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• HIV	enfeksiyonunda	gebeliğin	önemi	

• Anneden	bebeğe	HIV	bulaşı	

• Gebelikte	ART	kullanımı		



       HIV ve çocuk sahibi olma isteği 

•  Üreme	ve	gebelikten	korunma	

•  Güvenli	cinsel	ilişki		

•  Cinsel	eşlerin	HIV	konusunda	bilgilendirilmeleri	

•  Alkol,	sigara	ve	bağımlılık	yapıcı	maddelerin	sonlandırılması	

•  Gebelik	düşünen	kadınlara	400	mcg	folik	asit	içeren	multivitamin	
başlanması	

•  Perinatal	geçiş	,	HIV	ve	ilaçların	gebelik	ve	bebek	üzerindeki	potansiyel	
etkileri	ve	emzirme	konusunda	bilgi	verilmeli	

•  HLA	B	5701		

•  Proflaksi	ve	aşılama	



     HIV ve konsepsiyon 

• Çiftler	ancak	ART	başlanıp	viral	yük	saptanamaz	seviyeye	ulaştığında	
hamile	kalmalı	

• Konsepsiyon	öncesi	mutlaka	cinsel	yolla	bulaşan	hastalıklar	tedavi	
edilmeli	

	



         HIV ve konsepsiyon 

• Kadın	(+)	erkek	(-)	ise	spermin		
peri	ovulatuvar	dönemde	
vajinaya	enjektör	ile	boşaltılması	

•  Erkek	(+)	kadın	(-)	ise	viral	yük	
saptanamaz	olmak	kaydı	ile	
maksimum	fertil	olduğu	
dönemde			korunmasız	ilişki	

•  Sperm	yıkama,	intrauterin	
inseminasyon,	invitro	
fertilizasyon	viral	yük	
saptanamaz	düzeyde	ise	gerekli	
değil	



          HIV ve konsepsiyon 

• Her	iki	eş	(+)	ve	ARV	tedavi	alıyor	
ise	viral	yük	baskılandığında		
periovülatuvar	dönemde	
korunmasız	ilişki	

	

•  Eşlerden	biri	(+)	diğeri	(-)	,	viral	
yük	baskılanmamışken	uyarılara	
rağmen	gebelik	düşünüyorlar	ise	
TDF/FTC	ile	temas	öncesi	
proflaksi	(hamilelikten	bir	ay	
önce	başlanıp	bir	ay	sonraya	
kadar)		

• Hamilelik	oluştuktan	sonra	
kondom	



National	Department	of	Health,	South	African	National	AIDS	Council.	Clinical	Guidelines:	
Prevention	of	Mother-to-Child	Transmission.	Pretoria:	National	Department	of	Health,	2010	

HIV	testi	tüm	gebelere;	

•  İlk	antenatal	vizit	

•  32.	gebelik	haftası	





				Doğrulama	testi	ile	pozitif	tespit	edilerek	bildirimi	yapılan	vakaların	yaş	ve	cinsiyete	göre	dağılımı.		



Düşük ve orta gelir düzeyi olan ülkelerde geçiş oranları yüksekken; yüksek gelir düzeyi olan ülkelerde 
vertikal geçiş az 



                 Afrika’da durum UNAIDS 







      Gebelikte ART ve bulaşa etkisi 

•  180	zidovudin	……….13	enfekte	infant	

•  183	plasebo					……….40	enfekte	infant	

	

	

M	Connor	E.Reduction	of	maternal	infant	transmission	of	human	
immunodificiency	virüs	type	1	with	zidovudin	treatment.The	New	
England	Journal	od	medicine	1994	



        Viral yükün perinatal bulaşa etkisi 

•  402	anne	çocuk	çifti	198	zidovudin,	204	
plasebo		

•  Cd4	>200	14-34	haftalık	gebeler		

•  Viral	yük	arttıkça	bulaş	oranı	artar	

•  15	zidovudin	(%7,6)	,	46	plesabo	infant		

				(	%22,6)	

•  Çalışma	başında	ve	doğumda	viral	yük	

•  HIV	geçişi	önlemek	için	zidovudin	tedavisi	
HIV	RNA	ve	CD	4	sayısına	bakılmaksızın	
önerilir.	

