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Rollen som medicinsk ekspert er utvivlsomt den vigtigste leegerolle. Et nogletreek ved medicinsk ekspertise er
evnen til at kategorisere patientens problem - at stille den korrekte diagnose. Ikke desto mindre er den
diagnostiske fejlrate estimeret til at vaere 10-15% [1, 2], og den er stort set uzendret gennem det seneste
arhundrede [3]. Derfor er der et uforlgst potentiale i forbedringen af patientbehandling gennem optimering af
leegers diagnostiske traefsikkerhed. Formélet med denne artikel er at adressere fglgende sporgsmaél i lyset af den

seneste psykologiske forskning inden for diagnostisk teenkning:
Hvorfor er det sveert at stille diagnoser?
Hvordan ser laegers diagnostiske teenkning ud?

Hvordan tilgés diagnostisk teenkning i komplicerede kliniske cases?

HOVEDBUDSKABER

o Generelt kan teenkning beskrives som intuitiv (System 1) eller analytisk (System 2).

o Laeger veksler mellem System 1 og System 2 i forbindelse med diagnostisk taenkning, men bevager sig typisk mod en
System 1-tilgang, jo mere erfaring de far, hvilket kan gge risikoen for diagnostiske fejl.

o Fgrsteprincipraeesonnement er en System 2-tung analysemetode, som kan anvendes i klinisk kontekst i seerligt

komplicerede cases.

HVORFOR ER DET SVART AT STILLE DIAGNOSER?

Klinikeren har sjeeldent - hvis nogensinde - fuldkommen adgang til samtlige relevante oplysninger, hvorfor den
diagnostiske proces i sin natur er probabilistisk, involverende en vis irreducibel usikkerhed. Samtidig skal laegen
navigere gennem utallige situationelle, patient- og klinikerrelaterede variable, som kan komplicere den
diagnostiske proces i alle dens faser [4] (et uddrag er vist i Figur 1). Sygdomme er dynamiske sterrelser, der kan
progrediere nonlineeert, og de kan have talrige symptomer, som kan udvise interindividuel variation.
Eksempelvis vil ikke alle symptomer pa en sygdom nedvendigvis manifestere sig i alle patienter, og ikke alle
patienter afficeres nedvendigvis af ethvert givent symptom - hverken objektivt eller subjektivt. Sygdomme kan
praesentere sig atypisk, og debut og progression kan udvise temporal variation - fra sekunder (f.eks. vaskuleere

lidelser) til &r (f.eks. degenerative lidelser). Det stadie i sygdommen, som patienten underseges i, kan derfor

Ugeskr Laeger 2023;185:V01230004 Side 1 af9



UGESKRIFT FOR LAGER

afgare, om leegen spores ind pé den korrekte diagnose tidligt i udredningen.

FIGUR 1 Faktorer, der kan pavirke de differentialdiagnostiske overvejelser, og som
klinikeren er opmaerksom pa i forbindelse med den differentialdiagnostiske proces.
Hver faktor kan selvsteendigt pavirke de differentialdiagnostiske overvejelser, men
faktorerne kan ogsa modulere hinanden indbyrdes.

Symptomer
Kormorbiditeter \ Kognitive bias
Symptom- Diaanose Dispositioner/
kronologi 9 ekspositioner
Tidsmaessig Atypisk
udvikling prasentation
Medicin

I takt med stigende levealder bliver komorbiditeter mere hyppigt forekommende. En sygdom kan modificere
symptomerne pa en anden (f.eks. diabetisk autonom neuropati pa debuten af akut myokardieinfarkt), og
kroniske sygdomme kan modulere patientens baseline-fysiologi (f.eks. kronisk forhgjet CO,-tension hos
patienten med KOL) og dermed pavirke praesentationen af en ny sygdom. Med talrige komorbiditeter folger
typisk ogsa livslang polyfarmaci, som kan modificere symptomers sveerhedsgrad, progression og temporale

udvikling.

