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2007-2018

INI'ler, gPI'ler, SDK'ler, TTR'ler, TAF

1996-2007

gPI’ler, NNRTI’ler

1987-1996 

Mono/Dual Tedavi

Güncel ART ÇağıHAART GelişimiErken Tedavi

Antiretroviral Tedavinin Gelişimine Genel Bakış

ART, antiretroviral tedavi; gPI, güçlendirilmiş proteaz inhibitörü; SDK, sabit doz kombinasyonu; HAART, yüksek derecede aktif antiretroviral tedavi; INI, integraz inhibitörü; NNRTI, nükleozid dışı ters transkriptaz inhibitörü; TTR, tek tablet 
rejimi; TAF, tenofovir alafenamid

1.Tseng A, et al. Br J Clin Pharmacol. 2014;79:182–94
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ART, antiretroviral tedavi; ARV, antiretroviral; PLHIV, HIV ile yaşayan insanlar;

1. ART Collaboration. Lancet HIV 2017; May 10 S2352-3018(17)30066-8. [Epub ahead of print]; 2. Nakagawa F, et al. AIDS 2012;26:335-43

3. Life expectancy in HIV-positive persons in Switzerland: matched comparison with general population AIDS. 2017 Jan 28;31(3):427-436. doi: 10.1097/QAD.0000000000001335.

ART alan olguların yaşam beklentisi neredeyse 

HIV ile enfekte olmayan bireylerinkine eşdeğerdir.1

• 2012’de tahmini yaşam boyu tedavi süresi 39,1 yıl olarak belirtilmiştir.2

• Günümüzde 20 yaşında HIV ile enfekte bir bireyin yaşam beklentisi 60 yıla ulaşmıştır 

(%95 GA 53.4–67.8)3

• HIV ile yaşayan bireyler on yıllarca ART kullanacaktır.

HIV ile Yaşayan Bireylerde Yaşam Beklentisi Normale Yaklaşıyor
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1. Life expectancy in HIV-positive persons in Switzerland: matched comparison with general population AIDS. 2017 Jan 28;31(3):427-436. doi: 10.1097/QAD.0000000000001335. 

Yıllık maruz kalınan doz sayıları, ilgili ARV tedavi ile alınması gereken günlük farklı molekül sayısının bir yıldaki gün sayısı olan 365 ile; ömür boyu maruz kalınacak molekül sayısı ise bulunan bu rakamların HIV ile yaşayan yüksek eğitimli bireylerin ortalama yaşam beklentisi
olan 60 (yıl) ile çarpılması yoluyla hesaplanmıştır.

1.460 1.095 730

87.600 65.700 43.800

Hastalar Geçmişe Kıyasla İlaçlara
Daha Uzun Süre Maruz Kalıyor

Güçlendirici içeren
üçlü tedaviler

Üçlü tedaviler İkili tedaviler

Ömür boyu maruz 

kalınacak molekül sayısı1

1 yıl boyunca maruz 

kalınacak molekül sayısı
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Maliyet azalması8,9

• İlaç maliyeti ve uzun vadeli 

bakım/toplumsal maliyet azalıyor

Toksisite ve AO’ların azaltılması1-7

• Kısa ve uzun vadeli tolerabilite/AO’lar

• Bilinmeyen toksisiteler, 

organ disfonksiyonu dahil

Yaşam kalitesinde artış

potansiyeli10

ARV, antiretroviral.

1. Saint-Marc T, et al. AIDS 1999;13(15):2188-9; 2. Saint-Marc T, et al. AIDS 1999;13(13):1659-1667; 3. Fris-Moller N, et al. N Engl J Med 2003;349(21):1993-2003; 4. D:A:D Study Group. Lancet 2008;371(9622):1417-26; 5. Cooper RD, et al. Clin Infect Dis 2010;51(5):496-505; 6. 
Bedimo R, et al. AIDS 2012;26(7):825-31; 7. Lee FJ, et al. JAIDS 2013;62(5):525-33; 8. Hill A. Curr Opin HIV AIDS 2013;8:34–40; 9. Girouard MP, et al. Clin Infect Dis 2016;62:784–91; 10. 10. Pandit, N.S. et al. Curr Infect Dis Rep 21, 38 (2019). https://doi.org/10.1007/s11908-019-
0691-8

ARV İlaç Maruziyetinin Azaltılmasının
Birçok Potansiyel Yararı Vardır

ARV Maruziyetinin Azaltılmasının Potansiyel Yararları

Daha az ilaç-ilaç etkileşimi 

potansiyeli10
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Prof. Dr. Hüsnü PULLUKÇU

Ege Üniversitesi Tıp Fakültesi
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1Fundación Huesped, Buenos Aires, Argentina; 2Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutrición Salvador Zubirán, Mexico City, Mexico; 3Hospital La Paz, Madrid, Spain; 4Istituto Nazionale per le Malattie Infettive Lazzaro 
Spallanzani, Rome, Italy; 5Bliss Healthcare Services, Orlando, FL, USA; 6Royal Sussex County Hospital, Brighton, UK; 7Brighton & Sussex Medical School, Brighton, UK; 8National Taiwan University Hospital, Taipei, Taiwan; 
9Rheinische Friedrich-Wilhelms Universität, Bonn, Germany; 10Hôpital Saint Antoine, Paris, France; 11ViiV Healthcare, Brentford, UK; 12ViiV Healthcare, Research Triangle Park, NC, USA; 13GlaxoSmithKline, Stockley Park, UK
*Durable

HIV-1 enfeksiyonu olan antiretroviral tedavi almamış 
erişkin hastalarda dolutegravir (DTG) artı lamivudin 

(3TC) tedavisinin uzun süreli etkisi – GEMINI 
çalışmalarının 3 yıllık sonuçları

P Cahn,1 J Sierra Madero,2 J Arribas,3 A Antinori,4 R Ortiz,5 A Clarke,6,7 C-C Hung,8

J Rockstroh,9 P-M Girard,10 J Sievers,11 C Man,12 R Urbaityte,13 M Underwood,12

A Tenorio,12 K Pappa,12 B Wynne,12 M Gartland,12 M Aboud,11 J van Wyk,11 KY Smith12

Cahn et al. HIV Glasgow 2020; Virtual. Poster P018.
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a−%10 bireysel çalışmalar için non-inferiorite marjı.

GEMINI 1&2 Faz 3 Çalışma Tasarımı

Aynı şekilde tasarlanmış, iki adet randomize, çift kör, paralel gruplu, çok merkezli, eşdeğerlik çalışması

DTG + 3TC (s=716)

Tarama
(28 gün)

DTG + TDF/FTC (s=717) 

DTG + 3TC

Çift Kör faz Açık Etiketli Faz Devam Fazı

• ART deneyimsiz erişkinler

(s=1433)

1:1

48. haftada birincil

sonlanım noktası: 

HIV-1 RNA <50 k/mL olan

katılımcılar

(Tedavi niyetli analiz ve

Anlık durum analizi)a

Ülkeler
Arjantin, Avustralya, Belçika

Kanada, Fransa, Almanya

Kore Cumhuriyeti, Meksika

Hollanda, Peru, Polonya

Portekiz, Romanya, Rusya Federasyonu, Güney Afrika, İspanya

İsviçre, Tayvan, Birleşik Krallık, Amerika Birleşik Devletleri

Dahil olma kriterleri

• Virüs yükü taramada 1.000-500.000 k/mL 

• ≤10 gün önce ART

• Major RT veya PI direnç mutasyonu olmaması

• HBV enfeksiyonu veya HCV tedavi ihtiyacı

olmaması

Temel sınıflamalar: plazma HIV-1 RNA (≤100.000 ve >100.000 k/mL) ve CD4+ hücre sayısı (≤200 ve >200 hücre/mm3).

Gün
1

Hafta
48

Hafta
144

Hafta
24

Hafta
96

Cahn P;Journal of acquired immune deficiency syndromes;2020;83;310-318
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• 144. Haftada GEMINI-1, GEMINI-2 ve birleşik toplumunun anlık durum analizinde, HIV-1 RNA <50 

k/mL açısından DTG+3TC, DTG + TDF/FTC’ye eşdeğer bulunmuştur.

10

Birleşik ITT-E Popülasyonunda 144. Haftaya Kadar Göre Plazma HIV-1 RNA <50 

k/mL Olan Katılımcı Oranının Anlık Durum Analizi

Cahn et al. HIV Glasgow 2020; Virtual. Poster P018.
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• HIV-1 RNA ≥50 k/mL olan katılımcıların oranı düşük ve tedavi grupları arasında benzer olmuştur (her iki 

grupta %3).

• Başarısızlıkların çoğu virolojik olmayan nedenlere bağlı olmuştur.

