
약물치료에 따른 약물유전형 검사 안내

의사의 처방에 따라 약물요법을 시행한 미국인 환자 중 매년 200만명이 심각한 약물이상반응 (부작용)을 경험하고, 이중 106,000명이 이로 인해 사망한다 (JAMA, 1998)는 충격적 보고는 약물반응이 개인간에 현저한 차이가 있다는 사실을 잘 보여주는 예가 되고 있습니다. 약물의 치료효과가 개인간에 차이가 있으므로, 환자의 질병 및 신체적 특성 등을 고려한 의사의 처방이 새삼 중요하게 인식되어야 할 시점 입니다. 

최근, 인간유전체지도의 완성과 약물유전체학의 발전으로 아직 초보적인 수준이지만, 일부 개인의 약물반응을 예측하고 이로부터 개인별 맞춤약물요법을 시행하기 위한 시도들이 이 분야의 선도 연구 기관에서 시행되고 있습니다. 약물반응의 현저한 개인차를 초래하는 요인 중에서 특히 약물농도를 결정하는 약물대사효소 및 약물수송체의 약물유전학적 특성의 차이로 인해 상용량의 약물요법후 치료실패 혹은 이상약물반응의 발생은 상대적으로 임상적용이 가능한 일부 유전형 들이 이미 임상에 실용화 되고 있는 것도 사실 입니다. 저희 인제의대 약물유전체연구센터는 국내 선도 약물유전체 연구센터로서 그 동안 구축해온 기반 기술을 토대로 환자 진료 현장에서 기존의 평균약물치료 (average pharmacotherapy)후 경험하는 비정상적인 약물치료효과 (이상약물반응, 치료실패)를 초래하는 환자들의 관련되는 약물유전형 검사를 통해 이러한 현상을 일부 이해하고, 이로부터 개개 환자의 유전형을 고려한 적정 약물요법의 시행을 위한 기틀을 만들어가고자 합니다. 

아직, 전세계적으로 구축되어 있는 기술이나 정보가 모든 현상을 이해하기에는 턱없이 부족하고 저희들도 아직 미약한 수준에 있지만 어쩌면 단지 기대치의 1% 정도 밖에 만족할 수 밖에 없을 수도 있지만, 그래도 약물유전형을 고려한 약물치료의 적용을 경험하고, 아울러 이로부터 단 한명의 환자에게라도 의미 있는 정보를 제공할 수 있기를 바라는 마음에서 또한 고급의료 기반기술을 하루라도 빨리 본원에 구축하고자 하는 마음으로 약물대사효소 및 약물수송체 관련 약물유전형의 분석 서비스를 제공하고자 합니다. 

지금 당장은 현재 정부 및 대학의 연구비를 토대로 해당 유전형 분석서비스를 제공할 예정이며, 특히 예측하지 못한 약물반응과 관련 혹 유전적 요인에 대한 이해를 구하고자 하시는 경우 전혈 3ml와 해당 임상정보를 제공하시면 저희들이 의심되는 유전형 분석, 약물상호작용의 평가, 필요 시 약물농도의 측정 등을 포함한 다양한 임상약리학적 서비스를 제공할 수 있도록 노력을 하겠습니다.  아직, 인력도 부족하고 기반이 충분하지 않지만, 저희의 작은 노력이 본 대학과 병원의 고급의료 기반 구축에 기여할 수 있기를 기대하면서 여러 임상각과 교수님, 전공의, 및 모든 스텝진 들의 관심과 협력을 부탁 드립니다. 

인제의대 약물유전체연구센터/부산백병원 임상약리학과  신 재국 배상

약물유전형 유전자 및 영향을 받는 약물목록
※ 아래표 이외에도 기타 약물반응 관련 유전자에 대한 검사가 필요하시다고 생각하시면 약물유전체연구센터 및 임상약리학과에 연락하시어 상담하실 수 있습니다.

