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Hintergrund

A physician is obligated to consider more than a diseased organ, more even than the whole man - he

must view the man in his world.

Harvey Cushing

Klinische Entscheidungsfindung — Clinical Reasoning

Das Treffen klinischer Entscheidungen ist Hauptaufgabe des arztlichen Handelns. Klinische
Entscheidungen betreffen in der Inneren Medizin drei Bereiche: Diagnoseentscheidungen,
Prozess- bzw. Prozedurenentscheidungen und Therapieentscheidungen, diese gehen
flieRBend ineinander Uber in einer variablen zeitlichen Reihenfolge. Zwar besteht ein nicht zu
vernachlassigender Zusammenhang zwischen der Richtigkeit des Diagnoseprozesses und
der Richtigkeit der Diagnosestellung sowie der sich anschlieBenden Therapieentscheidung,
doch werden im Einzelfall auch richtige Therapieentscheidungen trotz falscher
Diagnosestellung  getroffen  oder richtige Diagnosen trotz eines fehlerhaften
Diagnoseprozesses gefallt (1).

Clinical Reasoning hat in den letzten Jahren zunehmend an wissenschaftlicher Bedeutung
gewonnen und auch in der 6ffentlichen Debatte treten Diagnosefehler immer mehr in den
Fokus. Schatzungseise ist jede 10. Diagnose eine Fehldiagnose (2), was es sehr
wahrscheinlich macht, dass ein Grof3teil der Bevolkerung mindestens einmal imLeben mit
einem Diagnosefehler konfrontiert wird — mit ganz unterschiedlichen Folgen, aber moglichem
fatalen Ausgang (3). Therapiefehler sind in dieser Schatzung nicht eingerechnet. Reaktionen
auf die Problematik sind eine zunehmende Organisation von Patientengruppen,
beispielsweise in Selbsthilfegruppen. Ebenso fihrte dies auch zur Griindung der Society to
Improve Diagnosis in Medicine, die sich eine wissenschaftliche Auseinandersetzung mit dieser
Thematik zur Aufgabe gemacht hat und ein eigenes Journal — Diagnosis — herausgibt (4). Die
bislang durchgefiihrten Untersuchungen zu den Ursachen von Diagnosefehlern bei Arztinnen
und Arzten zeigen widersprichliche Ergebnisse. Gemeinsam ist diesen Studien allerdings,
dass neben systemischen Fehlern insbesondere kognitive Fehler im Diagnoseprozess eine
Rolle spielen (5).

Auch in der medizinischen Ausbildung wird die Thematik Clinical Reasoning zunehmend
berticksichtigt. Es besteht allerdings noch ein umfangreicher Forschungsbedarf bezuglich
Lehrstrategien, Teststrategien und auch der Operationalisierung von Messmethoden fir
Clinical Reasoning (6). Die grundlegende Bedeutung des Clinical Reasoning wurde auch im
nationalen kompetenzbasierten Lernzielkatalog der Medizin (NKML) in der Definition des
Kompetenzbegriffs hervorgehoben: Im NKLM (7) wird in der Einfuhrung zum Thema

Kompetenzen, Rollen und Lernziele die folgende Definition arztlicher Kompetenz angefiihrt:

3
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»---.professional competence is the habitual and judicious use of communication, knowledge,
technical skills, clinical reasoning, emotions, values, and reflections in daily practice for the
benefit of the individual and community being served...” (Epstein & Hundert 2002, S. 226) (8).

Obwohl die Bedeutung der Klinischen Entscheidungsfindung also offensichtlich ist, werden
Forschungsarbeiten in diesem Bereich vorwiegend von nicht-arztlichen Forscherinnen und
Forschern (im Bereich Padagogik, Psychologie und Medizindidaktik) und nicht von Arztinnen
und Arzten geleistet. Es gibt ein hochkomplexes und fundiertes Forschungsfeld zum Thema
Entscheidungsfindung in der Psychologie, deren Erkenntnisse aber selten auf das arztliche
Handeln Ubertragen werden und eine gewinnbringende Synthese der Kompetenzen und des

Wissens bisher nicht stattfindet.

Endokrinologie und das Cushing-Syndrom

Die Endokrinologie ist ein Teilbereich der Inneren Medizin (9) mit sehr pravalenten
,Volkskrankheiten* und einer in Summe grof’en Zahl von selteneren Erkrankungen . Die
Diagnosestellung erfolgt im Wesentlichen anhand der Anamnese und der Kklinischen
Untersuchung sowie der Biochemie und ist — im Gegensatz zu anderen Fachbereichen der
Inneren Medizin — wenig von apparativen Untersuchungen abhangig. Es gibt verschiedene
wichtige endokrinologische Erkrankungen, von denen viele — die Osteoporose, verschiedene
Schilddrisenerkrankungen oder die arterielle Hypertonie — sehr haufig sind, wahrend andere
Krankheitsbilder zu den seltenen Erkrankungen gehdren. Hierzu zahlt auch das endogene
Cushing-Syndrom, welches eine sehr seltene, aber potenziell tédlich verlaufende Erkrankung
ist (10). Patientinnen und Patienten mit einem Cushing-Syndrom kénnen an einer Vielzahl
verschiedener Symptome und Komorbiditdten leiden (Abbildung 1). Die diagnostische
Herausforderung liegt allerdings darin, dass viele dieser Symptome auch mit anderen
Erkrankungsbildern wie dem metabolischen Syndrom oder dem PCO-Syndrom
(Polyzystisches Ovarsyndrom) Uberlappen (11).
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Abbildung 1: Symptome und charakteristische Untersuchungsbefunde beim Cushing-

Syndrom
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Die Komplexitat des Erscheinungsbildes sowie die Seltenheit der Erkrankung fiihren haufig zu
verspateten Diagnosen, wie eine multizentrische Studie und Metaanalyse mit Gber 5000
Patientinnen und Patienten bestatigte (12). Im Laufe des Diagnoseprozesses werden bis zu

vier verschiedene Arztinnen und Arzte konsultiert (13), bis die korrekte Diagnose gestellt wird.

Wie kann nun eine friihzeitige und effiziente Diagnosestellung erfolgen? Es wurden bereits
zahlreiche Studien durchgeflhrt, in denen Patientinnen und Patienten, die potenziell unter
einem Cushing-Syndrom leiden kénnten, — wie zum Beispiel Patientinnen und Patienten mit
Diabetes mellitus (14, 15) oder Hypertonie (16, 17) — gescreent wurden. Die
Studienergebnisse variieren hier stark zwischen dem gewahlten Symptom/Komorbiditat und
der Pravalenz der Erkrankung. Letztlich wird von der US Endocrine Society bei erwachsenen

Patienten ein Screening nur fir folgende drei Patientengruppen empfohlen (18):
Patientinnen und Patienten......

e mit multiplen und progressiven Symptomen, die fur ein Cushing-Syndrom typisch sind
e mit adrenalem Adenom

o mit fur ihr Alter ungewdhnlichen Symptomen (z.B. Osteoporose bei jungen Patienten)

Zur besseren Erforschung der Erkrankung wurde 2012 das Deutsche Cushing-Register

gegriundet. Patientinnen und Patienten mit Cushing-Syndrom werden prospektiv und
5
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retrospektiv eingeschlossen und langfristig betreut. Es gibt verschiedene Studienzentren in
Deutschland, wobei die meisten Patientinnen und Patienten in einer hierfir eigens
geschaffenen Spezialambulanz am Standort Minchen betreut werden. Zum jetzigen Zeitpunkt
sind in Mlinchen mehr als 700 Patienten in das Register eingeschlossen (Abbildung 2), wobei
der Frauenanteil deutlich Uberwiegt. Alle an einem Cushing-Syndrom erkrankten werden

einmal jahrlich strukturiert anamnestiziert und untersucht.

Abbildung 2: Patientenzahlen des Deutschen Cushing-Registers am Standort Miinchen
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Synthesis — Klinische Entscheidungsfindung in der Endokrinologie

In der Literatur wird zwischen zwei mdglichen Situationen unterschieden: ambigious risk (19)
und objective risk conditions (20). Wahrend bei ersterem Szenario keine kalkulierbaren
Wahrscheinlichkeiten vorliegen, die bei der Entscheidungsfindung helfen kénnten, sind im
zweiten Szenario — Beispiel Lotterie — die Wahrscheinlichkeiten des Outcomes prinzipiell
berechenbar und damit objektiv zu erfassen. Die Klinische Entscheidungsfindung bewegt sich
nun in einem Spannungsfeld zwischen diesen beiden Szenarien. Die Gesamtfragestellung —
ob eine Erkrankung vorliegt - lasst sich haufig in Unterfragestellungen zerlegen, die leichter
zu beantworten sind als die eigentliche Fragestellung. Auf das Cushing-Syndrom Ubertragen

bedeutet dies beispielsweise folgendes:
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Abbildung 3: Ambigious und objective risk am Beispiel des Cushing-Syndroms
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Diese Unterfragen konnen relativ prazise beantwortet werden, doch auch hierfir bedarf es
eine weitere Kompetenz: das Losen von Bayesian Aufgaben. Mit Hilfe der Sensitivitdt und
Spezifitat eines Tests sowie der Pravalenz einer Erkrankung lassen sich mit Hilfe der Formel
nach Bayes (21) der positive und negative pradiktive Wert berechnen. Damit kann beantwortet
werden, wie wahrscheinlich es ist, dass ein Patient mit einem positiven Testergebnis
tatsachlich an einer bestimmten Erkrankung leidet. Aus einer Vielzahl von Studien ist allerdings
bekannt, dass die Anwendung von Bayesian Reasoning sowohl fiir Arztinnen und Arzte als
auch Medizinstudierende problematisch ist (22, 23). Ein klassisches Bayes-Problem ist das

Mammographie-Screening (24):

., The probability of breast cancer is 1% for a woman of a particular age group who participates
in a routine screening (a priori probability, also called prevalence P(B)). If a woman who
participates in a routine screening has breast cancer, the probability is 80% that she will have
a positive mammogram (sensitivity P(M + |B)). If a woman who participates in a routine
screening does not have breast cancer, the probability is 9.6% that she will have a false-positive
mammogram (false-alarm rate P(M + |—B)).

