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Resumé
Introduktion: Formålet med studiet var dels at undersøge, hvilket evi-
densniveau der var anført for den diagnostiske træfsikkerhed af anbe-
falede klinisk-biokemiske undersøgelser, dels at opgøre den generelle 
anvendelse af referencer i klaringsrapporterne i årene 1996-2001. 
Materiale og metoder: Hver af de 54 klaringsrapporter, som om-
handlede en klassisk klinisk problemstilling, blev gennemgået for 
at finde anbefalinger om diagnostisk anvendelse af klinisk-bioke-
miske undersøgelser. Det anførte evidensniveau for den diagnosti-
ske træfsikkerhed af disse undersøgelser blev bedømt ud fra et in-
ternationalt anerkendt evidenshierarki. Desuden blev det noteret, 
om man i klaringsrapporterne angav referencer, om der i så fald 
var henvisninger hertil i teksten, og om princippet med angivelse 
af den evidensbaserede styrke af anbefalinger blev anvendt. 
Resultater: I 20 klaringsrapporter fandtes i alt 36 anbefalinger om 
diagnostisk anvendelse af biokemiske undersøgelser. For tre fjerde-
dele af disse anbefalinger var der anført det lavest mulige evidens-
niveau med hensyn til den diagnostiske træfsikkerhed. Opgørelsen 
af den generelle anvendelse af referencer viste, at man i fem ud af 
de 54 klaringsrapporter slet ikke anførte referencer, og at man kun i 
34 bragte henvisninger til litteraturlisten i direkte relation til ud-
sagn i teksten. Princippet med at angive den evidensbaserede 
styrke af anbefalinger blev anvendt i fem af klaringsrapporterne. 
Diskussion: Internationalt er der stor opmærksomhed på behovet 
for at sikre, at diagnostiske procedurer anvendes på et solidt evi-
densgrundlag. Klaringsrapporterne må betragtes som væsentlige 
nationale kliniske vejledninger, og denne undersøgelse bekræfter, 
at der er et dokumentationsproblem for klinisk-biokemiske under-
søgelser. Den generelle anvendelse af referencer tyder dog på, at 
det anførte evidensniveau også kan være utilstrækkeligt for andre 
typer af anbefalinger.

Både lokalt, nationalt og internationalt lægges der stor vægt 
på gode kliniske vejledninger, der kan sikre en ensartet og   
rationel patientbehandling. Desværre er kvaliteten af mange 

kliniske vejledninger ikke tilfredsstillende [1-4]. Det er vigtigt, 
at anbefalinger i sådanne vejledninger hviler på et solidt og 
gennemskueligt evidensgrundlag. Det bør fremgå, hvordan 
den anvendte litteratur er blevet udvalgt, og centrale anbefalin-
ger bør være ledsaget af en entydig kildeangivelse, gerne med 
angivelse af evidensniveauet bag eller styrken af anbefalingen 
[5]. Mens man i dag har velkendte og gode værktøjer til at sikre 
et godt evidensniveau for anbefalinger om behandlinger, er 
forholdene vanskeligere, når det drejer sig om diagnostiske 
procedurer såsom klinisk-biokemiske undersøgelser [6-9]. 

Siden 1996 har mange lægevidenskabelige selskaber fået ud-
arbejdet en række klaringsrapporter, der må betragtes som vig-
tige nationale kliniske vejledninger. Hovedformålet med denne 
undersøgelse er at belyse, hvilket evidensniveau der er anført for 
den diagnostiske træfsikkerhed af de klinisk-biokemiske under-
søgelser, som man i klaringsrapporterne anbefaler anvendt i 
diagnostikken. Ved diagnostisk træfsikkerhed forstås undersø-
gelsens evne til at adskille patienter med og uden en given syg-
dom. Den belyses bedst ved at sammenligne resultaterne af den 
pågældende undersøgelse med resultaterne af en eksisterende 
diagnostisk guldstandard [10]. Under gennemgangen af klarings-
rapporterne registrerede vi desuden den generelle brug af refe-
rencer, og i hvilken udstrækning man i rapporterne anvendte 
princippet med at anføre styrken af de givne anbefalinger. 

