& T.C. SAGLIK BAKANLIGI
1 BAKIRKOY
'~‘AAI‘ COITIM VE ARAS TIIAA HASTANLS

BOBREK VE HIV

DR.SUHEYLA APAYDIN

SB BAKIRKOY DR.SADI KONUK EGITIM VE
ARASTIRMA HASTANESI



HIV ILE INFEKTE KISILERDE
BOBREK HASTALIGI

& Bobrek hastaligi en onemli komplikasyonlarindan
biri.

& 487 hastay! kapsayan calismada baslangicta % 2
olan Kronik BH prevalansi 5 yilin sonunda % 6 ya
yukseldigi gosteriimis.

Clinical Nephrology. 2004.; 61:1-6.



HIV ile Infekte Olanlarda Gériilen
Bobrek Lezyonlari

Dogrudan HIV a
Bagli Bobrek Hasari

o DAVAAN N

Immiun kompleks
hastaliklar(HIVICK)

Trombotik
Mmikroanjiopati

Immunotaktoid
glomerulopati

Fibriller
glomerulonefrit

Curr HIV/AIDS Rep (2014) 11:202-211



HIV ile Infekte Olanlarda Goériilen

Bobrek Lezyonlari
llaca Bagl Bobrek * Antiretroviral
Hasari ilaclara bagli

* Antimikrobiyal
ilacglara bagl

* Non-steroidal
antiinflamatuar
ilacglara bagli

Kontrast madde
nefrotoksisitesi

Curr HIV/AIDS Rep (2014) 11:202-211



HIV ile Infekte Olanlarda Goriilen
Bobrek Lezyonlar:

HIV dan Bagimsiz Diger
Bobrek Lezyonlari

Hepatit B veya C ko-
enfeksiyonu

Diabetik nefropati
Hipertansif nefropati

Fokal segmental
glomeruloskleroz

Amyloidoz

Post-infeksiyoz
glomerulonefrit

Curr HIV/AIDS Rep (2014) 11:202-211



HIV-1 Genomu

15 protein kodlayan 9 gen



Viral Genler ve Bobrek
Hasarindaki Rolleri

vpr Podosit tarafindan eksprese edilir ve fokal
glomeruloskleroza (FGS) neden olur.

nef Podosit tarafindan eksprese edilir, podosit
cogalmasina ve farklilasmasina neden olur.
Ayrica podositte eksprese oldugunda
mezangiyal hucre cogalmasina da neden
olur.

env gp160 ve g120 ekprese oldugunda
mezangiyal hucre cogalmasi ve apoptoza
neden olur.

tat Podosit tarafindan eksprese edilir , diger viral

genlerle beraber fokal glomeruloskleroza
(FGS) neden olur.

rev Podosit tarafindan eksprese edilir , diger viral
genlerle beraber fokal glomeruloskleroza
(FGS) neden olur.

vif Podosit tarafindan eksprese edilir , diger viral
genlerle beraber fokal glomeruloskleroza
(FGS) neden olur.



Patogenez

HIV-infected T-lymphocyte

- _+,/
HY e B
proteins .~

\D‘:':
Tubular 5!

epithelial cell C

<

'-1'-—#— (TR It o

4 s twasivazal
N orrxogyr
ﬁ" wé |24 v

Ly

r.d Cowd 2y

HIV gene

,;"/F, expfess‘ion

tpabstyws B4 O 2a 3 pRw
Iepavkaz it o= — e T.ARY
ey Fr LM 3°E TN

Yran avre el zadxvxr, o L@ SEVIIEN
; &3 |
d £ { BN vl )
e L 800%y W DO ."ﬂ" Ly ) weEgYe e
1o,
— e

o peNIATTE L

-J,
fesacan i
»

DY
~
\
" C
Basement i
membrane :

HIV-infected T-lymphocyte

Kidney International (2014) 86, 266274



Podosit

® Podosit normal olarak gelisim dizeyi tam
olarak sonlanmis, prolifere olmayan bir
hiicredir.

® HIVAN kollapsing glomerulopatisi asikar
podosit baskalasmasi ve proliferasyonu
ile karakterizedir.

® Deneysel olarak nef geninin HIVAN da
gorulen degisikliklerin cogundan sorumlu
tutulmustir.



