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s Devlet memuru, Izmir'de oturuyor

= 17.8.2005'te oksirik, balgam ¢ikarma,
ates yuksekligi, nefes darlgt, kilo kaybi

ce\Joo

sikayetleri ile dis merkezde bir gogts

hastaliklar: klinigine basvurmus



Al

m  Pneumocystis jirovecii pnomonisi tanisi
konuyor

[Oka 2

m Anti-HLV testi pozitif saptanmasi lizerine
HIV enfeksiyonu tanisi ile enfeksiyon
hastaliklar: klinigine yonlendirilmis



[Oykfj 3

s Oz/soygecmis

1997 ve 2000 yillarinda koroner arter baypas
(CABG) operasyonu

Annede HT
= Sigara 40 paket yil (ginde 1,5 paket)
s Alkol g
s Damar ici ila¢ kullanimi g
m Heteroseksiel bulas? (2004)
s Esi anti-HIV negatif



Al

= Biling agik oryante-kopere, ense sertligi yok

[Fizik Bakt

= Farenkste beyaz plaklari mevcut

= Dinlemekle bilateral akciger sesleri azalmig

= Batin rahat organomegali yok

= Periferik LAP yok

= Yiz ve vicudun Ust kisminda seboreik dermatit



Al

= Lok: 8600/mm3 PNL: %91 Lenf: %4 Mono: %4Hg:
10.7 gr/dl Htc:33.2 PLT:187.000

m AST: 27 U/I, ALT: 49 U/l T bil: 0.8 mg/dI Kr:
1.08 mg/dl

= CD4: 35/mm3 (% 9), VY> 10° k/ml

[Te’rkikler 1

= CMV antijenemi: 550 hiicrede pozitif saptanmis



[Te’rkikler 2 )(]
= Serolojik gostergelerinde;
antiHAV IgG (+)
HbsAg (=), antiHbcAg (-), antiHbs (-)
antiHCV (-)

VDRL(-), RPR (-), TPHA(-)
PPD(-)



[Te’rkikler' 3

. R

Kalp boyutu artmig, sol koroner arterde
stent, her iki akciger ust loblarda
amfizematoz degisiklikler saptanmis

Batin USG: olagan

Diski direkt bakisinda parazit o



Al

s 17.8.2005-> Combivir (3TC+ZDV) +Viramun
(NVP) tedavisi baslanmis

= Gansiklovir 500mg flk 2x1, TV
= Flukonazol 100mg flk 1x4 IV
= TMP/SMX (160/800) tb, 3x2,oral

[Tedavi 1



[TedaviZ

= Kardiyoloji konsultasyonu;
Coraspirin 100mg tb 1x1
Beloc zok 80mg tb 1x1
Lipitor 20mg 1x1
Vastarel tb 1x1

Coversyl tb 1x1
tedavileri baslanmis

Al
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[ 2lern A

= Gansiklovir tedavisi, valgansiklovir 500mg 1x1
olarak, flukanazol 200mg/gln oral idame tedaviye

gegilmis
m Combivir (3TC+ZDV) + Viramun (NVP) tedavisinin
1. ayinda hastada pansitopeni gelismis

o Lok: 1100/ mm3 PNL:600/mm? Hg: 4.9 gr/dl,
PLT: 73.000/mm3
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[ 2lern A

= Hematolojinin de dnerisiyle aldigi tiim
tedaviler kesilmis(17.10.2005)

= Glnlik ERT transfiizyonu ve grandlosit
koloni stimule edici faktor (6-CSF) ile
destek tedavisi uygulanmis
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[izlem

= Bir ay sonra kemik iligi aspirasyon
biyopsisi normal saptanmig
m  Combivir (3TC+ZDV) + Viramun (NVP) ve

diger tedavileri yeniden baslanmis
(14.11.2005)
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[ 2lern A