Materiale og metoder
I perioden 1996-2001 blev der udsendt 60 klaringsrapporter. Føl-
gende seks, som skønnedes ikke at være en gennemgang af en 
klassisk klinisk problemstilling, blev ekskluderet: Den gode medi-
cinske afdeling, Klinisk genetik et nyt tværgående speciale, Kvali-
tetssikring på arbejdsmedicinske afdelinger, Overvågning og for-
bedring af lægefaglige kerneydelser, Audit – en metode til kvali-
tetsudvikling i klinisk praksis samt Den højt specialiserede enhed 
i det danske sygehusvæsen. Hver af de resterende 54 klaringsrap-
porter blev gennemgået af denne artikels forfattere i grupper på 
to. Der blev opnået konsensus om at vurdere følgende forhold: 

– Indeholdt klaringsrapporten en graderet angivelse af evi-
densniveauet eller styrken bag anbefalingerne?

– Blev der anvendt referencer i klaringsrapporten? Hvis ja, var 
der så litteraturhenvisninger i teksten, så man uden videre 
kunne se, hvilke referencer de enkelte udsagn var baseret på? 

– Indeholdt klaringsrapporten egentlige anbefalinger vedrø-
rende diagnostisk anvendelse af specifikke biokemiske un-
dersøgelser i forbindelse med udredning af den sygdom, 



UGESKR LÆGER 166/18 | 26. APRIL 2004

1668

VIDENSKAB OG PRAKSIS � |���ORIGINAL MEDDELELSE

���

som klaringsrapporten handler om? Biokemiske undersø-
gelser, som selv er den diagnostiske guldstandard (f.eks. fa-
stende glukose til diagnostik af diabetes, kolesterol samt 
triglycerider ved dyslipidæmi og koronarenzymer ved 
akut myokardieinfarkt), blev ikke medtaget. Anbefalinger 
vedrørende diagnostik af sygdomme, som var perifere i 
forhold til klaringsrapportens hovedemne, blev heller ikke 
medtaget. Vurdering af, om en given undersøgelse skulle 
betragtes som en klinisk biokemisk undersøgelse, skete ef-
ter konsensus i forfattergruppen. 

– For hver anbefaling blev både de biokemiske undersøgelser 
og det diagnostiske formål registreret. Endvidere blev det no-
teret, hvorvidt anbefalingen var støttet af en eller flere 
referencer. I klaringsrapporter uden direkte litteraturhenvis-
ninger i teksten blev det vurderet, om nogen af litteraturlistens 
referencer oplagt måtte formodes at støtte anbefalingen. 

For hver anbefaling vedrørende diagnostisk anvendelse af kli-
nisk biokemiske undersøgelser blev de ovenfor anførte refe-
rencer gennemgået af en af denne artikels forfattere for at fast-
lægge det anførte evidensniveau for den diagnostiske træfsik-
kerhed af den anbefalede undersøgelse. Evidensniveauet blev 
fastlagt ud fra et evidenshierarki, der er let modificeret i for-
hold til Sackett et al’s [10] (Tabel 1). Dette evidenshierarki er 
valgt, fordi det er specifikt rettet mod studier af diagnostiske 
undersøgelsers diagnostiske træfsikkerhed. Niveau 1 er det hø-
jeste/bedste evidensniveau, mens niveau 5 er det laveste/dår-

ligste. I de tilfælde, hvor der ikke var anført nogen referencer, 
blev anbefalingen betragtet som niveau 5 (ekspertvurdering 
uden anført evidens). I de tilfælde, hvor der var opgivet refe-
rencer, blev evidensniveauet fastlagt ud fra disses metodologi-
ske design. Hvis referencen var en almindelig oversigtsartikel 
eller en anden klinisk vejledning, blev relevante artikler 
blandt dennes referencer fremskaffet. Hvis oversigtsartiklen 
eller den kliniske vejledning udelukkende refererede til andre 
ikkeoriginalartikler blev evidensniveauet sat som niveau 5. 
Anbefalinger, som omfattede flere biokemiske undersøgelser, 
blev tildelt evidensniveauet svarende til den undersøgelse, der 
havde det højeste niveau.

