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VAKA 1

26 yasinda, Erkek

Yakinmalar; ates, halsizlik, boyunda
sislik, yutma guiclugl, ayaklarda yanma
ve uyusma

Ovkii; 4 ay 6nce baslayan ates
yuksekligi, terleme, halsizlik ve boyunda
sislik yakinmalari baslamis.

Ozgecmis; Coklu partnerle korunmasiz

heteroseksiiel cinsel iligki

Soygecmiste 6zellik yok

Hasta profilleri gergek hastalardan uyarlanmistir; tim kigisel bilgiler degistirilmistir.

Boyun USG: Nekrotik LAP

Eksizyonel biyopsi graniilom ile uyumlu
Tuberkiiloz (TB) lenfadenit?

— INH 300 mg, Rifampisin 1x2,
Pirazinamid 1x4, Ethambutol 1x3,
B6 vitamini baslanmis

Kandida 6zefajiti?
Noropati?

Anti HIV (+) saptanmis, dogrulama testi
istenmis.
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Klinik Izlem

* Olgunun HIV dogrulama testi pozitif
e Klinigimize yonlendiriliyor
— 1aydir 4'li anti TB

— ARB, TB kulttrd, molekuler
inceleme konusunda bilgi yok

— Anti HIV ve HIV dogrulama
testleri (+)

— HIV RNA, HIV direnc testi ve CD4

sayisi???

Hasta profilleri gergek hastalardan uyarlanmistir; tim kigisel bilgiler degistirilmistir.

Fizik Baki

* Ates: 36.5 C, KH: 72/dk,
SS:18/dk, TA: 120/80 mm Hg

* Dil Gzerinde moniliyazis ile uyumlu
beyaz plaklar

* Boyunda LAP ile uyumlu sislikler

e Diger sistem bakilari olagan
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Laboratuvar Inceleme

¢ Tam kan sayimi: Normal e Anti HIV: (+)
* Sedimentasyon: 49 mm/saat
* CRP:0.4 mg/dL

* Biyokimya: Normal

 HIV dogrulama: (+)
* HIV RNA ve HIV Direnc testi sonuclari

bekleniyor
e Seroloji;
+  Anti HAV IgG: (+) * CD4: %7.8 (198 hiicre/uL) (dis merkez)
::;/:'gBC |gG':((_))  1laysonra%5.8 (173 hiicre/uL)
AntiHBs  :(-)
Anti HCV  : (-)

VDRL/TPHA: (-)

AntiCMV 1gG  : (+)
Anti EBV VCA IgG: (+)
Anti Tokso IgG : (+)
Anti HSV-11gG : (+)
Anti HSV-2 1gG : (+)

Hasta profilleri gergcek hastalardan uyarlanmistir; tim kisisel bilgiler degistirilmistir.
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Klinik Izlem

HIV + TB lenfadenit

e 1ayanti TB tedavisi aliyor
* Flukonazol tedavisi 14 gline tamamlandi
* Polindropati nedeniyle; gabapentin 2x1

e Hastanin 4'lG anti Tb tedavisine 1 ay daha devam
edildi.

2. ayda pirazinamid kesildi, 3'li anti Tb seklinde
devam edilmesine karar verildi.

ART direnc testi ve viral yik sonuclandi.
— M41LM, T215CS
— 105.217 kp/mL
2. ayda tedavi baslandi; TDF/FTC + EFV (800 mg)

TMP/STX profilaksisi basland.

Hasta profilleri gergcek hastalardan uyarlanmistir; tim kisisel bilgiler degistirilmistir.

lamivudine Duyarh
abacavir (ABC) Diisiik Diizey Direng
zidovudine (AZT) Orta Diizey Direng
stavudine (D4T) Orta Diizey Direng
didanosine (DDI) Diisiik Duizey Direng
emtricitabine (FTC) Duyarh
tenofovir (TDF) Diisiik Diizey Direng
[Moatonseowes
RT 3TC ABC AZT D4T DOl FTC TDF EFV ETR NV RPV
P
M41LM 5 5 15 15 5 5 5 - - - -
T215CS 0 10 20 20 10 0 10 - - - -
M41LM+T215CS - 5 5 5 5 - 5 - - - -
Total 5 20 40 40 20 5 20 0 0 0 0
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Takip

e Olgu >1yil siireyle takiplere gelmedi * CDA4: %9.75 (158 hiicre)
* HIVRNA: 1.09 x E+2 kp/mL

e Olgunun yakinmalari antibiyotik ve
destek tedavisi ile geriledi.

e TB tedavisi tamamlanmis
e 24.02.2015 tarihinde

— Bogaz agrisi

— Yutma gucligu ile basvurdu
* FB’de uvula 6demi ve sol

submandibiler bolgede 1x1.5 cm
boyutlarinda LAP

. Lokosit: 14.000/mm3 (%82 PNL)
. Sedimantasyon: 18 mm/saat

* CRP:10.7 mg/dL

* Boyun USG; Bilateral juguler zincirde

en blyugu 18x5 mm boyutlarinda
multipl reaktif LAP

Hasta profilleri gergek hastalardan uyarlanmistir; tim kigisel bilgiler degistirilmistir.
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Degerlendirme

e Optimal viral baskilanma yok,

* CD4 yaniti yetersiz,

e Primer NRTi direnci var,

 Diisiik direnc bariyeri olan NNRTI kullaniyor,
* Uyumsuz.

« 2016 = ART, DTG + DRV/r olarak degistirildi.
e Tedavi uyumu iyi, HIV RNA negatif

e 2019->

* Tedavi sadelestirilmesi amaciyla DTG + 3TC tedavisine gecildi.

3 yildir DTG+3TC tedavisi aliyor
— CD4: %25.7 (488)
— HIV RNA: Negatif

— Kilinik ve laboratuvar olarak stabil

— Tedavi uyumu tam

Hasta profilleri gergek hastalardan uyarlanmistir; tim kigisel bilgiler degistirilmistir.
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VAKA 2

57 vyasinda erkek
e MSM

e 2011 yiinda ellerinde uyusma nedeniyle basvurmasi
Uzerine anemi (Hb: 10 gr/dL) ve sedimentasyon (85
mm/saat) yuksekligi tespit edilmis.

 Yapilan tetkikler sonucunda HIV enfeksiyonu tanisi
almis.

¢ Ozgecmis
— HT

— 2010 yilinda koroner anjiyografi

— Alkol ve sigarayi birakmis

Hasta profilleri gergek hastalardan uyarlanmistir; tim kigisel bilgiler degistirilmistir.