Maternal	viral	load	,zidovudin	treatment	and	risk	of	transmission	Human	immunodificiency	virüs	
type	1from	mother	to	infant.	R	S	Sperling.The	New	England	Journal	of	Medicine	.	1996	



																																								2580	infant	,7	vertikal	geçiş	saptanmış	(%0,27)	



2000-2011	yılları	arasında	çok	merkezli	Fransa	perinatal	kohortu	
8075	anne/çocuk	çifti	

ART	alan	,	viral	yüke	göre	doğum	şekli	belirlenmiş	,	emzirmesi	
önlenmiş	

Viral		yük,	başlangıç	ve	doğumda	ölçülmüş	

Genel	geçiş	8075/56	%	0,7	
Konsepsiyon	öncesi	ART	başlanan	gebeliği	boyunca	alan	doğumda	

VY<50	kopya/ml	olan	2651	gebede	vertikal		geçiş	oranı	SIFIR	



Haziran	2007-Şubat	2015	yılları	arasında	HIV	ile	enfekte	anneden	doğan	32	bebek	
9	gebe	(28,1)		gebelik	sırasında	ART	almamış	
2	olgu	(%	6,2)	HIV	ile	enfekte	:	Bir	bebek	dış	merkezde	vaginal	yolla	doğmuş,	
doğumda	anne	VY	yüksek,	1	gün	sonra	ZDV	başlanmış,	emzirilmemiş.	Diğer	bebek	
3	günlük	başvuru	sezeryan	ile	doğum,	anne	VY	yüksek,	doğum	sırasında	ZDV	
verilmiş	,	4	aylıkken	AC	enfeksiyonu	ve	ölüm	
Sağlık	Bakanlığı’nın	2013	yılı	için	açıkladığı	bulaş	oranı	%0,7	
%51,6	bilinmeyen	yolla	bulaş	
HIV	geçişinin	ulusal	düzeyde	kayıt	ve	takibi	konusunda	daha	ileri	düzeyde	
çalışmalar	yapılması	gerekmekte	



•  2009	Ocak-2017	Ekim	arası	25	HIV	ile	enfekte	gebe	,	26	tekli	doğum	

•  NRTI+PI	/	(NRTI+PI+RAL)		kullanımı	

•  38.	haftada	sezeryan	

•  Doğum	sırasında		VY	düzeyine	bakılmaksızın	,	ZDV	infüzyonu	

•  Emzirme	yok	

•  Bebeğe	6	hafta	proflaksi	

•  2	bebek	HIV	ile	enfekte		geçiş	oranı	%8,3	:İlk	bebeğin	annesine		ilk	trimesterda,	diğer	anneye	doğum	
sırasında	tanı	konulmuş	

•  HIV	negatif	bebek	için	multi	disipliner	bir	takım	gereklidir!!	



   Gebenin izlemi 

• CD4	sayısı	3	-6	ayda	bir	
• Viral	yük	tedaviye	başladıktan	sonra	2-4	hafta	sonra	
• VY	saptanamaz	düzeye	gelinceye	kadar	ayda	bir	

• Gebelik	boyunca	3	ayda	bir	izlenmeli		

•  34-36.	haftada	doğum	şeklini	belirlemek	için	

•  İlaç	direnç	testi	ART	başlanırken	ve	değiştirilirken	
• ART	toksisite	takibi	
		



             Hangi ilaç??? 

•  Yüksek	etkinlik	

• Düşük	toksisite	

•  Yüksek	genetik	direnç	bariyeri	

•  İlaç	etkileşimi	



Kombine antenatal ART tek Zidovudin tedavisine göre HIV geçişini 
daha fazla azaltmakta ancak, bebek ve annede daha yüksek oranda 
istenmeyen sonuçlar oluşturmaktadır. 