= Bir ay sonra pansitopeni tekrar ortaya ¢ikmis

m  Zerit(D4T)+ Zeffix(2x100 3TC) + Viramun(NVP)
olarak degistirilmis (29.12.2005)

= Bu tedavi ile yanit alinmig->3. ayinda CD4:%14
VY<50 k/ml (Mart 2006)
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Al

= Sekiz ay sonra, hasta kendi karariyla tg¢

[izlem

ay tedaviyi kullanmamis
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Al

= 26.11.2006- ayni rejim Zerit(D4T)+

[izlem

Zeffix(2x1 100mg 3TC) + Viramun (NVP)
tekrar baslanmis

m ?
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Al

= 3.ay, 9.1.2007- €D4: 30 hiicre/mms3, (%8) VY>10°
k/ml

[izlem

= Bu tedaviyle viral baskilanma saglanamamis

m 24.1.2007- Zeffix (2x100mg 3TC)+ Crixivan(IDV)+
Videx (DDI) tedavisine gegilmis

18






[Izlem
m Zeffix (2x100mg lamivudin)+ Crixivan(indinavir)+
Videx(didanozin)

o bB.ay->5.6.2007 CD4 %10 VY>10° k/ml

o 8.ay->26.09.2007 VY> 10° k/mll
o 1. yil->16.1.2008 C€D4: 9h/mm3(% 3) VY> 10°
k/ml

= Tedaviye yanit yok

Al
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s 18.1.2008- Combivir (3TC+zidovudin) + Stocrin
(efavirenz) tedavisine gegilmis

[izlem
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[ fzlem X]

s Combivir (3TC+zidovudin) + Stocrin
(efavirenz)

o 3.ay-> CD4:%12
o 8.ay-> CD4: %7 VY>10° k/ml

= Tedaviye yanit yok



Al

s 5.10.2008 Truvada (tenofovir df/emtricitabin)+
Kaletra (lopinavir/r) olarak tedavisi degistirilmis

5.ay->VY: 4000k/ml
8.ay-> CD4 : %8 VY: 83.000k/ml

[izlem

= 1.10.2009 Prof Dr. Deniz Gokengin'e basvurdu
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[2005-2009 Ozet

ART Baslangi¢ | Bitis Neden VY
Combivir+Viramun(2 ay) 17.8.05 |17.10.05 |pansitopeni |>10°
Combivir+Viramun(1 ay) 141105 |05.12.05 |pansitopeni |>10°
Zerit+Zeffix+Viramun(8ay) |29.12.05 |03.8.06 |kendi <50
kesmis

Zerit+Zeffix+Viramun(2ay) |23.11.06 |24.1.07 |yanit yok |>10°
Zeffix+Crixivan+ Videx(lyil) | 24.1.07 |18.1.08 |yanit yok |>10°
Combivir+ Stocrin (7ay) 18.1.08 5.10.08 |yanit yok |>10°
Truvada+Kaletra (1 yil) 5.10.08 1.10.09 |Yanit yok |83.000
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Al

[izlem

= 1.10.09->Hastada direng gelistigi

disinuldiu direng testi istendi

m TUm tedaviler kesilerek lamivudin ile

idame tedavisine gegildi
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1.Direnc Testi 2009

PT
Major mutasyonlar

M46TI, I54V, V82F, L90OM

PT Minér mutasyonlar

L10I, A71T

NRTI

M41I, A62V, V75I, M184V,T215Y

NNRI

V9O0I, K103N, V179F, Y181C, H221Y
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1.Direnc¢ Testi 2009

PT Darunavir/ritonavir duyarli
Fosamprenavir/ritonavir orta
Tipranavir/ritonavir orta
Diger proteaz inhibitorleri direngli

NRTI Tenofovir df Disiik diizey

direng
Abakavir,zidovudin,stavudin, |orta
didanozin
Lamivudin ve emtrisitabin direncli

NNRTI Nevirapin,efavirenz,delavirdin | direncli
, etravirdin
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A

m Nasil bir tedavi planlarsiniz?




