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С приветственным словом выступил член(корреспон(
дент НАМН Украины, заведующий кафедрой гистологии и
эмбриологии НМУ им. А.А. Богомольца, доктор медицинс(
ких наук, профессор Юрий Богданович Чайковский.

Открыл конференцию заведующий кафедрой внутрен(
ней медицины № 1 НМУ им. А.А. Богомольца, доктор ме(
дицинских наук, профессор Вячеслав Григорьевич 
Передерий. Он отметил, что подобная конференция

проводится в Украине третий год подряд. Но если на

конференциях 2013 и 2014 гг. рассматривались аспекты

геномной и персонифицированной медицины в гастро*

энтерологии, то 2015 г. является фундаментальным для

создания школы для врачей всех специальностей. На

сегодняшний день геномная медицина – вектор, на ко*

торый ориентируется весь мир. Еще в марте 2007 г. Ми*

нистерство здравоохранения и социальных служб США

запустило инициативу персонализированного здраво*

охранения, целью которой стало внедрение медицинс*

кой помощи, основанной на генетических аспектах,

в сочетании с развитием информационных технологий.

Наука не стоит на месте, уже известны гены, определя*

ющие склонность к повышенному артериальному дав*

лению, возникновению ишемической болезни сердца,

наследственные дефекты обмена липидов (менделевс*

кие нарушения), генетическая и негенетическая сер*

дечная недостаточность, принципы наследования арит*

мий, инсульта, лимфом и других видов опухолей и т. д.

К сожалению, в Украине нет ни одного центра геном*

ной и персонифицированной медицины; необходимо

прилагать активные усилия и способствовать развитию

данного направления медицины в нашей стране.

Затем слово было предоставлено профессору Иоанне
Хоростовской(Винимко (отделение генетики и клинической
иммунологии Национального института туберкулеза и бо(
лезней легких, г. Варшава, Польша), которая выступила

с докладом «Применение молекулярной медицины

в практической пульмонологии – польский опыт». 

На примере диагностики и лечения таких патологий,

как хроническое обструктивное заболевание легких

(ХОЗЛ), острые респираторные инфекции, рак легкого,

докладчик продемонстрировала, что физикальные мето*

ды исследования не в полной мере отображают тяжесть

течения заболевания и качество жизни пациента. В связи

с этим в Польше разработана и внедрена программа для

пациентов с заболеваниями респираторного тракта с пол*

ным генетическим тестированием, включая дефицит 

α1*антитрипсина. Лаборатория в г. Варшаве проводит из*

мерение концентрации α1*антитрипсина в сыворотке

крови, фенотипирование, генотипирование и секвениро*

вание. Что касается диагностики острых респираторных

инфекций, то молекулярные исследования эффективны

в 90% случаев. Многие врачи раньше скептически отно*

сились к данным методам исследования, но со временем

убедились в полезности и необходимости генетической

диагностики.

Персонифицированная медицина занимает весомое

место в онкологии. Без генетического обследования не*

возможно спрогнозировать чувствительность к лечению

тем или иным препаратом. В Польше генетическая диа*

гностика является обязательным исследованием у боль*

ных раком легкого.

Докладчик подчеркнула, что, безусловно, будущее со*

временной медицины за молекулярной биологией и гене*

тикой, однако клиническая медицина – это тот постулат,

которым будут руководствоваться всегда.

Аспекты персонифицированной медицины в клинике

внутренней медицины осветил профессор кафедры внут(
ренней медицины № 1 НМУ им. А.А. Богомольца, доктор
медицинских наук Сергей Михайлович Ткач.

Эффективная терапия предусматривает благоприят*

ный ответ на лечение без развития побочных реакций на

медикаменты, несмотря на врожденные и приобретен*

ные особенности метаболизма лекарственных средств,

которые часто приводят к снижению, а иногда и отсут*

ствию терапевтического эффекта даже у больных с высо*

кой приверженностью к выполнению назначений. 