		

Mary	G	Fowler	MG	,	Quin	Min,	Fiscus	SA.	Benefits	and	Risks	of	Antiretroviral	

Therapy	for	Perinatal	HIV	Prevention.The	New	Eng.	Jour.Med.2016	



	

•  1980-2017	arası	17	meta	analiz	TDF/FTC	ile	TDF	dışı	rejimleri	
karşılaştırmış	

• Düşük,	düşük	doğum	ağırlığı,	erken	doğum,	konjenital	
anomaliler,	14	günden	sonra	infant		mortalitesi	açısından	
anlamlı	fark	saptanmamış	

• Ancak	infantın	kemik	ve	büyüme	üzerine	etkileri	için	daha	
detaylı	çalışmalara	ihtiyaç	var	



TDF-FTC-LPV/r ile istenmeyen infant sonuçları ZDV-3TC-LPV/r 
ya da TDF-FTC-ATV/r  arasında fark saptanmamış  



2012-2016	yılları	arasında	8	hastane,	gözlemsel	çalışma,	tekli	doğum	
DTG	bazlı	rejim	1729	gebe	(280	ilk	trimester	)	,	EFV	bazlı	rejim	4593	gebe	(395	ilk	trimester	)	

1	majör	anomali	EFV	bazlı	rejimde	(iskeletal	displazi)		
6	postaksiyal	polidaktili	(4	EFV,2	DTG	rejim)	

İstenmeyen	sonuçlar	açısından	anlamlı	fark	yok!	DTG	,	EFV	kadar	güvenli	olduğu	sonucuna	varılmış	
		



	

Ağustos	2014-mart	2019	119.477	
doğum	

119.033	incelenmiş	(%99,6)	

1683	konsepsiyon	sırasında	DTG	
kullanımı		

Folik	asit	kullanılmamış	

5	nöral	tüp	defekti	

Konsepsiyon	sırasında	DTG	kullanan	
hastalarda	diğer	ART	rejimlerine	göre	
NTD	anlamlı	olarak	fazla		bulunmuş	
(1000	doğumda	3		/1000	doğumda	1	)	

	



2001-2015	yılları	arasında	278	anne	/çocuk	çifti	

2	bebek	HIV	ile	enfekte	(Biri	maternal	VL	yüksek,	diğeri	akut	HIV	tablosu	ile	doğum,	RAL	başlangıcından	
önce	geçiş?)	

Standart	RAL	dozu	vertikal	geçiş	için	etkili	(geç	tanı	alan	/yüksek	ya	da	bilinmeyen	viral	yükü	/ilaç	direnci	
olanlarda)		

Hızlı	viral	yük	düşürme	,iyi	tolerabilite	,birkaç	gebede	transaminaz	yüksekliği,	fetüste	yan	etki	yok.	

Raltegravir	gebede	naiv	ve	tedavi	deneyimli	hastada	kullanılabilir	

	



Raltegravir gebelikte güvenle 
kullanılabilir  

•  2008-2014	10	Fransız	merkezi	retrospektif	çalışma	

•  94	gebe,	92	tek	2	ikiz	

•  RAL	gebelik	öncesi	,	2.	ve	3.	trimester	

•  VY<	50	kopya/ml	gebelik	öncesi	%82,	2.	trimester	
%55,	3.	trimester	%56	

•  Tüm	dönemler	için	doğum	zamanı	VY	<	50	kopya/ml	
%70,	<400	kopya/ml	%84	

•  Bebeğe	bulaş	oranı	0	olarak	saptanmış	

•  Doğum	defekti	hiç	bildirilmemiş	

•  Başarılı	virolojik	kontrol	

•  EVG	farmakokinetik	,	DTG	güvenlik	problemler	



Antiretroviral Pregnancy Registry Interim Report 1 Ocak 1989-1 Ocak 
2019 



 
 

Gebelikte ART metabolik ve mitekondriyal etkilere 
neden olur.		
Metabolic	and	mitochondrial	effects	of	antiretroviral	drug	exposure	in	pregnancy	and	postpartum:	Implications	for	fetal	and	future	health	Kirmse	B,	Baumgart	S,	

Rakhmanina	N. Seminars	in	Fetal	and	Neonatal	Medicine.2013	
 
 

Maternal	

•  Dislipidemi………………………………………….	

	

•  Glukoz	intoleransı………………………………..	