CD4: %8 (195 hiicre/mm3)
HIV RNA: 267.000 kopya/mL
Serolojik testlerinde
— VDRL: Negatif, TPHA: Pozitif
— Hepatit A ve B: Bagisik
— HCV: Negatif
Ure: 57 mg/dL, Kreatinin: 1.4 mg/dL, GFR: 80 mL/dk
TiT: Normal
USG: Grade 1 hepatosteatoz, safra kesesinde taslar
DEXA: Normal
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Parametre

CD4 yuzde/ sayi

HIV RNA kopya/mL

Degisim Nedeni

Tedavi

Haziran/2011 %8 (195) 267.000 LPV/r + TDF/FTC baslandi
Temmuz/2011 %7 (312) 3.390 LPV/r + TDF/FTC
Ekim/2011 %9 (221) <40 LPV/r + TDF/FTC
Bbbrek fonksiyon testlerinde ytikseklik
Kreatinin: 1.7 mg/dL
_ Dislipidemi (atorvastatin 10 mg, fenofibrat)
Temmuz/2013 %20 (810) Negatif EFV + TDF/FTC
Kolesterol: 192 mg/dL TG: 479 mg/dL LDL: TG >400
ileri Yas (Yas: 50)
Gegirilmis koroner anjiyografi, HT
Kreatinin: 1.8 mg/dL
GFR: 70 mL/dk
24 saatlik idrarda 600 mg/dL proteindri
Casim/2017 via 20 Renal USG: Sol bobrek boyutlari saga gore kiiclik, parankim kalinhigi incelmistir. Sag EVG/c/TAF/FTC

bobrek boyutlari kompansatris hipertrofi ile uyumlu olarak artmistir.

Renal doppler USG ve MR/MR anjiyografi: Sol renal arter gorilemedi. Aterosklerotik
degisiklikler.

Girisim vb. islem yapilmadi, nefrotoksik ajanlardan kaginilmasi énerildi.

Hasta profilleri gergek hastalardan uyarlanmistir; tim kigisel bilgiler degistirilmistir.
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Klinik Izlem

Mart 2018

e Okslrik, balgeam cikarma, nefes darligi, hemoptizi,

ayaklarda sislik

Toraks BT: Sag akciger tist lobda, sol akciger alt lobda ve
sag akciger alt lor stiperior segmentte buzlu cam alanlari.

Hasta profilleri gergek hastalardan uyarlanmistir; tim kigisel bilgiler degistirilmistir.

Balgam ARB: +2
Tb kiltir ve PZR: M. tuberculosis

INH 300 mg 1x1 + Moksifloksasin 400 mg 1x1 +
Rifabutin 150 mg glin asiri + Etambutol 1 gr glin asiri

KBY nedeniyle etambutole zaman zaman ara verildi
(kreatinin 1.7-2.4 mg/dL, GFR 35 ml/dk)

2 ay dortll, 7 ay ucli (etambutolsiiz) toplam 9 ay
tedavi aldi.

Tam sifa
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Degerlendirme

Subat 2021

CD4: %23.1 (600 hiicre/mm3)
HIV RNA: Negatif

Dislipidemi

HT

Koroner anjiyografi, femoral by-pass
Renal arter stenozu, ateroskleroz
Gegcmiste sigara kullanimi

Erkek cinsiyet

Yas >50

Hepatosteatoz

Hasta profilleri gergek hastalardan uyarlanmistir; tim kigisel bilgiler degistirilmistir.

Olgunun tedavisi DTG + 3TC seklinde revize edildi.
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HIV-1 enfeksiyonu olan antiretroviral tedavi almamis
erigkin hastalarda dolutegravir (DTG) arti lamivudin
(3TC) tedavisinin uzun sureli etkisi — GEMINI

calismalarinin 3 yillik sonuclari

P Cahn,' J Sierra Madero,? JR Arribas,?® A Antinori,* R Ortiz,> AE Clarke,® C-C Hung,” JK Rockstroh,8
P-M Girard,® J Sievers,’ CY Man,'" R Urbaityte,'> M Underwood,'" KA Pappa,!' KY Smith,'" M Gartland,’"
M Aboud,'0 J van Wyk,° B Wynne'"

'Fundacién Huésped, Buenos Aires, Arjantin; 2Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion Salvador Zubiran, Mexico City, Meksika;
3Hospital La Paz, Madrid, ispanya; 4Istituto Nazionale per le Malattie Infettive Lazzaro Spallanzani, Rome, italya; 5Bliss Healthcare Services,
Orlando, FL, ABD; 6Royal Sussex County Hospital and Brighton & Sussex Medical School, Brighton, BK; “National Taiwan University Hospital,
Taipei, Tayvan; 8Rheinische Friedrich-Wilhelms Universitat, Bonn, Almanya; °*Hopital Saint Antoine, Paris, Fransa; '°ViiV Healthcare, Brentford,
BK; "ViiV Healthcare, Research Triangle Park, NC, ABD; 2GlaxoSmithKline, Stockley Park, BK
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GEMINI 1&2 Faz 3 Calisma Tasarimi

Ayni sekilde tasarlanmis, iki adet randomize, ¢ift kor, paralel gruplu, cok merkezli, esdegerlik ¢calismasi

Tarama 1:1 Cift Kor faz Acik Etiketli Faz Devam Fazi
(28 gun)
T DTG + 3T =71 DTG + 3TC
» ART deneyimsiz eriskinler G +3TC (s 6)
s=1433
( ) DTG + TDF/FTC (s=717)
I I I I I
Gln Hafta Hafta Hafta Hafta
1 24 48 96 144
Dahil olma kriterler,i 48. haftada birincil Ulkeler
* VirUs ylUk{ taramada 1.000-500.000 k/mL sonlanim noktasi: Arjantin, Avustralya, Belgika
» <10 gln 6nce ART HIV-1 RNA <50 k/mL olan Kanada, Fran_sa,.AImanya
« Major RT veya PI direng mutasyonu olmamasi katilimcilar ﬁ?):gr?duamg:%egbll\gigka
» HBV enfeksiyonu veya HCV tedavi ihtiyaci (Tedavi niyetli an?I!zave Portekiz,’Roma,nya, S Redloeeen, Chrey AT, lErmE
olmamasi| Anlik durum analizi) isvicre, Tayvan, Birlesik Krallik, Amerika Birlesik Devletleri

Temel siniflamalar: plazma HIV-1 RNA (<100.000 ve >100.000 k/mL) ve CD4+ hiicre sayisi (<200 ve >200 hicre/mms3).

a-%10 bireysel calismalar igin non-inferiorite marji.