На сегодняшний день фармакотерапия неэффектив*

на/малоэффективна у пациентов с:

• депрессией – 20*40%;

• шизофренией – 25*75%;

• гиперлипидемиями – 30*75%;

• бронхиальной астмой – 40*75%;

• сахарным диабетом – 50*75%;

• онкологическими заболеваниями – 70*100%;

• артериальной гипертензией (АГ) – 10*75%;

• мигренью – 30*60%;

• артритами/артрозами – 20*50%.

Среди причин недостаточной эффективности лекар*

ственных средств выделяют:

� связанные с характером заболевания:

– неправильный диагноз;

– осложненное течение заболевания;

– сопутствующая патология;

� связанные с пациентом:

– плохая приверженность к назначенному режиму

лечения;

– неправильное время применения препарата отно*

сительно приема пищи;

– особенности генотипа изоферментов CYP1, CYP2,

CYP3 («быстрые» и «сверхбыстрые» метаболизаторы);

– индивидуальная резистентность к препарату;

– лекарственные взаимодействия при сочетанном

приеме препаратов.

Эффективность и безопасность лекарственных средств

на 50% зависят от генетических особенностей пациента,

в остальном – от пола, возраста, степени тяжести основ*

ного заболевания, наличия сопутствующих заболеваний,

особенностей питания, вредных привычек и т. д. Из это*

го следует, что фармакогеномика является неотъемлемой

частью персонифицированной медицины. 

Что же такое персонифицированная медицина и в чем

ее особенности? Персонифицированная (индивидуали*

зированная) медицина подразумевает использование

комплекса современных подходов к диагностике и лече*

нию в зависимости от индивидуальных особенностей

каждого пациента, базирующихся на молекулярных, ге*

номных и других данных. Иначе говоря, персонифициро*

ванная медицина – это прогнозируемая диагностика и

лечение заболеваний, которые основываются на уни*

кальной для каждого индивидуума клинической, генети*

ческой и геномной информации, учитывая воздействия

на нее различных внешних факторов. 

К потенциальным преимуществам персонифициро*

ванной медицины относятся:

• прогнозирование и предотвращение болезней;

• ранние вмешательства для предупреждения болезней;

• развитие целенаправленной таргетной терапии

с лучшим профилем безопасности;

• повышение способности пациентов принимать бо*

лее информированные решения;

• потенциальное снижение общей стоимости лечения

путем ранней и точной диагностики.

На сегодняшний день наиболее востребованной и раз*

вивающейся областью персонифицированной медицины

является фармакогеномика – направление в молекуляр*

ной диагностике и молекулярной фармакологии, задачей

которой является поиск генов человека, от полиморфиз*

ма которых зависит метаболизм, терапевтический эф*

фект препаратов, возникновение побочных эффектов и

лекарственных взаимодействий. Генетические панели все

шире внедряются в клиническую практику. Вероятно,

они будут доминировать на рынке до тех пор, пока

в практической медицине не получит широкое распрост*

ранение секвенирование экзома или всего генома.

Фармакогеномика тесно связана с изучением системы

цитохрома P450 (CYP). Это система ферментативного

расщепления, ответственная за метаболизм, основной

функцией которой является активация кислорода для 

1*й фазы биотрансформации гидрофобных соединений. 

Генетические полиморфизмы CYP2C9, CYP2C19,

CYP2D6 ассоциируются с изменением метаболизма сле*

дующих лекарственных средств: 

• ингибиторы протонной помпы – ИПП (омепразол,

лансопразол);

• трициклические антидепрессанты (амитриптилин,

кломипрамин);

• противоэпилептические средства (диазепам);

• антипсихотики (флуоксетин);

• β*блокаторы (метопролол, карведилол);

• нестероидные противовоспалительные препараты

(диклофенак, ибупрофен);

• другие лекарственные средства (клопидогрель, вар*

фарин, торасемид, кодеин).

Учитывая генетический полиморфизм, клиническое

значение в кардиологии имеют следующие фармакогене*

тические исследования:

• определение полиморфизма изофермента CYP2C19

для прогнозирования ответа на лечение клопидогрелем;

• выявление полиморфизма гена SLCO1B1 для про*

гнозирования ответа на применение статинов;

• генотипирование CYP2C9 и VKORC1 на ранней ста*

дии терапии варфарином (для установления оптималь*

ной дозы препарата).

