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Αιτία θανάτου σε 1246 HIV(+) ασθενείς 
D:A:D Study (N = 23,441)
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Ποσοστά “late presenters” 
προσερχόμενοι σε Κέντρα το 2008



CD4 count at start of ART, 2003-2005
42 countries, 176 sites, 33,008 
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U.S. HIV Market Dynamics
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EU Big 5 HIV Market Dynamics

Similar Dynamics as Seen in the U.S. with Strong Support

in the EU for Increased Testing Initiatives and Early Treatment 





Οι περισσότερες  νέες λοιμώξεις μεταδίδονται από 

άτομα  που δεν γνωρίζουν την οροθετικότητά τους

~25% δεν 
γνωρίζουν ότι 

είναι 
μολυσμένοι

~75% 
γνωρίζουν 
ότι είναι 

οροθετικοί

Ευθύνονται για…

~54%      
των νέων 

λοιμώξεων

~46%

των νέων 
λοιμώξεων

G. Marks et al. AIDS 2006



CDC Recommendations for HIV Testing 

in Healthcare Settings

Routine voluntary testing for patients ages 13 to 64 years in healthcare settings

Not based on patient risk

Opt-out testing 

No separate consent for HIV

Resulting in increases in HIV testing rates

Pretest counseling not required

Repeat HIV testing left to discretion 

of provider, based on risk

Within the US, 34 states are neutral 

to supportive of the CDC guidelines 

while 11 states have taken steps 

to reduce regulatory barriers 

6 states passed legislation (2007)

Branson BM, et al. MMWR Recomm Rep. 

2006;55(RR-14):1-17.



Which Conditions are Indicators for HIV testing 
across Europe?:Results from the HIDES II 

Study

Dr. Galyna Kutsyna on behalf of the HIDES Study Group

HIDES (HIV Indicator Diseases Across Europe Study)
A project under the HIV in Europe initiative







Age is Not a Condom 



Αρχική εκτίμηση πρωτοδιαγνωσθέντος HIV(+)

ασθενούς
Πλήρες ιατρικό ιστορικό 

Οικογενειακό ιστορικό ( πρώιμη CVD, ΣΔ, υπέρταση, ΧΝΝ )

Χρόνια φαρμακευτική αγωγή

Συννοσηρότητες

Ιστορικό εμβολιασμών

Ψυχοκοινωνική εκτίμηση

Τρέχον “ lifestyle” (χρήση αλκοόλ, κάπνισμα, διατροφή, άσκηση, 

χρήση φαρμάκων)

Εργασία, κοινωνικό status

Υπαρξη νευρογνωσιακών διαταραχών, κατάθλιψη 

οικογενειακό status: σύντροφος, παιδιά

Σεξουαλική και αναπαραγωγική υγεία

Στυτική δυσλειτουργία, σεξουαλική συμπεριφορά υψηλού κινδύνου

Status συντρόφου και ενημέρωση , μέτρα αντισύλληψης



Εκτίμηση HIV-ασθενών στην αρχική και

επόμενες επισκέψεις



Eργαστηριακός έλεγχος σχετικός με την HIV

λοίμωξη

HIV-VL

Γονοτυπική αντοχή και υπότυπος

R5 τροπισμός

Απόλυτος αριθμός CD4 (%), CD4/CD8

HLA-B*5701 ( Screening πριν την έναρξη ABC )

Έλεγχος για συλλοιμώξεις ( HBV, HCV, HAV, STDs )

Screening για ΤΒ

Εκτίμηση κινδύνου για CVD (Framingham score)

Ηπατική, νεφρική λειτουργία, οστική πυκνότητα

Εμβολιασμοί…



Eργαστηριακός έλεγχος σχετικός με την HIV

λοίμωξη



screening για ΤΒ, ηπατίτιδες



screening για άλλες συλλοιμώξεις



Έλεγχος για συννοσηρότητες (1)



Έλεγχος για συννοσηρότητες (2)



Screening για νεφρική νόσο σε 

HIV (+) ασθενείς

Gupta SK, et al. Clin Infect Dis 2005; 40:1559–158

*Infectious Diseases Society of America

Baseline εκτίμηση:

Eκτίμηση eGFR ( ή CrCl)

Μικροσκόπηση για

πρωτεϊνουρία

• ≥ 1+ πρωτεϊνουρία σε dipstick 

• eGFR ή CrCl < 60 ml/min

Παθολογικές τιμές

Φυσιολογικές τιμές
• Ποσοτική μέτρηση 

πρωτεϊνουρίας

(protein:creatinine )

• Υπέρηχο νεφρών 

• Εκτίμηση από νεφρολόγο 

# παράγοντες κινδύνου για ΧΝΝ: έγχρωμος, Σ.Δ., υπέρταση, HCV, CD4 counts < 200 

cells/mm3, HIV RNA > 4000 copies/ml

Σε κίνδυνο# για ανάπτυξη 

χρόνιας νεφρικής νόσου?

Ετήσια εκτίμηση GFR και 

μικροσκοπικής ούρων



CrCl Cutoffs for Single-Tablet Regimens

Single-Tablet Regimen FDA Approved for Pts 

With CrCl, mL/min

EVG/COBI/TDF/FTC[1] ≥ 70

EFV/TDF/FTC[2] ≥ 50

RPV/TDF/FTC[3] ≥ 50

DTG/ABC/3TC[4] ≥ 50

EVG/COBI/TAF/FTC[5] ≥ 30



Vaccination



Vaccination
Infection

Influenza Virus Yearly

Human Papilloma Virus (HPV) Vaccinate with 3 doses for all HIV-positive 

persons up to age 9 / age 40 if

MSM. Use 9-valent vaccine if available.

Hepatitis B Virus (HBV) Vaccinate if seronegative. Repeat doses until 

anti-HBs antibodies ≥ 10 IU/L

/ ≥ 100 IU/L

Hepatitis A Virus (HAV) Vaccinate if seronegative.. Weaker immune 

response expected with HAV/HBV co-vaccine.

Neisseria meningitidis Use conjugated vaccine (2 doses 1-2 months 

apart) if available. Booster

every five years if exposure continues. 

Polysaccharide vaccine not recommended

anymore



Ανταπόκριση σε εμβολιασμό έναντι 

HBV σε συλλοίμωξη

87%  σε CD4 > 500

33% σε CD4 200-500

Σε ασθενείς με χαμηλό αριθμό CD4 (< 200/μL)

και HIV ιαιμία, θα πρέπει προ του εμβολιασμού 

να γίνεται έναρξη ART 

Σε CD4 200-500, συστήνονται 4 δόσεις εμβολίου:
Mήνας 0, 1, 2, and 6-12

Σε μη ανταπόκριση, επανάληψη με 40 μg (διπλή δόση)
Απώλεια προστατευτικών αντισωμάτων έως 30% /έτος

Soriano et al, AIDS 2005, 19:221-240 

Tenaldi et al, Clin Inf Dis 2004’38:1478-1484.



Vaccination

Streptococcus pneumoniae One dose of conjugated(iii) 13-valent 

vaccine (CPV-13) for all individuals,

also if pre-vaccinated with PPV-23 

polysaccharide vaccine. No general

recommendation for any booster dose.

Varicella Zoster Virus (VZV) Vaccinate if seronegative

Yellow Fever Virus Contraindicated if past or current 

haematological neoplasia or thymus 

affection (thymoma, resection/radiation).  

Booster q 10 years.



Drug-drug Interactions between Antimalarial 

Drugs and ARVs





HIV λοίμωξη







Επιλογή αρχικής HAART. Σε ποιόν 

ασθενή?

▪ Έναρξη σε πρόσφατη λοίμωξη

▪ Έναρξη σε ασθενή με συννοσηρότητες

▪ Έναρξη σε ασθενή με προχωρημένη HIV 
λοίμωξη



Νεοδιαγνωσθείς HIV ασθενής

Συγχορηγούμενα φάρμακα?

Συννοσηρότητες

Συλλοιμώξεις ( HCV, HBV, TB )?

Κληρονομικό ιστορικό?

