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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 ärztlichen Handelns. Klinische 

Entscheidungen betreffen in der Inneren Medizin drei Bereiche: Diagnoseentscheidungen, 

Prozess- bzw. Prozedurenentscheidungen und Therapieentscheidungen, diese gehen 

fließend ineinander über in einer variablen zeitlichen Reihenfolge. Zwar besteht ein nicht zu 

vernachlässigender Zusammenhang zwischen der Richtigkeit des Diagnoseprozesses und 

der Richtigkeit der Diagnosestellung sowie der sich anschließenden Therapieentscheidung, 

doch werden im Einzelfall auch richtige Therapieentscheidungen trotz falscher 

Diagnosestellung getroffen oder richtige Diagnosen trotz eines fehlerhaften 

Diagnoseprozesses gefällt (1).  

Clinical Reasoning hat in den letzten Jahren zunehmend an wissenschaftlicher Bedeutung 

gewonnen und auch in der öffentlichen Debatte treten Diagnosefehler immer mehr in den 

Fokus. Schätzungseise ist jede 10. Diagnose eine Fehldiagnose (2), was es sehr 

wahrscheinlich macht, dass ein Großteil der Bevölkerung mindestens einmal imLeben mit 

einem Diagnosefehler konfrontiert wird – mit ganz unterschiedlichen Folgen, aber möglichem 

fatalen Ausgang (3). Therapiefehler sind in dieser Schätzung nicht eingerechnet. Reaktionen 

auf die Problematik sind eine zunehmende Organisation von Patientengruppen, 

beispielsweise in Selbsthilfegruppen. Ebenso führte dies auch zur Gründung 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 durchgeführten Untersuchungen zu den Ursachen von Diagnosefehlern bei Ärztinnen 

und Ärzten zeigen widersprüchliche 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 

berücksichtigt. Es besteht allerdings noch ein umfangreicher Forschungsbedarf bezüglich 

Lehrstrategien, Teststrategien und auch der Operationalisierung von Messmethoden für 

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 Einführung zum Thema 

Kompetenzen, Rollen und Lernziele die folgende Definition ärztlicher Kompetenz angeführt:  
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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-ärztlichen Forscherinnen und 

Forschern (im Bereich Pädagogik, Psychologie und Medizindidaktik) und nicht von Ärztinnen 

und Ärzten geleistet. Es gibt ein hochkomplexes und fundiertes Forschungsfeld zum Thema 

Entscheidungsfindung in der Psychologie, deren Erkenntnisse aber selten auf das ärztliche 

Handeln übertragen 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 prävalenten 

‚Volkskrankheiten‘ und einer in Summe großen Zahl von selteneren Erkrankungen . Die 

Diagnosestellung erfolgt im Wesentlichen anhand der Anamnese und der klinischen 

Untersuchung sowie der Biochemie und ist – im Gegensatz zu anderen Fachbereichen der 

Inneren Medizin – wenig von apparativen Untersuchungen abhängig. Es gibt verschiedene 

wichtige endokrinologische Erkrankungen, von denen viele – die Osteoporose, verschiedene 

Schilddrüsenerkrankungen oder die arterielle Hypertonie – sehr häufig sind, während andere 

Krankheitsbilder zu den seltenen Erkrankungen gehören. Hierzu zählt auch das endogene 

Cushing-Syndrom, welches eine sehr seltene, aber potenziell tödlich verlaufende Erkrankung 

ist (10). Patientinnen und Patienten mit einem Cushing-Syndrom können an einer Vielzahl 

verschiedener Symptome und Komorbiditäten 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) überlappen (11).  
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Abbildung 1: Symptome und charakteristische Untersuchungsbefunde beim Cushing-

Syndrom 

 

 

Die Komplexität des Erscheinungsbildes sowie die Seltenheit der Erkrankung führen häufig zu 

verspäteten Diagnosen, wie eine multizentrische Studie und Metaanalyse mit über 5000 

Patientinnen und Patienten bestätigte (12). Im Laufe des Diagnoseprozesses werden bis zu 

vier verschiedene Ärztinnen und Ärzte konsultiert (13), bis die korrekte Diagnose gestellt wird. 

 

Wie kann nun eine frühzeitige und effiziente Diagnosestellung erfolgen?  Es wurden bereits 

zahlreiche Studien durchgeführt, in denen Patientinnen und Patienten, die potenziell unter 

einem Cushing-Syndrom leiden könnten, – wie zum Beispiel Patientinnen und Patienten mit 

Diabetes mellitus (14, 15)  oder Hypertonie (16, 17) – gescreent wurden. Die 

Studienergebnisse variieren hier stark zwischen dem gewählten Symptom/Komorbidität und 

der Prävalenz der Erkrankung. Letztlich wird von der US Endocrine Society bei erwachsenen 

Patienten ein Screening nur für folgende drei Patientengruppen empfohlen (18):  

Patientinnen und Patienten……  

• mit multiplen und progressiven Symptomen, die für ein Cushing-Syndrom typisch sind 

• mit adrenalem Adenom 

• mit für ihr Alter ungewöhnlichen Symptomen (z.B. Osteoporose bei jungen Patienten) 

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

gegründet. Patientinnen und Patienten mit Cushing-Syndrom werden prospektiv und 
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retrospektiv eingeschlossen und langfristig betreut. Es gibt verschiedene Studienzentren in 

Deutschland, wobei die meisten Patientinnen und Patienten in einer hierfür eigens 

geschaffenen Spezialambulanz am Standort München betreut werden. Zum jetzigen Zeitpunkt 

sind in München mehr als 700 Patienten in das Register eingeschlossen (Abbildung 2), wobei 

der Frauenanteil deutlich überwiegt. Alle an einem Cushing-Syndrom erkrankten werden 

einmal jährlich strukturiert anamnestiziert und untersucht.  