11

144. Haftada Çalışma Sonuçlarının Özeti: Anlık Durum Analizi

(ITT-E Popülasyonu)

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

Virolojik veri yok

İO ya da ölüm nedeniyle ayrılmış

Diğer nedenlerle çalışmadan ayrılmışa

Çalışmada, ancak pencere içinde eksik veri var

Anlık durum analizi sonucu, s (%)

Veriler pencere içinde ve HIV-1 RNA ≥50 k/mL

Etkililik olmaması nedeniyle ayrılmış

Diğer bir nedenle ayrılmış ve HIV-1 RNA ≥50 k/mL

ART değişikliği

a144. haftada ayrılma için diğer nedenler protokol ihlali, takip sırasında kayıp, hekim kararı, katılımcının çekilmesi ve etkililik olmamasını (GEMINI-2’de her bir tedavi grubunda 

1 katılımcı) kapsamaktadır.  
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• Başlangıç HIV-1 RNA ve CD4+ hücre sayıları tedavi uyumuna göre dağıtıldığında kollar

arasında benzerdir.

13

Başlangıç Özelliklerinin Tedavi Uyumuna Göre Dağılımı (ITT-E 

Popülasyonu)

Fernvik et al. EACS 2021; Virtual and London, UK. Poster PE2/63.

Tedavi Uyumu, n (%)             

Tedavi uyumuna göre dağıtılmış başlangıç

HIV-1 RNA, medyan (aralık), log10 k/mL

Tedavi uyumuna göre dağıtılmış başlangıç

CD4 hücre sayısı, medyan (aralık), hücre/mm3
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14

“Anlık Durum” ve “Tedavi Altındaki Son Viral Yük” Analizlerinde Etkililik

Fernvik et al. EACS 2021; Virtual and London, UK. Poster PE2/63.
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15

“Anlık Durum” ve “Tedavi Altındaki Son Viral Yük” Analizlerinde Etkililik

Fernvik et al. EACS 2021; Virtual and London, UK. Poster PE2/63.
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GENÇ YAŞTA HIV POZİTİF OLMAK

• 24 Yaşında erkek,

• Öğretmen, Güneydoğu Anadolu’da çalışıyor

• Hep dikkat edermiş ama….

Ben zaten çok az seks yapıyorum, bu nasıl başıma geldi anlamadım!

• Heteroseksüel ve evli ise……HİÇ BİR ŞEY YAPMADIM, OTEL HAVLUSU???

Zaten havadan bulaşıyor…

Hasta profilleri gerçek hastalardan uyarlanmıştır; tüm kişisel bilgiler değiştirilmiştir.
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BU arkadaşta durum:

• Sigara 10 adet/gün

• Aile öyküsünde erken kardiyak hastalıklar var

• Muayenede ek bir hastalık bulgusu yok

• Viral yükü 450.000 k/mL

• CD4: 340 /mm3

• HBsAg negatif, antiHBc negatif, AntiHBs negatif, AntiHAV Ig G negatif

• Sifiliz taraması negatif

Hasta profilleri gerçek hastalardan uyarlanmıştır; tüm kişisel bilgiler değiştirilmiştir.
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NE BAŞLAYALIM 

DİYE DÜŞÜNÜYORUZ İNŞALLAH UZATIP 

BENİM KONULARA 

GİRMEZ

🧐

Hasta profilleri gerçek hastalardan uyarlanmıştır; tüm kişisel bilgiler değiştirilmiştir.
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•EKSİLER 

•SİGARA ÖYKÜSÜ

•AİLEDE KARDİYAK HASTALIK 

ÖYKÜSÜ

•RİSKLİ DAVRANIŞ OLASILIĞI 

•UZAKTA ÇALIŞIYOR/YAŞIYOR

•ARTILAR 

•GENÇ

•EK HASTALIK YOK

•KOMORBİT DURUM YOK

•UYUM SORUNU OLMAYACAK 

GİBİ

Ama hasta akıllı o yüzden seçenekleri rahat rahat konuştuk

Hasta profilleri gerçek hastalardan uyarlanmıştır; tüm kişisel bilgiler değiştirilmiştir.
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HIV ile yaşayan bu genç birey on yıllarca ART kullanacak

Hasta profilleri gerçek hastalardan uyarlanmıştır; tüm kişisel bilgiler değiştirilmiştir.
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LAMİVUDİN + DOLUTEGRAVİR BAŞLADIK

• 1. AY

• Viral yük: 240 K/mL

• CD4: Bakılmadı

• Yan etki yok

• İlaç içilmeyen gün: 1

• Yakınma Yok

• 3. AY

• Viral yük: 26 K/mL

• CD4: 420 /mm3

• Yan etki yok

• İlaç içilmeyen gün: 2

• Yakınma Yok

• 6. AY

• Viral yük: negatif K/mL

• CD4: 540 /mm3

• Yan etki yok

• İlaç içilmeyen gün: 1

• Yakınma Yok

Hasta profilleri gerçek hastalardan uyarlanmıştır; tüm kişisel bilgiler değiştirilmiştir.
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Başka bir genç

• Viral yükü 150.000 k/mL

• CD4: 340 /mm3

• HBsAg negatif, antiHBc pozitif, AntiHBs pozitif, AntiHAV Ig G negatif

• Sifiliz taraması negatif

• Sigara yok

• Aile öyküsünde özellik yok

• Muayenede ek bir hastalık bulgusu yok

Hasta profilleri gerçek hastalardan uyarlanmıştır; tüm kişisel bilgiler değiştirilmiştir.
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NE BAŞLAYALIM ?

OFF UZATACAK !!!

Hasta profilleri gerçek hastalardan uyarlanmıştır; tüm kişisel bilgiler değiştirilmiştir.
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ELVİTEGRAVİRLİ REJİM BAŞLAMIŞIZ

• 1. AY

• Viral yük: 40 K/mL

• CD4: Bakılmadı

• Yan etki: SAÇLARDA 

DÖKÜLME 😱

• İlaç içilmeyen gün: 3

• Yakınma Yok

• 3. AY

• Viral yük: 26 K/mL

• CD4: 600 /mm3

• Yan etki SAÇLARDA 

DÖKÜLME

• İlaç içilmeyen gün: 2

• Yakınma Yok

• İLACI DEĞİŞTİRELİM Mİ?

Hasta profilleri gerçek hastalardan uyarlanmıştır; tüm kişisel bilgiler değiştirilmiştir.



P
M

-T
R

-D
L
M

-P
P

T
X

-2
2
0
0
0
5

İLACI DEĞİŞTİRELİM Mİ?

BUNUN GİBİ Mİ          

OLUCAM !!!

Hasta profilleri gerçek hastalardan uyarlanmıştır; tüm kişisel bilgiler değiştirilmiştir.
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• HASTA SAÇLARINI ÖRMEYE BAŞLADI 🤣

• SIKINTISIZ DEVAM EDİYOR

LAMİVUDİN + DOLUTEGRAVİRE GEÇTİK

Hasta profilleri gerçek hastalardan uyarlanmıştır; tüm kişisel bilgiler değiştirilmiştir.
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HAYDİ 4.DEKADA

• 49 YAŞINDA ERKEK, MUHASEBECİ

• 10 YILDIR TANILI

• AİLEVİ HİPERKOLESTEROLEMİSİ VAR

• KALP KRİZİ NEDENİYLE STENT YERLEŞTİRİLMESİ GERÇEKLEŞİYOR

• KULLANDIĞI VE KULLANMASI GEREKEN BİR SÜRÜ İLAÇ VAR

Hasta profilleri gerçek hastalardan uyarlanmıştır; tüm kişisel bilgiler değiştirilmiştir.
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NE BAŞLAYALIM DEMİCEM

LÜTFEN YAPMA 

LAMİVUDİN + DOLUTEGRAVİRE 
GEÇTİK

Hasta profilleri gerçek hastalardan uyarlanmıştır; tüm kişisel bilgiler değiştirilmiştir.
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BENZER BİR HASTA 

• 62 YAŞINDA

• HETEROSEKSÜEL

• EMEKLİ

• KOMORBİTELERİ NEDENİYLE YAKIN TAKİPTE LAM + DOLUTEGRAVİR 

KULLANIYOR

• SON VİZİTTE TEK TABLET REJİMLERİNİ SORUYOR ! 

