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TDM jako nástroj pro farmakogenetické profilování pacientů: kazuistika fenokonverze
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Farmakogenetika a terapeutické monitorování léčiv (TDM) představují dva klíčové 
nástroje personalizované medicíny v psychiatrii. Zatímco farmakogenetické testo-
vání umožňuje určit geneticky podmíněnou aktivitu některých enzymů z rodiny 
cytochromu P450 (CYP), TDM poskytuje skutečný pohled na farmakokinetiku léčiva 
u konkrétního pacienta v danou chvíli.
Obě metody se vzájemně doplňují – TDM lze využít nejen k optimalizaci dávkování, 
ale i k odhadu fenotypu enzymu (zejm. CYP2D6) nebo k identifikaci fenokonver-
ze – situace, kdy pozorovaný metabolický profil pacienta neodpovídá genotypově 
determinované enzymatické aktivitě. 
V této kazuistice popisujeme případ pacienta s obsedantně kompulzivní poruchou, 
u něhož došlo vlivem silného inhibitoru (paroxetinu) k fenokonverzi CYP2D6 na po-
malého metabolizátora, přestože farmakogenetické vyšetření prokázalo normální 
enzymatickou aktivitu tohoto enzymu. Pomocí výpočtu eliminačního poločasu 
a nástroje pro predikci fenokonverze jsme identifikovali výrazné zpomalení aktivity 
CYP2D6, které si vyžádalo úpravu farmakoterapie. Kazuistika ilustruje praktický 
přínos TDM při interpretaci výsledků farmakogenetického vyšetření a podtrhuje 
roli klinického farmaceuta při hodnocení komplexních farmakokinetických situací 
u psychiatrických pacientů.
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TDM as a tool for pharmacogenetic patient profiling: a case report  
of phenoconversion

Pharmacogenetics and therapeutic drug monitoring (TDM) are essential tools of per-
sonalised medicine in psychiatry. While pharmacogenetic testing enables the predic-
tion of genetically determined enzyme activity, TDM provides a direct view of actual 
plasma drug concentrations and individual pharmacokinetics. These two methods 
are complementary; TDM can be utilised not only for dose optimisation but also to 
estimate the patient’s metabolic phenotype or detect phenoconversion – a situation 
where the observed metabolic profile does not align with the genotype-predicted 
enzymatic activity. 
This case report details a patient with obsessive-compulsive disorder who underwent 
a phenoconversion to a poor metaboliser under the influence of a strong CYP2D6 
inhibitor (paroxetine), despite being genetically classified as a normal metaboliser. By 
employing elimination half-life calculations and a validated phenoconversion predic-
tion tool, we identified a significant metabolic slowdown necessitating therapeutic 
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