 

Abbildung 2: Patientenzahlen des Deutschen Cushing-Registers am Standort München 

 

 

Synthesis – Klinische Entscheidungsfindung in der Endokrinologie  

In der Literatur wird zwischen zwei möglichen Situationen unterschieden: ambigious risk (19) 

und objective risk conditions (20). Während bei ersterem Szenario keine kalkulierbaren 

Wahrscheinlichkeiten vorliegen, die bei der Entscheidungsfindung helfen könnten, 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 -  lässt sich häufig in Unterfragestellungen zerlegen, die leichter 

zu beantworten sind als die eigentliche Fragestellung. Auf das Cushing-Syndrom übertragen 

bedeutet dies beispielsweise folgendes:  
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Abbildung 3: Ambigious und objective risk am Beispiel des Cushing-Syndroms 

 

 

 

Diese Unterfragen können relativ präzise beantwortet werden, doch auch hierfür bedarf es 

eine weitere Kompetenz: das Lösen von Bayesian Aufgaben. Mit Hilfe der Sensitivität und 

Spezifität eines Tests sowie der Prävalenz einer Erkrankung lassen sich mit Hilfe der Formel 

nach Bayes (21) der positive und negative prädiktive Wert berechnen. Damit kann beantwortet 

werden, wie wahrscheinlich es ist, dass ein Patient mit einem positiven Testergebnis 

tatsächlich an einer bestimmten Erkrankung leidet. Aus einer Vielzahl von Studien ist allerdings 

bekannt, dass die Anwendung von Bayesian Reasoning sowohl für Ärztinnen und Ärzte 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 lösen und neigt dazu, die 

Wahrscheinlichkeit für Brustkrebs bei einem positiven Mammogramm deutlich zu 

überschätzen (22). Die Aufgabe kann folgendermaßen gelöst werden: 

 

Das Ergebnis von 7,8% mag überraschen, ist aber korrekt. Die Prävalenz einer Erkrankung 

hat maßgeblichen Einfluss auf den positiven und negativen prädiktiven 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 

Prävalenz ist dies aber auch bei einer hohen Sensitivität oftmals nicht der Fall.  

Was bedeutet dies nun konkret für die Endokrinologie?  

In der Endokrinologie besteht eine starke Diskrepanz zwischen einerseits sehr häufigen 

„Volkskrankheiten“ wie Diabetes mellitus, Schilddrüsenerkrankungen und Osteoporose und 

andererseits sehr seltenen Erkrankungen, sogenannten Rare diseases, wie dem Cushing-

Syndrom, dem Phäochromozytom oder seltenen Knochenstoffwechselerkrankungen und 

neuroendokrinen Tumoren. Dies ist von großer Bedeutung bei Entscheidungsszenarien in der 

täglichen klinischen Arbeit, weil verschiedene Prävalenzen Auswirkungen auf den positiven 

und negativen prädiktiven Wert haben.  Dies macht es erforderlich, zwischen mathematisch 

sehr unterschiedlichen Situationen hin- und herzuwechseln. Die Diagnosefindung in der 

Endokrinologie ist zudem häufig dadurch gekennzeichnet, auf Such- und Bestätigungstests 

oder eine Kombination verschiedener biochemischer Tests zurückzugreifen. Im Gegensatz zu 

anderen Disziplinen der Inneren Medizin, in denen Entscheidungen oft von einem einzigen - 

hochsensitiven oder hochspezifischen - Laborparameter abhängen (Troponin, D-Dimer), ist 

dies in der Endokrinologie nur sehr selten der Fall. Die Kombination diverser Tests erhöht die 

Komplexität – und oft damit auch die Schwierigkeit – einer klinischen Situation und macht damit 

die Endokrinologie zu einem Fachbereich, welcher im besonderen Maße von Diagnosefehlern, 

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

Diese Habilitation soll zu einem besseren Verständnis für 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:  

 

• Klinische Entscheidungsfindung in der Metaebene: Didaktische Modelle und 

angewandte Didaktik in der Endokrinologie 

• Klinische Entscheidungsfindung am konkreten Beispiel des Cushing-Syndroms 

 

Die übergreifende Hypothese dieser Arbeit ist es, dass sich durch eine reflektierte Anwendung 

von medizindidaktischen Modellen, die klinische Entscheidungsfindung in verschiedenen 

Aspekten verbessern lässt.  
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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, Assistenzärzte und Ärztinnen und Fachärzte. 

Ob und in wie fern Erkenntnisse, die in einer Gruppe gewonnen wurden, auf die anderen 

übertragen werden können, 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):Doc41. 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 
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Stellung der Diagnose führt. 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 häufig 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. Möchte 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 können dann später qualitativ ausgewertet werden. 

