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Farmakogeneettiset testit lääkehoidon 
tukena

Perinnölliset tekijät vaikuttavat useiden lääkehoitojen tehoon ja turvallisuuteen. Perimän on arvioitu 
selittävän 20–30 % poikkeavista lääkevasteista. Siten huomattava osa yksilöistä on perimänsä vuoksi 
pysyvästi riskiryhmässä lääkehoitojen suhteen. Käytännössä perimää hyödynnetään vielä harvoin 
potilaiden lääkehoitopäätöksissä, vaikka potilaiden geenitiedon hyödyntämiseen on edellytykset. 
Farmakogenetiikan asiantuntijatahojen suositusten sekä kansallisen genomistrategian tukemana 
farmako geneettinen testaaminen todennäköisesti yleistyy terveydenhuollossa. Samalla tavoite yksilöllis
tetyistä lääkehoidoista on lähempänä toteutumista.

Y ksilöllistetyn lääkehoidon keskeisenä 
tavoitteena on optimoida lääkehoito po-
tilaan perimän, ympäristötekijöiden ja 

elämäntyylin perusteella (1). Perimän ja lääke-
vasteiden välisiä yhteyksiä on tutkittu farmako-
genetiikan tieteenalalla jo 1950-luvulta lähtien. 
Potilaiden geenitiedon hyödyntäminen tervey-
denhuollossa on mahdollistunut testaamisen 
hinnan laskiessa ja vastausviiveiden lyhenty-
essä. Terveydenhuollon käyttöön soveltuvia 
annossuosituksia tuottavat farmakogenetii-
kan asiantuntijatahot, kuten yhdysvaltalainen 
 Clinical Pharmacogenetics Implementation 
 Consortium (www.cpicpgx.org) ja hollantilai-
nen Dutch Pharmacogenomic Working Group 
(DPWG, www.knmp.nl). Lääkeviranomaiset 
voivat edellyttää lisäämään lääkevalmisteiden 
valmisteyhteenvetoihin farmakogeneettistä tie-
toa (2). Kansallinen genomistrategia tukee niin 
ikään geenitiedon hyödyntämistä terveyden-
huollossa (3).

Perimän on arvioitu selittävän 20–30 % 
lääkkeiden aiheuttamista poikkeavista vasteista 
(KUVA 1) (4). Varianttien, eli geenimuutosten, 
vaikutusta lääkevasteeseen on tarkasteltava lää-
keainekohtaisesti. Toistaiseksi parhaiten tunne-
taan farmakokinetiikkaan vaikuttavien geeni-
muutosten merkitys lääkevasteisiin. Farmakoki-
netiikkaan vaikuttavissa geeneissä on runsaasti 

vaihtelua, osittain koska monilla näistä proteii-
neista ei ole elimistön toiminnalle välttämätön-
tä roolia. Tutkituimpia ovat vierasaineita me-
taboloivat sytokromi P450 (CYP) -entsyymit. 
Esimerkiksi opioidien korostuneet haitat tai te-
hottomuus voivat liittyä CYP2D6-geenivariant-
teihin. Myös eräiden lääkeaineita kuljettavien 
proteiinien sekä immuunireaktioihin osallistu-
vien HLA-alleelien monimuotoisuus voi vai-
kuttaa poikkeaviin lääkevasteisiin. Esimerkiksi 
ennen abakaviirihoidon aloittamista määrite-
tään rutiinimaisesti HLA-B*57:01-kantajuus, 
millä minimoidaan vakavan yliherkkyysreak-
tion riski. Lääkeainereseptoreita koodaavien 
geenien monimuotoisuuden kliininen merkitys 
on vielä suurelta osin selvittämättä. Tämä joh-
tuu osittain siitä, että farmakodynaaminen vas-
te vaihtelee potilaskohtaisesti enemmän kuin 
farmakokinetiikka ja siihen vaikuttavat useat 
potilaskohtaiset tekijät.