По данным литературы, проведение фармакогенети*

ческого теста у пациентов, принимающих варфарин, поз*

воляет сэкономить до 10 тыс. евро на 100 пациентов,

а назначение варфарина по алгоритму Gage снижает риск

госпитализаций по всем причинам на 33%, а из*за крово*

течений тромбозов – на 42% в течение 6 мес!

Многочисленные исследования показали, что часть

больных не реагируют на терапию клопидогрелем в связи

с генетически обусловленной невосприимчивостью (по*

лиморфизм гена CYP2C19*2 и CYP2C19*3). «Медлен*

ные» аллельные варианты способствуют снижению ак*

тивности фермента CYP2C19. В связи с этим уменьшает*

ся образование активного метаболита, что приводит

к снижению антиагрегантного действия клопидогреля

с последующим возникновением тромботических ослож*

нений. Официальные ассоциаций, учитывая данный

факт, определили ситуации, при которых желательно

проводить фармакогенетическое тестирование по

CYP2C19 (AHA, 2011: класс рекомендаций 2b; уровень

доказательств C; ESC, 2011: класс рекомендаций 2b, уро*

вень доказательств В):

• вмешательства на «незащищенном» стволе левой ко*

ронарной артерии (АНА, 2011);

• бифуркационный стеноз ствола левой коронарной

артерии (АНА, 2011);

• стеноз единственной проходимой коронарной арте*

рии (АНА, 2011);

• повторные чрескожные вмешательства (АНА, 2011);

• тромбоз стента в анамнезе (СРIС, 2011);

• клинические факторы высокого риска (острый коро*

нарный синдром, сахарный диабет, хроническая почеч*

ная недостаточность) (CPIC, 2011).

Профессор С.М. Ткач подчеркнул, что в последнее

время в фокусе внимания кардиологов и гастроэнтероло*

гов оказались сведения о негативном влиянии ИПП на

антитробоцитарное действие клопидогреля. В несколь*

ких обсервационных исследованиях сообщалось о повы*

шении кардиоваскулярной заболеваемости и смертности

Персонифицированная и геномная медицина – 
медицина будущего

19>20марта при поддержке Украинского сообщества терапевтов и кафедры
внутренней медицины Национального медицинского университета (НМУ)

им. А.А. Богомольца (г. Киев) на базе учебного учреждения состоялась научно>
практическая конференция, посвященная основам геномной и персонифицированной
медицины. Перспективы и преимущества индивидуализированных стратегий лечения
освещались в докладах украинских ученых, а почетные гости из Польши и Нидерландов
поделились опытом применения данных дисциплин в собственной клинической
практике. Организаторы конференции отметили, что персонифицированная медицина
является медициной будущего, благодаря которой врачи во всем мире смогут
полноценно и еще более эффективно оказывать помощь своим пациентам.
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среди пациентов, одновременно принимающих клопи*

догрель и ИПП. Большое ретроспективное исследование

пациентов, перенесших стентирование, которые в тече*

ние 1 года получали клопидогрель, показало боль*

шую частоту развития острого коронарного синдрома 

у 4521 больного, принимавшего клопидогрель и ИПП,

чем у 9862 пациентов, применявших клопидогрель в ка*

честве монотерапии (32,5 vs 21,2%).

Учитывая существование клинически значимых в гаст*

роэнтерологии генных полиморфизмов, рационально

проводить следующие фармакогенетические исследова*

ния:

• рутинное определение генетического полиморфизма

гена тиопурин*S*метилтрансферазы для оптимизации

лечения воспалительных заболеваний кишечника (ВЗК)

тиопуринами;

• определение наличия или отсутствия человеческих

антихимерических антител при лечении ВЗК анти*TNF*

агентами (инфликсимабом, адалимумабом);

• определение полиморфизма гена интерлейкина*28В

в прогнозировании ответа на лечение вирусного гепати*

та С пегилированным интерфероном и рибавирином;

• определение полиморфизма CYP2C19 для прогнози*

рования ответа на лечение ИПП.

