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HIV Tedavi Biilteni - Tiirkiye projesi, Ege
Universitesi HIV/AIDS Arastirma Uygulama
Merkezi (EGEHAUM) ve International HIV
Partnerships (IHIVP) tarafindan ortak

olarak yiriitiilmektedir.

HIV Tedavi Biilteni-Tiirkiye, HIV i-Base
tarafindan aylik olarak yayimlanan HIV
Treatment Bulletin'dan gevirileri ve
Tiirkiye'den HIV ile iligkili haber, bilgi ve
yayinlar1 kapsayan, yilda ii¢ kez elektronik
formatta yayinlanan bir biiltendir. Amaci,
saglik caliganlarina ve HIV pozitif bireylere,
HIV tedavisi konusundaki en giincel bilgileri

zamaninda aktarmaktir.

EGEHAUM 2009 yilinda Ege Universitesi
tarafindan, HIV/AIDS ile yasayanlarin
kaliteli saglik hizmetine ulagmalarini
saglamak, toplumu HIV/AIDS’ten koruyacak

caligmalar yapmak, egitim, aragtirma,

() GILEAD

iletisim ve takim olusturma ¢alismalar:

yiiriitmek amaciyla kurulmustur.

International HIV Partnerships
(https://ihp.hiv), HIV ve HIV ile iliskili
durumlarda hizl ve etkin yanitlar
olusturmak amaciyla, HIV konusundaki
paydaslar ile stratejik ortakliklar

kurar. IHIVP’nin danigmanlar1 Benjamin
Collins ve Ben Cheng, proje gelistirme,
tedavi ve arastirma konusunda bilgi saglama,
savunuculuk, hastalar, aktivistler, doktorlar,
hemgireler ve diger saglik ¢alisanlari, bilim
insanlari, aragtirmacilar, akademisyenler,
uluslar arasi kuruluslar, resmi kurumlar ve
ilag ve tibbi tam konusunda calisan sirketler
gibi taraflarla iletisim aglari olusturma ve
taraflari egitme konusunda 25 y1illik bir

deneyime sahiptir.

Gilead tarafindan kosulsuz desteklenmistir.

Hiv Tedavi Bulteni - TUrkiye

teni



EDITORDEN

Degerli Okur,

Ege Universitesi HIV/AIDS Arastirma ve Uygulama
Merkezi (EGEHAUM) ve International HIV
Partnerships (IHP) ile ortak yiiriitiilen bir proje
kapsaminda yayimlanan HIV Tedavi Biilteni—
Tiirkiye’nin, 2021 y1ilinin son sayisini degerli

goriiglerinize sunuyorum.

Bu say1y1, antiretroviral tedavi alanindaki son
yeniliklerin ayrintili olarak sunuldugu bir rapora
ayirdik. Raporda, tedavi ve korunma alaninda faz
calismalari sonuglanmis, kullanima sunulmus veya
onay bagvurusu yapilmis ya da heniiz erken veya ge¢
faz calismalar1 devam eden cesitli molekiillere iligkin
calismalar 6zetlenmistir. Bu heyecan verici gelismeler,
tedavide devrim yaratacak yeni bir doneme girmekte
oldugumuzu miijdeliyor, hatta tam sifaya iligkin
umutlarimizi da yesertiyor.

Tiirkiye’'den Sayfalar boliimiiniin Soylesi kosesinde,
HIV ile iligkili damgalama ve ayrimcilik konusunda
¢ok degerli calismalari olan psikolog Prof. Biilent
Turan’a sorularimizi yonelttik. Pozitif Kose'de ise
yine HIV ile yagayan bir arkadasimizin oykiisiinii
okuyacaksiniz.

HIV Tedavi Biilteni Tiirkiye'nin ¢evrimici
yayinlanmaya bagladigini bir kez daha hatirlatir,
biiltene yayinlanacagi ayin (Nisan, Agustos ve
Aralik) son giinii www.egehaum.com adresinden
ulasabileceginizi bilgilerinize sunarim.

HIV Treatment Bulletin’in yayin hakkini EGEHAUM’a
veren Simon Collins’e, HIV Tedavi Biilteni -
Tiirkiye'nin yayin kurulunda yer almaya devam eden
degerli meslektaglarima, derginin her asamasinda
degerli katkilarini esirgemeyen Benjamin Collins’e,
Tiirkiye'den sayfalarin hazirlanmasinda emegi
gecen Tekin Tutar’a, dergiyi yayina hazirlayan Prodo
Danismanlik Egitim Iletisim ve Hadi Sagin’a ve
derginin tasarimini yapan Can Dereli’ye ve derginin
yayinlanmasini kosulsuz destekleyen Gilead’a
ylirekten tesekkiirlerimi sunarim.

Saygilarimla

Prof. Dr. Deniz Gokengin
Editor
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GELISTIRILMEKTE OLAN
HIV ILACLARI RAPORU 2021

Simon Collins, HIV i-Base

COVID-19'un neden oldugu tiim
zorluklara ragmen, bu yil yeni HIV
ilaclar arastirmalart acisindan heyecan
verici bir yil oldu.

Bu yillik degerlendirmede, son 14 aydaki 6nemli
gelismeleri iceren 120 makale ele alinmistir.

Ayrica, 29 Temmuz-02 Agustos 2021 tarihleri
arasinda sanal olarak diizenlenen 24. Uluslararasi
AIDS Konferansi’nda (IAS 2021) sunulan bildirileri de
icerecek sekilde giincellenmistir.

Giincellenmis bir dipnot raporun sonunda Boliim
11 ad1 altinda eklenmistir. Bu boliim, yeni ilaclar
derlemesinin gelecek yilki giincellemesine kadar
olacak onemli gelismeler icin konmustur.

Bu rapordaki kisaltmalar

CROI: Retroviriisler ve Firsat¢1 Enfeksiyonlar
Konferansi (Conference on Retroviruses and
Opportunistic Infections.)

EMA: Avrupa ilac Dairesi (European Medicines
Agency).

FDA: Gida ve ilac Dairesi (Food and Drug
Administration)

TAS: Uluslararasit AIDS Dernegi (International AIDS
Society).

MHRA: ilac ve Saglik Hizmeti Uriinleri Diizenleme
Dairesi (Medicines and Healthcare Products
Regulatory Agency UK).

Giris: 2021’de COVID-19 pandemisinden sonra kullanima
sunulmasi olasi ilaclar

Bu raporda, CROI 2020 i¢in hazirlanan
son rapor versiyonundan sonraki

14 ay icinde gerceklesen gelismeler
degerlendirilmektedir. [1]

Ayrica, IAS 2021 sanal konferansinda sunulan 6nemli

sonuglar1 da igerecek sekilde giincellenmigtir.

Bu yil gelistirilme agsamasinda olan heyecan verici ve
Oonemli antiretroviral ilaglar bulunmaktadir.

Aragtirma temelli {i¢ iinlii ila¢ firmasi (Gilead Sciences,
Merck/MSD ve ViiV Healthcare) antiretroviral
tedavinin (ART nin) basitlestirilmesi konusuna
odaklanmiglardir. Tiim firmalarin, yeni ilaclarin
gliclii etkinlikleri ile desteklenen, giindemde olan ya
da planlanan ikili rejimleri bulunmaktadir. Ayrica bu
firmalarin yeni ilag gruplarinda uzun etkili bilegikleri
de mevcuttur. Eger etkili olduklari gosterilirse,
oniimiizdeki birkag y1l i¢cinde giinliik oral ART i¢in
bir¢ok tedavi segenegimiz olabilir.

Bu y1l, gelistirilme asamasinda olan uzun etkili
ilaclarin hem tedavi hem de korunma amaciyla
kullanilabilecek olmasi agisindan da farkl bir

y1l olmustur. Ayrica son yillarda ilk kez, yeni ilag
sinifindan gelistirilmekte olan ilaclar, tedavi deneyimi
olmayan ya da tedavi deneyimi olan ve ¢ok ilaca
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direncli HIV enfeksiyonlarinda kullanilabilecektir.
Tedavi ve korunma icin yeni ilaglar gelistiren
firmalar ayn1 zamanda HIV enfeksiyonunun sifa ile
sonlandirilmasi i¢in de caligmalar yiiriitmektedirler.

Su anda arastirmalar ac¢isindan zorluk, sadece daha
etkili ve yan etkisi daha az tedavileri tiretmek degil
(bu konudaki hedef zaten oldukea yiiksek) ayni
zamanda bu tedavilerin maddi olarak karsilanabilir
olmasidir. Kayitl calismalarda katihmeilarin
demografik 6zellikleri diinyadaki HIV pozitif niifusu
yansitmaktadir.

Bu y1l Amerika Birlesik Devletlerinden bir sivil
toplum orgiitii olan AIDS Tedavi Aktivistleri
Koalisyonu (ATAC) tarafindan CROI'de sanayi
kaynakli calismalardaki demografik 6zellikleri
degerlendiren bir sistematik derleme sunulmustur. [2]

Bu sivil toplum orgiitii, faz 2, 3 ve 4 calismalarindan
olusan 146 ¢alismayi ve 2010 ile 2020 arasinda
gozlemsel kohort calismalarini degerlendirmeye
almigtir. Calismalarda erkekler daha fazla yer

almakta, calismalarin %65’inde etnik koken ya da irk
belirtilmemekte, belirtilen calismalarda ise farkl etnik
kokenlerin standardin altinda oldugu goriilmektedir.
Caligmalarin %75’i ABD’de yapilmis olup, cografi
cesitlilik ¢cok azdir. Trans cinsiyetli katilimcilari ve ileri




yastaki bireyleri iceren (yas i¢in iist sinir konmasindan

dolay1) calisma sayisi oldukca azdir.

Bu raporun bu y1l diizenlenmesi hayli zor olmustur.
Bazi calismalar, COVID-19 nedeniyle ertelenmis ya
da durdurulmustur. Yiiz yiize yerine sanal toplantilar

yapildigindan bazi gelismeleri takip etmek zor olmustur.

Yine de bu y1l heyecan verici bir yildir. 2021de
gelistirilmekte olan ilaglar raporunda asagidaki ilaglar

bulunmaktadir:

Uzun etkili kabotegravir ve rilpivirin, fostemsavir,

islatravir, MK-8507 (nonniikleozit revers transkriptaz

Sekil 1. 2021’de gelistirilmekte olan HIV ilaclaruun

HIV yasam dongiisiindeki hedefleri

Kapsit =, @ -

CD4 reseptori

— gp120

Monoklonal antikorlar
A% _—{(mAb)

G UB-421 (CD+ reseptor)

inhibitori-NNRTI), lenakapavir (kapsit inhibitorii),
GSK3640254 (olgunlasma inhibitorii) ve bir¢ok genis
etkili notralizan antikorlar (broadly neutralizing
antibodies-bNabs).

Bu y1ilin raporunda ayrica, viriisiin yagam dongiistinde
kapsitten ayrilmanin sitoplazmada degil, hiicre
cekirdeginde oldugu seklinde bir gilincelleme de
bulunmaktadir. Farkli ¢alisma gruplar: arasinda
yillardir devam eden farkl goriisler, CROI 2021de
yayinlanan elektron mikroskobu goriintiilerinin
ardindan ortak bir goriis tizerinde birlesmistir. Buna
g6z atmanizi Oneririz. [3]

1. HIV CD4+ T lenfositine tutunur.

2. HIV CD4+ T lenfositinin igine
girer ve kapsid hucre icine salinir.
3. Kapsid hiicrenin ¢ekirdegine
girer ve burada HIV proteinleri ve
enzimleri salinir.”

4. Revers transkriptaz (RT) gift
sarmalll HIV DNA’sini sentezler.

5. Entegraz, HIV DNA’sinin hiicre

OORS koreseptorni ~ 33 VRCOT/LS ve VRCO7/LS DNA’sina katilmasini saglar.
) Y = "I PGDM1400, 10E8,4/iMab o T
PGT121 ve elipovimab (Gs-9722) 6. Yeni viral materyal sentezlenir.
N6LS (gp120) 7. Proteaz bu materyali uygun
EIEJ;{/T:EEIEA\) % 3 leronlimab PRO-140 (CCRS5) sekilde kirpar ve yeni partikiiller
X -’ (it HVRNA bir araya gelerek yeni viryonu
NNRTI A \ «. ’ _ ‘“1 oIU§turu.rIar... ) .
elsulfavirine ; 8. Her bir hiicre yuzlerce yeni
MK-8507 HIVDNA % Entegrasyon b= viryon olusturur.
gekirdegi Pargalanma ve = . N A
\\/ Ygniden birlegme Kapsit inhibitérleri
venivial O 7 lenakapavir (GS-6207)
rsterya (.} —1 GSK (prekinik)
INSTI

kabotegravir LA

i-base.info (Mart 2021) Wi

@!\" — Olgunlasma inhibitorleri
Olgunlasma ve GSK’254 (oral)

GSK ‘937 (LA)

@#

8 tomurcuklanma

INSTI, entegraz ip¢ik transfer inhibitorii: LA, uzun etkili; mAB, monoklonal antikor; NRTI, niikleozit revers

transkriptaz inhibitorii; NNRTI nonniikleozit revers transkriptaz inhibitorii

Viriasiun yasam dongusinde glincelleme

Viriisiin kapsidinden ayrilmasinin
zamam ya da yerlesimi hakkinda
bilimsel tartismalar yillardir devam
etmektedir.