Al

= Yurtdigindan Prof Dr. Anna Maria Geretti'ye
direng sonuglari ve hastanin gegmis medikal
oykdist ile birlikte danigildi

[izlem

m  Darunavir/ritonavir
m Tenofovir/emtrisitabin
s Enfuvirtid

t¢ld kombinasyon tedavisi planlandi
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Al

= Enfuvirtid igin Saglik Bakanhgi'na yurtdisi ilag
getirme basvurusunda bulunuldu

[izlem

= Darunavir icin lretici firma ile konusularak

yurtdisindan temin edilmesi planland:
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Al

m 28.6.2010'da hasta bag agrisi ve ates yiksekligi
ile klinigimize yatirildi

[izlem

m Prezista (darunavir) + Norvir (ritonavir)

Truvada (tenofovir df/emtrisitabin) + Fuzeon
(enfuvirtid) baslandi

31



Tetkik 1

= Bas agrisi ve ates yiksekligi nedeniyle lomber
ponksiyon yapild

BOS incelemesinde

gorinimi berrak

pandy +

direkt bakida 40 hiicre/mm3, ARB negatif
glukozu: 30 mg/dl (serum glukozu: 60 mg/dl)
proteini: 107 mg/d|
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Al

[Te’rkik

BOS incelemesinde
» M.tuberculosis PZR negatif
m JC viris PZR negatif
= Enteroviris hiicre kiiltiird negatif
= VDRL negatif
= HSV1+2 DNA PZR ile pozitif

HSV menenjiti tanisi kondu

33



Al

[izlem

= Asiklovir 10mg/kg X 3 baslandi

= Bir hafta sonra bilinci kapanan, genel
durumu bozulan hastaya yeniden LP yapild
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lzlem

O

O

O

BOS incelemesinde

gorunim bulanik

pandy 4+

direkt bakisinda 180 /mm3, ARB negatif
glukoz 59 mg/d| (serum glukozu: 100 mg/dl)
protein 265 mg/dl

HSV 1+2 PZR pozitif

M. tuberculosis PZR negatif saptandi
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[Izlem

= Kraniyal MRG (27.10.10)

O

Her iki lateral ventrikiil 6n boynuzda hiperintens
lezyonlar (HIV ansefaliti?)

periventrikiler beyaz maddede kronik iskemik
degisikliklere sekonder milimetrik boyutta
hiperintensiteler

post kontrast kesitlerde belirgin leptomenenjial
boyanma (Menenjit?) izlendi
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[izlem

Al

= Toraks BT

O

O

O

ctkan aortada anevrizma (4.7cm)
kalp apeksinde anevrizma

akcigerde yaygin paraseptal anfizem

) cee\JSoo

ulasan nodil izlendi

37



Al

= Asiklovir 10mg/kg X 3 tedavisine tiberkiiloz

[izlem

menenjiti siphesiyle dortli antitiberkiloz tedavi
eklendi

INH 300mg/glin + 25mg/giin B6
Pirazinamid 1500mg/giin
Etambutol 1500mg/giin
Rifabutin 150mg/glin
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Al

= Tedavilerin 3. haftasinda klinigi diizeldi

[izlem

= Kalp damar cerrahisi anevrizmalar igin
girisim duslinmedi
= ART ve antiTB tedavilerine devam etmesi

onerilerek taburcu edildi

39



Al

Truvada+Prezista+Norvir+Fuzeon tedavisinin 17.