Resultater
Anbefalinger om diagnostisk anvendelse af klinisk-
biokemiske undersøgelser
Tyve (37%) af klaringsrapporterne indeholdt anbefalinger ved-
rørende diagnostisk anvendelse af specifikke klinisk-biokemi-
ske undersøgelser. De 20 klaringsrapporter indeholdt i alt 36 
sådanne anbefalinger. Disse 36 anbefalinger, og de anførte 
evidensniveauer for den diagnostiske træfsikkerhed er anført i 
Tabel 2. To af anbefalingerne hvilede på evidensniveau 1, tre 
på niveau 2, en på niveau 3, to på niveau 4 og 28 på niveau 5. 
Således var det anførte evidensniveau det lavest mulige for 
78% af anbefalingerne. 

Generel brug af referencer og angivelse af 
evidensniveau i de 54 klaringsrapporter
I fem klaringsrapporter (9%) var der ingen referencer, og i 15 
(28%) var der en litteraturliste, men ingen litteraturhenvisnin-
ger i direkte tilslutning til udsagnene i teksten. De sidste 34 
klaringsrapporter (63%) havde en litteraturliste, hvortil der 
blev henvist i teksten. I fem klaringsrapporter (9%) anvendte 
man princippet med at angive evidensniveauet eller styrken af 
anbefalinger i relation til de givne anbefalinger.

Diskussion
I dette studie undersøgte vi, hvilket evidensniveau der var an-
ført for den diagnostiske træfsikkerhed af de klinisk-biokemi-
ske undersøgelser, som i klaringsrapporterne 1996-2001 blev 
anbefalet anvendt. For tre fjerdedele af anbefalingerne var der 
anført det lavest mulige evidensniveau, »ekspertvurdering 
uden anført evidens«. Da vi kun medtog undersøgelserne in-
den for klaringsrapporternes hovedemner, og da anbefalin-
ger, der omfattede flere biokemiske undersøgelser fik et evi-
densniveau svarende til den med det højeste niveau, vil dette 
studie tendere til at overvurdere det anførte evidensniveau 
bag anbefalingerne om diagnostisk anvendelse af klinisk-bio-
kemiske undersøgelser. Det lave anførte evidensniveau bag 
disse anbefalinger betyder ikke, at anbefalingerne er forkerte, 
men det svækker den vægt, læseren kan tillægge dem. Årsa-
gen til det lave anførte evidensniveau er formentlig både util-
strækkelig opmærksomhed på betydningen af at anføre et so-

Tabel 1. Evidenshierarki for studier, der belyser den diagnostiske træfsikkerhed
af diagnostiske undersøgelser.

Evidens-
niveau Styrke Diagnostisk undersøgelse

1a A Systematisk oversigt (uden inhomogeniteta) af diagnostiske
studier, som selv er evidensniveau 1b-studier.

1b A En konsekutiv og klinisk relevant patientpopulation, hvor alle
er undersøgt med både den evaluerede test og reference-
testen, og hvor de to test er tolket uafhængigt af hinanden.

2a B Systematisk oversigt (uden inhomogeniteta) af diagnostiske
studier, som selv er mindst evidensniveau 2b.

2b B En ikkekonsekutiv eller en speciel og ikkerepræsentativ
patientpopulation, hvor alle er undersøgt med både den
evaluerede test og referencetesten, og hvor de to test er tolket
uafhængigt af hinanden.

3 B En klinisk relevant patientpopulation, hvor ikke alle er under-
søgt med referencetesten. Den evaluerede test og reference-
testen er tolket uafhængigt af hinanden.

4 C Referencetesten anvendes eller tolkes ikke uafhængigt af den
evaluerede test.

5 D Ekspertvurdering uden anført evidens samt anbefalinger på
baggrund af laboratorieforskning eller biokemisk/fysiologisk
viden.

Tabellen er let modificeret i forhold til Sackett et al’s evidenshierarki [10]. Evi-
densniveauet er en klassifikation baseret på en videnskabelig undersøgelses de-
sign. Styrken angiver den vægt, man tillægger en anbefaling, der er baseret på
undersøgelser med et givet evidensniveau.
a) Inhomogenitet mellem forskellige studier betyder, at disse studier er så for-

skellige (f.eks. med hensyn til patientpopulationer), at forskelle mellem deres
resultater ud over rent statistiske tilfældigheder er forventelige.



