ITo6iuni peakuii, 10 3a1eKaTh Bil reHeTHYHOr0 nojaiMmopgdizmy

Ha cporomni Banocst onucaTi HU3KY CHAJAKOBHUX AePEeKTiB MeTabomi3My, sKi BeAyTh A0
MEJIUMKaMEHTO3HUX 111I0CUHKpa3iii (aHOMaJbHUI peakiliii Ha mpemnapaTr, M0 € TEeHETUYHO
oOyMoBIIeHUMH). MoBa ¥e Tpo BPOKEHY HEIOCTAaTHICTh MEBHHX (EPMEHTIB: TIIFOK030-6-
docdataerizporenasu, OyTUpUIXOTiHECTEpaA3H, KaTana3u TOIIO.

I'eneTnuHuii noximopdizm riaroko3o-6-gocharaerinporenazn (I'-6-®J1). [Ipuuunoro
3MiH (hapMaKoJMHAMIKH JIIKAapChKUX 3aco0iB MOXyTh OyTH MyTallii TeHIB (QEpMEHTIB, IO
BIJIOBIAAIOTH 32 3aXMCT BiJ OKUCIIEHHS CYJIb(riApUIbHUX TPYI OUIKIB KIITHHHUX MeMOpaH mij
JE€0 ACSIKUX JIIKApChKUX 3ac00iB, 30KpeMa TIoK030-6-pocharnerinporenasu (I'-6-dJI). Ilpu
IOMY y HOCIiB MOAI0HUX MyTamiii y 3B’ 513Ky 3 Aedinutom I'-6-O /] BUHUKAE reMOITi3 EPUTPOLIUTIB
MpU  3aCTOCYBaHHI HHU3KM JIIKAPCBKUX 3aco0iB JIIKApChKUX 3aco0iB, 30KpeMa IOXiJHi
cynbdaninamiais, HiTpodgypaHiB. 3a IEBHUX YMOB IeéMOJIi3 €pPUTPOILIMTIB MOKE BUHUKATHU 1 MPHU
MpPU3HAYCHHI acHipuHy, XJOpOXiHy, yHiTiomy Tomo. [-6-®J] mnpuiiMae y mepeTBOpEHHI
OKHCJICHOTO TIYyTaTioHy Yy BigHOBieHy (opMmy. BigHoBneHuil riayTaTioH € aKTUBHUH
AQHTUOKCHUJIAHTOM, SIKMH 3axuIae OUIKM KIITHHHHUX MeMOpaH BiJll OKucIeHHs. IlommpeHicTb
HegoctatHocTi ['-6-DJ] cranoBuTtsh 1-15%; cepen MemkaHIiiB €Bpory 3yCTpiua€eThCs BKpai piaKo.

Bytupunaxoainecrepaza. @isionoriuna ¢QyHKmis OyTHpHIXOJiHECTEpa3u — TiAPOII3
anetunxoniny. Kpim  Toro, OyTupwixoliHecTepa3a  Karaji3ye  peakiiio  TiApoiizy
JCTIOSPU3YIOYOTr0 MiOPENIAKCAHTY CYKIHHUIXONIHY (AMTHIIH, CyKcameToHil). CyKIHMHIIXOIH
LIMPOKO 3aCTOCOBYIOTHCS B aHecTe31oiorii. 3 noyatky 50-X pokiB 3’BUJINCH MOB1IOMIIEHHS PO
MIJBUIIEHY YYTJIMUBICTb JIO0 CYKIHMHUIXOJIHY, $Ka OOyMOBJE€Ha 3HH)KEHOIO aKTHUBHICTIO
OyTHUPHIXOJIIHECTEpa3H 1 CYIPOBOKYBAIACh TPHUBAJIOK 3YMUHKOK JHUXaHHS (amHoe) — ABi 1
OlpIIe TOAMHM 3aMiCTh S5 XB. ['e€HETHUHI JOCHIKEHHS BHSBWIM HU3KY MYyTalliii reHy
oyrupunxominecrepasu (BCHE). IligBuinena 4yTiuBiCTh 0 CYKIUHIIXOMIHY CIIOCTEPIra€Thes
TUIBKA Yy TOMO3UIOT («IIOBUIBHUX MeTaboizaTopiB»). [lommupeHicTh TOMO3UIOT cepen
eBporelicbkux Kpaid craHoBuTh 1:3000; wacToTa reTepo3urot u roMo3uroT pazom - 1:2500.