[izlem

ayinda sag bacakta sislik, kizariklik ve agri sikayefi
gelisti
Venoz doppler USG

o Sagda vena safena magna bacak st medial
diizeyde akut tromboz ile uyumlu fromboflebit
saptandi
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Al

= Kalp damar cerrahisi konsiltasyonu
istendi

Dusiik molekiler agirlikli heparin
onerildi

[izlem

= Kardiyoloji tarafindan medikal tedavileri
dizenlendi
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Truvada+Prezista+Norvir+Fuzeon

Tarih CD4 %(n) VY (k/ml)
1.ay (29.7.10) % 10 (52) 9470
6.ay (23.12.10) %11(51) 915
12.ay(07.07.11) %10(46) 413

15.ay (27.10.11) %10 (62) 144

21.ay (29.3.12) %10(47) 67138 |
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Al

= Hasta israrla ilaglarini dizenli aldigini soyliyor

[izlem

= Direng testi istendi, tedaviye devam edildi
= Fuzeon (enfuvirtid, T20) icin direnc bakilamadi
= Viral yik yiksek seyrediyor

20.09.12 VY: 21619 k/ml
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JZ.Dirang Testi 2012 ]

Drug Class Drug Resistance Mutations Identified
NRTI MA1L, AG2Y. TEAN, V751, M1B4Y, T2155, T215Y
NNRTI [ K103N, VITOF, YIBIC

__}__7

PI

L101, L33F, WMEL IS4V, ANT, VE2F, VBIL, B4V, L9OM



Drug Class Drug Evidence of Resistance
| EPIVIR® =3 (lamivudine, 3TC) Resistance'
EMTRIVA® (emtricitabine, FTC) Resistance’
RETROVIR® (zidovudine, AZT) Possible Rasistance™*
NRTI VIDEX® (didanosine, ddi) Possible Resistance""
ZERIT® (stavudine, d4T) Possible Resistance***
ZIAGEN® (abacavir, ABC) /PoTsTbtofResism{cr“\
VIREAD® (tenofovir, TOF) [ %
= RESCRPTOR® (delavirdine, DLV) istance"*
NNRTI SUSTIVA® (efavirenz, EFV) Resistance™™
VIRAMUNE® (neviraping, NVP) Rogistance""
INTELENCE™ (otraviring, ETR) Resistance™"
AGENERASE® (amprenavir, APV) Resistance"™*
LEXIVA® (fosamprenavir, FOS) Resistance**
CRIXIVAN® (indinavir, IDV) Resistance"*
i FORTOVASE® / INVIRASE® (saquinavir, SQV) Resistance"
Pl KALETRA® (lopinavir + ritonavir, LPY) /?esistano;'-\
PREZISTA® (darunavir, DRV) K Possible Resistance""* )
VIRACEPT® (nelinavi, NFV) S~ Rasame —
REYATAZ® (atazanavir, ATV) Reswstance
APTIVUS® (tipranavir, TPV) Resistance™*




Al

m Tekrar direng testleri ile birlikte Prof. Dr.

[izlem

Anna Maria Geretti'ye danigildi

= 18.12.2012'de direng gelistigi distinilerek
fuzeon (enfuvirtid) tedavisi kesildi
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Al

s Prezista (darunavir)+ Norvir (ritonavir) + Truvada

(tenofovir df /emtricitabin) tedavisine devam
edildi

0 28.2.13-> CD4: 79 (49), VY: 12897 k/ml

[izlem

5 28.3.13-> CD4: %6 (23), VY: 18768 k/ml
s Integraz inhibitérleri icin direng testi istendi

47



Il. Substitutions
[relative to the reference strain HXB2)

ek e

1235, A124T, R127K, V2011, T2065, [208L, N232D, K240R

Integrase: D10E, E110, L28I, P304, 530C, V721, 6
|Il. Rules-based resistance analysis

Drug Prediction Scored Mutations
RAL suscaptible
EVG suscepiible

/. Predicted resistance (beta version)
Drug Prediction Scored Mutations
RAL 2065, 28], 304, 2011, 11D