UGESKR LÆGER 166/18 | 26. APRIL 2004

1669

VIDENSKAB OG PRAKSIS � |���ORIGINAL MEDDELELSE

Tabel 2. Diagnostiske formål, anbefalede biokemiske undersøgelser og det højeste anførte evidensniveau bag disse anbefalinger i klaringsrapporterne 1996-2001.

Højeste
anførte
evidens-

Klaringsrapport og diagnostisk formål Biokemiske undersøgelser niveau

1996, nr. 2
Glomerulær lidelse hos patienter med mild til Proteinuri og for diabetikere mikroalbuminuri 5
moderat hypertension

1996, nr. 3
Postoperativ discitis Sænkningsreaktion og C-reaktivt protein 5

1996, nr. 4
Udredning ved lændesmerter: Infektion/discitis Sænkningsreaktion, C-reaktivt protein og leukocyttal 5
Nyre/urinveje U-blod, U-leukocytter 5
Længerevarende uforklarede rygsmerter Sænkningsreaktion, hæmoglobin, basisk fosfatase, calcium, kreatinin, M-komponent, U-blod 5
eller mistanke om anden tilgrundliggende sygdom
Nydiagnostiseret osteoporose med hvirvelsammenfald Sænkningsreaktion, hæmoglobin, basisk fosfatase, ioniseret calcium, thyroideastimulerende hormon 5

1997, nr. 1
Urinblæretumorer U-blod ved stiks eller mikroskopi 5

1997, nr. 3
Urinvejstumor U-blod 5

1997, nr. 6
Gummihandskeallergi RAST-test for latex 5

1997, nr. 7
Væksthormonmangel hos voksne Væksthormon i forbindelse med stimulationstest (insulintolerancetest eller GHRH + pyridostigmin), 5

insulin-like growth factor-1

1998, nr. 1
Diagnostik af eksacerbation ved Leukocytter, C-reaktivt protein, hæmatokrit 5
kronisk obstruktiv lungesygdom

1998, nr. 2
Akut viral hepatitis Alanin aminotransferase, aspartat aminotransferase, bilirubin, koagulationsfaktorerne 2, 7, 9 og 10 5

1998, nr. 4
Diagnostik af kolorektal cancer Hæmoglobin 5

F-hæmoglobin 1b
Screening for kolorektal cancer F-hæmoglobin 1b

1999, nr. 4
Udredning ved klinisk mistanke om PSA 2b
prostatacancer (PC)
Diagnostik af PC og PSA <10 ng/ml Frit/totalt PSA 3
Yderligere diagnostisk information ved frit/totalt PSA
PSA <10 ng/ml udelukker knogleme- PSA 2b
tastaser synlige ved knoglescintigrafi
PSA <25 ng/ml udelukker lymfeknude- PSA 5
metastaser synlige ved CT
Ved »gunstige« kombinationer af PSA, histologisk grad PSA 4
og T-kategori kan lymfadenektomi udelades

1999, nr. 6
Subarachnoidealblødning hos patienter, Spektrofotometrisk undersøgelse for xantokromi på centrifugeret spinalvæske udtaget tidligst 2b
hvor CT er negativ 12 timer efter blødningen

1999, nr. 9
Hypertensio arterialis, differentialdiagnostik Kreatinin, aldosteron, renin, U-mikroalbumin, U-blod, U-sedimenter 5

2000, nr. 1
Udredning af urininkontinens U-blod, U-sukker, U-leukocytter 5

2000, nr. 3
Biokemisk trombofili hos patienter med Aktiveret protein-C-resistens, protein-C, protein S, antitrombin, lupus antikoagulans, 5
kliniske risikofaktorer for trombose antikardiolipinantistoffer, homocystein, fibrinogen, trombocytter

2000, nr. 10
Differentialdiagnostik ved osteoporose:hyper- eller Parathyroideahormon, calcium 5
hypoparatyroidisme
Malignitetsmistanke Hæmoglobin, leukocytter, trombocytter, sænkningsreaktion 5
Nyrelidelse Kreatinin 5
Øget knogleomsætning/leverlidelse Basisk fosfatase 5
Leverlidelse Alanin aminotransferase 5
Hypogonadisme (hos mænd) Østradiol (testosteron) 5
Menopausestatus Follikelstimulerende hormon 5
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lidt evidensniveau bag diagnostisk anvendelse af klinisk-bio-
kemiske undersøgelser, og at mange af de eksisterende origi-
nalartikler om emnet er af dårlig kvalitet [7, 9, 11]. 

