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HIV ile Yasayan Tedavi Deneyimli Kisilerde
Tenofovir Alafenamid/Emtrisitabin/Biktegravir
Rejimine Gegis Sonrasi Virolojik, immiinolojik
Gostergeler, Bobrek Fonksiyonlari ve Lipid
Profillerindeki Degisiklikler

Changes in Virological and Immunological Indicators, Renal Functions,
and Lipid Profiles After Switching to Tenofovir Alafenamide/Emtricitabine/
Bictegravir in Treatment Experienced People Living with HIV
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OZET

Amag: Caliymamizda; virolojik baskilanmasi saglanmus, tedavi deneyimli ve tenofovir alafenamid/emtrisitabin/biktegravir
(TAF/FTC/BIC) rejimine gegis yapilmis hastalarin, 48 haftalik takiplerinde tedavi etkinligini gosteren virolojik ve immii-
nolojik degisimlerin yan1 sira bobrek fonksiyonlar: ve lipid profillerindeki degisikliklerin degerlendirilmesi amaglandu.
Yontemler: Retrospektif ve tek merkezli olarak gerceklestirilen aligmaya, Infeksiyon Hastaliklar1 Poliklinigine Ocak
2020-Aralik 2021 tarihleri arasinda bagvuran, 18 yas ve iizeri, HIV ile yasayan tedavi deneyimli bireyler dahil edildi.
TAF/FTC/BIC rejimine gegis yapilan HIV ile yasayan bireylerin tedavi degisimi 6ncesi ve sonrasi takip parametre
sonuglar1 degerlendirildi.

Bulgular: Calismaya virolojik siipresyonu saglanmis ve TAF/FTC/BIC rejimine gegis yapilmus 77 hasta dahil edildi.
Hastalarin 71 (%92.2)’i erkek, ortanca yas 42 (35-51.5) yil ve hepatit B koinfeksiyonu olan hasta sayis1 5 (%6.4) idi.
Hastalarin antiretroviral tedavi (ART) alma siiresi 6 (5-9) y1l olarak tespit edildi. Hastalarin 60 (%77.9)inda, tenofovir
alafenamid/emtrisitabin/elvitegravir/kobisistat (TAF/FTC/EVG/Cob) i¢eren rejimden TAF/FTC/BICe gegis yapilmusti.
Tedavi sonrasi 24. ve 48. haftada viral yiik saptanan hastalarin ortanca HIV RNA diizeyleri sirasiyla 35 (27-77) kopya/
ml ve 34 (24-49) kopya/ml olarak saptandi. Tedavi 6ncesi degerlerle karsilagtirildiginda; CD4*T lenfosit sayisinda,
CD4* T lenfosit yiizdesinde ve CD4*/CD8* oraninda anlamli diizeyde fark saptanmadi. TAF/FTC/BIC rejimine gegis
sonrast hastalarin 19 (%24.7)’unda virolojik stipresyonun bozuldugu gériildii. Farkli diizeylerdeki virolojik yanitlar
degerlendirildiginde; “tam olmayan virolojik yamit” saptanmamakla birlikte, hastalarin 2 (%2.6)sinde virolojik geri
tepme (“rebound”), 1 (%1.3)’inde virolojik yanitsizlik, 8 (%10.4)’inde disiik diizeyli viremi ve 16 (%20.8)’sinda viro-
lojik sigrama (“blip”) saptandi. TAF/FTC/BIC rejimine gegis oncesi ve sonrasi karsilagtirilan 77 hastanin 48. haftada
bakilan glomeriiler filtrasyon hizi1 (GFH) (101 ml/dk/1.73m?* vs. 96 ml/dk/1.73m?; p=0.05) ve total kolesterol (199 mg/
dlvs. 185 mg/dl; p=0.05) degerlerinde azalma istatistiksel anlamlilik sinirina yakindi. TAF/FTC/EVG/Cob rejiminden
TAF/FTC/BICe geciste ise GFH (101 ml/dk/1.73m? vs. 95 ml/dk/1.73m?; p=0.016) ve total kolesterol (205 mg/dl vs.
182 mg/dl; p<0.001) degerlerinde anlamli azalma saptand.

Sonug: TAF/FTC/BIC rejimine gegis 6ncesi virolojik siipresyon saglanmis olsa da gegis sonrasi hastalarin 6nemli bir
oraninda virolojik baskilanmanin bozulabilecegi géz 6niinde bulundurulmali ve bu hastalar detayli sorgulanmalidir.
Ayrica TAF/FTC/EVG/Cob rejiminden gegilen hastalarin total kolesterol degerlerinde azalma goriilmekle birlikte GFH
degerlerinde anlaml diisiis olmasi nedeniyle bobrek fonksiyonlar: yakin takip edilmelidir.