	

•  Oksidatif	fosforilasyonun	bozulması………	

	

•  Yağ	asit	oksidasyon	bozukluğu………………	

	

•  Fenilaleninemi…………………………………..	

Fetal	

•  Erken	doğum	,	makrozomi	,	atherosikleroz	

•  Makrozomi	,	hipoglisemi	,	doğum	defektleri,	
obesite	

•  Laktik	asidemi	,	KC	fonksiyon	bozukluğu	,	
myopati	,	anemi	

•  Neonatal	hipoglisemi	,	KC	fonksiyon	bozukluğu	

•  Doğum	defektleri	,	boy	kısalığı	



•  11	çalışma	Ocak	1980-Haziran	2016	
arasına	19189	anne	–çocuk	çifti	

• ART	‘nin	anne	sağlığı	ve	perinatal	
bulaşma	için	sağladığı	fayda	
risklerden	ağır	basmakta;	ancak	
bu	risklerin	kapsamı	ve	ciddiyeti	
ile	ilgili	veriler	az		

•  	Olası	olumsuz	gebelik	
sonuçlarının	izlenmesi	önemli	

	





             EACS 2019 Tedavi 



                 EACS 2019 



                 EACS 2019 Öneriler 

• Geç	gebelik	döneminde	tanı	aldı	ise	RAL/	DTG	
başlanmalı	

• Son	trimesterda	viral	yük		saptanamaz	değil	ise	direnç	
testi	/Rejim	değiştir	/	RAL/DTG	ekle	

• 34-36.	haftada	viral	yük	doğum	şekli	için	
değerlendirilmeli	



                             BHIVA 



                        DHHS 



                                 DHHS 



Daha önce ART almamış gebelerde 
başlangıç rejimleri Türk Rehberi 



Daha önce ART almamış gebelerde başlangıç 
rejimleri 



Vajinal doğum viral yük baskılandığında anne ve bebek için 
güvenli 

580	gebe	2012	Ocak-2017	Eylül	
142	vajinal	(%24,5)	

323	elektif	sezeryan	(	%	55,7	)	
115	acil	sezeryan		(	%19,8	)	

Vajinal	doğumda	geçiş	0	
2	bebek	HIV	pozitif	(Bir	anne	32.	haftada	tedavi	-doğumda	

VY	yüksek,	diğer	anne	32.	haftada	erken	doğum	sırasında	

tanı-bebekte	solunum	yetmezliği-ölüm)	
Vajinal	ve	elektif	sezeryan		arasında	komplikasyon	açısından	

fark	saptanmamış	

	



    EACS 2019 

           34-36.	haftada	VY>50	kopya/ml	;	

•  38.	haftada	elektif	sezeryan	planla	
•  Doğum	sırasında	iv	zidovudin	2mg/kg	yüklemeyi	takiben	1mg	/kg	/saat	
				doğuma	kadar	

•  Planlı	ise	3	saat	önce,	planlı	değilse	yükleme	dozu	ardından	sezeryan	

													Doğum	anında	HIV	pozitif	saptandı	ise;	

• Mümkünse	sezeryan	planlanmalı	
•  2mg/kg/yükleme	dozu	takiben	1mg/kg/saat	doğuma	kadar	

				PEP	yenidoğana	verilmeli	

								

	



                    Doğum şekli 

BHIVA	

36.	haftada	HIV	RNA<	50	kopya	

vaginal	doğum,	400	≥	ise	planlı	

sezeryan	,	50-399	arasında	planlı	

sezeryan	ek	obstetrik	durumlara	

göre	değerlendirilmeli	

	DHHS	

•  38.	haftada	HIV	RNA	>	1000	
kopya/ml	ya	da	bilinmiyorsa	
planlı	sezeryan	

• ART	alan	ve	VY	≤1000	kopya/ml	
ise	vaginal	doğum	



        
       
               Obstetrik Yönetim 
 
 