Problematisch bei diesem Verfahren ist allerdings, dass es sehr aufwändig 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) Patientenfälle auf der virtuellen 

Lernplattform CASUS (27) bearbeiten. Nach Bearbeitung eines Falls und Nennung einer 

Diagnose mussten die Studierenden zusätzlich eine Begründung schreiben, in welcher sie 

darlegen sollten, warum sie diese Diagnose getroffen haben. Insgesamt bearbeiteten 148 

Medizinstudierende 15 verschiedene Patientenfälle. Es wurden nur die 

Diagnosebegründungen bei letztlich korrekt gestellter Diagnose ausgewertet, da 

Diagnosefehler bereits in einer vorherigen Studie eingehend analysiert wurden (28). In 1.135 

Fällen wurde eine richtige Diagnose gestellt. Bei der überwiegenden Mehrheit (92%) lag der 

richtigen Diagnose auch ein korrekter Diagnoseprozess zugrunde, der sich in einer korrekten 

Diagnosebegründung widerspiegelte. 7% der Begründungen enthielten Fehler, während bei 

1% der Diagnosen von den Studierenden angegeben wurde, dass sie die Diagnose erraten 

hätten. Beispiele für Diagnosebegründungen werden in Tabelle 1 gezeigt. Gründe für Fehler 

im Diagnoseprozess sind vorwiegend ein Mangel an pathophysiologischem Wissen (50%) 

sowie mangelnde diagnostische Skills (Befundung diagnostischer Tests wie Röntgenbilder) 

(1). 
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Tabelle 1: Beispiele für Diagnosebegründungen  

 

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. Diagnosebegründungen sind somit eine wichtige Methode, um die 

Clinical Reasoning-Kompetenz einzuschätzen.  

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

meiner zweiten Studie genutzt: Es erfolgte die qualitative Auswertung von 

Fallrepräsentationen. Fallrepräsentationen sind innere Zusammenfassungen eines 

Patientenfalls, welche dem Studierenden oder der Ärztin oder dem Arzt helfen können, den 

Fall zu strukturieren und damit richtig zu lösen. Sie können bewusst eingesetzt werden, um 

den Diagnoseprozess zu verbessern und die Diagnoseeffizienz zu erhöhen (25). Gleichzeitig 

können aber auch die Fallrepräsentationen 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 Repräsentation aufgenommen 

werden. Ein Codierbeispiel zeigt Abbildung 4. In dieser Studie wurden insgesamt 516 

Fallrepräsentationen von 43 Medizinstudierenden im klinischen Studienabschnitt ausgewertet. 

Die Studierende bearbeiten vier klinische Patientenfälle mit den Diagnosen 

Aortenklappenstenose, Urämie, Hyperventilation und AV-Knoten-Reentrytachykardie. 

Während jeder der vier Fallbearbeitungen wurden die Studierenden dreimal dazu aufgefordert, 

eine Fallrepräsentation zu schreiben. Dazu erhielten sie den folgenden Arbeitsauftrag: „Bitte 

fassen Sie den Fall so zusammen, wie Sie ihn Ihrem Oberarzt präsentieren würden.“ Diese 
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Aufforderung erhielten die Probanden nach der Anamnese, nach der körperlichen 

Untersuchung sowie ein letztes Mal nach den technischen Befunden, bevor sie die endgültige 

Diagnose stellten.  

Abbildung 4: Codierung einer Fallrepräsentation 

 

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

 

Zu Beginn einer Fallbearbeitung schließen Studierende den Großteil der gegebenen 

Informationen in ihre Fallrepräsentation 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 Länge der 

Repräsentationen und der Lösungsrichtigkeit oder zwischen der Schwierigkeit des Falls und 

der Fallrepräsentation (29).  

Um den Einfluss verschiedener Methoden auf die Diagnoserichtigkeit und den 

Diagnoseprozess zu untersuchen, wurde als drittes eine Interventionsstudie mit 148 

Medizinstudierenden durchgeführt (30). Die Probandinnen und Probanden wurden in fünf 

Gruppen eingeteilt. Zwei Gruppen erhielten als Intervention die Aufforderung, während der 

Fallbearbeitung eine Fallrepräsentation 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 erhöhen. Es gibt verschiedene Ansätze zur strukturierten 

Reflexion; in meiner Studie wurde folgender gewählt: Die Studierenden sollten darüber 

nachdenken, welche drei Diagnosen in einem Fall am wahrscheinlichsten sind. Des Weiteren 

sollten sie alle Informationen angeben, die eine bestimmte Diagnose unterstützen, sowie alle 

Informationen, die gegen diese Diagnose sprechen. Zusätzlich sollten sie angeben, welche 

Informationen in dem Fall fehlen, aber die Diagnose noch weiter unterstützen würden.  
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Jeweils eine dieser beiden Gruppen erhielt zusätzlich nach der Fallbearbeitung Feedback zur 

Falllösung. Nach diesem Schema wurden fünf Fälle bearbeitet, danach schloss sich eine 

Testphase ohne Interventionen an, in denen weitere zehn Fälle bearbeitet wurden. Fünf der 

Testfälle wurden direkt im Anschluss bearbeitet, die anderen fünf Fälle eine Woche später. Die 

5. Gruppe bearbeitete nur die Testfälle ohne vorherige Intervention. Die Fälle der Testphasen 

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

Abbildung 5: Variation der Fallthemen  

Lernphase Testphase 1 Testphase 2 

• Asthmaanfall 

• Pneumothorax 

• COPD 

• Myokarditis 

• Tuberkulose 

• Hyperventilation 

• Pneumothorax 

• COPD 

• Herzinsuffizienz 
 

• Choledocholithiasis  

• Lungenarterienembolie 
 

• COPD 

• Lungenkarzinom 

• Tuberkulose 

• 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 Fälle ebenso gut wie die 

Kontrollgruppe. Dies könnte an der kurzen Interventionsphase liegen, ist aber widersprüchlich 

zu bisherigen Studienergebnissen (25, 33). Andere Erklärungen sind, dass beispielsweise das 

gegebene Feedback zu standardisiert oder zu kurz war. Ebenso könnte der hohe 

Komplexitätsgrad der Fälle eine Erklärung für den ausbleibenden Effekt der Interventionen 

sein.  