Cahn P;Journal of acquired immune deficiency syndromes;2020;83;310-318
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GEMINI 1&2 Katilimcilarinin
Demografik ve Temel Ozellikleri

Temel ozellikler

Yas, ortanca (aralik), yil
250y, s (o/o)
Kadin, s (%)
Irk, s (%)
Afro-Amerikan/Afrika kokenli
Asyali
Beyaz
Diger
Etnik koken, s (%)
Hispanik veya Latin
Hispanik ya da Latin olmayan
HIV-1 RNA, ortanca (aralik), log,, k/mL
<100.000
>100.0002

CDA4+ hiicre sayisli, ortanca (aralik), hiicre/mm3
>200
<200

a Her gruptaki katilimcilarin %2’sinin baslangic HIV-1 RNA’s1 >500.000 c¢/mL’dir ve ITT-E analizine dahil edilmistir.

Cahn P;Journal of acquired immune deficiency syndromes;2020;83;310-318

DTG + 3TC

(s=716)

32 (18-72)
65 (9)
113 (16)

97 (14)
71 (10)
480 (67)
68 (9)

215 (30)
501 (70)
4,43 (1,59-6.,27)
576 (80)
140 (20)
427.0 (19-1399)
653 (91)

63 (9)

DTG + TDF/FTC
(s=717)
33 (18-70)
80 (11)
98 (14)

76 (11)
72 (10)
497 (69)
72 (10)

232 (32)
485 (68)
4,46 (2,11-6,37)
564 (79)
153 (21)
438.0 (19-1497)
662 (92)

55 (8)
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Birlesik ITT-E Populasyonunda 144. Haftaya Kadar Gore Plazma HIV-1 RNA <50
k/mL Olan Katilimci Oraninin Anlik Durum Analizi

100 20 % .
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Calisma viziti

HIV-1 RNA <50 ¢/mL, % (%95 GA)

* 144, Haftada GEMINI-1, GEMINI-2 ve birlesik toplumunun anlik durum analizinde, HIV-1 RNA <50
k/mL acisindan DTG+3TC, DTG + TDF/FTC’ye esdeger bulunmustur.

Cahn et al. HIV Glasgow 2020; Virtual. Poster P018.
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144. Haftada Baslangictaki Viral Yuk ve CD4+ Hucre Sayisina Gore HIV-1 RNA
<50 k/mL Olan Katilimcilarin Orani: Birlesik Toplumun Anlik Durum Analizi

100 -
- 76
—
£ MW DTG +3TC
o W DTG + TDF/IFTC
v
<[
=z
o
=
=~ 469/  4T1/ 115/ | 128! 542/ | 557/
576 | 564 140 153 653 | 662
=100,000 =100,000 =200 =200
Baslangigta HIV-1 RNA, ¢/mL Baslangicta CD4+ hiicre sayisi, hiicre/mm3

144. Haftada, baslangi¢cta HIV-1 RNA >100,000 k/mL olan katilimcilardan DTG + 3TC ve DTG + TDF/FTC gruplarinda
sirasiyla %82 ve %84’l HIV-1 RNA <50 k/mL’ye ulasmistir; baslangigta CD4+ hiicre sayisi <200 hiicre/mm3 olan
katihmcilar arasinda DTG + 3TC grubunda %67’si ve DTG + TDF/FTC grubunda %76’s1 HIV-1 RNA <50 k/mL’ye ulagsmistir.
Baslangicta HIV-1 RNA <100,000 k/mL olanlar icin karsilik gelen oranlar sirasiyla %81 ve %84 ve baslangicta CD4+ hucre
sayisl >200 hticre/mm3 olanlarda %83 ve %84 olmustur.

Cahn et al. HIV Glasgow 2020; Virtual. Poster P018.
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ikili tedavi . . . - HIV RNA 0 . . -
Hasta No baslanmasi Onceki tedavi | Yas | Cinsiyet kp/mL CD4 n (%) Direng Ko-enfeksiyon Ko-morbidite 1. Ay 3. Ay 6. Ay 12. Ay
. %41 Akut tiberkiiloz Osteopeni,
1 Naiv i 22 E 15.300 1394 i lenfadenit néropati <20 <20
0,
2 Naiv - 21 E 3.100 %30.6 - yok yok 70
360
0,
3 Naiv - 23 E 4750 %23.9 - yok yok 583
430
o)
4 Naiv - 27 E 68.200 662192.7 - yok yok Negatif
. %33 . . . .
5 Naiv - 31 E 33.900 726 Osteopeni Negatif | Negatif | Negatif 232
%25.6 DM, dislipidemi,
6 Degisim TDF/FTC+ DTG | 62 E Negatif 160 - yok osteoporoz, Negatif | Negatif | Negatif
obezite, sigara
o)
7 Naiv - 27 E 189.000 622778'8 - yok yok 127 Negatif 41 Negatif
o . . %25.7 . . Gegirilmis Tb . . . .
8 Degisim DRV/r + DTG 32 E Negatif 488 NRTI direnci lenfadenit Yok Negatif | Negatif | Negatif | Negatif
Dislipidemi,
.. . %40.1 NASH, DM, HT, . . .
9 Degisim TDF/FTC+ DTG | 48 K Negatif 1323 - yok obezite, Negatif | Negatif | Negatif
osteopeni
Dislipidemi,
kalpte
.. . . %28.8 . hipertrofi, VTE, . .
10 Degisim TAF/FTC/EVG/c | 57 E Negatif 576 - Gegirilmis AC tb renal arter Negatif | Negatif
stenozu, BFT'de
azalma

Hasta profilleri gergcek hastalardan uyarlanmistir; tim kisisel bilgiler degistirilmistir.
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VAKA 3

e 27 vyasinda erkek, heteroseksiel
* Evli, esi negatif
* Yakinmasi yok

e 2020 vyilinda Kizilay’a kan verdikten sonra HIV
enfeksiyonu tanisi konuldu.

« Oz ve soy gecmisinde dzellik yok.
 Ko-moribiditesi yok.

* Ko-enfeksiyonu yok, hepatit B gecirilmis, HAV ve HCV
negatif

* Osteoporozu yok.

Hasta profilleri gergek hastalardan uyarlanmistir; tim kigisel bilgiler degistirilmistir.

CDA4: 278 hiicre/mm3 (%27.8)
HIV RNA: 189.000
HLA 5701: Negatif

Olguya Epivir 150 mg 1x2 + DTG 50 mg 1x1 tedavisi
baslandi (Temmuz 2020)
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. CD4/mm3 .