약물유전형 유전자 목록

	약물동력학적 유전자
	군
	아형

	대사 효소
(체내에서 약물을 분해 시키는 효소)
	EpoxideHydrolase (EPHX)
	EPHX2, EPHX1

	
	Methyltransferase
	TPMT, GSMT PNMT, PEMT, NNMT, GAMT, ASMT,

	
	Glutathione s-tranxferase

(GST)
	GSTT1, GSTP1(=GSTPi), GSTM1, MGST1, GSTT2, GSTM3, GSTZ1, GSTM5, MGST2, GSTM4, GSTA2, GSTA3, MGST3, GSMT2, MGST1L1, GSTA4, GSTA1

	
	N-acetyltransferase(NAT)
	NAT2, NAT1, L1CAM, AANAT, ARD1

	
	Sulfotransferase(ST)
	SULT1A1(=STP1), SULT1A2, SULT1A3, CHST2, TPST1, CST, TPST2, CHST5, SULT1C1, STE, SULT1C(=SULT1C2), SULT2A1, SULT2B1, CHST1, ST1B2, HNK-1ST , CHST3, HMG17L1, SULTX3, CHST4

	
	UDP-glycisyltransferase(UGT)
	UGT1(=UGT1A1), UGT2B7, UGT2B10, DDOST, UGT2B4, UGT2B11, UGT2B15, UGT8, UGT2B17, UGT2A1

	
	Aldehyde dehydrogenase(ALDH)
	ALDH3(=LADH3A1), ALDH3(=LADH9A1), ALDH5A1, ALDH6(=LADH1A3), ALDH1(=LADH1A1),

 ALDH4, ALDH7(=LADH3B1), ALDH8(=LADH3B2), ALDH10(ALDH3A2),  ALDH5(=LADH1B1), ALDH2. ALDH6A1, LADH1A2, ALDH1L1, ALDH8A1

	
	Alcohol dehydrogenase(ADH)
	ADH2, ADH7, ADH4 adh3, ADH1, ADH5,

 D6S2245E, HEP27, HADH2

	
	Quinone Oxidoreductase(NQO)
	PIG3, NMOR2, DIA4, NQO2

	
	Esterase
	AADAC, GZMB, NTE, IL17, UCHL1, CES1, UCHL3, ESD, LIPA, GZMA, CEL, CES2

	
	Dihydropyrimidine dehydrogenase

(DPYD)
	DPYD

	
	Cytochrome(CYP)
	CYP1B1, CYP2A6 CYP2A7, CYP2A13, CYP2B3, CYP2C8, CYP2C18, CYP2D7AP(=pseudogene), CYP2D8P(=pseudogene), CYP2F1, CYP3A4, CYP3A5P1(=seudogene), CYP3A7, CYP4A11, CYP4A22 CYP4F2, CYP4F3, CYP4F8, CYP4B1, CYP11B2, CYP27(=CYP27A1), CYP27B1, CYP2S1, CYP3A43, CYP5A1, CYP7A1, CYP7B1, CYP24, etc.

	운반체
(약물을 체내로 혹은 체내 밖으로 운반하는 단백질)
	ATP binding Cassette

(O-glycoprotein, Multi-Drug Resistance protein, etc.)
	ABCB1, ABCB2(=TAP1), ABCB11, ABCC1, ABCC2, ABCC3, ABCC4, ABCG2, ABCA1, ABCA2, ABCA3, ABCA4, ABCA5, ABCA6, ABCA7, ABCA8,

ABCB3(ABCB3*=TAP2), ABCB4, ABCB5, ABCB6, ABCB7, ABCB8, ABCB9, ABCB10, ABCC5, ABCC6, ABCC8, ABCC9, ABCC10, CFTR(ABCC7), ABCD1, ABCD2, ABCD3, ABCD4, ABCE1, ABCF2, ABCF3, ABCG1, ABCG2, ABCG5, ABCG8