Es wurden zusätzlich auch noch die Gründe für Diagnosefehler ausgewertet. In einer 

vorherigen Studie wurde bereits ein Codierschema für die Klassifikation kognitiver Fehler 

entwickelt (28). Nach diesem Schema können acht verschiedene Fehlerursachen 

unterschieden werden: 

Fehlertyp  Definition 

Unzureichendes Wissen Mangelndes (pathophysiologisches) Wissen 

Unzureichende diagnostische 

Fähigkeiten 

Unzureichende Fähigkeit, technische Befunde (EKGs, 

Röntgenaufnahmen) zu interpretieren 

Falsche Kontextgenerierung Wichtige Fallaspekte werden nicht wahrgenommen 

Überbewertung/Unterbewertung Über- oder Unterbewertung der Relevanz von 

Fallinformationen 

Faulty Triggering Unangemessene Schlussfolgerungen 

Verwechslung Ähnlich wirkende Diagnosen werden verwechselt 
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Voreilige Schlussfolgerung Andere mögliche 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 Fähigkeiten (20%) sowie mangelndes Wissen 

(18%) die Hauptursachen für 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.  

Ergänzend zu den obigen Studien publizierten wir in diesem Zusammenhang eine 

Methodenarbeit, in der ein Ratingverfahren zur Bewertung der Komplexität von klinischen 

Fällen vorgestellt wurde (34). In der Medizindidaktik werden Patientenfälle oder virtuelle 

Patientenfälle sowohl zu Lehrzwecken als auch zur Testung der Diagnosekompetenz 

eingesetzt. Hierbei werden oft die beiden Begrifflichkeiten Schwierigkeit und Komplexität 

vermischt, dabei lassen sich beide Begriffe sinnvoll differenzieren: Während die Schwierigkeit 

eines Falls von der diagnostizierenden Person abhängt – abhängig von Vorwissen, 

Vorerfahrung etc. - ist die Komplexität auf den Fall selbst bezogen (Abbildung 6). Je nach 

Informationsfülle und Widersprüchlichkeit 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 fünf verschiedenen Kategorien Punkte vergeben: Anamnese, 

Körperliche Untersuchung, Technische Untersuchungen, Psychosoziale Aspekte, Diagnose & 

Nebendiagnosen. Ist eine Information im Fall enthalten, wird in der entsprechenden Kategorie 

ein Punkt gegeben. Es wird für alle zusätzlichen Informationen, die nicht im Zusammenhang 

mit dem eigentlichen Fall stehen und eine mögliche Nebendiagnose zulassen würden, ein 

weiterer Punkt gegeben. Das Scoringverfahren kann eingesetzt werden, um klinische Fälle in 

ihrer Komplexität für eine bestimmte Gruppe Medizinstudierender angemessen zu 

konzipieren. Des Weiteren ist es hilfreich, um Fälle, die zur Testung der Diagnosekompetenz 

genutzt werden, einheitlich und angemessen zu gestalten. Es könnte auch ein weiteres 

Problem in der medizindidaktischen Forschung lösen: Die Ergebnisse von 

Interventionsstudien lassen sich nicht immer an einem anderen Kollektiv Studierender 

replizieren. Dies könnte an unterschiedlichen Komplexitätsgraden der eingesetzten Fälle 

liegen. Um Studien methodisch besser durchführen zu können, wäre es sinnvoll, die 

Komplexitätsgrade der genutzten Fälle einheitlich anzugeben.  
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Abbildung 6: Differenzierung von Schwierigkeit und Komplexität 
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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 Ärztinnen und Ärzte als auch Medizinstudierende große 

Probleme bei der Lösung von Bayesian-Aufgaben haben, wurde in einer weiteren meiner 

Studien der Einfluss von verschiedenen Visualisierungsmethoden von Bayes-Aufgaben auf 

die Richtigkeit und Effizienz der Lösungen untersucht. Mit der Formel nach Bayes lässt sich 

anhand der Prävalenz einer Erkrankung sowie der Sensitivität eines Tests berechnen, wie 

wahrscheinlich es ist, dass ein Patient mit einem positiven Testergebnis tatsächlich unter einer 

bestimmten Erkrankung leidet. Je niedriger die Prävalenz einer Erkrankung ist, desto 

sensitiver muss ein Test sein, um die kranken Patientinnen und Patienten herauszufiltern. In 

Standardtextaufgaben, in denen die Wahrscheinlichkeiten für die genannten Parameter 

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

In meiner Studie bearbeiteten 111 Medizinstudierende jeweils vier verschiedene Bayes-

Aufgaben. Sowohl die Lösungsrichtigkeit 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 

natürliche Häufigkeiten und einmal als Wahrscheinlichkeiten angegeben. Die 

Baumdiagramme, sowohl in der Version mit natürlichen Häufigkeiten als auch mit 

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

 

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 als 

Wahrscheinlichkeiten und als natürliche Häufigkeiten. Dargestellt wird eine Gruppe von 

(10.000) Frauen, die am Mammograhiescreening teilnehmen. In der zweiten Zeile ist die 

tatsächliche Prävalenz der Erkrankten aufgeführt; in der dritten Zeile die jeweiligen 

Testergebnisse der Mammographie bei den jeweiligen Frauen.  

 

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 Röteln. Eine 

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

 

Die Angaben von Zahlen als natürliche Häufigkeiten und die Darstellung als Baumdiagramme 

tragen wesentlich zu einem besseren Verständnis von Bayesian-Reasoning bei: Die 

Studierenden konnten diesen Aufgabentyp am besten lösen, wobei sich deutlich zeigt, dass 

insbesondere der Faktor Natürliche Häufigkeiten die Lösungsrichtigkeit erhöht (Abbildung 8). 