PATOGENEZ

Transac
tivator
of Proinflamatuar
transcri sitokinler
ption
(Tat)

Podosit
hasari

ERK
aktivasyonu/
kaspaz aracilt

apopitoz

Viral Pro-
protein r apopitotik
(Vpr) viral etki

I\fl&gfg;f Podositin yeniden Podosit

(Nef) yapilanmasi -



HIV infection
Vpr and/or Nef expression (?Tat)

Genetic susceptibility
(ApoL 1 polymorphisms)

Dysregulated intracellular signaling

Aberrant Dysregulated cytoskeleton

proliferation and slit diaphragm proteins

Coliapsing —
GFR decline

Kidney International (2014) 86, 266274



RAS ve HIV

® Renin ve HIV proteaz ayni fonksiyonu paylasiyor,
® Renin Anjiotensinojeni anjiotensin I dontistiirir.

® HIV proteaz HIV gag poliprotein tizerinden HIV
replikasyonunun sagliyor.

® HIV repilaksyonun bloke eden cART ler RAS de
baskilar.

® HIV gen ekspresyonu (Vpr) ATII bagli podosit
zedelenmesini arttiriyor.



HIVAN: HIV ASSOCIATED
NEPHROPATHY

Kollapsing FSGS

Mikrokistik dilatasyon

Interstisyel nefrit
(%20-25)

Tiibulo-retikliler
inkliizyon cisimcikleri
interferon footprints




HIVAN

& Bobrek hucrelerinin dogrudan HIV ile
infeksiyonu

& Hizl1 bobrek fonksiyon bozuklugu

& llerlemis yiiksek viral yukla, disik CD4 lu
hastalarda daha sik

& Bat1 Afrika ve Hait1 (go¢men) daha sik
& Ci1ddi proteintir1 (nefrotik sendrom)

Clin J Am Soc Nephrol 2007;2:S20.















HIVICK

 HIV L hastalarda (genellikle) daha az taninan
glomertl hastaliklar:

* B lenfositlerin aktivasyonu ve immiin
kompleks olusumuna bagli olabilir.

* Glomertllerde viral antyjenler saptanabilir ve
HIV antyjenlerine karsi reaktif olan ve immiin
kompleks olusturan antikorlar gosterilebilir
(IgA-p24 antijeni, IgG-p24 ve IgG-gp120 gibi....)



HIV a bagli olmayan glomerul
hastaliklari

* Hepatit C ye Sekonder MPGN

« HIV 1i hastalarda % 25-30 eslik eden HCV
infeksiyon

« HCV li hastalarda 1se % 5-10 eslik eden HIV
enfeksiyonu

« HIVICK olarak simiflanmaz

* Diabetik Nefropati
* Hepatit C
« HAART

 FSGS —Non spesifik



Zamana ve HAART Bagli Bobrek
Lezyonlarinin Degisimi

W 1995-2000
W 2001-2003

2004-2007

HIVICK KLASIK FSGS

Nephrol Dial Transplant (2012) 27: 2349-2355



APOL 1 Geni

FSGS Immune-Complex GN Diabetic Nephropathy
(n=35) (n=31) (n=14)

o. of APOLT risk alleles <0.001
0 allele 3(8) 10 (32) 7 (50)

1 allele 10 (29) 20 (64) 4 (29)

2 alleles 22 (63) 1(3) 3(21)

Characteristic P Value

“ HIVAN

L. Hl\“C(

Homozigot

J Am Soc Nephrol 23: 343-350




HIVICK vs HIVAN
(U.S. Data) *

® HIVICK = HIVAN

HAART v RNA
~ 400




HIVAN VE HIVICK RISK

FAKTORLERI

Table 3. Risk factors for HIVICK or HIVAN versus matched controls

HIVICK Patients and
Matched Controls

HIVAN Patients and
Matched Controls

Risk Factor, 1 (%)
Unadjusted OR Adjusted OR
(95% CI) (95% CI)

Unadjusted OR Adjusted OR
(95% CI) (95% CI)

Black race 4.8 (2.0 to 11.5) 2.3(0.9t06.8)
Injection drug use 0(1.2to 3.4) —
HIV RNA >400 copies/ml 2(17 to 5.9) 25(1.2t05.2)
CD4+cell count <200 cells/mm?® 9(1.1to34) 1.9(0.95t03.7)
Hepatitis C antibody positive 21(12t03.7) 1.8 (0.95to 3.4)
Hepatitis B surface antigen positive 7(02to02.1)
Diabetes 5(12to5.1)

( )

( )

Hypertension
cART

2.8 (1110 6.8)
8(17t048)  23(L2to45)

