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Insan Immun Yetmezlik Viriisi
(HIV)

 Human immunodeficiency virus (HIV) Retroviridae ailesinin Orthoretrovirinae alt familyasinin Lentivirus
tyesidir. insanlarda kazanilmis immiin yetmezlik sendromu (Acquired Immunodeficiency syndrome: AIDS)

etkenidir.

HIV; 100-110 nm capinda, kor bolgesi kisaltilmis koni seklinde, pozitif polariteli iki RNA iceren, cift kath zarfli
ve zarfinda 72 adet peplomer bulunan kiiresel gorinumla bir virGstur. Bu virtsin HIV-1 ve HIV-2 olmak
Uzere iki subtipi, HIV-1’in 9 (A-l), HIV-2’'nin (A-E) 5 alt tipi vardir. HIV-1 ve HIV-2 genomlari farklidir. HIV-1 ile

HIV-2 arasinda %40 genom benzerligi belirlenmistir.

Fig 1. HIV virus structure
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e Serbest bir HIV partikilinde, tek iplikli

birbirine benzer iki adet RNA vardr.
RNA, 9 kb uzunlugunda olup 9.749
niukleotid icerir. RNA genomunda 9 gen
bolgesi (yapisal, regulator ve aksesuar
proteinleri kodlayan genler) bulunur ve

15 farki proteini kodlar.
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Sekil 1. HIV-1’in genomik organizasyonu

Ozbal Y. Erciyes Tip Dergisi (Erciyes Medical Journal) 2007;29(3):228-234 -
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* Retrovirlsler, birbirinin ayni iki pozitif iplikli RNA genomu iceren, zarfli

viruslerdir.

e Virion icinde RNA'ya bagimli DNA polimeraz (ters transkriptaz), proteaz ve

integraz enzimleri bulunur.

* Ters (reverse) transkriptaz enzimleri araciligi ile genetik materyallerini cift

sarmalli DNA'va cevirip, konakci kromozomuna entegre etme o6zelligine

sahiptirler. Genom, konak kromozomuna rastgele entegre olur ve hucresel bir

gen haline gelir.

BU SLAYTLAR EGIiTiM AMACLIDIR!




Retroviruslerin genleri;

1. Cati proteinini kodlayan genler;
* gag (group specific antigen):kapsid proteinlerini kodlar. P24 HIV’in en 6nemli

gruba 6zgun antijenidir. Enfeksiyonun dnemli gostergesidir.
* env ( envelope: zarf proteini)glikoprotein yapisinda tipe 6zglin zarf antijenidir. gp

120 ve gp 41
* gp120 hedef hiicreye tutunmadan sorumliu

e gp41 fluzyon yolu ile hiicreye giristen sorumludur.

* Pol (polimeraz )geni: RNA'ya bagimli DNA polimerazi (ters transkriptaz) kodlar




2. Duzenleyici genler

a) Replikasyon genleri (tat, rev)

b) Aksesuar genleri (nef, vif, vpr, vpu)

Tat: transkripsiyonun etkinlestirilmesinden sorumlu

Nef: Enfekte hlicrenin ylzeyindeki CD4 ve MHC1 sayisini azaltarak Tc etkinligini azaltir.

Vif: Retroviral DNA'da hiper mutasyon yaptiran bir enzim olan Apoliprotein B RNA editori

enzim ( APOBEC36) ‘i inhibe ederek viral enfektiviteyi arttirir.




* Hicreye giristeki ilk basamak gp120 proteininin CD4 molekiline baglanmasidir.

Gpl120’ ye karsi sentezlenen anikorlar virisi notralize eder fakat gpl120’yi

kodlayan gende surekli mutasyon oldugu icin koruyuculuk s6z konusu degildir.

gp41 ise virus zarfi ile hiicre zarinin birlesmesine (flizyon) aracilik eder.