Hasta profilleri gerçek hastalardan uyarlanmıştır; tüm kişisel bilgiler değiştirilmiştir.
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Uzm. Dr. Esra ZERDALİ

İstanbul Haseki Eğitim ve Araştırma Hastanesi
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GEMINI-1 ve GEMINI-2’de Birleşik Güvenlilik Analizi 
İstenmeyen Olayların Özeti

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

Her iki grupta katılımcıların ≥%10’unda oluşan İO

Diyare

Nazofarenjit

Başağrısı

Üst solunum yolu enfeksiyonu

Sifiliz

Herhangi bir İO

İlaçla ilişkili istenmeyen olay (İO)

2-5. dereceden herhangi bir İO

Katılımcıların ≥%1’inde oluşan 2-5. derece İO

Başağrısı

Çalışmadan ayrılmaya neden olan İO

Çalışmadan ayrılmaya neden olan ilaçla ilişkili İO

Psikiyatrik bozukluklar

Böbrek ile ilişkili

Osteoporoz

Herhangi bir ciddi İO
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• Böbrek biyogöstergelerinde başlangıca göre değişim 144 haftada DTG + TDF/FTC’ye kıyasla DTG + 3TC lehine 

olmuştur

144. Haftada (A) Serum veya Plazmada Böbrek Biyogöstergelerinde ve (B) İdrarda Böbrek 

Biyogöstergelerinin Oranlarında Başlangıca Göre Düzeltilmiş Ortalama Değişim

a144. hafta analizi bir karışık-etki tekrarlanan ölçüm modelini kullanmıştır. Çalışma, tedavi, vizit, başlangıçta HIV-1 RNA, başlangıçta CD4+ hücre sayısı, yaş, 

cinsiyet, ırk, diyabet varlığı, hipertansiyon varlığı, başlangıçta biyobelirteç değeri, tedavi-vizit etkileşimi ve başlangıç biyogösterge değeri-vizit etkileşimi için

düzeltilmiş başlangıca göre ortalama değişim. bBaşlangıç ve 144. Hafta için geometrik ortalama oranlarından hesaplanmıştır. Loge-transforme başlangıç

biyogöstergeleri için düzeltme hariç plazma/serum göstergeleri ile aynı modele dayanmaktadır. *P<0.01. **P<0.001.
Cahn et al. HIV Glasgow 2020; Virtual. Poster P018.

B
a

ş
la

n
g

ıc
a

g
ö

re
 d

ü
z
e

lt
ilm

iş
 

o
rt

a
la

m
a

 d
e

ğ
iş

im
,a

Kreatininden GFR, 
BSA için düzeltilmiş
(mL/dak/1,73 m2)

Protein/
Kreatinin
(g/mol)

Retinol-bağlayıcı
protein/

Kreatinin
(µg/mmol)

Beta-2
mikroglobülin/

Kreatinin
(mg/mmol)Sistatin C, CKD-

EPI’den eGFR 
(mL/dak/1,73 m2)

Kreatinin, 
(µmol/L

B
a

ş
la

n
g

ıc
a

g
ö

re
 d

e
ğ

iş
im

, 
%

Plazma/Serumda böbrek biyogöstegeleri İdrarda böbrek biyogöstergeleri



P
M

-T
R

-D
L
M

-P
P

T
X

-2
2
0
0
0
5

• Başlangıca göre kemik dönüşümü göstergelerindeki artış DTG + TDF/FTC’ye kıyasla DTG + 3TC ile daha az olmuştur.

• 144. haftaya kadar lipit parametrelerindeki değişim genellikle DTG + TDF/FTC lehine olmuştur

– DTG + TDF/FTC grubuna karşı DTG + 3TC grubunda başlangıca göre 144. haftada düzeltilmiş ortalama değişim: total kolesterol, -0.,027 

mmol/L’ye karşı 0,365 mmol/L, P<0,001; HDL-C, 0,095 mmol/L’ye karşı 0,180 mmol/L, P<0,001; LDL-C, −0,095 mmol/L’ye karşı 0,158

mmol/L, P<0,001; trigliseritler, −0,079 mmol/L’ye karşı 0,100 mmol/L, P=0,002; TC/HDL-C oranı, −0,377’ye karşı −0,237, P=0,008

144. Haftada Serum Kemik Dönüşümü Biyogöstergelerinde Başlangıca 

Göre Düzeltilmiş Ortalama Değişim

a144. hafta analizi bir karışık-etki tekrarlanan ölçüm modelini kullanmıştır. Çalışma, tedavi, vizit, başlangıçta HIV-1 RNA, başlangıçta CD4+ hücre sayısı, yaş, cinsiyet, ırk, BMI, sigara içme durumu, 

güncel D vitamini kullanımı, başlangıçta biyobelirteç değeri, tedavi-vizit etkileşimi ve başlangıç biyobelirteç değeri-vizit etkileşimi için düzeltilmiş başlangıca göre ortalama değişim. **P<0.001.

Cahn et al. HIV Glasgow 2020; Virtual. Poster P018.
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Yaş Gruplarına Göre Sınıflandırılmış Başlangıç Özellikleri

Spinelli et al. EACS 2021; Virtual and London, UK. Poster PE2/60.

k/mL

hücre sayısı, hücre/mm3
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Yaşa göre sınıflandırılmış ek ilaç kullanım oranları

Spinelli et al. EACS 2021; Virtual and London, UK. Poster PE2/60.

• Ek ilaç kullanım oranları iki kolda da yaş arttıkça artmaktadır.
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Yaşa göre sınıflandırılmış yandaş hastalık oranları

Spinelli et al. EACS 2021; Virtual and London, UK. Poster PE2/60.

• Yandaş hastalık oranları iki kolda da yaş arttıkça artmaktadır.
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144. Haftada Yaşa Göre Sınıflandırılmış Virolojik Başarı Oranları

Spinelli et al. EACS 2021; Virtual and London, UK. Poster PE2/60.

<50 k/mL <50 k/mL <50 k/mL≥50 k/mL ≥50 k/mL ≥50 k/mL

Virolojik

veri yok

Virolojik

veri yok

Virolojik

veri yok

<50 Yaş ≥65 Yaş≥50 ve <65 Yaş Arası
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144. Haftada Yaşa Göre Sınıflandırılmış Güvenlilik Verileri

Spinelli et al. EACS 2021; Virtual and London, UK. Poster PE2/60.

• DTG + 3TC kolunda ilaç ile ilişkili istenmeyen olaylar, <50 yaş ve ≥50 ila <65 yaş gruplarında

DTG + TDF/FTC koluna kıyasla daha az gözlemlenmiştir.

İstenmeyen Olay

İlaç ile İlişkili İO    

Seviye 3-4 İO  

Tedaviyi Bıraktıran İO     
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N.A.

• 71 yaş, kadın hasta

• Dış merkezden kanında mikrop var denilerek yönlendirilmiş

• Ağustos 2021’de Anti-HIV (+) WB (+)

Hasta profilleri gerçek hastalardan uyarlanmıştır; tüm kişisel bilgiler değiştirilmiştir.
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• Evli ama 10 senedir eşiyle ayrı (10 senedir cinsel teması olmadığını belirtiyor)

• Emekli

• Sigara kullanmıyor, alkol- sosyal içici, madde kullanımı yok

• Proteinüri nedeniyle nefrolojiden takipli

Hasta profilleri gerçek hastalardan uyarlanmıştır; tüm kişisel bilgiler değiştirilmiştir.
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• HIV-RNA: 106000 kopya/ml

• CD4 T lenfosit: 409/ mm3 (%13)

• CD8 T lenfosit: 2016/ mm3 (%64)

• HBsAg (-), anti-HBcIgG (-), anti-HBs (-), anti-HCV (-)

• VDRL (-), TPHA (-)

• Üre:45 mg/dl, kreatinin:0,9 mg/dl,  eGFR:58

• Diğer parametreler normal sınırlar içinde

Hasta profilleri gerçek hastalardan uyarlanmıştır; tüm kişisel bilgiler değiştirilmiştir.
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• Ppd: 2 mm

• PA akciğer grafisi: normal

• KMD: osteopeni (femur T-skor:-1,5, vertebra T-skor:-1,8)

• Hastaya Epivir® 1x2 + Tivicay ® 1x1 tedavisi başlandı

Hasta profilleri gerçek hastalardan uyarlanmıştır; tüm kişisel bilgiler değiştirilmiştir.
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• Tedavinin birinci ayında HIV-RNA: 100 kopya/ml

• Tedavinin 3. ayında hasta kontrole gelmedi. (İleus nedeniyle dış merkeze yatışı 

yapılmış)

• Tedavinin 6. ayında HIV-RNA (-), CD4 T lenfosit: 774 /mm3 (%26),   CD8 T lenfosit: 

1192 (%40)

• Tedavi ile herhangi bir yan etki gelişmedi

Hasta profilleri gerçek hastalardan uyarlanmıştır; tüm kişisel bilgiler değiştirilmiştir.
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A.D.

• 67 yaşında erkek hasta

• Anjio öncesi anti-HIV (+) saptandığı için polikliniğimize yönlendirilmiş.