Geenimuutosten esiintyvyys vaihtelee väes-
töittäin. Esimerkiksi suomalaisista noin 7 % on 
erittäin nopeita CYP2D6-metaboloijia, mikä 
on naapurimaitamme suurempi osuus (5). 
Gee nivarianttien esiintyvyys väestössä osal-
taan vaikuttaa farmakogeneettisten testien ru-
tiinimaisen käytön tarkoituksenmukaisuuteen. 
Harvinaisia variantteja, joiden esiintyvyys on 
alle 1 % väestössä, on runsaasti. Lääkeaineiden 
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farmakokineettisiin ominaisuuksiin vaikutta-
vien geenien monimuotoisuudesta 30–40 % on 
arvioitu selittyvän harvinaisilla varianteilla (6). 
Harvinaisten varianttien toiminnallisuudesta 
ei useimmiten ole tietoa. Harvinaisemmatkin 
geenimuodot voitaisiin havaita hyödyntämällä 
uusimpia geeninmääritykseen kehitettyjä sek-
vensointimenetelmiä (4).

Farmakogenetiikka lääkehoidon 
tukena

Saadakseen myyntiluvan, lääkevalmisteen on 
oltava kohderyhmälleen turvallinen ja sen tulee 
tehota käyttöaiheeseensa. Lisäksi lääkehoidon 
tulee olla tarkoituksenmukaista ja taloudellis-
ta. Uudet, kehitteillä olevat lääkevalmisteet on 
testattava jo kliinisissä kokeissa merkittävien 
perinnöllisten farmakokineettisten erojen ha-
vaitsemiseksi (7,8). Merkittävätkään perinnöl-
liset erot esimerkiksi lääkeainemetaboliassa 
eivät välttämättä ole este myyntiluvan saami-
selle, mutta merkittävät perinnölliset erot on 
huomioitava yksilöllisissä genotyyppikohtai-
sissa annossuosituksissa. Lääkkeen turvallinen 
ja tehokas annostelu saattaa edellyttää rajaa-
maan tietyn genotyyppiryhmän lääkehoidon 
ulkopuolelle. Esimerkiksi tyypin 1 Gaucherin 
tautiin kehitettyä eliglustaattia saa määrätä vain 
potilaille, joiden CYP2D6-metabolianopeus 
on selvitetty, eikä eliglustaattia tule määrätä 
erittäin nopeille CYP2D6-metaboloijille (9). 

Jatkossa farmakogeneettinen testaaminen voi 
yhä useammin olla edellytyksenä lääkkeenmää-
räämiselle.

Kaikki geenimuutokset eivät johda kliinises-
ti merkittäviin muutoksiin lääkevasteissa. Esi-
merkiksi lääkeainetta metaboloivan entsyymin 
toiminta voi hidastua tai nopeutua normaaliin 
verrattuna, jolloin plasman lääkeainepitoisuus 
voi suurentua tai jäädä pieneksi (10). Lopul-
lisen vaikutuksen lääkevasteeseen määrittelee 
muun muassa vaihtoehtoisten metaboliareit-
tien osuus. Aineenvaihduntatuotteen farmako-
logisella aktiivisuudella on myös merkitystä. 
Geenimuutoksen kliininen merkittävyys riip-
puu myös lääkkeen terapeuttisesta leveydestä ja 
muista samanaikaisista lääkityksistä.

Yleisen käsityksen mukaan farmakogeneet-
tiset testit on otettu verraten hitaasti käyttöön 
(10). Poikkeuksena ovat syövän yksilöllistetyt 
lääkehoidot, joissa genetiikan menetelmät ovat 
jo vakiinnuttaneet asemansa (11). Maailmanlaa-
juisesti on käynnistetty useita ohjelmia farmako-
geneettisten testien käyttöönoton edistämiseksi 
(12–14). Toistaiseksi farmakogeneettinen testi 
on harvoin lääkeviranomaisen asettama edelly-
tys lääkehoidon toteutukselle (2,15). Paitsi kan-
sainvälisiä suosituksia, kliinikko voi hyödyntää 
farmakogeneettisen päätöksenteon tukena Käy-
pä hoito -suosituksien ja valmisteyhteenvetojen 
sisältämää farmakogeneettistä tietoa.