 CD4 molekllt disinda HIV’in hicreye girisini saglayan ko-reseptorler vardir.
Bunlar monosit ve makrofajlarda bulunan CCR5 ve CD4’ lerde bulunan CXCR4

kemokinlerdir. Koreseptdr yoksa virts hticre icine alinmaz.
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* CCR5’ deki mutasyonlar virtise karsi dogal bagisiklik saglar.
» Alfa defensinler HIV’in CXCR4’e baglanmasini dnler.

* Apoliprotein B RNA editor enzim ise mRNA ve retroviral DNA'y1 aminsizlestirir.

Boylece HIV DNA’sinda hipermutasyon meydana gelir ve enfektivite azalir. Buna

karsilik HIV vif proteini Greterek kendini hipermutasyodan korur.

BU SLAYTLAR EGIiTiM AMACLIDIR!



* Virus, CD4 yuzey antijeni tastyan T hiicrelerine ve miyeloid serisi hiicrelere (6rn. Monosit,

makrofaj, akcigerin alveolar makrofajlari, dendritik htcreler, beynin mikroglial hiicreleri)

saldirir. CD4 T hicreleri vicudun onemli savunma hicrelerindendir.

* CD4 proteini, virus icin primer reseptordir, zarf-konak hiicre membrani fizyonu ile virls

hiicre icine girer.

 Virls hucre icine girdikten sonra ters transkriptaz* enzimi ile kendi genetik materyalinden

cDNA sentezler.




 Cift iplikli cDNA, daha sonra nukleusa tasinir ve virisun kodladigi integraz enzimin
yardimiyla konak kromozomuna katilir ve konak hiicre genomunun bir parcasi gibi

davranarak kopyalanir.

e Virisin her proteini icin ayri ayri mRNA yaptirabilme luksi yoktur, konak

ribozomlarinda bu mRNA’dan uzun 6ncu poliproteinler sentezlenir ve proteaz

enzimi ile kesilerek virts proteinleri olusturulur.




* Monosit ve makrofajlar da HIV ile kalici sekilde enfekte olurlar ve boylece ana
rezevuar gorevi gorirler, HIV’in yayilmasinda temel rol oynarlar (Truva ati).

Virlsu gizleyerek tasirlar, farkl sistemleri enfekte edebilirler.

* HIV enfeksiyonunun seyri boyunca, CD4 yuzey antijeni tasiyan T hiicre sayisi

giderek azalir. Buna bagli olarak da AIDS icin karakteristik firsatci enfeksiyonlar ve

kanserler ortaya cikar.

* CD4 T lenfosit sayilarindaki azalma, virlsun sitopatik etkisi, CD8 sitotoksik T

hiicrelerinin ve NK hiicrelerinin enfekte hucrelere sitolitik etkisine baghdir.
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HIV Epidemiyolojisi

* |k defa 1981 yilinda Amerika Birlesik Devletleri’nde bir grup homoseksiiel erkekte
ve Haiti'den gelen gocmenlerde ender rastlanan Pnoémocystitis carinii jiroveci
pnomonisi (PCP) ve Kaposi sarkomu (KS) vakalarinin tespit edilmesi ile AIDS
hastaligi tanimlanmistir. Bu enfeksiyonlar tedaviye iyi cevap vermeyen ve 6limle
sonuclanan hastaliklardi. Arastirmacilar bu hastaligin daha once literatlirde
rastlanmayan yeni bir hastalik oldugu konusunda birleserek bu yeni hastaliga
“AIDS” (Acquired Immune Deficiency Syndrome, Akkiz immiin Yetmezlik

Sendromu) adini vermislerdir.




* Enfeksiyon, 1970’li yillarin sonundan itibaren Sahra —Alti Afrika’dan baslayarak
Amerika Birlesik Devletleri (ABD), Latin Amerika Ulkeleri, Karayipler, Bat

Avrupa, Avustralya ve Yeni Zelanda’ya yayilarak epidemi halini almistir. 1980’

yillarin sonundan itibaren Kuzey Afrika, Asya, Pasifik tlkeleri ve Dogu Avrupa

tlkelerine de yayilarak pandemiye donusmaustur.