Det er ansldet, at mindst 50 forskellige faktorer kan komplicere den diagnostiske proces [4]. Af disse er kognitive
bias en af de vigtigste arsager til fejldiagnosticering [1]. Mindst 50 forskellige bias er vurderet at have relevans for
diagnostisk teenkning [1, 5, 6] (et uddrag er vist i Tabel 1 baseret pa [6, 7]). Ydermere bestar
undervisningsmaterialet p4 medicinstudiet overvejende af leerebgger med linezere gennemgange af sygdommes
eetiologi, patogenese, patofysiologi, symptomer osv. I skarp kontrast til dette praesenteres den yngre leege typisk
for patienter med konstellationer af symptomer, som passer med flere kliniske sygdomsenheder (Figur 2). Dog
har der i de senere ar vaeret gget fokus pa symptomorienteret diagnostik bl.a. gennem problembaseret leering

[8].
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TABEL 1 Uddrag af de vigtigste, klinisk relevante, kognitive bias [6, 7].

Kognitivt bias
Blind spot bias

Anchoring bias

Base rate neglect

Aggregate bias

Confirmation bias

Availability bias

Diagnostic momentum bias

Search satisficing

Gamblers fallacy

Decision fatigue

Novelty bias

Zebra retreat

Ostrich effect

Narrative fallacy

Fallacy of single cause

Myth of intuition

Beskrivelse

Opfattelsen af at man personligt er mindre sérbar mod kognitive bias
end andre laeger

En tendens til ubegrundet at forankre sig i den initiale diagnose
selvom andre diagnoser er lige s sandsynlige

N&r man ignorerer eller under-/overestimerer en sygdoms sande
praevalens og dermed skaevvrider den probalistiske (bayesianske)
evaluering

Den sommetider fejlagtige opfattelse af at aggregerede data anvendt
i guidelines ikke geelder for den individuelle patient man behandler

Tendensen til at sege efter fund og oplysninger der kan bekraefte ens
initiale diagnostiske overvejelser frem for fund der kan afkreefte dem

NA&r man lader sine diagnostiske overvejelser pavirkes af sine seneste
cases eller den mest prassente tilgeengelige information

N&r man uhensigtsmeessigt fastholder diagnosen som en/flere
tidligere lz=ger har foreslaet

Nar man standser de diagnostiske overvejelser efter at have fundet
en diagnose der ser ud til at passe

Tendensen til at vurdere sandsynligheden for en diagnose som
vaerende lavere nér casen er forudgdet af mange lignende cases med
samme diagnose

Det forhold at kvaliteten af diagnostiske beslutninger falder med
antallet af kumulerede beslutninger

N&r man fortrinsvist overvejer sjseldne diagnoser frem for
hyppige diagnoser

Modstand mod at overveje en sjeelden diagnose selv nér den er
mest sandsynlig

N&r man ignorerer vigtig farlig information (rede flag) eller ikke
afdaekker dem tilstrezkkeligt

Nar man automatisk sammenkaeder uafhaengige oplysninger i en
narrativ som ikke er reel

N&r man antager at hele symptombilledet bunder i 1 sygdom/tilstand/
drsag

N&r man har en ubegrundet tillid til sin »mavefornemmelse«
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FIGUR 2 Eksponering for kliniske sygdomsenheder pd medicinstudiet (A) kontra i klinisk
praksis (B). P& medicinstudiet studeredes én sygdom ad gangen, startende med navn,
atiologi, patogenese, patofysiologi, symptomer, diagnostik/differentialdiagnostik,
behandling og prognose. | klinisk praksis er diagnosen initialt ukendt, og udgangs-
punktet er i stedet en anamnese og indledende prevesvar, som potentielt kan vaere
forenelige med talrige mere eller mindre alvorlige diagnoser, der ikke n@dvendigvis er
relateret til hinanden.
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HVORDAN TANKER LEGER DIAGNOSTISK?

Klinisk diagnostisk teenkning (diagnostic reasoning) er en kompleks, multifacetteret og idiosynkratisk

feerdighed, som, jeevnfor de sidste 50 ars forskning, har vist sig vanskelig at studere [9]. Studiet af tankeprocesser
falder ind under den kognitive psykologi, hvor den fremherskende deskriptive model af generel teenkning - den
sékaldte Dual Process Theory - integrerer to fundamentalt forskellige tilgange til teenkning: den intuitive og den

analytiske [10]. Disse kaldes ogsa hhv. System 1- og System 2-tankeprocesser.