7/7/2020 189.000 278 (%27.8) | Epivir 150 mg 1x2 + DTG 50 mg 1x1 baslandi

7/8/2020 127 468 (%36)

15/9/2020 Negatif

9/11/2020 41.6 600 (%37.5)

25/11/2020 Negatif

1/2/2021 38 680 (%42.5)

Hasta profilleri gergcek hastalardan uyarlanmistir; tim kisisel bilgiler degistirilmistir.
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VAKA 4 Kasim 2019

* 58 yasinda, erkek hasta
* RA nedeniyle takipte (2017)

* Dis enfeksiyonu sonrasinda servikal LAP (30x15 mm) gelismis, yapilan testlerde Anti HIV(+) nedeniyle
basvuruyor

« Ozgecmis

* RA nedeniyle Mtx kullaniyor
* Ek ozellik yok

e Cinsel yonelim: Homoseksuel

* Kasim 2015’de Anti HIV(-)

Hasta profilleri gergek hastalardan uyarlanmistir; tim kisisel bilgiler degistirilmistir.
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Fizik Muayene

e Submandibular 1-2 cm capinda LAP(+)
+ Ust ekstremitede 1-2 adet folikiilit, fronkil+
* PA akc. Grafisi, Abdominal USG, Kranyal MR olagan

Hasta profilleri gergek hastalardan uyarlanmistir; tim kisisel bilgiler degistirilmistir.
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Laboratuvar

Lokosit 5.030 he/mL
Hemoglobin 12.5 g/dL
Platelet 184.000 hc/mL
HIV-RNA 24.157 kp/mL
CD4+ %18, 270 hc/mL

Hasta profilleri gergek hastalardan uyarlanmistir; tim kisisel bilgiler degistirilmistir.
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Laboratuvar

Glikoz 105 mg/dl
BUN 12 mg/dI
Kre 0.84

GFR 97 ml/dk
T. kol 184

TG 103

HDL 39

LDL 124

TiT Ozellik yok

Hasta profilleri gergek hastalardan uyarlanmistir; tim kisisel bilgiler degistirilmistir.
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Laboratuvar

ELISA Toxo naiv

Rubella 1gG(+)

CMV IgG(+)

HBV gecirmis bagisik
PPD 15 mm
HLA-B57 Negatif
HIV direncg testi Sonug bekleniyor
Framingham skoru %13.2

Hasta profilleri gergek hastalardan uyarlanmistir; tim kisisel bilgiler degistirilmistir.
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Goruntuleme

PA Akc. grafisi Olagan

Batin BT Olagan

Boyun USG Boyun sag ve sol lateralinde multipl
maks. 15x25 mm LAP

Beyin BT Olagan

Servikal LN Bx Benign sitoloji

Dexa T skoru 0, Z skoru -1.4

Hasta profilleri gergek hastalardan uyarlanmistir; tim kisisel bilgiler degistirilmistir.
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e DTG+3TC
* INH profilaksisi baslandi

Hasta profilleri gergek hastalardan uyarlanmistir; tim kisisel bilgiler degistirilmistir.
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Kasim 2019
Arahk 2019
Mart 2020

Haziran 2020
Ekim 2020
Ocak 2021
Mart 2021

Hasta profilleri gergek hastalardan uyarlanmistir; tim kisisel bilgiler degistirilmistir.

24.157 k/mL
<40
Negatif
Negatif
Negatif
Negatif
Negatif

270
221
305
384
340
340
372

PM-TR-DLM-PPTX-210003



GEMINI-1 ve GEMINI-2°de Birlesik Guvenlilik Analizi
Istenmeyen Olaylarin Ozeti

DTG + 3TC DTG + TDF/FTC
AE, n (%) (N=716) (N=T717)
Herhangi bir 10 613 (86) 625 (87)
Her iki grupta katilimcilarin 2%10’unda olusan iO
Diyare 99 (14) 106 (15)
Nazofarenijit 93 (13) 127 (18)
Basagrisi 84 (12) 91 (13)
Ust solunum yolu enfeksiyonu 84 (12) 61 (9)
Sifiliz 64 (9] 70 (10)
ilagla iligkili istenmeyen olay (iO) 146 (20) 192 (27)
——2-5. dereceden herhangi bir 1O 58 (8] BI(TU)
Katilimcilarin 2%1’inde olusan 2-5. derece IO
Basagrisi & (1) 8(1)
Calismadan ayrilmaya neden olan iO _ 31 (4) 33 (5)
Calismadan ayrilmaya neden olan ilagla iligkili 1O
Psikiyatrik bozukluklar 11 (2) 8 (1)
Bobrek ile iliskili 2 (<1) 12 (2)
Osteoporoz 0 2 (<1)
Herhangi bir ciddi iO 76 (11) 85 (12)

Dort 6lim; 3 DTG + 3TC grubunda ve 1 DTG + TDF/FTC grubunda, timu ¢calisma ilaci rejimiyle iligkisiz ]
Baslangigtan 144. haftaya kadar ortalama agirlik degisimi; DTG + 3TC ile 3,7 kg; DTG + TDF/FTC ile 2,4 kg Cahn et al. HIV Glasgow 2020; Virtual. Poster P018.
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144. Haftada (A) Serum veya Plazmada Bobrek Biyogostergelerinde ve (B) Idrarda Bobrek

Biyogostergelerinin Oranlarinda Baslangica Gore Dizeltiimis Ortalama Degisim

A Plazma/Serumda bobrek biyogostegeleri B idrarda bobrek biyogostergeleri
ol
— 1
— 15.5 100 ; 94.4
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(mL/dak/1 .73 m2) H (mL/dak/1,73 m )

a144. hafta analizi bir karisik-etki tekrarlanan 6lgim modelini kullanmistir. Calisma, tedavi, vizit, baslangigta HIV-1 RNA, baslangicta CD4+ hiicre sayisi, yas,
cinsiyet, irk, diyabet varligi, hipertansiyon varligi, baglangigta biyobelirte¢c degeri, tedavi-vizit etkilesimi ve baslangi¢ biyogosterge degeri-vizit etkilesimi icin
dizeltilmis baslangica gore ortalama degisim. °PBaslangi¢ ve 144. Hafta igin geometrik ortalama oranlarindan hesaplanmistir. Log,-transforme baslangig

biyogdstergeleri icin dizeltme hari¢ plazma/serum gdstergeleri ile ayni modele dayanmaktadir. *P<0.01. **P<0.001.
Cahn et al. HIV Glasgow 2020; Virtual. Poster P018.
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144 . Haftada Serum Kemik Donusumu Biyogostergelerinde Baslangica
Gore Duzeltilmis Ortalama Degisim
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o
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-0.24 -0.36

i
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Baslangica gore duzeltiimis
ortalama degisim, pg/L2
on

Serum kemige 6zel Serum Serum prokollajen 1 Serum tip 1 kollajen
alkalen fosfataz osteokalsini N-terminal propeptid C-telopeptid

M DTG + 3TC (N=716) B DTG + TDFIFTC (N=T17)

* Baslangica gore kemik donusumu gostergelerindeki artis DTG + TDF/FTC’ye kiyasla DTG + 3TC ile daha az olmustur.