1980’li yillar;

1985 yilinda LAV (Lenfadenopati Baglantili Viriis) ve HTLV-3 (insan T-Hiicreli Lenfotrofik Viris
Tip-3)’'Gn ayni virls oldugu gosterilmistir. Ayni yil, kisilerin virtsia aldiginin tespiti icin antikor
testi Uretilmis, gelistirilen ELISA yontemi Amerikan Ilac ve Gida Dairesi (FDA) tarafindan lisans

almistir .
1986 yilinda ABD hukimeti virtsin ismini HIV olarak aciklamistir.

1987 yilinda enfeksiyonun tedavisinde kullanilan Azidotimidin (AZT) veya Zidovudin ruhsat

almistir.

1988-89: Diinya Saglik Orgiitu tarafindan 1 Aralik Diinya AIDS giini olarak kabul edilmistir.

T.C Saglik Bakanligi ‘“Tiirkiye 2019 — 2024 Kontrol Programi Rehberi’



1990’ yillar;
1991°de “kirmizi kurdele” hastaligin sembolu olarak kabul edilmistir.

1992’de FDA ilk “hizl test”e lisans vermistir. Uclinci bir ila¢ olan Dideoxsitidine, Zalcitabin bulunmustur.

1993 yilinda zidovudine direnc gelistigi saptanmistir.

1995 yilinda Amerika’da 25-44 yas arasi kisilerde AIDS en 6nemli 6lim sebebi olmaya baslamis, bir

milyonu askin AIDS’li hasta rapor edilmistir.

1996 yilinda diinyada AIDS hastaligindan o6len kisi sayisi dokuz milyona ulasmistir. Birden fazla hicresel

hedefe yonelik ilag, farkli mekanizmalarla etki eden en az 3 ilacin tedavide birlikte kullanimi ile Highly

Active Anti-Retroviral Therapy (HAART) 1999’da kullanilmaya baslanmistir. Yine ayni yil DSO tarafindan

HIV/AIDS hastaliginin diinyanin dordiinci biyik saglik sorunu oldugu aciklanmistir.

T.C Saglik Bakanligi ‘“Tiirkiye 2019 — 2024 Kontrol Programi Rehberi’




2000’li yillar;

2001 yilinda Birlesmis Milletler, tum dinya ulkelerini bir araya getiren bir 6zel oturum dizenleyerek

dinya liderlerinin enfeksiyonun kontroliine yonelik uzun vadeli hedefler belirlemesine vurgu yapmistir.

2002 yilinda tim diinyada 15-59 yas grubu o6limlerin birinci nedeni HIV/AIDS olmustur. (pandemi

sireci)

2003 yilinda ise Diinya Saglik Orguitii/Birlesmis Milletler AIDS Birimi (UNAIDS) tarafindan 2005 yilina
kadar Uc¢ milyon kisiye ilac tedavisi baslanmasini saglamak icin “bese kadar i¢” kampanyasi
baslatiimistir. Fizyon inhibitorleri piyasaya sunulmus, ayni yil AIDS, tiiberkiloz ve sitma mucadelesini

gluclendirmek icin “Kiuiresel Fon” kurulmustur.

2006 yili itibar ile tedavide tek tablet rejimi uygulanmaya baslanmistir. 2009 yilinda DSO/UNAIDS

enfeksiyon pandemisinin azalmakta oldugunu bildirmistir. . o ,
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DSO verilerine gore 2019 yili sonunda

* 38 milyon

* Dunyada, HIV ile yasayan 38 milyon insan bulunmaktadir.

7.1 milyon

« 7.1 milyon insan HIV ile enfekte oldugunu bilmyordu.

« HIV ile yasayan kisilerin%00 7 'Sl antiretroviral tedavi alabililiyor.