• Haziran 2017’de Anti-HIV (+), WB (+)

Hasta profilleri gerçek hastalardan uyarlanmıştır; tüm kişisel bilgiler değiştirilmiştir.
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• Çiftçi

• Okuma-yazma bilmiyor

• Eşi 5 sene önce vefat etmiş 

• Heteroseksüel

• Sigara- bırakmış (50 paket/yıl), alkol ve madde kullanımı yok

• Koroner arter hastalığı (+), hipertansiyon (+)

Hasta profilleri gerçek hastalardan uyarlanmıştır; tüm kişisel bilgiler değiştirilmiştir.
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• HIV-RNA: 10414 IU/ml

• CD4 T lenfosit: 262/ mm3 (%17)

• CD8 T lenfosit: 907/ mm3 (%60)

• HBsAg (-), anti-HBcIgG (+), anti-HBs (+), anti-HCV (-)

• VDRL (-), TPHA (-)

• Üre:66 mg/dl, kreatinin:0,9 mg/dl,  eGFR:78

• Diğer parametreler normal sınırlar içinde

Hasta profilleri gerçek hastalardan uyarlanmıştır; tüm kişisel bilgiler değiştirilmiştir.
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• Ppd: ???

• PA akciğer grafisi: normal

• KMD: normal

• Hastaya TDF/FTC 1x1 + RAL 2x1 tedavisi başlandı                       

(ilaç etkileşimleri göz önüne alınarak)

Hasta profilleri gerçek hastalardan uyarlanmıştır; tüm kişisel bilgiler değiştirilmiştir.
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• Tedavinin birinci ayında HIV-RNA: (-)

• Tedavinin 1. senesinde HIV-RNA:299 IU/ml, CD4 T lenfosit: 442 /mm3 (%29),   

CD8 T lenfosit: 744 (%49)

• Üre:46 mg/dl, kreatinin:0,8 mg/dl,  eGFR:89

• Hasta ilaçlarını düzenli kullanmıyor, ilaçları yutarken zorlandığını ifade ediyor

Hasta profilleri gerçek hastalardan uyarlanmıştır; tüm kişisel bilgiler değiştirilmiştir.
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• Pandeminin birinci senesinde, tedavisinin 3,5 yılı dolduğunda yeniden polikliniğe 

müracat ediyor

• HIV-RNA (-), CD4 T lenfosit: 415 /mm3 (%24),   CD8 T lenfosit: 847 (%49)

• Üre:44 mg/dl, kreatinin:1,25 mg/dl,  eGFR:58

• Hastanın tedavisi BIC/FTC/TAF olarak değiştiriliyor

Hasta profilleri gerçek hastalardan uyarlanmıştır; tüm kişisel bilgiler değiştirilmiştir.
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• Değişiklikten 6 ay sonra

• HIV-RNA (-), CD4 T lenfosit: 369 /mm3 (%27),   CD8 T lenfosit: 575 (%42)

• Üre:60 mg/dl, kreatinin:1,40 mg/dl,  eGFR:50

• Nefroloji konsültasyonu: Hasta 2016 yılında KBY (+), göz dibi normal, vaskülit

markerları negatif, usg’de bilateral grade 1 hidronefroz,renal mr anjio normal, 

nefrotoksik ilaçlardan kaçınılması önerilir (TAF tedavisinde mümkünse revizyon 

yapınız)

Hasta profilleri gerçek hastalardan uyarlanmıştır; tüm kişisel bilgiler değiştirilmiştir.
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• Hastaya Epivir® 1x2 + Tivicay ® 1x1 tedavisi başlandı

• Tedavinin birinci ayında HIV-RNA: (-)

• Tedavinin 3. ayında HIV-RNA (-), CD4 T lenfosit: 380 /mm3 (%32),   CD8 T lenfosit: 

487 (%41)

• Üre:48 mg/dl, kreatinin:1,23 mg/dl,  eGFR:58

• Hastayı 6.ay kontrolü için bekliyoruz.

Hasta profilleri gerçek hastalardan uyarlanmıştır; tüm kişisel bilgiler değiştirilmiştir.
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Prof. Dr. Oğuz KARABAY

Sakarya Üniversitesi Tıp Fakültesi
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1Sakarya Üniversitesi Tıp Fakültesi

HIV ile Yaşayan Bireylerde

DTG + 3TC, EVG/c/TAF/FTC ve EFV/TDF/FTC’nin

Gerçek Yaşam Verilerinin Değerlendirilmesi

A Simsek1 (Uzmanlık Tezi), O Karabay1 (Tez Danışmanı)

EKMUD 10. Bilimsel Kongresi 2022, Antalya; Poster P-336 – Veri ve söylemler konuşmacının kendi kliniğindeki deneyimini yansıtmaktadır.
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• Retrospektif, gözlemsel, tek merkezli - SEAH Etik Kurulu (01/10/2021- 431)

• Kliniğimizde 21.11.2019 - 15.08.2021 tarihleri arasında takip edilen kişiler

• En az 1 yıl ART’yi kullanan ve başlangıç ve 12. ay lab. sonuçları olan kişiler

dahil edilmiştir

• Klinik ve laboratuvar verileri, poliklinik hasta dosyaları ve HBYS  kayıtlarından

ulaşıldı

• İncelenen ART Rejimleri:

• DTG + 3TC

• EVG/c/TAF/FTC

• EFV/TDF/FTC

Yöntem

EKMUD 10. Bilimsel Kongresi 2022, Antalya; Poster P-336 – Veri ve söylemler konuşmacının kendi kliniğindeki deneyimini yansıtmaktadır.
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• 54 kişi dahil edildi. 

• Dosya incelemesinde tedaviyi bırakan, yada verileri eksik olan

hastalar çalışmadan dışlandı. 

• Çalışma 47 kişinin verileri ile tamamlandı. 

(DTG + 3TC: 22, EVG/c/TAF/FTC: 19, EFV/FTC/TDF: 6)

• 46 erkek (%97,8) 1 (%2,2) kadın

• Yaş ortalaması 35,5±12,1 ve yaş ortancası 34 (min:18; maks:65)

Katılımcılar

EKMUD 10. Bilimsel Kongresi 2022, Antalya; Poster P-336 – Veri ve söylemler konuşmacının kendi kliniğindeki deneyimini yansıtmaktadır.
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Başlangıç Özellikleri

DTG + 3TC

(n=22)

EVG/c/TAF/FTC

(n=19)

EFV/FTC/TDF

(n=6)

*p

VKİ 25,0 ± 4,5 23,0 ± 3,1 24,9 ± 2,7 0,223

HIV RNA 106.372 

± 131.335

2.011.543 

± 3.589.614

209.411 

± 133.000
0,030

CD4 Sayısı 533,6 ± 289,0 405,6 ± 241,6 354,5 ± 189,8 0,180

Üre 28,8 ± 6,6 24,8 ± 8,7 28,8 ± 3,6 0,211

Kreatinin 0,79 ± 0,12 0,75 ± 0,09 0,83 ± 0,14 0,278

eGFR 115,2 ± 13,9 120,6 ± 14,5 107,0 ± 18,1 0,140

Açlık kan 

şekeri

102,2 ± 30,4 101,0 ± 36,3 88,8 ± 19,6 0,655

HOMA-IR 2,54 ± 1,65 2,21 ± 2,38 2,00 ± 0,99 0,776

DTG + 3TC

(n=22)

EVG/c/TAF/FTC

(n=19)

EFV/FTC/TDF

(n=6)

*p

TK 184,1 ± 61,2 155,8 ± 34,7 186,8 ± 32,4 0,152

HDL 35,9 ± 7,5 36,1 ± 8,3 35,5 ± 6,1 0,983

LDL 126,1 ± 45,3 104,2 ± 29,8 124,0 ± 18,0 0,163

TG 178,8 ± 92,6 142,7 ± 79,8 169,5 ± 90,8 0,419

Total Bilirubin 0,68 ± 0,43 0,53 ± 0,22 0,67 ± 0,39 0,459

ALT 29,9 ± 15,3 28,2 ± 26,9 21,6 ± 6,4 0,679

AST 26,5 ± 14,1 34,3 ± 26,6 24,6 ± 4,8 0,374

GGT 33,8 ± 22,9 54,0 ± 100,4 26,3 ± 9,6 0,532

ALP 82,3 ± 19,9 84,1 ± 27,7 94,8 ± 41,8 0,594

*:One-way ANOVA testi uygulanmıştırEKMUD 10. Bilimsel Kongresi 2022, Antalya; Poster P-336 – Veri ve söylemler konuşmacının kendi kliniğindeki deneyimini yansıtmaktadır.
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12. Ay - Etkililik ve VKİ

DTG + 3TC

(n=22)

EVG/c/TAF/FTC

(n=19)

EFV/FTC/TDF

(n=6)

**p

VKİ tedavi öncesi 25,0 ± 4,5 22,7 ± 3,3 24,9 ± 2,7 0,223

VKİ tedavi sonrası 

12.ay

26,2 ± 4,2 24,3 ± 2,9 25,2 ± 2,3 0,281

*p 0,001 0,001 0,643

HIV RNA tedavi 

öncesi

106.372 

± 131.335

2.011.543 

± 3.589.614

209.411 

± 133.000

0,030

HIV RNA tedavi 

sonrası 12.ay

16,9 ± 54,9 241,1 ± 613,2 18,6 ± 45,7 0,173

*p 0,001 0,031 0,028

CD4 sayısı tedavi 

öncesi

533,6 ± 289,0 398,0 ± 261,6 354,5 ± 189,8 0,180

CD4 sayısı tedavi 

sonrası 12.ay

831,2 ± 408,7 719,5 ± 440,8 538,8 ± 294,3 0,289

*p 0,001 0,001 0,133

• DTG + 3TC ve 

EVG/c/TAF/FTC alan

gruplarda başlangıç ve 12. 

ay VKİ, HIV RNA ve CD4

hücre sayısı değerleri

arasında istatistiksel olarak 

anlamlı fark saptandı 

(p<0,05). 