05 (03 to 0.9

100
172

(23t0429)  10.3(1.3t0 79.5/%
1.2 (0.6 to 2.4) —
(40t0743) 11726 to 5.7
3.6 (1.7 to 7.5)
1.2 (0.7 to 2.3)
0.3 (0.04 to 2.4)
2.0(0.7 to 5.8)
2.3 (1.1to 4.6)
0.2( )

0.1to 04 0.4 (0.14 to 1.1)

Clin J Am Soc Nephrol 8: 1524-1532




Patogenez Farki

HIVAN

Dogrudan viral it
enfeksiyonun ektisi

Etkilenen hiicrede viral
genom yazilimi

IK olusumu yok

Kompleman
aktiflesmez

(Cogu hastada hastalik
aktif —viral ytk fazladir

APOL1 homozigot

HIVICK

Viriis Ag. Kars1 Ab: IK
olusumu

Bobrek dokusunda
infeksiyon yok

Kompleman
aktivasyonu yok.

Aktif viremili
hastalardir

APOL]1 geni
heterozigot veya yok



HIVAN HIVICK

Agirhik kaybiu, Glomerul
kas Kitlesi lezyonuna bagli
azalmasi, belirtiler
tekrarlayan
firsatci
enfeksiyonlar

idrar tahlili Fakir Hematuri,
sediment Iokosituri,

slendirudri

(Glomerulonefrite

ozel)
Erken Dusuk dereceli
donemde proteinuriden
non-nefrotik nefrotik duzeye
kadar
Gec
donemde
nefrotik
Kan Ure, kreatinin Glomerulonefrite
biyokimyasi artisi bagh (Nefritik

veya Nefrotik
Sendrom KIinigi)

ANA, ANCA, Anti
SMA, RF, Anti-



BOBREK BIYOPSISI

Proteiniiri veya hematirinin eslik ettigi
aciklanamayan akut bobrek hasari

Yeni baslamis nefrotik dizeyde proteintiri

Aciklanamayan hematiiri, eritrosit slendirlerinin
veya bobrek fonksiyon bozuklugunun eslik ettig1

Hizli ilerleyen nefrit
Trombotik mikroanjiopati bulgular:

Nedeni aciklanamayan veya beklenmedik sekilde
hizl1 i1lerleyen kronik bobrek hastaligi



HIV Pozitif Kisilerde KBH Icin Risk Faktorleri

@ = Degistirilebilir
© = Degistirilemez

Clinical Infectious Disease. 2005; 40:1559-1585.
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Nephrol Dial Transplant (2012) 27: 1114-1121



Survival Probability

[ Logrank p<.0001 |

- —
00 1 1 ! 1 1
0 2 4 6 8 10
Time since ESRD (years)
Era Pre-HAART —— — Early HAMART —— - - Modern HAART
No, at risk
Pre-HAART 2374 665 409 291 216 164
Eardy HAART 4721 2244 1544 1131 859 674
Modem HAART 7627 3629 1976 950 335 0

Nephrol Dial Transplant (2015) 30: 1734—-1740




HIVAN de Steroid Tedavisi

SDBY gidis1 yavaslatabilir

* Primer mekanizma etkili olabilir:
o NF-kb azaltir

o Interstisyel infiltrasyonu azaltir.

» Podositopatiyi diizelttigine dair bir kanit yok.

» Infeksiyon riski artabilir

Akut interstisyel nefritli hastalarda yararlidir.



HAART nin Prognoza Etkisi

® HAART tedavisinin bobrek hastaliginin gidisini
olumlu etkilemedig1 genel olarak kabul edilirdi .

20 HIV (1 HIVAN, 2 MCD,9 HIVICK, 8 KTIN)

3 Tedavisiz (1yillesme yok)

* 16 hastada proteintiri azalmis.

e 12 hastada eGFR artmuis.

Nephrol Dial Transplant (2013) 28: 1543-1554



HIV INHIBISYONUN HEDEFLERI

Non-Nucleoside Reverse
Transcriptase Inhibitors

'"mlll I I“l” "‘U‘:Tm
(NNRTISs) T iy

.vl\l o
NN !

viral RNA Protease
 translation - Inhibitors

iral
Transctlptlon oo

3 CXCRg Wik ~
cDNA i N i e p. Maturation
' Inhibitors

Entry
Inhibitors

v Im

QHITHHIEE

]'lnl

cytosol | gag-pol <
clmago ., 'f-?"“—‘ :

