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ZUKUNFTSREPORT: INDIVIDUALISIERTE MEDIZIN UND GESUNDHEITSSYSTEM

WIE INDIVIDUALISIERT IST DIE MEDIZIN?

DAS BEISPIEL DIABETES

Eine »individualisierte Medizin« ist nicht neu. Vielmehr entspricht es dem
Selbstverstandnis der medizinischen Berufe, das bestmogliche verfiigbare
medizinische Wissen durch fachliche und menschliche Urteilsfahigkeit und
berufliche Erfahrung so mit den individuell unterschiedlich ausgepragten
patientenseitigen Gegebenheiten und Praferenzen zu verkniipfen, dass eine
qualitativ hochwertige und angemessene Versorgung der Kranken gewahrlei-
stet ist. Vor dem Hintergrund des medizinischen Bedarfs nach wirksamen
Interventionen gerade bei multifaktoriellen und chronischen Krankheiten, des
wissenschaftlichen Erkenntniszuwachses iiber die vielfiltigen Einflussfaktoren
auf Gesundheit und Krankheit und ihr Zusammenspiel, der zunehmenden
methodisch-technischen Maglichkeiten zur patienten- bzw. gruppenspezifi-
schen Erfassung krankheitsrelevanter Einflussfaktoren bzw. Biomarker sowie
einer wachsenden Patientenorientierung ist eine »individualisierte Medizin«

jedoch neu zu definieren.

Der TAB-Zukunftsreport »Individu-
alisierte Medizin und Gesundheitssys-
tem« schliefSt einerseits an aktuelle
TAB-Studien zur Gendiagnostik und
Pharmakogenetik an, die sich mit der
individuell unterschiedlichen geneti-
schen Ausstattung der Menschen und
deren Implikationen fur genetisch
(mit)bedingte Krankheiten und Phar-
makotherapie befassen, weitet den
Untersuchungsgegenstand aber auf
andere individuell unterschiedlich aus-
gepragte Faktoren als genetische aus.
Dadurch werden neben der Moleku-
largenetik auch andere Wissenschafts-
und Technologiegebiete, wie z.B. Sys-
tembiologie, Nutrigenomik, Nano-
technologie oder bildgebende Verfah-
ren, in die Analyse einbezogen. Ziel
des Zukunftsreports ist es, im Hinblick
auf eine »individualisierte Medizin«

> relevante wissenschaftlich-techni-
sche Entwicklungslinien systema-
tisch zusammenzustellen und ihr
synergistisches Zusammenwirken
zu antizipieren,

> zu priifen, in welchen — mittelfris-
tigen — Zeithorizonten und unter

welchen Rahmenbedingungen und
Voraussetzungen eine Uberfiih-
rung in die klinische Praxis reali-
sierbar erscheint,

> mogliche Auswirkungen in 6ko-
nomischer, ethischer, rechtlicher
und gesellschaftlicher Hinsicht
aufzuarbeiten sowie

> Optionen fiir mogliche Anpas-
sungsprozesse und Vertiefungs-
bedarf fir kuinftige TA-Studien
aufzuzeigen.

ANSATZPUNKTE UND
ELEMENTE EINER INDIVI-
DUALISIERTEN MEDIZIN

Um die vielfdltigen Entwicklungs-
linien und moglichen Dimensionen
einer »individualisierten Medizin«
einer weiter gehende Analyse zugdng-
lich machen zu konnen, wurde eine
Systematik der Ansatzpunkte und
Elemente entwickelt, die sich an der
Entstehung und dem Verlauf von
Krankheiten und den jeweils zugeho-
rigen Stufen der medizinischen Leis-
tungserbringung orientiert und folgen-
de Kategorien umfasst:

> Wissensbasis iiber Krankheitsur-
sachen, -entstehung und -mecha-
nismen

> Ermittlung und Bewertung indivi-
dueller Erkrankungsrisiken vor
Auftreten klinischer Symptome
und Privention

> Diagnosestellung

> Interventionswahl

> individuell gefertigte Therapie-
optionen

> Monitoring des Interventions-
verlaufs

> Nachsorge, Sekundarpravention

> grofsere Unabhingigkeit von inter-
ventionsbedingten Zwingen und
Einschrankungen der Lebens-
fihrung

> unterstitzende infrastrukturelle
MafsSnahmen

Ein besonders instruktives Beispiel
bietet der Diabetes mellitus, der im
Projekt als Vertiefungsschwerpunkt
untersucht und ausgewertet wurde.
Einige Ergebnisse werden im
Folgenden skizziert. Eine ausfiihrliche
Darstellung bietet der Endbericht, der
im Sommer dem Bundestag vorgelegt

werden soll.