Anahtar kelimeler: HIV, antiretroviral tedavi, virolojik basarisizlik, diisiik diizeyli viremi, virolojik sigrama

ABSTRACT

Objective: Although the tenofovir alafenamide/emtricitabine/bictegravir (TAF/FTC/BIC) regimen is recommended
in national and international guidelines for changing treatment in treatment-experienced patients living with HIV
(PLWHIV), there are limited real-life data reported in Tiirkiye. We aimed to evaluate the changes in virological and im-
munological indicators, renal functions, and lipid profiles in the follow-up of patients who switched to TAF/FTC/BIC.
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Methods: The study included treatment-experienced PLwHIV aged 18 years or older who were followed at the in-
fectious diseases outpatient clinic between January 2020 and December 2021. Follow-up parameters before and after
switching to TAF/FTC/BIC were evaluated retrospectively.

Results: A total of 77 PLWHIV were included. Of those, 71 (92.2%) were male, and the median age was 42 years. The
24th and 48th week median HIV RNA values of patients whose viral loads were measured were 35 (27-77) copies/ml
and 34 (24-49) copies/ml, respectively, after switching. We did not detected a significant difference in CD4*T lymphocyte
count, CD4* T lymphocyte percentage, and CD4*/CD8" ratio when compared with pre-treatment values. Virological
suppression was not maintained in 24.7% (n=19/77) of PLWHIV. While “incomplete virological response” was not de-
tected in any patients, 2.6% (n=2/77) had virological rebound, 1.3% (n=1/77) were virological non-responders, 10.4%
(n=8/77) had low-level viremia, and 20.8% (n=16/77) had virological blip. Glomerular filtration rate (GFR) (101 ml/
min./1.73m? vs. 96 ml/min./1.73m?, p=0.05) and total cholesterol level (199 mg/dl vs. 185 mg/dl, p=0.05) decreased
at 48th week. In switching from tenofovir alafenamide/emtricitabine/elvitegravir/cobicistat (TAF/FTC/EVG/Cob) to
TAF/FTC/BIC, significant decreases were detected in GFR (101 ml/min./1.73m? vs. 95 ml/min./1.73m?, p=0.016) and
total cholesterol levels (205 mg/dl vs. 182 mg/dl, p<0.001).

Conclusion: Even if virological suppression is achieved before switching, virological suppression may be impaired in
patients after switching to TAF/FTC/BIC. Moreover, renal functions should be closely monitored due to the significant

GiRiS

Insan immiin yetmezlik virusu (“human immunodeficiency virus” - HIV”)
infeksiyonu tiim diinyada ¢nemli bir saghk sorunu olup Diinya Saglik
Orgiitii (DSO) 2023 yih verilerine gére yaklagik 40 milyon kisinin éliimiine
sebep olmustur. Kiiresel ve kronik bir halk sagligi sorunu olan hastalik,
kiir olarak tanimlanabilecek bir tedavisi olmamakla birlikte 6nleme, tan,
tedavi ve bakim hizmetlerine erisim sayesinde yonetilebilir durumdadir (1).

HIV ile yasayan bireylere CD4*T lenfosit sayisindan bagimsiz olarak
antiretroviral tedavi (ART)’ye en kisa siirede baglanmas1 6nerilmektedir.
Giintimiizde ilag rejiminde, direng bariyeri yiiksek ve HIV viral ytikiinii
(HIV RNA) hizli baskilayacak ilaglarin segilmesi 6nerilmektedir. Hasta-
larin tedavi takiplerinde, hasta veya ilag kaynakli tedavi degisikligi yapi-
labilmektedir. Tedavi degisikligi sonrasi izlemde kullanilacak paramet-
reler kilavuzlarda benzerdir (2-3). Bununla birlikte, tedavi yanitinin ve
yan etkilerin yakin takibi gerekmektedir (4). Literatiirde tedavi degisik-
ligi sonrasi tedavi yaniti, yan etki ve uzun dénem takibi agisindan sinirh
sayida gergek yagam verisi bulunmaktadir.

TAF/FTC/BIC; tenofovir alafenamid, emtrisitabin ve biktegravirden
olugan ve tek tablet olan bir ART rejimidir; HIV ile yasayan bireylerde,
tedavi deneyimli hastalarda ve tedavi degisiminde ulusal ve uluslararas:
rehberlerde onerilmektedir (2-3). Biktegravir, dirence kars: yiiksek genetik
bariyere sahip integraz inhibitoriidiir. Kemik mineral yogunlugu ve bobrek
fonksiyonlari iizerine olumsuz etkisi tenofovir disoproksil fumarat (TDF)
bazli rejime gore daha az iken daha fazla agirlik artis1 rapor edilmis olup
bir¢ok klinik ¢alisma, tedavi naif ve HIV ile yasayan tedavi deneyimli
bireylerde etkili ve iyi tolere edilen bir rejim oldugunu géstermistir (5-9).