Farmakogeneettiset tekijät 
lääkkeen tehon määrittäjänä

CYP2C19-entsyymi osallistuu eräiden psyy-
kenlääkkeiden, protonipumpun estäjien sekä 
klopidogreelin metaboliaan (16). CYP2C19-
entsyymin metabolianopeus voidaan jakaa pie-
nentyneestä metabolianopeudesta (PM, poor 
metaboliser) erittäin suureen metaboliano-
peuteen (UM, ultra rapid metaboliser). Hitailla 
CYP2C19-metaboloijilla aihiolääke klopido-
greelin antitromboottinen teho on puutteel-
linen, mikä altistaa aivo- ja sydäninfarktille ja 
valtimostenttien tukkeutumisille. Klopidogree-
lia saaneilla hitailla ja keskihitailla CYP2C19-
metaboloijilla on todettu esiintyvän enemmän 
merkittäviä päätetapahtumia verrattuna pra-
sugreelilla tai tikagrelorilla hoidettuihin (17). 

KUVA. Lääkevasteiden selittäviä tekijöitä (mukaillen 
lähteestä 4).

Lääkkeiden käyttäjät

50–75 % saavuttaa
tavoitellun

lääkevasteen

25–50 % kokee
haittavaikutuksen
tai lääke ei tehoa

20–30 %
geneettiset

syyt

70–80 % lääkkeiden yhteis-
vaikutukset, sairauksien patofysiologia,

fysiologiset tekijät, ympäristötekijät,
hoitoon sitoutuminen
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Ennen klopidogreelihoitoa kannattaisikin har-
kita CYP2C19-geenitestiä ainakin niille poti-
laille, joille voidaan harkita vaihtoehtoisia an-
titromboottisia lääkkeitä klopidogreelin tilalle.

Psyykenlääkkeiden ja farmakogeneettisten 
tekijöiden, erityisesti CYP-metaboliaentsyy-
mien, yhteyttä lääkevasteisiin on tutkittu run-
saasti. Genominlaajuisessa tutkimuksessa on 
havaittu, että masennuslääkitysten vasteet muo-
dostuvat todennäköisesti usean geenin vaiku-
tuksesta (18). CYP-metaboliaentsyymien toi-
minnan muutoksilla on yhteys eräiden masen-
nuslääkkeiden pitoisuuksien vaihteluun plas-
massa, mutta lääkeainepitoisuuksien yhteyttä 
terapeuttisiin tai haittavaikutuksiin ei ole voitu 
yksiselitteisesti määritellä (19). Esimerkiksi 
CYP2C19- ja CYP2D6-entsyymit toimivat 
myös keskushermostossa, mikä voi muokata 
masennuslääkkeiden farmakokineettisiin omi-
naisuuksiin kohdistuvia vaikutuksia (20,21). 
Meta-analyysissa havaittiin, että tavanomaisilla 
essitalopraamin tai sitalopraamin annoksilla 
hitaat CYP2C19-metaboloijat kokivat normaa-
leja CYP2C219-metaboloijia useammin haitta-
vaikutuksia erityisesti hoidon alussa (21). Po-
tilaat eivät kuitenkaan lopettaneet useammin 
lääkehoitoa, ja lääkehoidon teho oli parempi. 
Erittäin nopeilla CYP2C19-metaboloijilla ei 
havaittu merkittäviä eroja haittavaikutuksissa 
tai tehossa verrattuna normaaleihin CYP2C19-
metaboloijiin.

Farmakogeneettiset tekijät lääke
hoidon turvallisuuden määrittäjinä

Tiopuriini-S-metyylitransferaasin (TPMT) 
metabolianopeuden perinnöllisen vaihte-
lun vaikutus tiopuriinihoitojen haittariskeihin 
on yksi tunnetuimmista farmakogenetiikan ja 
lääketurvallisuuden välisestä yhteydestä (22). 
Eurooppalaista alkuperää olevista noin 0,3 % 
on hitaita TPMT-metaboloijia. Hidastunut 
TPMT-metabolianopeus altistaa tiopuriinien 
vakaville luuytimeen kohdistuville haittavai-
kutuksille tavanomaisia annoksia käytettäessä. 
Luuydintoksisuus voi johtaa muiden lääkean-
nosten säätelyyn tai keskeyttämiseen luuyti-
men toiminnan palautumisen ajaksi. Lasten 
akuutissa lymfaattisessa leukemiassa lääkehoi-

tojen tauottaminen voi heikentää hoidon tehoa 
ja ennustetta (23). Eurooppalaista alkuperää 
olevilla TPMT-metabolianopeus selittää kui-
tenkin vain neljänneksen kaikista luuytimeen 
kohdistuneista haitoista. Yhdistettäessä TPMT-
variantit ja tiopuriinien aktiivisia metaboliitteja 
hydrolysoivan NUDT15-entsyymiä koodaavan 
geenin variantit, selittyy tiopuriinien aiheutta-
mista luuydinlamatapauksista puolet (24).