I forbindelse med den »kliniske nytteværdi« af en diagnostisk 
undersøgelse kan man både interessere sig for den diagnostiske 
træfsikkerhed og for den pågældende undersøgelses direkte 
konsekvenser for patienten (outcome) [12]. Outcome belyses bedst 
ved randomiserede kontrollerede undersøgelser, om end der 
kan være behov for designmæssige justeringer i forbindelse med 
diagnostiske undersøgelser [13]. I dette studie har vi fokuseret på 
diagnostisk træfsikkerhed, fordi det er det aspekt af diagnostiske 
undersøgelser, der oftest bliver beskrevet i litteraturen. Desuden 
er der netop nu betydelig fokus på behovet for at forbedre kvali-
teten af sådanne artikler. I 2000 blev der nedsat en arbejds-
gruppe kaldet Standards for Reporting of Diagnostic Accuracy 
(STARD), der består af en række tidsskriftsredaktører samt epi-
demiologer og laboratorielæger [12]. Formålet med STARD-
gruppens arbejde er at skabe konsensus for, hvordan studier af 
diagnostiske undersøgelsers diagnostiske træfsikkerhed bør gen-
nemføres og afrapporteres. STARD-gruppens første anbefalin-
ger med checklister og forslag til flowdiagrammer er netop ble-
vet publiceret [13-16]. Checklisten omfatter en detaljeret beskri-
velse af den kliniske problemstilling, af patientpopulationen og 
af de analysetekniske forhold omkring den diagnostiske under-
søgelse. For klinisk-biokemiske undersøgelser vil dette kun 
kunne opnås ved studier, der gennemføres i et tæt samarbejde 
mellem det klinisk-biokemiske og andre kliniske specialer. 

Der er en stærkere tradition for at sikre et godt evidens-
grundlag for behandlingsmæssige end for diagnostiske proce-
durer. I en ny dansk undersøgelse fandt man, at omkring halv-
delen af de behandlingsmæssige interventioner er baseret på 
randomiserede kontrollerede forsøg [17]. At anvendelsen af 
referencer i knap 40% af klaringsrapporterne var af en sådan 
karakter, at det var vanskeligt eller umuligt at finde relevante 

referencer for specifikke udsagn, tyder dog på, at det anførte 
evidensgrundlag også kan være utilstrækkeligt for andre ikke-
diagnostiske anbefalinger. 
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2001, nr. 2
Udredning ved demens Hæmoglobin, erytrocytter, middelcellevolumen, middelcellehæmoglobinkoncentration, leukocytter, 5

trombocytter, sænkningsreaktion eller C-reaktivt protein, kreatinin, natrium, kalium, calcium, 
albumin, glukose, thyreoideastimulerende hormon, alanin aminotransferase, vitamin-B12 eller
methylmalonat

2001, nr. 4
Prostatacancer, hvor biopsi har vist negativt resultat, PSA, frit/totalt PSA, PSA-velocity 4
men hvor der er klinisk mistanke
Mistænkt dissemineret prostatacancer, hvor kurativ PSA, alkalisk fosfatase, kreatinin, hæmoglobin 5
behandling er udelukket, hvor den primære biopsi er
negativ, og hvor man ikke ønsker at rebioptere

2001, nr. 10
Udredning ved urininkontinens hos geriatriske patienter U-blod, U-sukker, U-leukocytter/bakterier, kreatinin, glukose, cobalamin, methylmalonat, folat 5

2001, nr. 11
Differentialdiagnostik ved vandladningsforstyrrelser Urinstiks (blod, sukker, protein og leukocytter), kreatinin 5
ved neurologisk sygdom

Evidensniveau 1 er bedst, 5 dårligst (Tabel 1).
Hvor intet andet er anført, er der tale om blodprøver. 
U- og F- angiver, at der er tale om urin- og fæcesprøver. 
RAST: radio-immunosorbent test
GHRH: growth hormone releasing hormone
PSA: prostataspecifikt antigen




