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Personalisierte Medizin braucht
eine andere Art von Studien

Alle traumen von auf einzelne
Patienten massgeschneiderten
Therapien. Leider liefern
herkommliche klinische Studien
nicht die richtigen Daten dafiir,
sagt ein Biostatistiker.

Von Sascha Karberg

ie Medizin hat ein Problem: Meist
spricht nur ein Teil der Patienten
auf eine Therapie an. So sind Anti-
depressiva laut der US-amerikani-
schen Arzneimittelbehorde FDA bei fast 40
Prozent der Behandelten wirkungslos. Die
Ursache dafiir soll in den Genen liegen.

Auf diesen Unterschieden zwischen
den Patienten basiert die personalisierte
Medizin. Ein Beispiel ist das Krebsmedi-
kament Iressa. Es wirkt nur bei Patienten,
deren Tumorzellen Mutationen in einem
Gen aufweisen - ein Wachstumsfaktor,
der die Zellteilung anregt. Die Mutationen
sind ein Hinweis, ein sogenannter Bio-
marker, ob ein Patient auf eine Therapie
ansprechen wird.

Den Unterschied zwischen Patienten
herauszufinden ist weitaus schwieriger, als
man denken konnte. Dieser Meinung ist
zumindest Stephen Senn vom Luxembourg
Institute of Health. «Es ist normalerweise
nicht moglich, in einer klinischen Studie
festzustellen, wer von einer Behandlung
profitiert hat und wer nicht», so Senn. «Der
Hype um die personalisierte Medizin ba-
siert auf der kaum getesteten Hypothese,
dass sich Patienten in ihrer Reaktion auf
eine Therapie stark unterscheiden.» Aus-
sagen tiber Responder und Non-Responder,
wie von der FDA zitiert, stiinden auf statis-
tisch wackligen Fiissen, kritisiert Senn.

Das liege daran, dass in den Studien
nicht die Reaktion einzelner Patienten
verglichen wird. Vielmehr werden ganze
Gruppen von Patienten einander gegen-

iibergestellt, und zwar auf Grundlage ihrer

durchschnittlichen Reaktion - etwa der
Unterschied in der Hohe des Blutdrucks al-
ler Patienten, die eine Behandlung bekom-
men haben, im Vergleich zu denen, die ein
Placebo erhielten. «<Wir fithren schlicht und
einfach nicht die Art von Studien durch,
die es uns erlauben wiirden, Responder von
Non-Respondern zu unterscheiden.»

Senn bestreitet nicht etwa, dass gene-
tische Unterschiede der Patienten Aus-
wirkungen auf den Erfolg einer Therapie

Manchmal wirkt die Therapie, manchmal nicht. Vielleicht wurde auch schlicht am falschen Tag

gemessen. Dies zu unterscheiden wire sehr aufwendig. Bild: Viacheslav Lopatin/Shutterstock

haben konnen. Er sagt, dass die meisten
klinischen Studien nicht in der Lage sind
zu entscheiden, ob die Ursachen unter-
schiedlicher Therapieergebnisse gene-
tisch sind. Sie konnten durch zufillige
Unterschiede in der Erndhrung oder ver-
steckte Infektionen eines Patienten ver-
ursacht sein.

Erst Placebo, dann Wirkstoff
Als Ausweg schliagt Senn vor, Patienten
individuell iber einen langeren Zeitraum
zu beobachten. Dabei erhalten sie erst
einen Wirkstoff, dann ein Placebo - oder
umgekehrt. Diese sogenannten seriellen
N-of-1-Studien lieferten Daten, mit denen
die Reaktion der Patienten von zufilligen
Variationen in den Messergebnissen un-
terschieden werden konne. Auch Nicholas
Schork, Direktor fiir Humanbiologie am J.
Craig Venter Institute in La Jolla (Kaliforni-
en), forderte 2015 im Fachmagazin Nature
N-of-1-Studien, um die «Unzahl von Fakto-
ren zu testen - genetische und umweltbe-
dingte -, die die Reaktion einer Person auf
eine bestimmte Behandlung beeinflussen».

Allerdings sind solche N-of-1-Studien
auch umstritten. Peter Jiini hilt diese fiir
wenig praktikabel: zu langwierig und zu
kompliziert fiir den Klinikbetrieb, meint
der Schweizer Epidemiologe und Direktor
des Applied Health Research Centre der
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Universitat Toronto. Zwar habe Senn recht,
dass aus Studien viel zu haufig unbegriin-
dete Riickschliisse iiber Responder oder
Non-Responder gezogen werden. Doch
wenn man «sehr diszipliniert» vorgehe,
gebe es Wege, auch traditionelle Studien-
designs korrekt zu interpretieren.

«Eine wirklich personalisierte
Medizin gibt es nicht.»

Peter Juni

Allerdings miisse man sich bewusst-
machen, dass Ergebnisse von spezifischen
Untergruppen von Patienten héufig iiber-
interpretiert werden. «Eine wirklich per-
sonalisierte Medizin, in der jeder Patient
die exakt passende Therapie erhilt, gibt
es nicht», sagt Jiini. «Diese Erwartungen
konnen wir bisher nicht erfiillen.» Bemii-
hungen um eine bessere Datengrundlage
fiir die personalisierte Medizin seien dar-
um wichtig, auch wenn Senns provokative
These in der Fachwelt umstritten sei.

Sascha Karberg ist Redaktor fiir den Bereich
Forschen beim Tagesspiegel in Berlin.
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