• EFV/FTC/TDF alan grupta

başlangıç ve 12. ay HIV 

RNA değerleri arasında 

istatistiksel olarak anlamlı 

fark saptandı (p<0,05).

*:Eşleştirilmiş T testi uygulanmıştır

**:One-way ANOVA testi uygulanmıştır

EKMUD 10. Bilimsel Kongresi 2022, Antalya; Poster P-336 – Veri ve söylemler konuşmacının kendi kliniğindeki deneyimini yansıtmaktadır.
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12. Ay - Böbrek Fonksiyonları

DTG + 3TC

(n=22)

EVG/c/TAF/FTC

(n=19)

EFV/FTC/TDF

(n=6)

**p

Üre tedavi öncesi 28,8 ± 6,6 25,0 ± 8,8 28,8 ± 3,6 0,221

Üre tedavi sonrası 

12.ay

27,0 ± 7,4 24,8 ± 5,7 32,1 ± 6,7 0,093

*p 0,244 0,952 0,210

Kreatinin tedavi 

öncesi

0,79 ± 0,12 0,74 ± 0,09 0,83 ± 0,14 0,278

Kreatinin tedavi 

sonrası 12.ay

0,94 ± 0,15 0,85 ± 0,12 0,88 ± 0,11 0,153

*p 0,001 0,001 0,270

eGFR tedavi öncesi 115,2 ± 13,9 121,2 ± 15,6 107,0 ± 18,1 0,140

eGFR tedavi sonrası 

12.ay

101,7 ± 16,6 110,3 ± 13,9 102,0 ± 11,2 0,209

*p 0,001 0,001 0,270

• DTG + 3TC ve

EVG/c/TAF/FTC alan

gruplarda başlangıç ve 12. 

ay kreatinin ve eGFR 

değerleri arasında 

istatistiksel olarak anlamlı 

fark saptandı (p<0,05).

• EFV/FTC/TDF tedavi 

grubunun tabloda verilen 

değişkenler için istatistiksel 

olarak anlamlı fark 

saptanmadı (p>0,05).

*:Eşleştirilmiş T testi uygulanmıştır

**:One-way ANOVA testi uygulanmıştır

EKMUD 10. Bilimsel Kongresi 2022, Antalya; Poster P-336 – Veri ve söylemler konuşmacının kendi kliniğindeki deneyimini yansıtmaktadır.
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12. Ay - Lipit Profili

*:Eşleştirilmiş T testi uygulanmıştır

**:One-way ANOVA testi uygulanmıştır

DTG + 3TC

(n=22)

EVG/c/TAF/FTC (n=19) EFV/FTC/TDF

(n=6)

**p

TK tedavi öncesi 184,1 ± 61,2 153,0 ± 35,1 186,8 ± 32,4 0,152

TK tedavi sonrası 12.ay 187,5 ± 49,7 188,2 ± 41,6 213,3 ± 36,3 0,449

*p 0,632 0,006 0,055

HDL tedavi öncesi 35,9 ± 7,5 35,1 ± 8,5 35,5 ± 6,1 0,983

HDL tedavi sonrası 12.ay 41,1 ± 8,2 41,9 ± 10,4 41,1 ± 6,2 0,960

*p 0,005 0,027 0,058

LDL tedavi öncesi 126,1 ± 45,3 101,3 ± 28,4 124,0 ± 18,0 0,163

LDL tedavi sonrası 12.ay 137,1 ± 39,4 132,9 ± 28,2 162,5 ± 31,8 0,207

*p 0,075 0,001 0,007

TG tedavi öncesi 178,8 ± 92,6 142,2 ± 83,2 169,5 ± 90,8 0,419

TG tedavi sonrası 12.ay 180,5 ± 109,8 223,7 ± 199,9 161,0 ± 117,2 0,582

*p 0,920 0,044 0,893

EKMUD 10. Bilimsel Kongresi 2022, Antalya; Poster P-336 – Veri ve söylemler konuşmacının kendi kliniğindeki deneyimini yansıtmaktadır.
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12. Ay - Karaciğer Fonksiyonları

*:Eşleştirilmiş T testi uygulanmıştır

**:One-way ANOVA testi uygulanmıştır

DTG + 3TC

(n=22)

EVG/c/TAF/FTC (n=19) EFV/FTC/TDF

(n=6)

**p

Açlık Kan şekeri tedavi öncesi 102,2 ± 30,4 102,8 ± 39,4 88,8 ± 19,6 0,655

Açlık kan şekeri tedavi sonrası 12.ay 112,6 ± 38,8 101,3 ± 22,4 102,6 ± 11,0 0,511

*p 0,010 0,780 0,054

HOMA-IR tedavi öncesi 2,54 ± 1,65 2,16 ± 2,56 2,00 ± 0,99 0,776

HOMA-IR tedavi sonrası 12.ay 2,89 ± 2,0 3,18 ± 3,47 1,62 ± 0,27 0,448

*p 0,247 0,018 0,433

Total bilirubin tedavi öncesi 0,68 ± 0,43 0,54 ± 0,23 0,67 ± 0,39 0,459

Total bilirubin tedavi sonrası 12.ay 0,69 ± 0,33 0,58 ± 0,29 0,46 ± 0,29 0,312

*p 0,894 0,633 0,017

ALT tedavi öncesi 29,9 ± 15,3 39,4 ± 43,6 30,1 ± 12,9 0,679

ALT tedavi sonrası 12.ay 24,2 ± 10,8 27,1 ± 25,4 25,0 ± 11,0 0,887

*p 0,051 0,315 0,136

AST tedavi öncesi 26,5 ± 14,1 36,4 ± 28,5 24,6 ± 4,8 0,374

AST tedavi sonrası 12.ay 20,8 ± 6,6 27,1 ± 25,4 26,1 ± 10,4 0,477

*p 0,047 0,042 0,654

EKMUD 10. Bilimsel Kongresi 2022, Antalya; Poster P-336 – Veri ve söylemler konuşmacının kendi kliniğindeki deneyimini yansıtmaktadır.
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• EVG/c/TAF/FTC alan grupta başlangıç viral yük diğer gruplara göre yüksektir.

• Tüm gruplarda başlangıç ve 12. ay arasında anlamlı HIV RNA düşüşü

sağlanmış, ancak CD4 sayısındaki artış bakımından EFV/FTC/TDF alan grupta

anlamlı bir yükseliş gözlenmemiştir.

• INSTI alan gruplarda anlamlı VKİ artışı saptanırken, EFV alan grupta VKİ 

değişimi gözlenmemiştir.

Tartışma & Sonuç

EKMUD 10. Bilimsel Kongresi 2022, Antalya; Poster P-336 – Veri ve söylemler konuşmacının kendi kliniğindeki deneyimini yansıtmaktadır.
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• EVG/c/TAF/FTC ve DTG + 3TC alan gruplarda anlamlı kreatinin artışı ve eGFR 

azalması saptanmıştır. 

• EVG/c/TAF/FTC alan grupta, TK, HDL, LDL ve Trigliserit parametrelerinde

anlamlı artış gözlenmişken; DTG + 3TC alan grupta, HDL’de anlamlı artış

gözlenmiştir.

• EVG/c/TAF/FTC alan grupta, HOMA-IR skorunda anlamlı artış gözlenmişken, DTG 

+ 3TC alan grupta açlık kan şekerinde anlamlı yükseliş gözlenmiştir.

Tartışma & Sonuç

EKMUD 10. Bilimsel Kongresi 2022, Antalya; Poster P-336 – Veri ve söylemler konuşmacının kendi kliniğindeki deneyimini yansıtmaktadır.
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Örnek ikili tedavi Pozoloji ve Uygulama

Dolutegravir

(50mg)

Lamivudin

(300mg)

+

Günde 1 kez, saat kısıtlaması olmadan1,2

Yemeklerden bağımsız1,2 Düşük ilaç-ilaç etkileşimi1,2

1. Tivicay Kısa Ürün Bilgisi, 2. Epivir Kısa Ürün Bilgisi



1. Cahn P et al. Dolutegravir plus lamivudine versus dolutegravir plus tenofovir disoproxil fumarate and emtricitabine in antiretroviral-naive adults with HIV-1 infection (GEMINI-1 and GEMINI-2): week 48 results from two multicentre, double-blind, randomised, non-inferiority, phase 3 trials; Lancet 2019; 393: 

143–55. 