System 1 er automatisk, associativ/kontekstspecifik, hurtig, reflektorisk/ubevidst, effektiv og preeget af intuition
og menstergenkendelse indlaert gennem praktisk erfaring. Ulempen er sarbarhed for fejl pga. bias, fraveeret af
videnskabelig stringens og krav om intern logisk konsistens. System 2, derimod, er bevidst, analytisk,
systematisk, logisk konsistent og videnskabeligt stringent, men ogsé tidskreevende, ineffektiv og mentalt

udfordrende.

Et klinisk eksempel pa System 1-taenkning er, nar leegen f.eks. ser et unilateralt, vesikulaert udslaet, skarpt
afgraenset til ét dermatom, og straks - neermest automatisk - genkender det som herpes zoster. Omvendt vil
patienten med det diffuse symptombillede pé tveers af mange organsystemer tvinge leegen til at yde en bevidst,
kognitiv indsats i analysen og integrationen af oplysninger fra anamnese, objektiv undersegelse og parakliniske

provesvar for at finde diagnosen, dvs. en System 2-tilgang.

I praksis er der dog et komplementeert og dynamisk samspil mellem System 1- og System 2-teenkning i den
diagnostiske proces [11]. Leegens initiale indtryk kan f.eks. foranledige en hurtig formulering af fa

differentialdiagnoser (System 1), som efterfolgende underkastes systematisk analyse (System 2). Dual process-
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modellen er ikke blot teori, idet nyere studier underbygger modellen eksperimentelt [12-14]. Iszer inden for
almen- og akutmedicin - specialer med en bred, uselekteret og udifferentieret patientpopulation - har teorien en

plads som en deskriptiv model [15].

Generelt gaelder det, at den nyuddannede leege initialt leener sig op ad sin biomedicinske viden fra studiet, nar
vedkommende skal stille diagnoser (System 2) [4]. Efter repetitiv eksponering for ssmmenlignelige cases
opbygger den pigaeldende gradvist en mental abstraktion - et sdkaldt sygdoms-script (illness script) - som
kortleegger den »prototypiske patient« i forhold til symptomer og deres kronologi, men ogsa evt.
preekonditionerende helbredsmaessige, livsstilsmaessige og sociale faktorer for sygdommen [16]. Dette script
fremkaldes hurtigt og automatisk, neeste gang en patients klager matcher scriptet. Jo flere patienter laegen
eksponeres for, desto mere raffineret bliver sygdoms-scriptet. Saledes vil den erfarne kliniker ogsa lagre scripts
for specifikke patientforleb, f.eks. pga. en szerlig, atypisk praesentation eller andet, som afviger fra den
prototypiske patient. Med andre ord vil novicen i reglen bevage sig fra System 2- mod System 1-dominant
teenkning i takt med, at den kliniske erfaring eges [4]. Her det vigtigt at understrege, at klinisk erfaring ikke
nedvendigvis er synonymt med ekspertise [17-20]. Forskellige strategier er foresldet for at gardere klinikeren
mod System 1-fejl, herunder fremmelse af kritisk teenkning, metakognition og opmaerksomhed pé kognitive bias
4,9, 21-23].

HVAD MED DE KOMPLICEREDE CASES?

I et fatal af cases undslipper diagnosen System 1 og indledende System 2-forseg hos selv de mest erfarne
klinikere. Med andre ord er der behov for en dedikeret System 2-tilgang. For at veere objektiv og grundig ma
leegen suspendere det mentale netvaerk af heuristikker, der normalt faciliterer vedkommendes effektive kliniske
virke, til fordel for en langsommere, men ogsa mere analytisk, finkornet og biologisk stringent tilgang. Hvordan

man som kliniker konkret praktiserer System 2-teenkning er mindre klart beskrevet i litteraturen.