Erityisesti suuriannoksiseen simvasta-
tiinihoitoon liittyy riski yhteisvaikutuksesta 
perimän kanssa: variantti c.521T>C SLCO1B1-
geenissä heikentää OATP1B1-kuljetinproteiinin 
toimintaa, jolloin statiinin pitoisuus elimistössä 
nousee. Suuriannoksinen simvastatiinihoito ho-
motsygoottisilla variantin kantajilla lisää myo-
patiariskin jopa 16-kertaiseksi (25). Riski on 
suurentunut myös heterotsygooteilla. Suosituk-
sissa esitetään joko pienentämään simvastatiinin 
annosta tai vaihtamaan toiseen statiiniin heiken-
tyneen tai osittain heikentyneen OATP1B1-toi-
minnan potilailla (26,27). Lihaksiin kohdistu-
vien haittavaikutusten minimoimiseksi statii-
nien valmisteyhteenvedoissa suositellaan krea-
tiinikinaasipitoisuuksien seuraamista ennen 
hoidon aloitusta ja hoidon aikana. Rutiinimaista 
geenitestausta ei suositella statiinihoidon yhtey-
dessä (28). Erityisesti potilaat, joilla on myopa-
tialle altistavia riskitekijöitä, voisivat hyötyä etu-
käteen tehtävästä SLCO1B1-geenitestistä.

5-fluorourasiili. Euroopan lääkevirasto 
(EMA) on antanut suosituksen 5-fluoroura-
siilin ja tämän aihiolääkkeiden (kapesitabiini, 
tegafuuri) annosta (29). DPD (dihydropyri-
midiinidehydrogenaasi) -entsyymi metaboloi 
5-fluorourasiilia ja tämän aihiolääkkeitä inaktii-
viseen muotoon. Muutokset DPD-entsyymiä 
koodaavassa geenissä (DPYD) voivat hidastaa 
DPD-entsyymin toimintaa joko kokonaan tai 
osittain. Hitaat DPD-metaboloijat ovat alttii-
ta liian suurille lääkeainepitoisuuksille ja siten 
vakaville haittavaikutuksille. 5-Fluorourasiilin 
ja sen johdosten vakavimpia haittavaikutuk-
sia ovat neutropenia, suutulehdukset ja ripuli. 
Näiden lääkkeiden turvallisen annon varmis-
tamiseksi EMA suosittelee joko selvittämään 
DPD-entsyymin toimintaan vaikuttavat DPYD-
geenivariantit, tai seuraamaan hajoamistuot-
teen (urasiili) pitoisuutta verestä ennen hoidon 
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aloitusta. Hitaille DPD-metaboloijille EMA ei 
suosittele käytettäväksi 5-fluorourasiilia tai sen 
johdoksia. Keskihitaille DPD-metaboloijille 

aloitusannos tulisi olla tavanomaista pienempi 
ja jatkoannoksia voi harkita suurennettaviksi, 
mikäli haittavaikutukset ovat vähäiset. EMAn 
suositus ei vaikuta iholle annettavan 5-fluoro-
sytosiinin käyttöön, sillä lääkeaine ei imeydy 
merkittävästi ihon läpi.

Varfariini. Liiallisesta antikoagulaatiosta 
johtuvat verenvuodot ovat yleisimpiä lääkkei-
den aiheuttamia haittavaikutuksia (30). Varfa-
riinin annostarpeeseen vaikuttavien perinnöl-
listen tekijöiden huomioimisella on tavoiteltu 
turvallisempaa ja tehokkaampaa hoitoa. Perin-
tötekijöistä varfariinia metaboloivan CYP2C9-
entsyymin, farmakologisen kohde-entsyymin 
(VKORC1) sekä K-vitamiinia inaktivoivan 
CYP4F2:n geenivarianteilla on kliinistä merki-
tystä annostarpeeseen. B-Varfa-D-geenitestillä 
voidaan selvittää CYP2C9- ja VKORC1-varian-
tit. Varfariinin annostarpeen arvioinnista poti-
laan genotyyppiä hyödyntämällä on tehty usei-
ta kontrolloituja tutkimuksia, ja tulokset ovat 
olleet ristiriitaisia (31–33). Ristiriitaisuuksien 
on arvioitu johtuvan muun muassa eri väestö-
jen tarkastelusta samassa tutkimuksessa, jol-
loin erilaiset alleelifrekvenssit ja tutkittavien 
varianttien valikoituminen sekoittavat tuloksia 
(31,32). Hiljattain tehdyssä meta-analyysissä 
todettiin, että genotyypin määrittämisellä voi-
daan muun muassa vähentää hoitoon liittyviä 
verenvuototapahtumia ja saavuttaa nopeammin 
INR-tavoitetasot (34). Kuitenkaan merkitsevää 
eroa merkittävissä päätetapahtumissa, kuten ve-
renvuodoissa, tukosten ilmaantuvuudessa, tai 
kuolleisuudessa, ei todettu.