Adult HIV Prevalence, 2019
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Global HIV Prevalence = 0.7%

NOTES: Data are estimates. Prevalence includes adults ages 15-49
SOURCE: KFF, based on UNAIDS, AlDSinfo, Accessed July 2020

N/A
<1% (82 countries)

B 1-5% (29 countries)
B 5-10% (3 countries)

- >10% (8 countries)




People living with HIV by WHO region (2016)
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ULKEMIZDE DURUM

 Ulkemizde 1985 yilindan bu yana HIV/AIDS enfeksiyonu gorulmektedir. 1985
vilinda toplam 3 olan vaka sayisi, 31 Aralik 2018 itibari ile toplam 21.520’ dir.
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Grafik 1. Yillara Goére HIV/AIDS Vaka Dagilim (Tiirkive 1985 — 31 Arahk 2018)*

* 31 Ocak 2019 tarihi itibari ile dogrulama testi pozitif tespit edilerek bildirimi yapilan vakalar

T.C Saglik Bakanhgi ‘Tiirkiye 2019 — 2024 Kontrol Programi Rehberi’




Tablo 1. HIV(+) Kisilerin Yas Grubu ve Cinsiyete Gore Dagihimi (Tiirkiye 1985 -2018)*
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* 31 Ocak 2019 tarihi itiban ile dogrulama testi pozitif tespit edilerek bildirimi yapilan vakalar.
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Grafik 2. Olas: Bulas Yollarina Gore HIV Vakalarimin Dagihm (Tiirkive 1985 - 31 Arahk 2018)*

* 31 Ocak 2019 tarihi wibari ile dogrulama test pozitif tespit edilerek bildirimi yapilan vakalar
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* Uluslararasi hastalik ile miicadelede Birlesmis Milletler HIV/AIDS Ortak Programi
(UNAIDS) kapsaminda “saglikli yasam ve her yasta iyi olma hali saglanarak AIDS

epidemisinin 2030 yilina kadar halk saglig| tehdidi olmaktan cikarilmasi” kiresel hedef

olarak belirlenmistir. Tum diinyada saglik sektoriintiin HIV enfeksiyonuna yonelik eylem
plani icin 2030 vizyonu; “Yeni HIV enfeksiyonlarinin sifirlanmasi, HIV baglantil
olumlerin sifirlanmasi, HIV’li bireylerin daha uzun ve saglkh yasadigi bir dinya

yaratarak HIV ile baglantili ayrimciliga son verilmesi” dir.




90-90-90 hedefi

e SOz konusu kuresel hedefler dogrultusunda; tum diinyada 2020 vyili
itibariyla diinya genelinde HIV tasiyan insanlarin en az %90’inin tani

almis ve HIV tasiyicisi olduklarinin farkinda olmalarinin saglanmasi,

* HIV ile enfekte oldugu tespit edilen kisilerin %90'inin tedaviye

erisiminin saglanmasi

* Tedavi gorenlerin %90’inda viral baskilama saglanmasi gerekmektedir.




» AIDS iliskili 6lim sayisinin distrilmesi (Tum diinyada 2020 yilinda 500.000, 2030

vilinda 200.000’e diisurtlmesi) hedeflenmektedir.

e Hastaligi nleme calismalari kapsaminda ise yeni HIV ile enfekte vaka sayisinin %75

azaltilmasi ve HIV ile enfekte yenidogan sayisinin sifir olmasi hedeflenmektedir.

* Bu hedeflere ulasmada her turli ayrimciligin engellenmesi, HIV ile yasayan veya

etkilenen kisilerin kendi toplumlari icinde esit koruma ve saglik hizmetine erisim

hakkina sahip olmasi temel yaklasim olarak benimsenmektedir.




Turkiye
* Birlesmis Milletler HIV/AIDS Ortak Programi (UNAIDS) HIV/AIDS

. . ) Kontrol Programi
tarafindan belirlenen kiresel hedefler ile uyumluy,

insan haklarini gozeterek HIV/AIDS yayilimi igin risk
olusturan faktorlerle miicadele etmek, her bireyin tani,
tedavi, bakim ve destege esit ulasimini saglayarak
toplumun saghgini korumak ve gelistirmek misyonu
altinda ulkemizdeki HIV/AIDS calismalarina yol haritasi
olusturmak amaciyla “Turkiye HIV/AIDS Kontrol

T.C. SAGLIK BAKANLIGI

Programi, 2019 - 2024” hazirlanmistir. -




HIV Enfeksiyonun Klinik Seyri

HIV enfeksiyonunun dogal seyri farkli evrelere ayrilarak incelenmektedir.