Nucleoside Reverse | i
Transcriptase Inhibitors T Integrase

(NRTIs) Inhibitors




HAART-Bagli Nefrotoksisite

Table 2 | Renal effects of highly active anti-retroviral therapies

Class Drug

Nucleoside reverse Abacavir

transcriptase inhibitors

Didanosine

Lamivudine
Stavudine
Zidovudine

Non-nucleoside reverse
transcriptase inhibitors

Nevirapine
Delavirdine

Efavirenz
—

Tenofovir

Nucleotide reverse
transcriptase inhibitors

Renal abnormality

AIN (case report)
Fanconi syndrome (case report)

Fanconi syndrome

AKI

Lactic acidosis

Nephrogenic diabetes insipidus
(case reports)

Renal tubular acidosis
Hypophosphataemia (case report)

Renal tubular acidosis
Hypophosphataemia (case report)

None reported
None reported

None reported
Nephrolithiasis

Proximal tubular dysfunction
with Fanconi syndrome
Nephrogenic diabetes insipidus
AKI

CKD



HAART-Bagli Nefrotoksisite

Protease inhibitors Amprenavir None reported
Atazanavir AIN (case report)
Darunavir None reported

Fosamprenavir None reported

I Indinavir I AKI (AIN)
CKD (AIN)

Nephrolithiasis

Intratubular drug precipitation
Papillary necrosis
Hypertension

Renal atrophy

Lopinavir None reported

Nelfinavir Nephrolithiasis (case report)
Ritonavir AKI

Saquinavir AKI in association with Ritonavir
Tipranavir None reported

Fusion or entry inhibitors Enfuvirtide Membranoproliferative
glomerulonephritis (case report)

Maraviroc None reported

Integrase inhibitor Raltegravir None reported




HAART Bagli Nefropa}ti

i "vé‘r_ N ,
Proteaz Inhibitorleri | “.\)\x‘f -

& Indinavir/Atazanavir

i
J 'l Oy /

Kristaliiri/ AKI/Nefrolitiazis
Diger PI daha az gorulir.

(Siprofloksasin-Asiklovir-Sulfadiazin)

®  Allerjik Interstisyel Nefrit.



% 51 AIN
Indinavir
Atazanavir
Abacavir
HIV

IRIS

% 49 ATN
Tenofovir
Cidofovir
Amfoterisin B
Vancomisin

& Glomerul H.  E Tubulointerstisyel




NRTI ya bagli Nefrotoksisite

Niikleozid RTI
Zidovudin
Didanosin
Lamuvidine
Abacavir
Entecavir

DNA polimeraz

Emtricitabine IO LI
inhibisyonu

Mitokondriyal Solunumun
Engellenmesi

2 1\

Laktik asidoz Tip B Fanconi Sendromu AKI (ATN)




Tenoftovir nefrotoksisitesi

(140 Apical
MRP4
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Basclate

Hastalarin % 0.7-10 unda akut bobrek hasar1 (AKI) -% 22 -81 inde subklinik tiibiiler
hasar yapar.



Fanconi Sendromu

PERITUBULER
ALAN

Glukoz
Fosfat

Amino Asitler
Bikarbonat

Sody Gl os6 Glucose

t Phosphate

‘ * Na ¥ Na*
| * ATF'ase
Amin  Acids K* &

R




Tenofovir Nefrotoksisitesinde Klinik

 Fanconi Sendromu-Akut

« Kronik tiibiiler disfonksiyon
— Kronik fosfat kaybi— hipofosfatemi
— BMD azalma (osteopeni, osteoporoz)

Refoasos calcium
PARATHYROID g o g
GLANDS
Sense low sonem Calcksm
and incroase PTH socreton Increased serum

PTH Calcitriol calcium and

| Vitamin D | 1 det i Phosphorus

Calcidiol Calcitriol
(25-0H-D) (1.25 (OH),0)

KIDNEY
g SRR INTESTINE

* Docroases oxcradon of calckum Incranses absomtion

« inCreases excroton of phosphonss of chetavy calcium
and phosphorus




Sistemik
Hastalhik

Mekanizma

CD4 sayisi
Viral Yuak
idrar tahlili

Proteinuri

Kan
biyvokimyasi

HIVAN

Agirhik kaybiu,
kas Kitlesi
azalmasi,
tekrarlayan
firsatci
enfeksiyonlar

Viral proteinler

<200/ pL
>400/ pL

=r=1dlg
sediment

Erken
donemde non-
nefrotik

Gec donemde
nefrotik

Ure, kreatinin
artisi

HAART Nefropatisi

Osteomalazi, cilt
dokuntusu,lipodistrofi
diyare, laktik
asidoz, noropati,
hepatotoksisite