* 144. haftaya kadar lipit parametrelerindeki degisim genellikle DTG + TDF/FTC lehine olmustur

— DTG + TDF/FTC grubuna kars1 DTG + 3TC grubunda baslangica gére 144. haftada dizeltilmis ortalama degisim: total kolesterol, -0.,027
mmol/L’ye karsi1 0,365 mmol/L, P<0,001; HDL-C, 0,095 mmol/L’ye karsi 0,180 mmol/L, P<0,001; LDL-C, —-0,095 mmol/L’ye karsi1 0,158
mmol/L, P<0,001; trigliseritler, 0,079 mmol/L’ye kargi 0,100 mmol/L, P=0,002; TC/HDL-C orani, -0,377’ye karsi —0,237, P=0,008

Cahn et al. HIV Glasgow 2020; Virtual. Poster P018.
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VAKA 5 Agustos 2014

* 49 yasinda erkek hasta

* Haziran 2014’de kan bagisi sirasinda Anti-HIV(+) saptanmis
* Yakinmasi yok

* Cinsel yonelimi: Heteroseksuel, evli

e 3-4yil ve 5-6 ay 6nce korunmasiz cinsel iliski oykusu (+)

* 30 vyildir 1 paket/giin sigara kullanim oykusi (+)

Hasta profilleri gergek hastalardan uyarlanmistir; tim kisisel bilgiler degistirilmistir.
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e Agiz hijyeni kot

* Diger sistem muayeneleri olagan

Hasta profilleri gergek hastalardan uyarlanmistir; tim kisisel bilgiler degistirilmistir.

Fizik Muayene
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Laboratuvar

Lokosit 6.120 hc/mL
Hemoglobin 13.2 g/dL
Platelet 196.000 hc/mL
HIV-RNA 78.100 kp/mL
CD4+ %26, 585 hc/mL

Hasta profilleri gergek hastalardan uyarlanmistir; tim kisisel bilgiler degistirilmistir.
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Laboratuvar

Glikoz 94 mg/dI
BUN 12 mg/dl
Kre 1.07

GFR 81 ml/dk
T. kol 217

TG 167

HDL 40

LDL 144

TIT Ozellik yok

Hasta profilleri gergek hastalardan uyarlanmistir; tim kisisel bilgiler degistirilmistir.
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Laboratuvar

ELISA HBV naiv
Toxo 1gG(+)
Rubella 1gG(+)

CMV IgG(+)
VDRL (-)
PPD 0 mm
HIV direncg testi Sonug bekleniyor
Framingham skoru %13.6

Hasta profilleri gergek hastalardan uyarlanmistir; tim kisisel bilgiler degistirilmistir.
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Goruntuleme

PA Akc. grafisi Olagan
Batin USG Olagan

Hasta profilleri gergek hastalardan uyarlanmistir; tim kisisel bilgiler degistirilmistir.
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 TDF+FTC+DRV/r tedavisi baslandi

Hasta profilleri gergek hastalardan uyarlanmistir; tim kisisel bilgiler degistirilmistir.
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Eylil 2014
Ekim 2014
Aralik 2014
Ocak 2015
Subat 2015
Haziran 2015
Eylil 2015
Arahk 2015
Mart 2016

Hasta profilleri gergek hastalardan uyarlanmistir; tim kisisel bilgiler degistirilmistir.

78.100 k/mL

713

179

62
Negatif
Negatif
Negatif
Negatif
Negatif

585

897

693
505
510
928
925
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VDRL (+)
TPHA (28.03.2016) (+)

1.5 ay 6nce korunmasiz cinsel iliski 6ykusu

Benzatin penisilin tedavisi uygulandi

Hasta profilleri gergek hastalardan uyarlanmistir; tim kisisel bilgiler degistirilmistir.

4 Mart 2016
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Mart 2016
Haziran 2016
Ekim 2016
Subat 2017
Mart 2017
Mayis 2017
Agustos 2017
Arahk 2017

Hasta profilleri gergek hastalardan uyarlanmistir; tim kisisel bilgiler degistirilmistir.

Negatif
Negatif
Negatif
Negatif
Negatif
Negatif
Negatif
Negatif

925
776
873

322
900
946
928
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* BFT progresyonu saptaniyor

Hasta profilleri gergek hastalardan uyarlanmistir; tim kisisel bilgiler degistirilmistir.

4 Aralik 2017
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S e keain e

Agustos 2014
Ekim 2014
Haziran 2015
Aralik 2015
Haziran 2016
Ekim 2016
Subat 2017
Mayis 2017
Ekim 2017
Aralik 2017

* idrarda eser protein

Hasta profilleri gergek hastalardan uyarlanmistir; tim kisisel bilgiler degistirilmistir.

1.07
0.98
0.91
1.02
1.16
1.29
1.19
1.17
1.35
1.31

81
90
98
85
72
63 *
69
71
59 *
62
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* Uriner USG: olagan
P Vit D, Ca normal
* Framingham skoru 18.2

DTG+3TC tedavisine geciliyor

Hasta profilleri gergek hastalardan uyarlanmistir; tim kisisel bilgiler degistirilmistir.

4 Aralik 2017
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S e keain e

Arahk 2017
Subat 2018
Nisan 2018
Agustos 2018
Arahk 2018
Mart 2019
Temmuz 2019
Kasim 2019
Subat 2020
Agustos 2020

Hasta profilleri gergek hastalardan uyarlanmistir; tim kisisel bilgiler degistirilmistir.

1.31
1.27
1.18
1.23
1.39
1.32
1.08
1.29
1.26
1.17

62
64
70
66
57
61
77
62
66
70
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Arahk 2017
Ocak 2018
Nisan 2018
Agustos 2018
Arahk 2018
Mart 2019
Eylil 2019
Ocak 2020
Haziran 2020

Hasta profilleri gergek hastalardan uyarlanmistir; tim kisisel bilgiler degistirilmistir.

Negatif
Negatif
Negatif
Negatif
Negatif
Negatif
Negatif
Negatif
Negatif

928
1104
1111
1066
1096
1200
1188
1358

994
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VAKA 6 Subat 2009

* 31 vyasinda, kadin hasta

* Evlilik 6ncesi yapilan tetkiklerde Anti HIV(+) saptanmis (Kasim 2008)
* Cinsel yonelimi: Heteroseksuel

e Ev hanimi, ilkokul mezunu

* Olasi bulas yolu?

* |lk esi??? (2006’da bosanmis)

Hasta profilleri gergek hastalardan uyarlanmistir; tim kisisel bilgiler degistirilmistir.
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* Sistem muayeneleri olagan

Hasta profilleri gergek hastalardan uyarlanmistir; tim kisisel bilgiler degistirilmistir.