Virdsun bulasmasi

Primer HIV enfeksiyonu (Akut HIV enfeksiyonu)
Serokonversiyon (Antikor olusmasi)
Asemptomatik Donem

Semptomatik Donem

Immun Yetmezlik gelisimi, Klinik AIDS

BU SLAYTLAR EGIiTiM AMACLIDIR!




1. Virusin Bulasmasi-Cinsel Yol:

HIV virlisi/AIDS hastaliginin ana bulas yolu korunmasiz cinsel iliskidir.

Virus, HIV-pozitif erkegin sperminde, kadinin ise vajina salgisinda bulunur ve cinsel

iliski sirasinda viicuda girer.
Korunmasiz cinsel iliskisi olan bireyler arasinda bulasabilir.

HIV-pozitif bir kisiyle korunmasiz olarak girilen tek bir cinsel iliski bile bulasma riski

tasir.

Korunmasiz cinsel iliski ve partner sayisi arttikca bulasma riski de artar.
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1. VirGsun Bulagmasi-Kan ve Kan Urtinleri Yoluyla:

 Virtsun kanda yogun miktarda bulunmasi nedeni ile, virist tasiyan kisilerden alinan kan

ve kan Urlinlerinin baska bir kiside kullanilmasi ile hastalik bulasabilir.

* Ancak Ulkemizde 1987 yilindan beri tum kan bagiscilari HIV acisindan taranmaktadir. Bu

nedenle kan ve kan drinleriyle bulasma oldukca nadirdir.

* Virusu tasityan bir bireyde kullanilmis ve sterilize edilmeden bir baska kiside yeniden
kullanilan siringa, igne, cerrahi aletler, dis hekimliginde kullanilan aletler, dévme,
“piercing” ve akupunktur-manikir, pedikir (kanama oldugu durumlarda) gerecleri

aracihgiyla bulasma olabilir.

BU SLAYTLAR EGIiTiM AMACLIDIR!




e Ortak kullanilan jilet, makas ve tirnak makasi gibi kesici ve delici aletler

de kisiden kisiye bulasmaya aracilik edebilir.

e Damar ici madde bagimlilarinca kullanilan siringa ve ignelerin

paylasilmasi da bulasmaya neden olmaktadir.

BU SLAYTLAR EGIiTiM AMACLIDIR!



1. Virtsun Bulasmasi-Anneden Bebege Bulas:

 HIV-pozitif olan bir anne, virlisi bebegine gebelik sirecinde, dogum veya

emzirme (anne sitd) sirasinda bulastirabilir (%30 oraninda).

 Bu oran dogumun sezaryen seklinde olmasi ve HIV pozitif anneye antiretroviral
ilac ile tedavi baslanmasi ve dogumdan sonra bebege de ayni ilacin verilmesi ile

%10’un altina duser.

BU SLAYTLAR EGIiTiM AMACLIDIR!
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2. Primer HIV Enfeksiyonu (Akut HIV Enfeksiyonu):

HIV, viicuda alindiktan 1-6 hafta icerisinde ilk cogalma doneminde akut enfeksiyona neden olur.
Bu donemde klinik bulgular, HIV enfeksiyonuna 6zgu degildir ve degiskendir.

Semptomlar ve gorulme sikliklari su sekilde belirtilmektedir:

Ates (%96), lenf bezlerinde biiylime (lenfadenopati) (%74), farenjit (%70), deri dokiintileri (%70),

kas veya eklem agrisi (%54), ishal (%32), bas agrisi (%32), bulanti ve kusma (%27), karaciger ve
dalak biiyimesi (%14), pamukguk (%12). Bir kissim vakada menenijit, ensefalit gibi sinir sistemi

bulgularina rastlanir. Bltlin bu bulgular 2-3 hafta icerisinde tedavi gerektirmeden gecer.