Simdi, bunun ge¢ asamadaki bir olay oldugu
konusunda uzlasilmasiyla, yillarca revers transkriptaz

enziminin HIV RNAdan DNA sentezlenmesinin
sitoplazmada gerceklestigi bilgisi tersine donmdiis oldu.

CROI 2021deki bir¢ok calismada, HIV kapsidinin

CD4+ T hiicresinin ¢ekirdegine girinceye kadar
bozulmadigi, elektron mikroskobunda elde edilmis
etkileyici goriintiiler esliginde sunulmustur. [1, 2, 3]

Bakiniz sekil 1.

Radyoaktif maddeler ile isaretlenmis proteinler,
kapsidin gercek zamanl hareketini, ¢cekirdekteki
porlardan gecisini gostermistir. Bu ¢calismadan sonra
viriislin yagsam dongiisii diyagramini giincellememiz
gerekmektedir. O
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Gecen yilin 6zeti

Gecen yihin onemli olaylar: asagida
swralanmstir:

+ Ocak 2021de uzun etkili kabotegravir/rilpivirin
Avrupa Birligi'nde ve Birlesik Devletlerde
onaylanmustir. Ingiltere ulusal saglik sisteminde ise

siire¢ halen devam etmektedir.

+ Cok ilaga direncli HIV enfeksiyonu i¢in fostemsavir,
Temmuz 2020 de Birlesik Devletlerde Ocak 2021'de ise

Avrupa Birliginde kullanim onay1 almigtir.

+ Oral islatravirin (Merck/MSD) faz 2/3 sonuglari,
doravirin ile ikili ART seklindeki formiilasyonu

icin olanlar da igerecek sekilde sunulmustur.
Farmakokinetik veriler, temas 6ncesi profilaksi
(TOP) icin aylik tek tablet seklinde kullanilabilirligini
desteklemektedir.

+ Haftada bir kullanilmasi planlanan, NNRTI
grubundan MK-8507 maddesinin haftalik islatravir ile
faz 2 calismalari halen devam etmektedir. (Not: Kasim
2021'de CD4 T lenfositi sayisinda ve total lenfosit
sayisinda doza bagiml diisiigler goriildiigiinden, MK-

8507 ile ilgili calismalar durdurulmustur ). [ISL 19].

+ Hem tedavi deneyimli hem de tedavi almamig
hastalar icin olgunlagma inhibitériiniin (GSK-
254, ViiV) oral ve deri alt1 sekilleri i¢in yapilan
caligmalarin 6n sonuglari sunulmustur.

+ Gilead ve Merck/MSD firmalar1 uzun etkili
antiretroviraller gelistirilmesi i¢in yeni bir ortaklik
baslatmiglardir.

+ Uzun etkili kapsit inhibitorii lenakapavirin tedavi
deneyimsiz ve ila¢ direnci olan hastalarda klinik
calisma sonuclar1 ve TOP icin hayvan calismalarinin
sonuclari agiklanmistir. Lenakapavir 6 ayda bir
enjeksiyon seklinde uygulanmaktadir.

+ Haftada bir enjeksiyon seklinde verilen albuvirtitin
faz 3 calismasinin bazi sonuclari agiklanmigtir.

+ Genis etkili nétralizan antikorlar (broadly
neutralizing antibodies-bNAb): VRCo1’in korunma
amach kullanildig1 calismalarin sonuglari elde
edilmistir. Korunma ve gifa amaciyla kombinasyon
seklinde denedigi bircok ¢alisma ise halen devam
etmektedir.

+ Kombinektin, MK-8504 ve MK-8583 bilesiklerinin
calismalar1 durdurulmustur. o

IAS 2021 konferansinda 6ne cikanlar

Bu raporun biiyiik bir kism gecen

yilki gelismeleri icermesine ragmen,
gelistirilmekte olan bilesiklerle ilgili IAS
2021 konferansinda sunulan calismalar
da rapora eklenmistir.

Bunlar uzun etkili kabotegravir/rilpivirin, fostemsavir,
lenakapavir (tedavi ve TOP i¢in), islatravir (tedavi ve
TOP icin) ve albuvirtit ile ilgili calismalardr.

+ Enjeksiyon seklinde uzun etkili ART recete
edilmesinin uygulamadaki avantajlari bir¢cok caligma
ile gosterilmistir.

+ Genis c¢apl Fransiz veritabaninda, >4000 tedavi
deneyimsiz hastada, kabotegravir/rilpivirin
uzun etkili tedavisine karsi olas1 bazal direng %7

saptanmuistir.

+ Fostemsavir tedavisinin 96. haftaya kadar olan
istenmeyen etkilerini ve BRIGTHE calismasindaki
temel tedavileri degerlendiren iki poster sunulmustur.

+ Genis capli uluslararast ODYSSEY calismasinda
tedavi deneyimsiz ve tedavi deneyimli ¢cocuk
hastalarda dolutegravir kullaniminin etkinlik ve

6 Hiv Tedavi BUlteni - TUrkiye

giivenirlik verileri sunulmustur.

+ Islatravir/doravirin tedavisinin bobrek ve kemik
iizerindeki etkisi ve bobrek hastaliginda kullanimi
ile ilgili 96 haftalik faz 2 ¢calismasinin giivenirlik

sonuglar1 yayinlanmistir.

+ Islatravirin TOP olarak kullanildig1 calismalarda
farmakokinetik veriler, ayda bir tablet seklinde
kullanilmaya uygun oldugunu gostermistir ve
islatravirin kontraseptif ile birlikte vajinal halka

seklinin de kullanima sunulmasi planlanmaktadair.

+ GS-8507 bilesiginin oral islatravir ya da oral
kontraseptifler ile ilag etkilesimi olmadigini gosteren,
farmakokinetik ile ilgili iki poster sunulmustur.
(Editoriin notu: Bilesigin gelistirilmesi ile ilgili

calismalara Kasim 2021de son verilmistir.)

+ Genis etkinlikli nétralizan antikorlarin sifa elde
etmedeki etkinligi ve antikor aracili korunma
(AAK) temelli calismalardaki duyarhligi halen

aragtirilmaktadir.

+ Albuvirtitin lopinavir ile ikili ART seklindeki faz 3

calismalarinin sonuclar: sunulmustur. O




Yakin zamanda onaylanan ya da basvurusu tamamlanan
tedaviler

Gecen yildan bu yana bircok ila¢ onaylanms ve lenakapavir icin FDA basvurusu

yapilmastir. (Tablo 1.)

Tablo 1. Kullanum onay alan ve basvurusu yapilan tedaviler

Bilesik/ formiilasyon | Simif Onaylanmis/basvurusu | Sirket
yapilmis
Enjeksiyon seklinde uzun | enjeksiyon seklinde Birlesik Devletlerde Ocak ViiV Healthcare,
etkili kabotegravir ve INSTI+NNRTI 2021'de onay aldi. Avrupa Janssen
rilpivirin Birliginde Ocak 2021de
onay aldi.
Fostemsavir gp120 baglanma Birlesik Devletlerde Temmuz | ViiV Healthcare
inhibitorii 2020de onay ald1. Avrupa
Birligi'nde Ocak 2021de
onay ald1.
Pediyatrik dolutegravir Entegraz inhibitori Birlesik Devletlerde Haziran | ViiV Healthcare

2020'de onay ald1. Avrupa
Birligi'nde Kasim 2020de
onay ald1.

Lenakapavir Cokilaca direngli HIV
enfeksiyonu i¢in kapsit

inhibitori

Birlesik Devletlerde Temmuz | Gilead Sciences
2021de bagvuru yapildi.

Avrupa Birligi'nde Agustos

2021de bagvuru yapildi.

INSTI, entegraz ip¢ik transfer inhibitorii; NNRTI, noniikleozit revers transkriptaz inhibitorii.

Kabotegravir/rilpivirinin uzun etkili enjeksiyon seklinde kombinasyonu
(CAB/RPV LA)

Uzun etkili enjeksiyon seklinde kabotegravir ve
rilptvirin ikili kombinasyonunun kullanim FDA
ve EMA tarafindan onaylannugstir. Kullanmakta
olduklar1 ART altinda viral yiikii baskilanmis

hastalarda gec¢is tedavisi olarak endikasyon almistir.

21 Aralik 2020’de EMA iki ayda bir kullanim dozunu
da onaylamistir. Her iki ilag ayrica tek olarak,
kabotegravir (Vocabria) ve rilpivirin (Rekambys)

seklinde piyasada bulunmaktadir.[1]

iki ayda bir kullamlan doz secenegi, 600/900 mg
olarak daha yiiksek dozun kullanildig1, izlemde 96.
haftaya ulagilan ATLAS-2M calismasinin sonuclarina
dayanmaktadir. Her iki calismada da ilk ayda oral

onci tedavi kullanilmistir. [2, 6]

Aralik 2021'de Birlesik Devletlerde FDA tarafindan
ikili kombinasyonun sadece ayda bir seklindeki dozu
onaylanmigtir. Her iki ila¢ ayn1 pakette Cabenuva

adiyla piyasada bulunmaktadir. [3]

24 Subat 2021de ViiV FDA'ya iki ayda bir kullanim

dozunun onaylanmast i¢in bagvuruda bulunmustur. [4]

Tiim kullanim onaylari, uluslararasi FLAIR ve ATLAS
calismalarinin faz 3 sonuclarina dayanmaktadir.

Her iki caligmadaki toplam katilime1 sayis1 1200’iin
tizerindedir. Katilimeilarin yaklasik %25’ini kadinlar,
%70’ini de beyaz irk olugturmaktadir. Caligmanin

48. haftasindaki protokole gore viral basarisizlik
%1-2, virolojik etkinlik ise >%95 saptanmigtir.

Her iki calismanin 96. haftaya kadar izlemleri
tamamlanmstir. [5, 6]

ilacin tolere edilebilirligi genellikle iyi olarak
degerlendirilmis, enjeksiyon bolgesindeki reaksiyonlar
sik goriilmiis, ancak hafif oldugundan ilaci1 birakmaya
neden olmamigtir. Katilimeilar yagam kalitelerinin
arttigini belirtmiglerdir. Ancak bu hastalarin hepsi
enjeksiyon tedavisini kendileri tercih eden hastalardir.

Bu uzun etkili ilaglar, uyum, doz atlama ve ilag
tedariki konusunda yeni unsurlarin tartisma konusu
olmasina neden olmustur; tek doz uygulamadan {i¢

yil sonra bile ila¢ konsantrasyonunun saptanabilir
diizeyde oldugu tespit edilmistir. Ayrica saglik
sisteminde ila¢ enjeksiyonun saglanmasi gibi zorluklar
da glindeme gelmistir.

Sayi: 83,2021 7



CROI 2021de ayrica uzun etkili (UE) kabotegravir/
rilpivirin (KAB/RPV) formiilasyonunun farkl
ozellikleri ile ilgili calismalara da yer verilmistir.
[7-13]

+ Tenofovir disoproksil fumarat (TDF) temelli
ART’den gecisten sonra bobrek ve kemik
fonksiyonunda iyilesme goriilmiistiir. [7, 8]

+ Karaciger yetmezliginde giivenle kullanilabildigi
gosterilmistir. [9]

+ Tleri yastaki yetigkinlerde (>50 yas) benzer etkinlik
gosterdigi tespit edilmistir. [10]

+ Geg uygulanmis ya da atlanmis dozlarda
uygulanacak stratejiler i¢in popiilasyon
farmakokinetik modelleme ¢alismalarinin sonuglari
sunulmustur. [11, 12]

+ Viicut agirhigi ortalamasinin ve lipit degisikliklerinin
48. haftada kontrol gruplar ile benzer oldugunu

gosteren sinirli veriler sunulmustur. [13]

FLAIR calismasinin 124. hafta sonuclar1 Glasgow

2020 ve IAS 2021 kongrelerinde sunulmustur. Bu
sonuglarda ilk ayda oral 6ncii tedaviyi kullanmayan
hastalarin sinirli verileri de bulunmaktadir. [14, 15]

2010 ile 2020 yillar1 arasinda >4200 6rnekte hem
entegraz inhibitorii (INSTI) hem de NNRTI direncini
degerlendiren bir Fransiz ¢aligmasinda, tedavi
deneyimsiz, 6zellikle de HIV alt tip A ile enfekte
hastalarin %7’sinde transfer edilmis ripivirin direnci
olabilecegi bildirilmistir. Kabotegravir direnci ise
<%.1,0 bulunmustur. Calismada HIV-1 alt tipini
belirlemek, polimorfizmleri ve transfer edilmis ilag
direncini saptamak i¢in baslangicta genotipik direng
testinin gerektigi vurgulanmistir. [16]

Daha ayrintili bilgi i¢in recetelendirme kosullarinin
tamamina bakiniz. [17]

Kabotegravirin TOP olarak etkinliginin
degerlendirildigi faz 3 HPTN 083 ve HPTN 084
calismalarinda, trans kadinlarda ve escinsel
erkeklerde kabotegravir, giinliik oral TDF/FTC
rejiminden istiin bulunmustur. [18, 19]

Fostemsavir

Glikoprotein 120 baglanma inhibitérii fostemsavir,
cok tlaca direncgli HIV enfeksiyonunun tedavisinde
kullamlmak tizere Birlesik Devletlerde Temmuz
2020de ve Avrupa Birligi'nde Ocak 2021de onay
almigtir.[1, 2]

Kullanim onayinda, ¢ok ilaca direncli hastalarda
kullanildigi BRIGTH calismasinin IAS 2019'da
sunulan 96. hafta sonuclar1 dikkate alinmistir. [3]
Calismada 272 kisi randomize olarak 99 kisi ise agik
etiketli olarak fostemsavir kullanmistir. IAS 2021de
ise 96. haftadan sonraki istenmeyen etkiler, beraber

alinan antiretroviral tedavinin ¢esitliligi (cogu zaman
giinde iki kez dolutegravir) gibi ileri analizlerin
sonuglari sunulmustur. [4, 5]

Yeni ila¢ sinifindan olan ve BRIGTH caligsmasi ile
etkinligi gosterilen fostemsavir, ¢ok ilaca direncli
HIV enfeksiyonu ile yasayan az sayida birey icin hayat
kurtarici bir tedavi segenegi olabilir.