Aufgaben mit Angabe der Zahlen als Wahrscheinlichkeiten können nur schlecht gelöst werden 

– unabhängig davon, ob die Zahlen als Text oder Baumdiagramm angeführt werden. Dennoch 

zeigte sich, dass selbst in der optimalen Kombination (Baumdiagramm + natürliche 

Häufigkeiten) nur 60% der Aufgaben korrekt gelöst wurden. Übertragen auf den klinischen 

Alltag ist dies natürlich ein deutlicher Zugewinn, aber lässt weiterhin Raum für 

Verbesserungen. Neben der Richtigkeit zeigte sich auch ein deutlicher Einfluss der 

Visualisierung auf die Geschwindigkeit der Bearbeitung. Für korrekt gelöste Aufgaben mit 

reinem Text und Angabe der Wahrscheinlichkeiten benötigten die Studierenden mehr als 3x 

so lange wie für Aufgaben in Baumformat mit Angabe der Wahrscheinlichkeiten als natürliche 

Häufigkeiten (Abbildung 9).  



Habilitationsschrift – Dr. med. Leah Theresa Braun 
 

20 
 

Abbildung 8: Lösungsrichtigkeiten bei den verschiedenen Bayes-Aufgaben  

 

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

Abbildung 9: Zeitlicher Aufwand je nach Falllösung 
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In einer weiteren Studie zum Thema Bayesian Reasoning bearbeiteten 142 

Medizinstudierende von verschiedenen deutschen Universitäten ebenfalls vier verschiedene 

Aufgaben (36). Diesmal wurden allerdings zwei andere Visualisierungsmöglichkeiten gewählt: 

Der Doppelbaum sowie Netzdiagramme (Abbildung 10). Bei diesen 

Visualisierungsmöglichkeiten muss die Lösung nicht mehr errechnet werden, sondern kann 

direkt an den Diagrammen abgelesen werden. Auch in dieser Studie wurden 

Wahrscheinlichkeiten und natürliche Häufigkeiten verglichen. Als Fallkontexte wurden vier 

verschiedene Szenarien aus der Endokrinologie gewählt: Conn-Syndrom, Cushing-Syndrom, 

Schilddrüsenkarzinom, familiäre hypocalciurische Hyperkalzämie. Outcome-Variablen waren 

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

 

Abbildung 10: Doppelbaum und Netzdiagramme 

 

 

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-abhängige und ACTH-

unabhängige Formen unterschieden werden. Das ACTH-abhängige Cushing-Syndrom kann 

weiter unterteilt werden in den wesentlich häufigeren Morbus Cushing (zentrales Cushing-

Syndrom) und in das ektope Cushing-Syndrom. Dabei sind 89% der ACTH-abhängigen 

Cushing-Syndrome dem zentralen Cushing-Syndrom zuzuordnen. Die restlichen 11% sind 

ektope Cushing-Syndrome. Zur Subdifferenzierung zwischen den Formen können drei in 

Deutschland gängige Tests durchgeführt 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 häufig durchgeführt, obwohl 

die Sensitivität gering ist. Dies wird aus dem Netzdiagramm ersichtlich: Während die 

Wahrscheinlichkeit für 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 häufig für Diagnose- und 

Managemententscheidungen herangezogen.  

 

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

 

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

Bei diesen Visualisierungen zeigte sich eine deutlich höhere Lösungsrichtigkeit als bei 

Textaufgaben oder den einfachen Baumdiagrammen. Je nach Aufgabentyp wurde in 70-80% 

der Fälle die Aufgabe korrekt gelöst. Es zeigte sich auch hier eine geringe Überlegenheit der 

natürlichen Häufigkeiten im Vergleich zu Wahrscheinlichkeiten. Die Art der Visualisierung – 

sei es als Netz, sei es als Doppelbaum – führte nicht zu unterschiedlichen Ergebnissen 

(Abbildung 12). Auch der Aufgabenkontext hatte keinen Einfluss auf die Richtigkeit der 
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Lösung. Allerdings zeigte sich ein deutlicher Lerneffekt: Die erste Aufgabe, welche die 

Probandinnen und Probanden erhielten, wurde signifikant schlechter gelöst als die folgenden 

Aufgaben.  

 

Abbildung 12: Lösungsrichtigkeit je nach Aufgabentyp 

 

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

Die Bearbeitungszeiten schwankten gering zwischen korrekt und inkorrekt gelösten Aufgaben 

(Abbildung 13). Bei korrekt gelösten Aufgaben zeigten sich keine Unterschiede zwischen den 

Aufgabenformaten, sondern die Aufgaben konnten im Schnitt in 2:08 – 2:33 Minuten gelöst 

werden. Dies leuchtet ein, da in allen Fällen die korrekte Lösung einfach abgelesen werden 

konnte, was naturgemäß – wurde das Konzept einmal verstanden – sehr schnell gehen kann. 

Bei inkorrekt gelösten Aufgaben wandten die Studierenden insbesondere mehr Zeit auf die 

Aufgaben mit Wahrscheinlichkeiten auf. Zudem benötigten die Studierenden mehr Zeit für die 

Kontexte Cushing-Syndrom und Familiäre hypocalciurische Hyperkalzämie.  

