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O clopidogrel € um agente antiagregante plaquetdmplamente prescrito para a
prevencdo de eventos isquémicos em pacientes cmimsie coronariana aguda, intervencao
coronariana percutanea e infarto do miocéardio. #gmta grande importancia na reducéo de
risco dos desfechos adversos cardiovascularesjindd trombose de stent. Embora o
clopidogrel tenha uma alta eficacia no tratamenprezencdo de doencas cardiovasculares,
ele apresenta uma elevada variabilidade na eficlzd@rvada entre os pacientes. Estudos
mostram que cerca de 30% dos pacientes que tonoguidafrel ndo respondem de maneira
eficiente ao medicamento. O efeito do clopidog@dep ser observado através de testes de
agregacado plaquetéaria, como o teste realizado cequgpamento VerifyNow, no qual seu
resultado é expresso em PRU (unidades de reacddR2¥ip). Por se tratar de um pro-
farmaco, ou seja, sintetizado na sua forma ina#vagecessario que o medicamento seja
ativado através de metabolizac&o. A principal eazijme atua na ativacéo do clopidogrel, é a
CYP2C19. Estudos mostraram que polimorfismos noe géiYP2C19 apresentam forte
evidéncia de associacdo na variabilidade do efditoclopidogrel. CYP2C19*2 € o seu
polimorfismo mais comum e tem como consequénciaeralgp de funcdo enzimatica,
reduzindo a concentragdo de clopidogrel ativo rasmph e consequentemente seu efeito.
Dessa forma, diminui a inibicdo da agregacdo pl@m@aee aumenta o risco de eventos
cardiovasculares. Assim, o objetivo desse estudmadisar a influéncia do polimorfismo
CYP2C19*2 na resisténcia ao clopidogrel a dosedmade 75 mg/dia e na média do PRU dos
pacientes. Foram incluidos no estudo 94 pacientesnstituto de Cardiologia de Porto
Alegre. A determinacdo do PRU foi realizada atrad@snsaio P2Y12 do VerifyNow e os
gendtipos foram determinados através de ensaioMdraaitilizando PCR em tempo real.
Foram feitas duas analises: qualitativa (teste offjle se avaliou a associacao dos genaotipos
com a resisténcia ao clopidogrel na dose de 75impg¢djuantitativa (ANOVA), relacionando
a média de PRU com os gendtipos. Nesta ultimatatmsse que 0s pacientes que possuem
o alelo CYP2C19*2, seja em hetero ou homozigosesaptam média do PRU maior do que
aqueles que ndo possuem o alelo (P=0,039), indicgué o efeito do medicamento é menor
nesses pacientes. Em relagdo a analise qualitatbveervou-se que a porcentagem de
pacientes com o alelo CYP2C19*2 € maior no grup@asentes com resisténcia a dose
padrédo de clopidogrel de 75 mg/dia (P=0,025). Déssaa, de acordo com os resultados
aqui apresentados, sugere-se que a variante CYP2@1ifRiencia no efeito do clopidogrel
na nossa populacao.



http://www.e-pdfconverter.com

