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e Biktegravir/emtrisitabin/tenofovir alafenamid (B/F/TAF), HIV-1 enfeksiyonunun tedavisi i¢in kilavuzlar tarafindan onerilen
ve klinik pratikte yaygin olarak kullanilan bir tek tablet rejimidir.

— BJ/F/TAF klinik calismalarda ylksek diizeyde eftkililik ve tolerabilite gostermistirl->

e BICSTaR (BICtegravir Single Tablet Regimen), Asya, Kanada, Avrupa, Israil ve Japonya'da tedavi naif (TN) ve tedavi
deneyimli (TD) 2379 HIV ile yasayan kisinin dahil edildigi buyuk, devam eden, ¢ok bolgeli, prospektif ve retrospektif,
gozlemsel bir kohort calismasidir®

Amacg: Burada, Turkiye genelinde rutin klinik bakim kapsaminda B/F/TAF alan, prospektif olarak kaydedilmis 122 HIV ile
yasayan kisiye ait 24 aylik havuzlanmis guvenlilik ve etkililik verileri sunulmaktadir

1. Orkin C ve ark. Lancet HIV. 2020;7:e389-400; 2. Sax PE ve ark. Clin Infect Dis. 2021;73:¢485-93; 3. Stellbrink HJ ve ark. Lancet HIV. 2019;6:e364-72; 4. Sax PE ve ark. EClinicalMedicine. 2023;59:101991; 5. Maggiolo F ve ark. HIV Med. 2023;24:27-36; 6. Esser S ve ark. HIV Med. 2024;25:440-53.



Calisma Tasarimi
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Calismanin 24 aylik sonuglari
sunlarn igerir (TN odaklh):

* HIV-1 RNA <50 k/mL (M = E2ve
D = F? analizleri)

« CD4 sayisi ve CD4/CD8
oraninda degisimler

» Tedavinin birakilmasi
« [IAQ’lar, kilo ve VKI degisimleri

« Tedaviye uyum (VAS skoru ve
atlanan dozlar)

« PROlar (HIV-SI, HIVTSQs
skoru)

aM = E icin payda, 24 aylik dénemde =1 HIV-1 RNA 6lgim degerine sahip olan katilimcilari igerir; 24. ay penceresinden 6nce galismayi ve/veya B/F/TAF’I birakan veya 24. ayda HIV-1 RNA élgiim degeri eksik olan katilimcilar dahil edilmemistir.

®D = F igin payda, vizit penceresinden dnce B/F/TAF’I birakan katilimcilari igerir, bu durumda viral yiik degeri = 50 k/mL olarak girilmistir.

BIFITAF, biktegravirlemtrisitabin/tenofovir alafenamid; VKI, viicut kitle indeksi; k, kopya; CD, farklilasma kiimesi; D = F, tedavinin birakilmasi = basarisizlik; iiAO, ilag iliskili advers olay; HIV-SI, HIV Semptom indeksi; HIVTSQs, HIV Tedavi Memnuniyeti Anketi durumu;

M = E, eksik = dahil edilmeyen; PRO, hastalar tarafindan bildirilen sonuglar; TD, tedavi deneyimli; TN, tedavi naif; VAS, gorsel analog 6lgek




Katilimcilar: Baslangic Ozellikleri
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aMedyan (Q1, Q3). ®Baglangigta ve 24. ayda kilo ve VKi verileri bulunan katiimcilar: TN, n = 40; TD, n = 7. °Baslangigta es zamanli ilag tedavisi verisi olan katilimcilar: TN, n = 106; TD, n = 13. 9Baslangigta morbidite verisi olan katiimcilar: TN, n = 103; TD, n = 12.
¢Baslangigta viral yik verisi olan katilimcilar: TN, n = 105; TD, n = 13. Baslangigta CD4 hiicre sayisi verisi olan katilimcilar: TN, n = 108; TD, n = 12. 9Baslangigta CD4 <200 hiicre/pL ve/veya en az bir AIDS tanimlayici olay."Baslangigta CD4/CD8 orani verisi olan katilimeilar: TN, n=73; TD, n = 9.
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VKI, viicut kitle indeksi; k, kopya; CD, farklilasma kiimesi; N/A, gegerli degil; Q, ceyrekiik; TD, tedavi deneyimli; TN, tedavi naif.