Έξεις, συνήθειες?

Ψυχιατρική κατάσταση?

Ετοιμότητα για έναρξη, συμμόρφωση στην HAART?



Σταδιοποίηση HIV/AIDS κατά CDC

CD4 cell           ασυμπτωματικοί,        συμπτωματικοί νόσος

ή ΠΓΛ ή οξεία (μη A ή C)     που ορίζει

HIV λοίμωξη AIDS

>500/mm3 A1                                        B1 C1

(>29%)

200 - 499/mm3 A2 B2 C2

(14 - 28%)

<200/mm3 A3 B3 C3

(<14%)





Ετοιμότητα για έναρξη, συμμόρφωση στην

HAART

( adherence vs compliance )

i. Χαρακτηριστικά νόσου

ii. Κοινωνική στήριξη

iii. Σχέση ασθενούς-γιατρού

iv. Πηγές πληροφόρησης

v. Περιβάλλον παροχής υγείας



CONVENIENCE BEYOND ONCE-DAILY DOSING

No boosting 
required

No time-of-day 
restrictions

Few DDIs with 
commonly used 

medications

Small tablet size

Can be taken with 

or without food



Άντρας 25 ετών (MSM) με πυρετό από 10ημέρου και 

αίσθημα καταβολής αναφέρει στον γιατρό του ύποπτη 

επαφή πριν 2 εβδομάδες.  Ποιά από τις παρακάτω

εξετάσεις θα επιλέξουμε για έλεγχο λοίμωξης από HIV;

a. HIV- RNA

b. Elisa 4ης γενιάς

c. Rapid test

d. Western Blot

περίπτωση



Διάγνωση πρωτολοίμωξης

Θετικό HIV RNA ( PCR or bDNA) + αρνητικό 
ή ακαθόριστο τεστ για αντίσωμα HIV ή πρόσφατη 
ορομετατροπή

Ann Intern Med 2001;134:25

Όμως HIV RNA <10.000 cop/ml μπορεί να είναι ψευδώς
θετικό (2-9%)

Ann Intern Med 2001;134:25

J Clin Microbiol 2000;38:2837

Αντιγόνο p24 : χαμηλότερο κόστος και υψηλή ειδικότητα, 
αλλά μόνο 89% ευαισθησία





Νεώτερα αντιρετροϊκά

Ώριμος ιός ( mature
virus)

CCR5 inhi

Maraviroc

Αναστολείς 
εισόδου  
(entry

inhibitors)
Aναστολείς

μεταγραφάσης
(Reverse transcriptase 

inhibitors)

Etravirine Αναστολείς 
ενσωματάσης

(Integrase
inhibitors)
Raltegravir

Elvitegravir

Dolutegravir

Αναστολείς πρωτεασών ( PΙs)

Darunavir
Tipranavir



LYMPHOCYTE

TFV

TFV

RENAL 

TUBULAR 

CELL

RENAL TUBULAR 

CELL

91% lower 

plasma TFV

HIV

PLASMAGI TRACT

TDF
(tenofovir

disoproxil

fumarate)

300 mg

TAF
(tenofovir 

alafenamide)

25 mg

1.  Lee W et. Antimicr Agents Chemo 2005;49(5):1898-1906. 2. Birkus G et al. Antimicr Agents Chemo

2007;51(2):543-550. 3. Babusis D, et al. Mol Pharm 2013;10(2):459-66. 4. Ruane P, et al. J Acquir Immune Defic

Syndr 2013; 63:449-5. 5. Sax P, et al. JAIDS 2014. 2014 Sep 1;67(1):52-8. 6. Sax P, et al. Lancet 2015. Jun 

27;385(9987):2606-15

TAF Delivers the High Potency of TDF While Minimizing Off-Target Kidney

and Bone Side Effects

The Development of TAF



Η απλούστευση της αντιρετροϊκής aγωγής

- STRs ( single tablet regimens )

Διαθέσιμα 

EFV/FTC/TF (ATRIPLA)

RPV/ FTC/TF (Eviplera) 

EVG/COBI/FTC/TF (Stribild)