 

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

Die beiden Studien zeigen, dass das Lösen von Bayes-Aufgaben problematisch sein kann, 

sich aber die Lösungsraten und auch die Zeiten zum Lösen der Aufgaben durch verschiedene 

Formen der Visualisierung und die Darstellung der Zahlen als natürliche Häufigkeiten 

verbessern lassen. Solche Bayes-Szenarien begegnen Ärztinnen und Ärzten immer wieder im 

klinischen Alltag. Der Einsatz von Häufigkeitsnetzen oder Doppelbäumen könnte hierbei das 

Verständnis für diese Aufgaben deutlich erhöhen und damit die Beratung der Patientinnen und 

Patienten verbessern.  
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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 Fällen auch mit den Angehörigen) verlangen (37). Zusätzlich stehen bei vielen 

Erkrankungen verschiedene Therapiekonzepte und Medikamente zur Verfügung, die einer 

sorgfältigen Abwägung bedürfen. Das Cushing-Syndrom kann beispielsweise neben der 

operativen Therapie auch medikamentös sowie durch die bilaterale Adrenalektomie oder eine 

Strahlentherapie behandelt werden (38).  

Therapiefehler in der Inneren Medizin wurden bislang noch nicht umfassend analysiert, sodass 

wenig über 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 gewählt, da hier die 

Therapieempfehlungen ziemlich klar festgelegt sind, sodass Therapieentscheidungen leicht 

als „korrekt“ oder „inkorrekt“ klassifiziert werden können.  

Studierende im klinischen Studienabschnitt sowie praktizierende Ärztinnen und Ärzte aus 

Fachbereichen, die potenziell im klinischen Alltag Patienten und Patientinnen mit Osteoporose 

behandeln müssen, bearbeiteten auf der elektronischen Lernplattform CASUS zehn 

verschiedene Patientenfälle. In jedem Fall mussten sie entscheiden, ob eine spezifische 

Osteoporosetherapie indiziert ist, wenn ja, welche Therapie für den jeweiligen Erkrankten am 

besten geeignet ist und zuletzt, ob Kontraindikationen gegen bestimmte medikamentöse 

Therapien vorliegen. Zudem sollten die Probandinnen und Probanden entscheiden, ob die 

Überweisung an einen Osteologen oder eine Osteologin zur weiteren Abklärung erforderlich 

ist. 

Die Probanden und Probandinnen machten insgesamt bei 70% der Fälle einen oder mehrere 

Fehler. Die kognitiven Ursachen für Fehler ließen 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  

 

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  

 

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

 

Auch insgesamt betrachtet war die Therapiekonsequenz in den meisten Fällen eine falsche 

oder ungenügende Therapie, während eine Übertherapie nur in wenigen Fällen zu beobachten 

war. Dies scheint typisch für den Kontext Osteoporose zu sein, wie auch schon aus der 

Literatur bekannt (40). Für andere Therapieentscheidungen, wie zum Beispiel die 

Verschreibungsrate von Antibiotika, ist ein umgekehrter Effekt mit einer Tendenz zur 

Übertherapie zu sehen (41).  

In dieser Studie konnten erstmals die kognitiven Ursachen für 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 klinischen 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, Künzel 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 fünf Jahre nach Operation auf, es gibt 

allerdings auch spätere Rezidive, sodass bislang zumindest eine jährliche Nachsorge in den 

ersten zehn Jahren nach der Operation empfohlen wird (43). Sehr viele Studien untersuchten 

prognostische Marker, die als Anhaltspunkt für die Wahrscheinlichkeit eines Rezidivs 

herangezogen werden können. 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 Tumorgröße scheinen hingegen keinen Einfluss auf die 

Rezidivhäufigkeit zu haben (44). Die Erfahrung des Operateurs (45) sowie die präoperative 

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

Unklarheit besteht allerdings hinsichtlich der Frage, wie und in welchen Abständen 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 abhängig sind. Die 

Screeningintervalle liegen bei diesem Konsensus zwischen neun und zwölf Monate (47). Ein 

anderer Ansatz ist in dem Konsens von Fleseriu et. al. zu finden: Hier wird ein jährliches 

klinisches Screening empfohlen; ein biochemisches Screening sollte bei möglichen Cushing-
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Symptomen oder einem neuerlichen Hypophysenadenom in der MRT durchgeführt werden 

(48). Es gibt allerdings noch komplexere Ansätze (Geer et al.): Je nach Zeit seit erster 

Operation, Hydrocortisonersatztherapie und Remissionsverlauf wird ein Screening in 

Abständen von zwei bis vier Monaten empfohlen (49).  

Um nun zukünftig ein evidenzbasiertes Konzept durchführen zu können, wurde in meiner 

Pilotstudie der klinische und biochemische Verlauf von Patienten und Patientinnen mit Morbus 

Cushing untersucht. Die Studie ist Teil des 2012 gegründeten Deutschen Cushing Registers. 

67 Patientinnen und Patienten mit Morbus Cushing wurden ab Diagnosezeitpunkt prospektiv 

verfolgt. Es wurde ein jährliches standardisiertes klinisches Screening durchgeführt; zudem 

erfolgte jährlich ein biochemisches Screening mittels Cortisolmessung im 24h-Sammelurin, 

Bestimmung des spätabendlichen Speichelcortisols und Durchführung des 1mg-

Dexamethason-Hemmtests. Von diesen 67 Patienten erlitten 9 Patientinnen und Patienten 

während des Beobachtungszeitraums ein Rezidiv. Es zeigte sich, dass viele Patientinnen und 

Patienten biochemische Auffälligkeiten entwickeln, bevor erneut klinische Symptome eintreten 

(Abbildung 16). Bei einigen Erkrankten treten klinische Probleme erst Monate bis Jahre nach 

den biochemischen Auffälligkeiten auf. Diese Studie belegt, dass ein jährliches biochemisches 

Screening unbedingt erfolgen sollte, um Rezidive frühzeitig 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 Verfügung.  