%0 HIV-1 RNA < 50 k/mLe %85
%86 HIV-1 RNA > 100,000 k/mLe %0
6270, HIV-1 RNAviral yiikii, 2 logy, kimL (1%’?3)
(1;3@1) CD4 sayisi,2 hlicre/uL @ 6261(2)12)
%27 CD4 sayisi < 200 hticre/uLf9 N/A
( 021-35) CD4/CD8 oraniah (02’?2)

TD kohortun orneklem boyutu kiigiik oldugundan,

bu sunumdaki sonug¢lar TN kohorta
odaklanmaktadir




Bulgular: Etkililik (yalnizca TN)2

24. ayda HIV-1 RNA < 50 k/mL olanlarin immiinolojik sonuglar

orani (M = E analizi)®
CD4 hiicre sayisi (huicre/pL)

24. ayda medyan

Baslangi disi

TN katilimcilarin s angle degisim
(71/76) Med

yan 321 > +182

(Q1,Q3) (238, 452) (-211, 608)
CD4/CD8 orani
24. ayda HIV-1 RNA < 200
- 24. ayda medyan (Q1, Q3) 24. ayda medyan
k/mL olanlarin orant (M = E HIV-1 RNA viral yiikii (TN): Baslangig degisim
analizi)

02 1-3 (1.3, 1.3) Ioglo k/mL Medyan 0-3 +0.4

0499 UL ka(t;kl_)l/l;rgzllarm (QL,Q3) (0.2, 05) > (0.3, 0.8)

TN katilimcilarda 24 aylik donemde B/F/TAF bilesenlerine karsi tedaviye bagl diren¢ gelisimi olmamistir

2 Bir M = E analizinde, TD katilimcilarin %100'Unde (11/11) HIV-1 RNA < 50 k/mL bulunmustur. °D = F analizinde 24. ayda HIV-1 RNA < 50 k/mL olanlarin orani %90 idi (71/79). ‘Baglangigta ve 24. ayda CD4 hiicre sayis! verisi olan katilimcilar
dBaslangigta ve 24. ayda CD4/CD8 orani verisi olan katilimcilar.
BIFITAF, biktegravir/emtrisitabin/tenofovir alafenamid; k, kopya; CD, farklilasma kiimesi; D = F, tedavinin birakilmasi = basarisizlik; M = E, eksik = dahil edilmeyen; Q, ceyreklik; TD, tedavi deneyimli; TN, tedavi naif.



Bulgular: Tedaviyi birakma (yalnizca TN)

24 ayda B/F/TAF’1 birakma orani® B/F/TAF’1 birakma sebepleri

Sebep, n (%)

Tedaviyi birakma

Advers olay 1 ()b

tum TN katilimcilarin Arastirmacinin karari 1(1)e
(2/109)

aKaydedilen ilag birakma vakalari/toplam ilaca baslama sayisi.°Alopesi (n = 1). °Katilimci 24. ayda B/F/TAF'I birakmistir: Katilimcinin sosyal gtivenlik sigortasi ile ilgili bir sorunu olmasi nedeniyle galisma viziti gergeklestirilememistir.
BIFITAF, biktegravir/emtrisitabin/tenofovir alafenamid; TN, tedavi naif.



Bulgular: Giivenlilik — 24 Ayda lIAO’lar (yalnizca TN)

n (%)
Herhangi bir iiAO 7 (6) N\
" . Kilo degisimi veya renal,
IAO turu hepatik ya da kemik
Kilo artisia 5 (5) lIAO’lari nedeniyle
tedaviyi birakan olmadi
Alopesi 1(1) J
Alerjik dermatit 1)
Ciddi iiAO 0
24 aylik donemde B/F/TAF’In birakilmasina neden olan iiAO’lar® 1 (1)

“Baslangigta ve 24. ayda agirlik verileri mevcut olan ve [IAO olarak kilo artisi bildiren katilimcilarda (n = 3): baglangigtaki medyan (Q1, Q3) agirlik 63 (61, 63) kg, 24. aydaki medyan (Q1, Q3) agirlik 78 (72, 78) kg ve baslangigtan itibaren medyan (Q1, Q3) mutlak kilo degisimi 15 (9, 17) kg olmustur.
bAlopesi (n = 1).

iiAO, ilag ilikili advers olay; Q, ceyreklik; TN, tedavi naif.



Bulgular: 24 Ayda Kilo ve VKI Degisimi (yalnizca TN)

Baslangigtan 24. aya kilo degisimi? Baslangictan 24. aya VKi degisimiac
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Baslangic 24. ay
Baslangigta medyan 72.5 < 18.5 kg/m? > 18.5ila < 25 kg/m?
(Q1, Q3) kilo, kg (62.9, 82.1)
> 25 jla < 30 kg/m? M = 30 kg/m?

*Baslangicta ve 24. ayda kilo ve VKi verileri olan katilimcilar.?P-degeri signed rank test kulanilarak hesapland.cYiizdeler tam sayiya yuvarlanmistir ve toplami %100'e esit olmayabilir? Baslangigta medyan (Q1, Q3) VKI: 24.1 (22.2, 27.1) kg/m?;
24. ayda medyan (Q1, Q3) VKI degisimi: +1.2 (0.1, 2.6) kg/m?,
VKI, viicut kitle indeksi; Q, geyreklik; TN, tedavi naif.