INDIVIDUALISIERTE MEDI-
ZIN AM BEISPIEL DIABETES

Der Diabetes mellitus ist eine der hau-
figsten chronischen Erkrankungen in
industrialisierten Landern und bereits
heute ein erhebliches und nicht zuletzt
aufgrund der demografischen Ent-
wicklung ein kunftig noch an
Bedeutung gewinnendes Gesundheits-
problem: In Deutschland belauft sich
die Zahl der Personen mit erkanntem
Diabetes auf etwa 6 Mio. Menschen

(7 % der Bevolkerung). Zudem steigt
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die Zahl der Neuerkrankungen stark
an, die insbesondere in immer jiinge-
ren Altersgruppen auftreten. Diabetes
mellitus bezeichnet eine Gruppe von
Storungen des Kohlenhydratstoff-
wechsels. Ursache ist ein absoluter
oder relativer Mangel des in der
Bauchspeicheldriise gebildeten Hor-
mons Insulin, der zu einem erhohten
Blutzuckerspiegel und zu schweren
Folgeschaden (Gefif$schadigungen,
Erblindung, Amputation von Glied-
mafSen) fihrt. Er beeintrichtigt nicht
nur die Lebensqualitit und Lebens-
erwartung der Betroffenen erheblich,
sondern ist auch in gesundheitsokono-
mischer Hinsicht hoch relevant: Die
dem Diabetes zurechenbaren direkten
und indirekten Kosten werden in
Deutschland auf mehr als 22 Mrd.
Euro/Jahr geschitzt, die mit kiinftig
wachsender Erkrankungshaufigkeit
und -dauer noch zunehmen werden.

Vonseiten der nationalen und interna-
tionalen Gesundheitspolitik werden
der Verbesserung der Versorgung von
Diabeteskranken sowie der Priven-
tion ein hoher Stellenwert zugemes-
sen. Dementsprechend wurden vielfal-
tige Initiativen zur Verbesserung der
Situation ergriffen, die darauf abzie-
len,

> die hohe Privalenz und steigende
Zahl der Neuerkrankungen zu
verringern,

> die hohe Dunkelziffer der bereits
Erkrankten, die aber noch nicht
als solche erkannt sind, durch eine
frithere Diagnosestellung, gezielte
Privention und frithere Therapie
zu verringern,

> die Qualitat in der Diabetikerver-
sorgung zu steigern und damit

den Therapieerfolg zu erh6hen
und akute Komplikationen und
Langfristschdden zu verringern,

> die Lebensqualitit und Lebens-
erwartung der Betroffenen zu
erhohen.

Diese MafSnahmen erstrecken sich
iiber alle Stufen der medizinischen
Abb.) und

konnen aufgrund der erweiterten

Leistungserbringung (s.

Kenntnisse tiber die Krankheitsent-
stehung und deren Verlauf sowie
durch eine breite Basis evidenzbasier-
ter Daten bereits heute individuell
angepasst bzw. kombiniert werden.
In Bezug auf eine Individualisierung
der Medizin wird dem Diabetes mel-
litus deshalb von Experten eine
Vorreiterrolle auch fiir andere Krank-
heiten zugesprochen. Zudem liegen
teilweise bereits Erfahrungen mit der
Realisierbarkeit und Wirksamkeit
der individualisierten Interventionen
vor, was auch eine — zumindest
ansatzweise — Bewertung von Indi-
vidualisierungspotenzialen fiir andere
multifaktorielle Krankheiten ermog-
lichen sollte.