Abbildung 16: Der klinische und biochemische Verlauf bei Rezidiven  

 

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, Künzel 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 erwähnt, beruht die Diagnostik des Cushing-Syndrom auf drei biochemischen 

Tests: der Cortisolmessung im 24h-Sammelurin, dem 1mg-Dexamethason-Hemmtest sowie 

dem spätabendlichen Speichelcortisol (18). Keiner dieser drei Tests bietet aber eine optimale 

Sensitivität oder Spezifität, sodass immer auf eine Kombination von mindestens zwei Tests 

zurückgegriffen werden muss. Gründe für falsch-positive und falsch-negative Ergebnisse sind 

in Tabelle 2 aufgeführt. 

 

Tabelle 2: Störfaktoren für die biochemische Testung (adaptiert nach Braun et al. (11))  

Screeningtest Falsch positiv Falsch negativ 
 

1mg-Dexamethason-
Hemmtest 

Orale Kontrazeptiva, diverse 
Medikamente, rasche 
Verstoffwechselung des 
Dexamethasons, 
Resorptionsstörungen 
 

Niereninsuffizienz, 
Leberversagen 

Cortisol im 24h-
Sammelurin 

Assaystörungen, hohes 
Urinvolumen (> 5l), 
Medikamente, falsche 
Durchführung der Sammlung 
 

Assaystörungen, 
Niereninsuffizienz, 
unvollständige Sammlung 

Speichelcortisol Depressionen, Schichtarbeit, 
Rauchen, Infektionen oder 
Blutungen im Mundbereich 

Falsche Sammlung (z.B. 
unzureichende Speichelmenge) 

 

Zudem ist bekannt, dass Patienten mit Cushing-Syndrom eine gestörte Cortisoltagesrhythmik 

haben. Diese lässt sich mit Hilfe eines Cortisoltagesprofils nachweisen. Bislang wurde dieses 

Wissen allerdings nicht zur Diagnosestellung oder Subdifferenzierungsdiagnostik verwendet. 

Hingegen werden Speichelprofile genutzt, um die medikamentöse Therapie mit Adrenostatika 

optimal einzustellen und dienen also in diesem Kontext der therapeutischen Überwachung 

(51). Auf Basis dieser Überlegungen stellt sich die Frage, ob ein Cortisoltagesprofil einen 

zusätzlichen diagnostischen Nutzen bringen könnte.  
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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 bestätigt 

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 fünf Zeitpunkten gemessen (8:00, 12:00, 16:00, 20:00 und 22:00). Es 

zeigten sich signifikant höhere 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 ließ sich dadurch etwas verbessern (85 vs. 91% richtige 

Diagnosestellung).  Zusätzlich 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 höheren Werten als bei Patienten mit adrenalem Cushing-Syndrom. 

Patienten mit ektopem Cushing-Syndrom haben keine erkennbare Tagesrhythmik. Aufgrund 

großer interindividueller Unterschiede sind diese Resultate allerdings nur von 

eingeschränktem Nutzen in der täglichen klinischen Praxis.  

 

Abbildung 17: Die Cortisoltagesrhythmen bei Patienten mit verschiedenen Subtypen 

des Cushing-Syndroms sowie autonomer Cortisolsekretion  

 

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 ärztliche 

Aufgabe, die in einigen Fachbereichen sicherlich die größte Herausforderung darstellt. Der 

Prozess der Klinischen Entscheidungsfindung beginnt mit dem ersten Patientenkontakt, bei 

dem mögliche Diagnosen und Differentialdiagnosen überdacht werden, Untersuchungen 

initiiert und koordiniert werden müssen, eine finale Diagnose gestellt und letztlich ein 

Therapiekonzept – gemeinsam mit dem Patienten – festgelegt wird. Fehler während der 

Klinischen Entscheidungsfindung können fatale Folgen für den Patienten haben (53, 54).  

In der Medizindidaktik nehmen daher Forschungsfragen zu dieser Thematik einen großen 

Raum ein, um die kognitiven Prozesse bei Clinical Reasoning besser zu verstehen und im 

Alltag berücksichtigen zu können. 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 

können – fällt Medizinstudierenden schwer. Wie bereits vorab bekannt, kann die Darstellung 

von Zahlenformaten als Natürliche Häufigkeiten im Gegensatz zu Wahrscheinlichkeiten die 

Lösungsrate verbessern. In Ergänzung zu diesen Ergebnissen konnte in diesen Studien 

gezeigt werden, dass sich auch die Diagnoseeffizienz durch den Einsatz von Natürlichen 

Häufigkeiten verbessern lässt. Zudem sind Doppelbäume und Häufigkeitsnetze 

Visualisierungsformen, welche die Richtigkeit bei der Bearbeitung deutlich erhöhen können. 