DTG/ABC/3TC ( Triumeq )

DRV/COB ( REZOLSTA)

Πρόσφατα διαθέσιμα

RPV/ FTC/TAF (Odefsey)

EVG/COBI/FTC/TAF ( Genvoya )

DRV/COBI/FTC/TAF (Symtuza )



Ιστορικές διαστάσεις της αντιρετροϊικής θεραπείας: 

Ελάττωση του φορτίου χαπιών

1995

(αναπτυγμένες χώρες)

1987 2000-2002 και μετά

(αναπτυγμένες χώρες)

«Όψιμη» εποχή HAARTΕποχή πριν τη HAART «Πρώιμη» εποχή HAART

Σχήματα για κοινή

χορήγηση, μία φορά 

την ημέρα

ABC + 3TC (2004)

TDF + FTC (2004)

TDF + FTC + EFV (2006)

AZT + 3TC (1997)

AZT + 3TC + ABC 

(2000)

Σχήματα για κοινή

χορήγηση, δύο φορές 

την ημέρα

Υψηλού επιπέδου

σχήματα πολλαπλών 

δόσεων ανά ημέρα

AZT (1987)

Αρχικώς κάθε 4 

ώρες,  ημέρα + 

νύχτα



Πότε αρχίζουμε αγωγή?



Recommendations for initiation 

of ART in HIV-positive persons

(before 2013) 



ΠΡΩΙΜΗ VS ΟΨΙΜΗ ΕΝΑΡΞΗ ΑΝΤΙΡΕΤΡΟΙΚΗΣ ΑΓΩΓΗΣ



Έναρξη αντιρετροϊκής αγωγής ΤΩΡΑ

Με την διάγνωση, ανεξάρτητα από τον αριθμό των CD4

λεμφοκυττάρων 



Guidelines for Treatment of HIV-Infected Pts

Guideline 

AIDS or 

HIV-Related 

Symptoms

CD4+ Cell Count, cells/mm3

< 350 350-500 > 500

EACS[1] Yes Yes Yes Yes

DHHS[2] Yes Yes Yes Yes

IAS-USA[3] Yes Yes Yes Yes

WHO[4] Yes Yes Yes Yes

1. EACS HIV Guidelines. V 8.0. October 2015. 2. DHHS Guidelines. April 2015.

3. Günthard H, et al. JAMA. 2014;312:410-425. 4. WHO When to Start 

Guidelines. September 2015

ART initiation now recommended for all pts, regardless 

of CD4+ cell count







Two-drug HIV therapy just as effective 

as three-drug therapy 
Gagliardini R et al. ATLAS-M trial.  abstract 0121, 2016



Έναρξη αντιρετροϊκής αγωγής (1)
πρώτης γραμμής



Έναρξη αντιρετροϊκής αγωγής (2)

εναλλακτικά 



Εναλλακτικά σχήματα (συνέχεια) 





These initiatives included the San Francisco Department of Public Health (SFDPH) 

recommendation for universal antiretroviral

therapy (ART) irrespective of CD4+ lymphocyte count

(CD4 cell count) in 2010, increased coverage of and targeted

HIV testing beginning in 2011 (Tracey Packer, SFDPH, personal

communication), same-day initiation of ART at HIV diagnosis

in 2012 [2], and scale-up of HIV PrEP to prevent HIV acquisition for high risk HIV-

negative adults beginning in 2013







Assessing Barriers to Care and Treatment

Adherence

Youth 
Discrimina

tion

Poverty

Stigma

Forgetting!

Medication 
Adverse 
Events

Substance 
Use

Mental 
Health



Αντιρετροϊκή αγωγή συστήνεται για όλους τους 

HIV (+) ασθενείς, ανεξαρτήτως αριθμού CD4

✓Σε ασθενείς με OIs, συστήνεται έναρξη ART εντός 2 εβδομάδων

από τη διάγνωση

Εξαιρείται η κρυπτοκοκκική μηνιγγίτιδα, με σύσταση για 

καθυστέρηση έναρξης ART ≥ 4 εβδομάδες  από την έναρξη 

αντιμυκητιακής αγωγής ( κίνδυνος για απειλητικό για τη ζωή IRIS.