Bulgular: Lipid Parametrelerindeki Degisimler (yalnizca TN)

Baslangigtan 24 aya kadar lipid parametrelerindeki degisiklikler 2

TC LDL-C HDL-C Trigliseridler TC/HDL-C Orani
P < 0.001b p <0001 P < 0.001¢ P =0.470¢ P =0.374¢
30 0
+24.0 n=47
(5.0, 41.5)
8 @I +17.0
59 20 (-2.0,38.8)
o £
ZE -0,2
g % +9.0
> 10 (-29.0, 35.0)
% a +4.1
(1.0, 10.0) 03
0 n=52 n =50 n = 50 n=57 04 (:0:8,0.5)
Baslangigta medyan (Q1, 157.5 95.4 37.0 112.0 4.3
Q3) lipid diizeyleri, mg/dL  (143.5, 181.5) (78.0, 114.0) (32.0, 43.0) (92.0, 174.0) (3.7,5.1)

aBaslangigta ve 24. ayda lipid parametresi verileri olan katilimcilar. ® P-degerleri sign test kullanilarak hesaplanmigtir. °P-degerleri Student t-testi kullanilarak hesaplanmistir- P-degerleri signed-rank testi kullanilarak hesaplanmistir.
HDL-C, yiiksek yogunluklu lipoprotein kolesterol; LDL-C, diisiik yogunluklu lipoprotein kolesterol; Q, ceyreklik; TC, total kolesterol; TN, tedavi naif.



Bulgular: Tedaviye uyum (yalnizca TN)

24. ayda ortalama VAS skoru &P 24 ayda son 30 giinde = 3 B/F/TAF dozu atladigini
belirtenlerin orani ¢d

TN katilimcilarin
(11/69)

TN katilimcilarin
(n =51)

Medyan (Q1, Q3) VAS skoru:
%100 (97, 100)

aV/AS skoru son 30 glinde ne kadar (% olarak) ART alindigini gosterir.°TD katilimcilarin 24. ayda ortalama (SD) VAS skoru %96'yd (6.5) (n = 6);°c 24. ayda, 3 TD katilimei son 30 giin iginde = 3 B/F/TAF dozunu atlamisti (n = 11).
6. ayda, 4 TN katilimci (%9) son 30 giin iginde = 3 B/F/TAF dozunu atlamisti (n = 44).
ART, antiretroviral tedavi; B/FITAF, biktegravir/emtrisitabin/tenofovir alafenamid; SD, standart sapma; TD, tedavi deneyimli; TN, tedavi naif; VAS, goérsel analog dlcek.



Bulgular: Tedavi Memnuniyeti ve Rahatsiz Edici Semptomlar (yalnizca TN)

Rahatsiz edici semptom sayisi
(HIV-SI skorunda degisim)©

Tedavi memnuniyeti
(HIVTSQs skoru)?
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TN katilimcilarda baslangicta HIVTSQs degerleri meveut degildi; HIVTSQs 0 ila 60 arasinda degismektedir, daha ytiksek skorlar, tedavi memnuniyetinin daha fazla oldugunu gosterir.Baslangigta ve 24. ayda rahatsiz edici semptom sayisi mevcut olan katilimellar.
¢ Rahatsiz edici semptom sayisi 0 ile 20 arasinda degisir ve yiiksek degerler daha fazla rahatsiz edici semptom oldugunu gosterir. ¢ P-degeri Student t-testi kullanilarak hesaplanmistir.
HIV-SI, HIV Semptom Indeksi; HIVTSQs, HIV Tedavi Memnuniyeti Anketi durumu; Q, geyreklik; TN, tedavi naif.



Onemli Bulgular

e B/F/TAF, Turkiye’deki HIV ile yasayan TN Kisilerden olusan ve rutin klinik bakimin bir parcasi olarak tedavi edilen gercek
yasam kohortunda 24 ayda yuksek etkililik ve tolerabilite gostermistir.

— Baslangigta viral yuku yuksek ve CD4 hucre sayisi dusuk olan katilimcilarin oraninin yuksek olmasina ragmen 24. ayda yuksek virolojik
ve immunolojik etkililik saglamigtir

o Turkiye'deki HIV ile yasayan kisilerin blyuk bir kismi ge¢ basvuranlar olup, tani aninda CD4 sayilari disuktir?
o Virolojik baskilama oranlari, Turkiye'de HIV ile yasayan TN kisilerde elde edilen diger gergcek yasam verileriyle ortismektedir?
— Dusuk tedavi birakma insidansi
— Yuksek tedavi uyumu
— YUuksek tedavi memnuniyeti
— B/F/TAF’In bilesenlerine direng gelismedi

Sonuglar: Bu gercek yasam verileri, Turkiye'deki klinik pratikte B/F/TAF kullanimini desteklemeye devam etmektedir

BIF/TAF, biktegravir/emtrisitabin/tenofovir alafenamid; CD, farklilasma kiimesi; TN, tedavi naif.
1. Candevir A ve ark. Int J Gen Med. 2023;16:4227-34; 2. Ozer RA ve ark. KLIMIK 2023, Poster P228
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