+ 3TC

+ TDF/FTC/ABC/3TC
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TİVİCAY 50 mg/25 mg/10 mg Film Kaplı Tablet KÜB Özeti

Her bir film kaplı tablet 50 mg/25 mg/10 mg dolutegravire eşdeğer 52,6 mg/26,3 mg/10,5 mg dolutegravir sodyum içermektedir. 30 veya 90 tablet içeren, kutuda, PP (polipropilen) vidalı kapaklı HDPE (yüksek yoğunluklu polietilen) şişe. Bir tarafında ‘SV 572’ ve diğer tarafında 50/25/10 yazıları basılı, sarı/açık sarı/beyaz renkte, yuvarlak, 

bikonveks şeklinde tablet. TİVİCAY, diğer antiretroviral ajanlarla kombinasyon halinde kullanılmak üzere İnsan Bağışıklık Yetmezliği Virüsü (HIV) ile enfekte yetişkinler, adolesanlar ve en az 14 kg ağırlığındaki 6 yaş üzerindeki çocukların tedavisinde endikedir. HIV-1 ile enfekte olan ve belgelenen ya da klinik olarak şüphelenilen integraz sınıfı 

direnci olmayan hastalarda Dolutegravirin önerilen dozu günde bir kere 50 mg’dır. Bu hasta popülasyonunda dolutegravir bazı i laçlar (örn. efavirenz, nevirapin, tipranavir/ritonavir veya rifampisin) ile birlikte kullanıldığında günde iki kere alınmalıdır . Bir doz TİVİCAY unutulursa, bir sonraki doza 4 saat ve daha az bir süre olmaması koşuluyla, 

hatırlandığı anda alınmalıdır. Buna karşın, bir sonraki doza 4 saat ve daha az bir süre varsa, atlanan doz alınmaz ve bir sonraki doz zamanında alınır. TİVİCAY aç veya tok karnına ağız yoluyla alınabilir. ntegraz sınıf direnci olması durumunda TİVİCAY, maruziyeti artırmak için, tercihen yemeklerle birlikte alınmalıdır (özellikle Q148 mutasyonu 

olan hastalarda). Bir hastada görülen en şiddetli advers reaksiyon döküntülü aşırı duyarlılık reaksiyonu ve şiddetli karaciğer etkileridir. En sık görülen tedavi sırasında ortaya çıkan advers olay bulantı (%13), diyare (%18) ve baş ağrısı (%13) olmuştur. İntegraz sınıf direnci olması durumunda dolutegravirin maruziyetini azaltacak faktörlerden 

kaçınılmalıdır. Bunlar dolutegravir maruziyetini azaltan tıbbi ürünlerle eş zamanlı kullanımı içermektedir (örneğin; magnezyum/alüminyum içeren antasit, demir ve kalsiyum takviyeleri, multivitaminler ve indükleyici ilaçlar, etravirin (güçlendirilmiş pro teaz inhibitörleri olmadan), tipranavir/ritonavir, rifampisin, sarı kantaron ve bazı anti-epileptik 

ilaçlar). Dolutegravir, metformin konsantrasyonlarını artırmıştır. Metformin ile dolutegravirin eş zamanlı uygulamasına başlanırken veya durdurulurken glisemik kontrolün sürdürülmesi için metformin dozunda ayarlama göz önünde bulundurulmalıdır. Metformin böbrekler yoluyla atılır ve dolayısıyla dolutegravir ile eş zamanlı tedavi sırasında 

renal fonksiyonun izlenmesi önem arz eder. Orta dereceli böbrek bozukluğu (aşama 3a kreatinin klirensi [CrCl] 45– 59 mL/dk) olan hastalarda bu kombinasyon laktik asidoz riskini artırabilir ve dikkatli bir yaklaşım önerilir. Metformin dozunun azaltılması ön planda göz önünde bulundurulmalıdır. TİVİCAY’in, etkin maddesine veya içerisinde 

bulunan diğer yardımcı maddelerden herhangi birine karşı aşırı duyarlılığı olan hastalarda kullanımı kontrendikedir. TİVİCAY, dalfampridin olarak da bilinen fampridin dahil olmak üzere, organik katyon taşıyıcısı 2 (OCT2)’nin substratları olan ve dar terapötik pencereli tıbbi ürünlerle birlikte eş zamanlı olarak uygulanmamalıdır. Gebelik 

kategorisi: 1. trimesterde D, 2 ve 3. trimesterde B. Çocuk doğurma potansiyeli bulunan kadınlar, etkili bir kontrasepsiyon yönteminin düşünülmesi de dahil olmak üzere, dolutegravir ile nöral tüp defektlerinin olası riski hakkında uyarılmalıdır. Eğer bir kadın hasta gebe kalmayı planlıyorsa, dolutegravir tedavisine devam edilmesinin yararları ve 

riskleri hasta ile tartışılmalıdır. TİVİCAY kullanımından birinci trimesterde kaçınılmalıdır ve gebelikte ancak anneye olan yararı fetüse olan potansiyel riskinden fazla ise kullanılmalıdır. Dolutegravir, anne sütüne küçük miktarlarda geçmektedir. Dolutegravirin neonatlardaki/infantlardaki etkileri üzerine yeterli bilgi bulunmamaktadır. Dolutegravir 

tedavisi sırasında hastalara baş dönmesinin raporlandığı konusunda bilgi verilmelidir. Hastaların araç ve makine kullanma yeteneği üzerine karar verirken, hastaların klinik durumu ve TİVİCAY’in advers reaksiyon profili de göz önünde bulundurulmalıdır. TİVİCAY’in doz aşımı ile ilgili mevcut deneyim sınırlıdır. Tekli yüksek dozlarla ilgili sınırlı 

deneyim (sağlıklı gönüllülerde 250 mg’a kadar), istenmeyen etkiler olarak listelenmiş olanlar dışında spesifik semptomlar veya işaretler ortaya koymamıştır. TİVİCAY plazma proteinlerine yüksek oranda bağlandığından, diyalizle anlamlı oranda uzaklaştırılması olası değildir. 25°C’nin altındaki oda sıcaklığında saklanmalıdır. Raf ömrü: 

60/48/60 ay. RUHSAT SAHİBİ: GlaxoSmithKline İlaçları San. ve Tic. A.Ş. Büyükdere cad. No.173, 1. Levent Plaza, B Blok 34394 1. Levent/İstanbul Tel: 0 212 339 44 00 www.gsk.com.tr RUHSAT NUMARASI: “2021/27”/”2017/928”/”2017/927”. İLK RUHSAT TARİHİ: 20.02.2021/11.12.2017/11.12.2017 RUHSAT YENİLEME TARİHİ: 

20.02.2021/-/- Daha geniş bilgi için firmamıza başvurunuz. Reçete ile satılır. KDV dâhil perakende satış fiyatı ve fiyatın onay tarihi: 3.750,03 TL/1.889,41 TL/773,05 TL, 19.02.2022. KÜB’ün hazırlanma ve / veya son güncellenme tarihi: 21.03.2022 KÜB Öze ti Onay Kodu: PI-9968

EPIVIR 150 mg film kaplı tablet KÜB Özeti

Her bir film tablet: 150 mg lamivudin içermektedir. Karton kutu içinde, çocuklar için emniyet kapağı olan yüksek dansiteli po lietilen (HDPE) şişelerde 60 adet tablet bulunur. Beyaz renkli, elmas şeklinde, çentikli, her iki yüzünde “GX CJ7” baskısı bulunan film kaplı tablet. EPIVIR, diğer antiretroviral ilaçlarla kombinasyon halinde HIV ile enfekte 

yetişkinlerin ve çocukların tedavisinde endikedir. Tüm dozun uygulandığından emin olmak için tablet (tabletler) ideal olarak ezilmeden yutulmalıdır. EPIVIR ayrıca 3 aylıktan büyük yaşta ve 14 kg’ın altında vücut ağırlığına sahip çocuklar ve tabletleri yutamayan hastalar için oral çözelti formunda da mevcuttur. EPIVIR’in tablet ve oral çözelti 

formunu değişimli kullanan hastalar formülasyona uygun doz önerilerini takip etmelidir. Alternatif olarak, tabletleri yutamayan hastalar için tabletler ezilip az miktarda yarı katı yiyeceğe veya sıvıya karıştırılabilir; bu yarı katı yiyeceğin veya sıvının tamamı hemen tüketilmelidir. EPIVIR yiyecek ile veya yiyeceksiz alınabilir. Yetişkinler, adolesanlar 

ve çocuklar (en az 25 kg vücut ağırlığında): Önerilen EPIVIR dozu günde 300 mg’dir. Bu doz, günde iki kez 150 mg veya günde b ir kez 300 mg şeklinde uygunabilir. Çocuklar (25 kg vücut ağırlığının altında): EPIVIR tabletler için doz bantlarına göre doz uygulamaları önerilir. En az 25 kg vücut ağırlığındaki çocuklar: Günde iki kez 150 mg 

veya günde bir kez 300 mg yetişkin dozu alınmalıdır. ≥ 20 kg ila <25 kg vücut ağırlığına sahip çocuklar: Önerilen toplam doz günde bir kez 225 mg’dır. Bu doz ya sabah 75 mg (150 mg tabletin yarısı) ve akşam alınan 150 mg (bir tam 150 mg tablet) ya da günde bir kez alınan 225 mg (bir ve yarım 150 mg tablet) şeklinde uygulanabilir. 14 ila < 

