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Die globale EY-Organisation im Überblick
Die globale EY-Organisation ist einer der Marktführer in der Wirtschafts-
prüfung, Steuerberatung, Transaktionsberatung und Managementberatung. 
Mit unserer Erfahrung, unserem Wissen und unseren Leistungen stärken wir 
weltweit das Vertrauen in die Wirtschaft und die Finanzmärkte. Dafür sind wir 
bestens gerüstet: mit hervorragend ausgebildeten Mitarbeitern, starken Teams, 
exzellenten Leistungen und einem sprichwörtlichen Kundenservice. Unser 
Ziel ist es, Dinge voranzubringen und entscheidend besser zu machen – für 
unsere Mitarbeiter, unsere Mandanten und die Gesellschaft, in der wir leben. 
Dafür steht unser weltweiter Anspruch „Building a better working world“.

Die globale EY-Organisation besteht aus den Mitgliedsunternehmen von 
Ernst & Young Global Limited (EYG). Jedes EYG-Mitgliedsunternehmen ist 
rechtlich selbstständig und unabhängig und haftet nicht für das Handeln 
und Unterlassen der jeweils anderen Mitgliedsunternehmen. Ernst & Young 
Global Limited ist eine Gesellschaft mit beschränkter Haftung nach englischem 
Recht und erbringt keine Leistungen für Mandanten. Weitere Informationen 
finden Sie unter www.ey.com. 

In Deutschland ist EY an 22 Standorten präsent. „EY“ und „wir“ beziehen 
sich in dieser Publikation auf alle deutschen Mitgliedsunternehmen von 
Ernst & Young Global Limited. 
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EY ist bestrebt, die Umwelt so wenig wie möglich zu belasten. Diese Publikation wurde daher auf 
FSC®-zertifiziertem Papier gedruckt, das zu 60 % aus Recycling-Fasern besteht.

Diese Publikation ist lediglich als allgemeine, unverbindliche Information gedacht und kann daher nicht 
als Ersatz für eine detaillierte Recherche oder eine fachkundige Beratung oder Auskunft dienen. Obwohl 
sie mit größtmöglicher Sorgfalt erstellt wurde, besteht kein Anspruch auf sachliche Richtigkeit, Voll-
ständigkeit und/oder Aktualität; insbesondere kann diese Publikation nicht den besonderen  Umständen 
des Einzelfalls Rechnung tragen. Eine Verwendung liegt damit in der eigenen Verantwortung des 
Lesers. Jegliche Haftung seitens der Ernst & Young Wirtschaftsprüfungsgesellschaft und/oder anderer 
Mitgliedsunternehmen der globalen EY-Organisation wird ausgeschlossen. Bei jedem spezifischen  
Anliegen sollte ein geeigneter Berater zurate gezogen werden.
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Zunehmend detaillierteres Verständnis 
Das menschliche Genom weist über sechzig  
Millionen variable Stellen auf. Einige dieser  
Variationen nehmen auch Einfluss auf den 
Arzneistoffwechsel. So können einerseits 
die an der Metabolisierung bzw. dem Trans-
port des Wirkstoffs beteiligten Enzyme und 
Transporter betroffen sein. Genauso mög-
lich ist jedoch auch eine Variation, die die 
Zielstruktur des Wirkstoffs betrifft. Die  
Folge dieser Veränderungen sind z. B. ver-
mehrtes Auftreten von Nebenwirkungen 
oder Wirkverlust bis hin zur Unwirksamkeit. 
Ist eine entsprechende DNA- oder Genver-
änderung mit all ihren Auswirkungen be-
kannt, kann ein diagnostischer Gentest vor 
der Medikamentengabe darüber Auskunft 
geben, welche Dosierung bzw. welcher 
Wirkstoff dem Patienten wirklich hilft. Statt 
allgemeinen Hinweisen auf dem Beipack- 
zettel zu folgen, kann ein Arzt somit eine 
Therapie an die genetische Ausstattung  
seines Patienten anpassen.

Anwendungsmöglichkeiten nicht auf  
Companion Diagnostics beschränkt
Die stratifizierte Arzneimitteltherapie hat 
mitunter ein größeres Potenzial für bereits 
im Markt etablierte Medikamente (Gene- 
rika), die durch den Einsatz von DNA-Tests 
noch effizienter eingesetzt werden könnten. 
Dies lässt sich z. B. anhand des Östrogen- 
rezeptorblockers Tamoxifen (TAM) erläu-
tern. In der Praxis wird bei postmenopau- 
salen Brustkrebspatientinnen meist eine  
sequenzielle Therapie (TAM und Aromatase- 
hemmer) verordnet, da sich TAM alleine  
in der Vergangenheit als weniger wirksam 
erwies. Das lässt sich heute gut erklären. 
TAM ist als klassisches Prodrug therapeu-
tisch nahezu unwirksam und muss in den  
eigentlichen Wirkstoff Endoxifen umgewan-
delt werden. Das für den Umbau wichtige 
Enzym CYP2D6 unterliegt jedoch geneti- 
schen Variationen, die sich auf dessen Ak- 
tivität auswirken. Durch die Analyse des 
CYP2D6-Gens kann die Aktivität des Enzyms 
(der sog. Metabolisierungstyp) jeder Pati-
entin heute exakt bestimmt werden. Der 
Vergleich der CYP2D6-Metabolisierungs-
typen in der Überlebenszeitanalyse zeigt  
retrospektiv einen deutlich verschlechterten 
klinischen Outcome für TAM-Patientinnen 
mit verminderter CYP2D6-Aktivität. Vor 
dem Hintergrund scheint die sequenzielle 
Therapie jedoch nicht die für jede Patientin 
beste Empfehlung zu sein. Vielmehr kann 

