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Birinci Basamak ART’nin 
Raltegravir ile Kuvetlinderilmesi 

ve IRIS Üzerindeki Etkisi 



Primer sonlanım: 24 haftalık mortalite  











  Ağır immün yetmezliği olan hastalarda, 
raltegravir grubunda daha fazla IRIS 
görülmedi 

  Bu bulgular, diğer integraz inhibitörleri için 
de uyarlanabilir.  



İntegraz İnhibitörlerinin  
Lenfoid Doku 

Farmakokinetiği 



  HIV replikasyonun ve rezervuarın olduğu yer 

  ART’nin sırasında HIV RNA <50 kop/ml 
olmasına rağmen, dokularda replikasyon 
devam edebilir 

  Antiretrovirallerin doku dağılımı homojen 
değil 

  Lenfoid doku penetrasyonlarını belirleyen 
faktörler çok iyi bilinmiyor    



  HIV pozitif hastalar 

  2NRTI + DTG/EVG/RAL alan hastalar 

  Periferik kandan mononükleer hücreler (PBMCs) 
ve lenfoid doku, ileum, rektumdan 
mononükleer hücreler elde edildi. 

  İntegraz inhibitörlerinin hücre içi 
konsanrasyonları hesaplandı 1,2  



  İnhibitör katsayıları (IQ) saptandı: 
  = Hücre içi kons/proteine bağlı %90-95   
      inhibitör kons (pbIC90-95)    

  Yüksek IQ= Yüksek rölatif potans  



  Toplam 34 hasta 









  Periferik mononükleer hücrelerde tüm 
integraz inhibitörlerin IQ değerleri pbIC90-95  
‘ye göre 6 kattan fazladır. Bundan dolayı hızlı 
viral baskılanma sağlanmaktadır. 

  Lenfoid dokuda sadece EVG’nin IQ değeri 1’in 
üstünde  

  Lenfoid dokudaki düşük konsantrasyonlar 
persistan viremiye yol açıyor mu??? 



HIV’in  Önleme ve Tedavisinde 
Geniş Etkili Nötralizan Antikorlar 

(bNAb) 





Tedavinin güçlendirilmesi 

Süpresyonu kalıcı kılma 

İmmünoterapi 

HIV-1 önlenmesi 

























  Geniş Etkili Nötralizan Antikorlar (bNAb) uzun etkili 
ajanlar olarak- tedavi ve profilaksideki kullanımları 
umut vericidir 

  Kombinasyonlar?           İkili-Üçlü spesifik bNAb 

  Etkinlik ve uzun vadede güvenilirlik? 

  HIV-1’in rezervuarı üzerindeki etkinlikleri? 

  Maliyet?          



TEŞEKKÜRLER… 