Calismamizda; virolojik baskilanmasi saglanmis, tedavi deneyimli ve
TAF/FTC/BIC rejimine gegis yapilmis hastalarin, 48 haftalik takiplerin-
de tedavi etkinligini gdsteren virolojik ve immiinolojik degisimlerin yan1
sira bobrek fonksiyonlari ve lipid profillerindeki degisikliklerin deger-
lendirilmesi amaclandu.

YONTEMLER

Retrospektif ve tek merkezli olarak gergeklestirilen ¢alismaya, hasta-
nemizin Infeksiyon Hastaliklar1 Poliklinigi'ne Ocak 2020-Aralik 2021
tarihleri arasinda bagvuran, 18 yas ve tizeri, HIV ile yasayan tedavi de-
neyimli bireyler dahil edildi. TAF/FTC/BIC rejimine gegis yapilmis 155
hasta dosyasina ulasildi ve bu hasta grubunda, verilerine ulagilamayan 47
hasta ve saptanabilir HIV RNA diizeyi tespit edilen 31 hasta ¢aliymadan
disland1. Geriye kalan 77 hasta {izerinden virolojik ve biyokimyasal kar-
silagtirmalar yapildi.
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decrease in GFR, especially when switching from TAF/FTC/EVG/Cob to TAF/FTC/BIC.
Keywords: HIV, antiretroviral therapy, virological failure, low-level viremia, virological rebound

HIV ile yasayan, ART alan ve virolojik siipresyonu saglanmis olup TAF/
FTC/BIC rejimine herhangi bir nedenle gecis yapilan bireylerin; tedavi
degisimi 6ncesi ve sonrasi takiplerindeki virolojik ve immiinolojik pa-
rametre sonuglari, bobrek fonksiyon ve lipid profillerinin belirlendigi
laboratuvar test sonuglar1 elektronik tibbi kayitlardan alindi. Kreatinin,
glomeriiler filtrasyon hizi (GFH), total kolesterol, diisiik yogunluklu li-
poprotein kolesterol (LDL-kolesterol), yiiksek yogunluklu lipoprotein
kolesterol (HDL-kolesterol) ve trigliserid (TG) tedavi degisimi 6ncesi
ve tedavi degisimi sonrasi 48. haftada; HIV RNA, CD4'T lenfosit sayis,
CD4* T lenfosit yiizdesi ve CD4'T lenfosit / CD8*T lenfosit orani tedavi
degisimi 6ncesi ve sonrasinda 24. ve 48. haftada degerlendirildi.

Merkezimizde saptanabilir HIV RNA diizeyi >20 kopya/ml idi. Hastalarin
tedavi degisimi sonras1t ART ye verilen farkli virolojik yanit seviyelerinin
tanimlamalar1 asagida verildigi sekilde yapildi (5):

Virolojik siipresyon; HIV RNA diizeyinin mevcut testlerin alt limit
degerinin altinda olmas.

Virolojik yamitsizlik; viral replikasyonun HIV RNA diizeyi <200
kopya/ml olacak sekilde baskilanamamasi veya siirdiiriilememesi.

Tam olmayan virolojik yanit; 24 hafta ART rejimi uygulandiktan
sonra, bu rejimde heniiz virolojik baskilanma belgelenmemis bir
hastada ardigik iki plazma HIV RNA diizeyinin 2200 kopya/ml
olarak saptanmasi.

Virolojik geri tepme (“rebound”); virolojik siipresyonun ardindan
HIV RNA diizeyinin 2200 kopya/ml olarak saptanmas.

Virolojik sigrama (“blip”); virolojik stipresyonun ardindan izole
edilmis, saptanabilir bir HIV RNA diizeyi saptanmasi ve ardindan
virolojik stipresyona geri doniis saglanmasi.

Diisiik seviyeli viremi; saptanabilir HIV RNA diizeyinin <200 kopya/
ml olmast.

