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Arvoisa asiakas,

Uusia farmakogeneettisia tutkimuksia — geenitestit apuna ladkeainevasteen ja -
annostuksen arvioinnissa; nyt myds mahdollisuus geenitaltiointiin

Sytokromi P450 2C19, CYP2C19-geenin alleelit *2 ja *17, DNA-tutkimus veresta
B —-CYP2C19 ATK 9500

Sytokromi P450 2D6, CYP2D6-geenin variaatiot, DNA-tutkimus veresta”
B —-CYP2D6 ATK 20323

SLCO1B1-geenin ¢.521T>C variaatio, DNA-tutkimus veresta
B -SLCO1B1 ATK 9370

Varfariinin yksildlliseen annostukseen liittyvat VKORC1- ja CYP2C9-
geenivariaatiot, DNA-tutkimus veresta®
B —Varfa-D ATK 9716

Hyytymistekijat, FV- ja protrombiinigeeni, DNA-tutkimus veresta
B -FVPT-D ATK 411
Aalihankinta

FARMAKOGENOMIIKKA

Farmakogenomiikalla/-genetiikalla tarkoitetaan geneettisia variaatioita, jotka vaikuttavat
yksil6lliseen ladkeainevasteeseen; miten tietty ladkeaine vaikuttaa, millainen on sopiva
annos ja onko mahdollisia haittavaikutuksia odotettavissa.

Sytokromi P450 (CYP) on tarkein ensimmaisessé vaiheessa ladkeaineiden
aineenvaihduntaan vaikuttavista entsyymijarjestelmista. Kaytetyimpia CYP2C19-
entsyymin kautta metaboloituvia ladkeaineita ovat mm. diatsepaami, sitalopraami,
esomepratsoli, omepratsoli, lansopratsoli, drospirenoni ja klopidogreeli. CYP2D6-
entsyymin kautta taas metaboloituvat mm. kodeiini, risperidoni, sitalopraami ja
metoprololi. Sekd CYP2C19- etta CYP2D6-entsyymin metabolianopeus on
geneettisesti maaraytynyt ja CYP-genotyypin perusteella ihmiset voidaan jakaa neljaan
ryhmaan: EM (normaali metabolianopeus), UM (suurentunut metabolianopeus), IM
(osittain pienentynyt metabolianopeus) ja PM (pienentynyt metabolianopeus).
CYP2C19/CYP2D6 geenitesti on aiheellinen ennen kyseisen entsyymin kautta
metaboloituvan laédkeaineen kayton aloitusta. Tutkimuksista annetaan lausunto, josta
k&y genotyypin ja fenotyypin liséksi ilmi suositukset eri [Adkeaineiden kaytolle/
annostukselle perustuen kansainvélisiin suosituksiin (CPIC).

Varfariinihoitoa kaytetddn ehkaisemaan ja hoitamaan hyytymishairidista aiheutuvia
verisuonitukoksia. Variaatiot CYP2C9-entsyymia koodaavassa geenissa heikentavat
entsyymin toimintaa, ja vaikuttavat siten varfariinin metaboliaan yhdessd VKORC1-
geenin variaatioiden kanssa. Genotyyppitieto CYP2C9/VKORC1 geeneista auttaa
arvioimaan sopivaa varfariiniannostusta etenkin hoitoa aloitettaessa.
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SLCO1B1-proteiini osallistuu mm. statiinien kuljetukseen plasmasta maksaan.
Variaatio ¢.521T>C heikent&& proteiinin toimintaa, ja johtaa siten statiinien kertymiseen
plasmaan ja sita kautta kohonneeseen myopatiariskiin (lihashaittavaikutus) etenkin
simvastatiinien kayton yhteydessa. Geenitesti kannattaa tehda ennen statiinihoidon
aloittamista tai myopatian syita selvitettaessa.

Hyytymistekijoiden Faktori V (FV Leiden/APCR/G1691A/R506Q) ja protrombiini
(PT/FIl G20210A) mutaatioiden on jo pitk&an tiedetty liittyvan kohonneeseen
laskimotukosriskiin. E-pillereiden kayttd nostaa tukosriskia mutaatioiden kantajilla
merkittavasti (5-10-kertainen riski kohoaa 30-kertaiseksi verrattuna henkil6ihin, joilla
perinndllista riskia ei ole). Geenitesti on siten aiheellinen jo ennaltaehkaisevasti ennen
E-pillereiden kayton aloitusta, etenkin jos suvussa on todettu laskimotukoksia.

GEENITALTIO

Farmakogeneettiset variantit on nyt mahdollista tallentaa nk. geenitaltioon, josta
yksil6llinen geenitieto on kayttéonotettavissa tarvittaessa. Siten kerran tehdyn
geenitestin tietoa voidaan hyddyntdd mm. suunniteltaessa uutta laakehoitoa/-
annostusta. Geenitaltiointi hoituu yhteistydssa Abomics Oy:n kanssa ja se voidaan
tehda potilaan luvalla helposti ja yksinkertaisesti geenitestin yhteydessa. Lisatietoja
geenitaltiosta saa Abomics Oy:n nettisivuilta www.abomics.fi.

Tutkimukset ovat tilattavissa heti.
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