EVG

2065, 2011, 281, 304, 38C




[Eslik eden durumlar

Kullandigi ilaglar

Asetilsalisilik asit
100mg tb 1x1

Metoprolol 25 mg tb
1x1

atorvastatin 10mg tb
1x1

Klopidogrel tb 1x1
Enoksaparin  1x1 SC

Al

Ramipril 2,5 mg tb 1x1

Trimetazin tb 1x1
Perindopril tb 1x1

TMP/SMX (800/160)
tb 1X1

Flukonazol 100mg kaps
1x1
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[E§Iik eden durumlar

s 1997-2001-> Koroner artere greft
= 2010-> Aortta ve kalpte anevrizma
= 2011-> Akut vendz tromboz

= 2013-> Kalpte trombds

Al
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Lipit profili

Tarih 2006 |2007 |2008 |2009 |2010 2011 |2012 | 2013
Kolestrol |157 |165 137 (170 206 |191 |150 |164
Trigliserit | 145 155 132 133 |106 |96 |59 171
LDL 114 135 [141 |110 |100
HDL 29 50 |31 28 |30
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Al

s 11-12 Mayis 2013'te Ege Universitesi HIV/AIDS
Arastirma ve Uygulama Merkezi tarafindan “3.
Ileri diizey HIV/AIDS Kursu "diizenlendi

[izlem

= Olgumuz interaktif olarak tartisildi

= Tedavi igin neler yapilabilir degerlendirildi

52



Al

= Dr. Mike Youle, (Londra Royal Free Hospital'de

[izlem

HIV arastirma merkezi baskant)

Uc ana sinif antiretrovirale direncli olarak

degerlendirdi

Kurtarma tedavisi onerdi

53



Drug Class Drug Evidence of Resistance
| EPIVIR® =3 (lamivudine, 3TC) Resistance'
EMTRIVA® (emtricitabine, FTC) Resistance’
RETROVIR® (zidovudine, AZT) Possible Rasistance™*
NRTI VIDEX® (didanosine, ddi) Possible Resistance""
ZERIT® (stavudine, d4T) Possible Resistance***
ZIAGEN® (abacavir, ABC) /PoTsTbtofResism{cr“\
VIREAD® (tenofovir, TOF) [ %
= RESCRPTOR® (delavirdine, DLV) istance"*
NNRTI SUSTIVA® (efavirenz, EFV) Resistance™™
VIRAMUNE® (neviraping, NVP) Rogistance""
INTELENCE™ (otraviring, ETR) Resistance™"
AGENERASE® (amprenavir, APV) Resistance"™*
LEXIVA® (fosamprenavir, FOS) Resistance**
CRIXIVAN® (indinavir, IDV) Resistance"*
i FORTOVASE® / INVIRASE® (saquinavir, SQV) Resistance"
Pl KALETRA® (lopinavir + ritonavir, LPY) /?esistano;'-\
PREZISTA® (darunavir, DRV) K Possible Resistance""* )
VIRACEPT® (nelinavi, NFV) S~ Rasame —
REYATAZ® (atazanavir, ATV) Reswstance
APTIVUS® (tipranavir, TPV) Resistance™*




Il. Substitutions
[relative to the reference strain HXB2)

ek e

1235, A124T, R127K, V2011, T2065, [208L, N232D, K240R

Integrase: D10E, E110, L28I, P304, 530C, V721, 6
|Il. Rules-based resistance analysis

Drug Prediction Scored Mutations
RAL suscaptible
EVG suscepiible

/. Predicted resistance (beta version)
Drug Prediction Scored Mutations
RAL 2065, 28], 304, 2011, 11D

EVG

2065, 2011, 281, 304, 38C




[Izlem
Indiiksiyon tedavisi olarak

= Kullanmakta oldugu darunavir/ritonavir,
tenofovir/emtricitabin tedavisine devam ederken

= 1 hafta foscarnet 90mg/kg 2x1 IV dozunda almasi
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[izlem