ERMITTLUNG INDIVIDUELLER
ERKRANKUNGSRISIKEN UND
PRAVENTION

Aufgrund seines schleichenden Ver-
laufs wird der Diabetes haufig erst
spat und eher zufillig diagnostiziert,
obwohl etwa 50 % der Erkrankten
etwa zehn bis 15 Jahre vor korperlich
spiirbaren Symptomen bereits messba-
re Storungen im Zuckerstoffwechsel
und irreversible Schiadigungen ver-
schiedener Gewebe aufweisen. Ob-
wohl die Identifizierung und Vali-
dierung biochemischer Biomarker und
genetischer Faktoren Gegenstand der
aktuellen Forschung ist, sind sie in
Bezug auf Sensitivitit und Spezifitat
den etablierten, validierten Diabetes-
Risikoscores (noch) nicht tiberlegen,
die durch die relativ einfache Erhe-
bung von Alter, Korpergewicht,
Bauchumfang, Body Mass Index,
Vorkommen von Diabetes mellitus in
der Familie, Aktivitdtsprofil und Er-
nihrungsverhalten eine Identifizie-
rung von Personen mit erhohtem
Diabetesrisiko ermoglichen. In Stu-
dien wurde belegt, dass diese Personen
durch eine Lebensstilinderung (Ge-

ANSATZPUNKTE FUR EINE INDIVIDUALISIERTE MEDIZIN
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wichtsreduktion, korperliche Bewe-
gung, Anderung der Ernihrungsge-
Ausbruch  der
Krankheit zumindest um mehrere

wohnheiten) den
Jahre verzogern, ggf. sogar vermeiden
konnen. Eine dauerhafte Lebensstildn-
derung gelingt allerdings haufig nicht
in ausreichendem MafSe. Hierbei spie-
len genderspezifische Priferenzen fiir
bestimmte priventive Interventionen,
aber auch ein geringes Gefithl der
»Betroffenheit« der (noch) beschwer-
defreien Personen eine wesentliche
Rolle. Inwieweit eine bislang nur
ansatzweise erfolgte »Individualisie-
rung« auch dieser Priventionsmafs-
nahmen und der Einsatz von Pra-
ventionsmanagern hier Abhilfe schaf-
fen konnte, kann derzeit noch nicht
beantwortet werden.

DIAGNOSESTELLUNG

Der Diabetes wird haufig erst in einem
spaten Stadium entdeckt, in dem
schon irreversible Gewebeschidigun-
gen aufgetreten sind. Zwar sind einige
Biomarker bekannt, die fir eine friih-
zeitigere Diagnostik als durch die
Messung des Blutzuckerspiegels geeig-
net sein konnten. Fur einen breiten
Einsatz mussen sie aber noch validiert,
die Testverfahren vereinfacht und
auch entsprechende Grenzwerte fest-
gelegt werden. Davon unabhingig
besteht jedoch hier ebenso wie bei der
Identifizierung von Risikopersonen
das
Erfassung der Zielgruppen fir ent-

Problem der unzureichenden

sprechende Diagnoseverfahren.

THERAPIE

Diabetes kann zurzeit nicht geheilt
werden. Die Therapie dieser chroni-

schen Krankheit zielt daher darauf ab,
den Blutzuckerspiegel dauerhaft opti-
mal einzustellen, um auf diese Weise
Akut- und Folgekomplikationen zu
vermeiden und eine hohe Lebens-
qualitit zu erzielen. Die klinisch
aktuell eingesetzten bzw. in der
Entwicklung befindlichen Therapie-
optionen umfassen folgende Typen
einer Individualisierung:

> Multimodale Stufentherapiekon-
zepte: In Abhingigkeit vom indi-
viduell vorliegenden Erkrankungs-
stadium sowie patientenindivi-
dueller Therapieziele stehen abge-
stufte Interventionen zur Verfii-
gung (verandertes Erndhrungs-
und Bewegungsverhalten, Gabe
verschiedener oraler Antidiabetika
oder Insuline allein bzw. in Kom-
binationen). Auf Studiendaten
basierende Risikorechner unter-
stiitzen das arztliche Personal in
der Auswahl und Festlegung des
jeweiligen Therapieschemas, doch
bestehen noch Defizite bei der ge-
meinschaftlichen Festlegung von
Therapiezielen durch Patient und
Arzt sowie bei der Therapietreue
insbesondere in frihen Erkran-
kungsstadien, in Abhangigkeit
vom psychosozialen Umfeld und
dem Bildungsniveau der Betroffe-
nen.