Diinya Tabipler Birligi Helsinki Bildirgesine uygun olarak yiiriitiilen ¢alis-
ma i¢in Istanbul Haseki Egitim ve Aragtirma Hastanesi Etik Kurulu'ndan 6
Aralik 2023 tarih ve 225-2023 karar numarastyla onay alindi. Calismamizin
retrospektif niteliginden dolay1 yazili bilgilendirilmis onamdan feragat edildi.

istatistiksel Analiz

Nicel degiskenlerde, siirekli normal dagilimli olmayan veriler i¢in or-
tanca (25-75. geyrekler) degerler hesaplanarak karakterize edilirken,
kategorik veriler ytizde (%) ve say1 (n) cinsinden ifade edildi. Kategorik
verileri karsilastirmak i¢in Pearson X2 testi kullanildi. Parametrik testle-
ri segmek tizere siirekli verilerin normal dagilimini degerlendirmek igin



Klimik Dergisi 2024; 37(1): 64-70

Kolmogorov-Smirnov testi, kutu grafigi, ortalama-ortalama olgtileri ve
Skewness-Kurtosis degerleri kullanildi. Dikotom bagimsiz non-parametrik
gruplar arasinda siirekli verileri analiz etmek i¢in Mann-Whitney U testi
uygulandi. Sonuglar, %95 giiven aralig1 (GA)'nda incelendi ve 6nceden
belirlenen istatistiksel anlamlilik diizeyi p<0.05 olarak kabul edildi. Ve-
rilerin analizi, SPSS (Statistical Package for the Social Sciences) versiyon
21.0 programi (IBM Corp., Armonk, NY, ABD) ile yapildi.

BULGULAR

Calismamiza, virolojik siipresyonu saglanmis ve TAF/FTC/BIC rejimine
gegis yapilan 77 hasta dahil edildi. Hastalarin 71 (%92.2)’i erkek, ortanca
yas 42 (35-51.5) yil ve hepatit B koinfeksiyonu olan hasta sayis1 5 (%6.4)
idi. Hastalarin ART alma siiresi 6 (5-9) y1l olarak tespit edildi. Hastalarin
60 (%77.9)'inda tenofovir alafenamid/emtrisitabin/elvitegravir/kobisistat
(TAF/FTC/EVG/Cob) igeren rejimden TAF/FTC/BIC gegis yapilirken
15 (%19.5)’inde tenofovir disoproksil fumarat/emtrisitabin/dolutegravir
(TDF/FTC/ DTG) igeren rejimden gegis yapilmists. TAF/FTC/BIC reji-
mine gegisin en sik nedeni 61 (%79.2) hasta ile hekim karariyla tedaviyi
basitlestirmeydi; bunu osteopeni/osteoporoz gelisimi, hasta istegi, ilag
etkilesimi ve bobrek fonksiyonlarinda bozulma takip ediyordu (Tablo 1).

TAF/FTC/BIC rejimine gegis 6ncesi ve sonrasi karsilastirilan 77 hastanin
48. haftada bakilan GFH (101 ml/dk/1.73m? vs. 96 ml/dk/1.73m? p=0.05)

Tablo 1. HIV ile Yasayan Bireylerin Demografik Verileri, Tedavi
Rejimleri ve Tedavi Degisikligi Nedenleri

Parametreler n (%)
Cinsiyet
Erkek 71(92.2)
Kadin 6(7.8)
Yas, yil, ortanca (25.-75. ceyrekler) 42 (35-51.5)
Takip Suiresi, yil, ortanca (25.-75. ceyrekler) 6 (5-9)
Hepatit B Koinfeksiyonu 5(6.4)
Gegis Oncesi Aldig1 Tedavi Rejimi
TDF/FTC/DTG 15(19.5)
TAF/FTC/EVG/Cob 60 (77.9)
ABC/LAM/DTG 0
TDF/FTC/LPV/r 0
TDF/FTC/EFV 2(2.6)
TAF/FTC/BIC’e Gegis Nedeni
Hekim karari ile tedaviyi basitlestirmek 61(79.2)
Osteopeni/osteoporoz gelisimi 6(7.8)
Hasta istegi 6(7.8)
ilag etkilegimi 2(2.6)

Bobrek fonksiyonlarinda bozulma

Diger

1(1.3)

1(1.3)

TDF: Tenofovir disoproksil fumarat, TAF: Tenofovir alafenamid, FTC: Emtrisitabin,
DTG: Dolutegravir, EVG: Elvitegravir, BIC: Biktegravir, ABC: Abakavir,
LAM: Lamivudin, LPV: Lopinavir, r: Ritonavir, EFV: Efavirenz, Cob: Kobisistat.

ve total kolesterol (199 mg/dl vs. 185 mg/dl; p=0.05) degerlerinde azalma
istatistiksel anlamlilik sinirina yakin saptanirken; kreatinin, trigliserid,
LDL-kolesterol ve HDL-kolesterol degerlerinde anlamli diizeyde fark
saptanmadi (Tablo 2). TAF/FTC/BIC rejimine gegis oncesi tedaviler, alt
grup analiziyle degerlendirildiginde; GFH (101 ml/dk/1.73m? vs. 95 ml/
dk/1.73m? p=0.016) ve total kolesterol (205 mg/dl vs. 182 mg/dl; p<0.001)
degerlerindeki azalmanin sadece TAF/FTC/EVG/Cob rejiminden TAF/
FTC/BICP gegiste oldugu gorildii.