	
	Other transferase


	LST-1/OATP2/OATP-C, OATP1/OATP-A, OATP-B, OAT1, OAT3, OCT1, OCT2, PEPT1, PEPT2, OAT-4, NTCP, OCTN2, OCTN1, OCT2A, NPT-1, MCT-1, LAT-1, LAT-2, SLC22A11

	기타
	Human NADH :

ubiquinone oxidoreductase
	NDUFA1, NDUFA10, NDUFA2, NDUFA3, NDUFA5, NDUFA6, NDUFA7, NDUFA8, NDUFA9, NDUFB1, NDUFB3, NDUFB5, NDUFB7, NDUFS1, NDUFS3, NDUFS4, NDUFS5, NDUFS8, NDUFSV1, NDUFSV2, NDUFSV3

	
	Others
	HSD17B8, TGM1


 약물대사와 관련된 유전자와 영향을 받는 약물의 예
	Gene
	CYP2C9
	CYP2C19
	CYP2D6
	TPMT

	약물
	NSAIDs:

diclofenac
ibuprofen
meloxicam
S-naproxen
piroxicam
suprofen 

Oral Hypoglycemic Agents:
tolbutamide
glipizide 

Angiotensin II Blockers:
losartan
irbesartan

Sulfonylureas:
glyburide/
glibenclamide
glipizide
glimepiride
tolbutamide

amitriptyline
celecoxib
fluoxetine
fluvastatin 

glyburide
nateglinide
phenytoin
rosiglitazone
tamoxifen
torsemide
S-warfarin
	Proton Pump Inhibitors:
lansoprazole
omeprazole
pantoprazole
E-3810

Anti-epileptics: 

diazepam
phenytoin
S-mephenytoin
phenobarbitone

amitriptyline
carisoprodol  
citalopram
clomipramine  
cyclophosphamide
hexobarbital
imipramine 
indomethacin
R-mephobarbital
moclobemide
nelfinavir
nilutamide
primidone
progesterone
proguanil
propranolol  
teniposide
R-warfarin
	Beta Blockers:
carvedilol
S-metoprolol
propafenone
timolol

Antidepressants:
amitriptyline  
clomipramine  
desipramine
imipramine  
paroxetine 

Antipsychotics:
haloperidol
perphenazine
risperidone
thioridazine

alprenolol
amphetamine
aripiprazole
atomoxetine
bufuralol
chlorpheniramine
chlorpromazine
codeine
debrisoquine
dexfenfluramine
dextromethorphan
duloxetine
encainide
flecainide
fluoxetine
fluvoxamine
lidocaine  
metoclopramide
methoxyamphetamine
mexilletine
nortriptyline
minaprine
ondansetron
perhexiline
phenacetin
phenformin
propranolol  
sparteine
tamoxifen
tramadol
venlafaxine
	6-mercaptopurine
azathioprine
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*  약물에 따라 약물유전형검사외 다른 검사 (약물농도, 약물 효소활성도, 그리고 약물대사물의 측정 등)가 추가로 필요한 경우 채혈 또는 체액 (예, 소변 등)을 더 요구할 수 있습니다. 

- 의뢰서, 설명문, 동의서는 메일로 보내드리거나 직접 전해드립니다. 

- 의뢰서, 설명문, 동의서는 담당 주치의께서 해주시기 바랍니다. 
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	  진료과:
	

	
	의뢰자(전공의/담당교수):
	　　

	

	환자 기본 정보

	환자성명
	　
	등록번호
	
	

	연령
	　
	　
	　
	성별
	 남 [ ]         여 [ ] 

	체중
	　
	        kg
	　
	신장
	        
	 cm

	　

	동의서 취득일

	동의서 취득일
	        년        월         일
	피험자이니셜
	　
	피험자번호
	　

	

	병    력

	    Diagnosis
	Onset date
	Stop date
	Treatment

	　
	　
	　
	　

	　
	　
	　
	　

	　
	　
	　
	　

	

	투여 약물

	약물명
	용법*  
	투여일(시작일~종료일)

	　
	　
	　

	　
	　
	　

