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Girig ve Yontemler

Giris Yontemler
* Klinik calismalar DTG + 3TC'yi birinci * URBAN, ART naif ve etikete uygun DTG + 3TC ile daha 6nce
basamak tedavi ve virolojik baskilamanin tedavi deneyimi olan kisilerde yurutulen prospektif, girisimsel

olmayan, ¢cok merkezli, 3 yillik bir Alman kohort calismasidir
(11/2018’de baslatiimistir)

* DTG + 3TC 2-hapli bir rejim ve/veya 1-hapli bir rejim olarak
kullaniimistir (7/2019’da kullanima sunulduktan sonra)

surdurulmesi agisindan degerlendirmis olsa
da,!-3 klinik uygulama gozlemleri daha cgesitli
populasyonlarda bu verileri tamamlayabilir

* URBAN calismasi, DTG + 3TC kullanan HIV- * 3. Yil tam analiz seti icin dahil edilme kriterleri, belgelenmis bir é
1 ile yasayan kisilerde etkililik, tolere 3. YIl takibi veya tedavinin birakilmasidir i
edilebilirlik, metabolik parametreler ve * 3 yillik takipte degerlendirilen sonlanim noktalari %
PRO’lar hakkinda gergek yasam verileri * Birincil sonlanim noktast: virolojik baskilama saglanan kisilerin orani? E
Saglar * Tolere edilebilirlik, lipitler ve karaciger parametresi degisiklikleri X

° ’ _ ! 4 _ 5
e Burada 3. YIl bulgulari sunulmaktadir PROar (HIV-TSQar,” HIV-SDM®)

ART, antiretroviral tedavi; DTG, dolutegravir; HIV-SDM, HIV Semptom Stres Modulu; HIV-TSQs, HIV Tedaviden Memnuniyet Anketi, durum versiyonu; PRO, hasta tarafindan bildirilen sonug; 3TC, lamivudin.

aHIV-1 RNA <50 veya 50-200 c/mL ve 120 gun iginde ardisik HIV-1 RNA <50 c/mL olarak tanimlanmistir; birakma = basarisizlik). Virolojik basarisizlik protokolde tanimlanmamistir; ancak arastirmacilar kendi takdirlerine bagl olarak bir kisiyi
"virolojik nedenlerle" herhangi bir zamanda tedaviden alabilmigtir.

1. Cahn et al. AIDS. 2022;36:39-48. 2. Osiyemi et al. Clin Infect Dis. 2022;75:975-986. 3. Llibre et al. Clin Infect Dis. 2023;76:720-729. 4. Woodcock and Bradley. Qual Life Res. 2001;10:517-531. 5. Justice et al. J Clin Epidemiol. 2001;54(suppl
1):S77-S90.
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Calisma Populasyonu

* 366 kisinin medyan baslangi¢ yasi 47 olup %93.2’si erkektir

* Genel olarak, 332/366 (%90.7) kisi birincil analiz i¢in uygun bulunmustur; verileri eksik olanlar (n=8) veya takibi
kaybedilenler (n=26) harig¢ tutulmustur

* Daha once tedavi deneyimi olan kisilerde, DTG + 3TC’ye ge¢gmeden once ART ile medyan sure 7 yildir (IQR, 4-13;
n=303) ve %32.8’i 23 ART degisikligi oykusune sahiptir

Parametre ART naif (N=31) Daha once tedavi deneyimi(N=335)
Yas, medyan (aralik), y 35 (21-55) 49 (22-82) o
Cinsiyet, erkek, n (%) 30 (96.8) 311 (92.8) 8
BKi, medyan (IQR), kg/m? 23 (21-25) 25 (23-28) cj
HIV-1 RNA, medyan (IQR), ¢/mL 37,200 (5100-70,700) 19 (0-39) o
<50 c/mL, n (%) 0 324 (96.7) =
CD4+ hiicre sayimi, medyan (IQR), hiicre/mm?3 456 (328-664) 748 (549-940) 2
<200 hicre/mm?, n (%) 4 (12.9) 2 (0.6) o
ART siresi, medyan (IQR), y NA 7 (4-13) z
En yaygin (=%5) dnceki ART rejimi, n (%)
Dolutegravir/Abakavir/Lamivudin NA 148 (44.2)
Dolutegravir + emtrisitabin/tenofovir alafenamid 42 (12.5)
Biktegravir/Emtrisitabin/Tenofovir alafenamid 25 (7.5)
Dolutegravir + emtrisitabin/tenofovir disoproksil fumarat 20 (6.0)
Elvitegravir/Kobisistat/Emtrisitabin/Tenofovir alafenamid 17 (5.1)
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Birincil Sonlanim Noktasi: 3. Yildaki Virolojik Baskilama