What is the probability that a woman who participates in a routine screening and has a positive
mammogram actually has breast cancer?
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Medizinisches Personal kann diese Aufgabe in der Regel nicht 16sen und neigt dazu, die
Wahrscheinlichkeit flr Brustkrebs bei einem positiven Mammogramm deutlich zu

Uberschétzen (22). Die Aufgabe kann folgendermafen gelést werden:

P(M + |B) P(B)

P(BIM+) = P(M+|B)P(B)+ P(M + |-B) P(-B)
B 80% - 1%
 80%- 1% + 9.6% - 99%
~ T7.8%

Das Ergebnis von 7,8% mag Uberraschen, ist aber korrekt. Die Préavalenz einer Erkrankung
hat maf3geblichen Einfluss auf den positiven und negativen pradiktiven Wert. So tendiert man
in der klinischen Praxis dazu, bei einem positiven Testergebnis auch von einem sicheren
Vorliegen der Erkrankung auszugehen. Gerade bei sehr seltenen Erkrankungen mit niedriger

Pravalenz ist dies aber auch bei einer hohen Sensitivitat oftmals nicht der Fall.

Was bedeutet dies nun konkret fur die Endokrinologie?

In der Endokrinologie besteht eine starke Diskrepanz zwischen einerseits sehr haufigen
»Volkskrankheiten“ wie Diabetes mellitus, Schilddriisenerkrankungen und Osteoporose und
andererseits sehr seltenen Erkrankungen, sogenannten Rare diseases, wie dem Cushing-
Syndrom, dem Phaochromozytom oder seltenen Knochenstoffwechselerkrankungen und
neuroendokrinen Tumoren. Dies ist von grof3er Bedeutung bei Entscheidungsszenarien in der
taglichen klinischen Arbeit, weil verschiedene Pravalenzen Auswirkungen auf den positiven
und negativen pradiktiven Wert haben. Dies macht es erforderlich, zwischen mathematisch
sehr unterschiedlichen Situationen hin- und herzuwechseln. Die Diagnosefindung in der
Endokrinologie ist zudem haufig dadurch gekennzeichnet, auf Such- und Bestatigungstests
oder eine Kombination verschiedener biochemischer Tests zurlickzugreifen. Im Gegensatz zu
anderen Disziplinen der Inneren Medizin, in denen Entscheidungen oft von einem einzigen -
hochsensitiven oder hochspezifischen - Laborparameter abhéngen (Troponin, D-Dimer), ist
dies in der Endokrinologie nur sehr selten der Fall. Die Kombination diverser Tests erhoht die
Komplexitat — und oft damit auch die Schwierigkeit — einer klinischen Situation und macht damit
die Endokrinologie zu einem Fachbereich, welcher im besonderen Maf3e von Diaghosefehlern,

Prozessfehlern und damit zum Teil auch Therapiefehlern betroffen sein kann.
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Zielsetzung der Habilitation

Diese Habilitation soll zu einem besseren Verstandnis fir Diagnoseprozesse und klinische
Entscheidungen in der Endokrinologie mit besonderem Fokus auf das Cushing-Syndrom

beitragen.

Die Arbeit umfasst zwei Teilbereiche, die anhand meiner bisherigen Publikationen dargestellt

werden:

e Kilinische Entscheidungsfindung in der Metaebene: Didaktische Modelle und
angewandte Didaktik in der Endokrinologie

¢ Kiinische Entscheidungsfindung am konkreten Beispiel des Cushing-Syndroms

Die Ubergreifende Hypothese dieser Arbeit ist es, dass sich durch eine reflektierte Anwendung
von medizindidaktischen Modellen, die klinische Entscheidungsfindung in verschiedenen

Aspekten verbessern lasst.
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Resultate und Diskussion der eigenen Publikationen

Teil 1. Klinische Entscheidungsfindung in der Metaebene:
Didaktische Modelle und angewandte Didaktik in der

Endokrinologie

In den folgenden Arbeiten stehen verschiedene Gruppen im Fokus: Medizinstudierende im
vorklinischen und klinischen Studienabschnitt, Assistenzarzte und Arztinnen und Facharzte.
Ob und in wie fern Erkenntnisse, die in einer Gruppe gewonnen wurden, auf die anderen

Ubertragen werden kdnnen, ist studienindividuell zu diskutieren.

Evaluation des Diagnostikprozesses

Zugrunde liegende Publikationen:

Braun LT, Borrmann KF, Lottspeich C, Heinrich DA, Kiesewetter J, Fischer MR, Schmidmaier
R. Scaffolding clinical reasoning of medical students with virtual patients: effects on diagnostic
accuracy, efficiency, and errors. Diagnosis (Berl). 2019 Jun 26;6(2):137-149. doi: 10.1515/dx-
2018-0090. PMID: 30772868.

Braun LT, Borrmann KF, Lottspeich C, Heinrich DA, Kiesewetter J, Fischer MR, Schmidmaier
R. Guessing right - whether and how medical students give incorrect reasons for their correct
diagnoses. GMS J Med Educ. 2019 Nov 15;36(6):Doc85. doi: 10.3205/zma001293. PMID:
31844657; PMCID: PMC6905369.

Braun LT, Lenzer B, Kiesewetter J, Fischer MR, Schmidmaier R. How case representations
of medical students change during case processing - Results of a qualitative study. GMS J
Med Educ. 2018 Aug 15;35(3):Doc41l. doi: 10.3205/zma001187. PMID: 30186951; PMCID:
PMC6120161.

Braun LT, Lenzer B, Fischer MR, Schmidmaier R. Complexity of clinical cases in simulated
learning environments: proposal for a scoring system. GMS J Med Educ. 2019 Nov
15;36(6):Doc80. doi: 10.3205/zma001288. PMID: 31844652; PMCID: PMC6905356.

Clinical Reasoning umfasst wie oben bereits dargestellt nicht nur das Diagnoseergebnis — die
richtige oder falsche Diagnose —, sondern auch den gesamten Diagnoseprozess, der zur
10
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Stellung der Diagnose fuhrt. Ein Aspekt des Diagnoseprozesses ist die Diagnoseeffizienz. Als
Diagnoseeffizienz kann man die Zeit, die bis zum Stellen einer richtigen Diagnose verwendet
wird, definieren (25). Da im klinischen Alltag die Zeit haufig limitiert ist — sei es in der
ambulanten Versorgung, sei es in der Notfallversorgung - ist Effizienz bei der
Diagnosestellung essentiell. Die Diagnoseeffizienz kann leicht in online-basierten Fallformaten
gemessen werden, in denen die Zeit bis zum Stellen der korrekten Diagnose aufgezeichnet
wird. Mdchte man allerdings einen tieferen Einblick in den Diagnoseprozess gewinnen, um
eventuelle kognitive Fehler zu detektieren, bieten sich andere Verfahren an: Eine typische
Methode ist die Anwendung sogenannter Laut-Denk-Protokolle, bei denen der Proband
zeitgleich zur Bearbeitung eines Patientenfalls seine Gedanken laut ausspricht (26). Diese
werden parallel protokolliert und konnen dann spéater qualitativ ausgewertet werden.
Problematisch bei diesem Verfahren ist allerdings, dass es sehr aufwéandig ist und daher nur

eine kleine Zahl an Probanden untersucht werden kann.

In allen im Nachfolgenden beschriebenen Studien wurde daher eine andere Methode genutzt:
In meiner ersten Studie mussten die Studierende (1) Patientenfélle auf der virtuellen
Lernplattform CASUS (27) bearbeiten. Nach Bearbeitung eines Falls und Nennung einer
Diagnose mussten die Studierenden zusatzlich eine Begriindung schreiben, in welcher sie
darlegen sollten, warum sie diese Diagnose getroffen haben. Insgesamt bearbeiteten 148
Medizinstudierende 15  verschiedene  Patientenfalle. Es  wurden  nur die
Diagnosebegrundungen bei letztlich korrekt gestellter Diagnose ausgewertet, da
Diagnosefehler bereits in einer vorherigen Studie eingehend analysiert wurden (28). In 1.135
Fallen wurde eine richtige Diagnose gestellt. Bei der Giberwiegenden Mehrheit (92%) lag der
richtigen Diagnose auch ein korrekter Diagnoseprozess zugrunde, der sich in einer korrekten
Diagnosebegriindung widerspiegelte. 7% der Begriindungen enthielten Fehler, wahrend bei
1% der Diagnosen von den Studierenden angegeben wurde, dass sie die Diagnose erraten
hatten. Beispiele fir Diagnosebegrindungen werden in Tabelle 1 gezeigt. Griinde fur Fehler
im Diagnoseprozess sind vorwiegend ein Mangel an pathophysiologischem Wissen (50%)

sowie mangelnde diagnostische Skills (Befundung diagnostischer Tests wie Rontgenbilder)

(1).

