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Резюме. Проведение фармакогенетического анализа для получения данных о наличии в ге-
номе пациента одного из следующих цитохромов семейства Р-450: CYP1A2, CYP2D6, CYP2C9, 
CYP2C19, CYP3A4.

Ключевые слова: фармакорезистентность, цитохромы Р-450, полимеразная цепная реакция, 
протеомный и метаболомный анализ.

Resume. Conducting a pharmacogenetic analysis to obtain data on the presence in the patient’s 
genome of one of the following cytochromes of the P-450 family: CYP1A2, CYP2D6, CYP2C9, CYP2C19, 
CYP3A4.
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Актуальность. Одной из актуальных проблем современной психиатрии оста-ет-
ся проблема фармакорезистентности, которая обусловлена, в том числе, особенно-стя-
ми биотрансформации лекарственных средств. Отсутствие эффекта от лечения пси-
хотропными лекарственными средствами наблюдается у 30–40 % пациентов [2, 3]. 
Серьезные побочные эффекты при назначении психотропных лекарственных средств 
регистрируются у 55–70 % пациентов (нейроэндокринные побочные эффек-ты и т. 
п.) [4]. Генетические особенности пациентов могут определять до 50 % всех небла-
гоприятных фармакологических ответов, таких как неэффективность лекар-ственных 
средств или нежелательные лекарственные реакции. Эти особенности пред-ставляют 
собой однонуклеотидные полиморфизмы или аллельные варианты тех или иных ге-
нов [1]. Именно существование однонуклеотидного полиморфизма в том или ином 
гене, передаваемого из поколения в поколения, может определять генетически обу-
словленный вклад в индивидуальный фармакологический ответ: развитие небла-го-
приятной побочной реакции [5], резистентность (низкая эффективность или вооб-ще 
её отсутствие) при применении лекарственного средства.
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Цель: установить детерминанты метаболизма лекарственных средств фер-мент-
ными системами, белками-транспортерами пациентов, страдающих фармакоре-зи-
стентными формами эпилепсии, с дальнейшей персонализацией медикаментозной 
терапии, что в последующем повысит эффективность применения лекарственного 
лечения психических и поведенческих расстройств в зависимости от генетических 
факторов.

Задачи: 
1.Выделение ДНК из биологического материала пациента.
2.Проведение полимеразной цепной реакции (ПЦР) с целью наработки це-ле-

вых фрагментов ДНК, содержащих генетический маркер.
3.Визуализация и интерпретация результатов генетического типирования.
Материал и методы. Объект исследования: пациенты обоего пола с ре-

зи-стентными формами эпилепсии, наличием побочных эффектов на фоне терапии 
про-тивоэпилептическими лекарственными средствами. Критерии включения в ис-
следо-вательскую группу: возраст 18-60 лет, белорусы по национальности, подписан-
ное «информированное согласие» на участие в проекте. Биологический материал для 
фармакогенетического тестирования: кровь, буккальный эпителий, слюна.

Результаты и их обсуждение. Соответствующие результаты фармакогенети-че-
ского теста представляют собой идентифицированные генотипы пациента по тому 
или иному полиморфному маркеру, в частности, обнаружение цитохромов семей-ства 
Р450, метабилизирующие лекарственные средства. 

У всех пациентов принимавших непосредственное участие в эксперимен-
те вы-явлены цитохромы семейства Р450: CYP1A2, CYP2D6, CYP2C9, CYP2C19, 
CYP3A4.

У 59% (49 пациентов) было выявлено носительство доминантной аллели по 
CYP2D6 (“медленные” аллели), ассоциируется с замедлением биотрансформации 
ле-карственных средств.

У 24% (20 пациентов) в ходе исследования была обнаружена доминантная ал-
лель по CYP2C19, ассоциирующаяся с определенным замедление биотрансформации 
лекарственного препарата.

У 6% (5 пациентов) были выявлены доминантные замедляющие аллели по 
CYP2C9 и CYP3A4.

У 5% (4 пациента) была получена информация по наличию “медленной алле-ли” 
соответственно по CYP1A2.

Выводы:
1 Для оптимизации клинического применения лекарственных средств необ-

хо-дим поиск способов повышения эффективности лекарственного лечения. Одним из 
направлений в этом является исследования по выяснению роли генетических факто-
ров в индивидуальной реакции организма на лекарства. 

2 Метод фармакогенетического тестирования позволит повысить эффек-
тив-ность лекарственной терапии широкого спектра психических заболеваний.

3 Внедрение фармакогенетических тестов в клиническую практику позволит 
индивидуализировано подходить к выбору лекарственного средства и режиму его до-
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зирования с учетом факторов, влияющих на фармакологический ответ, которые име-
ются у конкретного пациента.
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