TAF/FTC/BIC rejimine gegis sonrast hastalarin 19 (%24.7) unda virolojik
stipresyonun bozuldugu goriildii. Farkli diizeylerdeki virolojik yanitlar
degerlendirildiginde; “tam olmayan virolojik yanit” saptanmamakla bir-
likte, hastalarin 2 (%2.6)’sinde virolojik geri tepme, 1 (%1.3)’inde virolo-
jik yanitsizlik, 8 (%10.4)’inde diisiik diizeyli viremi ve 16 (%20.8)’sinda
virolojik sigrama saptandu (Tablo 3, Sekil 1).

Virolojik siipresyonu bozulan hastalarin takiplerinde; hastalarin %89
(17/19)’unda spontan virolojik siipresyon goriilmiis ve TAF/FTC/BIC
tedavisinin degistirilmesine gerek duyulmamusti. Tedavi sonrasi 24. ve 48.
haftada viral yiik saptanan hastalarin ortanca HIV RNA diizeyi 35 (27-
77) kopya/ml ve 34 (24-49) kopya/ml olarak saptand1. 24. haftada HIV
RNA diizeyi 250 kopya/ml olan hasta oran1 %9.1 (7/77) iken, HIV RNA
diizeyi 2200 kopya/ml olan hasta oran1 %1.3 (1/77) idi. 48. haftada ise
HIV RNA > 50 kopya/ml oran1 %3.9 (3/77) iken, HIV RNA>200 kopya/
ml oran1 %1.3 (1/77) olarak saptandi. Tedavi 6ncesi degerlerle karsilasti-
rildiginda, CD4'T lenfosit sayisinda (24. hafta p=0.32, 48. hafta p=0.61),
CD4' T lenfosit yiizdesinde (24. hafta p=0.24 ve 48. hafta p=0.49) ve CD4*/
CD8* oraninda (24. hafta p=0.82 ve 48. hafta p=0.46) anlaml diizeyde
fark saptanmadi (Tablo 4).

Tedavi degisikligi sonrasi virolojik sigrama saptanan ve saptanmayan
hastalarin yas (p=0.63), cinsiyet (p=0.19) ve ge¢is 6ncesi ART rejimleri

Sekil 1. HIV ile Yasayan Tedavi Deneyimli Bireylerde TAF/FTC/
BIC Rejimine Gegis Sonrasi Virolojik Yanit Parametre Sonuglarinin
Venn Semasi ile Gosterimi (A: Virolojik geri tepme, B: Virolojik
sicrama, C: Dusuk duzeyli viremi, D: Virolojik yanitsizlik)
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Parametreler
Ortanca (25.-75. ¢eyrekler)

Kreatinin, mg/dl

GFH, ml/dk/1.73m2
Total Kolesterol, mg/dl
LDL Kolesterol, mg/dl
HDL Kolesterol, mg/dl

Trigliserid, mg/dl

TAF/FTC/BIC Rejimine Gegis Oncesi

0.9 (0.8-1)

101 (87-108.5)

199 (164-225)

119 (91-144)

45 (36-52)

141 (100-203)

TAF/FTC/BIC Rejiminin

Tuncer G et al. HIV infeksiyonunda Tedavi Degisimi

48. Haftasi P
1(0.8-1.1) 0.14
96 (80-106) 0.05
185 (163-205) 0.05
112 (87-133) 0.12
41 (36-49) 0.21
131(87-183) 0.12

Tam Olmayan Virolojik Geri Tepme Virolojik Virolojik Sicrama Dusiik Duzeyli

Parametreler Virolojik Yanit (“Rebound”) Yanitsizhik (“Blip”) Viremi
n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)

Toplam (n=77) 0(0) 2(2.6) 1(1.3) 16 (20.8) 8(10.4)
TAF/FTC/EVG/Cob (n=60) 0(0) 2(3.3) 1(1.7) 12 (20) 5(8)
Digerleri (n=17) 0(0) 0(0) 0(0) 4 (23.5) 3(17.6)
Parametreler TAF/FTC/BIC Rejimine TAF/FTC/BIC Rejiminin TAF/FTC/BIC Rejiminin 1 2
Ortanca (25.-75. ¢ceyrekler) Gegis Oncesi 24. Haftasi 48. Haftasi p p
CD4* T Hucre Sayist, mm? 743 (555-1061) 722 (510-966) 722.5(519-1074) 0.32 0.61
CD4* T Huicre Yuzdesi 36 (27-43) 33 (27-40) 34 (27-42) 0.24 0.49
CD4*/ CD8*Oranli 0.9 (0.7-1.2) 0.9 (0.6-1.3) 1(0.6-1.4) 0.82 0.46