11
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Tabelle 1: Beispiele fur Diagnosebegrindungen

Kategorie

Definition

Beispiel

Korekte Begrindung

Fehlerhafte Begrindung

Richtig erratene Diagnosen

Diagnose wird anhand der
passenden Befunde in der
Anamnese, der kbrperlichen
Lintersuchung oder der
technischan Untersuchungen
erklart und enthalt keing
fehlerhaften Aspekte

Ein Teil oder die gesamte
Diagnosebegrindung ist
fehlerhaft

Die Probanden geben selbst
an, die Diagnose geraten zu
haben

JBGA zeigt ein emiedrigten CO2
BPartialdruck wmnd einen erhdihien PH.,
Die unawffaligen sonsticen
Untersuchungen, sowie der Krampfl
aufgrund der Hypernvantifation passen
zu der Diagnose” (Diagnose:
Hyperentilation)

LLungenfunktion zeig Restriktion
andere Diagnasen unwahrscheiniich”
{Diagnoss: Akuter Asthmaanfall, in der
Lungenfunkiion ist eine Obstruktion zu
sehen, kemne Restnkbion)

Aot hab keine Ahnung, um was fir eine
Diagnose as sich handeln kdnnte "
{Diagnase: Pneumothorax)

aus: Braun LT al. GMS journal for medical education. 2019;36(6):Doc85.

Es ist wichtig, dass einer korrekt gestellten Diagnose auch ein korrekter Diagnoseprozess
zugrunde liegt. Anderenfalls ist nicht davon auszugehen, dass ein anderer Patient mit gleicher
Diagnose korrekt diagnostiziert werden kann. Erfreulicherweise zeigte sich in dieser Studie,
dass richtig geratene Diagnosen nur sehr selten vorkommen. Fehlerhafte Diagnoseprozesse
sind hingegen nicht selten. Diagnosebegriindungen sind somit eine wichtige Methode, um die

Clinical Reasoning-Kompetenz einzuschéatzen.

Eine weitere Methode, um den Diagnoseprozess von Studierenden zu erfassen, wurde in
Studie

Fallreprasentationen.

meiner  zweiten genutzt: Es erfolgte die qualitative Auswertung von

Fallrepréasentationen sind innere Zusammenfassungen eines
Patientenfalls, welche dem Studierenden oder der Arztin oder dem Arzt helfen kénnen, den
Fall zu strukturieren und damit richtig zu lI6sen. Sie kdnnen bewusst eingesetzt werden, um
den Diagnoseprozess zu verbessern und die Diagnoseeffizienz zu erhdhen (25). Gleichzeitig
kénnen aber auch die Fallreprasentationen selbst ausgewertet werden, um einen Einblick in
den Diagnoseprozess zu erhalten. Es kann codiert werden, welche Informationen — von allen
im Fall in seiner Gesamtheit enthaltenen Informationen — in die Reprasentation aufgenommen
werden. Ein Codierbeispiel zeigt Abbildung 4. In dieser Studie wurden insgesamt 516
Fallreprasentationen von 43 Medizinstudierenden im klinischen Studienabschnitt ausgewertet.
bearbeiten vier klinische Patientenfalle mit den

Die Studierende Diagnosen

Aortenklappenstenose, Uramie, Hyperventilation und AV-Knoten-Reentrytachykardie.
Wahrend jeder der vier Fallbearbeitungen wurden die Studierenden dreimal dazu aufgefordert,
eine Fallreprasentation zu schreiben. Dazu erhielten sie den folgenden Arbeitsauftrag: ,Bitte

fassen Sie den Fall so zusammen, wie Sie ihn lhrem Oberarzt prasentieren wirden.” Diese

12
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Aufforderung erhielten die Probanden nach der Anamnese, nach der korperlichen
Untersuchung sowie ein letztes Mal nach den technischen Befunden, bevor sie die endgultige

Diagnose stellten.

Abbildung 4: Codierung einer Fallreprasentation

Reprisentation 3, Fall Urdmie, falsche Diagnose: Herr Schuhmacher ist ein 82- jahriger Patient mit bekannter KHK, der sich aufgrund von zunehmender Dyspnoe und
Erbrechen vorstellt. In der krperlichen Untersuchung fallen ein deutlich reduzierter AZ, sowie eine Hypertonie, Tachykardie und Tachypnoe auf. Das EKG zeigt keinen Hinweis auf
einen Herzinfarkt, trotzdem Troponinerhdhung.

| A A A A A A A An A
Geschlecht [ Alter Wor- Medikation Alkohol-konsum | Nikotin-konsum | Aktueller Verlauf Dyspnoe
erkrankungen Krankheitsbeginn
Herr G2- jéhriger bekannter KHK X X X X zunehmender Dyspnoe
A A A
Mudigkeit Ubelkeit Erbrechen
x x Erbrechen
KU KU KU KU KU KU KU KU
Vital-parameter Allgemein- Erndhrungs- Kardiologie Pulmo Abdomen Meurostalus Lymphknoten
zustand zustand
Hypertonie, deutlich X X X X ® X
Tachykardie und reduzierter AZ
| _Tachyproe | |
TU TU TU Ty TU Ty Tu Ty TU
Labor EKG UKG Réntgen-Thorax | BGA Urinstix Lufu Sonografie Bakteriologie
Abdomen
trotzdem Das EKG zeigt ® X X X x X X
Troponinerhéhung. | keinen Hinwels
auf einen
Herzinfark
A=pnamnese, KU=Kdrperliche Untersuchung, TU=Technische Untersuchung, EKG=Elektrokardiogramm, UKG=Echokardiographie, BGA=Blutgasanalyse,

Lufu=Lungenfunktionsprifung

aus: Braun LT et al. GMS journal for medical education. 2018;35(3):Doc41.

Zu Beginn einer Fallbearbeitung schlieBen Studierende den Grof3teil der gegebenen
Informationen in ihre Fallreprasentation ein (66%). Je mehr Informationen hinzukommen,
desto mehr wird selektiert: Nachdem alle Informationen geboten wurden, werden nur noch
rund 38% der Informationen eingeschlossen. Die Selektion der relevanten Informationen
gelingt also. Es zeigte sich allerdings kein Zusammenhang zwischen der L&nge der
Reprasentationen und der Lésungsrichtigkeit oder zwischen der Schwierigkeit des Falls und

der Fallrepréasentation (29).

Um den Einfluss verschiedener Methoden auf die Diagnoserichtigkeit und den
Diagnoseprozess zu untersuchen, wurde als drittes eine Interventionsstudie mit 148
Medizinstudierenden durchgefuhrt (30). Die Probandinnen und Probanden wurden in fanf
Gruppen eingeteilt. Zwei Gruppen erhielten als Intervention die Aufforderung, wéhrend der
Fallbearbeitung eine Fallreprasentation zu schreiben; die anderen beiden Gruppen erhielten
Scaffolds zur strukturierten Reflexion (31, 32). Die strukturierte Reflexion ist eine schon seit
vielen Jahren angewandte Intervention, die sich in vielen Studien als hilfreich erwiesen hat,
um die Diagnoserichtigkeit zu erhdéhen. Es gibt verschiedene Ansatze zur strukturierten
Reflexion; in meiner Studie wurde folgender gewahlt: Die Studierenden sollten dartber
nachdenken, welche drei Diagnosen in einem Fall am wahrscheinlichsten sind. Des Weiteren
sollten sie alle Informationen angeben, die eine bestimmte Diagnose unterstiitzen, sowie alle
Informationen, die gegen diese Diagnose sprechen. Zusatzlich sollten sie angeben, welche

Informationen in dem Fall fehlen, aber die Diagnose noch weiter unterstiitzen wirden.
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Jeweils eine dieser beiden Gruppen erhielt zusatzlich nach der Fallbearbeitung Feedback zur
Falllésung. Nach diesem Schema wurden finf Falle bearbeitet, danach schloss sich eine
Testphase ohne Interventionen an, in denen weitere zehn Félle bearbeitet wurden. Finf der
Testfalle wurden direkt im Anschluss bearbeitet, die anderen funf Félle eine Woche spater. Die
5. Gruppe bearbeitete nur die Testfalle ohne vorherige Intervention. Die Félle der Testphasen

waren thematisch auf die Falle der Lernphase abgestimmt (Abbildung 5).

Abbildung 5: Variation der Fallthemen

Lernphase Testphase 1 Testphase 2
o Asthmaanfall e Hyperventilation ¢ Lungenarterienembolie
e Pneumothorax e Pneumothorax
e COPD e COPD e COPD
e Myokarditis e Herzinsuffizienz e Lungenkarzinom
e Tuberkulose e Tuberkulose
e Choledocholithiasis e Divertikulose

adaptiert aus: Braun LT et al. Diagnosis (Berlin, Germany). 2019;6(2):137-49.