Farmakogeneettisten testien 
hyödyntäminen sairaalassa

Tutkimme takautuvasti potilastietojärjestel-
mien tiedoista Kuopion yliopistollisen sairaa-
lan (KYS) potilaille tehtyjä farmakogeneettisiä 
testejä tuloksineen ja vaikutuksineen aikaväliltä 
1.1.2010–10.5.2019. Tutkimusaineistossa käy-
tettiin tiedonkeruuhetkellä Itä-Suomen Labo-
ratoriokeskuksen (ISLAB) sähköisten pyyntö-
jen kautta saatavilla olevia ja teetettyjä testejä 
(TAULUKKO 1). Potilastietojärjestelmien tiedot 
kerättiin touko–elokuussa 2019 ja aineisto käsi-
teltiin kesäkuusta 2019 joulukuuhun 2019.

TAULUKKO 1.  Tutkimuksen farmakogeneettiset testit käyt 
töaiheineen (35).

Tutkimus Käyttöaihe

B-TPMT-D Tiopuriinilääkityksen (atsatiopriini, 
merkaptopuriini tai tioguaniini) aiheut
tamien haittavaikutusten perinnöllisen 
alttiuden ennakointi tai tutkiminen.

B-HLAAabac Määrittämällä potilaan HLAtekijät, 
lääkehoito voidaan suunnitella potilaan 
perinnölliset tekijät huomioiden mah
dollisimman yksilöllisesti. HLAtutki
musta voidaan hyödyntää myös yllättä
vän haittavaikutuksen selvittelyssä.

B-CYP2D6 CYP2D6:n avulla metaboloituvien lääk
keiden aineenvaihduntanopeuden ja 
annostarpeen ennakointi ja tutkiminen.

B-SLCO1B1 Statiinihoidon aiheuttaman lihashait
tavaikutuksen riskin ennakointi ja 
tutkiminen.

B-Varfa-D: 
osatutkimukset 
B-CYP2C9 ja 
B-VKORC1

Varfariinilääkehoidon farmakogenetiik
kaan perustuvan yksilöllisen annon op
timointi, erityisesti hoitoa aloitettaessa.

TAULUKKO 2. Tutkimuksessa käytettyjen farmako ge
neet tisten testien käyttöaihei den ja seurausten luokittelu ja 
kuvaukset.

Käyttöaihe Kuvaus

Turvallinen 
käyttö

Ennakoiva testaus, esimerkiksi myynti
luvanhaltijan ohjeistus

Haittavaikutus-
epäily

Reaktiivinen testi

Puutteellinen 
teho

Reaktiivinen testi

Määrittämätön Epäselvä, epävarma, ei kirjattu, tai ei 
löydetty potilasasiakirjoista

Seuraus lääke-
hoitoon

Kuvaus

Aloitus Lääkitys aloitettu

Ei muutosta Merkintä lääkityksen jatkumisesta 
ennallaan

Lopetus Lääkityksen lopettaminen tai tauotta
minen

Annosmuutos Lääkeannoksen tai annosvälin muut
taminen

Merkityksetön Ei vaikutuksia lääkehoitoon

Muu Ei sovellu muihin luokkiin

Määrittämätön Epäselvä, epävarma, ei kirjattu, tai ei 
löydetty potilasasiakirjoista

E. Pennanen ym.
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Farmakogeneettisten testien käyttöaiheet ja 
testitulosten vaikutukset lääkehoitoihin luoki-
teltiin aineistossa esiintyneiden kuvausten pe-
rusteella (TAULUKKO 2).