@deHoTUNyBaHHS OyTUPWIXOJiHECTEpa3u JJs BU3HAYEHHS 11 3HIKEHOI aKTUBHOCTI
peatizyeThes 3a JOMOMOT00, TaK 3BaHOI0 AMOYKaiHOBOI'O TECTY, 1110 3aCHOBAHO HAa MPUTHIYEHHI1
aKTHUBHOCTI OYTHPWIXOJIHECTEpa3u IUOyKaiHOM B CTaHIAApPTHHX YMoOBax. Pe3ymprar TecTy
MIPEICTABISAETHCS Y BUIIISAAL «AMOYKaiHOBOTO UHCHaY, SIKE € CTYIIEHEM MPUTHIYEHHS (EPMEHTY,
BUPAXXEHE Y BIJCOTKaX: y TOMO3HMIOT 3 HOPMAaJbHOIO AKTUBHICTIO OYTHPMIIXOJiHECTEepas3H
nulOykaiHoBoe uucio nopiBHioe 80%; y «momMipHuX MeTtaboumizatopiB — 60%, y «IOBUIBHUX
MeTtabomizaropiB» - 20%. BrnpoBapkeHHSI TeHOTHITYBaHHsS OYTHPWIXOJIHECTEPA3u B KIIHIYHY

MPAKTUKY O3BOJUTH OUIBII TOYHO BUSBIATH OCIO 3 MIJBUINEHOI YYTIMBICTIO 1 3a0€3MEUNTH



BUCOKY Oe3neKy 3acTocyBaHHs CyKIMHIIXoNiHy. FDA pexkomeHIye yHUKaTH BUKOPUCTAHHS
CYKITMHITIXOJIIHY Y «MTOBITFHUX MEeTa00113aTOPiB» a00 BBECTH CIIOYATKY TECTOBY JI03Y JUIS OIIHKH
YYTJIIMBOCTI JI0 CYKIUHUIXOJIIHY.

AHasoriyHa 3aKOHOMIPHICTb IOKa3aHa JJs 1HIIOrO MiopejakcaHta MiBakypiyma. Y
«IOMIpHUX» 1 «mOBUIbHUX MeTabomizaropiB» (BCHE) cmocrepiraerhcst BHIlla KOHIICHTpAILLiS
MiBaKypiymMa 1 BHUIIUH pU3UK T0OIYHMX edeKTiB (TpuBaja HeHpoMs3oBa OJoKaaa), TOMY
MIBaKypiyM HeE CJIiJl BUKOPUCTOBYBATH Y «IIOBLJIbHUX METa00I13aTOPIBY.

AHTaroHiTu MiBakypiyMa — aHTHUXOJIIHECTEpa3Hi 3acO0M TaKi, K TaJaHTaMiH 1 JOHEe3H
— MetabonizytoTbes B meuiHui (epmenrom CYP2D6. HasBHicTb Te€HOTHITY <«IOBUIBHUX
MeTaboumizatopiB» 1 «HaamBuAKuX MeTabdomizatopiey (CYP2D6) Moke CympoBOIKYBAaTHCH
3MIHOIO KOHLIEHTpallii pemnapaTy B KpoBi 1 MOTpeOyBaTH 1HANBIAAIBHOTO MiA00pYy 103H.

Iopgipisn — mopymeHHs, Mo MOB'sI3aHE 3 MOPYIIEHHSIM CHHTE3y MOpdipuHy, SKHH €
CKJIaJIOBOIO YaCTUHOIO TeMy reMorsiobiny. Lle mopymeHHs noB's3ane 3 HaJJIMIIKOBUM BMICTOM Y
KJIITHHAX MEeYiHKHA TaKoro (hepMEeHTY, SIK CUHTETa3a aMiHOJIEBYJIEHOBOT KMCIOTH. 3aXBOPIOBaHHS
MIPOSIBIISIETHCS TIPUCTYIIAMHU KUIITKOBO1 KOJIIKH, MOJIHEBPUTAMH, MapajidaMu M's31B, ICUXIYHUMH
po3nagaMu, eMiJIeNTHYHUMH HamaJaMd Ta iH. 3aroCTpeHHs 3aXBOPIOBAHHS MPOBOKYETHCS
bapbimypamamu, a TaKOX cynvganinamionumu npenapamamu, ecmpozeramu (y TOMY YHCII
TUMH, SKI MICTATBCS Y TPOTH3AIUIIAHUX 3ac00ax), Onokamopamu Kauibyiegux KaHaiis,
ouxnoghenaxom, AllD incibimopamu, MpUYUKTIYHUMU AHMUOENpecaHmamu Ta JIESIKUMH
mpankeinizamopamu. 1li mpemapatv MACWIIOIOTh YTBOPEHHS 0-aMiHOJIEBYJICHOBOI KHCIIOTH.
IMOBipHiCTh 3acToCyBaHHS 0apOiTypaTiB Ta TPAHKBLII3AaTOPIB Y BHUIAIKY XBOPHX MOpQipisiMu
JIOCUTh BUCOKA, TOMY IO Yy IUX JIIOAEH JOCHTh YacTO CIIOCTEPIraroThCsl NCUXIYHI PO3JIaAH Ta

enUISIITUYHI HAIlaau.