Entgegen den Erwartungen verbesserte keine der Interventionen die Diagnoserichtigkeit oder
Diagnoseeffizienz, sondern alle vier Gruppen bearbeiteten die Falle ebenso gut wie die
Kontrollgruppe. Dies kénnte an der kurzen Interventionsphase liegen, ist aber widersprichlich
zu bisherigen Studienergebnissen (25, 33). Andere Erklarungen sind, dass beispielsweise das
gegebene Feedback zu standardisiert oder zu kurz war. Ebenso kdnnte der hohe
Komplexitatsgrad der Falle eine Erklarung fur den ausbleibenden Effekt der Interventionen

sein.

Es wurden zusatzlich auch noch die Griinde fir Diagnosefehler ausgewertet. In einer
vorherigen Studie wurde bereits ein Codierschema flr die Klassifikation kognitiver Fehler
entwickelt (28). Nach diesem Schema koénnen acht verschiedene Fehlerursachen

unterschieden werden:

Fehlertyp Definition

Unzureichendes Wissen Mangelndes (pathophysiologisches) Wissen
Unzureichende diagnostische Unzureichende Fahigkeit, technische Befunde (EKGs,
Fahigkeiten Rontgenaufnahmen) zu interpretieren

Falsche Kontextgenerierung Wichtige Fallaspekte werden nicht wahrgenommen

Uberbewertung/Unterbewertung Uber- oder Unterbewertung der Relevanz von
Fallinformationen
Faulty Triggering Unangemessene Schlussfolgerungen

Verwechslung Ahnlich wirkende Diagnosen werden verwechselt

14
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Voreilige Schlussfolgerung Andere mogliche Diagnosen werden nicht in Betracht
gezogen; auf der Basis weniger Informationen wird
rasch im Fallverlauf eine Diagnose gestellt

Keine Hypothese Es wird keine finale Diagnose gestellt.

Insgesamt waren ein Mangel an diagnostischen Fahigkeiten (20%) sowie mangelndes Wissen
(18%) die Hauptursachen fir Diagnosefehler. Interessanterweise zeigte sich eine
unterschiedliche Verteilung der Fehlerursachen zwischen den Gruppen: Studierende, die
Feedback in der Interventionsphase erhielten, machten mehr Fehler aufgrund von
Verwechslung von Diagnosen und voreiliger Schlussfolgerung. Dies unterstreicht, wie sehr
das Diagnoseverhalten dadurch beeinflusst wird, mit welchen Diagnosen man vorab

konfrontiert wird.

Erganzend zu den obigen Studien publizierten wir in diesem Zusammenhang eine
Methodenarbeit, in der ein Ratingverfahren zur Bewertung der Komplexitat von klinischen
Fallen vorgestellt wurde (34). In der Medizindidaktik werden Patientenfalle oder virtuelle
Patientenféalle sowohl zu Lehrzwecken als auch zur Testung der Diagnosekompetenz
eingesetzt. Hierbei werden oft die beiden Begrifflichkeiten Schwierigkeit und Komplexitat
vermischt, dabei lassen sich beide Begriffe sinnvoll differenzieren: Wéahrend die Schwierigkeit
eines Falls von der diagnostizierenden Person abhéngt — abh&ngig von Vorwissen,
Vorerfahrung etc. - ist die Komplexitat auf den Fall selbst bezogen (Abbildung 6). Je nach
Informationsfille und Widersprichlichkeit der gebotenen Informationen kann ein Fall als mehr
oder weniger komplex eingestuft werden. In dem vorgestellten Rating kann ein Fall mit
maximal zehn Punkten (extrem komplex) und minimal mit einem Punkt (gar nicht komplex)
bewertet werden. Es werden in finf verschiedenen Kategorien Punkte vergeben: Anamnese,
Kdrperliche Untersuchung, Technische Untersuchungen, Psychosoziale Aspekte, Diagnose &
Nebendiagnosen. Ist eine Information im Fall enthalten, wird in der entsprechenden Kategorie
ein Punkt gegeben. Es wird fir alle zusatzlichen Informationen, die nicht im Zusammenhang
mit dem eigentlichen Fall stehen und eine mdégliche Nebendiagnose zulassen wuirden, ein
weiterer Punkt gegeben. Das Scoringverfahren kann eingesetzt werden, um klinische Félle in
ihrer Komplexitat fur eine bestimmte Gruppe Medizinstudierender angemessen zu
konzipieren. Des Weiteren ist es hilfreich, um Falle, die zur Testung der Diagnosekompetenz
genutzt werden, einheitlich und angemessen zu gestalten. Es kbnnte auch ein weiteres
Problem in der medizindidaktischen Forschung |6sen: Die Ergebnisse von
Interventionsstudien lassen sich nicht immer an einem anderen Kollektiv Studierender
replizieren. Dies kbnnte an unterschiedlichen Komplexitdtsgraden der eingesetzten Falle
liegen. Um Studien methodisch besser durchfihren zu kdnnen, ware es sinnvoll, die

Komplexitatsgrade der genutzten Falle einheitlich anzugeben.
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Abbildung 6: Differenzierung von Schwierigkeit und Komplexitat

Statisch Dynamisch
Diagnose-
niedrig prozess und hoch
Diagnose-
N ergebnis N
~>Effizienz Diagnostizierender
Klinischer | Komplexitat éEpls_,t(_erplsche Schwierigkeit mit bestimmter
Fall > Aktivitaten < Diagnose-
S ->Fehlerarten kompetenz
2>Korrekte <«
Diagnose
8% N%
hoch niedrig

aus: Braun LT et al. GMS journal for medical education. 2019;36(6):Doc80.
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Bayesian Reasoning in der Endokrinologie

Zugrunde liegende Publikationen:

Binder K, Krauss S, Schmidmaier R, Braun LT. Natural frequency trees improve diagnostic
efficiency in Bayesian reasoning. Adv Health Sci Educ Theory Pract. 2021 Feb 12. doi:
10.1007/s10459-020-10025-8. Epub ahead of print. PMID: 33599875.

Kunzelmann AK, Binder K, Fischer MR, Reincke M, Braun LT*, Schmidmaier R*. Improving
Diagnostic Efficiency with Frequency Double-Trees and Frequency Nets in Bayesian
Reasoning. MDM Policy Pract. 2022 Mar 16;7(1):23814683221086623. doi:
10.1177/23814683221086623. PMID: 35321028; PMCID: PMC8935422.

Da es weithin bekannt ist, dass sowohl Arztinnen und Arzte als auch Medizinstudierende groRe
Probleme bei der Lésung von Bayesian-Aufgaben haben, wurde in einer weiteren meiner
Studien der Einfluss von verschiedenen Visualisierungsmethoden von Bayes-Aufgaben auf
die Richtigkeit und Effizienz der Losungen untersucht. Mit der Formel nach Bayes lasst sich
anhand der Pravalenz einer Erkrankung sowie der Sensitivitat eines Tests berechnen, wie
wahrscheinlich es ist, dass ein Patient mit einem positiven Testergebnis tatsachlich unter einer
bestimmten Erkrankung leidet. Je niedriger die Pravalenz einer Erkrankung ist, desto
sensitiver muss ein Test sein, um die kranken Patientinnen und Patienten herauszufiltern. In
Standardtextaufgaben, in denen die Wahrscheinlichkeiten fir die genannten Parameter

angegeben sind, sind die Losungsraten extrem gering (35).

In meiner Studie bearbeiteten 111 Medizinstudierende jeweils vier verschiedene Bayes-
Aufgaben. Sowohl die Lésungsrichtigkeit als auch die Zeit bis zur Diagnosestellung wurden
ausgewertet. Die Studierenden wurden mit vier verschiedenen Aufgabentypen konfrontiert:
Jeweils zwei Aufgaben mittels Baumdiagramm und zwei Aufgaben, in denen die Informationen
als Text gegeben wurden. In beiden Aufgabentypen wurden die Informationen einmal als
naturliche Haufigkeiten und einmal als Wahrscheinlichkeiten angegeben. Die
Baumdiagramme, sowohl in der Version mit naturlichen Haufigkeiten als auch mit

Wahrscheinlichkeiten, sind in Abbildung 7 gezeigt.
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Abbildung 7: Das Baumdigramm

Tree diagram
women
have have no
. breast cancer breast cancer
Probabilities
80 %/ Vﬂ% 9.6 %/ \am%
positive negative positive negative
mammaogram mammaogram mammogram mammogram
10,000
women
100 9,900
Natural have have no
. breast cancer breast cancer
frequencies / \ / \
80 20 950 8,950
positive negative positive negative
mammeogram mammaogram mammogram mammogram

aus: Binder K et al. Advances in health sciences education: theory and practice. 2021;26(3):847-63.