* Birincil sonlanim noktasi igin, 3. Y1l virolojik baskilama oranlari daha once tedavi deneyimi olan kisiler icin %83.0 ve ART
naif Kisiler icin %77.8°dir

= m Daha Once tedavi deneyimli (N=305) #ART naif (N=27)
26 80 -
o
E ° 60 -
+ 8 40 A %14.8 S
(7 0 0% %11.1 S
o 0 (1/305)  (0/27) (5/305) (1/305) v
i i i L Q
HIV-1 RNA HIV-1 RNA Virolojik nedenlerle Diger nedenlerle birakma Diger nedenlerle birakma =
<50 ¢/mL 50-200 ¢/mL birakmaP ve LOCF ve LOCF A
veya 50-200 c/mL ve ardisik lab HIV-1 RNA HIV-1 RNA x
ve ardisik lab eksika =250 c/mLe <50 c/mLd ;
<50 ¢/mL pd

* Genel olarak, kisilerin %1.8’i (6/332) HIV-1 RNA =50 c¢/mL ile arastirmacinin takdirine bagli olarak virolojik nedenlerle
DTG + 3TC'yi birakmistir (n=5 daha once tedavi deneyimli, n=1 ART naif)

LOCEF, ileri taginan son gozlem. N=332; 34/366 eksik veri/takip kaybi nedeniyle hari¢ tutulmustur.

aTek HIV-1 RNA degeri 50 c¢/mL olan ve sonraki 6lgimde hedef saptanmayan ancak birincil sonlanim noktasina gére 120 gin iginde ikinci 6lgim yapilmayan. PHIV-1 RNA <200 c¢/mL (n=5) ile arastirmacilarin takdirine baglh olarak birakan; n=1 HIV-
1 RNA 540 c/mL (daha 6nce tedavi deneyimi). CART naif 1 kisi, baslangi¢ dlgimu olan LOCF HIV-1 RNA 37,000 c¢/mL ile tolere edememe nedeniyle birakmistir; daha dnce tedavi deneyimi olan 1 kisi tek HIV-1 RNA 60 c/mL degerine sahiptir ve
enjekte edilebilir ART'ye gegmistir; ve daha dnce tedavi deneyimi olan 1 kisinin birkag ay boyunca ART'yi biraktiktan sonra tek HIV-1 RNA degeri 5500 c/mL'dir. 9En yaygin birincil birakma nedenleri hasta karari (n=25), tolere edememe (n=15) ve
hekim karari (n=7) olmustur; n=3 6lim, DTG + 3TC ile iligkili degildir.
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Tolere Edilebilirlik ve Metabolik Parametreler

Tolere Edilebilirlik Metabolik Parametreler

* 20 kiside (%5.5) 21 ADR (derece 1-2, n=20; derece 3, * Kilo alimi nedeniyle 4 tedaviyi birakma
n=1) belgelenmistir bildiriimistir (daha once tedavi deneyimli; 1
* En yaygin ADR’ler (Diizenleyici Faaliyetler icin Tibbi arastirmaci karari, 3 hasta istegi)

Sozluk tercih edilen terim; n >1) depresyon (n=5), uyku
bozuklugu (n=2) ve bas agrisi (n=2) olmustur

* 2 kiside 2 ciddi ADR bildirilmistir (anemi, nobet,

* Her iki zaman noktasinda da kilo verisi olan
Kisiler arasinda, 3. Yilda baslangica gore
medyan (IQR) kilo degisimi, daha once tedavi

brakiyal pleksus yaralanmasi, beyin sarsintisi ve deneyimi olanlarda 2.0 kg (-1.0, 6.0; n=131) ve %
hiponatremi) | N ART naif olanlarda 5.0 kg'dir (1.0-10.0; n=13). &
* 15 kisi tolere edememe nedeniyle tedaviyi birakmigtir R N , _ 5
(%4.1; n=12 daha 6nce tedavi deneyimli, n=3 ART 'Bg’;la"r?gT:gagcéggzzgzgm%r:r'ergi?\?r‘:]‘;'l ;
naif
) dlzeydedir

* En yaygin birakmaya yol acan ADR’ler psikiyatrik
bozukluklar (n=10), deri ve subkutan doku bozukluklari
(n=3) ve sinir sistemi bozukluklari (n=2) olmusgtur.