A

Tdame tedavisi olarak

Darunavir 600mg+100mg ritonavir 2x1
Tenofovir df 300mg 1x1

Lamuvudin 150/zidovudin 300 2x1
Raltegravir 400mg 2x1

Pegile interferon alfa2-a haftada bir

Hidroksiiire 500mg 2x1 ile devam etmesi planlandi

57



[Foskarne’r—l

A

= Inorganik fosfat analogu

= Virlse 6zgl DNA polimerazlarin

pirofosfat baglanma bo

ederek-> antiviral etkin

gelerini inhibe
ik
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A

s HIV pozitif hastalarda CMV retiniti

[Foskarne’r—z

Endikasyonlar:

= Bagisikligr baskilanmis hastalarda
asiklovire direncli mukokiitanéz HSV

enfeksiyonlari tedavisi

59



1

A

[Foskarne’r-3

= Pronounced anti-HIV-1 activity of
foscarnet in patients without
cytomegalovirus infection

Bergdahl S ve ark J Acguir Immune Defic Syndr
Hum Retrovirol. 1998
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1

A

s CMV enfeksiyonu olmayan 10 HIV pozitif hastaya
50mg 3x1 IV dozunda 4 hafta verilmis

[Foskarne‘r-4

= Ortalama VY 2.6 log disus saptanmis
= Tedavi kesildikten bir hafta sonra VY baslangi¢

seviyesine donmdus

= Foskarnet HIV replikasyonu lizerine dogrudan
etkili
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1

A

= Foskarnet salvage therapy for patients

[Foskarne’r—5

with late-stage HIV disease and multiple

drug resistance

canestri A ve ark Antivir Ther. 2006
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[Foskarne‘r-é

s Coklu ila¢ direnci olan VY>50.000 k/ml ve
CD4<100 olan HIV pozitif 11 hastaya
aldiklar: tedaviyle birlikte 5gr 2x1 IV

foskarnet tedavisi verilmis

= 1 hastada renal toksisite gelismis, 10
hastada 12 .haftada ortalama 2log disis

saptanmis

A
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[Foskarne‘r-7

» Foscarnet salvage therapy efficacy is

associated with the presence of thymidine-
associated mutations (TAMs) inHIV-infected

patients.

Charpentier C ve ark J Clin Virol. 2008
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= VY>500 k/ml ve CD4=23 olan 13 hastaya

kurtarma tedavisi olarak foskarnet 80mg/kg 2x1

[Foskarne‘r-S

14 giin + zidovudin/stavudin verilmis

= 11 hastada >1log disus, 2 hastada 0,5 log diisls
gorilmis

= Timin ile iligkili mutasyonlari olanlarda daha fazla

diigls saptanmis
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1

A

= Foscarnet as salvage therapy in HIV-2-

[Foskarne‘r—9

infected patient with antiretroviral

treatment failure

Stegmann S ve ark J Clin Virol. 2010
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[Foskarne‘r—lO

1

A

1992'den beri raltegravir dahil tim antiretroviral

tedavileri almis HIV-2 pozitif hastaya
zidovudine+ almakta oldugu tedavi + 14 gin

foskarnet indiiksiyon tedavisi uygulanmis

14. glinde VY'de 1,4 log disls saptanmis
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A

lopinavir/ritonavir, etravirin ve maravirok

[Foskarne‘r—ll

s Idame tedavi olarak zidovudin,

kullanmis
= 4. ay sonunda VY negatif saptamis

= Coklu ilac direnci olan hastalarda bir tedavi

segenegi olabilir

68
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[Pegile interferon alfa 1 x

s Interferon alfa'nin sentetik esdegeri sitokin

m Virls ile enfekte hiicrelerden ve lenfositlerden
salinarak antiviral etkinlik gésterir ve “"dogal

oldirucd” hicreleri aktive eder
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[Pegile interferon alfa-2a 2 ]

HIV lzerine etkinligini

= Viral genomda mutasyonlara neden olarak
(APOBEC36)

= Viral soyunmayi (TRIM5a) ve

= Tomurcuklanmayi engelleyerek (tetherin)

gosterir
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[Pegile interferon alfa 3 ]

Low-Dose [EN-a Monotherapy 1n Treatment-Naive
[ndividuals with HIV-1

SUPPIESS

01 0!

