 hata
vardi, yoksa kan alan kiside mi? Yine kan verdim ama
bu sefer tek kat eldiven giyen hemsire 2 kat eldiven
giymisti. Icimden ‘biraz abartmamis mi1?’ sozii.

Bu sefer yine gegmeyen 1 saat... Ve saat gecti
laboratuvarin yolunu tuttum. Bu laboratuvarlar neden
hep bodrumdadir, kuytudadir, karanliktadir?

Sonucu okuyan teknisyenin doktora ‘yine pozitif
hocam’ s6zii... icimden gecen sey; Allahim liitfen
hepatitim pozitif olsun. Bir viriisii digerinden daha
evla gormeme sebep olan sey neydi?

Bana mahkeme karar gibi agiklanan ‘doktor bey

HIV pozitifsiniz ama korkmayin 15 sene yasattigimiz
hastalarimiz oldu’ s6zii. 15 mi? Daha 15 dakika evvel
hayallerime, giinlerime asla ama asla siire-sinir
koymayan bana 15 sene reva goriilmiisti. 15... Kirkimi
goremeden gidecek olan 15 sene.

Bu iki rakam hi¢ bu kadar anlaml, hi¢ bu kadar ¢irkin
goriinmemisti bana.




Nefes almam m1 durdu? Yasamda, zamanda bir
kirilma mi1 oldu? Ne oldu da o sonugtan sonra hig bir

hiicremi sevemez olmustum...

Yok 15 dakika evvelki ben ben degildim. Bir seyler
oldu diinyada. Birisi mi 6ldii, bana m1 bir sey olmustu
acaba?

Nefesin tadi yoktu...Capraz reaksiyon riskini diigtiniip
inatla gittigim laboratuvarlar, verdigim kanlar.
Hepsinde ayni1 sonug. Pozitif ama bendeki yansimasi
15 sene. 15.

Artik kabullenme zamaniydi. Bir sekilde ilaglar1 vard:
ve bu 15 sene saglikli yasamaliydim. Verdigim kanlar,
sanki ilk kez duyuyormusum gibi CD4’ler CD8’ler vs
vs ler.

Sonra “bu senin ilaglarin. Giinde 2 tablet ilag. 2,
sadece 2. Daha ben ne oldum, neyim demeden elime
tutusturulan 2 tablet. Evin bag kosesinde duran
3’erden 6 ila¢ kutusu. O zamanlar sevmemistim. Her
bakisimda 15 seneyi beynime soktu bu kutular.

Yatmak i¢in gittigim yatak, ¢cay1 demledigim demlik,
seyredip durdugum TV ve aynada baktigimda
gordiiglim ben. Hig biri ayn1 degildi sanki. Bir seyler
olmustu. Hala anlayamiyordum. Aileme yazik oldu,
bana yazik oldu. Sanki birisi 6lmiistii ama kim?

Zaman iste zaman. Aradan gecen 7 sene...

Y1l 2018. Hala geng bir hekim. Bir senedir herkes
gripken grip olmamisg, boynunda sadece sevgilisinin
aldigi kolye.

HIV denen sey artik; giinde aldigim tek tablet ve
sadece ilag zamani aklima gelen bir sey halini ald1.
Bunun haricinde hastalarina bakan, arkadaslariyla
kahkahalar iginde zaman gegiren, bir giinii bazen
ertesi giin ile ayn1 bazen bambagka mutluluklarla
devam eden bir adam.

15 sene vard1 demi bir de? Buradan geriye baktigimda
ne tan1 aldigim 8 sene, ne de 6nlimdeki nice seneler.
icimde duran, sadece tasidig1 harf sayis1 kadar bir yer
kaplayan HIV. Evet sadece 3 harf.

Bana bicilen, zerre inandirici olmayan o 15 sene. Artik
biliyorum ki ne 15, ne 25 y1l. Neyse onu yasayacagim.

8 sene evvel aniden duran zaman, aniden bana
yabancilasan demlik, televizyon ve ben. Neredeydi o
zamanlar hatirlamiyorum. Zira su an sadece 3 harf
benim icin.

Bu yaziy1 yazarken ge¢mis 8 sene. 8 sene evvelki bana
ve bu yaziy1 okuyan kimselere tek soziim ‘sadece 3
harf ve nice uzun seneler’. Tani aldiginiz sey sadece bir
viriis, hayatinizi mahvedecek bir mahkimluk degil.

Nice 15 ve daha fazla senelere...

Pozitif Doktor o
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HIV/AIDS

EL KiTABI

www.haked.org

ekmud.org.tr

www.klimik.org.tr

sz International
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justri.

www.justri.org
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HIV/AIDS Tam izlem ve Tedavi El Kitab1
Tiirk HIV/AIDS Platformu yayini olarak HIV ile enfekte bireylere saglik

hizmeti sunan hekimlere, kapsaml, kolay ulasilabilen, okuyucu dostu
onerilerde bulunmak amaciyla hazirlanmigtir. Kitaba asagidaki web
adreslerinden cevrimigi olarak ulasmak miimkiindiir.

AIDS ve Cinsel Yolla Bulagan Hastaliklar Dernegi (AIDS ve CYBH Dernegi)
www.aidsvecinselhastaliklar.com

HIV Enfeksiyonu Dernegi (HIVEND)
http://www.hivist.com

HIV/AIDS Korunma ve Egitim Dernegi (HAKED)

Tiirkiye Enfeksiyon Hastaliklar: ve Klinik Mikrobiyoloji Uzmanlik Dernegi (EKMUD)
Tiirk Klinik Mikrobiyoloji ve Enfeksiyon Hastaliklar1 Dernegi (KLIMIK)

9. Ileri Diizeyde HIV/AIDS Kursu

4-5 May1s 2019 Anemon Ege Oteli Bornova-iZMiR

Diizenleyenler:
Ege Universitesi HIV/AIDS Uygulama ve Arastirma Merkezi (EGEHAUM)

International HIV Partnerships (IHP)
Basvuru icin kurs sekreteri Nur Cilekoglu (nurcilekoglu@hotmail.com)




-BASE YAYINLAR

The Training Manual for
Advocates (Savunucular icin
Egitim Kilavuzuw)

Yeni baslayanlar i¢in egitim amagclh kullanilabilecek
bu el kitabi, gbzden 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 yapiumahdwr?”)

Photography by Wolfgang Tillmans

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

arasi alanda bilgisizligin giderilmesi i¢in yiirtitiilen
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 yilindan 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¢
Siyatlandirmalarmna iliskin
raporlar)

flac 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 kayitlarinmi ve Oykiilerini tutmalari i¢in
hazirlanmistir.

HTB South (HTB Giiney)

Giiney Afrikada yayimlanan ve HTB’nin i¢indeki
makalelerin ¢evirilerini ve Giiney Afrika’ya iligkin
bagka 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
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HIV i-Base, HIV pozitif kisilere ve HIV
alaninda ¢alisan saglik calisanlarina

HIV tedavisine iligkin en yeni bilgileri
aktarmayi amaclayan, HIV pozitifler
tarafindan yonetilen, AIDS Treatment
Project igin ¢aligmis olan ekip tarafindan
2000 yilinda, Londra'da kurulmus aktivist
bir gruptur. HIV i-Base yayinlari, HIV
pozitif kisilerin katilimi ve katkisi ile

tibbi danismanlarin denetimi altinda
hazirlanmaktadir. Tedavi kilavuzlar:

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