Die Abbildung zeigt das klassische Baumdiagramm mit Angabe der

Zahlen

Testergebnisse der Mammographie bei den jeweiligen Frauen.

als

Wabhrscheinlichkeiten und als natirliche Haufigkeiten. Dargestellt wird eine Gruppe von
(10.000) Frauen, die am Mammograhiescreening teilnehmen. In der zweiten Zeile ist die
tatsdchliche Pravalenz der Erkrankten aufgefuhrt; in der dritten Zeile die jeweiligen

Somit bearbeitete jeder Studierende vier Aufgaben; die medizinischen Kontexte waren bei

jeder Aufgabe unterschiedlich, sodass sich letztlich ein 2x2x4-Modell ergab. Die medizinischen

Kontexte waren das Mammographiescreening, HIV, Trisomie 21 und Roételn. Eine

Beispielaufgabe lautete folgendermalien:
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Trisomy

Probability version Natural frequency version
Medical Imagine being a gynecologist in your own practice. For each pregnant woman, you
situation perform a triple test for prenatal diagnosis between the 15th and 18th week of

pregnancy in order to detect a possible trisomy 21 in the unborn child

You are currently counseling a pregnant woman who has received a positive test
result in the triple test. This woman wants to know what this means for her unborn
child

For your answer, only the following information is available, based on a sample of
pregnant women who have also undergone a triple test

Presentation of | Text only Text only

information ; -
Tree diagram only Tree diagram only

Text The probability that the unborn child has 12 out of 6,760 unborn children have
trisomy 21 is 0.18% trisomy 21
The likelihood that a pregnant woman will In 9 of 12 unborn children with
receive a positive triple test when the unborn | trisomy 21, the pregnant woman
child has trisomy 21 is 75% receives a positive triple test
The likelihood that a pregnant woman will In 395 out of 6,748 unborn children
receive a positive triple test by mistake even | without trisomy 21, the pregnant
though the unborn child does not have woman is mistakenly receiving a
trisomy 21 is 5.9% positive triple test

Tree diagram Probability tree (in the version with a tree Frequency tree (in the version with a
diagram) tree diagram)

Question What is the probability that her unborn child | How many unborn children with a
will actually have Trisomy 217 positive triple test actually have

trisomy 217

Answer: Answer: out of

aus: Binder K et al. Advances in health sciences education: theory and practice. 2021;26(3):847-63.

Die Angaben von Zahlen als natirliche Haufigkeiten und die Darstellung als Baumdiagramme
tragen wesentlich zu einem besseren Verstandnis von Bayesian-Reasoning bei: Die
Studierenden konnten diesen Aufgabentyp am besten |6sen, wobei sich deutlich zeigt, dass
insbesondere der Faktor Natirliche Haufigkeiten die Losungsrichtigkeit erhoht (Abbildung 8).
Aufgaben mit Angabe der Zahlen als Wahrscheinlichkeiten kénnen nur schlecht geldst werden
— unabhéngig davon, ob die Zahlen als Text oder Baumdiagramm angefuhrt werden. Dennoch
zeigte sich, dass selbst in der optimalen Kombination (Baumdiagramm + natirliche
Haufigkeiten) nur 60% der Aufgaben korrekt gelost wurden. Ubertragen auf den klinischen
Alltag ist dies natlrlich ein deutlicher Zugewinn, aber lasst weiterhin Raum fir
Verbesserungen. Neben der Richtigkeit zeigte sich auch ein deutlicher Einfluss der
Visualisierung auf die Geschwindigkeit der Bearbeitung. Fir korrekt geloste Aufgaben mit
reinem Text und Angabe der Wahrscheinlichkeiten bendtigten die Studierenden mehr als 3x
so lange wie fur Aufgaben in Baumformat mit Angabe der Wahrscheinlichkeiten als nattrliche
Haufigkeiten (Abbildung 9).
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Abbildung 8: Lésungsrichtigkeiten bei den verschiedenen Bayes-Aufgaben
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aus: Binder K et al. Advances in health sciences education: theory and practice. 2021;26(3):847-63.

Abbildung 9: Zeitlicher Aufwand je nach Falllésung
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In einer weiteren Studie zum Thema Bayesian Reasoning bearbeiteten 142
Medizinstudierende von verschiedenen deutschen Universitaten ebenfalls vier verschiedene
Aufgaben (36). Diesmal wurden allerdings zwei andere Visualisierungsmoglichkeiten gewahit:
Der Doppelbaum sowie Netzdiagramme (Abbildung 10). Bei diesen
Visualisierungsmaoglichkeiten muss die Loésung nicht mehr errechnet werden, sondern kann
direkt an den Diagrammen abgelesen werden. Auch in dieser Studie wurden
Wahrscheinlichkeiten und natirliche Haufigkeiten verglichen. Als Fallkontexte wurden vier
verschiedene Szenarien aus der Endokrinologie gewéhlt: Conn-Syndrom, Cushing-Syndrom,
Schilddrisenkarzinom, familiare hypocalciurische Hyperkalzamie. Outcome-Variablen waren

erneut die Richtigkeit der Losung sowie die Zeit bis zum Stellen der richtigen Losung.

Abbildung 10: Doppelbaum und Netzdiagramme

Probabilities Natural frequencies
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cancer (C) Cand T- Cand T+
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E 3.46% 3% . 5% 2% 14.93%
=) incenspicuous ) 86.56% 13.4% ( conspicucus 86,600 100,000 13,400
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O result (T-) result (T+) graphic result (T-) patients graphic result (T+)
0]
Z 96.54% | 83.6% - 95% ~ 11.4% 85.07%
‘," v \\\ ’,“ v N
’ no thyroid - 83,600 I 95,000 d 11,400
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sonographic
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patients
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aus: Kunzelmann AK et al. MDM policy & practice. 2022;7(1):23814683221086623.
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Da hier der Kontext Cushing-Syndrom genutzt wurde, soll genauer auf dieses klinische
Problem eingegangen werden. Das Cushing-Syndrom kann in ACTH-abhangige und ACTH-
unabhangige Formen unterschieden werden. Das ACTH-abhangige Cushing-Syndrom kann
weiter unterteilt werden in den wesentlich haufigeren Morbus Cushing (zentrales Cushing-
Syndrom) und in das ektope Cushing-Syndrom. Dabei sind 89% der ACTH-abhangigen
Cushing-Syndrome dem zentralen Cushing-Syndrom zuzuordnen. Die restlichen 11% sind
ektope Cushing-Syndrome. Zur Subdifferenzierung zwischen den Formen kénnen drei in
Deutschland gangige Tests durchgefihrt werden: der CRH-Test, der hochdosierte 8mg-
Dexamethason-Suppressionstest sowie der Sinus-petrosus-Katheter, der allerdings ein
invasiver Test ist. Der 8mg-Dexamethason-Hemmtest wird noch haufig durchgefiihrt, obwohl
die Sensitivitdt gering ist. Dies wird aus dem Netzdiagramm ersichtlich: W&hrend die
Wahrscheinlichkeit fir ein zentrales Cushing-Syndrom initial bei 89% liegt, wird sie durch ein
positives Testergebnis lediglich auf 95% angehoben. Der klinische Nutzen ist somit von eher
untergeordneter Bedeutung, dennoch wird der Test im Alltag noch haufig fur Diagnose- und

Managemententscheidungen herangezogen.

Abbildung 11: Der 8mg-Dexamethason-Hemmtest zur Subdifferenzierungsdiagnostik

' 19% f-::nnlr.esl Cushing's| 81%

e and T-  [+— syndrome (cC) #| ol and T+
69.65% 16.91% " B9% 72.09% 95.21%
inegative DST 24.25% F3.0 5% positive DST

result (T-] patlents result {T+]

7.37% . 11% 3.63% | 4.79%

.-. T L 3
) : ____|ectopic Cushing' i
* 67% | syndrome (eC) [ 339 [ *C 2" TY

aus: Kunzelmann AK et al. MDM policy & practice. 2022;7(1):23814683221086623.

Bei diesen Visualisierungen zeigte sich eine deutlich hohere Ldsungsrichtigkeit als bei
Textaufgaben oder den einfachen Baumdiagrammen. Je nach Aufgabentyp wurde in 70-80%
der Falle die Aufgabe korrekt gelost. Es zeigte sich auch hier eine geringe Uberlegenheit der
natirlichen Haufigkeiten im Vergleich zu Wahrscheinlichkeiten. Die Art der Visualisierung —
sei es als Netz, sei es als Doppelbaum — fihrte nicht zu unterschiedlichen Ergebnissen
(Abbildung 12). Auch der Aufgabenkontext hatte keinen Einfluss auf die Richtigkeit der
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Losung. Allerdings zeigte sich ein deutlicher Lerneffekt: Die erste Aufgabe, welche die
Probandinnen und Probanden erhielten, wurde signifikant schlechter geldst als die folgenden

Aufgaben.

Abbildung 12: Lésungsrichtigkeit je nach Aufgabentyp
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aus: Kunzelmann AK et al. MDM policy & practice. 2022;7(1):23814683221086623.

Die Bearbeitungszeiten schwankten gering zwischen korrekt und inkorrekt geldsten Aufgaben
(Abbildung 13). Bei korrekt geldsten Aufgaben zeigten sich keine Unterschiede zwischen den
Aufgabenformaten, sondern die Aufgaben konnten im Schnitt in 2:08 — 2:33 Minuten geldst
werden. Dies leuchtet ein, da in allen Fallen die korrekte Losung einfach abgelesen werden
konnte, was naturgemal — wurde das Konzept einmal verstanden — sehr schnell gehen kann.
Bei inkorrekt gelésten Aufgaben wandten die Studierenden insbesondere mehr Zeit auf die
Aufgaben mit Wahrscheinlichkeiten auf. Zudem benétigten die Studierenden mehr Zeit fur die
Kontexte Cushing-Syndrom und Familiare hypocalciurische Hyperkalzémie.