(p=0.11) karsilastirildiginda anlaml diizeyde bir fark saptanmadi. Tedavi
degisikligi sonrasi diisiik diizeyli viremi saptanan ve saptanmayan hastala-
rin yas (p=0.09), cinsiyet (p=0.35) ve gegis oncesi ART rejimleri (p=0.61)
karsilagtirildiginda da anlaml diizeyde bir fark saptanmadi (Tablo 5).
Virolojik stipresyonun korunamamasinin olasi nedenleri arastirildigin-
da, en sik kargilagilan neden %38.8 (7/19) oraniyla tedavi uyumsuzlugu
idi (Tablo 6).

Calismamizda, HIV infeksiyonu nedeniyle tedavi alip virolojik
baskilanmas1 saglanmis ve TAF/FTC/BIC rejimine gegis yapilmus
77 hastanin 24 ve 48 haftalik takiplerindeki virolojik ve immiinolojik
parametre sonuglari, bobrek fonksiyonlari ve lipid profillerindeki
degisiklikler retrospektif olarak degerlendirildi. Hastalarin yaklasik
%75’inde tedavi degisikligi oncesi var olan virolojik siipresyon TAF/
FTC/BIC rejimine gegis sonrast da devam etmesine ragmen yaklagik
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%25’inde virolojik siipresyonun korunamadigi goriildii. Hastalarin
yaklasik %3’iinde virolojik geri tepme, %1’inde virolojik yanitsizlik,
%10’unda ise dusiik diizeyli viremi ve %2l'inde virolojik sigrama
saptand1.

TAF/FTC/BIC rejimi ile diger ART rejimleri ile kiyaslandiginda virolo-
jik bagarisizlik oranlarinin benzer oldugu goriilmistir (10-11). Gan ve
arkadaglarinin (12) ¢aligmasinda, daha 6nce ART almayan 80 hastaya
TAF/FTC/BIC baslandiktan 24 hafta sonra hastalarin %13.4’tinde viro-
lojik siipresyonun saglanamadig bildirilmistir. Bir diger ¢alismada, 48.
haftada, HIV RNA diizeyi 250 kopya/ml olan katilimcilarin orani %6.1
(14/229) iken diisiik diizeyli viremi insidans1 %4.9 (10/206) olarak sap-
tanmustir (13). Rolle ve arkadaslarinin (14) ¢aligmasinda, TAF/FTC/BICe
gegis yapilan hastalarin 48 haftalik takip sonrasinda %94 (330/350)’ii vi-
rolojik baskilamay siirdiiriirken, %6 (20/350)’sinda HIV RNA diizeyinin
250 kopya/ml oldugu gortlmiistiir (14). Calismamizda, disiik diizey
viremi orani literatiire kiyasla yiiksek saptandi. Bu durum merkemizde
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TAF/FTC/BIC Rejimine Gegis Sonrasi
Virolojik Sigrama

TAF/FTC/BIC Rejimine Gegis Sonrasi
Dusik Duiizeyli Viremi

n (%)
Parametreler
Var Yok
(n=16) (n=61)
Yas, yil, ortanca (25.-75. ceyrekler) 43.5 (38-48) 43 (34-52)
Erkek 16 (100) 55 (90.2)
Cinsiyet
Kadin 0(0) 6(9.8)
TDF/FTC/DTG 2(12.5) 13(21.3)
TAF/FTC/EVG/Cob 12 (75) 48 (78.7)
TDF/FTC/EFV 2(12.5) 0(0)

TAF/FTC/BIC Rejimine Gegis Sonrasi Virolojik

Parametreler Supresyonu Bozulan Hasta Sayisi

n (%)
Hasta Uyumsuzlugu 7 (36.8)
ilac Etkilesimi 2(10.5)
Yiyecek Etkilesimi 2(10.5)
Nedeni Bilinmeyen 5(26.3)
Ulasilamayan 3(15.8)
Toplam 19 (100)

saptanabilir HIV RNA diizeyinin >20 kopya/ml olmasiyla iliskilendirildi.
Calismamizda, 24. haftada HIV RNA diizeyi 250 kopya/ml olan hasta
orani %9.1 (7/77) iken, 48. haftada bu oran %3.9 (3/77) idi. Knobel ve
arkadaslarinin (15) galigmasinda, virolojik siipresyonu saglanmis TAF/
FTC/BIC gegis yapilan HIV ile yasayan bireylerde virolojik basarisizlik
(iki ardisik 6l¢timde HIV RNA diizeyi >200 kopya/ml) %0.9 oraninda
bildirilmigtir. Calismamizda, giincel virolojik yanit tanimlamalar: kul-
lanilmakla birlikte 48. hafta sonunda HIV RNA diizeyi >200 kopya/ml
olan yalnizca bir hasta vardi (1/77).