nfection: Evidence of Potent

' Viral Replication

ANGELOS HATZAKIS,' PANAGIOTIS GARGALIANOS, VASSILIS KIOSSES,” MARIOS LAZANAS,’
VANA SYPSA,' CLEO ANASTASSOPOULOU,' VASSILIOS VIGKLIS,” HELEN SAMBATAKOU,”
CHRISOULA BOTSI,” DIMITRIS PARASKEVIS," and CARLOS STALGIS®

JOURNAL OF INTERFERON AND CYTOKINE RESEARCH 21:861-86Y (2001
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[Pegile interferon alfa 4 ]

= Daha 6nce tedavi kullanmamis 27 hasta (HIV
RNA >5000 k/ml, CD4 >200 hiicre/mm3)
17'sine klasik interferon alfa-2b 5 MIU 4 hafta

boyunca monoterapi olarak veriliyor

10 hasta kontrol grubu olarak tedavisiz takip

ediliyor
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Pegile interferon alfa 5

= Her iki gruba da 28. glinde antiviral tedavi

baslaniyor

o Interferon alanlarda 28. giinde 0,9 log, 60. giinde 2,4

log diislis saptanirken

o Kontrol grubunda 60. giinde 1,8 log dusts oluyor

s Iyi tolere edilebilen alternatif tedavi olabilir
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[Pegile interferonalfa 6

Safety, Tolerability and Mechanisms of Antiretrovira

Peginterferon alfa-2a in HIV-1-Mono-infected Subjec
Clinical Trial

R

Activity of

S: APhasell

David M Asmutht Robert L Murphyzi Susan L Rﬂsenkranz3, JuanJ L Ler‘cora{ Shyam
Kottilil*, Yoninah Cramer?, Ellen § Chan’ Robert T Schooley”, Charles R Rinaldo®. Nathan

Thielma'nT, Xiao-Dong Li1, Sharon M Wahi4, Jessica Shnre3, JenniferJanikB, Richard A
Lempicki®, Yaa Simpson, Richard B Pollard! and for the ACTG A5192 Team

J Infect Dis. 2010 June 1; 20

1(11)
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[Pegile interferon alfa 7 &

s Sadece HIV ile enfekte hastalarda tekli pegile

inferferon tedavisinin denendigi ilk ¢alisma

= VY>5000 k/ml CD4>350 tedavi almayan 13 HIV
pozitif

= 12 hafta, haftada 180 mcg peg-interferon alfa -

2a verilmis

s 12. haftanin sonunda 11 hastada VY'de ortalama
0,6 log diigiig saptanmig 75



[Pegile interferon alfa 8 x

Pegylated Interferon Alfa-2a Monotherapy
Results in Suppression of HIV Type 1
Replication and Decreased Cell-Associated HIV

DNA Integration

Livio Azzoni,' Andrea . Foulkes,” Emmanouil F|1|1||1|ﬂl||r'.r|3,1 Angela M. Mexas,’ Kenneth M. Lvnr.,‘-“ Karam Mounzer,"

Pablo Tebas,* Jeffrey M. Jacobson,” lan Frank,' Michael P. Busch,"™ Steven G. Deeks," Mary l.':lnin-mnn.“‘
Una II:I‘Iilnllmrt',',"J Jay Kostma n,' and Luis J. Montaner’

JI» 2013:207



[Pegile interferon alfa 9 x

= HIV VY <50 k/ml, €D4 >450 olan 20 hastanin
antiretroviral tedavisine haftada bir 180 mcg ya
da 90 mcg eklenmis

= 5 hafta sonra ART kesilmis ve Peg-interferon

tekli ile 12. haftadaki HIV VY bakilmis
9/20 olguda (7%45) viral baskilanmanin devam ettigi
gorilmis
8 olguda 24. haftada viral baskilanma devam etmis
= 24. hafta sonunda gegmis gruplarla
karsilastirildiginda entegre olmus viris