> Feinanpassung der Therapie durch
Selbstmanagement: Heutiger
Stand der Diabetestherapie ist die
weitgehende Verlagerung der opti-
malen Blutzuckereinstellung vom
arztlichen Personal auf den Pa-
tienten. Ermoglicht durch Blut-
zuckerselbstkontrolle und ver-
schiedene Insulinarten und Appli-
kationsformen, kann die Insulin-

ZUKUNFTSREPORT: INDIVIDUALISIERTE MEDIZIN UND GESUNDHEITSSYSTEM

gabe sehr fein an die jeweilige
individuelle Stoffwechsellage
angepasst werden. Voraussetzung
hierfir sind jedoch umfassende
und zielgruppenspezifische Schu-
lungen, eine dauerhafte Motiva-
tion der Patienten und die Bereit-
schaft und Fahigkeit, eine weitge-
hende Verantwortung fiir das
Management ihrer Krankheit zu
tibernehmen.

> Feinanpassung der Therapie durch
Bauchspeicheldriisenersatz: Eine
entgegengesetzte Entwicklung zum
Selbstmanagement ist die Ein-
stellung eines optimalen Blut-
zuckerspiegels durch einen Bauch-
speicheldriisenersatz, der den
Patienten die regelmifSigen Blut-
zuckermessungen und Insulin-
injektionen vollstindig abnehmen
soll. Ziele sind ein Gewinn an
Lebensqualitit, eine dauerhaft
bessere Einstellung des Blut-
zuckerspiegels und die Bereitstel-
lung von Therapieoptionen fir
Patienten, die kein Selbstmanage-
ment leisten konnen. Neben eta-
blierten allogenen Zell- und
Organersatztherapien befinden
sich kiinstliche Bauchspeichel-
driisen noch weitgehend im Ent-
wicklungsstadium, ebenso wie
autologe Zellersatztherapien, die
die Bereitstellung eines patienten-
individuell gefertigten Unikats fiir
die Therapie beinhalten.

IMPLIKATIONEN FUR
ANDERE INDIKATIONEN
UND DAS GESUNDHEITS-
SYSTEM

Mit dem Diabetes wurde eine chroni-
sche Erkrankung gewihlt, bei der eine
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Vielzahl unterschiedlicher Faktoren
die Entstehung, den Verlauf, die
Schwere und Haufigkeit von Kompli-
kationen sowie die Spatfolgen beein-
flusst. Diabetes reprasentiert somit
einen Krankheitstyp, bei dem von
einer Individualisierung der Medizin
wesentliche Beitrage im Hinblick auf
die Milderung der damit verbundenen
Public-Health-Probleme erwartet wer-
den. Dies trifft u.a. auch auf multifak-
torielle Volkskrankheiten wie Herz-
Kreislauf-Erkrankungen oder Krebs-
erkrankungen zu. Bei allen diesen
Krankheiten ist es Gegenstand der
aktuellen Forschung, Biomarker zu
identifizieren und entsprechende
Diagnose- und Monitoringverfahren
zu entwickeln, die, ahnlich wie fiir das
Fallbeispiel Diabetes dargestellt, eine
Individualisierung gemif§ den oben
genannten Kategorien ermoglichen
sollen. In Langfristperspektive und bei
Durchdringung aller Stufen der medi-
zinischen Wertkette konnte dies einen
Wandel von einer Akutmedizin zu ei-
ner starker auf Pradiktion und Pra-
vention ausgerichteten Medizin be-
deuten, die in verstirktem MafSe vor
dem Auftreten von Krankheitssymp-
tomen ansetzt (s. Abb.).