Fizik Muayene
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Laboratuvar

Lokosit 6.580 hc/mL
Hemoglobin 13.8 g/dL
Platelet 197.000 hc/mL
HIV-RNA 50.100 kp/mL
CD4+ %25, 467 hc/mL

Hasta profilleri gergek hastalardan uyarlanmistir; tim kisisel bilgiler degistirilmistir.
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Laboratuvar

Glikoz 90 mg/dI
BUN 10 mg/dI
Kre 0.88

GFR 95 ml/dk
T. kol 183

TG 130

HDL 48

LDL 109

TiT Ozellik yok

Hasta profilleri gergek hastalardan uyarlanmistir; tim kisisel bilgiler degistirilmistir.
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Laboratuvar

ELISA HBV naiv
Toxo 1gG(+)
Rubella 1gG(+)
CMV IgG(+)
VDRL (-)

Hasta profilleri gergek hastalardan uyarlanmistir; tim kisisel bilgiler degistirilmistir.
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Goruntuleme

PA Akc. grafisi Olagan
Batin USG Olagan

Hasta profilleri gergek hastalardan uyarlanmistir; tim kisisel bilgiler degistirilmistir.
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* TDF+FTC+LPV/r baslaniyor (Nisan 2008)

Hasta profilleri gergek hastalardan uyarlanmistir; tim kisisel bilgiler degistirilmistir.
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Mayis 2009 15.900 456
Agustos 2009 <47
Mayis 2010 <47 873

* Haziran 2010
TG 315, LDL 159, diyet onerilmis

* Kontrollerde lipid profilinde iyilesme izlenmis

Hasta profilleri gergek hastalardan uyarlanmistir; tim kisisel bilgiler degistirilmistir.
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HIV-RNA

Aralik 2010 Negatif

Mart 2012 Negatif 1189
Mayis 2019 Negatif 1463

DTG+3TC tedavisine gegildi

Haziran 2019 Negatif 1326
Kasim 2019 Negatif 1352
Subat 2020 Negatif 1332
Mayis 2020 Negatif 1360

Kasim 2020 Negatif 1252

Hasta profilleri gergek hastalardan uyarlanmistir; tim kisisel bilgiler degistirilmistir.
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Sonuclar

* DTG + 3TC, ART deneyimsiz eriskinlerde DTG + TDF/FTC karsisinda esdeger

* 144 hafta boyunca virolojik basarisizlik oranlari dusuk
— dirence karsi yuksek bariyer

* Genel guvenlilik ve tolere edilebilirlik gruplar arasinda benzer
* DTG + 3TC ile ilagla iliskili IO gelisme riski DTG + TDF/FTC’den dusuk
* Bobrek ve kemik biyogostergeleri genellikle DTG + 3TC lehine

Cahn et al. HIV Glasgow 2020; Virtual. Poster P018.



Regiman Main requiraments Additional guidanca (feoinotas)

2 NRTIs = N5 (PREFERRED)
ABCATE + OT HLABFET-0 negalive L {ABC: HLAGET N, cardiavassoular risk)

AECATODOTGE HBeg&] negative

TAFIFTC of TOFIFTG or TOFATG M Regimen Main requirements Additional guidance {footnotes)
+OTGE TaF ¢

Il e Recommended regimens

TARFTLBIC 2 NRTIs + INSTI
- - | - ABC/3TC + DTG HLA-B*S7-01 negative | (ABC: HLA-B*57-01, cardiovascular rigk)
TAFIFTC or TORFTC or TRFATE I {TOF ARc/aTCIDTS HBsAg negative Il (Weight increase (DTIS))
= Rl qd ar bid TaF ¢
' {(RAL TAFIFTC or TOF/FTC or TOF/3TC Il (Weight increase (DTG, TAF))
+ DTG IV (TDF: prodrug types. Renal and bone toxicity.
TAF dosing)
LTG + 3TL HBsAg nagative TAFIFTC/BIC Il (Weight i BIC
HIV:VL < 500,000 copiesind increase (BIC))
TAFIFTC or TDFIFTC or TDF/3TC I/ (TDF: prodrug types. Renal and bone toxicity.
2 NRTIs + NNRTI + RAL qd or bid TAF dosing)
TAF/FTC af TOFIFTC ar TOFATC | {TOF. 'V (RAL: dosing)
= DOR TAF ©
TERETETOR o ;:c“::: “'.:'TCIDTG HE ative
TAFIFTC or TOFIFTE or TOFITE | GO court > 200 callsid L, R s ot b0 copieaim
+ RPY HIVAL = 100,000 copissiml TAF '
TAFFTLRPY Mot an profon pUmE Inhistor Y1 {RP
TOFFTCREY With fond
2 NATHs + PUr ar Plic
TAFRFTE or TRDFEFTS ar TREATE | Wish ford | {T0OF: prodrug typas. Renal and hone soxichy
+ DR or DEVY TAF deosing)
TARFTL DR W1l {DRMIT: candiovascular risk

Recommended Initial Regimens for Most People with HIV
Recommended regimens are those with demonstrated durable virologic efficacy, favorable tolerability and toxicity profiles, and ease of use.
INSTI plus 2 NRTIs:
Note: For individuals of childbearing potential, see Table 6b before prescribing one of these regimens.
* BIC/TAFIFTC (A1)
 DTG/ABC/3TC (Al)—if HLA-B*5701 negative
» DTG plus (TAF or TDF)® plus (FTC or 3TC) (Al)
* RAL plus (TAF or TDF)® plus (FTC or 3TC) (Bl for TDF/[FTC or 3TC], Bll for TAF/FTC)

1. https://www.eacsociety.org/files/2019_guidelines-10.0_final.pdf (Son erisim tarihi: Ekim 2020) INSTI F[u" 1 NRTI:

2. https_://plinicglilnfo.hiv.gov/sites/defauIt/files/guidelines/documents/AduItandAdoIescentGL.pdf E DTGJ’STC W] mm for individuals with HIV RNA >500.000 mpme HBV coinfection. or in whom ART is to be started MOIB the

(Son erigim tarihi: Ekim 2020)

3. https://www.eacsociety.org/files/guidelines-10.1.finalsept2020.pdf (Son erisim tarihi: Ekim 2020) results of HIV genotypic resistance testing for reverse transcriptase or HBV testing are available
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Ornek ikili tedavi Pozoloji ve Uygulama

» 4+ ee
Dolutegravir Lamivudin
(50mgq) (300mg)
N /
~,

@ Gilinde 1 kez, saat kisitlamasi1 olmadan?-2
@ Yemeklerden bagimsiz'-2 Diisiik ilag-ilac etkilegimi'2

