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Introducdo: Voriconazol é um farmaco de primeira linha utilizado no tratamento de infec¢des
fangicas invasivas em pacientes imunossuprimidos. H& grande variabilidade genética na
metabolizacdo desse farmaco, a qual esta relacionada ao gene CYP2C19. Assim, o nivel
sérico desse farmaco pode ser insuficiente e ndo ter o efeito desejado, ou causar neuro, foto ou
hepatotoxicidade, quando em niveis elevados. Logo, tem sido indicada a sua monitoriza¢éo
sérica. Objetivos: caracterizar a populagdo com relacdo ao gendtipo e verificar a sua
associacdo em relacdo a ma resposta clinica com diferentes variaveis: baixo nivel sérico do
farmaco e expressédo génica diferencial das citocinas efetoras. Verificar a associacdo entre a
toxicidade do farmaco e: seu nivel sérico; o genétipo. Estabelecer os principais fatores que
causam uma ma resposta clinica ou culminam em uma toxicidade do farmaco. Métodos: fardo
parte do estudo pacientes que forem admitidos consecutivamente, durante um ano, em alguns
servigos do Hemocentro — Unicamp e do Hospital de Clinicas — Unicamp que apresentarem
leucemia aguda ou forem candidatos ao transplante de células progenitoras hematopoiéticas e
aceitarem participar do projeto. Os pacientes terdo amostras de sangue retiradas para a
determinacé@o do gendtipo CYP2C19, através de Real-Time PCR e utilizagdo de um kit. J4 os
pacientes que vierem a desenvolver infeccdo fungica e utilizar-se de voriconazol terdo
amostras de sangue retiradas trés vezes por semana para também ser feita a monitorizacéo
sérica do farmaco, através da técnica de cromatografia liquida de alta eficiéncia. Os pacientes
gue nao desenvolverem infeccao serdo acompanhados por até 4 meses no caso de leucemia
ou até +100 dias ap6s o transplante. J& os pacientes que desenvolverem infeccdo serdo
acompanhados por até 6 meses ap0s a cura ou até o 6bito. Os dados obtidos serédo analisados
pela sua frequéncia no caso da penetracdo genotipica, pelo coeficiente de correlacdo de
Spearman no caso da relacdo entre o nivel sérico do farmaco e os desfechos clinicos e pelo

teste de Fisher no caso das variaveis categoricas.
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