Gidari ve arkadaslarinin (16) ¢alismasinda, tedavi gegisi 6ncesi hastalarin
%69.6 (166/242)’sinda HIV RNA diizeyi <20 kopya/ml iken gegisten
sonra bu oran %83 (203/242)’ yiikselmistir (p<0.0001). Lazzaro ve ar-
kadaslarinin (17) ¢aliymasinda ise TAF/FTC/BIC rejimine gegis yapilan
hastalarin 48 haftalik takibi sonrasinda HIV RNA diizeyi <37 kopya/ml
olan hasta sayis1 yaklagik %4%e yiikselmistir (p<0.033). Calismamizda
ise dahil edilen hastalarin tiimiinde tedavi degisikligi 6ncesi HIV RNA
saptanamaz diizeyde olup tedavi sonrasi 24. ve 48. haftada ortanca HIV
RNA degerleri sirasiyla 35 (27-77) kopya/ml ve 34 (24-49) kopya/ml
olarak saptandi. Armenia ve arkadaslarinin (18) ¢alismasinda, TAF/
FTC/BIC rejimine gegisten 96 hafta sonra, ortalama viremi diizeyi 284
(187-980) kopya/ml olarak bildirilmistir; 96 haftanin sonunda virolojik

n (%)
Var Yok
p (n=9) (n=68) p
0.63 45 (42-62) 41.5(35-51) 0.09
9 (100) 62(91.2)
0.19 0.35
0(0) 6(8.8)
3(33.3) 12.(17.6)
0.11 5 (55.6) 55 (80.9) 0.61

1(1.5)

geri tepme orani %5’tir. Calismamizda ise virolojik geri tepme orani
%2.6 olarak saptandi. Bununla birlikte ¢aligmamizda takip siiresi 48
hafta ile daha kisayd.

Xiao ve arkadaglarinin (19) ¢aligmasinda, total kolesterol degerinde
azalma, GFH ve serum kreatinin seviyelerinde iyilesme egilimi gozlen-
mistir (p<0.001). Bir diger ¢aligmada, 48 haftalik takip sonunda total
kolesterol diizeyinde %6.9 oraninda azalma (p<0.001), LDL kolesterol
degerinde % 6.8 oraninda azalma (p=0.007) ve HDL kolesterol dege-
rinde ise %4.4 oraninda artis (p=0.007) tespit edilmistir; bu ¢alismada
serum kreatinin seviyelerinde gozlenen %0.8’lik anlamli artisa (p=0.014)
ragmen GFH'de herhangi bir degisiklik tespit edilmemistir (p=0.784) (17).
Hsu ve arkadaglarinin (20) ¢alismasinda da gegisten 96 hafta sonra total
kolesterol degerinde 11.6 mg/dl (p<0.0001) ve LDL-kolesterol 3.4 mg/
dl ile azalma (p=0.0084) tespit edilmistir. Caliymamizda ise TAF/FTC/
BIC rejimine gegis 6ncesi ve gegisten 48 hafta sonra bakilan GFH (101
ml/dk/1.73m? vs. 96 ml/dk/1.73m?; p=0.05) ve total kolesterol (199 mg/
dlvs. 185 mg/dl; p=0.05) degerlerinde azalma saptandi. LDL-kolesterol
diizeyinde de azalma goriilmekle birlikte bu azalma anlamli diizeyde
bulunmadi (p=0.12).