✓ Για έναρξη ART σε συλλοίμωξη με TB:

συστήνεται ως 1ης γραμμής ARV 

TDF/FTC + RAL or TDF/FTC/EFV

< 50 cells/μL: Έναρξη ΑRT το συντομότερο και εντός 2 εβδομ. 

από  την έναρξη αντι-TB αγωγής.

≥ 50 cells/μL:  Η ART μπορεί να καθυστερήσει έως 8 με 12 εβδ

από την έναρξη αντι-TB αγωγής



Ποια αντιρετροϊκή αγωγή επιλέγουμε? 



Επιλογή αρχικής θεραπείας

Παράγοντες του φαρμάκου

Αριθμός χαπιών, μέγεθος, συχνότητα και διατροφικές ανάγκες

αποτελεσματικότητα

Προφίλ ανοχής/τοξικότητας

Παράγοντες ασθενούς

Προ θεραπείας αριθμός CD4+ κυττάρων

Συννοσηρότητες ( καρδιαγγειακός κίνδυνος, ψυχιατρική νόσος)

Συγχορηγούμενα φάρμακα ( αντιφυματικά, PPI,….), συλλοίμωξη

Προτίμηση ασθενούς, συμμόρφωση

Προοπτική εγκυμοσύνης

Παράγοντες του ιού

Ύπαρξη πρωτογενούς αντοχής

HIV-1 RNA προ της έναρξης                                              



Πώς επιλέγω HAART?

• Ανεπιθύμητες ενέργειες ή επιθυμία για απλούστευση

• Γνωστή ή αναμενόμενη μη συμμόρφωση

• Προοπτική εγκυμοσύνης 

• Συλλοίμωξη ( ΗCV, ΤΒ )

• Συννοσηρότητες



όμως… ένα νέο είδος “φορτίου φαρμάκων”
για τη θεραπεία των επιπλοκών της HIV θεραπείας

Ατορβαστατίνη

Κάψουλες ιχθυελαίου

Μετφορμίνη

ραμιπρίλη

Stribild



Πως επιλέγω αρχική ΗAART σε συννοσηρότητες?

▪Σε αυξημένο καρδιαγγειακό κίνδυνο, αποφυγή 

ABC, LPV/RTV, or FPV + RTV

▪Σε έκπτωση νεφρικής λειτουργίας, το TDF θα πρέπει να

αποφεύγεται, ιδιαίτερα με boosted PI

▪Σε αυξημένο κίνδυνο καταγμάτων,

είναι καλό να αποφεύγεται το

TDF, ιδιαίτερα με boosted PI



Περίπτωση ασθενούς

Ασθενής 47 ετών με HIV λοίμωξη σταδίου C3 ( PJP ).

Ιικό φορτίο 120.000 cop/ml, 120 CD4

υπερλιπιδαιμία

tot cholest: 2400mg/dl, HDL: 39mg/dl, 

ΑΠ: 136/90mmHg ( όχι αντιυπερτασική αγωγή )

καπνιστής

Τι είδος HAART θα χορηγήσουμε? Άλλη αγωγή?





Αφαίρεση του καπνίσματος….



Εκτός από τη HAART…

HIV-infected smokers lose more life-years to smoking than to 

HIV

Helleberg et al. Clin Infect Dis. 

2013;56(5):727‒34

2921 HIV patients and 10 642 controls were 

followed for 14 281 and 45 122 person-years, 

respectively



ΟΕΜ σε HIV (+) και HIV (-) ασθενείς



Κάπνισμα

υπέρταση

αυξημένα επίπεδα ολικής και LDL 

χοληστερόλης

χαμηλά επίπεδα HDL 

Σακχαρώδης διαβήτης

παχυσαρκία

Έλλειψη σωματικής άσκησης

υπέρταση

αυξημένα επίπεδα ολικής και LDL-

C

χαμηλά επίπεδα HDL-C

σακχαρώδης διαβήτης

παχυσαρκία

Παράγοντες κινδύνου για καρδιαγγειακή νόσο

http://info.med.yale.edu/library/heartbk/3.pdf; Grundy et al, J Am Coll Cardiol 1999; 34: 1348–1359, Dubé et al. Clin Infect Dis