1. Tivicay Kisa Uriin Bilgisi, 2. Epivir Kisa Uriin Bilgisi

PM-TR-DLM-PPTX-210003



Tesekkurler
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TIVICAY 50 mg/25 mg/10 mg Film Kapli Tablet KUB Ozeti

Her bir film kapli tablet 50 mg/25 mg/10 mg dolutegravire esdeger 52,6 mg/26,3 mg/10,5 mg dolutegravir sodyum icermektedir. 30 veya 90 tablet iceren, kutuda, PP (polipropilen) vidal kapakli HDPE (yiiksek yogunluklu polietilen) sise. Bir tarafinda
‘SV 572’ ve diger tarafinda 50/25/10 yazilar basili, sari/agik sari/beyaz renkte, yuvarlak, bikonveks seklinde tablet. TIVICAY, diger antiretroviral ajanlarla kombinasyon halinde kullaniimak {izere insan Bagisiklik Yetmezligi Viriisi (HIV) ile enfekte
yetiskinler, adolesanlar ve 6 yas uzerindeki ¢cocuklarin tedavisinde endikedir. HIV-1 ile enfekte olan ve belgelenen ya da klinik olarak suphelenilen integraz sinifi direnci olmayan hastalarda Dolutegravirin 6nerilen dozu giinde bir kere 50 mg'dir. Bu
hasta populasyonunda dolutegravir bazi ilaglar (6rn. efavirenz, nevirapin, tipranavir/ritonavir veya rifampisin) ile birlikte kullanildiginda glinde iki kere alinmalidir. Bir doz dolutegravir unutulursa, hatirlandigi anda alinmalidir. Ancak bir sonraki doza 4
saat ve daha az bir siire varsa, atlanan doz alinmaz ve bir sonraki doz zamaninda alinir. TIVICAY ag veya tok karnina adiz yoluyla alinabilir. Bir hastada gériilen en siddetli advers reaksiyon dokiintiilii asin duyarlilik reaksiyonu ve siddetli karaciger
etkileridir. En sik gériilen tedavi sirasinda ortaya gikan advers olay bulanti (%13), diyare (%18) ve bas agrisi (%13) olmustur. integraz sinif direnci olmasi durumunda dolutegravirin maruziyetini azaltacak faktérlerden kaginilmaldir. Bunlar
dolutegravir maruziyetini azaltan tibbi Uriinlerle es zamanli kullanimi igermektedir (6rnegdin; magnezyum/aliminyum iceren antasit, demir ve kalsiyum takviyeleri, multivitaminler ve indikleyici ilaglar, etravirin (guglendiriimis proteaz inhibitorleri
olmadan), tipranavir/ritonavir, rifampisin, sari kantaron ve bazi anti-epileptik ilaglar). Dolutegravir, metformin konsantrasyonlarini artirmistir. Metformin ile dolutegravirin es zamanli uygulamasina baslanirken veya durdurulurken glisemik kontroliin
surdurilmesi igin metformin dozunda ayarlama g6z 6niinde bulundurulmalidir. Metformin bébrekler yoluyla atilir ve dolayisiyla dolutegravir ile es zamanli tedavi sirasinda renal fonksiyonun izlenmesi 6nem arz eder. Orta dereceli bobrek bozuklugu
(asama 3a kreatinin klirensi [CrCI] 45— 59 mL/dk) olan hastalarda bu kombinasyon laktik asidoz riskini artirabilir ve dikkatli bir yaklasim énerilir. Metformin dozunun azaltiimasi 6n planda géz éniinde bulundurulmaldir. TIVICAY’in, etkin maddesine
veya igerisinde bulunan diger yardimci maddelerden herhangi birine karsi asiri duyarlili§i olan hastalarda kullanimi kontrendikedir. TIVICAY, dalfampridin olarak da bilinen fampridin dahil olmak (izere, organik katyon tasiyicisi 2 (OCT2)'nin
substratlari olan ve dar terapétik pencereli tibbi Urlnlerle birlikte es zamanh olarak uygulanmamalhdir. Gebelik kategorisi: 1. trimesterde D, 2 ve 3. trimesterde B. Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar dolutegravir tedavisine baslamadan
dnce gebelik testi yaptirmalidir. Gocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar dolutegravir tedavisi siiresince etkin dogum kontrol yéntemi kullanmalidirlar. TiVICAY kullanimindan birinci trimesterde kaginilmalidir ve gebelikte ancak anneye olan
yarari fetiise olan potansiyel riskinden fazla ise kullaniimalidir. Dolutegravirin insan siitiine gegip gegmedigi bilinmemektedir. Hastalarin arag ve makine kullanma yetenegi tizerine karar verirken, hastalarin klinik durumu ve TiVICAY’in advers
reaksiyon profili de géz éniinde bulundurulmalidir. TIVICAY'in doz asimi ile ilgili mevcut deneyim sinirlidir. Tekli yiiksek dozlarla ilgili sinirli deneyim (saglikli génillilerde 250 mg’a kadar), istenmeyen etkiler olarak listelenmis olanlar diginda spesifik
semptomlar veya isaretler ortaya koymamigtir. TIVICAY plazma proteinlerine yiiksek oranda baglandigindan, diyalizle anlamli oranda uzaklagtirimasi olasi degildir. 25°C’nin altindaki oda sicakliginda saklanmalidir. Raf émrii: 60/48/60 ay.
RUHSAT SAHIBI: GlaxoSmithKline ilaglari San. ve Tic. A.S. Bilyiikdere cad. No.173, 1. Levent Plaza, B Blok 34394 1. Levent/istanbul Tel: 0 212 339 44 00 www.gsk.com.tr RUHSAT NUMARASI: “2014/748"/72017/928”/"2017/927”. ILK RUHSAT
TARIHI: 25.09.2014/11.12.2017/11.12.2017 RUHSAT YENILEME TARIHi: 31.01.2020/-/- Daha genis bilgi i¢in firmamiza bagvurunuz. Regete ile satilir. KDV dahil perakende satis fiyati ve fiyatin onay tarihi: 2.285,20 TL, 19.02.2020. KUB'in
hazirlanma ve / veya son giincellenme tarihi: 2020 KUB Ozeti Onay Kodu: PI-4580