B-TPMT-D-testejä teetettiin 208 eli selkeästi 
eniten, 84 % kaikista teetetyistä testeistä (TAU-

LUKKO 3). B-TPMT-D-testeistä valtaosa teetet-
tiin lapsipotilaille rutiinimaisesti osana verisyö-
vän alkuselvittelyjä. Muita farmakogeneettisiä 
testejä alettiin teettää vasta vuonna 2017 tai 
2018, ja testimäärät olivat vähäiset. Testien 
käyttöaiheet olivat yleensä käyttöaiheen mu-
kaiset, joskin reaktiivisista B-TPMT-D-testeistä 
(10/18) teetettiin muista kuin luuydinhaitois-
ta johtuvista syistä. B-TPMT-D-testien lisäksi 
vain B-HLAAbac-testejä teetettiin ennakoivas-
ti. Näillä rutiinimaisesti testatuilla alleelifrek-
venssit mukailivat odotetusti suomalaisilla 
yleisesti esiintyviä alleelifrekvenssien jakaumia. 
B-SLCO1B1, B-CYP2D6 ja B-Varfa-D-testejä 
teetettiin vain reaktiivisesti tai syytä ei ollut 
mainittu potilasasiakirjoissa. Kaiken kaikkiaan 
reaktiivisesti teetetyillä farmakogeneettisillä 
testeillä tavoitettiin vaihtelevasti poikkeavia 
genotyyppejä, esimerkiksi B-CYP2D6-testillä 
ei yhtään. Huomattavia osuuksia farmakoge-

neettisten testien seurauksista potilaiden lää-
kehoitoihin jäi määrittämättömiksi puuttuvien 
potilasasiakirjamerkintöjen sekä takautuvan 
tiedonkeruun takia. Kuitenkin esimerkiksi  sta-
tiinihoitoa muutettiin B-SLCO1B1-testitulok-
sen perusteella. Sen sijaan B-Varfa-D-testatuilla 
vaikutuksia lääkehoitoihin ei voitu määrittää, 
sillä haittatapahtumat olivat ilmenneet ennen 
testitulosta.

Suomessa ei tiettävästi ole julkaisuja siitä, 
miten farmakogeneettisiä testejä hyödynne-
tään käytännössä, vaikka geenitiedon hyödyn-
tämiseen näyttäisi olevan hyvät edellytykset. 
KYSissa farmakogeneettisiä testejä käytetään 
vielä verraten harvoin osana potilaiden lääke-
hoitopäätöksiä. Farmakogeneettisen vaihtelun 
vuoksi osa potilaista kuuluu pysyvästi riskiryh-
mään tiettyjen lääkehoitojen osalta. Kliinisesti 
merkittävien varianttien määrittäminen voi aut-
taa potilaalle soveltuvien lääkeaineiden valin-
noissa, lääkeannosten määrittämisessä tai lää-
kehaittojen välttämisessä. Luonnollisesti vain 
tehdyillä farmakogeneettisillä testeillä voidaan 
saavuttaa nämä hyödyt.

Rutiinimaisen, usean geenin ennakoivan 
määrityksen kustannusvaikuttavuus lääkkeiden 
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TAULUKKO 3. Tutkimusaineiston 248 farmakogeneettisen testin lukumäärät erikoisaloittain ja vuosittain. 

   Testi ja erikoisala 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019*
(n = 14) (n = 11) (n = 28) (n = 24) (n = 17) (n = 25) (n = 40) (n = 30) (n = 39) (n = 20)