20 kg vücut ağırlığına sahip çocuklar: Önerilen toplam doz günde bir kez 150 mg’dır. Bu doz günde iki kez alınan 75 mg (150 mg tabletin yarısı) ya da günde bir kez alınan 150 mg (bir tam 150 mg tablet) şeklinde uygulanabilir. 3 aylık ve daha büyük çocuk lar: Önerilen dozun alınabilmesi için çentikli EPIVIR 150 mg tablet formunun 

kullanılması ve uygun doz kılavuzunun takip edilmesi önerilir. 3 aylıktan küçük çocuklar: Eldeki sınırlı veriler, spesifik dozaj önerilerinde bulunmak için yeterli değildir. Günde iki kez doz uygulaması rejiminden günde bir kez doz uygulaması rejimine geçen hastalar, günde iki kez alınan son dozdan yaklaşık 12 saat sonra önerilen dozu 

(yukarıda tarif edildiği gibi) almalı, ardından yaklaşık 24 saatte bir önerilen tek günlük dozu almaya devam etmelidir (yukarıda tarif edildiği gibi). Günde iki kez alınan doz rejimine geri dönüldüğünde hastalar, günde iki kez alınan önerilen dozu, günde bir kez alınan son dozdan yaklaşık 24 saat sonra almalıdır. Antiretroviral tedavi sırasında kan 

lipitleri ve glukoz seviyeleri ile kiloda artış gerçekleşebilir. Kombinasyon antiretroviral tedaviye (KART) başlandığı sırada şiddetli immün yetmezliği olan HIV ile enfekte hastalarda, asemptomatik veya rezidüel fırsatçı enfeksiyonlara enflamatuvar reaksiyon ortaya çıkabilir. İmmün reaktivasyon durumunda otoimmün hastalıklar da (örneğin, 

Graves hastalığı ve otoimmün hepatit) rapor edilmiştir, ancak ortaya çıkla zamanlaması daha değişkendir ve bu olaylar tedaviye başlandıktan aylar sonra gerçekleşebilir. Özellikle genel olarak kabul gören risk faktörleri bulunan, ilerlemiş HIV hastalığı olan veya kombinasyon antiretroviral tedaviye uzun süreli maruz kalan hastalarda 

osteonekroz olguları bildirilmiştir. Bu durumun sıklığı bilinmemektedir. Metabolizmasının ve plazma proteinlerine bağlanmasının sınırlı olması ve hemen hemen tamamen değişmemiş lamivudin olarak böbrek yolu ile atılması nedeniyle etkileşim ihtimali düşük tür. Trimetoprim/sülfametoksazol 160 mg/800 mg uygulanması, trimetoprim bileşeni 

nedeniyle, lamivudin maruziyetinde %40 artışa neden olur. Bununla birlikte, hastada böbrek yetmezliği yoksa, lamivudin için doz ayarlaması gerekmez. Lamivudin, trimetoprim veya sülfametoksazolun farmakokinetiği üzerinde etkili değildir. Birlikte kullanımın gerektiği durumlarda hastalar klinik açıdan takip edilmelidir. Pneumocystis carinii 

pnömonisi (PCP) ve toksoplazmoz tedavisinde yüksek dozda ko-trimoksazol ile EPIVIR’in beraber uygulanmasından kaçınılmalıdır. Lamivudin öncelikle aktif organik katyonik sekresyonla elimine edilir. İlaç etkileşimleri ihtimali, özellikle ana eliminasyon yolu organik katyonik transport sistemi aracılığı ile böbreklerden aktif sekresyon olan tıbbi 

ürünlerle lamivudin aynı zamanda uygulandığında düşünülmelidir (örneğin, trimetoprim). Diğer tıbbi ürünler (örneğin; ranitidin, simetidin) yalnızca kısmen bu mekanizma ile elimine edilir ve bunların lamivudin ile etkileşimleri gösterilmemiştir. Zidovudin gibi nükleozit analogları (örneğin, didanozin) bu mekanizma ile elimine edilmemektedir ve 

lamivudinle etkileşimleri muhtemel değildir. Lamivudin ile birlikte uygulandığında, zidovudinin Cmaks düzeyinde orta dereceli (%28) bir artış gözlenmiş; buna karşılık, genel maruz kalma düzeyinde (EAA) anlamlı bir değişiklik saptanmamıştır. Zidovudinin, lamivudin farmakokinetiği üzerinde herhangi bir etkisi yoktur. Benzerlikleri nedeniyle 

EPIVIR, emtrisitabin gibi diğer sitidin analogları ile eş zamanlı uygulanmamalıdır. Ayrıca EPIVIR, lamivudin içeren diğer tıbbi ürünlerle birlikte alınmamalıdır. İn vitro koşullarda lamivudin, kladribinin hücre içi fosforilasyonunu inhibe ederek klinik ortamda kombinasyon kullanımı ile kladribin etkililiğinde potansiyel kayıp riskine neden olmaktadır. 

Bazı klinik bulgular ayrıca lamivudin ile kladribin arasında olası bir etkileşime işaret etmektedir. Dolayısıyla, lamivudin i le kladribinin eş zamanlı kullanımı önerilmez. Lamivudin CYP3A you ile metabolize olmaz; dolayısıyla, bu yolla metabolize olan tıbbi ürünler (örneğin, proteaz inhibitörleri) ile etkileşim gelişmesi beklenmez. Erişkinlerde, 

sorbitol çözeltisiyle (3,2 g, 10,2 g, 13,4 g) birlikte tek doz 300 mg lamivudin oral çözeltisi birlikte uygulandığında lamivudin maruziyetinde (AUC∞) doza bağlı olarak %14, %32 ve %36 düşüş ve lamivudinin Cmaks değerinde %28, %52 ve %55 düşüş olmuştur. Mümkünse, lamivudinin sorbitol veya diğer ozmotik etkili polialkoller veya 

monosakkarit alkoller (örneğin; ksilitol, manntiol, laktitol, maltitol) içeren ilaçlarla birlikte kullanımından kaçınınız ya da kronik birlikte uygulamadan kaçınmak mümkün değilse HIV-1 viral yükü izlemesini sıklaştırmayı düşününüz. EPIVIR kullanımı, lamivudine veya preparatın bileşiminde bulunan diğer maddelere aşırı duyarlı olduğu bilinen 

hastalarda kontrendikedir. EPIVIR’in monoterapi şeklinde kullanımı önerilmemektedir. Gebelik Kategorisi: C. EPIVIR gerekli olmadıkça gebelik döneminde kullanılmamalıdır. Çocuk doğurma potansiyeli bulunan kadınlara EPIVIR kullanımı sırasında etkin doğum kontrolü önerilmelidir. Oral uygulamayı takiben lamivudin, serumda bulunan 

seviyelerine benzer konsantrasyonlarda insan sütüyle atılmıştır. HIV bulaşmasını önlemek için, HIV ile enfekte kadınların bebeklerini hiçbir koşul altında emzirmemeleri önerilmektedir. EPIVIR’in araç ve makine kullanma becerisi üzerine etkilerini araştıran bir çalışma bulunmamaktadır. Akut hayvan çalışmalarında çok yüksek doz 

seviyelerinde lamivudin uygulanması herhangi bir organ toksisitesi ile sonuçlanmamıştır. İstenmeyen etkiler olarak listelenen lerin dışında, lamivudinin akut doz aşımını takiben herhangi bir spesifik bulgu veya belirti tanımlanmamıştır. Eğer doz aşımı olursa, hasta izlenmeli ve standart destek tedavi gerektiği şekilde uygulanmalıdır. Lamivudin 

diyalizle atılabildiğinden aşırı doz durumlarında sürekli hemodiyaliz yapılabilir; ancak bununla ilgili çalışma yapılmamıştır . 30 ºC’nin altındaki oda sıcaklığında saklayınız. Raf ömrü: 60 ay. RUHSAT SAHİBİ: GlaxoSmithKline İlaçları San. ve Tic. A.Ş. Büyükdere cad. No.173, 1. Levent Plaza, B Blok 34394 1. Levent/İstanbul Tel: 0 212 339 44 00 

www.gsk.com.tr RUHSAT NUMARASI: 101/49 İLK RUHSAT TARİHİ / RUHSAT YENİLEME TARİHİ: 05.03.1997 / 22.07.2020 Daha geniş bilgi için firmamıza başvurunuz. Reçete ile satılır. KDV dâhil perakende satış fiyatı ve fiyatın onay tarihi: 457,56 TL, 19.02.2022. KÜB’ün hazırlanma ve / veya son güncellenme tarihi: 29.03.2022 KÜB 

Özeti Onay Kodu: PI-9967 

TRIUMEQ 50 mg/600 mg/300 mg film kaplı tablet KÜB Özeti

Bu ilaç ek izlemeye tabidir. Bu üçgen yeni güvenlilik bilgisinin hızlı olarak belirlenmesini sağlayacaktır. Sağlık mesleği mensuplarının şüpheli advers reaksiyonları TÜFAM’a bildirmeleri beklenmektedir.