EPIVIR 150 mg film kaph tablet KUB Ozeti

Her bir film tablet: 150 mg lamivudin icermektedir. Karton kutu iginde, gocuklar igin emniyet kapagi olan ylksek dansiteli polietilen (HDPE) siselerde bulunur. Beyaz renkli, elmas seklinde, gentikli, her iki yiiziinde “GX CJ7” baskisi bulunan film
tablet. EPIVIR HIV ile enfekte yetiskinlerin ve gocuklarin tedavisinde diger antiretroviral ilaglarla kombinasyon halinde endikedir. Viicut agirhigi 14 kg'dan az olan gocuklar ve tablet kullanimi uygun olmayan yetiskinler icin EPIVIR oral soliisyon
mevcuttur. Onerilen Epivir dozu giinde 300 mg’dir. Bu doz, giinde iki kez 150 mg veya giinde bir kez 300 mg seklinde uygunabilir. 300 mg tablet yalnizca giinde bir kezlik uygulama igin uygundur. Giinde tek dozluk tedaviye gegis yapan hastalar
giinde 2 kez 150 mg almali ve ertesi sabah giinde bir kez 300 mg'ye gecis yapmalidir. Glinde bir kez aksamlari alinmasi tercih edildiginde, yalnizca ilk sabah 150 mg Epivir alinmali, aksam alinan 300 mg ile takip edilmelidir. Gunde iki kezlik
tedaviye geri dénus yapilacaginda, hastalar gunlik tedavilerini tamamlamali ve giinde iki kez 150 mg uygulamasina ertesi sabah baglamalidir. EPIVIR oral yolla a¢ veya tok karnina alinabilir. Nikleozid analoglarinin kullaniimasiyla, kimi zaman
olimciil seyreden, genellikle ciddi hepatomegali ve hepatik steatozla iligkili laktik asidoz olgulari bildiriimistir. HIV hastalarinda kombine antiretroviral tedavi, HIV hastalarinda, periferik ve fasiyel deri alti yagin kaybi, artmis karin igi ve viseral yag,
meme hipertrofisi ve dorsoservikal yag birikimi (buffalo hérglicu) gibi vicut yaginin redistriblisyonu ile (lipodistrofi) iligkilendiriimistir. Kombine antiretroviral tedavi, hipertrigliseridemi, hiperkolesterolemi, insulin direnci, hiperglisemi ve hiperlaktatemi
gibi metabolik anomalilerle iliskilendirilmistir. Kombine antiretroviral tedaviye (CART) baslandidi sirada ciddi immiin yetmezligi olan HIV ile enfekte hastalarda, asemptomatik veya rezidlel firsatgi enfeksiyonlara enflamatuar yanitlar ortaya gikabilir.
Ozellikle genel olarak kabul géren risk faktérleri olan, ilerlemis HIV hastaligi olan veya kombine antiretroviral tedaviye uzun siireli maruz kalanlarda osteonekroz olgulari bildirilmistir. Bu durumun sikligi bilinmemektedir. Etkilesim galigmalari sadece
yetiskinlerde yapiimistir. Metabolizmasinin ve plazma proteinlerine baglanmasinin sinirli olmasi ve hemen hemen tamamen degismemis lamivudin olarak bobrek yolu ile atilmasi nedeniyle etkilesim ihtimali duglktir. Lamivudin oncelikle aktif
organik katyonik sekresyonla elimine edilir. ilag etkilegimleri ihtimali, trimetoprim gibi ana eliminasyon yolu ézellikle organik katyonik transport sistemi araciligi ile aktif bébrek sekresyon olan tibbi (iriinlerle lamivudin ayni zamanda uygulandiginda
distnilmelidir. Diger aktif maddeler (6rnegin; ranitidin, simetidin) yalnizca kismen bu mekanizma ile elimine edilirler ve bunlarin lamivudin ile etkilesimleri gésteriimemistir. Oncelikle aktif organik anyonik yolla veya glomeriiler filtrasyon ile atildig
gosterilen aktif maddelerin, lamivudin ile klinik olarak 6nemli etkilesimleri yoktur. Zidovudin: Lamivudin ile birlikte uygulandiginda, zidovudinin Cmaks diizeyinde orta dereceli (%28) bir artis gézlenmis; buna karsilik, genel maruz kalma dizeyinde
(EAA) anlaml bir degisiklik saptanmamistir. Zidovudinin, lamivudin farmakokinetigi tizerinde herhangi bir etkisi yoktur. Trimetoprim/siilfametoksazol: Trimetoprim/siilfametoksazol 160 mg / 800 mg (ko-trimoksazol) uygulanmasi, trimetoprim bileseni
nedeniyle lamivudin plazma seviyesinde % 40 artisa neden olur. Bununla birlikte, hastada bébrek bozuklugu yoksa, lamivudin igin doz ayarlamasi gerekmez. Lamivudin, trimetoprim veya silfametoksazolun farmakokinetigi Uzerinde etkili degildir.
Pneumocystis carinii pnémonisi ve toksoplazmoz tedavisinde, yiiksek dozda ko-trimoksazol ile EPIVIR'in beraber uygulanmasinin etkisi arastinlmamigtir. Zalsitabin: iki tibbi riin birlikte kullanildiklarinda, lamivudin, zalsitabinin hiicre igi
fosforilasyonunu inhibe edebilir. Bu nedenle, EPIVIR'in zalsitabin ile kombine edilerek kullaniimasi énerilmez. EPIVIR kullanimi, lamivudine veya preparatin bilesiminde bulunan diger maddelere asiri duyarh oldugu bilinen hastalarda kontrendikedir.
EPIVIR'in monoterapi seklinde kullanimi 6nerilmemektedir. Gebelik Kategorisi: C. EPIVIR gerekli olmadikga gebelik doneminde kullaniimamalhdir. EPIVIR kullanan dogurganlik ¢cadindaki kadinlara etkin dogum kontroli 6nerilmelidir. oral yolla
uygulandiktan sonra, anne sitine, serumdakine benzer konsantrasyonlarda (1-8 mikrogram/ml) gegmektedir. Hem viris hem de lamivudin anne sitline gegebilecegi icin, EPIVIR alan annelere bebeklerini emzirmemeleri 6nerilir. Makine ve arag
kullanma becerisi degerlendirilirken, hastanin klinik durumu ve EPIVIR’in yan etki profili dikkate alinmalidir. insanda akut agir doz aliminin sonuglari ile ilgili veriler sinirhdir. Olim olmamistir ve hastalar iyilesmistir. Bu sekilde doz agimini takiben
herhangi bir spesifik belirti veya bulgu tanimlanmamistir. Lamivudin diyalizle atilabildiginden asiri dozaj durumlarinda sirekli hemodiyaliz yapilabilir; ancak bununla ilgili galisma yapiimamistir. 30 °C’nin altindaki oda sicakhiginda saklayiniz. Raf
émri: 36 ay. RUHSAT SAHIBI: GlaxoSmithKline ilaglari San. ve Tic. A.S. Biiyiikdere cad. No.173, 1. Levent Plaza, B Blok 34394 1. Levent/istanbul Tel: 0 212 339 44 00 www.gsk.com.tr RUHSAT NUMARASI: 101/49 ILK RUHSAT TARIHi /
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