Bayesian Reasoning ist in seiner Wichtigkeit eine im klinischen Alltag bislang unterschätzte 

Kompetenz. Dabei ist das Verständnis grundlegend für das Treffen von 

Therapieentscheidungen und für die Beratung von Patienten. Die Ergebnisse zeigen eine 

Möglichkeit zur Unterstützung im klinischen Alltag auf. Natürlich kann nicht erwartet werden, 

dass für alle möglichen klinischen Szenarien beispielsweise Häufigkeitsnetze zur Verfügung 

stehen, aber allein das Bewusstsein für den Einfluss von Prävalenz einer Erkrankung und den 

Testsensitivitäten und -spezifitäten 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 für die Relevanz von Bayesian Reasoning im 

Medizinstudium geschaffen werden. Bislang ist das Lehren und Lernen von Bayesian 

Reasoning nicht im Nationalem Kompetenzbasierten Lernzielkatalog aufgeführt, sodass es 

nicht per se in jedem Curriculum abgedeckt wird. Falls Bayesian Reasoning Bestandteil eines 

spezifischen Curriculums ist, sollten konsequent Natürliche Häufigkeiten 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 übertragen werden. Durch ein korrektes Verständnis – beispielsweise für das 

Mammographieproblem – würden Patientinnen in der klinischen Praxis gegebenenfalls anders 

beraten werden. Auch aus der ökonomischen 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 verspätet gestellte Diagnosen gesetzt, während die Konsequenzen einer Fehldiagnose, 

die zu einer möglicherweise unnötigen Überversorgung führen kann, häufig als weniger 

relevant wahrgenommen wird (56). An dieser Stelle sollten Ärztinnen und Ärzte sich in der 

klinischen Praxis immer wieder auch die Konsequenzen von Überdiagnostik und Übertherapie 

für die Patientinnen und Patienten vor Augen führen. Ein grundlegendes Verständnis für 

Statistik kann hierbei helfen. Allerdings ist aus einer Vielzahl an Studien bekannt, dass 

Wissenschaftlicher und Wissenschaftlerinnen häufig Probleme haben, Statistik korrekt 

anzuwenden oder zu interpretieren, sei es in Bezug auf den p-Wert (57), Überinterpretationen 

von Ergebnissen oder kleinen Fallzahlen (58), Datenmanagement oder schlichtweg auch 

bezüglich der Kommunikation von wissenschaftlichen Ergebnissen (59). Diese Mängel haben 

unmittelbare Konsequenzen im klinischen Alltag und sollte damit ein wesentlicher Bestandteil 

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 – berücksichtigt werden sollte, sondern auch der Diagnoseprozess. Bei 10% der 

korrekt gestellten Diagnosen konnte durch Analyse der Diagnosebegründungen gezeigt 

werden, dass der Diagnoseprozess fehlerhaft ist. Natürlich bleibt unklar, inwiefern ein falscher 

Diagnoseprozess bei letztlich doch korrekter Diagnose, Konsequenzen für Patientinnen und 

Patienten haben kann. Darüber kann an dieser Stelle nur spekuliert werden, da weitere 

prospektive Studien nötig wären, 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 überschätzt und 

Wissenslücken werden verkannt. Die verschiedenen qualitativen Analysen zeigten zudem, 

dass Fehler insbesondere durch mangelndes Wissen und nicht – wie man eventuell annehmen 

könnte – durch fehlgeleitete kognitive Prozesse, welche sich durch (strukturierte) 

Reflexionsformen verbessern ließen, zustande kommen. Diese Erkenntnis hat unmittelbaren 

Nutzen für die medizinische Weiterbildung: Fehler entstehen durch unzureichendes Wissen. 
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Aus der klinischen Perspektive zeigen sich ähnliche 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 Prävalenz der Erkrankung 

• Die variable klinische Präsentation 

• Die suboptimale Spezifität und Sensitivität der diagnostischen Tests 

• Die komplexe Subdifferenzierungsdiagnostik 

• Die Komplexität 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 können zu Fehldiagnosen, 

Fehlentscheidungen und Fehltherapien führen.  

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 frühzeitig zu 

diagnostizieren. Naturgemäß sind allerdings multizentrische, prospektive Studien mit einem 

größeren Patientenkollektiv notwendig, um diese These weiter zu stützen.  

Im übergeordneten Sinne ist diese Studie ein Beispiel dafür, dass aufgrund von mangelndem 

Wissen über den klinischen und biochemischen Verlauf der Erkrankung falsche Empfehlungen 

vertreten werden. Dieses Phänomen ist in der Medizin häufig: Als Beispiel sei hier eine aktuelle 

Thematik herausgegriffen: Die Vitamin D-Versorgung bei Patienten mit COVID-19. Frühzeitig 

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 für Empfehlungen bezüglich einer Vitamin D-

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

Es ist selbstverständlich, dass klinische Empfehlungen ständig in Bezug auf die aktuelle 

Datenlage angepasst werden müssen. Die Klinische Entscheidungsfindung ist ein 

dynamischer Prozess – sowohl auf einen individuellen Erkrankten bezogen als auch 

patientenübergreifend. Sich dies immer wieder bewusst zu machen, ist ausschlaggebend für 

eine gelungene Patientenbetreuung.  
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Ausblick  

Zusammenfassend legt diese Habilitation den Grundstein für 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 Anstoß für weitere – große – Forschungsprojekte und Forschungsfragen:  

• Wie kann ein Bayesian Reasoning-Curriculum sinnvoll in die medizinische Ausbildung 

integriert werden? 

• Kann Bayesian Reasoning die Patientenberatung und die Kommunikation von 

Testergebnissen im klinischen Alltag verändern? 

• Wie kann Clinical Reasoning-Kompetenz im Medizinstudium sinnvoll geprüft werden? 

• Welche Diagnostikfehler werden in spezifischen Fachbereichen – beispielsweise in der 

Endokrinologie – gemacht und wie können diese verhindert werden?  

 

Diese Auswahl an offenen Forschungsfragen und deren Aufarbeitung könnten die bestehende 

Verbindung zwischen medizindidaktischer und klinischer Forschung in den kommenden 

Jahren vertiefen.   
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