Abbildung 13: Zeitspanne zum Ldsen der Aufgaben
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aus: Kunzelmann AK et al. MDM policy & practice. 2022;7(1):23814683221086623.

Die beiden Studien zeigen, dass das Lésen von Bayes-Aufgaben problematisch sein kann,
sich aber die Losungsraten und auch die Zeiten zum L6sen der Aufgaben durch verschiedene
Formen der Visualisierung und die Darstellung der Zahlen als natirliche Haufigkeiten
verbessern lassen. Solche Bayes-Szenarien begegnen Arztinnen und Arzten immer wieder im
klinischen Alltag. Der Einsatz von Haufigkeitsnetzen oder Doppelbaumen kdnnte hierbei das
Verstandnis fur diese Aufgaben deutlich erhéhen und damit die Beratung der Patientinnen und

Patienten verbessern.

24



Habilitationsschrift — Dr. med. Leah Theresa Braun

Therapiefehler in der Endokrinologie

Zugrunde liegende Publikation:

Tausendfreund O*, Braun LT*, Schmidmaier R. Types of therapeutic errors in the
management of osteoporosis made by physicians and medical students. BMC Med Educ.
2022 Apr 27;22(1):323. doi: 10.1186/s12909-022-03384-w. PMID: 35473636.

Der Diagnoseprozess endet nicht mit der korrekten Diagnosestellung, sondern nachdem eine
Diagnose gestellt wurde, muss eine Therapieentscheidung getroffen werden.
Therapieentscheidungen sind potenziell sogar noch komplexer als Diagnoseentscheidungen,
da sie eine gemeinsame Entscheidungsfindung mit dem betroffenen Patienten/der Patientin
(und in einigen Fallen auch mit den Angehdrigen) verlangen (37). Zusatzlich stehen bei vielen
Erkrankungen verschiedene Therapiekonzepte und Medikamente zur Verfligung, die einer
sorgfaltigen Abwéagung bedirfen. Das Cushing-Syndrom kann beispielsweise neben der
operativen Therapie auch medikamentds sowie durch die bilaterale Adrenalektomie oder eine
Strahlentherapie behandelt werden (38).

Therapiefehler in der Inneren Medizin wurden bislang noch nicht umfassend analysiert, sodass
wenig Uber die kognitiven und systemischen Ursachen bekannt ist. In meiner oben genannten
Studie wurden daher Therapiefehler am Beispiel der Osteoporose unter kontrollierten
Bedingungen analysiert (39). Osteoporose wurde als Kontext gewahlt, da hier die
Therapieempfehlungen ziemlich klar festgelegt sind, sodass Therapieentscheidungen leicht

als ,korrekt“ oder ,inkorrekt* klassifiziert werden konnen.

Studierende im klinischen Studienabschnitt sowie praktizierende Arztinnen und Arzte aus
Fachbereichen, die potenziell im klinischen Alltag Patienten und Patientinnen mit Osteoporose
behandeln missen, bearbeiteten auf der elektronischen Lernplattform CASUS zehn
verschiedene Patientenfélle. In jedem Fall mussten sie entscheiden, ob eine spezifische
Osteoporosetherapie indiziert ist, wenn ja, welche Therapie fur den jeweiligen Erkrankten am
besten geeignet ist und zuletzt, ob Kontraindikationen gegen bestimmte medikamenttse
Therapien vorliegen. Zudem sollten die Probandinnen und Probanden entscheiden, ob die
Uberweisung an einen Osteologen oder eine Osteologin zur weiteren Abklarung erforderlich
ist.

Die Probanden und Probandinnen machten insgesamt bei 70% der Félle einen oder mehrere
Fehler. Die kognitiven Ursachen fiir Fehler lieRen sich den folgenden Kategorien zuordnen:
faulty knowledge (38%), faulty context generation and interpretation (57 %) und faulty
metacognition (5%) (Abbildung 14).
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Abbildung 14: Studienverlauf und Ergebnisse

Clinical decision making
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Fig. 3 Overview: Therapeutic errors in clinical decision-making

aus: Tausendfreund O et al. BMC medical education. 2022;22(1):323.

Innerhalb dieser Kategorien wurde eine weitere Differenzierung vorgenommen: Die wichtigste
Subkategorie, welche die meisten Fehler bedingt, ist ,Faulty interpretation of results resulting
in undertreatment* (Abbildung 15).
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Abbildung 15: Fehlerkategorien

Table 2 Cognitive contributions to therapeutic errors

Type

Students’ therapeutic errors
(N =644)

Physiclans’
therapeutic errors
(N=223)

a. Faulty knowledge 247 (38%) 78 (35%)
Lack of knowledge of a necessary therapeutic action 119 29

Lack of knowledge of a special indication 96 30

Lack of knowledge of contraindications 32 19

b. Faulty context generation and Interpretation 365 (57%) 128 (57%)
Misidentification of information as a conlraindication 39 16

Failure in recognizing conlraindications ! 2
Underestimation of a finding in the process of considering patlents” individual risk 100 43

Faulty interpretation of results resulting in ‘undertreatrment” 155 48
Owerestimation of a finding in the process of considering patients’ individual risks 30 7

Faulty interpretation of results resulting in ‘overtreatment” 3 9

Failure to leave the common path of procedures 0 3

c. Faulty metacognition 32 (5%) 17 (8%)
Lack of confidence 22 12
Possible overconfidence 10 5

aus: Tausendfreund O et al. BMC medical education. 2022;22(1):323.

Auch insgesamt betrachtet war die Therapiekonsequenz in den meisten Fallen eine falsche
oder ungeniigende Therapie, wahrend eine Ubertherapie nur in wenigen Fallen zu beobachten
war. Dies scheint typisch fiur den Kontext Osteoporose zu sein, wie auch schon aus der
Literatur bekannt (40). Fur andere Therapieentscheidungen, wie zum Beispiel die
Verschreibungsrate von Antibiotika, ist ein umgekehrter Effekt mit einer Tendenz zur
Ubertherapie zu sehen (41).

In dieser Studie konnten erstmals die kognitiven Ursachen fir Therapiefehler systematisch
untersucht werden. Damit bietet diese Studie einerseits die methodischen Grundlagen, um
Therapiefehler auch in anderen Kontexten systematisch auszuwerten, und andererseits einen
Ansatzpunkt, um Therapiefehler im Bereich der Osteoporose im Kklinischen Alltag zu

vermeiden.
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Teil 2: Klinische Entscheidungsfindung am konkreten

Beispiel des Cushing-Syndroms

Die Diagnostik des Rezidivs beim Morbus Cushing

Zugrunde liegende Publikationen:

Braun LT, Zopp S, Vogel F, Honegger J, Rubinstein G, Schilbach K, Kiinzel H, Beuschlein F,
Reincke M. Signs, symptoms and biochemistry in recurrent Cushing disease: a prospective
pilot study. 2021 Sep;73(3):762-766. doi: 10.1007/s12020-021-02719-9. Epub 2021 Apr 19.
PMID: 33871792; PMCID: PMC8325659.

Braun LT, Rubinstein G, Zopp S, Vogel F, Schmid-Tannwald C, Escudero MP, Honegger J,
Ladurner R, Reincke M. Recurrence after pituitary surgery in adult Cushing's disease: a
systematic review on diagnosis and treatment. Endocrine. 2020 Nov;70(2):218-231. doi:
10.1007/s12020-020-02432-z. Epub 2020 Aug 2. PMID: 32743767; PMCID: PMC7396205.

Rezidive beim Morbus Cushing stellen ein diagnostisches und therapeutisches Problem dar.
Je nach Studie erleiden 5-20% der Patienten ein Rezidiv nach initial erfolgreicher Operation
(42). Die meisten Rezidive treten innerhalb der ersten fiinf Jahre nach Operation auf, es gibt
allerdings auch spéatere Rezidive, sodass bislang zumindest eine jahrliche Nachsorge in den
ersten zehn Jahren nach der Operation empfohlen wird (43). Sehr viele Studien untersuchten
prognostische Marker, die als Anhaltspunkt fur die Wahrscheinlichkeit eines Rezidivs
herangezogen werden konnen. In einer Vielzahl dieser Studien sowie einer hierauf
beruhenden Metaanalyse konnte gezeigt werden, dass insbesondere die postoperativen
Hormonwerte — Cortisol und ACTH — ein wichtiger prognostischer Marker sind (44). Faktoren
wie Alter, Geschlecht und Tumorgrof3e scheinen hingegen keinen Einfluss auf die
Rezidivhaufigkeit zu haben (44). Die Erfahrung des Operateurs (45) sowie die praoperative

Lokalisation des Tumors sind ebenfalls prognostisch relevante Faktoren (46).