Fostemsavir giinde iki kez agizdan alinan bir ilactir.
Detaylar icin ilag 6zelliklerine bakiniz. [6]

Uzun etkili/uzamis salimimli formunun faz 1 ¢alismasi
devam etmektedir.[7]

Dolutegravirin pediyatrik formiilasyonu

Dolutegravirin, tiim diinyadaki ¢ocuklar i¢in tedavi
seceneklerini belirgin olarak artiracak pediyatrik
formu bu yil onaylanmstir.

On iki Haziran 2020’de FDA, dolutegravir (Tivicay)
tableti ve pediatrik siispansiyon i¢in dolutegravir
tableti (Tivicay pediatrik) ¢ocuklarda diger
antiretrovirallerle birlikte kombinasyon tedavisinde
kullanilmak iizere onaylamistir. Onay, ilacin orijinal
iireticisi ViiV Healthcare’e verilmistir. [1]

Yeni formiilasyon, 4 haftaliktan biiyiik ve en az 3 kg
olan tedavi deneyimsiz ya da tedavi deneyimli, ancak
daha 6nce INSTI kullanmamis bebekler ve ¢cocuklar
i¢in endikasyon almigtir.
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On iki Kasim’da EMA HIV ile yasayan geng cocuklar
icin dolutegravir 5mg ¢oziinebilir tabletin kullanima
sunulmasi konusunda olumlu goriis bildirmistir. [2]

Seksen bes bebek ve viicut agirligi <14kg olan
cocuklardan olusan kohortun da eklendigi, genis ¢aph
uluslararas1t ODYSSEY calismasina ait ek sonuglar IAS
2021de sunulmustur. Calismada kiiciik cocuklarda

36 haftada etkinliginin iyi oldugu gosterilmis

olmakla birlikte, ana ODYSSEY ¢alismasinda daha
biiyiik cocuklarda ortaya ¢ikan dort direncli olgu

da sunulmustur. Bu sonuglar, cocuklarin yeni
antiretrovirallere ulagmasinin ne kadar énemli
oldugunu gostermektedir. [3, 4]




Daha kapsayici sonuclar IAS 6ncesinde
gerceklestirilen pediatrik atdlye calismasinda da
sunulmustur. [5]

Ana ODYSSEY calismasinin giivenirlik verileri genel
olarak iyi olmasina ragmen, bazi katilimcilarda

santral sinir sitemi etkileri ve ruh halinde degisiklikler
gorilmiistiir. [6-8]

Daha ayrintili bilgi i¢in gelistirilmekte olan pediatrik
ilaclar raporuna bakiniz. [9]

Cok ilaca direncli HIV tedavisinde lenakapavir

Lenakapavirin kullamim onay i¢in Birlesik Devletler
FDAya 28 Haziran 2021de ve EMA'ya ise Agustos
2021de basvuru yapilmistir. [1, 2]

Lenakapavirin tedavide kullanimi i¢in sadece faz 2
calismalar1 bulunmasina ragmen basvuru yapilmigtir.

Gelir diizeyi yiiksek iilkelerde ¢ok ilaca direngli

HIV enfeksiyonu oldukc¢a az sayida olmasina

ragmen, bagvuru sirasinda “yetim ila¢” kategorisi
kullanilmamigtir. Bunun nedeni daha sonra tedavi
deneyimsiz ve tedavi deneyimli hastalarin tedavisinde
kullanilmak tizere bagvuru plani olmasidir.

Cokilaca direncli HIV enfeksiyonu olan hastalarda
kullanim bagvurusu, en az ii¢ ila¢ sinifina direncli
olan, tedavi deneyimi ¢ok olan 772 hastada yapilan
faz 2/3 CAPELLA calismasinin sonuclarina
dayanmaktadir.

Katilimcilarin yarisi tedavi optimize edilmeden once
2’ye 1 oraninda 14 giin lenakapavir ya da plasebo
alacak sekilde randomize edilerek, kalan yarisi ise
acik etiketli olarak lenakapavir almigtir. Aktif ilag
alan grupla plasebo alan grup karsilastirildiginda,
viral yiikteki degisimin ortalamasi sirasiyla

—2,0 log kopya/mL ( —3,29 ila —0,29) ve

—0,08 log kopya/mL (-1,93 ila +0,31) olmustur.

Calismada randomize edilen 36 katilimcinin 26. hafta
sonuglar1 da IAS 2021'de sunulmustur. [5]

Katilimcilarin yas ortalamasi 52 y1l (23- 78), %25'i
kadin, %381 siyah 1k ve %28’i Ispanyol/Latin
kokenlidir.

Katilimcilarin HIV ile yasadiklar: ortalama siire 24
(9-44) yildir. Baslangicta ileri diizeyde ilag direnci
oranlari (her ila¢ sinifindan >2 ilaca direnc), niikleozit
analogu revers transkriptaz inhibitorleri (NRTI) i¢cin
%99, nonniikleozit revers transkriptaz inhibitorleri
(NNRTI) i¢in %97, proteaz inhibitorleri (PI) icin

%81 ve entegraz ip¢ik inhibitorleri (INSTI) igin %69
bulunmustur.

Katilimcilarin %81'inde (29/36) viral ylik saptanabilir
seviyenin altinda (<50 kopya/ml) ve %89 unda (32/36)
ise <200 kopya/mL saptanmistir. Viral yiikii >50

kopya/mL saptanan 7 kisinin ve viral yiikii >200
kopya/mL saptanan 4 kisinin herhangi bir eksik

verisi bulunmamaktadir. Sayilar az da olsa arka plan
rejiminde aktif ila¢c bulunmayan 6 hastanin 4’iinde de
viral yiik <50 kopya/ml bulunmustur. CD4 + T hiicresi
sayindaki artig ortalama 81 hiicre/mms3 olmustur.

Bu sonuglar baslangicta CD4+ T hiicresi sayis1 <50
hiicre/mms3 olan ve sayinin >50 hiicre/mm3 diizeyine
yiikseldigi 8/36 olguyu da kapsamaktadir.

Direng testi 6l¢iitlerini karsilayan 11 katilimeinin
verisi sinirlidir. Bu hastalarin 4inde lenakapavire
kars1 diren¢ mutasyonlar1 [M66I (4), Q67H (1), K70N/
R/S (1) ve N74D (1)] saptanmistir; ancak neden oldugu
fenotipik etki tartisilmamistir. Bu hastalardan iiciinde,
birinde arka plan rejimi degistirilerek, ikisinde ise
rejim degisikligi yapilmadan virolojik baskilanma
saglanmistir. Duyarli oldugu ila¢ bulunmayan ve

viral yiikii saptanabilir seviyenin altina inmeyen
hastanin viral yiikiinde -1,7 log azalma saglanmistir.
Tedavi altinda diger ART siniflarina kars: yeni gelisen
mutasyonlar saptanmamasinin kisa takip siiresine
bagh oldugu diisiintilmiistiir.

flac iyi tolere edilmis, ilaca bagh ciddi istenmeyen
etki bilindirilmemis ve ilac1 birakan hasta olmamigstir.
Enjeksiyon bolgesi reaksiyonlar1 yaygin (%56; 40/72)
olsa da ¢cogu (28/40) hafif diizeyde olup bir iki giinde
diizelmistir. Evre 4 yan etki gortilmemistir; iki olguda
evre 3 yan etki ise 4. ve 8. giinlerde iyilesmistir.

Tiim hastalar 2. alt1 aylik enjeksiyonu yaptirmiglardir.

EMAya bagvuru Agustos 2021de yapilmig olup, nihai
sonucun bir yilda elde edilmesi beklenmektedir. [2]

Birlesik Krallikta MHR A’ya ise Avrupa Birligi
kararindan sonra bagvuru yapilmasi planlanmaktadir.
Siirecin uzamasi nedeniyle hayati ihtiyaci olan kisiler
icin ilaca belirli sayida ulasimi saglayan bir program
olmasi beklenmektedir; ancak bu konu hakkinda
detaylar verilmemistir.

Daha ayrintili bilgi i¢in asagida bulunan ana
lenakapavir boliimiine bakiniz.
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Faz 2/3 gelistirilme asamaswinda olan ilac¢lar

Gelistirilme siirecinin ileri asamasinda olan bilesikler birlikte calisildiklar: kombinasyonlarla yakindan

iliskilidir. (Tablo 2)

Tablo 2. Gelistirilme asamaswnda olan yeni HIV ilaclar: (bNAb’lar dahil degildir)
Bilesik/ Firma Sinif Notlar Faz
Islatravir (EFdA) NRTI Etkinligi yiiksek, diisiik doz, NRTT Faz 2/3
Merck/MSD direncine karsi etkili. Yarilanma émriiniin
uzun olmasi giinliik, haftalik ya da
aylik oral ya da yillik implant seklinde
uygulanabilme potansiyeli sunuyor. Aylik ya
da y1llik sekilleri TOP icin uygun olabilir.
Islatravir / 3TC / SDK: NRTTI | SDK jenerik 3TC ve NNRTI doravirin ile Faz 3
doravirin + NRTI + birliktedir. Giincel ¢aligmalarda baslangicta
Merck/MSD NNRTI iiclit ART kombinasyonu, daha sonra ise
idame tedavide islatravir/doravirin ikili
tedavi rejimi kullanilmigtir.
Islatravir / doravirin SDK: NRTTI + | NNRTI grubundan doravirin iceren Faz 3
Merck/MSD NNRTI ikili SDK’dir. Giincel calismalarda ticlii
ilag rejimi ile viral yiik baskilandiktan
sonra ikili rejime gecis secenegi olarak
goriilmektedir.
MK-8507 NNRTI Islatravirin haftalik dozu ile calisilan yeni | Faz 2 (Kasim 2021de
Merck/MSD NNTRI gelistirilmesi
durdurulmustur.
[ISL 19].
Lenakapavir Kapsit Viriisiin yasam dongiisiiniin bir¢ok Faz2ve 3
Gilead inhibitori asamasinda etkili olan bir ilag. Her alt1
ayda bir deri altina enjeksiyon seklinde
kullanilir. Faz 3 sonuglar1 CROI 2021 ve IAS
2021de sunulmustur. Tedavi deneyimsiz
hastalardaki faz 2 sonuclar1 IAS 2021'de
sunulmustur. Faz 3 TOP calismalar: yeni
baglamistir.
GSK3640254 ve Olgunlagma Faz 2 asamasinda olgunlasma inhibitorii Faz 2
GSK3739937 inhibitorleri
Albuvirtit Fiizyon Enfuvirtit (T-20) ile benzer yapidadir. Uzun | Faz 3
inhibitori etkili haftalik formiilasyonu vardir. Cin'de
halihazirda onaylanmistir; ancak faz 3
sonuglar1 IAS 2021'de yeni sunulmustur.
Cok ilaca direngli HIV icin bNAb’lar1
arastiran Frontier Bioteknolojileri
tarafindan gelistirilmektedir.
bNADb’lar: leronlimab, bNAb’larin V3 | Bircok bNAb korunma, tedavi ve sifa Preklinik, Faz 1ila 3
UB-421, VRCo1, halkasi, CD4 | konusundaki ¢caligmalar i¢in ¢gogu uzun
3BNC117, 10-1074,10E8, | baglanma etkili, ikili ya da ticlii kombinasyonlar
N6, PGDM1400 ve bolgesi vb seklinde gelistirilme agsamasindadir. Bir¢cok
PGT121 vs. gibi birden kamu ve 0zel arastirma ve ilag firmalar:
cok hedefi calismalar yiirtitmektedir. Bakiniz Tablo 3.
bulunmaktadir

3TC, lamivudin; NNRTI, nontikleozit revers transkriptaz inhibitorii; NRTI, niikleozit analogu revers
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transkriptaz inhibitérii; NRTTI, niikleozit analogu revers transkriptaz translokasyon inhibitorii; SDK, sabit

dozlu kombinasyon; TOP, temas oncesi profilaksi.
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Islatravir

Islatravir, Merck/MSD tarafindan 2012 yilinda satin
alinmadan birkac yil 6nce soya sosundan elde edilen
ve halen gelistirilmekte olan (EFdA) bir niikleozit
revers transkriptaz translokasyon inhibitoriidiir
(NRTTI). [1]

Haftada bir 10 mg, giinde ise 0,75 mg dozunda
kullanilabilen, etkisi giiglii bir antiretroviraldir.
Giincel calismalar TOP icin ayda bir 60 mg (y1lda 12

tablet) ve yillik implant sekillerini de icermektedir.
Islatravirin ayrica temas sonrasi profilaksi (TOP)
amaciyla tek doz kullanilma potansiyeli de vardir.