B-TPMT-D (n = 208) 14 11 28 24 17 25 40 17 22 10

Lasten ja nuorten  
erikoisala (n = 120) 14 9 17 18 14 15 16 8 7 2

Sisätaudit (n = 57) 0 1 9 4 2 4 11 5 13 8

Muu operatiivinen** 
(n = 18) 0 1 1 1 1 2 6 4 2 0

Kirurgia (n = 13) 0 0 1 1 0 4 7 0 0 0

B-HLAAbac (n = 19) – – – – – 0 0 11 8 0

Sisätaudit (n = 17) – – – – – 0 0 10 7 0

Kirurgia (n = 2) – – – – – 0 0 1 1 0

B-CYP2D6 (n = 16) – – – – – – – 0 7 9

Psykiatria (n = 16) – – – – – – – 0 7 9

B-SLCO1B1 (n = 4) – – – – – – – 1 2 1

Sisätaudit (n = 4) – – – – – – – 1 2 1

B-Varfa-D (n =1) – – – – – – – 1 0 0

Kirurgia (n = 1) – – – – – – – 1 0 0

*10.5.2019 saakka; **päivystys ja tehohoito, ( – ) testi ei käytössä
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aiheuttamien haittavaikutusten vähentämisessä 
on vielä vahvistamatta (14). Farmakogeneet-
tisten testien hinnat ovat kuitenkin selkeästi 
edullisemmat kuin esimerkiksi lääkkeiden ai-
heuttamien sairaalahoitoa vaativien haittavai-
kutusten kustannukset. Usean lääkevasteeseen 
vaikuttavan farmakogeenin genotyypin saman-
aikainen määrittäminen todennäköisesti vähen-
täisi käyntejä terveydenhuoltoon, kun kliinises-
ti merkittävät testitulokset olisivat tiedossa jo 
lääkkeitä määrättäessä (14, 36).

Myös asenteet, lääkäreiden kuin potilai-
denkin, vaikuttavat testaamisen yleistymiseen. 
Suomalaisten suhtautuminen perimästä saa-
tavaan terveystietoon on pääosin myönteistä 

(37). Suomalaisten lääkäreiden suhtautumista 
farmakogeneettisiin testeihin ei tiettävästi ole 
tutkittu. Yhdysvalloissa noin puolet (52 %) 
kyselytutkimukseen vastanneesta 37 lääkäristä 
joko ei aikonut käyttää tai ei tiennyt, käyttäi-
sikö farmakogeneettistä tietoa tulevaisuudessa 
(38). Sen sijaan 614 potilaasta 75 % oli myön-
tyväisiä siihen, että heidän farmakogeneettistä 
tietoaan käytettäisiin lääkkeitä määrätessä.

Kansallisen genomistrategian mukaan kan-
salaisten tulisi saada halutessaan tietoa peri-
mästään (3). Strategian tavoitteena on tarjota 
tasapuoliset mahdollisuudet perimän määri-
tykseen. On tosin huomioitava, että potilaan 
tietoinen suostumus geeniperimänsä selvittä-

Lääkehoito (markkeri) Miksi Milloin Tuloksen tulkinta

Abakaviiri 
(HLA-B*57:01)

Yliherkkyysreaktion riski Aina ennen abakaviirihoidon 
aloitusta.

HLA-B*57:01positiivisia ei 
tule hoitaa abakaviirilla

Tiopuriinit (merkaptopurii-
ni, atsatiopriini, tioguaniini)
(TPMT)

Luuydinlaman riski Ainakin leukemiaa sairas
tavat lapsipotilaat, ennen 
tiopuriinin aloitusta. Muut: 
kliinisen harkinnan mukaan.

Tautikohtaiset ohjeet. Turval
lisuusseuranta testituloksesta 
riippumatta.

Annosta alennettava hitailla 
ja keskihitailla TPMTmeta
boloijilla.

Statiinit (erityisesti 
 simvastatiini) 
(SLCO1B1, c.521T>C)

Myopatiariski Suuriannoksinen (80 mg/vrk) 
simvastatiinihoito, riski
ryhmään kuuluva, kliinisen 
harkinnan mukaan.

Variantin c.521T>C kantajilla 
suurentunut riski lihashaitoil
le. Annoksen alentaminen tai 
statiinin vaihto, sekä kreatii
nikinaasin seuranta.

Opioidit (erityisesti kodeii-
ni, tramadoli, oksikodoni) 
(CYP2D6)

Opioidimyrkytyksen riski, 
puutteellinen vaste

Kliinisen harkinnan mukaan, 
esim. muita samanaikaisia 
riskiä lisääviä tekijöitä.

Kodeiini vastaaiheinen 
erittäin nopeille CYP2D6
metaboloijille, joilla haitta
riskit suurentuneet. Hitailla 
CYP2D6metaboloijilla teho 
heikentynyt.

Trisykliset, SSRI-, psykoosi-
lääkkeet 
(CPY2D6 ja/tai CYP2C19)

Plasman lääkeainepitoisuus 
ja vasteerojen selvittämi
nen

Heikko lääkevaste, huomat
tavat haittavaikutukset tai 
useat lääkekokeilut.

