
Farmakogeneetika –
teadusest praktikasse

Lili Milani
Eesti geenivaramu



>160 ravimi 

infolehel 

farmakogeneetilised 

soovitused



Tarantino et al., Cancer Drug Resist 2019



Tartu Ülikooli Eesti geenivaramu

4



Geeniandmete analüüs
Genotüpiseerimine
700 000 olulisema 
geneetilise markeri 
analüüs kogu DNA-st

Sekveneerimine
Kogu DNA analüüs ehk 3,2 
miljardi nukleotiidi 
kaardistamine



Farmakogeneetika - kuidas ravimid toimivad?
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Genotüübipõhine annustamine



Rudberg et al., 2007

p-values in relation to CYP2C19*1/*1

p<0.01

p<0.001
p<0.001

Sim et al., 2006

Escitalopram

Omeprazole

Mephenytoin

CYP2C19 genotüübi mõju ravimite lagundamisele
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CYP2C19 ja omeprasool



Shuldiner, A. R. et al. JAMA 2009

Event-Free Survival Over 1 Year of Follow-up in Sinai Hospital of Baltimore Patients Treated With 
Clopidogrel Following Percutaneous Coronary Intervention, Stratified by CYP2C19*2 Genotype



Prospektiivsed uuringud?



Abakaviiri ülitundlikkus

100% immunoloogiliselt kinnitatud ülitundlikkusreaktsiooniga 
patsientidest HLA-B*5701 alleeli kandjad.

Saag et al, Clin Infect Dis 2008



50% HLA-B*5701 alleeli kandjatel 
ilmnesid immunoloogiliselt kinnitatud 

ülitundlikkusreaktsioon

Patsiendid 265 haiglast 19 riigist randomiseeriti kahte gruppi

847 patsiendile manustati abacaviri 
ilma prospektiivse HLA-B*5701 

skriinimiseta

803 patsiendile manustati abakaviiri 
ainult juhul, kui puudus 

HLA-B*5701 alleel

Mallal et al, NEJM  2008, 358

Ühtegi ülitundlikkusreaktsiooni

Abakaviiri prospektiivne uuring



Genotüübipõhine vs tavaline annustamine

Hall Flavin 2013 Pharmacogenomics



DNA

January 2019

213 / 113 /



P = 0.0015 P = 0.6400 Deenen et al. 
J Clin Oncol 2016

73%

28% 23%

DPYD*2A genotüübi-põhine 5-FU/capecitabine annustamine

DPYD*2A variandita

Raviti tava-annusega
DPYD*2A + 50% 
väiksem annusDPYD*2A + tava-annus
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Kliinilise farmakogeneetika rakendamise konsortsium
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