2003; 37: 613–627; Hackam et al. JAMA 2003; 290: 932–940

ηλικία

οικογενειακό ιστορικό

Εθνικότητα

φύλο

Mη μεταβλητοί Mεταβλητοί

Με κόκκινα γράμματα, οι σημαντικοί παράγοντες

δυνητικά συσχετιζόμενοι με την HIV και την HAART

Άλλοι παράγοντες δυνητικά 

σχετιζόμενοι με την HIV

▪ Αυξημένα επίπεδα τριγλυκεριδίων

▪ Φλεγμονώδεις δείκτες

▪ Δυσλειτουργία ενδοθηλίου

▪ Αντοχή στην ινσουλινη





Pulse Wave Velocity (PWV)

PWV = time

distance
A

B

Non-invasive

evaluation



Στατίνες, αντιυπερτασικά: Αλληλεπιδράσεις με HAART



HAART και αντιϋπερτασικά



Αλληλεπιδράσεις ART  με στατίνες

Antiretroviral Contraindicated Titrate Dose No Dose Adjustment

RPV[1] Atorvastatin
Pitavastatin

EVG/COBI/FTC/
TDF[1]

Lovastatin
Simvastatin

Atorvastatin
Rosuvastatin

DTG[1,2] Metformin

ATV/RTV[1] Lovastatin
Simvastatin

Atorvastatin
Rosuvastatin

Pitavastatin

DRV/RTV[1] Lovastatin
Simvastatin

Atorvastatin
Pravastatin

Rosuvastatin

Pitavastatin

EFV[1] Atorvastatin
Simvastatin
Pravastatin

Rosuvastatin

Pitavastatin

RAL[1]

ATV/COBI or 
DRV/COBI

Lovastatin
Simvastatin

1. DHHS Guidelines. April 2015. 2. Dolutegravir [package insert]. 





New York Magazine 11-9-09

The New HIV Scare



HAART και αντικαταθλιπτικά





Prevalence and predictors of liver steatosis and
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Μακράς δράσεως ενέσιμη αγωγή?? Το μέλλον?

Cabotegravir, Rilpivirine





PrEP bought online: no fakes and good blood

levels   Nneka Nwokolo of the 56 Dean Street clinic in Soho

www.iwantprepnow.co.uk

http://www.dean.st/
http://www.iwantprepnow.co.uk/


556 από 703 (79%) HIV+ ασθενείς και 116 γιατροί σε 33 κέντρα

Ασθενείς: 76% αποδοχή γενοσήμων και τα εμπιστεύονται γενικά 55% .

Τα  γενόσημα αντιρετροϊκά ήταν αποδεκτά από 44% , αλλά μόνο 

17% αν επρόκειτο να αυξηθεί  ο αριθμός χαπιών.  

Ο σημαντικότερος παράγων ήταν  η αποδοχή των γενόσημων γενικά

(p<0.001).

Από τους 116 γιατρούς ( 100 HIV-ασθενείς /έτος, ) 75% θα 

συνταγογραφούσαν γενόσημα, με 26% αν STR θα έπρεπε να

αντικατασταθεί από > χάπια.

HIV status και συννοσηρότητες σχετίζεται με αποδοχή 



66 ασθενείς. 71% δεν έχουν ενδοιασμό για γενόσημα ARVs. 

Aύξηση στην συχνότητα δόσεων (61%) ή αριθμό χαπιών

(53%) αιτία για λιγότερο αποδεκτά τα γενόσημα.

30 γιατροί ανταποκρίθηκαν στο ερωτηματολόγιο.

Ανησυχία για την αλυσίδα παροχής, απώλεια STR,

συμμόρφωση, υποκατάσταση με παλαιότερα φάρμακα

Aύξηση στην συχνότητα δόσεων (76%) ή αριθμό χαπιών

(50%) <προθυμία για γενόσημη ARV. 
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