Unklarheit besteht allerdings hinsichtlich der Frage, wie und in welchen Abstanden Patienten
mit Morbus Cushing Nachsorgeuntersuchungen erhalten sollten. Bislang gab es zu dieser
Thematik keine prospektiven Studien, sondern lediglich diverse Expertenkonsensus. Ayala et.
al. empfehlen Screeningintervalle, die vom initialen postoperativen Cortisol abhéngig sind. Die
Screeningintervalle liegen bei diesem Konsensus zwischen neun und zwdlf Monate (47). Ein
anderer Ansatz ist in dem Konsens von Fleseriu et. al. zu finden: Hier wird ein jahrliches

klinisches Screening empfohlen; ein biochemisches Screening sollte bei mdglichen Cushing-

28




Habilitationsschrift — Dr. med. Leah Theresa Braun

Symptomen oder einem neuerlichen Hypophysenadenom in der MRT durchgefuhrt werden
(48). Es gibt allerdings noch komplexere Ansatze (Geer et al.): Je nach Zeit seit erster
Operation, Hydrocortisonersatztherapie und Remissionsverlauf wird ein Screening in

Abstanden von zwei bis vier Monaten empfohlen (49).

Um nun zuklnftig ein evidenzbasiertes Konzept durchfilhren zu kénnen, wurde in meiner
Pilotstudie der klinische und biochemische Verlauf von Patienten und Patientinnen mit Morbus
Cushing untersucht. Die Studie ist Teil des 2012 gegriindeten Deutschen Cushing Registers.
67 Patientinnen und Patienten mit Morbus Cushing wurden ab Diagnosezeitpunkt prospektiv
verfolgt. Es wurde ein jahrliches standardisiertes klinisches Screening durchgefiihrt; zudem
erfolgte jahrlich ein biochemisches Screening mittels Cortisolmessung im 24h-Sammelurin,
Bestimmung des spatabendlichen Speichelcortisols und Durchfihrung des 1mg-
Dexamethason-Hemmtests. Von diesen 67 Patienten erlitten 9 Patientinnen und Patienten
wahrend des Beobachtungszeitraums ein Rezidiv. Es zeigte sich, dass viele Patientinnen und
Patienten biochemische Auffalligkeiten entwickeln, bevor erneut klinische Symptome eintreten
(Abbildung 16). Bei einigen Erkrankten treten klinische Probleme erst Monate bis Jahre nach
den biochemischen Auffélligkeiten auf. Diese Studie belegt, dass ein jahrliches biochemisches
Screening unbedingt erfolgen sollte, um Rezidive frihzeitig zu diagnostizieren (50). Der
dadurch gewonnene zeitliche Vorsprung kann von immenser klinischer Bedeutung sein:
Solange ein Patient oder eine Patientin keine bis wenige klinische Symptome hat, stehen viele

therapeutische Optionen zur Verfligung.

Abbildung 16: Der klinische und biochemische Verlauf bei Rezidiven
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aus: Braun LT et al. Endocrine. 2021.
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Speichelprofile zur Optimierung der Diagnosestellung

Zugrunde liegende Publikation:

Braun LT, Vogel F, Zopp S, Rubinstein G, Schilbach K, Kiinzel H, Beuschlein F, Reincke
M. Diurnal Salivary Cortisol Profiles in Patients with Cushing's Syndrome. Exp Clin
Endocrinol Diabetes. 2022 Jan 17. doi: 10.1055/a-1719-5381. Epub ahead of print. PMID:
35038761.

Wie bereits erwahnt, beruht die Diagnostik des Cushing-Syndrom auf drei biochemischen
Tests: der Cortisolmessung im 24h-Sammelurin, dem 1mg-Dexamethason-Hemmtest sowie
dem spatabendlichen Speichelcortisol (18). Keiner dieser drei Tests bietet aber eine optimale
Sensitivitat oder Spezifitdt, sodass immer auf eine Kombination von mindestens zwei Tests
zurlckgegriffen werden muss. Grinde fur falsch-positive und falsch-negative Ergebnisse sind

in Tabelle 2 aufgefiihrt.

Tabelle 2: Storfaktoren fur die biochemische Testung (adaptiert nach Braun et al. (11))

Screeningtest Falsch positiv Falsch negativ
1mg-Dexamethason- Orale Kontrazeptiva, diverse  Niereninsuffizienz,
Hemmtest Medikamente, rasche Leberversagen
Verstoffwechselung des
Dexamethasons,

Resorptionsstérungen

Cortisol im 24h- Assaystorungen, hohes Assaystorungen,
Sammelurin Urinvolumen (> 5l), Niereninsuffizienz,
Medikamente, falsche unvollstandige Sammlung

Durchfiihrung der Sammlung

Speichelcortisol Depressionen, Schichtarbeit, Falsche Sammlung (z.B.
Rauchen, Infektionen oder unzureichende Speichelmenge)
Blutungen im Mundbereich

Zudem ist bekannt, dass Patienten mit Cushing-Syndrom eine gestérte Cortisoltagesrhythmik
haben. Diese lasst sich mit Hilfe eines Cortisoltagesprofils hachweisen. Bislang wurde dieses
Wissen allerdings nicht zur Diagnosestellung oder Subdifferenzierungsdiagnostik verwendet.
Hingegen werden Speichelprofile genutzt, um die medikamentdse Therapie mit Adrenostatika
optimal einzustellen und dienen also in diesem Kontext der therapeutischen Uberwachung
(51). Auf Basis dieser Uberlegungen stellt sich die Frage, ob ein Cortisoltagesprofil einen

zusétzlichen diagnostischen Nutzen bringen kénnte.
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In meiner Studie wurden 428 Patienten und Patientinnen untersucht (52): Bei 278 Patienten
wurde ein Cushing-Syndrom zwar initial klinisch vermutet, aber in der weiteren Diagnostik
ausgeschlossen. Bei den verbleibenden 111 Patienten konnte ein Cushing-Syndrom bestétigt
werden. Hiervon litten 75 Patienten unter einem Morbus Cushing, 27 an einem adrenalen
Cushing-Syndrom und 9 an einem ektopen Cushing-Syndrom. Es wurden weitere 39 Patienten
mit autonomer Cortisolsekretion zum Vergleich eingeschlossen. Das Speichelcortisol wurde
bei allen Patienten an funf Zeitpunkten gemessen (8:00, 12:00, 16:00, 20:00 und 22:00). Es
zeigten sich signifikant hdhere Werte zu allen Tageszeitpunkten bei Patienten mit Cushing-
Syndrom (p<0.001). Die diagnostische Sicherheit bei der Unterscheidung zwischen Patienten
mit und ohne Cushing-Syndrom lie3 sich dadurch etwas verbessern (85 vs. 91% richtige
Diagnosestellung). Zusatzlich zeigten sich innerhalb der Subtypen verschiedene
Cortisolprofile: Patienten mit adrenalem Cushing-Syndrom haben eine starre Rhythmik, bei
Patienten mit Morbus Cushing ist eine angedeutete Tagesrhythmik erkennbar bei allerdings
insgesamt deutlich héheren Werten als bei Patienten mit adrenalem Cushing-Syndrom.
Patienten mit ektopem Cushing-Syndrom haben keine erkennbare Tagesrhythmik. Aufgrund
groBer interindividueller Unterschiede sind diese Resultate allerdings nur von

eingeschranktem Nutzen in der téaglichen klinischen Praxis.

Abbildung 17: Die Cortisoltagesrhythmen bei Patienten mit verschiedenen Subtypen

des Cushing-Syndroms sowie autonomer Cortisolsekretion
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aus: Braun LT et al. Experimental and clinical endocrinology & diabetes : official journal, German Society of

Endocrinology [and] German Diabetes Association. 2022
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Zusammenfassung und Ausblick

Die Klinische Entscheidungsfindung — Clinical Reasoning — ist eine hoch relevante arztliche
Aufgabe, die in einigen Fachbereichen sicherlich die gréf3te Herausforderung darstellt. Der
Prozess der Klinischen Entscheidungsfindung beginnt mit dem ersten Patientenkontakt, bei
dem mdogliche Diagnosen und Differentialdiagnosen lberdacht werden, Untersuchungen
initiiert und koordiniert werden mussen, eine finale Diagnose gestellt und letztlich ein
Therapiekonzept — gemeinsam mit dem Patienten — festgelegt wird. Fehler wahrend der

Klinischen Entscheidungsfindung kdnnen fatale Folgen fur den Patienten haben (53, 54).