•  Fetüs	maternal	sıvı	ve	kan	ile	teması	en	az	seviyede	tutulmalı	

•  İnvasiv	fetal	monitörizasyondan	kaçınılmalı	

•  İyatrojenik	EMR	‘den	kaçınılmalı	

•  Fetal	skalp	elektrotu,	vakum	forseps	kullanılmamalı	

•  Epizyotomiden	kaçınılmalı	



     EACS 2019:Emzirme 

•  Gebelik	esnasında	eğitim	ve	destek	verilmeli	

•  Yüksek	gelir	düzeyi	olan	ülkelerde	geçiş	riski	için	formüla	mama	ile	beslenme	

•  Laktasyon	supresyonu	için	cabergoline	başlanmalı	
									Emzirmeyi	tercih	eden	için	HIV	uzmanı+pediatrist+	kadın	doğum	uzmanı	
multidisipliner	takip		

•  Aylık	anne/bebek	viral	yük		takibi		
•  Sütte	ilaç	düzeyi	takibi	
•  Anne	VY	>50	kopya/ml	ise	emzirme	kesilerek	cabergoline	başlanmalı	

•  Mastit	ve	çocuk	ağız	/boğaz	enfeksiyonu	açısından	değerlendirilmeli	

•  İnfanta	PrEP	önerisi	için	kanıt	yok	
•  Emzirme	kesildikten	sonra	infant	rutin	takip	altına	alınmalı	



Emzirmeyen	kadınların	bebeklerinde	nekrotizan	kolit,	

sepsis	ve	ani	bebek	ölümleri	gelişebilmekte.	Kombine	

ART	alan	ve	saptanamaz	viral	yükü	olan	kadınlar	

emzirmeli	ve	sağlık	eşitsizliği	önlenmelidir	

	Kombine	ART	kullanımı	ile		viral	yükün		<	100	kopya/ml						

olduğu	durumlarda	süte	geçişi	önlenir		



Kombine	antiretroviral	kullanan	ve	doğuma	yakın	bakılan	kan	HIV	RNA	<	400	

kopya/mL	olan	HIV	ile	enfekte	annelerde	iv	zidovudine	rutinde	

önerilmemektedir.	HIV	ile	enfekte	ve	doğuma	yakın	bakılan	kan	HIV	RNA	≥	400	

kopya	/mL	olanlarda	(	ya	da	HIV	RNA	bilmiyorsa	)	doğum	sırasında	iv	zidovudine	

verilmelidir.	



                 Teşekkür ederim 



Sağlık	Bakanlığı	1985-Aralık	2018	yıllara	göre	vaka	dağılımı	.	Toplam	vaka	sayısı	21520.	

	1	Ocak	-2018	Aralık	arası	3248	HIV	ile	enfekte	108	AIDS	vakası	toplam	3356	vaka.	
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                  iv ZDV infüzyonu 

					BHIVA	

• Doğum	sırasında	VY	>1000	
kopya/ml	

• Doğum	sırasında	tedavisiz	ya	da	
VY	bilinmeyen	gebe	

• ART	alan	ve	VY	<1000	altında	
gerekli	değil	

DHHS	

• Doğuma	yakın	VY	>1000	kopya/
ml	ya	da	VY	bilinmiyorsa	

• ART	alan	ve		≤	50	kopya/ml	olan	
için	gerekli	değil	

• VY	50-999	kopya/ml	için	vaka	
bazında	değerlendirilmeli	





HIV ile enfekte anneden doğan bebeğin 
test takibi 
•  Doğumdan	sonraki	ilk	48	saat	

•  	2-3.	haftada	

•  	1-2.	ayda		

•  	4-6.	ayda	olmak	üzere	4	kez	HIV-RNA	PCR	testi	istenmeli		

•  1	aylıktan	sonra	ve	de	4	aylıktan	sonra	yapılmış	olan	iki	veya	daha	fazla	virolojik	
testin	negatif	olarak	sonuçlanması		

•  	6	aylıktan	sonra	yapılmış	iki	ayrı	virolojik	testin	negatif	sonuçlanması,	
enfeksiyonu	dışlar	

•  HIV-RNA	testlerinden	birinin	pozitif	çıkması,	enfeksiyonu	destekler	

•  Pozitif	çıkan	ilk	test	en	erken	zamanda	tekrarlanmalı	