Das Beispiel des Diabetes zeigt aber
auch, dass es nicht notwendigerweise
und in jedem Fall neuartiger Bio-
marker und Diagnoseverfahren be-
darf,

Sensitivitdt, Spezifitit und Einfachheit

sondern dass fallweise die

der Anwendung etablierter Verfahren
fur eine Ermittlung von Risikoper-
sonen und Diagnosestellung ausrei-
chen kann, ihre Potenziale bislang
aber noch nicht ausreichend ausge-
schopft wurden. Optimierungsbedarf
besteht vielmehr im Hinblick darauf,

ob, durch welche MafsSnahmen und
unter welchen Rahmenbedingungen
die relevanten Zielgruppen tiberhaupt
im erforderlichen Mafle fiir eine
Risikospezifizierung erreicht werden
wollen bzw. konnen, und welche
Handlungsmoglichkeiten sich an-
schliefen. Wenn die nachfolgenden
Mafinahmen, die fiir die Privention
verschiedener Krankheiten empfohlen
werden, weitgehend auf eine »gesunde
Lebensfiihrung« hinauslaufen, stellt
sich grundsitzlich die Frage, ob in die-
sen Fillen eine krankheitsspezifische
und moglicherweise kostenintensive
Risikospezifizierung tatsichlich sinn-
voll ist.

Fiir Diabetes sind die an das stetige
Fortschreiten der Krankheit und das
Vorliegen individueller Risikofaktoren
angepassten Therapieoptionen (multi-
modale Stufenmodelle) bereits weiter
als fiir andere Krankheiten entwickelt.
Deren Implementierung macht die
(institutioneniibergreifende) Samm-
lung und Integration krankheits- und
therapiebezogener Patientendaten er-
forderlich, die mit evidenzbasierter
medizinischer Information verkniipft
werden miissen. Neben Datenschutz-
erfordernissen stellt dies besondere
Anforderungen an die Qualifikation
des arztlichen Personals sowie an die
Qualitait und Evidenzbasierung ent-
sprechender Unterstlitzungssysteme
(z.B. »Risikorechner« im Fall des
Diabetes). In Bezug auf die Qualifi-
kation des drztlichen Personals erfor-
dert eine »individualisierte Medizin«
zudem hohe fachliche und kommuni-
kative Kompetenzen durch den Um-
gang mit probabilistischen, pradikti-
ven Informationen und den partner-
schaftlichen FEinbezug der Patienten

bei der Festlegung von Therapiezielen
und -optionen.

Zum Interesse an Konzepten einer
»individualisierten Medizin« tragt der
Wandel im gesundheitswissenschaft-
lichen und -politischen Diskurs bei, in
dem die Stiarkung der Stellung, der
Interessen und Bediirfnisse der Pa-
tienten an Bedeutung gewinnt. Aller-
dings ist zu beriicksichtigen, dass das
politische Diskursfeld zur Patienten-
orientierung nicht nur von der »demo-
kratischen Achse« der Patientenauto-
nomie und -beteiligung aufgespannt
wird, sondern auch von der »0dkono-
mischen Achse« der Konsumenten-
souverdnitat einerseits und Privati-
sierung andererseits. Eine individuali-
sierte Medizin bietet nicht nur das Po-
tenzial einer erhohten Konsumenten-
souverdnitat in dem Sinne, dass der
Patient gemaf$ seinen Praferenzen aus
dem Angebot der Gesundheitsleistun-
gen wihlen kann, was jedoch Trans-
parenz uiber Leistungen, Qualitit und
Kosten und einen Zugang zu diesen
Vielmehr
kann eine Individualisierung der Me-

Leistungen voraussetzt.

dizin auch bestehende Privatisierungs-
tendenzen (Zuzahlungen, Selbstbehal-
te, Leistungsausgrenzungen) zur Er-
reichung von Kostendampfungszielen
in der gesetzlichen Krankenversiche-
rung verstirken. Auch hier besteht
noch Gestaltungsraum, aber ebenso
erheblicher Gestaltungsbedarf.
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Dr. Barbel Hiising
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