Tedavi programi, NNRTI grubundan doravirin
ile glinliik doz seklinde ve MK-8507 ile haftalik
doz seklinde planlanmaktadir. (MK-8507'nin
gelistirilmesinin durdurulmasiyla ilgili yorum
asagidadir). [18]

Islatravir ve MK-8507

Not: MK 8507'nin, islatravir ile birlikte haftada bir
doz seklinde uygulandigi ¢calismada, CD4+ T hiicresi
ve toplam lenfosit sayisinda ortalama doz ile iliskili
azalma goriilmest nedeniyle gelistirme calismalar:
durdurulmustur. Islatravir ile birlikte kullamlmadign,
HIV negatif kisilerde TOP amaciwyla incelendigi
calismalarda da benzer bir yan etki bildirilmistir.
Islatravir calismalar ek bir denetleme ile devam
etmektedir.[18]

Islatravir ayn1 zamanda NNRTI MK 8507 ile haftada
bir oral kombinasyon olarak da ¢aligilmigtir.

CROI 2021de, haftada bir giin tek doz 20 mg seklinde
uygulanan islatravirin, giinliik 0,75 mg doz ile elde
edilene benzer hiicre ici konsantrasyonlar saglandig:
bildirilmistir. On dort giin sonra, islatravir dozlarinin,
lamivudine direncli HIV kokenleri i¢in inhibitor
katsayisinin halen bes kat {izerinde saptanmis olmasi,
atlanan ya da kagcirilan tek doz i¢in bir esneklik
saglanabilecegini gostermistir. [9]

Glasgow 2020 kongresinde MK-8507 ile ilgili sonuclar

iki caligma ile sunulmustur. [10]

Beyaz irktan 18 erkekte yapilan faz 2 calismasinda,
bilesigin yarilanma 6mriiniin 70 saatin iizerinde
oldugu ve tek dozdan bir hafta sonra viral yiikte
ortalama -1,5 log azalma oldugu bildirilmistir.

K8507 dozu i¢in modelleme ¢alismasinda, islatravir
ile kombinasyonunun incelendigi ve tedavi uyumunun
%80 oldugu gercek yasam simiilasyonu kullanilmigtir.
Calismada 100 mg, 200 mg ve 400 mg dozlar
calisilmis ve K103N ve Y181C mutasyonlarina karsi
etkinliginin >%90 olmasi hedeflenmistir.

CROI 2021de, MK8507’iin eski NNRTT’lara direncli
kokenlere (K103N, Y181C and G190A) karsi da etkili
oldugu ve doravirindekine benzer bir direng profiline
sahip oldugunu bildiren bir s6zlii poster sunulmustur.

[11]

IAS 2021'de iki farmakokinetik ¢alisma ile islatravir ya
da oral kontraseptifler ile ila¢ etkilesiminin olmadig:
gosterilmistir. [12, 13]

Islatravir’in TOP amacwyla kullamlmast

CROI 2021de sunulan bir farmakokinetik/
farmakodinamik analizde islatravirin TOP icin
gerekli olan sumr dozu tamumlannus ve ayda bir kez
agizdan 60 mg olarak belirlenmistir. Ikinci bir sozel
sunumda TOP i¢in kullamlan islatravir implantin bir
yil boyunca koruma saglayacag bildirilmistir. [9]

IAS 2021'de sunulan farmakokinetik veriler, TOP icin
ayda bir kez agizdan alindiginda, son dozdan en az
iki ay sonra koruyucu seviyede kaldigini gostermistir.
Bagka bir ¢calismada da islatravirin kontraseptif

ile birlikte vajinal halka olarak kullanilmasi
planlanmaktadir.[14, 15]

Ayda bir agizdan islatravirin genis 6lcekli iki faz 3
calismasi simdiden planlanmistir.[16, 17]

Bu calismalardaki etkinlik hayvan ¢alismalari ile
uyumlu sonuclanirsa, islatravir TOP olarak HIV
bulagin1 durdurma potansiyeline sahip olabilir.
Ayrica TSP olarak da kullanilabildigi icin statin ya da
tadalafil/sildenafil gibi regetesiz satilma olasilig1 fazla
olacaktir.

Lenakapavir (GS-6207) GS-CA1

Lenakapavir (6nceki adi GS-6207), Gilead Sciences
sirketi tarafindan gelistirilen ilk kapsit inhibitoriidiir.
Viriisiin yasam dongiisiiniin bir¢ok asamasinda
etkilidir. Yiiksek etkinlik saglayan pikomolar aktiviteli

(30—100 pM) yeni bir siniftir. Olgunlagma inhibitorleri
dahil tiim ila¢ siniflarina karsi diren¢ durumunda
etkilidir. Alt1 ayda bir deri altina enjeksiyon olarak
verilmekte ve hem tedavi hem de korunma amaciyla
kullanilabilmektedir.
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Cok ilaca direncli ve tedavi deneyimsiz olgularin tedavisinde
lenakapavir

CAPELLA ¢calismasimin sonuglari ile ¢ok ilaca direncli
HIV enfeksiyonunun tedavisinde kullamilmak tizere
lenakapavirin Birlesik Devletler FDAya basvurusu
yapilnustir.

Tedavi deneyimi olmayan hastalarda lenakapavir
kullanimina iligkin Faz 1 ¢alismasinin erken etkinlik
sonuglar1 Glasgow 2020’de sunulmustur. [1]

Onuncu giinde antiretroviral tedavi biktegravir/
emtrisitabin/tenofovir alafenamit (BIC/FTC/TAF)
baglanmis ve 225. giine kadar izlem yapilmistir.
Calismada 39 tedavi deneyimsiz katilimci, monoterapi
olarak tek sefer 20, 50, 150, 450 ve 750 mg dozlarinda
lenakapavir (s=6, 6, 6 ve 5 ) ve plasebo almak lizere
(s=10) randomize edilmistir.

Bu y1l CROI'de sunuldugu iizere, tedavinin 10.
glinlinde viral yiikteki ortalama yanitin doz ile
baglantili oldugu ve doza gore —1,3 log ile —2,3 log
arasinda degistigi bildirilmistir.

In vitro pasajlama caligmalarinda lenakapavire karsi
duyarhligin azalmasina neden olan yedi mutasyon
tamimlanmistir. Bunlar HIV kapsidinde L561, M66I,
Q67H, K70N, N74D, N74S ve T107N pozisyonundaki
mutasyonlardir. Ancak daha onceki ¢calismalarda,
tedavi deneyimsiz hastalardan alinan 1500 plazma
orneginde diren¢ saptanmamuistir ve tedavi deneyimli
hastalardan alinan 51 6rnekte vahsi tip duyarlilik
gorillmiistiir.

Bu calismada, tiim katilimcilarda baslangicta
lenakapivire vahsi tip duyarlilik goriilmiis ve kapsit
mutasyonlar: saptanmamigtir.

Ancak 10. giinde iki kiside Q67H (biri 20 mg dozu
kullanan olguda 10. glinde ve digeri 50 mg dozu
kullanan olguda 7. giinde) saptanmigtir. Bu mutasyon,
yukarida listelenen gruptaki mutasyonlar arasinda,
duyarlilik iizerinde etkisi en diisiik olandir (yaklasik
alt1 kat azalma). Bagka mutasyon belirlenmemistir.

Onuncu giinde 20 mg doz grubunda Q67Q/H goriilen
hastanin tedavisine BIC/FTC/TAF eklendikten sonra
viral yiikte diisiis devam etmistir.

Yedinci giinde 50 mg doz grubunda Q67H goriilen
olguda direng yeni nesil dizileme ile elde edilmis ve
10. giinde antiretroviral tedavi baglamadan birkag giin
once viral geri tepme goriilmiistiir. Her iki katilimcida
da antiretroviral tedavi ile viral ylik saptanabilir
diizeyin altina inmistir.
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Sunumda faz 2/3 klinik ¢alismalar icin se¢ilen 300 mg
ve 600 mg dozlarda ilag direnci gelisme olasiliginin
diisiik oldugu belirtilmistir.

Lenakapavirin, Rockefeller Universitesinde calismalari
halen devam eden uzun etkili iki bNAb (GS-5423

and GS- 2872) ile birlikte tedavide kullamilmak tizere
gelistirilmesi planlanmaktadir. [2, 3]

Lenakapavirin ayrica Merck/MSD grubundan
islatravir gibi uzun etkili bilegiklerle de kullanimi
arastirilacaktir.[4]

CROI 2021de sunulan diger caligmalarda, viral
zindeligin azalmasiyla duyarliligin azalmasina neden
olan in vitro mutasyonlarin (L56I, M66I, Q67H, K70N,
N74D, N74S, veT107N), bulunmasi halinde darunavir
ve atazanavir gibi HIV proteaz inhibitorlerine kars:
duyarliliginin devam ettigine dair ayrintil veriler

sunulmustur.[5]

Baska bir calismada, x-151nl1 kristal yapilar ile ilac
direncine neden olan ikinci nesil molekiillerin
arastirilmasini saglayacak ti¢ farkli potansiyel yolak
bildirilmistir.[6]

Bir farmakokinetik calismada, hafif-orta diizeyde
karaciger yetmezliginde egri altindaki alan (EAA) ve
C maks konsantrasyonlarinin 1,5 ila 26 kat arttig,
ancak bu artis i¢in doz ayarlamasina gerek olmadigi
gosterilmistir. [7]

IAS 2021'de ileri diizeyde ilag direnci olan, tedavi
deneyimli hastalardaki sonuclar faz 3 CAPELLA
calismasinda, tedavi deneyimsiz hastalardaki sonuglar
ise faz 2 CALIBRATE caligmasinda sunulmustur. [8]

CALIBRATE c¢alismasinda 182 katilimei 2:2:2:1
seklinde FTC/TAF ile lenakapavir iceren ii¢ koldan
birine ya da BIC/FTC/TAF kolunda olacak sekilde
randomize edilmistir. Lenakapavir kollarindan
ikisinde enjeksiyon kullanilmis ve 28. haftada oral
lenakapavir icen ikili antiretroviral tedaviye ge¢ilmis,
diger kolda ise baglangictan itibaren oral lenakapavir
ile FTC/TAF kullanmilmaya devam edilmistir. On
altinc1 haftadaki ara sonuglarda viral yiikiin

<50 kopya/mL olma orani, ii¢ lenakapavir kolunda

sirasiyla %92 (48/52), %94 (50/53), %94 (49/52), ve
kontrol grubunda %100 (25/25) saptanmaistir.

Baslangic 6zelliklerinde yas ortalamasi 29 yil (19-
79), %7’si kadin, %52’si siyah 1rk, %4571 ispanyol/
latin kokenli, viral yiik ortalamas: 4,3 log kopya/mL
(ceyrek degerler araligi-CDA 3,8 ila 4,7), hastalarin




>%15’inde viral yiik >100,000 kopya/mL, CD4+ T
hiicresi sayis1 ortalamasi 437 hiicre/mms3 (CDA 332
ila 599) ve sadece 2 hastanin CD4+ T hiicresi sayisi
<200 hiicre/mm3 olarak bildirilmistir.

Tedavi edilmesi planlanan hasta (ITT) analizinde,
16. haftada havuzlanmis lenakapavir ve kontrol
gruplarinda viral yiikiin <50 kopya/mL olma orani
sirasiyla %94 (147/157) ve %100 (25/25) saptanmigtir.
iki hastada virolojik basarisizlik gériilmiistiir;
bunlardan biri 28. haftada viral yiik 6l¢timi

<50 k/mL diizeyine erigemeyen, digeri ise iki giin ilac
kullandiktan sonra ¢alismadan ayrilan bir olgudur.
Tiim gruplarda erken virolojik yanitlar benzer
bulunmustur. Calismanin birincil sonlanim noktasi
54. haftadir.

ikinci haftada erken virolojik cevap vermis ve 10.
haftada 100.000 kopya/mL ile geri tepme goriilen

bir kiside lenakapavir diren¢ mutasyonlar1 (kapsit
Q67H+K70R) ortaya ¢ikmigtir. Bu mutasyonlar,
M184V ile birlikte oldugunda lenakapavir
duyarhiliginda 20 kat azalma olmaktadir. Lenakapavir
ilag seviyeleri devamli hedef aralikta izlenmis, viral
yiik tekrar diisme egilimine girmis olsa da, tedavi

atazanavir /lamivudin/tenofovir disoproksil fumarat
(AZT/3TC/TDF) ve dolutegravir (DTG)icerecek sekilde
degistirilmis, viral yiik saptanabilir seviyenin altina
inmigtir.