DNA'sinda anlamli azalma gorilmds
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A

s Ribonikleotid rediktaz enzimini inhibe

[HidroksiLire-l

= Bir Ure analogu

ederek DNA sentezini bozar
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A

= Hydroxyurea: overview of clinical data

[Hidroksi'Lire-Z

and antiretroviral and immunomodulatory
effects

Lori F ve ark. Antivir Ther. 19994
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A

= Daha 6nce tedavi kullanmamis 500 hastaya

[Hidroksi'Lire-B

didanozin, didanozin/stavudin ile birlikte

baslangi¢ tedavisi olarak baslanmis

= Takiplerinde uzun sireli baskilanma saglanmig
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A

= Clinical use of hydroxyurea in HIV-1

[Hidroksi'Lire-4

infected patients

Frank I J Biol Regul Homeost Agents. 1999
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A

m Aktive olmus CD8 T hiicrelerini azaltirken

[Hidroksi'Lire—5

el degmemis CD4 ve CD8 T hiicrelerini

arttiriyor

s HIV-1'e 6zgl bagisik yaniti koruyor
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A

= Hydroxyurea in the treatment of HIV

[Hidroksi'Lire-()

infection: clinical efficacy and safety

concerns

Lisziewicz J ve arkDrug Saf. 2003
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A

= Pankreatit, miyelosiipresyon ve norotoksik

[Hidr'oksi'Lire-7

etkileri didanozin ile birlikte daha fazla ve

doza bagimli

= Glnlik 600mg doz daha az toksik ve ayni
sekilde etkili

84



[Izlem

A

14.08.2013

Hastanin ilaglari temin edilmeye ¢alisilirken
darunavir/ritonavir, tenofovir/emtrisitabin

kullanmaya devam etti

21.ay (29.3.12) CD4 %10(47) VY 67138 k/ml

24.ay (27.6.13) CD4 % 6(23) VY 36.638k/ml
26.ay (15.8.13) (CD4% 5(16) VY 120.814k/ml
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Al

= Hastanin sag goziinde gorme kaybi gelisti

[Izlem

m G0z hastaliklar: tarafindan paniveit olarak

degerlendirildi

= Brusellq, sifiliz, toksoplazma, toksokara
serolojileri ve CMV DNA istendi

86



[Izlem

Al

VDRL: 1/64, RPR: pozitif, CMV DNA<31 TU/ml
saptandi

Daha once sifiliz serolojisi negatif olan hastaya
norosifiliz agisindan LP yapiliyor BOS'ta VDRL
negatif saptandi

Kristalize penisilin 24 MU/g IV 21 giin uygulandi
G6z hastaliklar: tarafindan CMV retiniti siphesi
olmasi nedeniyle 15 giin gansiklovir 500mg 2x1 IV
uygulandi.
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Al

[izlem

= Yurtdisindan foskarnet temin edildi
= 90 mg/kg x 2 dozunda 1 hafta verildi
= Tedavi sonunda VY 6430 k/ml ‘ye geriledi

88



Al

[Izlem

s Idame tedavisi
Tenofovir df 300mg 1x1
Lamivudin 150/zidovudin 300 2x1
Darunavir 600mg+100mg / ritonavir 2x1
Raltegravir 400mg 2x1
Pegile interferon alfa2-a haftada bir
Hidroksitire 500mg 2x1

olarak diizenlendi "



 2lern ]

= Idame tedavisinin 1. ayinda
s VY <50 k/ml CD4: % 5 (16)

s VY<50k/ml CD4%7 (160) [7.11.2013]

= Ciddi diizeyde pansitopeni devam ediyor
Hg:7,3, Trombosit:30.000

= Eritrosit ve trombosit replasmani ile destek
tedavisi uygulanmaya devam ediliyor

= Poliklinikten takiplerine devam ediliyor
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m Ilginizden dolayi tesekkiirler