Suositukset: esim. GeneRx
tietokanta (terveysportti.fi), 
CPIC (cpicpgx.org).

Klopidogreeli 
(CYP2C19)

Puutteellinen vaste Vaihtoehtoisten lääkitysten 
(esim. tikagrelori, prasugree
li) soveltuessa.

Hitailla CYP2C19metabo
loijilla teho heikentynyt. 
Vaihtoehtoisten lääkitysten 
harkinta.

Varfariini 
[CYP2C9, VKORC1 (CYP4F2)]

Annostarpeen arviointi eri
tyisesti hoidon alussa

Suuren vuotoriskin potilas, 
tai ennen tiettyjä elektiivisiä 
toimenpiteitä.

CYP2C9- ja VKORC1-variantit 
altistavat liialliselle antiko
agulaatiolle. Annostelualgo
ritmi: warfaringdosing.org

Muut lääkehoidot Vaikutuksen varmistaminen 
tai haittavaikutuksen vält
täminen

Lääkeviranomaisten määräys 
tai farmakogenetiikan asian
tuntijatahon suositus.

GeneRxtietokanta (Ter
veysportti), CPIC (cpicpgx.
org), PharmGKB (pharmgkb.
org), valmisteyhteenvedot 
(Duodecimlääketietokanta).

TAULUKKO 4. Farmakogeneettiset testit lääkehoidon tukena.

E. Pennanen ym.
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misestä voi edellyttää potilaiden tiedottamista 
paitsi testaamiseen liittyvistä hyödyistä, myös 
mahdollisista rajoituksista (39,40).

Lukuisista eduistaan huolimatta yhdellä-
kään farmakogeneettisellä testillä ei voida 
korvata potilaiden seurantaa lääkehoidon ai-
kana. Esimerkiksi tiopuriinit voivat aiheuttaa 
potilaille paitsi luuydinhaittoja, myös muihin 
elimiin kohdistuvia haittoja, vaikka TPMT- ja 
NUDT15-metabolianopeudet todettaisi nor-
maaleiksi. Samoin statiinien lihashaittavaiku-
tuksille altistavat variantin c.521T>C lisäksi 
muutkin riskitekijät. Asianmukaisesti kohden-
nettuna farmakogeneettiset testit kuitenkin 
tukevat järkeviä lääkehoitopäätöksiä ja varmis-
tavat lääkkeiden tehon ja auttavat estämään 
lääkkeiden aiheuttamia haittoja. Jatkossa myyn-
tiluvan saaneissa lääkevalmisteiden valmisteyh-
teenvedoissa on yhä useammin farmakogeneet-
tistä tietoa.  

Lopuksi 

Farmakogeneettistä testaamista tulisi edistää. 
Suomessa kannattaisi tutkia farmakogeneet-
tisten testien hyödyntämistä havainnoivissa 
tutkimusasetelmissa, joissa saataisiin tosielä-
män tietoa testaamisen eduista ja rajoituksis-

ta. Maail malla on kuvattu useita farmakoge-
neettisen testaamisen käyttöönottoon liittyviä 
projekteja, joista voitaisiin ottaa mallia myös 
suomalaiseen terveydenhuoltoon. Lääkäreiden 
arjessa farmakogenetiikka on edelleen melko 
uusi asia, joten koulutuksen ja tiedon jakamis-
ta tulisi lisätä. Luontevia tietolähteitä ovat sai-
rauksien Käypä hoito -suositukset, joista osaan 
on jo lisätty ohjeistuksia ja huomautuksia far-
makogeneettisten tekijöiden vaikutuksista lää-
kevasteisiin. Farmakogeneettisiä testejä voidaan 
hyödyntää terveydenhuollossa esimerkiksi TAU-

LUKON 4 tavoin. ■

Farmakogeneettiset testit lääkehoidon tukena

Ydinasiat
 8 Farmakogeneettisten tekijöiden selvittä

minen voi tukea tehokkaan ja turvallisen 
lääkehoidon toteutumista.

 8 Farmakogeneettisestä testaamisesta on 
suosituksia ja ohjeistuksia, mutta testi on 
harvoin edellytyksenä lääkehoidon toteu
tukselle.

 8 Tällä hetkellä keskeinen ongelma on far
makogeneettisten testien vähäinen hyö
dyntäminen käytännössä.
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