Akut enfeksiyon doneminden itibaren kisi bulastiricidir.

BU SLAYTLAR EGIiTiM AMACLIDIR!




« Akut dénemde ilk ortaya cikan marker p24 antijenidir. ilk iki hafta

icinde cikar birkac ay sonra kaybolur. Dolayisiyla pencere déneminde

olmasi taniicin anlamlidir. Kanda antikor disinda p24 de bakilir.




3. Serokonversiyon:

* Primer enfeksiyon gelisiminden sonraki 2-6 ay icinde HIV'e karsi antikorlar (anti-

HIV pozitiflesir) gelisir.

* Bu antikorlarin hastaligin ilerlemesini engelleyici etkileri yoktur, ancak hastaligin

teshisi acisindan 6nem tasirlar.
* Bu doneme "serokonversiyon donemi" denir.

* Antikorlar gelisene kadar gecen sirede, kanda viris mevcuttur ve hasta

bulastiricidir.




4. Asemptomatik Donem/Klinik Latent Dénem:

Serokonversiyon doneminden sonra enfekte kisiler “asemptomatik donem"e girerler.
Bu donemde asla bir viral latens yoktur. Fiziki muayene genellikle normaldir.

Olgularin %50-70’inde inat¢i yaygin lenfadenopati donemi baslar. Bu donem boyunca

virlis lenf nodlarinda replike olmaktadir.

Devam eden viris replikasyonu nedeniyle CD4 T lenfosit sayisinda yavas ama surekli bir

diisus yasanir.

Bu sekilde klinik acidan 1-10 yillik sessiz bir donem gecirilir. Bu sire, virtisin alinma yolu,

hastanin yasi ve virlUsun virulansina gére degisir.




5. Semptomatik D6nem:

Dengenin gittikce virdsun yararina bozulmasi sonucunda, CD4 T lenfosit sayisi 500

hicre/ mm?¥{n altina diser.
Bazi hastalar uzunca bir donem asemptomatik kalabilirler.

Bazilarinda ise cabuk yorulma, 36,8- 38 °C arasinda uzun sure seyreden ates, gece
terlemesi gibi non-spesifik semptomlar, tekrarli Gist solunum yolu enfeksiyonlari
ve immun yetmezligin ilerlemekte oldugunu goésteren kilo kaybi, aralikh ishal

donemleri gorular.

CD4 T lenfosit sayisi 350 hiicre/ mm?3{in altina disiince de oral kandidozlar ve

oncekilerden daha ciddi seyirli bakteriyel enfeksiyonlar ortaya cikar.




6. Immun Yetmezlik Gelisimi, Klinik AIDS: #

Tedavisiz olgularda, semptomatik HIV enfeksiyonu déneminden 1-2 yil sonra CD4 T lenfosit sayisi

200 hicre/mm?¥ln altina diser.

Boylece immun yetmezlik donemine gecilmis olur ve bu donemde firsatgi enfeksiyon veya

kanserler/firsatci tiimorler gelisir. Bu donemde p24 tekrar kanda belirir. Anti-HIV antikorlari diser.

Lenfadenopati, kilo kaybi, Pneumocystis jirovecii kaynakl pnomoni (major AIDS bulgusu), oral
kandidoz, JC virus, molluscum contagiosum, polyoma-papillomaviruslar, CMV, herpesler gibi

firsatgi enfeksiyonlar, HHV-8 ile iliski Kaposi sarkomu ve AIDS ile iliski demans ortaya cikabilir.

Gec immun yetmezlik semptomlari sonrasi iki yil icinde 6lum gerceklesir.




Laboratuvar Tanisi

Antikor belirleme: Virlise spesifik antikor (anti-HIV) primer
enfeksiyon doneminde veya cogunlukla 2. aydan itibaren pozitiflesir.

Bazi hastalarda 6 ay hatta 1-2 yil stire ile negatif bulunabilir.