Istenmeyen etkiler her iki grupta benzer (toplamda

11 COVID-19 olgusu ve 17 sifiliz olgusu) bulunmustur.
Istenmeyen ilac etkisi nedeniyle ilac1 birakan olmamis
ve 4.derece istenmeyen etki goriilmemistir.

Enjeksiyon bolgesi reaksiyonlar1 yaygin (40/183)
olarak, ancak ¢ogunlukla evre 1 (33/40) diizeyde
goriilmiistiir. Bir kiside 3. derece reaksiyon goriilmiis,
4. derece reaksiyon ise tespit edilmemistir. Ancak
calismada aylarca palpe edilebilen, ancak goriinmeyen
1ila 4 cm arasinda nodiiller bildirilmistir.

Laboratuvar incelemelerinde, kreatin kinaz
diizeylerinde, olgunun daha once yaptig1 egzersiz ile
iligkilendirilen artis (s=5 ve 0) disinda 3. ve 4. derece
diizeyinde klinik olarak anlaml ya da ila¢ birakmaya
neden olacak degisiklik saptanmamaistir.

Bu sonuglar, idame amaciyla ikili tedaviye gecis
yaklagimini desteklemektedir ve izlem 80 haftaya
kadar uzatilmistir.

TOP olarak lenakapavir

Lenakapavir ayrica TOP olarak da denenmektedir.
Makak caligmalarinin sonuglarinda plasebo ile
karsilastirildiginda hem rektal hem de vajinal temasta
enfeksiyon riskinin, CROI 2021'de sunulan ¢alismada
% 96 (p=0,0002) ve IAS 2021de sunulan ¢alismada

ise %100 (<0,0001) azaldig: gosterilmistir. [8, 9]

TOP icin faz3 calismalari, calismaya alim siirecinin
kisa siirede tamamlanmasiyla halihazirda
planlanmigtir.[10]

Olgunlasma inhibitorleri: GSK3640254 ve GSK3739937

Olgunlasma inhibitérleri viriisiin yasam dongiisiiniin
gec evresinde enfeksiy6z olmayan HIV pargaciklart
olusturarak etki etmektedir. Diger yeni siniflarda
oldugu gibi, olgunlasma inhibitorlerinin de diger HIV
ilaglarina kars1 diren¢ durumunda ¢apraz direnci
bulunmamaktadir. GSK firmas bu ila¢ stmifindan
tkinci nesil iki bilesigi gelistirmektedir.

CROI 2021de, GSK3640254 icin 34 tedavi deneyimsiz
hastada (her doz i¢in 6 kisi ve her asamada plasebo
igin 2 kisi), iki agsamali faz 2b doz bulma caligmasinin
sonuclar1 yayinlanmstir. ilac giinde agizdan tek doz
seklinde, yag icerigi orta diizeyde olan yemekle birlikte
verilmistir.[1]

Birinci agsamada katilimcilar on giin boyunca 10 mg ya
da 200 mg alacak sekilde randomize edilmistir. ikinci
asamada 40 mg, 80 mg ve 140 mg dozlar seklinde

yedi giin kullanilmigtir. Birinci agama i¢in olgular
11. ginden 17. giine kadar tedavisiz takip edilmis ve
18. giinde antiretroviral tedavi baglanmustir. ikinci
asamada 8. glinde antiretroviral tedavi baglanmistur.

Yas ortalamasi 31 y1l, %94’ii erkek ve basglangictaki
viral yiik 15.000 ile 65.000 kopya/mL olarak
bildirilmistir. Viral yiikteki degisikler kabaca

doz ile orantili olarak —2,0 log kopya/mL ila

0,2 log kopya/mL arasinda degismektedir. Viral
ylikte azalma en fazla 200 mg ve 140 mg alan grupta
sirasiyla -2,0 log ve -1,5 log seklinde olmustur.

Ancak 1. asamada 200 mg kolundaki katilimcilardan
4/6’sinda 11. glinde A364A/V kismi karma varyanti

ile ila¢ direnci saptanmastir. Bu kisilerden 1/4tinde 21.
glinde tam mutasyon gelismis ve bu durum, fenotipik
olarak duyarlhlikta 132 kat azalmaya neden olmustur.
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10 mg kolunda direng¢ saptanmamistir. Ancak bu
sonuclar, ikinci agama grubunda monoterapi siiresinin
7 giine diisiiriilmesine neden olmustur. ikinci asama
grubunda da direng bildirilmemistir.

Birinci ya da 2. derece istenmeyen etkiler goriilmiis,
ancak bunlarin doz ile iliskisi saptanmamigtir. lac
genel olarak iyi tolere edilmistir. Tek ciddi derece
istenmeyen etki anal apse ve konjestif kardiyomiyopati
olmustur. Bu durumun da ilag ile iligkisiz oldugu
bildirilmistir.

ikinci bir calismada, gag gen bélgesinde, B ve C

grubu viriislerde erken olgunlagma inhibitorlerinin
etkinligini sinirlayan V3621, V370A, A370, ya da
R286K/V370A mutasyonlarin bulunmasi halinde
GSK254'nin etkinligini korudugu, ancak A364V
mutasyonuyla duyarhiligini kaybettigi gosterilmistir.[1]

Alt tip B ve C igin sirasiyla etkin konsantrasyon
(EC)50 degerleri ortalama 1,4 nM (0,48-6,9nM)
ve 1,4 nM (0,85- 1,9 nM) olarak bildirilmistir. Etki

mekanizmasini aciklayan in vitro ¢alisma sonuglari da

sunulmustur.

Faz 2b, doz belirleme amac¢li DOMINO c¢alismasinda
tedavi deneyimsiz 150 hasta 100 mg, 150 mg ve 200
mg dozlarinda GSL254 ve NRTI kullanmis, kontrol
grubu ise DTG temelli {iclii antiretroviral tedavi

almigtir.

ikinci faz 2 calismasinda tedavi deneyimsiz 80
hastada, ayn1 dozlarda DTG ile ikili kombinasyonlar,
kontrol grubuna ise DTG/3TC verilmistir.[3]

GSK3739937 (VH3739937), hem deri altina, hem de
kas icine enjekte edilecek sekilde gelistirilen, uzun
etkili ikinci bir olgunlasma inhibitoriidiir. Faz 1
farmakokinetik ila¢ giivenirlik caligmas1 devam
etmektedir.[4]

Her iki bilesik de GSK/ViiV firmasi tarafindan
gelistirilmektedir.

Albuvirtit — fiizyon inhibitorii

Albuvirtit HIV yasam dongiistintin erken doneminde
etkili olan, CD4+ T hiicrelerine baglanmay
engelleyerek etki eden bir HIV fiizyon inhibitoriidiir.
Haziran 2018de Cin'de onaylannustir. [1]

Yapisi ve mekanizmasi, tedavi secenegi kalmayan
hastalar icin gelistirilen 6nceki HIV fiizyon inhibitorii
enfuvirtit (T-20, Fuzeon) ile benzerdir.

Ancak kullanima sunulmasi muhtemel ilaclar
listesinde faz 3 TALENT calismasinin IAS 2021de

sunulan cok sinirli sonuglar: nedeniyle geriye
diismiistiir. Calismada ikili ila¢ olarak lopinavir/r
(LPV/r) ile kombinasyonu, LPV/r ile iki NRTI
kombinasyonu ile karsilagtirilmistir.[2]

Birlesik Devletlerden iki faz 2 ¢calismasinda, bNAb
3BNC117 ile birlikte ¢ok ilaca direncli HIV tedavisinde
kullanimi degerlendirilmistir. [3, 4]

Frontier Biotech tarafindan ilacin Ekvator’da onay
aldig1 bildirilmistir. [5] €

HIV’e genis etkili nétralizan antikorlar (bNAb’lar )

Gecen yil en az bir diizine genis etkili
notralizan monoklonal antikorlar
(bNAb’lar) HIV tedavisi, korunma ve sifa
ile iliskili cahsmalar icin gelistirilmekte
olan ilaclar listesinde yer almstir.
(Tablo 3)

Bu bilesikler HIV enfeksiyonuna karsi uzun stireli
gliclii bagisiklik cevabi olusturan hastalardan elde
edilmisler ve yarilanma 6mriinii ve doz araliklarini
uzatarak, virolojik giiclinii ve M428L/N434S (LS)
mutasyonlarina karsi kapsayiciligini artirmak iizere

genetik mithendislik yoluyla diizenlenmislerdir.

Diger antirteroviraller gibi, bNAb’lar da varyantlarin
kacis riskini ve ilag direnci riskini azaltmak

i¢in kombinasyonlar seklinde kullanmalidirlar.
Ayrica kullanmadan 6nce baslangi¢ duyarhilik
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testi yapilmalidir. Giincel ¢alismalar dogrudan
antiviral etkinin yani sira bagisik yanit olusturma
potansiyellerini de arastirmaktadir. Yeni ila¢ dagitim
sistemleri viicudun uzun siire antikor olusturmasini
destekleyebilmektedir.

Bu karmasik bir alan oldugundan, yeni kesfedilen
antikorlarla ilgili CROI 2021 ve 2019'da konuyla ilgili
iki konugsmanin genel yaklagim acisindan izlenmesi

onerilir.[1, 2]

Ozellikle halen erken gelistirme asamasindaki
kombinasyonlarin sayis1 dikkate alindiginda,
asagida bazi temel gelismeler ile ilgili sunulan
tartigsmalarin kapsayici olmadig: agiktir. Asagida
VRCot, elipovimab, VRCo7-523-LS, PGT121, 10-1074
ve 3BNC117 hakkindaki haberlerden bahsedilmistir.
Diger bNAb’lar i¢in 2020 raporuna bakiniz. [3]




Ocak 2021de yapilan R4P konferansinda HIV
tedavisinde bNAb’lar ile ilgili bir oturum ayrilmistuir.
Bu oturumun web sunumlari, iki yonlii 6zgiilliik
gosteren 10E8.4/iMab (ibalizumab kullanan) ile

kullanimuyla ilgili bilimsel kanitlar

potansiyel korunmasi

erken donemde elde edilen viral yiik sonuglarini da

icermektedir.[4, 5, 6]

Gectigimiz yil {i¢c temel konuda klinik ¢alismalar

yuriitilmiigtiir:

+ Yetigkinlerde korunma amacli bNAb’larin

+ Gebelik ve emzirme doneminde bebeklerin

+ Sifa elde etme amacli caligmalarda, antiretroviral

tedavi kullanmadan viral baskilanmay siirdiirmek

(anti-CCR5 insana uyarlanmis IgG4 gibi eski immiin

modiilatorler ile birlikte kullanildig: calismalar

bulunmaktadir.).

Tablo 3. HIV enfeksiyonunda korunma, tedavi ve sifa cahismalarinda genislemis etkili
notralizan antikorlar

Bilesik/Sirket Hedef Notlar Durum
Faz
Leronlimab . Cok ilaca direncli hastalarda haftada bir cilt altina 3
anti-CCR5 IgG4 L . \ . .| Kasim 2021
(PRO 140) bNAD enjeksiyon seklinde ART’ye eklenmesi, monoterapi de EMA
e a
CytoDyn ve idame tedavisi olarak calisiliyor. v
basvuru yapildi.
UB-421. CD4 hiicresine | Tedaviye ara verilmesi halinde ART ye secenek E
az
United BioPharma. baglanma olarak haftada bir ya da iki haftada bir infiizyon. 3
Sifa calismalarinda ve TOP icin intravensz infiizyon
formu arastirihiyor. iki faz 3 calismada genelde fayda
VRCO1ve VRCOILS. | CD4 hiicresine | o o5 000 3 galismaca geneice fay
. gosterilmedi; ancak alt grupta etkinlik goriildi. Faz 3
US NIH. baglanma . . .
Cilt alt1 dozu bebekleri dogumda ya da emzirmede
korumak i¢in deneniyor. VRC01LS daha uzun etkili.
CD4 hiicresine | VRCo1den iiretilmistir. ACTG ¢aligmasinda uzun
VRCo7, VRo7-523LS . - o . Faz 2
baglanma etkili kabotegravir ile birlikte denenmektedir.
PGT-121 and GS-9722 PGT121 bir IgG1 monoklonal antikoru olup, V3 Env
(elipovimab) C3/V3 epitopunu hedef almaktadir. GS-9722 (elipovimab) |Faz 1
Gilead PGT-121den elde edilmigtir.
3BNC117 and 10-1074 | CD4 hiicresine | Her iki antikor da LS uzun etkili formiilasyonlar
Rockefeller ve C3/V3e seklinde bulunmaktadir. Gilead Sciences iiriiniin Faz 2
Universitesi ve Gilead | baglanma gelistirme hakki i¢in anlagma yapmigtir.
N6 Birlesik Devletler L . .
. Birlesik Devletlerde Saglik Bakanlig: tarafindan
NIH ve ViiV gp120 o . . Faz 1
geligtirildi ve ViiV tarafindan lisans aldi.
Healthcare
Diger monoklonal
antikorlar: 10E8, MPER, V2 ve Bircok bilesigin preklinik ve faz 1 calismalar: devam E
az 1
trispesifik bNAb’lar | digerleri etmektedir.
PGDM 1400

Antikor aracilh korunma calismalarinda korunma amacwyla

VRCo1 2009 yilinda Birlesik Devletler National
Institute of Health (NIH) kohortunda yavas ilerleyen
HIV enfeksiyonu olan bir kisiden izole edilmis ve
kamu laboratuvarlarim da iceren bir is birligi ile

tiretilmistir.