ADR, advers ilag reaksiyonu.
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Hasta Tarafindan Bildirilen Sonuclar

* Daha once tedavi deneyimi olan ve baglangi¢ ve 3. Yil anketlerini dolduran kisilerin 3. Yildaki HIV-TSQ
skorlari, 1. ve 2. Yillarda gozlenen anlamli iyilesmelerle tutarl olarak istatistiksel olarak anlamli sekilde
artmistirl2

* HIV-SDM skorlari stabil kalmistir

Her iki Zaman Noktasinda Verisi Bulunan Daha Once Tedavi Deneyimi Olan
Kisiler Arasinda HIV-TSQ’larda Baslangi¢tan 3. Yila Ortalama Degisim (n=165)

ey o Baslangic¢ ortalama
0 (dk) Lot TN | <0 (12

B DTG + 3TC (n=165)

2.2 (8.9) P<0.00012
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HIV-TSQ toplam skorunda baslangica gore ortalama (SD) degisim

HIV-SDM, HIV Semptom Stres Moduli; HIV-TSQ'lar, HIV Tedaviden Memnuniyet Anketi, durum versiyonu.

HIV-TSQs: 10 maddeli versiyon. Madde bagina aralik 0-6’dir: 0 = “hi¢ memnun degilim” ve 6 = “gok memnunum.” Toplam skor= 1-10 arasI maddelerin toplami; toplam skor araligi 0-60'tir; pozitif degisiklikler iyilesmeyi gosterir.2 HIV-TSQ skorlari
ART naif kigilerde baslangigta degerlendiriimemistir; 3. Yilda ortalama (SD) HIV-TSQ skoru 58.9'dur (2.0; n=12). 3Wilcoxon isaretli sira testi.

1. Scholten et al. EACS 2021; London, UK. Poster PE2/52. 2. Beer et al. HIV Drug Therapy Glasgow 2022; Glasgow, Scotland. Poster P117. 3. Woodcock and Bradley. Qual Life Res. 2001;10:517-531.
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Sonuglar

* 3yilda, DTG + 3TC ile yuksek virolojik baskilama oranlari gozlenmistir

* Virolojik nedenlerle az sayida birakma bildirilmigtir; 24. Ayda 1 katiimcida DTG’ye dusuk
dlzeyde diren¢ kazandiran integraz direnci ile iliskili mutasyonlar tespit edilmistir

* Tedauvi, lipit ve karaciger parametrelerinde minimal degisikliklerle iyi tolere edilmistir

* Daha once tedavi deneyimi olan kigiler, 1. ve 2. Yillardaki bulgularla tutarli olarak 3. Yilda tedavi
memnuniyetinde istatistiksel olarak anlamli iyilesmeleri korumus olup, bu durum tedavi
memnuniyetindeki istikrarli iyilesmeleri desteklemektedir!-?
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1. Scholten et al. EACS 2021; London, UK. Poster PE2/52. 2. Beer et al. HIV Drug Therapy Glasgow 2022; Glasgow, Scotland. Poster P117.
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Tesekkur

* Bu calisma ViiV Healthcare tarafindan finanse edilmistir

* Veri analizi MUC Research tarafindan gerceklestirilmistir.

* Bu sunum igin editoryal yardim ve grafik tasarim destegi, yazarlarin yonlendirmesi altinda MedThink
SciCom tarafindan saglanmis ve ViiV Healthcare tarafindan finanse edilmigtir.

* URBAN calisma merkezlerinin katilimcilarina ve arastirmacilarina 6zel tesekkurler: GP Isarpraxis/Munih;
ICH/Hamburg; 1Z Steglitz/Berlin; Klinikum Osnabrueck/Osnabrueck; MEDCENTER/Weimar; MVZ Munchen
am Goetheplatz/Munih; Onkologie Mannheim/Mannheim; Praxis City Ost/Berlin; Praxis Cordes/Berlin;
Praxis Ebertplatz/Koln; Praxis Hohenstaufenring/Koln; Praxis Jessen/Berlin; Praxis Kaiserdamm/Berlin;
Praxis Knechten/Aken; Praxis UBN/Berlin; Praxis Wuensche/Berlin; PRINZMED/Munih; Universitatsklinikum
Hamburg/Hamburg; WIR/Bochum

NX-TR-DLM-PPT-240001

* Bu sunumda yer alan verilerin tamami daha once 19. Avrupa AIDS Konferansi’'nda sunulmustur; 18-21 Ekim
2023; Varsova, Polonya; Poster eP.A.072

Sunumu yapan yazar: Irem ince; irem.x.ince@gsk.com
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