Nefrotoksisite

Tubulopati Alerjik
Interstisyel nefrit
=200/ pL
<400/ pL

Glukozuri, Hematuri,
Lokosituri

Kristaltri (Igne veya
comak benzeri)

<300 mg/gun

Hipofosfatemi, ure ve
Kreatinin artisi, urik
asit dusuklugud,



APOL-1 geni

Bobrek
Fonksiyonu

Ultrasonografi

Bobrek
histolojisi

HIVAN
Homozigot

Hizli bobrek
fonksiyon
kaybi

Boyutlari
normal veya
artmis;kortikal
ekojenitesi
artmis

Glomeruler
Kollapsing
FSGS

Tubuler
Mmikrokistik
dilatasyon

Interstisyel
nefrit

Tubulo-
retikuler
inklizyon
cisimcikleri
(Interferon
footprints)

HAART Nefropatisi
Degisken

Bobrek
fonksiyonlarinda yavas
kronik bozulma

Boyutlari normal ve
kicuk, ekojenite ise
normal veya artmis
olabilir.

Akut interstisyel nefrit

Akut bobrek hasari
(ATN)

Tup epitellerinde
basiklasma, fircamsi
kenar kaybi, tup
epitellerinde dokulme,
Interstisyel alanda
mononukleer hiucre
infiltrasyonu



% llaclar bobrek tup

% Kristaller tas olusumuna

% Obstriksiyon gelisebilir.
% Akut kolik agri, hematuri

% Dusuk GFR ve hipovolemi

% Indinavir

Uriner Slstem Taslarl

limenlerinde iyi coztlmeyen
kristaller olusturur

kolaylik saglayabilir.

tetikleyebilir.

Atazanavir

INDINAVIR




HIV ‘de Kronik Bobrek
Hastalig1 (KBH)

® ABD verilerine gore HIV 11 potilasyonda KBH
prevalansi 100 de 1.2 iken normal toplumda
0.6/100

® Evre 4 KBH 3 kat daha ytiiksek
® Evre 5 KBH (SDBY) 1se 5 kat daha yuksek

® Yasla artiyor, ancak HIV 11 hastaalrda KBH siklig1
genclerde daha ytksek.

® Nefrotoksisite Onemli bir bobrek hasari nedeni
olarak goruliyor.



HIV ‘de Kronik Bobrek
Hastalig1 (KBH)

& HIV ile iliskisiz
& Diyabet
& Yuksek Kan Basinci
& Hepatit B/C
& Nefrotoksik ilaclarin sik kullaniimasi (NSAID)

& HIV ile iliskili
& Dogrudan
& Dolayh (Antiviraller vb..)



HIVICK BAGLI SDBY
GELISEN HASTALAR
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HIVAN ve HIVICK ¢ de SDBY
Insidensi
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Time (months)

Number at risk
HIVAN 43 30 19 14 9 7
HIVICK 74 60 45 38 31 27

HIVICK




SDBY -risk faktorleri

Predictors of ESRD

Age 181039 " Unadjustex
401049 Adjusted
501059 :
>:60 .

Sex Female
Race Black

ARV/ On-ARV<=400
VL On-ARV>400
Off-ARV

CD4 >=500
35010499
20010349
<200

IDU
AIDS
DM
HTN
HCV
eGFR>=90
60-89
45-59
30-44
15-29

P I I |
0.5 1 15 30 50 100

Incidence Rate Ratio for ESRD (95% Cl) CID 2015:60 (15 March) « 941




RAS 1nhibisyonu
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number of subjects at risk

RAS inhibition
no RAS inhibition

Nephrol Dial Transplant (2012) 27: 1114-1121



Clinical Practice Guideline for the Management
of Chronic Kidney Disease in Patients Infected
With HIV: 2014 Update by the HIV Medicine
Association of the Infectious Diseases Society of
America

1. We recommend monitoring creatinine-based estimated
GFR when ART is initiated or changed, and at least twice yearly
in stable HIV-infected patients, using the same estimation

method to track trends over time. More frequent monitoring
may be appropriate for patients with additional kidney disease
risk factors (strong, low).

2.  We suggest monitoring kidney damage with urinalysis or
a quantitative measure of albuminuria/proteinuria at baseline,
when ART is initiated or changed, and at least annually in stable
HIV-infected patients. More frequent monitoring may be
appropriate for patients with additional kidney disease risk
factors (weak, low).