Korunma i¢in VRCo1 kullanilan iki uluslararasi
¢alismanin sonuclar1 R4P sanal konferansi 2021'de

sunulmustur. [7]

Antikor aracili korunma ¢alismalarina 4600’den
fazla katilimei iki ayda bir VRCo1 ya da plasebo

VRCo1 kullanmim

almak tizere (toplam 10 inflizyon) kayit olmustur.
Calismalarda HIV bulasinda azalma goriilmemesine
ragmen, VRCo1’e duyarh alt grupta %75 etkinlik
gosterilmistir. Bu grupta VRCo1 kolunda 9, plasebo

kolunda ise 19 enfeksiyon geligsmistir. Koruyucu

bulunmustur.

etkinligi %75,4 (%95 giiven araligi-GA 44,5 ila 88,9)

Etkinlik goriilmemesi doz, formiilasyon ve

monoklonal antikor (mAb) monoterapisi kullanilmasi
gibi bazilarinin ¢alisma baslamadan 6nce baglamis

oldugundan kuskulanildig: faktorlere baghdir. Ancak
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sonuglar, diistlik gelirli iilkelerde bile bNAb’larin etkili
ve kabul edilebilir bir tedavi oldugunu temel olarak
kanitlamistir. Ayrica ¢calismanin 6nemli bir sonucu

da, HIV edinme riski yiiksek olan toplum temsilcileri

ile igbirliginin, korunma ile ilgili calismalara olgu
kaydedilmesi ve ¢alismanin siirdiiriilmesi acisindan
ne kadar 6nemli oldugunu ortaya koymus olmasidir.

Gebelik ve emzirme doneminde korunma amacwyla bNAb’lar

Bircok ¢calisma grubu uzun etkili VRCo1LS gibi
bNAb’larin bebeklerde HIV enfeksiyonunun

onlenmest ve tedavisinde etkinligini arastirmaktadar.

CROI 2021de, havuzlanmis farmakokinetik calismada,
HIV ile karsilagmis cocuklarin IMPAACT P1112,

s=21) ve saglikl yetiskinlerin (VRC606, s=49) verileri
degerlendirilmis ve gebelikte ve emzirme sirasinda
profilaksi i¢cin hem yetiskinlerde hem de ¢ocuklarda
VRCo01LS’nin ii¢ ayda bir kullanilmasinin yeterli
olacag belirtilmistir. [8]

CROI 2021de bagka bir ¢calismada erken ART ile viral
yiikleri saptanabilir seviyenin altinda olan sekiz ¢ocuga

ikili bNAD verilmesinin sonuglar1 sunulmustur. [9]

VRCo1LS ve 10-1074 intravenoz infiizyonlari, tek
bNAb uygulanmasi ile elde edilen konsantrasyona
benzer konsantrasyona ulagmiglardir. Ayda bir 15 mg/
kg VRCo1LS, 30 mg/kg 10-1074 ile hedeflenen sabit
plazma diizeylerine ulasilmistir. Her iki ilacin da

giivenligi iyi bulunmustur. Otuz iki haftalik izlemde,

tedavi ile iligkili istenmeyen olay, 3. ya da 4. derece
olay goriilmemistir.

HIV negatif kisilerde VRCo7-523LS nin
farmakokinetik ve giivenirlik sonuglar1 HIV R4P 2021

konferansinda sunulmustur.

Cilt alt1 ve kas ici farkli dozlarin uygulandigi ve halen
devam eden HVTN127/HPTNo087 caligmasinin 122
haftalik giivenirlik sonuglar1 agiklanmistir.[10]

HIV ile karsilagsmis bebeklerde, dogumdan sonraki dort
giin iginde ve anne siitii araciligiyla HIV ile karsilasan
bebekler icin her ti¢ ayda bir uygulanan dozlar ile
profilaksinin giivenilir oldugu bildirilmistir.[11]

Yetiskinlerde korunma ¢aligmasi CAPRISA o12A'da
VRCo07-523LS ve PGT121 kombinasyon seklinde
kullanilmistir. [12]

HIV alt tip C ile enfekte Giiney Afrikali bir kadindan
elde edilen, 4-6 ayda bir kullanilabilecek CAP256-
VRC26.25LS’in faz 1 caligmalari devam etmektedir. [13]

Remisyon ve sifa tedavilerinde bNAblar

Rockefeller Universitesi tarafindan gelistirilen iki
bNAbn, ART birakildiktan sonra virolojik kontrolii
saglamadaki etkinligini degerlendiren bir¢ok faz

1 ve faz 2 calisma baslatilmistir. Uzun etkili LS
varyanti olarak formiile edilen 3BNC117 ve 10-
1074 bilesiklerinin her ikisi de Ocak 2020de Gilead

tarafindan alinnustir.

Onceki calismalarda, antiretroviral tedavi olmaksizin
virolojik baskilanma 13/17 kiside en az bes ay, iki
kiside ise 12 aydan fazla devam ettirilmistir.[14]

Bu arastirmada, plazmada antikorlar saptanabilir
seviyenin altinda oldugunda, sivisal ve T hiicreleri
ile iligkili bagisik yanitlarin giiclendirilmesiyle

virolojik baskilanmanin devam ettirilmesi

degerlendirilmektedir.

Bircok calismada, antiretroviral tedavi altinda olan

katilimcilarda, tedaviye ara verilmektedir.[15, 16, 17 ]

Bu calismalardan biri de Birlesik Krallikta COVID-19
sirasinda giivenlik nedeniyle durdurulan, ancak tekrar

katilime1 kaydedilmeye baslanan RIO ¢alismasidir.

Bu faz 1 calismasinda, antiretroviral tedavi
kullanmayan, viral yiikii saptanabilir diizeyde olan 10
HIV pozitif kisiye, virolojik yanit yetersiz oldugunda
antiretroviral tedavi baglanmasi 6nerilerek, 3BNC117

ve 10-1074’nin verilmistir. [18]

Diger bNAb calismalar

HIV remisyonu amaciyla bNAb’larin diger bagisiklik
aracili tedaviler ile birlikte kullamldigi baska

calismalar da bulunmaktadir. [19, 20]

Alicinin bNAb’lar1 uzun siire liretebilmesi icin, yeni
dagitim sistemlerini (adenoviriis aracili vektorler-
AAV) ve DNA gen transferini (B hiicrelerini

16 Hiv Tedavi Blilteni - Torkiye

programlamak icin) temel alan molekiiller de kesif ve

gelistirme siirecindedir.

Kaynak gostermek icin CROI 2020’de sunulan iki

calisma 6nemlidir.

Bir faz 1b calismasinda, HIV negatif ve HIV pozitif
bireylerde iki haftada bir elipovimab (GS-9722)




uygulamasinin sonuglari bildirilmistir. Sifa ile iligkili
calismalarda rezervuar: hedef alan TLR7 agonisti
vesatolimot ile PGT121’in iiretilmis bir varyantinin
kombinasyonu incelenmistir. Elipovimab simdi Gilead

tarafindan gelistirilmektedir. [23, 24]

Simdi faz 2 asamasinda olan, HIV negatif kisilerde

N6LS (GSK3810109A)nin doz azaltma ¢aligmasinin

sonuglari da sunulmustur. N6LS, 21 yildir
antiretroviral kullanmamis olan bir HIV pozitif
bireyden izole edilmis ve Birlesik Devletler Alerji ve
Enfeksiyon Hastaliklar1 Ulusal Enstitiisii (NIAID)
tarafindan gelistirilmistir. VRCo1den daha genis
etkili ve daha giicliidiir. Viral tiirlerin %98’ini
notralize edebilmektedir. Su anda GSK tarafindan
gelistirilmektedir.[25, 26, 27] o

Diger Bilesikler

Asagida sunulan ve halen gelistirme
stirect devam eden bilesikler ile ilgili
gecen yil cok az veri bildirilmistir.

Bunlar UB-421, elsulfavirin (uzun etkili), ABX464 ve

BIT2254dir. (Tablo 4)

Tablo 4. Yeni sonuglar: heniiz bildirilmemis bilesikler

Bilesik Tiir Aciklama Faz
Elsulfavirin | NNRTI Viriom tarafindan gelistirilen ve Rusya’da halihazirda kullanilan Faz 2
(VM-1500) giinde tek doz oral ila¢. Aylik kas i¢i ve deri alt1 enjeksiyon i¢in uzun

etkili sekilleri gelistirilme asamasinda.
UB-421 bNADb United BioPharma (Taiwan) Faz 2
ABX464 Rev inhibitorii Faz 2
BIT225 VPU Faz 2

Gelistirilmesi durdurulan bilesikler

Gecen yil bircok bilesigin gelistirilmesi durdurulmustur.

Bunlar, ViiV firmasi tarafindan gelistirilen adnektin/
flizyon inhibitorii kombinektin (GSK3732394) ve
Merck/MSD tarafindan gelistirilen iki tenofovir 6n
ilacidir (MK-8504 ve MK-8583).

Bu bilesiklerin bazilarinda, 6nceki ¢caligmalarinda
umut veren sonuglari olmasina ragmen, gelistirilmekte
olan diger bilesiklerin profilleri dikkate alinarak bu
calismalarin durdurulmasina karar verilmistir. o

Sonug¢

Gecen yilki bir¢ok zorluga ragmen,
2021, gelistirilmekte olan HIV ilaclar
acisindan bircok yildan daha umut
verici gecmistir.

Uzun etkili bilesikler beklenildigi gibi sonuclanirsa,
HIV tedavisi ve korunmanin yeni bir asgamasina
gecilmis olacak ki, bu gelismeler, antiretroviral
tedavinin ilk y1illar1 ya da 10 farkli tek doz
kombinasyonlarinin oldugu ikinci asama kadar 6nemli

goriiniiyor.

Ancak yine de yeni verilere ihtiyacimiz var. Uzun etkili
formiilasyonlar ile ilgili belirsizlikler, sadece faz 3
calismalarinda degil, calismalar sonlandiktan sonra da
calismaya kayit olamayan gruplar i¢in netlesmelidir.
ileri yas, gebelik, var olan bobrek ve karaciger

komplikasyonlari, kardiyovaskiiler hastaliklar, ruh

saglig1 konulari ve birlikte kullanimi ¢alisilmayan
ilaglar, aragtirilmasi gereken temel konulardir.[1]

Farmakokinetik profil, baz1 kisilerde tek doz aylik
enjeksiyon ile terapotik ilag seviyelerinin yillarca
devam etmesi nedeniyle tedavi uyumunu garanti
etmektedir. Yeni gelistirilen ilaglarin simdi alt1 ayda bir

uygulanacak dozlar1 incelenmektedir.

Bu konuda halen bir¢ok yanitlanmamig soru vardir:
Hastalar arasindaki, bazilar1 cinsiyete, bazilari da viicut
agirhigina bagh farklar, terapotik ilag izlemi ile ilag
dozlarmin kigisellestirilmesini saglamaya yeterli mi?
Erken donemde ila¢ direnci olusursa, doz araliklariin
uzun olmasi mutasyonlarin birikmesine neden olur
mu? Bunlar uzun etkili dozlara ragmen bildirilen

virolojik alevlenmelerden nasil etkilenecekler?

Enjeksiyonun uygulanma sekli ile alinan dozlar

arasinda farkliliklar olabilir. Kas ici enjeksiyon derin




dokulara ya da ¢evre dokulara yapilirsa veya kas
dokusu tamamen kacirilirsa ne olur? Doz doneminde
ilag salinim1 devamli m1? Enjeksiyondan sonra gelisen
sislik ilag salinimim etkiliyor mu? [2]

Her sey yolunda giderse, yeni nesil antiretroviral
tedavi ile insanlarin giinliik oral tablet kullanimina

bir alternatif getirilecek ve bu, bir¢ok kisi i¢cin HIV
remisyonuna benzer bir 6zgiirliik saglayacaktir.

Korunma alanindaki farmakolojik gelismeler ile (bu
raporun ana temasi degil) HIV bulag1 biiyiik 6l¢lide
engellenebilir.

On yil iginde belki bir terapétik sifa diizeyine bile
ulasmus olabiliriz. [5] €

Dipnot gluincellemeleri

Asagidaki bildirimler ana rapor yayimlandiktan sonra
yapilmistir.