durch die Bestimmung des Metabolisie-
rungstyps eine auf die Patientin individua- 
lisierte Therapie empfohlen werden. Den-
noch findet dieses Wissen kaum Anwen-
dung. Für die bislang mangelnde Trans- 
lation in die ärztliche Praxis sind maßgeb-
lich drei Gründe zu nennen: 

1. Es gibt zwar viele wissenschaftlich unter-
suchte Zusammenhänge zwischen einer 
DNA-Veränderung und einem veränderten 
Serumspiegel eines bestimmten Medika-
ments, es fehlt jedoch vielfach an prospek- 
tiven Studien, die die bereits retrospektiv 
gezeigten Zusammenhänge noch einmal 
überprüfen. Diese prospektiven Studien 
werden jedoch von den Kostenträgern im 
Zuge der Diskussion um Kostenerstattung 
unter Berufung auf die Standards der evi-
denzbasierten Medizin gefordert. Hier stellt 
sich jedoch auch die Frage, ob es vertretbar 
ist, die retrospektiv gezeigten und bioche-
misch völlig plausiblen Zusammenhänge 
einfach zu ignorieren, bis sie in fünf oder gar 
zehn Jahren auch prospektiv nachgewiesen 
wurden. Patienten zumindest können meist 
nicht verstehen, warum sie trotz des Wis-
sens um diese Zusammenhänge unter Miss-
achtung dieser therapiert werden.

2. Die pharmakogenetischen Erkenntnisse 
sind aufgrund ihrer Komplexität für Ärzte  
in der Praxis jedoch kaum anwendbar, denn 
am Metabolismus eines Medikaments sind 
z. T. mehrere Enzyme beteiligt, die Varia- 
tionen mit unterschiedlichen Auswirkungen 
aufweisen können. Zur Umsetzung des Wis-
sens in die Praxis bedarf es der Entwicklung 
von sinnvollen Diagnostik-Panels, sowie  
daran gekoppelter Befundungs-Tools, die es 
ermöglichen, die genetischen Daten eines 
Patienten variationsübergreifend in eine 
eindeutige individualisierte Therapieemp-
fehlung zu übersetzen, denn nur dann kön-
nen diese Erkenntnisse von der Ärzteschaft 
angewendet werden.

3. Die pharmakogenetische Diagnostik zur 
stratifizierten Therapie bereits zugelassener 
Medikamente produziert augenscheinlich 
zunächst zusätzliche Kosten, da der Verord-
nung einer Therapie, deren klinischer Nutzen 
durch die Zulassung bereits gezeigt wurde, 
nun ein diagnostischer Test vorangestellt 
werden soll. Die Kosten des Tests liegen  
zudem meist über denen des eingesetzten  
Medikaments. Betrachtet man jedoch die 

hohe Zahl von Krankheits- oder gar Todes-
fällen aufgrund von Nebenwirkungen und 
Medikamentenunverträglichkeiten, die wir 
bislang in Ermangelung von Alternativen  
in Kauf nehmen mussten, scheint der kli-
nische Nutzen der individualisierten Medizin 
(InMed) weit mehr zu wiegen, als die – im 
Vergleich zum Medikament – vermeintlich 
hohen Kosten für den Test. 

Breite Umsetzung wird nicht einfach
Inwieweit sich die Kostenträger in der Lage 
sehen, die zusätzliche Diagnostik zu erstat-
ten, bleibt abzuwarten. Dass die InMed bis-
herige System-Logiken überfordert und die 
Standards der evidenzbasierten Medizin im 
Hinblick auf ihre Anwendung in der stratifi-
zierten Arzneimitteltherapie weiter zu ent-
wickeln wären, ist für die Integration in den 
Praxisalltag ebenfalls nicht förderlich. Aber 
können wir es uns leisten, die Effizienzreser- 
ven für unser Gesundheitssystem, die sich 
aus der gezielten Prävention von Medika-
mentenunverträglichkeiten ergeben, unge-
nutzt zu lassen? Auf lange Sicht wird sich 
die Nutzung dieser neuen Möglichkeiten 
auszahlen. Finanziell für das Gesundheits-
system, aber vor allem auch für die Patien- 
ten – durch einen nachhaltigeren Behand-
lungserfolg und eine höhere Versorgungs-
qualität.   
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Mehr Therapiesicherheit durch DNA-Analyse –   
Chancen und Herausforderungen  
bei der Umsetzung im Alltag
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