* jlk adim tarama testleri: Enzim immun testleri (ELISA), lateks

aglitinasyon testleri ve hizli oral testler ile antikor tayini

* Dogrulama testleri: Western blot, radioimmunopresipitasyon,

immunofloresan testler




Antijen belirleme: Kanda HIV genomunun saptanmasi RT-PCR ile

* Real-Time PCR ve DNA prob analizi ile viral RNA ve cDNA kantitasyonu

* Enzim immun deneyleri ile viral antijen belirlenmesi

CD4 T lenfosit ve diger lenfositleri sayimi vb. tetkikler




TEDAVI

* HIV’e karsi antiretroviral ilaclar ve asilarin gelistirilmesi icin diinya capinda buyuk

bir caba baslatiimistir.
* Ancak hastaligin kesin tedavisi hentz yoktur.

* Virdsun reseptore baglanmasini engelleyen, zarf ile hlicre membrani arasindaki
fizyonu oOnleyen, integraz enzimini inhibe eden, virtsin replikasyonunu
engelleyen etki mekanizmasina sahip bazi anti-HIV ilaclar Amerikan Gida ve llac

Kurumu (FDA) tarafindan onaylanmistir.




e GUnimuzde anti-HIV tedavisi, c¢esitli antiviral ilaclarin  karisimi

(kokteyl) seklinde, yuksek diizeyde etkili antiretroviral tedavi (highly

active antiretroviral treatment; HAART) olarak uygulanmaktadir.




* GUnumiuzde kullanilan ilac gruplari nikleozid/nikleotid analogu revers transkriptaz

enzim inhibitorleri (NRTI), non-niikleozid/niikleotid analogu revers transkriptaz enzim

inhibitorleri (NNRTI), PI, integraz inhibitorleri (INSTI) ve giris inhibitorleri (El) olmak Gzere

5 ana gruptur.

Tedavi rejimi, omurga tedavisi olarak bilinen NRTI ila¢ grubundan 2 ilacla diger gruplarin
herhangi birisinden bir ilacin kombinasyonundan olusur. GUnimuzde 2 NRTI ila¢ tek bir
tablette birlestirilerek verilebilmektedir. Bu omurga tedavisinin yanina diger ilag
gruplarindan (NNRTI, Pl veya INSTI) bir ila¢ daha eklenir ve hasta en az Ug¢ farkli ilag alir.
Son yillarda bu 3 ilacin tek tablette birlestirildigi tedavi rejimleri de gelistirilmistir.

BU SLAYTLAR EGIiTiM AMACLIDIR!




Kombine Tedavi;

* Viral replikasyonun baskilanmasi daha fazla
* Sinerjistik veya additif etki
* HIV yasam siklusunun farkli noktalarina etki

e Virusun farkli hiicre rezervuarlarina etki
e Santral sinir sistemi, lenfoid doku

* Direncli mutant seciminin azalmasi

BU SLAYTLAR EGIiTiM AMACLIDIR!



 Etki mekanizmalari farkli olan ilaclarin birlikte kullanimi, direncin secilme
olasihigini azaltmaktadir. Coklu ila¢ tedavisi, virisin kandaki dizeyini neredeyse
sifira kadar indirebilmekte ve ilerlemis AIDS’i olan bircok hastada morbidite ve

mortaliteyi dustrebilmektedir.

 HAART tedavisi, hastaya gore kisisellestirilerilebilir.

* Oldukca pahali bir tedavidir, glin icinde bircok ilacin alinmasini gerektirebilir.

BU SLAYTLAR EGIiTiM AMACLIDIR!




* Tedavinin baslama zamani ile ilgili gbrusler zaman icin de degisse de
erken donemde tedaviye baslanmali gériisi daha 6n planda.

