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INTRODUCCION: La azatioprina (AZA) es ampliamente utilizada y se asocia a efectos adversos (EA) frecuentes (8-32%),
siendo la mielotoxicidad inducida por tiopurinas (MIT) la mas grave. La baja actividad de tiopurinmetil transferasa (TPMT) se ha
asociado a MIT y su evaluacion se realiza de rutina. El polimorfismo rs116855232 (C145T; codificante para p.Arg139Cys) del
gen de la hidrolasa nudix 15 (NUDT15), asociado a baja actividad enzimatica, ha emergido como otro factor de riesgo para MIT.
OBJETIVO: Evaluar la prevalencia del polimorfismo NUDT15 en muestras obtenidas para evaluacion de TPMT. Determinar la
frecuencia de EA asociados NUDT15 en usuarios de AZA.

METODO: Utilizando la seroteca del Hospital Clinico Universidad de Chile, se analizaron 112 muestras de sangre en que se
habia solicitado polimorfismo de TPMT, el NUDT15 se determiné mediante técnicas de PCR-RFLP. En los usuarios de AZA se
evalud la presencia de EA.

RESULTADOS: De las 112 muestras analizadas, 25 (22%) presentaban el polimorfismo en NUDT15, 8 (7,1%) el polimorfismo
de la TPMT y 4 (3,5%) la coexistencia de ambos polimorfismos. De los 43 usuarios de AZA, un 40% (17 pacientes) presentd
EA que requirio de la suspension de AZA. Hubo 9 pacientes con MIT (7 con mutacion en NUDT15 y/o TPMT). La prevalencia
de EA fue 3,5 veces mayor en los pacientes con NUDT15 que los que no presentaban el polimorfismo (IC95% 1,0 — 11,9; p
0,024).

CONCLUSION: El polimorfismo de NUDT15 es frecuente en nuestro medio. Su identificacién de rutina al igual que el estado de
TPMT permite seleccionar pacientes con alto riesgo de MIT.
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