Oftest mader man beskrivelsen »hypothetico-deductive« [11], men der er ogsd nyere forseg pé at kortlegge
processen yderligere [24]. Undertegnede foreslar her en preeskriptiv model, der tager udgangspunkt i en
tilpasning af fersteprincipreesonnement (first principles reasoning, FPR) til en klinisk kontekst. FPR er en
kognitiv analysemetode, der kan spores tilbage til Aristoteles. Farsteprincipper er fundamentale,
selvforklarende propositioner, der ikke kan deduceres fra mere fundamentale propositioner. FPR er en made at
tilga et problem, hvor man suspenderer sin forudindtagede opfattelse af problemets strukturog i stedet

analyserer problemets fundamentale elementer - dets forsteprincipper.

Ud fra disse reesonnerer man sig op igennem problemet. Man dekonstruerer altsé informationen i casen og
analyserer de enkelte elementer, for man rekonstruerer informationen til et sammenhzengende billede

foreneligt med en eller fa biologisk plausible diagnoser.

Hvad udger sé fersteprincipperne i klinisk medicin? Hvilken oplesning af detaljer kan betragtes som
fundamental? Hvor langt tilbage, rent biomekanistisk, skal man spore symptomer og abnorme fund? Det
pragmatiske svar er: si langt tilbage som pékraevet for at levere en biologisk sammenhaengende forklaring pa
casens indiskutable sandheder. I visse tilfzelde vil en makroskopisk analyse af anatomiske og fysiologiske fund
vere tilstraekkelig (f.eks. indre blgdning), mens man i andre tilfzelde ender pa DNA-niveau (genetiske

syndromer). Figur 3 illustrerer en skabelon for System 2-teenkning i komplicerede kliniske cases.
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FIGUR 3 Model for farsteprincipraesonnement (FPR) i en klinisk kontekst. FPR er en made at
foretage System 2-taenkning i den differentialdiagnostiske proces. Med udgangspunkt i
sygehistorien, den objektive undersegelse, vitale veerdier og resultaterne af de indledende
parakliniske undersegelser (blodprever, billeddiagnostik, ekg osv.) identificeres de utvetydigt
sikre symptomer og abnorme fund initialt uden at fortolke dem. Dernzest eksploreres der vha.
FPR, hvilke patofysiologiske mekanismer som kunne give ophav til hvert af disse symptomer/
fund. Det dilaterer det kausale spektrum betragteligt. Det konstrikteres dog igen, nér negative
fund og indbyrdes udelukkende patofysiologiske mekanismer inddrages i analysen. Resultatet
er en eller f4 biologisk velbegrundede patofysiologiske &rsagskasder, der kan forklare den
kliniske case. Med udgangspunkt i disse kan et overskueligt antal differentialdiagnoser (DDx)
hurtigt foresl&s og be- eller afkrasftes.

Anamnese/objektiv undersagelse
Identifikation af

anamnestiske og objektive
J/ abnorme fund i deres r4,
ufortolkede form:
Abnorme fund anamnese, objektiv
1,2..n undersegelse, indledende
parakliniske fund

L L

Mekanisme 1 Mekanisme 2 Mekanisme ... n

Dilatation af det kausale
spektrum vha. pato-
anatomisk/patofysiologisk
‘ | vejledt FPR

— Konstriktion af det kausale
spektrum vejledt af de
casespecifikke negative
fund og indbyrdes ude-
lukkende patofysiologiske
\L —  mekanismer

Negative fund

Mekanistisk kohaerente
patofysiclogiske forklaringer

Overskueligt antal

biomekanistisk plausible
\L \I/ differentialdiagnoser

DDx 1 DDx 2 DDx..n

Diagnostisk(e) test

Konfirmatorisk diagnostisk

testning eller ny analyse i
J/ lyset af nye fund/
oplysninger
Diagnose(r)