* GFR oOl¢timler:t nomogram bazli CKD-EPI ile
yapilmalidir.

e Idrar protein aranmasi dipstick ve ACR (PCR) ile
yapilmalidir.

* Baslangic eGFR sine gore % 25 azalma veya 1lk tanida
60 ml/dk-1,73 m? BSA altinda ise “Nefrolojiye “
yollanmalidar.

* Anlamli proteiniiri hem bobrek hasarinin hem de koti
prognozun habercisidir.

Measurement Normal to Mildly Increased (A1) Moderately Increased (A2) Severely Increased (A3)

AER, mg/24 h <30 30-300 >300
PER, mg/24 h <150 150-500 >500
ACR
mg/mmol <3 3-30 >30
ma/g <30 30-300 >300
PCR
mg/mmol <15 15-50 >50
ma/g <150 150-500 >500
Protein reagent strip Negative or trace Trace to 1+ 1+ or greater




Baseline visit
Estimation of glomerular filtration rate (eGFR)
Urinalysis (dipstick + protein/creatinine ration [uPCR])

eGFR =2 60 mL/min eGFR <60 mL/min
<1+ proteinuria or >1+ proteinuria or
uPCR <45 mg/mmol uPCR >45 mg/mmol

Receiving Not receiving ¢ Confirm abnormal
tenofovir or tenofovir or findings
indinavir indinavir  Perform renal
ultrasound
* Consider referral to
renal physician if
Evaluation at Annual abnormalities persist
each clinic visit valuation Or progress
(2-4x/year) (eGFR and
(eGFR and urinalysis)
urinalysis)

MediciNe 37:7 2009



IRIS

&% Immune Reconstitution Inflammatory Syndrome
& Insidens % 10-20

% HAART y1 takiben medyan 20-30 giin subklinik
infeksiyonda alevlenme

% Tedavi onces1 CD4 hiicre deplesyonun agirligi ile 1lgili
& Hizli viral stipressyon
& Interstisyel Nefrit

% Kisa stireli Steroid tedavisine cevapli



HIV 11 hastada bobrek
transplantasyonu

CD4 T hicre sayis1 >200 hiicre /UL

HIV RNA s1 stiprese edilmis olmali
Anti-Retroviral tedavi almali

Firsatc¢i infeksiyon ve malignite olmamali

Kriptosporidozid, Primer MSS lenfomas1 ve Progresif
multifokal Iokoensefalopati gecirmemis olmamali

Omiir boyu TMP-SMX profilaksisi almalz
CMYV ve diger firsat¢ilar i¢in 3-6 ay profilaksi yeterli

CNI dozlar1 1y1 1zlenmeli



HIV 1 Hastalarda Bobrek Nakli

& Ekim 2007-Eylil 2015

& 18 HIV pozitif hasta

@ 13 bobrek nakli , 5 I karaciger ve bobrek kombine nakil
@ Steroid, m-TOR ve CNI tedavisi

& HIV icin TARV protokoli aliyor.

® Ortalama takip 3.1 y1l. Hasta sagkalim 1 ve 3. yillarda %
86.6 ve 84.6 , greft sagkalim 1se % 81.2 ve % 78.6

@ Rejeksiyon rate 1. yilda % 20.

@  Transplantation Proceedings, 48, 333e336 (2016)



HIV 11 vericiden HIV 11 aliciya
bobrek nakli

% Eyliil 2008-Subat 2014
® 27 HIV (+) alic1

1y1l (%) 3yl (%) 5yl (%)

R

® * Fonksiyonlu greftle 6lenler eger yasasaydi
N Engl J Med 2015; 372:613-620



cART tedavi HIV 11 hastalarda bobrek hastaliklarinin klinik
gOrunimuni degistirmistir.

HIVAN siklig1 azalmistir.

Nef ve Vpr gib1 viral faktorlerin yani sira dogrudan podosit
infeksiyonu da bobrek hasarina katki da bulunur.

APOLI genetik varyantit HIVAN i1¢in yatkinlik saglarken
ayni etkiy1 HIVICK i1¢in gostermez.

Butin HIV 11 hastalarin tan1 sirasinda, cART baslangicinda
ve -en azindan-yillik olarak idrar tahlili, ACR ve eGFR
hesaplamasi yapilmalidir.

Kronik bobrek hasar1 olan hastalarda ilac dozlar1 eGFR
(CKD-EPI) tayin edilerek ayarlanmalidar.

[laca bagli bobrek hasarinda ilac kesilmeli, baska bir cART
tercth edilmelidir.