In der Medizindidaktik nehmen daher Forschungsfragen zu dieser Thematik einen grol3en
Raum ein, um die kognitiven Prozesse bei Clinical Reasoning besser zu verstehen und im
Alltag bertcksichtigen zu kénnen. In den oben genannten Arbeiten wurden verschiedene
Aspekte der Klinischen Entscheidungsfindung entweder aus didaktischer oder aus klinischer

Perspektive beleuchtet.
Aus didaktischer Perspektive zeigten sich in den Studien zwei Hauptergebnisse:

Bayesian Reasoning — was elementar ist, um Testergebnisse korrekt interpretieren zu
kénnen — fallt Medizinstudierenden schwer. Wie bereits vorab bekannt, kann die Darstellung
von Zahlenformaten als Naturliche Haufigkeiten im Gegensatz zu Wahrscheinlichkeiten die
Lésungsrate verbessern. In Erganzung zu diesen Ergebnissen konnte in diesen Studien
gezeigt werden, dass sich auch die Diagnoseeffizienz durch den Einsatz von Natirlichen
Haufigkeiten verbessern lasst. Zudem sind Doppelbdaume und Haufigkeitsnetze
Visualisierungsformen, welche die Richtigkeit bei der Bearbeitung deutlich erhohen kénnen.
Bayesian Reasoning ist in seiner Wichtigkeit eine im klinischen Alltag bislang unterschatzte
Kompetenz. Dabei ist das Verstandnis grundlegend fur das Treffen von
Therapieentscheidungen und fir die Beratung von Patienten. Die Ergebnisse zeigen eine
Moglichkeit zur Unterstiitzung im klinischen Alltag auf. Naturlich kann nicht erwartet werden,
dass fur alle moglichen klinischen Szenarien beispielsweise Haufigkeitsnetze zur Verfligung
stehen, aber allein das Bewusstsein fur den Einfluss von Pravalenz einer Erkrankung und den
Testsensitivitaten und -spezifitdten auf die Rate an falsch positiv und falsch negativen
Ergebnissen ist essentiell. Nun muss der Transfer in die medizinische Ausbildung und

klinische Praxis gelingen:

An allererster Stelle muss das Bewusstsein fir die Relevanz von Bayesian Reasoning im
Medizinstudium geschaffen werden. Bislang ist das Lehren und Lernen von Bayesian
Reasoning nicht im Nationalem Kompetenzbasierten Lernzielkatalog aufgefuhrt, sodass es
nicht per se in jedem Curriculum abgedeckt wird. Falls Bayesian Reasoning Bestandteil eines
spezifischen  Curriculums ist, sollten konsequent Naturliche Haufigkeiten und

Visualisierungsmethoden genutzt werden, um Bayesian Reasoning zu lehren. Nur wenn diese
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Kompetenz bereits im Medizinstudium vermittelt wird, kann dieses Wissen in die klinische
Praxis Ubertragen werden. Durch ein korrektes Verstandnis — beispielsweise flr das
Mammographieproblem — wirden Patientinnen in der klinischen Praxis gegebenenfalls anders
beraten werden. Auch aus der 6konomischen Perspektive ist dies wichtig, weil viele
Screeningtests, so auch die Mammographie - relativ teuer sind, sodass das Kosten-Nutzen-
Risiko hinterfragt werden muss (55, 56). Im klinischen Alltag wird oft der Fokus auf verpasste
oder verspatet gestellte Diagnosen gesetzt, wahrend die Konsequenzen einer Fehldiagnose,
die zu einer moglicherweise unnétigen Uberversorgung fiihren kann, haufig als weniger
relevant wahrgenommen wird (56). An dieser Stelle sollten Arztinnen und Arzte sich in der
klinischen Praxis immer wieder auch die Konsequenzen von Uberdiagnostik und Ubertherapie
fur die Patientinnen und Patienten vor Augen fuhren. Ein grundlegendes Verstandnis fur
Statistik kann hierbei helfen. Allerdings ist aus einer Vielzahl an Studien bekannt, dass
Wissenschatftlicher und Wissenschaftlerinnen héaufig Probleme haben, Statistik korrekt
anzuwenden oder zu interpretieren, sei es in Bezug auf den p-Wert (57), Uberinterpretationen
von Ergebnissen oder kleinen Fallzahlen (58), Datenmanagement oder schlichtweg auch
bezlglich der Kommunikation von wissenschaftlichen Ergebnissen (59). Diese Mangel haben
unmittelbare Konsequenzen im klinischen Alltag und sollte damit ein wesentlicher Bestandtell

der medizinischen Ausbildung werden.

Neben diesen Aspekten zeigte sich in den qualitativen Studien zum Clinical Reasoning, dass
bei der Bewertung der Diagnosekompetenz nicht nur das Ergebnis — die am Ende gestellte
Diagnose — beriicksichtigt werden sollte, sondern auch der Diagnoseprozess. Bei 10% der
korrekt gestellten Diagnosen konnte durch Analyse der Diagnosebegriindungen gezeigt
werden, dass der Diagnoseprozess fehlerhaft ist. Nattrlich bleibt unklar, inwiefern ein falscher
Diagnoseprozess bei letztlich doch korrekter Diagnose, Konsequenzen fur Patientinnen und
Patienten haben kann. Dartber kann an dieser Stelle nur spekuliert werden, da weitere
prospektive Studien nétig waren, um dieser Fragestellung nachzugehen. Es sollte allerdings
vermehrt in medizindidaktischen Studien bedacht werden, dass nicht automatisch von einer
korrekten Diagnose auf einen fehlerfreien Diagnoseprozess geschlossen werden kann.
Gegebenenfalls wird hierdurch die Diagnosekompetenz von Studierenden Uberschatzt und
Wissensliicken werden verkannt. Die verschiedenen qualitativen Analysen zeigten zudem,
dass Fehler insbesondere durch mangelndes Wissen und nicht — wie man eventuell annehmen
konnte — durch fehlgeleitete kognitive Prozesse, welche sich durch (strukturierte)
Reflexionsformen verbessern liel3en, zustande kommen. Diese Erkenntnis hat unmittelbaren

Nutzen fir die medizinische Weiterbildung: Fehler entstehen durch unzureichendes Wissen.
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Aus der klinischen Perspektive zeigen sich &hnliche Schwierigkeiten. Dies wird besonders
ersichtlich am Beispiel des Cushing-Syndroms, da es sich hierbei um eine Erkrankung handelt,

die mehrere statistische und klinische Probleme aufweist (60):

Die niedrige Pravalenz der Erkrankung

Die variable klinische Préasentation

Die suboptimale Spezifitat und Sensitivitat der diagnostischen Tests

Die komplexe Subdifferenzierungsdiagnostik

¢ Die Komplexitat der therapeutischen Entscheidungen

Mangelndes Wissen in Bezug auf die Epidemiologie, das klinische Erscheinungsbild, die
komplexen diagnostischen Tests und ihre Interpretation sowie die verschiedenen Indikationen
und Kontraindikationen der therapeutischen Optionen kénnen zu Fehldiagnosen,

Fehlentscheidungen und Fehltherapien fihren.

Besonders eklatant wird dies in der Rezidivdiagnostik des Cushing-Syndroms. Bisherige
Empfehlungen gehen weit auseinander hinsichtlich der Zeitintervalle und der Art der
Nachsorge. Interessanterweise gibt es mehrere Experten/Konsensus-Empfehlungen zu dieser
Thematik, ohne dass hierzu bislang prospektive Studien vorlagen. In unserer Studie wird
deutlich, dass eine reine klinische Nachsorge nicht ausreichend ist, um Rezidive friihzeitig zu
diagnostizieren. NaturgemaR sind allerdings multizentrische, prospektive Studien mit einem

grolReren Patientenkollektiv notwendig, um diese These weiter zu stitzen.

Im Ubergeordneten Sinne ist diese Studie ein Beispiel dafir, dass aufgrund von mangelndem
Wissen Uber den klinischen und biochemischen Verlauf der Erkrankung falsche Empfehlungen
vertreten werden. Dieses Phanomen ist in der Medizin haufig: Als Beispiel sei hier eine aktuelle
Thematik herausgegriffen: Die Vitamin D-Versorgung bei Patienten mit COVID-19. Frihzeitig
im Laufe der Pandemie wurde eine Vitamin D zur Prophylaxe und Therapie einer COVID-
Infektion aufgrund der limitierten Datenlage empfohlen (61, 62). In einer aktuellen Metaanalyse
zeigte sich hingegen, dass es keine Evidenz fur Empfehlungen beziiglich einer Vitamin D-

Einnahme zur Therapie oder Prophylaxe dieser Erkrankung gibt (63).

Es ist selbstverstandlich, dass klinische Empfehlungen standig in Bezug auf die aktuelle
Datenlage angepasst werden missen. Die Klinische Entscheidungsfindung ist ein
dynamischer Prozess — sowohl auf einen individuellen Erkrankten bezogen als auch
patiententbergreifend. Sich dies immer wieder bewusst zu machen, ist ausschlaggebend fur

eine gelungene Patientenbetreuung.
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Ausblick
Zusammenfassend legt diese Habilitation den Grundstein flr die Verbindung der didaktischen
und klinischen Forschung, welche bis jetzt ein relatives Novum darstellt. Diese Arbeit ist aber
nur ein erster Einblick in diese komplexe Thematik, sodass viele Fragen offen bleiben bzw.

neu aufgetreten sind.
Die Arbeit gibt Anstol3 fir weitere — grof3e — Forschungsprojekte und Forschungsfragen:

¢ Wie kann ein Bayesian Reasoning-Curriculum sinnvoll in die medizinische Ausbildung
integriert werden?

o Kann Bayesian Reasoning die Patientenberatung und die Kommunikation von
Testergebnissen im klinischen Alltag verandern?

e Wie kann Clinical Reasoning-Kompetenz im Medizinstudium sinnvoll geprift werden?

e Welche Diagnostikfehler werden in spezifischen Fachbereichen — beispielsweise in der

Endokrinologie — gemacht und wie konnen diese verhindert werden?

Diese Auswahl an offenen Forschungsfragen und deren Aufarbeitung kdnnten die bestehende
Verbindung zwischen medizindidaktischer und klinischer Forschung in den kommenden

Jahren vertiefen.
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