Что касается онкологических заболеваний, то клини*

ческое значение имеют следующие фармакогенетические

исследования:

• тестирование на HER2/neu (иммуногистохимия,

FISH*метод) с целью установления показаний для лече*

ния HER2*позитивного рака грудной железы трастузума*

бом позволяет в 2 раза повысить эффективность химио*

терапии;

• определение мутации генов KRAS и BRAF для про*

гнозирования ответа на химиотерапию при колоректаль*

ном раке (пациенты с мутацией не чувствительны к хи*

миотерапии моноклональными антителами против

EGFR (бевацизумабом, цетуксимабом или панитумума*

бом);

• применение 17*генной панели у пациентов с наслед*

ственным колоректальным раком;

• генетическое определение мишеней для специфи*

ческой химиотерапии при холангиокарциноме.

На сегодняшний день для внедрения фармакогенети*

ческого теста в клиническую практику он должен со*

ответствовать следующим требованиям:

• наличие выраженной ассоциации между выявляе*

мым аллелем того или иного гена и неблагоприятным

фармакологическим ответом;

• частая встречаемость в популяции выявляемых по*

лиморфизмов генов;

• наличие разработанного алгоритма применения ле*

карственных средств в зависимости от результатов фар*

макологического теста;

• доказанные преимущества применения лекарствен*

ных средств с использованием результатов фармакогене*

тического теста по сравнению с традиционным подхо*

дом;

• доступность для врачей и пациентов;

• регламентация в стандартах.

Результаты фармакогенетического теста представляют

собой идентифицированные генотипы больного по тому

или иному полиморфному маркеру (F.W. Frueh, 2006,

в модификации).

В настоящее время персонифицированная медицина

рассматривается как мощный трансформирующий фак*

тор, способный коренным образом изменить традицион*

ную практическую медицину. 

«Пока мы находимся на начальном этапе персонифи*

цированной медицины, однако сочетание уже имеющих*

ся геномных открытий с дальнейшим технологическим

прогрессом даст нам возможность реализовать мечту

о достижении такой модели медицины, при которой она

будет индивидуализирована для каждого пациента и его

болезни», – резюмировал С.П. Ткач.

Доцент кафедры внутренней медицины № 3 НМУ 
им. А.А. Богомольца, кандидат медицинских наук Наталья
Петровна Козак сосредоточилась на значении персони*

фицированной медицины в ревматологической прак*

тике.

Персонифицированная медицина является стратегией

будущего в случае борьбы с онкологическими и инфек*

ционными заболеваниями, метаболическими нарушения*

ми и аутоиммунной патологией (ревматоидным артри*

том (РА), склеродермией и т. д.). Персонифицированная

медицина позволяет заранее определить возможность

развития того или иного заболевания у конкретного

пациента, особенности его течения, а также подобрать

рациональную терапию для достижения длительной

ремиссии. 

Значение генетической предрасположенности в разви*

тии такого заболевания, как РА, заключается в следую*

щем:

• риск заболеть у родственников первой линии родства

больного РА повышается почти в 4 раза;

• у монозиготных близнецов определяют более высо*

кую конкордантность в развитии РА, чем у дизиготных

(12*15 vs 3,5%);

• у больных РА значительно чаще отмечается носи*

тельство антигенов HLA (DR3 и DR4);

• при изучении индивидуальных аллелей индуцирова*

но два наиболее тесно ассоциированных с РА: DRB1*0401

(определяют у 50*61% пациентов с РА) и DRB1*0404 

(у 27*37%);

• сочетание схожего эпитопа (shared epitope) с курени*

ем, злоупотреблением алкоголя и применением контра*

цептивов существенно повышает риск развития РФ*по*

ложительного и особенно АЦЦП*положительного РА.