JE " A

Ideal tedavi zamani ile ilgili farkli gériglerin gerekgeleri

Daha potent ajanlar Maliyet
Daha az yan etki profili Uzun dénemde bilinmeyen riskler
Daha ¢ok tedavi segenegi Direng
Kullanimi daha kolay ajanlar Yoneittiler
Direng profili diigiik ajanlar Ya ialitesinin bozal
Tmmiin iyilesme sam Kalitesinin bozulmasi
Kontrolsiiz vireminin engellenmesi
Seksiiel bulasin azalmasi

Gec tedavi

Erken tedavi

A

Hayat Kumbasar Karaosmanoglu, Antiretroviral Tedavi: Kime, Ne Zaman, Ne ile? Klimud sunum




* Reverse Transkriptaz inhibitorleri: HIV RNA’sinin ters transkripsiyonunu onler.
* Proteaz inhibitorleri: Kapsidin kirilmasini onler.

* Flzyon inhibitori enfuvirtidin gp41’e baglanarak HIV’in hedef hlicreye fluzyonla

girisini onler.

* |lk secenek 2 ters transkriptaz inhibitoru ve distik doz ritonavir eklenmis proteaz

inhibitora

* (Zidovudin + lamivudin + indinavir + dusuk doz ritonavir )

BU SLAYTLAR EGITIM AMACLIDIR!




Niikleozid Analogu Ters Transkriptaz Inhibitdrleri

* Azidotimidin (AZT) (Zidovudin/Retrovir)
* Dideoksisitidin (ddC) (Zalsitabin)

* Dideoksiinozin (ddl) (Didanozin)

e d4T (Stavudin)

e 3TC (Lamivudin)

* Tenofovir disoproksil fumarat (Viread)

e ABC (Abacavir)

e FTC (Emtrisitabin, Emtriva)

BU SLAYTLAR EGIiTiM AMACLIDIR!



Niikleozid Olmayan Ters Transkriptaz Inhibitorleri

* Nevirapin (Viramune)
 Delavirdin (Recriptor)
e Efavirenz (Sustiva)

* Etraviren (Intelence)

* Rilpivirin (Edurant)

BU SLAYTLAR EGIiTiM AMACLIDIR!



Proteaz Inhibitorleri

e Sakunavir (Fortovase)
* Tipranavir (Aptivus)

e Darunavir (Prezista)

* Ritonavir (Norvir)

* Indinavir (Crixivan)
 Lopinavir (Kaletra)

* Nelfinavir (Viracept)

* Fosamprenavir (Lexiva)
e Atazanavir (Reyataz)

BU SLAYTLAR EGITiM AMACLIDIR!




Baglanma ve Fiizyon inhibitorleri integraz inhibitorii

e CCR5 inhibitoru (Maraviroc)  Raltegravir (Isentress)
e T-20 (Enfuvirtid/Fuzeon)
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BU SLAYTLAR EGITiM AMACLIDIR!




Yuksek Etkili Antiretroviral Tedavi (HAART)
Ornekleri

 Efavirenz/Tenofovir/Emtrisitabin (EFV/TDF/FTC)

* Ritonavir ile desteklenmis atazanavir + tenofovir/emstrisitabin (ATV/r
+ TDF/FTC)

* Ritonavir ile desteklenmis darunavir + tenofovir/emstrisitabin (DRV/r
+ TDF/FTC)

* Raltegravir + tenofovir/emstrisitabin
* Abacavir/zidovudin/lamivudin (Trizivir)

BU SLAYTLAR EGIiTiM AMACLIDIR!



Korunma

e Egitim, jilet ve enjektdr ignesi gibi riskli esyalarin ortak kullanimin 6nlenmesi,
donor kanlarin anti-HIV yonitnden arastirilmasi, givenli (korunmali) cinsel iliski,

yiksek riskli materyal ile parenteral temastan kacinilmasi gibi genel énlemler

korunmada etkilidir.

* Mesleki parenteral temas (mukozal temas vb), perinatal bulas, olasi seksiel temas

va da ortak enjektor kullanimi gibi durumlarda anti-retroviral tedavi

uygulanmalidir.

* Asi yoktur.

BU SLAYTLAR EGIiTiM AMACLIDIR!




Virisle savagmanin en etkili yolu;

ONDAN KORUNMAKTIR!
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