Et eksempel pa en FPR-analyse: patienten med dyspne som primeer klage. I stedet for at gennemga listen af
sygdomme, der forarsager dyspne, stiller man spergsmalet: Hvilke underliggende patofysiologiske mekanismer
kan forérsage dyspne? Givet at dyspne skyldes hypoxsemi, ma problemet involvere ilttilbud, -absorption eller -
forbrug. Alternativt korrigerer dyspnoen en anden forstyrrelse eller har en nonorganisk/psykiatrisk drsag.
Konkrete arsager er hhv. mekanisk obstruktion i de konduktive luftveje, oget diffusionsafstand, nedsat
gasudvekslingsareal, abnorm iltbindingskapacitet, nedsat kapacitet til ilttransport eller metabolisk acidose.
Bemeerk, at man endnu ikke kommer ind pa diagnoser, da man i denne fase eksplorerer de plausible
patofysiologiske mekanismer (Figur 3). Hver af disse mekanismer kan vere et led i mange forskellige

sygdomme, f.eks. kan mekanisk obstruktion skyldes et fremmedlegeme, mucusprop, tumorindvaekst m.fl. @get
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diffusionsafstand kan bl.a. skyldes fibrose, lungestase. Imidlertid ma og skal alle sygdomme, der forarsager
dyspng, konvergere mod de grundleeggende arsager neevnt ovenfor. Saledes kan de betragtes som
forsteprincipper i analysen af dyspne og danne grundlaget for en segning efter konkrete patofysiologiske
mekanismer. Den gvelse vil hurtigt dilatere det »kausale spektrum« betragteligt. Det konstrikteres imidlertid
igen, nar alle casens negative anamnestiske, objektive og parakliniske fund inddrages i analysen. Tilbage er et
mindre antal biologisk velbegrundede differentialdiagnoser, der har undergéet stringent System 2-analyse (Figur
3).

DISKUSSION

Diagnostisk teenkning er en af laegens vigtigste kernekompetencer. I en travl hverdag vil klinikeren
hovedsageligt leene sig op ad hurtig og effektiv System 1-teenkning. Imidlertid fordrer saerligt komplicerede cases
en mere analytisk tilgang, som typisk involverer indgédende biomedicinsk viden. Paradoksalt nok vil den viden
typisk vere fjernere for den seniore kliniker sammenlignet med den yngre leege. Omvendt besidder den unge
laege ikke det velkalibrerede kliniske blik og evnen til at vurdere helhedsbilledet, som kendetegner den kliniske
ekspert [25, 26]. Ideelt bar alle laeger mestre bade System 1 og System 2 og i seerdeleshed vaere bevidste om,
hvornar et skift fra System 1 til System 2 er indiceret, for kognitive bias forer til potentielt fatale fejldiagnoser [9,
26].

FPR tilpasset en klinisk kontekst (Figur 3) er et bud pd en rammedannende System 2-analyseteknik, som isaer
teenkes at vaere effektiv, nér flere personer mobiliserer deres biomedicinske viden. Metoden kan introduceres
allerede pa medicinstudiets kandidatdel, hvor studerende typisk er med i en leesegruppe. I klinikken er morgen-,
middags- og multidisciplineere konferencer tilsvarende oplagte situationer, hvor metoden kan anvendes.
Undervejs kan den patientansvarlige kliniker dirigere analysen og holde visuel struktur og overblik over input og

overvejelser vha. et whiteboard eller lignende.

Det er naturligvis afgerende, om FPR som beskrevet her er bedre end nuveerende praksis. Det kunne underseges
i et randomiseret design, hvor man - efter at have taget hajde for uddannelsestrin/erfaring - randomiserer laeger
til caselgsning med versus uden instruktion i FPR. Et relevant endepunkt er f.eks., om den korrekte diagnose

bliver foreslaet blandt differentialdiagnoserne, eller om en vigtig, serlig farlig, differentialdiagnose er overset.
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SUMMARY

Diagnostic reasoning from first principles

Muhammad Sabbah
Ugeskr Laeger 2023;185:V01230004

Sound diagnostic reasoning is a defining characteristic of the expert clinician. The prevailing psychological
model of reasoning describes two systems of thought: a fast, intuitive, but biased (System 1) and a rigorous,

analytic, but slow (System 2). Clinicians use both systems during diagnostic reasoning but tend to lean toward a
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System 1-dominant approach as they get more experienced. This represents a potential source of diagnostic
error, perhaps amenable to deliberate System 2 thinking. In this review, first principles reasoning is suggested

as a method of System 2 thinking in a diagnostic context.
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