	　
	　
	　
	　
	　
	　
	　
	　
	　

	*주: 용법은 용량 및 투여시각(예,  5 mg 8AM, 5 mg 2 PM, 10mg 8PM, 혹은 5mg tid (8AM, 2 and 8PM) 

	　임상 검사

	AST
	　
	Platelet　
	
	Albumin
	
	
	

	ALT
	
	RBC
	
	Bilirubin
	
	
	

	WBC
	
	Creatinine
	
	기  타
	
	

	Hb
	
	BUN
	
	
	
	
	

	　

	유전형 검사와 관련한 주요 약물반응 소견

	이상반응
	시작일
	소실일
	결과*
	중증도**
	상관성***/의심 약물

	　
	　
	　
	　
	　
	　

	　
	　
	　
	　
	　
	　

	치료실패 혹은 
기타소견
	　　

	* 결과:                                                                                                                                                                       
1=회복, 후유증 없음, 2=회복, 후유증 있음,  3=부작용존재, 진행 없음,  4=부작용지속, 진행중, 5=사망[death],  6=추적관찰실패

	** 중증도: 1= 경증[mild],  2= 중등도[moderate],  3= 중증[severe],  4=not applicable(n.a.)   

	*** 상관성:                                                                                                                                                                    
1=관련없음이 명확함[Unrelated],  2.=관련이 의심됨[Unlikely],  3=관련가능성을 배제할 수 없음[possible],  4=관련 가능성이 큼[Probable],      5=관련성이 명확함[Definite] 

	　
	　
	　
	　
	　
	　
	　
	　

	검사 대상 유전자

	TPMT[ ]         CYP2D6[ ]　     CTP2C9[ ]　     CYP2C19[ ]       UGT1A1[ ]

	기타[ ]  (                                                                                     )

	

	의뢰일자
	                년            월            일
	검체 수신자
	　
	　
	　

	결과보고
	                년            월            일
	분석 담당자
	　
	　
	　


인제대학교 의과대학 약물유전체연구센터 / 부산백병원 임상약리학과

임상 각과의 주치의 약물 유해반응 의심 환자 발견 
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약물 유전체 연구 센터 연락 


한채인 : N Zone-6411, 김지영 : 원내-6914. H.P.-010-3186-6074 
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약물유전형검사 의뢰서, 유전자검사에 따른 동의 설명후 설명문, 동의서 작성(별도 자료 비치) 
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채혈실에서 임상검사용 채혈이 있는 경우     채혈실에서 채혈이 없는  경우 


약물 유전형 검사를 위한 채혈 의뢰서          본 센터 담당자가 직접 채혈 


(별도 양식)첨부하여 환자와 함께 


채혈실 보냄   
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약물유전체연구센터로 전달, 분석 
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2주 이내 결과지 전달        





* :약물에 따라 약물유전형검사외 다른 검사 (약물농도, 약물 효소활성도, 그리고 약물대사물의 측정 등)가 더 추가로 필요한 경우 채혈을 더 요구할 수 있습니다. 


* 의뢰서, 설명문, 동의서는 메일로 보내드리거나 직접 전해드립니다. 


* 의뢰서, 설명문, 동의서는 담당 주치의께서 해주시기 바랍니다. 








약물유전체연구센터/임상약리학과 연락 


한채인 : N Zone-6411, 원내-6411, 8956     김은영 : 원내-8959





약물유전형검사 의뢰서, 유전자검사에 따른 동의 설명후 설명문, 동의서 작성 


(별도 자료 비치) 








채혈 과정(아래 두 가지 방법 참조)*





채혈실에서 임상검사용 채혈이 있는 경우


약물 유전형 검사를 위한 채혈 의뢰서 


(별도 양식) 첨부하여 환자와 함께


채혈실 보냄   





        











채혈실에서 채혈이 없는 경우


본 센터 담당자가 직접 채혈





약물유전체연구센터로 전달, 분석





2주 이내 결과지 전달





약물유전형 검사 의뢰서
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