Также генетическая предрасположенность влияет на

тяжесть течения РА:

• существует связь между локусом HLA*DR4 и тя*

жестью течения РА, гиперпродукцией ревматоидного

фактора и скоростью развития эрозивных изменений

в суставах;

• серопозитивность по ревматоидному фактору или

АЦЦП связана с тяжелым течением и неблагоприятным

исходом;

• носительство двух генов восприимчивости к РА соот*

ветствует термину «доза генов»;  пациенты с обоими ро*

дительскими аллелями SE имеют более выраженный

риск возникновения и тяжелого течения РА, чем носите*

ли одной копии.

Что касается генетической предрасположенности

к системной красной волчанке, то антигены HLA*DR3 и

HLA*DR2 в 2*3 раза повышают риск возникновения

данной патологии. В свою очередь, значение генетичес*

ких механизмов в развитии системной склеродермии

подтверждается наличием у больных хромосомной

нестабильности, ассоциации с антигенами HLA A9, B8,

B35, DR3, DR5, DR11, DR52 и др. О генетических аспек*

тах анкилозирующего спондилоартрита свидетельствует

тот факт, что у 90*96% больных определяется хотя бы од*

на аллель HLA*B27.

Назначение лечения на основании данных фармакоге*

нетического исследования может значительно улучшить

индивидуализированную терапию. 

О геномной и персонифицированной медицине с точ*

ки зрения врача*гематолога рассказал профессор кафедры
внутренней медицины № 1 НМУ им. А.А. Богомольца, док(
тор медицинских наук Сергей Викторович Клименко. В до*

кладе акцентировалось внимание на аспектах генетичес*

кого тестирования в онкологии и гематологии, т. к. эти

дисциплины тесно связаны между собой. Были затрону*

ты подходы к установлению диагноза, использованию

биомаркеров для оценки риска развития той или иной

патологии, проведению скрининга заболевания, оценке

перспективы лечения и ответа на терапию. Предполага*

ется, что доля поддерживающих препаратов и традици*

онных цитостатиков со временем уменьшится. В свою

очередь, обнадеживают перспективы внедрения таргет*

ной терапии, но сложность ее применения состоит в том,

что необходимо предварительное проведение дорого*

стоящих специфических тестов. Также были перечисле*

ны генетические исследования, которые проводятся

при немелкоклеточном раке легкого, предстательной и

грудной желез и т. д.

«Невозможно полностью индивидуализировать меди*

цину, но необходимо стремиться к ее максимальной пер*

сонализации», – констатировал С.В. Клименко.

О целесообразности и рациональности применения

персонифицированных диет для профилактики заболе*

ваний, связанных с нарушением обмена веществ, про*

информировала профессор кафедры микробиологии, ви(
русологии, иммунологии с курсом инфекционных болезней
(Ужгородский национальный университет), доктор биоло(
гических наук Надежда Владимировна Бойко. На сегод*

няшний день много говорят о геноме человека, но

должное внимание следует уделить и микробиому. Если

рассматривать организм человека как стабильную сис*

тему, то нарушения его гомеостаза приводят к развитию

заболевания. Диагностируя то или иное заболевание,

следует изучить маркеры воспаления и показатели го*

меостаза. 

Все, что мы употребляем в пищу, непосредственно влия*

ет на микробиом и организм в целом. Одни продукты спо*

собны поддерживать гомеостаз, другие провоцируют раз*

витие воспаления, запускают каскад метаболических

процессов, т. е. подготавливают почву для той или иной

патологии. Поэтому основа персонифицированной дие*

ты – это индивидуальная коррекция питания конкретно*

го человека с учетом его физической активности, этни*

ческой принадлежности, рода повседневной деятельнос*

ти, привычек и т. д. 

Перспективы и состояние фармакогенетики АГ оха*

рактеризовал профессор кафедры клинической фармако(
логии и клинической фармации НМУ им. А.А. Богомоль(
ца, доктор медицинских наук Николай Валентинович
Хайтович.

Он рассказал о значимости путей превращения лекар*

ственных средств, продемонстрировал гены*кандидаты,

полиморфизмы которых влияют на фармакологический

ответ, и указал на роль генетических факторов в развитии

первичной АГ. Также были проанализированы особен*

ности фармакогенетики диуретиков, β*адреноблокато*

ров, блокаторов кальциевых каналов, блокаторов рецеп*

торов ангиотензина II при АГ. 