Calismamizda tedavi degisikligi 6ncesi alinan tedaviler, alt grup analiziyle
degerlendirildiginde; GFH ve total kolesterol degerlerindeki azalmanin
sadece TAF/FTC/EVG/Cob rejiminden TAF/FTC/BICe gegiste oldugu
goriildii. Xiao ve arkadaglarinin (19) ¢alismasinda da TAF/FTC/EVG/Cob
rejiminden gegis yapilan hastalarda da total kolesterol ve LDL-kolesterol
diizeylerinde azalma egilimi bildirilmistir. Balci ve arkadaglarinin (21)
calismasinda, gegis sonrasi hastalarin takiplerinde GFR degerinin bazal
degerine gore azalmasinin istatistiksel olarak anlamli diizeyde oldugu
bildirilmistir (p<0.05). Literatiirde TAF/FTC/BIC rejimine gegis sonrast
total kolesterol ve LDL kolesterol diizeylerinin anlaml diizeyde arttigini
bildiren bir ¢alisma da mevcuttur; s6z konusu ¢alismada glukoz ve krea-
tinin seviyelerinde de anlamh diizeyde artis bildirilmistir (19). Caligma-
mizda, kreatinin seviyelerinde arti§ saptanmis olmakla birlikte bu fark
istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p=0.14).

Lazzaro ve arkadaslarinin (17) ¢alismasinda, tedavi degisikligi sonrasinda
CD4* T lenfosit sayisinda %30.1 (p<0.001), CD8* T lenfosit sayisinda %7.1
(p=0.004) ve CD4*/CD8* oraninda %21.5 artis (p<0.001) saptanmuistir.
Peng ve arkadaslarinin (23) ¢alismasinda ise tedavi degisikligi sonrasi 24.
haftada CD4" T hiicre sayisinda anlaml diizeyde bir artig bildirilmigtir
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(p=0.037). Caliymamizda TAF/FTC/BIC rejimine gegis oncesiyle karsi-
lastirildiginda, CD4*T lenfosit sayisinda, CD4" T lenfosit yiizdesinde ve
CD4*/CD8+ oraninda anlaml diizeyde bir degisiklik yoktu.

Canetti ve arkadaslarinin (7), virolojik basarisizlik nedenlerinin irdelendigi
ve 1040 hastanin dahil edildigi ¢caligmasinda, toplam 44 hastada virolojik
basarisizlik goriilmiis ve bunun igin en sik karsilagilan neden olarak ilag
uyumsuzlugu bildirilmistir. Yaptigimiz ¢aliymada da en sik (%36.8) kar-
silagilan virolojik bagarisizlik nedeni olarak tedavi uyumsuzlugu tespit
edildi. Canetti ve arkadaglarinin (7) ¢aligmasinda, virolojik basarisizlik
bildirilen olgularin %75’inin takibinde spontan virolojik siipresyon saglan-
mustir. Caliymamizda da hastalarin %89’unda spontan virolojik siipresyon
goriildii ve TAF/FTC/BIC rejiminin degistirilmesine gerek duyulmadig1
tespit edildi. Bir baska ¢alismadaysa, TAF/FTC/BIC rejiminde ilag-ilag
etkilesimi nedeniyle %19 oraninda basarisizlik bildirilmistir (24). Calis-
mamizda ilag uyumsuzlugu sonrasi en sik (%10.5) virolojik basarisizlik
nedeni ilag-ilag etkilesimiydi. Literatiirdeki farkli caligmalarda, TAF/FTC/
BICP gectikten sonra ilag-ilag etkilesimi oranlarinda azalma tespit edildigi
vurgulanmustir (14-25). Caliymamizda hastalarin 6nceki ilag rejimlerinin
etkilesim oranlarina deginilmediginden oransal kiyaslama yapilamad.

Calismamizin en 6nemli kisithlig: tek merkezli ve retrospektif olmasidur.
Ayrica, hastalarin total kolesterol ve GFH degerlerindeki azalmanin ista-
tistiksel olarak anlamlilik sinirina yakin olmasi hasta sayisinin goreceli
olarak azlig1 ile agiklanabilir. Hasta verilerinin yetersizligi nedeniyle, bel
gevresi ve viicut kitle indeksi gibi parametrelerdeki degisiklikler izlene-
medi. Caliymamiz kapsaminda, virolojik baskilanmasi gerceklesmis olan
hastalarda TAF/FTC/BIC rejimine gegis sonrasi sonuglar degerlendirile-
medi ve bu nedenle virolojik baskilanmasi olmayan grupta gegis sonrasi
sonuglar 6ngoriilemedi.

Sonug olarak; TAF/FTC/BIC rejimine gegis 6ncesi virolojik siipresyon
saglanmus olsa da gegis sonrasi hastalarin 6nemli bir oraninda virolojik
baskilanmanin bozulabilecegi goz oniinde bulundurulmali ve bu hastalar
detayli sorgulanmalidir. Ayrica, 6zellikle TAF/FTC/EVG/Cob rejiminden
gecilen hastalarin total kolesterol degerlerinde azalma goriilmekle birlikte
GFH degerlerinde anlamli diisiis olmasi nedeniyle bobrek fonksiyonlar:
yakin takip edilmelidir.
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