+ NNRTI MK-8507 ile ilgili calismalar, toplam lenfosit
sayisinda ve CD4+ T hiicresi sayisinda azalmaya neden
olmasi nedeniyle durdurulmustur. https://i-base.info/
htb/41647

+ Islatravir ile ilgili caismalar, toplam lenfosit ve
CD4+ T hiicresi sayilarinda azalma olmasi nedeniyle ek
denetleme altina alinmistir.

https://i-base.info/htb/41647

Kaynaklar

+ Uzun etkili kabotegravir/rilpivirin enjeksiyonlari
Birlesik Krallikta onaylanmistir. https://i-base.info/
htb/41623

+ Leronlimab (PRO 140) i¢in Kasim 2021°'de EMA’ya
bagvuru yapilmistir. https://www.io.nihr.ac.uk/report/
leronlimab-in-addition-to-antiretroviral-therapy-for-
treatment-experienced-adult-hiv-1-patients

https://www.io.nihr.ac.uk/wp-content/
uploads/2021/07/17194-Leronlimab-in-addition-to-
ART-for-HIV-Infection-V1.0-JULY2021-NON-CONF.
pdf (PDF) €

Klinik ¢caligmalar ile ilgili kaynaklar genellikle HIV Tedavi Biilteni'nin 6nceki raporlaridir. Bu raporlar i¢inde orijinal kaynaklar

bulunmaktadair.
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TURKIYE'DEN SAYFALAR

Soylesi

Bu sayimizda uzun yllar Amerika Birlesik Devletlerinde HIV ile iliskili damgalama
ve ayrimcilik konusunda onemli calismalara imza atnus olan ve halen Kog
Universitesi Insani Bilimler ve edebiyat Fakiiltesi Psikoloji Béliimiinde gretim
tiyesi olarak calisan Prof. Biilent Turan ile soylesimizi gerceklestirdik. Kendisine,
sorularimiza verdigi yanitlar icin tesekkiir ederiz

HTB: HIV’e iligkin damgalama ve ayrimcilik alaninda
uzun yillardir aragtirmalar yapmaktasiniz. Bu
calismalariniza ne zaman ve nasil bagladiniz?

BT: On y1l kadar once bagladim. Ben sosyal
psikologum. Diger insanlarin kisi iizerindeki etkileri
iizerine arastirmalar yapiyordum. Bu etkiler hem
olumlu, hem olumsuz etkiler olabiliyor. Diger insanlar
tarafindan genelde olumsuz sekilde degerlendirilme
konusunda ¢alisirken HIV’e iligkin damgalamanin
bu genel olumsuz degerlendirmenin bir 6zel sekli
oldugunu fark ettim. Yani bazi insanlar HIV pozitif
olduklar1 i¢in olumsuz degerlendirmeye maruz
kaliyorlar. Bu da tam olarak damgalama demek.

Bu aragtirmalara basladigimda Amerika'da bir
iiniversitede calisyordum ve o iiniversitede HIV
alaninda calisan biiyiik bir grup vardi. Bunlar tip,
halk saglig, sosyoloji, hemsirelik vs. gibi cok degisik
alanlardan insanlardi. Onlarla beraber bir¢ok
arastirma yiiriittiim daha sonra.

HTB: HIV ve damgalama baglaminda ge¢miste
yuriittiigliniiz ve halihazirda devam eden
calismalarizdan kisaca bahseder misiniz?

BT: Damgalamanin degisik alt boyutlar var.
Ayrimcilik davraniglarina maruz kalma (yasanmais
damgalama), damgalama beklentisi, toplumda
damgalamanin ne kadar yiiksek oldugu konusundaki
diisiinceler ve igsellestirilmis algilama. Diger
damgalama boyutlarinin igsellestirmeye yol a¢tigini,
bunun da tedaviye uyum (ilacin1 alma, doktor
ziyaretlerini aksatmama) konusunda olumsuz etkiler
yaptigini bulduk. Bu etkilere araci olan psikososyal
faktorleri de saptadik. Mesela depresyon, diisiik kendi-
yeterlilik algis, sosyal destek azlig1 gibi faktorler araci
oluyor.

HTB: HIV porzitif bireylere yonelik damgalama ve

ayrimciligin nedenleri nelerdir?

BT: Korku ve bilgisizlik var tabii ama bunlarin diginda
faktorler de var. Mesela dindarlik ve politik anlamda
tutuculugun damgalama ve ayrimeiliga yol actigini
gordiik yeni bir caligmada (tip 6grencileri ile yapmistik
bu calismayi izmir'de).

HTB: HIV porzitif bireylerde i¢sel damgalama yaygin
olarak goriiliir mii? icsel damgalama kisilerin
tedavileri bagta olmak iizere yagsamlarini nasil
etkilemektedir? icsel damgalamay azaltmak icin
kisilerin hangi destek hizmetlerinden yararlanmalar:
gerekmektedir?

BT: icsel damgalama cok fazla degil aslinda. Ama
problem su ki, olan kigilerde ¢ok olumsuz etkileri var
daha once soyledigim gibi. Sadece kisinin kendini
kot hissetmesine ve depresyona yol agmiyor, tedaviye
uyuma da olumsuz etkisi oluyor. Sosyal destek ve
kendine giiven kazanma 6nemli olabilir i¢sellestirilmis
damgalamay1 asmakta. Mesela biz diger insanlarin
olumsuz tavirlarindan genelde (sadece HIV ile ilgili
degil), daha ¢ok etkilenen insanlarin i¢sellestirmeye
daha yatkin oldugunu bulduk.

HTB: Bizim sormadigimiz ama sizin eklemek
istediginiz bir sey varsa son sozleriniz olarak alabilir
miyiz?

BT: Son zamanlarda “kesisen damgalama” konusu
arastirmacilar arasinda ¢ok 6nemli bir yere sahip oldu.
Yani bir kisi mesela hem HIV pozitif, hem yoksul, hem
gay ise, bunlarin hepsi damgalamaya sebep olabiliyor
ve birbirlerinin etkisini arttirabiliyor.

HTB: Tesekkiir ederiz. 0
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Pozitif Kose

Ben Ancak Siz Uziiliirseniz Uziiliiriim

Tam bir y1l 6nce bugiin. Saat sabah 10 sulari. Uzun
siiredir istedigim bir islem i¢in hastaneye gittim.
Doktorumla konustum. Ameliyattan sonra yatacagim
yataga kadar ayarlandi. Evraklar imzalandi. Hersey
tamam. Kanimi verdim. Bagladim aksami beklemeye.
Aksam hastanede kalip sabah erken bir saatte
ameliyata girecegim. Annemin gelmesini bekliyorum
odama ge¢mek icin, bir saat sonra telefonum caldi.
Actim, bulundugum hastaneden ariyorlar. Telefonda
bir kadin sesi “Kanin eksik alinmig canim, tekrar
laboratuvara gidip kan vermen gerekiyor.” Tamam
dedim ve kapattim ne sagma is yahu bu dedim. Kan
hig eksik alinir m1? Masada oturan kisiye durumu
anlattim dedim ki “Kanimi eksik almigsiniz, tekrar
almaniz gerekiyormus hastaneden aradilar.” Bana
aynen soyle yapti: “Kanini eksik mi almigiz? Haa
tamam tamam tabii buyurun.” O an anladim
bir seylerin ters gittigini. icimde bir sikint1 ama
anlatamam, nefes almami engelleyecek bir sikinti.
Kanimi verdim adimimi disariya attim tekrar ayni
numara. Kanimi verdiysem doktorun yanina gitmemi
soyliiyor. Kesin bir sey oldu, kesin bir sey oldu diyerek
odanin yolunu tuttum tabii. Kapiy1 ¢aldim ve girdim
odaya. “Bak simdi sana bir sey sdyleyecegim ama
endise etmeni gerektirecek bir durum yok. Yaptigimiz
testte bir sorun ¢ikt1 sanirim. Kan 6rnegini Ankara’ya
gondermek zorundayiz. Ameliyatini ertelememiz
lazim.” Sadece “Nasil yani? Ne sorun var” dedim.
“HIV diye bir seyi duydun mu hi¢?”

Elim ayagim bir anda buz kesildi. Aniden bagim
donmeye ve televizyonda sinyal gittiginde ¢ikan o sesi
duymaya basladim. Diinyayla iletisimim bir saniye
icerisinde kesildi. Sanki bir bulutun {izerindeyim,

hi¢ bir dokuyu hissedemiyorum. “Evet, biliyorum”

dedim. “Testin sonucu ¢ikmadi tekrar teste gonderdik.

Ailene simdilik bir sey s6yleme ¢linkii sonug belli
degil” dedi. “On giin sonra sonucun cikacak. Istersen

sana bir rapor yazabilirim ailene gostermek icin” dedi.

“Haynr, tesekkiir ederim” deyip odadan ¢iktim. Ama
bastigim yerleri hissedemiyorum, nefes alamiyorum,
kulagimda anlamsiz bir cizirt1 ve goziimiin 6niinde
kocaman bir HIV yazisi. Hastaneden cikar ¢ikmaz
hemen en yakin arkadasimi aradim. Aglaya aglaya ve
endise icerisinde olan durumu anlattim. Doktor olan
kardesine sordugunda boyle durumlarin olabilecegini
ve korkmamam gerektigini soyledi. Tabii ki hi¢
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bir seye yaramadi. Tramvaya bindim. Bir yandan
aglayip yere yikilmamaya, bir yandan sanki insanlara
dokunsam zarar goreceklerini diisiinerek kimseye
temas etmemeye ve tutamacglardan tutunmamaya
calisiyordum. Bagka bir arkadasimi daha aradim ve
evinin oniinde indim. Sarildigimiz anda daha 6nce hig
aglamadigim kadar aglamaya basladim. Bunu yakin
arkadaslarimla paylagirsam sanki viicudumdan viriis
cekip gidecekmis gibi hissettim; neden bilmiyorum.

Onun yanindan da ayrildim ve eve gittim. Annemlere
kan degerlerimin diisiik ¢iktigini, doktorun ameliyat1
10 giin erteledigini séyledim. Ya inandilar ya da
inanmis gibi yaptilar bilemiyorum o zamanlar:
cok net hatirlayamiyorum. Giinlerce telefonun
calmasini bekledim. Arayip bir sesin testte sorun
olusmus viriis yokmus demesini ¢ok bekledim. Tabii
bu bekleyis hi¢ kolay degildi. Yalniz kaldigim her
an agliyor, geceleri uyuyamiyordum. Tim giiniimi
1 veya 2 saatlik uykuyla geciriyordum. iki-iic giin
sonra ablam mutluluk rolii yaptigimi anladi tabii ki
ve bana sorunumun ne oldugunu sormaya basladi.
“Yok bir sey” desem de inandiramadim. Annem de
halimin farkinda tabii, sessiz agladigimi saniyordum
ama ev titriyormus megerse. En sonunda ablami
kenara cektim. Ona bir sey soyleyecegimi ve kimseye
soylememesi gerektigini soyledim ve durumu her
zamanki gibi aglaya aglaya anlattim. Bana sakin
olmamy, her seyin gelip gececegini ve sonucun
negatif olacagini bu hastaligi bildigini soyledi. O
an sanki giinlerdir sirtimda tas tagiyormusum da
omurlarimdan o yiikii birakmis gibi rahatladim. Rahat
bir nefes aldim. Sonra ablam igeri gitti, annemin
sordugunu duydum. Ona soylememesini sdylemistim
ve sOylemeyecegini diisiintiyordum, 2 dakika sonra

annemin aglama sesini duyana kadar.

Hemen odaya kostum, ben girince annem gozyaslarini
sildi. Ne oldu diye sordum yok bir sey ayagimi
carptim dedi, ablama bakip kas goz yaptigimda
aldigim cevap “Ne var, sordu sOyledim. Ne olacak
sanki diinyanin sonu mu?” oldu. Hakliyd: aslinda.
Diinyanin sonu falan degildi. Annemin karsisina
oturup bunun nasil bir sey oldugunu sadece 1 tane
ilag alarak sorun olmayacagini anlattim ve ekledim,
“Ben liziilmilyorum, ancak siz tiziiliirseniz tiziiliirim.”
Sanki planlamisiz gibi liciimiiz birden aglamaya




bagladik. Aslinda bu birlikte aglayisimiz ailemiz icin
bir doniim noktasiydi. Annem ve ablam tarafindan her
sey tamamdi1. Ablam bu durumu tabii ki babamdan
saklamamamiz gerektigini ve bu konuyu onunla da
ayn1 boyle konusmamiz gerektigini sdyledi. Babamin
mizaci biraz serttir, ben pek anlasamazdim o yiizden.
Ablamin teklifini kabul ettim. Aksam oldu ve babam
igten geldi. Evde bagka sehirde yasayan abim ve esi

de vardi. Onlarin bilmesini istemedim. Babam, ben,
annem ve ablam odama kapandik. Aynen ablama nasil
anlattiysam babama da durumu anlattim. Babamin
bana s6yledigi sey suydu: “Basa gelen cekilir. istersen
bagka hastanelere de gider test yaptiririz, gerekirse
tedavisi i¢in yurtdisina bile gideriz, ben kimler igin
varim?” O an beni hig bir seyin yikamayacagini
hissettim. {1k defa babamla aramda bu derece siki bir
dayanigma vardi ¢iinkii.

Dedigim gibi sert miza¢hdir babam, ama aslinda bir
o kadar duygusaldir da. Ablam bir yanda annem bir
yanda yine duygu seli icerisinde aglarken ben yine
yikilmadim ayaktayimcilik roliimii iistlenip anneme
dedigimi babama da dedim. “Ben iiziilmiiyorum,
ancak siz tiziiliirseniz tiziiliirim.” Bu giiniin gecesinde
bir kag glindiir hi¢ uyumadigim kadar rahat

uyumustum.