Her bir film kaplı tablet: 50 mg dolutegravir (dolutegravir sodyum olarak), 600 mg abakavir (abakavir sülfat olarak) ve 300 mg lamivudin içermektedir. Ağzı polipropilen vida ile kapalı, polietilen kaplı indüksiyon ısı geçirmez tabaka ile kaplı beyaz HDPE (yüksek yoğunluklu polietilen) şişelerde sunulmaktadır. Bir şişede 30 film kaplı tablet 

mevcuttur. Ambalaj boyutları: 30 tablet, 90 tablet (3 x 30 film kaplı tabletten oluşan çoklu ambalaj) Tüm ambalaj boyutları pazarda bulunmayabilir. TRIUMEQ, erişkinler ve 40 kg ve üzerindeki 12 yaşından büyük adolesanların İnsan Bağışıklık Eksikliği Virüsü (HIV) enfeksiyonu tedavisinde endikedir. TRIUMEQ’in erişkin ve ergen 

popülasyonda önerilen dozu, günde bir kere bir tablettir. TRIUMEQ, sabit doz kombinasyonu olduğu ve dozun düşürülmesi mümkün olmadığı için, vücut ağırlığı <40 kg olan erişkin ve ergenlerde kullanılmamalıdır. Abakavir içeren ürünlerle tedaviye başlamadan önce, hangi ırka ait olduğundan bağımsız olarak, HIV-enfeksiyonu bulunan 

bireylerin hepsinde HLA-B*5701 allel taşıyıcısı taraması yapılmalıdır. Dolutegravir ve abakavir/lamivudin ile ilişkili olma olasılığı bulunan veya mümkün olduğu düşünülen en sık bildirilen advers reaksiyonlar bulantı (12%), uykusuzluk (7%), sersemlik (6%) ve baş ağrısıdır (6%). Hem abakavir hem de dolutegravir aşırı duyarlılık reaksiyonları 

(ADR) riskine neden olur ve çoklu-organ tutulumuna işaret eden semptomlarla birlikte ateş ve/veya döküntü gibi başka semptomlarla ortak özellikler gösterir. Klinik açıdan TRIUMEQ ile oluşan ADR'ye abakavir veya dolutegravirin neden olup olmayacağını sap tamak mümkün değildir. Aşırı duyarlılık reaksiyonları abakavir ile daha sık 

gözlenmiştir, bunların bazıları doğru bir şekilde tedavi edilmediğinde yaşamı tehdit edici, bazı durumlarda ölümcül olabilir. HLA-B*5701 allel testi pozitif çıkan hastalarda abakavirle ADR görülme riski yüksektir. Buna karşın, abakavirle ADR bu alleli taşımayan hastalarda  düşük bir sıklıkta bildirilmiştir. TRIUMEQ hepatit B virüsü ile ortak 

enfeksiyonu olan hastalarda kesilirse, lamivudinin kesilmesi hepatitin akut alevlenmesiyle sonuçlanabileceğinden, hem karaciğer fonksiyonu testleri hem de HBV replikasyonu belirteçleriyle periyodik takip önerilir. Efavirenz, etravirin (artmış proteaz inhibitörü olmadan), nevirapin, rifampisin, tipranavir/ritonavir, karbamazepin, fenitoin, 

fenobarbital ve St. John’s wort ile birlikte uygulandığında dolutegravirin önerilen dozu günde iki kez 50 mg olduğundan, bu i laçları kullanan hastalarda TRIUMEQ kullanması önerilmez. TRIUMEQ polivalan katyon içeren antasitlerle birlikte alınmamalıdır. TRIUMEQ'in bu ajanlardan 2 saat önce veya 6 saat sonra alınması önerilmektedir. 

TRIUMEQ'in kalsiyum veya demir takviyelerinden 2 saat önce veya 6 saat sonra veya alternatif olarak yiyeceklerle birlikte alınması önerilmektedir. Dolutegravirle metformin konsantrasyonları artabilir. Metformin ile dolutegravirin birlikte kullanılmaya başlandığı veya bırakıldığı durumlarda, glisemik kontrolün sağlanması için, metforminin 

dozunun ayarlanması düşünülmelidir. Lamivudinin kladribinle kombinasyonu önerilmez. Dolutegravir, abakavir, lamivudin veya ürünün içeriğindeki yardımcı maddelerin herhangi birine karşı aşırı duyarlılığı olan hastalarda TRIUMEQ kullanımı kontrendikedir. HLA-B*5701 allel taşıyıcısı olanlarda kontrendikedir. Dalfampridin olarak da bilinen 

fampridin, dofetilid veya pilsikainit dahil olmak üzere; organik katyon taşıyıcısı 2 (OCT2)’nin substratları olan ve dar terapötik pencereli tıbbi ürünlerle birlikte eş zamanlı olarak uygulanmamalıdır. Orta ve şiddetli karaciğer yetmezliği bulunan hasta larda kullanımı kontrendikedir. Gebelik kategorisi: 1. trimesterde D, 2 ve 3. trimesterde C. Çocuk 

doğurma potansiyeli bulunan kadınlar, etkili bir kontrasepsiyon yönteminin düşünülmesi de dahil olmak üzere, TRIUMEQ’in bir b ileşeni olan dolutegravir ile nöral tüp defektlerinin olası riski hakkında uyarılmalıdır. Dolutegravir/Abakavir/Lamivudinin gebe lik ve/veya fetus/yeni doğan üzerinde zararlı farmakolojik etkileri bulunmaktadır. 

TRIUMEQ gerekli olmadıkça gebelik döneminde ullanılmamalıdır. Dolutegravirin anne sütüne geçip geçmediği bilinmemektedir. Hayvanlar üzerinde yapılmış mevcut toksikolojik verilerde anne sütünde dolutegravir tespit edilmiştir. Abakavir ve metabolitleri emziren sıçanların sütünde tespit edilmiştir. Abakavir aynı zamanda insan sütüne de 

geçmektedir. HIV ile enfekte annelerin bulaşmayı önlemek için hiçbir koşulda bebeklerini emzirmemeleri gerekmektedir. Hastaların araç ve makine kullanma yeteneği üzerine karar verirken, hastaların klinik durumu ve TRIUMEQ’in advers reaksiyon profili de göz önünde bulundurulmalıdır. Advers reaksiyon olarak listelenenler dışında 

dolutegravir, abakavir veya lamivudinin akut doz aşımına ilişkin spesifik bir bulgu veya belirtisi tespit edilmemiştir. Orijinal ambalajında nemden korunarak, ağzı sıkıca kapalı şişesinde saklanmalıdır. Şişe içindeki nem kurutucu madde muhafaza edilmelid ir. 25 ºC’nin altındaki oda sıcaklığında saklanmalıdır. Raf ömrü: 36 ay. RUHSAT SAHİBİ: 

GlaxoSmithKline İlaçları San. ve Tic. A.Ş. Büyükdere cad. No.173, 1. Levent Plaza, B Blok 34394 1. Levent/İstanbul Tel: 0 212 339 44 00 www.gsk.com.tr RUHSAT NUMARASI: 2015/793 İLK RUHSAT TARİHİ / RUHSAT YENİLEME TARİHİ: 18.09.2015 Daha geniş bilgi için firmamıza başvurunuz. Reçete ile satılır. KDV dâhil perakende satış 

fiyatı ve fiyatın onay tarihi: 5.001,98 TL, 19.02.2022. KÜB’ün hazırlanma ve / veya son güncellenme tarihi: 24.02.2021 KÜB Özeti Onay Kodu: PI-9622
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