В докладе прозвучала информация о том, что в ско*

ром времени в США будет внедрена индивидуальная
программа лечения для каждого пациента на основании

результатов предварительного анализа структуры его

ДНК. 

Почетный гость конференции – профессор Сhris
Mulder (г. Амстердам, Нидерланды) – представил доклад

«6*Тиогуанин против азатиоприна. 6*Меркаптопурин

при воспалительных заболеваниях кишечника». 

Для лечения ВЗК, несмотря на наличие новых перс*

пективных лекарственных средств, широко использу*

ются препараты тиопуринового ряда – азатиоприн, 

6*меркаптопурин, 6*тиогуанин. Около 30*40% пациен*

тов не могут применять данные препараты из*за токси*

ческого воздействия тиопуринов на организм. Для 

определения токсичности тиопуринов используется

несколько методов, но предпочтение отдается монито*

рингу лечения. Это позволяет спрогнозировать тера*

певтический эффект, развитие побочных реакций и

т. д. Если азатиоприн или 6*меркаптопурин не обеспе*

чивают достижения необходимого результата, их 

заменяют в первую очередь на 6*тиогуанин, а не на мо*

ноклональные антитела, эффекты которых на сегод*

няшний день не до конца изучены. Исследования про*

демонстрировали, что 90% пациентов хорошо перено*

сят 6*тиогуанин, что немаловажно, поскольку лечение

может длиться десятилетиями или пожизненно.

Высказываются мнения, что в скором времени как луч*

шая альтернатива азатиоприну и 6*меркартопурину

будет использоваться 6*тиогуанин.

Тему геномных основ ожирения и персонифицирован*

ных подходов лечения затронул главный внештатный спе(
циалист МЗ Украины по специальности «Диетология», кан(
дидат медицинских наук, доцент Олег Витальевич Швец.

Он представил основные факторы риска возникнове*

ния ожирения и описал генетическую предрасположен*

ность к его развитию. Было отмечено, что существуют ге*

ны, которые классифицированы в качестве первичных

факторов возникновения ожирения, например врожден*

ный дефицит лептина, а ожирение, в свою очередь, мо*

жет быть проявлением как минимум 24 наследственных

заболеваний, среди которых синдромы Барде*Бидля и

Прадера*Вилли. 

Современные рекомендации по лечению ожирения ба*

зируются на уменьшении поступления энергии и увели*

чении ее затрат. Важно понимать, что вылечить ожирение

при помощи фармакотерапии невозможно! Коррекция

избыточной массы тела является сложным вопросом, для

которого должно быть выбрано комплексное индивиду*

альное решение.

Вера Степановна Хорунжая (кафедра внутренней меди(
цины № 2 Донецкого национального университета 
им. М. Горького) представила вниманию аудитории

доклад «Изучение дисбаланса протеолиз*антипротеолиз

среди больных с ХОЗЛ в сочетании с хроническим панк*

реатитом», в котором отметила, что на сегодняшний день

сложилось однозначное мнение о значении в генетичес*

кой предрасположенности к ХОЗЛ полиморфизма гена

α1*антитрипсина, который выявляется у 1 из 2000*

6000 индивидуумов. Одним из заболеваний, с которыми

часто сочетается ХОЗЛ, является хронический

панкреатит. Это объясняется наследственным отсут*

ствием ингибитора протеолитических ферментов. 

В проведенном исследовании с участием пациентов

с ХОЗЛ было показано, что для больных с генотипом

PiMZ характерно более тяжелое течение заболевания.

Также результаты исследования продемонстрировали,

что в группе с низким уровнем α1*антитрипсина все па*

циенты оказались курильщиками, а хронический

панкреатит чаще отмечается при дефиците антипротео*

литической защиты.

Внедрение молекулярно*генетических исследований

в клиническую практику дает возможность выявлять

группы риска развития и неблагоприятного течения

ХОЗЛ, а также оптимизировать профилактику и терапию

данного заболевания.

Подготовила София Степанчук З
У
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