Giinler benim i¢in daha sakin gecmeye baglamisti,
ama doktordan hala sonucu 6grenememistim. Annem,
ben, ablam, abim ve esi piknige gitmeye karar verdik.
Yoldaydik, telefonum caldi ve babam ariyordu. Bana
beni hastaneden aradiklarini ama ulagsamadiklarini
ve bir numara verip aramami soyledi. Aradim ve acan
doktorumdu. Zihnimden negatifmis demesi ve koca
bir oh ¢ekmem i¢in 1 saniye icerisinde tiim dualari
okudum.

Sonug: “Maalesef sonucun pozitif. Babana séylemedik
¢linkii bu karar senin, en kisa zamandan hastalig1
bertaraf etmek i¢in bir enfeksiyon klinigine
basvurmalisin. Ge¢mis olsun.” Tesekkiir edip telefonu
kapadim, ablamin gozii bendeydi ve agzimdan
¢ikacak seyi bekliyordu. O an kalbimin durduguna
yemin edebilirim ama kanitlayamam. Pozitifmis
dedim, ablam elimi tuttu. Aglamamak i¢in o kadar
kastim ki kendimi burnumdan kan akt1. Aglamakta
serbestsin dedi ablam, ama bunu nasil kaldiracaktim
ki? Kendimi hemen toparlamaliydim. Her zamanki
gibi bir sorunum olsa da etrafa caktirmamaya devam
etmeliydim profesyonelce. Arabadan indik ve ben
biraz uzaklastim annem geldi. “Ne oldu oglum?”
“Pozitifmis yaa ila¢ kullanacakmisim gececekmis.
Ayni senin seker hapin gibi.” Kegke gercekten

bu kadar hafife alabilseydim. Patika ¢ikmaya
calisiyorum, nefesim daraliyor, bagim doniiyor ama
dik durmaliyim! Dik durmaliyim yoksa annem
tiziillir! Annem kotii oldugumu, bana bir sey olacagini
diisiiniir! Bunu ona yapamam. Kegke soylemeseydim

anneme. Biliyorum, hala iiziiliiyor.

Piknigimizi bitirdik, eve geri dondiik. Hemen bir
egitim arastirma hastanesi enfeksiyon béliimiinden
ismini samimi buldugum bir doktordan randevu
aldim ve annemle birlikte gittik. Doktorun kapisinin
iistiindeki ekranda ismim yazdi. Cekinerek igeriye
girdim doktorun masasinin 6niindeki sandalyeye
oturdum ve sessiz bir sekilde “Merhaba” deyip
sonucumu uzattim. Bir kag soru sordu, dosyam
hazirland, tanistik, sohbet ettik, nasil bir yol
izleyecegimizi anlatt1 ve randevumuzu tamamladik.
Geg bir saatte gittigim icin her hangi bir kan testi
yapmadi, bir sonraki giin tekrar gelmemi istedi. Kapiy1
actim, annemle goz goze geldik ben kapidan ¢ikarken
annem beni geri iceri soktu ve kendisi de girip

kapiy1 kapatti. Doktor da ben de neye ugradigimizi
sasirdik. Anne yiiregi, her ne kadar belli etmese de
icinde bir ates, korku ve endise vardi. Doktora tam
olarak neyimin oldugunu, nasil kurtulabilecegimi, ne
yemem ne icmem gerektigini ve daha bir siirii soru
sordu. Doktorum da hepsini uygun bir dille cevaplayip
korkulacak bir durum olmadigini sadece giinde bir
tane ilacimi alip her seye devam edebilecegimi soyledi.
Benim agzimdan duymasi yeterli gelmemis olacak

ki doktordan da duymasi annemin igini biraz daha
rahatlatt.

Ertesi giin sabahtan a¢ karnina hemen hastaneye
gittim. Tekrar doktorumla goriistiim, kan tiiplerim
hazirlanip tizerine adim ve soyadimla karisik bir
kod yazild1 ve elime bir kagit verdiler. Kagidin
iizerinde bir seyler yaziyordu, kan alanina gitmem
soylendi. Oraya gittigimde ortalik ¢ok karigikti,
elimdeki kagida bakmadim bile; sadece sira alip
kan vermeye bir kabine girdim. Girdigim kabindeki
hanimefendi ¢ok kibardi. Koltuga oturup kolumu
actim bir yandan ayaklarimi izliyorum diger yandan
da kagidi ve cantami tutuyorum. Hanimefendinin
kagida baktigini hissettim ve oraya oturana kadar
kagidi acip okumamigtim bile. Tek elimle kagid:
actim ve baktim ki iki tane hemsirenin ismi yaziyor.
Bir anda endisendim ve “Sanirim yanlis yerdeyim,
durun burada bu isimler yaziyor ben..” diye devam
ediyordum ki “Tamaaam, endise etmene gerek

yok. Benim 0.” deyip giiliimsedi. “Sikint1 yapmani
gerektirecek hi¢ bir durum yok. Yanlis yerde degilsin.
Giivendesin ablacigim.” dedi. T{im tiipleri doldurdu
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bandimi yapistirdi ve “iste bu kadaar” dedi. “Tesekkiir
ederim.” dedim giiliimseyerek o da ayni samimiyetle
“Rica ederim kendine ¢ok iyi bak.” deyip giiliimsedi. Su
an bu an1 yazarken hala agliyorum. Kan boliimiinden
¢ikip kendimi hemen hastanenin digina attim. Kuytu
bir kose bulup az 6nce hi¢ tanimadigim bir kadinin
bana bu kadar sefkat gostermesi nedeniyle tam 45
dakika agladim. Milyonda 1 ihtimal ama olur da bu
yaziy1 denk gelip okursan ve beni hatirlarsan hemsire
hanim, sana ¢ok tesekkiir ederim. Rahat hissetmem
icin elinden geleni yaptigin i¢in sana minnettarim.

Bir kag giin hastaneye gidip geldim, uygun ilacim
belirlendi. Nasil kullanmam gerektigi, nelere dikkat
etmem gerektigi gibi seyleri doktorumla konustuk.
lacimi kullanmaya basladim. Bir kac tane as1 oldum.
Tedavime memleketimde baglamistim, diger sehirde
sececegim doktora yol gostermesi icin testlerimin
sonucunun bir kopyasini istedim. Artik ben de bir HIV
pozitiftim.

Giinler, haftalar, aylar, hatta bir y1l gecti. Bana ne katt1
bu HIV size en acigiyla yalansiz sekilde yaziyorum.
Giinde 1 tane ila¢ yutmam gerektirdi. Diizenli doktor
kontrolii getirdi. Dogrusunu sdylemek gerekirse

lise dobnemimde daha diisiik olan anksiyetemi sona
cekti. Evet, tedavi oldugunuz siirece HIV’in bir zarar1
yok. Peki ya bunun psikolojik tarafi? Heniiz yolun

¢ok basindayim ve yasim ¢ok genc. Yanlis insana ve
duygularima giivendim, bunun bedelini 6diiyorum.
Yanlis anlagilmasin kimseyi su¢lamiyorum. Ben

hep insanlarin ne yaparlarsa yapsinlar, ne kadar
ugrasirlarsa ugrasgsinlar kaderlerini yasadiklarina
inanirim. Benim kaderimde boyle yazili,
degistiremeyecegim bir sey kabul edilmesi gereken bir
gercek. Bazen beni bosluga diisiiriiyor. Diisiindiiriiyor.
Acaba ileride sikint1 yasayacak miyim? is olsun,

ask hayatim olsun bu bir sorun olarak karsima
¢ikacak mi? Biliyorsunuz insan sevmek ve sevilmek
ister. Acaba beni sevecek, bana saygi duyacak, beni
kabullenecek biriyle karsilasabilecek miyim? Escinsel
oldugum i¢in zaten iligkilerimde sorun yasarken bir de
HIV omuzlarima yiik olarak binecek mi? Bu sorular
hep aklimi kurcaladi ve kurcaliyor da. Ama dedigim
gibi. Yolun daha ¢ok bagindayim.

Belki de hig bir sey tahmin ettigim gibi degildir.

Hep duygusal biriydim. Cocuklugumdan beri ne
zaman iiziicii bir durum gérsem hemen goziim

dolar. Annem hep beni vicdanli evladim diye sever.

Bu duygusalligim ve her seye liziilme durumumu
kendime uygulamamaya calistigimda isler iste orada
koptu. Kendime yalan s6ylemeye ve iyi hissetmiyorken
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iyiymis gibi davranmaya kendimi zorladik¢a daha ¢ok
¢Oktlim. Arada sirada da bunun zorlugunu yasiyorum.
Yani sonug olarak saghigim yerinde, psikolojik olarak

1 senedir toparlanmaya calisiyorum :) Kendimi daha
iyi hissetmek icin bir ka¢ dernege goniillii oldum. Cok
ise yariyor. Kendimi mutlu hissediyorum. Tekrar,
uzun lafin kisasi hayat devam ediyor, etmek zorunda.
Herkes gibi diise kalka ilerliyoruz. Tek temennim

bu viriisii yok eden tedavisinin ¢abucak bulunmas;
yakin oldugunu diisliniiyorum bu arada. Umarim hep
birbirimize destek olmaya devam ederiz. Hep omuz
omuza dururuz. Umarim hayat karsimiza iyi insanlar1
¢ikarir. Benim hikayem de yazilara sigdirabildigim
kadariyla bu kadar, tabii dile bile dokemediklerim de
var.

Eger buraya kadar 6nemseyip okuduysan tesekkiir
ederim. Ben de seni 6nemsiyorum.

Ahmet O




-BASE YAYINLAR

The Training Manual for
Advocates (Savunucular icin
Egitim Kilavuzu)

Yeni baslayanlar i¢in egitim amagclh kullanilabilecek
bu el kitabi, gbzden gecirilmis, giincellenmis ve
tam metin olarak ¢evrimici yayinlanmaktadir
(http://www.i-base.info/education). HIV pozitif
hastanin bakimi ve alacagi saglik hizmetine iliskin
bilgiler icermektedir.

Jenerik Klinik Formlar

Bu formlar, bagka hastaneler tarafindan kullanilmak
iizere Royal Free Center for HIV Medicine igbirligi
ile hastalara iligkin verilerin kaydedilmesi amaciyla
gelistirilmistir.

http://i-base.info/category/publications/clinic-forms

i-Base Book: “Why we must
provide HIV treatment
information” (i-Base Kitabi: HIV
tedavisine iliskin bilgilendirme
neden yapiumahdir?”)

Photography by Wolfgang Tillmans

Yirmi bes iilkeden aktivistlerin katilimi ile tedaviye
iligkin bilgisizligi gidermek amaciyla hazirlanmigtir.
Bu kitabin satigsindan elde edilen gelir, uluslar

arasi alanda bilgisizligin giderilmesi i¢in yiirtitiilen
calismalarda kullanilacaktir.

UK CAB: reports and presentations
(UK CAB: raporlar ve sunumlar)

The UK Community Advisory Board-UK CAB
(Ingiltere Toplum Danisma Kurulu), ingiltere'de
toplumun tedavisi konusunda ¢alisan kisileri bir araya
getiren ve 2002 yilindan bu yana ¢alismakta olan bir
kuruldur. CAB’nin, kendi web sitesinde bilgilendirici
pek ¢cok bagka materyal de bulunmaktadir.

http://www.ukcab.net

World CAB - reports on
international drug pricing
(World CAB: - uluslarast ilacg
Siyatlandirmalarina iliskin
raporlar)

flac endiistrisi ve toplum savunuculari ile tedavi
maliyeti ve tedaviye erisim konusunda yapilan iki
toplantinin raporlarini icermektedir.

i-Base treatment guides (i-Base
tedavi kilavuzu)

Tedavinin farkli yonlerini kapsayan beg ayr1
kitapciktan olusan bir seridir. Teknik olmayan, basit

bir dil ile yazilmigtur.
http://www.i-base.info/guides

Treatment ‘Passports’ (Tedavi
‘Pasaportlar?t’)

Bu gozde kitapgiklar, HIV pozitif bireylerin, kendi
saglik kayitlarinmi ve Oykiilerini tutmalari i¢in
hazirlanmistir.

HTB South (HTB Giiney)

Giiney Afrikada yayimlanan ve HTB’nin i¢indeki
makalelerin ¢evirilerini ve Giiney Afrika’ya iligkin
bagka makale ve haberleri iceren biiltendir.

ARV4IDUs (Damar ici ilac
kulananlar icin ARV tedavi)

Damar i¢i ila¢ kullanimi ve antiretroviral ilag
kullanimi konusunda genel bilgiler ve makaleler
iceren, Ingilizce ve Rusca yayimlanan elektronik bir

yayindir. 0
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HIV i-Base, HIV pozitif kisilere ve HIV
alaninda calisan saglik calisanlarina

HIV tedavisine iligkin en yeni bilgileri
aktarmay1 amaglayan, HIV pozitifler
tarafindan yonetilen, AIDS Treatment
Project igin ¢aligmis olan ekip tarafindan
2000 yilinda, Londra'da kurulmus aktivist
bir gruptur. HIV i-Base yayinlari, HIV
pozitif kisilerin katilimi ve katkisi ile

tibbi danismanlarin denetimi altinda
hazirlanmaktadir. Tedavi kilavuzlar:

ve web sitesi dahil olmak {izere tiim
kaynaklar, hem tibbi danigmanlar hem de
HIV ile yasayan bireyler tarafindan gézden
gecirilmektedir.
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