Wahrscheinlichkeit und Unsicherheit — zwei Seiten derselben Medaille
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In der Medizin wird kontinuierlich in Wahrscheinlichkeiten gedacht und gesprochen.
Aufgrund des Alters (68 Jahre) und der vorliegenden Anamnese — plétzlich
aufgetretene linksthorakale Schmerzen mit Ausstrahlung in den Hals und den linken
Oberarm — wird bei Herrn Gabathuler ein Herzinfarkt als sehr wahrscheinlich
angesehen. Demgegeniber erscheint eine Lungenentziindung bei Frau Inglin, die seit
drei Tagen an Husten leidet und nur leicht erh6hte Temperaturen zeigt, als eher
unwahrscheinlich. ~ Ein  unauffdlliger ~ D-Dimer-Wert  ldsst mit  grosser
Wabhrscheinlichkeit eine Lungenembolie ausschlieBen. Ein erh6hter Troponinwert bei
einem Patienten mit Brustschmerzen ldsst einen Herzinfarkt als sehr wahrscheinlich
erscheinen. Die regelméRige Einnahme eines Statins nach einem Herzinfarkt reduziert
das Risiko eines erneuten Infarkts in den kommenden sechs Jahren um etwa 6
Prozent (1).

In der medizinischen Praxis werden Wahrscheinlichkeiten typischerweise in
qualitativen Kategorien wie zum Beispiel "unwahrscheinlich" oder "sehr
wahrscheinlich" beschrieben, wobei konkrete Zahlenangaben eher selten sind.

Dem Begriff der Wahrscheinlichkeit steht der Begriff der Unsicherheit komplementar
gegenuber. Die beiden Begriffe beschreiben zwei Seiten derselben Medaille:
Wabhrscheinlichkeit ist das Instrument mit dem Unsicherheit im klinischen Alltag
geschatzt (praktisch nie berechnet) und kommuniziert wird. Sir W. Osler, ein
renommierter Mediziner, der von 1849 bis 1919 lebte und als Wegbereiter der
modernen Medizin gilt, hat den Aphorismus "Medicine is a science of uncertainty

and an art of probability" gepragt.

Das Verstandnis von Wahrscheinlichkeiten und ihre korrekte Interpretation spielen
in der Medizin eine zentrale Rolle. Wenn ich an meine Ausbildung zuriickdenke — die
allerdings schon einige Jahre zurlickliegt — erinnere ich mich daran, dass uns
Wabhrscheinlichkeiten vor allem anhand klassischer Beispiele vermittelt wurden: Wie
wahrscheinlich ist es, dass beim Minzwurf Kopf oder Zahl erscheint? Wie oft fallt
beim Wirfeln eine Finf? Oder: Mit welcher Wahrscheinlichkeit folgt auf eine

geworfene Funf eine Drei? Anspruchsvoller wurde es, wenn wir berechnen sollten,
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wie wahrscheinlich beim gleichzeitigen Wurf zweier Wiirfel eine Drei und eine Vier
auftreten. Das Konzept der «bedingten Wahrscheinlichkeiten» wurde so umstédndlich
und langweilig erkldrt, dass sich das Interesse der Studentinnen und Studenten an
diesem Thema in Grenzen hielt (weitere Ausfihrungen zu bedingten

Wahrscheinlichkeiten am Schluss des Artikels).

Bis heute ist mir jedoch unklar, welchen praktischen Nutzen solche Beispiele — mit
Ausnahme der bedingten Wahrscheinlichkeiten — fiir die drztliche Tatigkeit haben. In
uber zwanzig Jahren klinischer Praxis habe ich weder gewirfelt noch eine Miinze

geworfen, um eine Entscheidung zu treffen.
In der medizinischen Praxis stellen sich andere Fragen - etwa:

» Wie hoch ist die Wahrscheinlichkeit — qualitativ (z. B. eher unwahrscheinlich)
oder quantitativ (z. B. 20 %) — oder anders gefragt, wie sicher oder unsicher
bin ich, dass Herr Gabathuler an einer Lungenentziindung leidet?

o Wie wahrscheinlich ist es, dass Frau Kunz nach ihrer Riickenoperation wieder

schmerzfrei gehen kann?

Wenn ich antworte, Herr Gabathuler habe mit einer Wahrscheinlichkeit von 20 %
eine Lungenentziindung, und Frau Kunz werde mit 80 % Wahrscheinlichkeit nach der
Operation wieder beschwerdefrei sein, dann driicke ich damit meinen persénlichen
Grad an Uberzeugung aus — meinen Glauben auf Basis der mir vorliegenden
Informationen. Das gilt fiir quantitative Angaben ebenso wie fiir qualitative

Einschdtzungen.

Diese Wahrscheinlichkeiten sind keine objektiven Eigenschaften der Welt — sie
existieren nicht unabhdngig von der beurteilenden Person. Wie Spiegelhalter treffend
bemerkt: Es gibt kein ,Wahrscheinlichkeits-Meter", so wie es einen Tacho-Meter

oder ein Thermo-Meter gibt.

David Spiegelhalter, Professor fir Statistik an der Universitdit Cambridge, gelangt zu
dem Schluss, dass Wahrscheinlichkeiten im alltdglichen Leben nicht existieren.

Dennoch ist es oft nitzlich, so zu handeln, als ob sie existierten (2).



Diagnose

Aus diagnostischer Sicht lassen sich folgende Fragen formulieren:

1. Wie entsteht die Schdtzung einer 20%igen Wahrscheinlichkeit fiir eine

Lungenentziindung?
Ein 26-jéhriger, zuvor gesunder Mann stellt sich mit seit drei Tagen
bestehendem Husten (ohne Auswurf) und subjektivem Fiebergefiihl am Abend
vor.
Anamnestisch ergibt sich zundchst kein starker Hinweis auf eine
Lungenentziindung. Aufgrund seines Wissens und seiner Erfahrung schdtzt der
Arzt die Wahrscheinlichkeit fir eine Lungenentzindung auf ca. 10 % —
subjektiv als ,eher unwahrscheinlich”. Diese 10 % sind Ausdruck seines
personlichen Grades an Uberzeugung. Bei der Auskultation hért er vereinzelte
Rasselgerdusche. Diese neue Information verdndert seine Einschdtzung: Er

revidiert die Wahrscheinlichkeit auf 20 %.

2. Wie ist die 20%ige Wahrscheinlichkeit zu interpretieren?
Die Wahrscheinlichkeit von 20 % bedeutet nicht, dass der Patient ,zu 20 %"
krank ist. Der Patient hat eine Lungenentziindung oder er hat keine. Die
Wahrscheinlichkeit von 20 % ist folgendermassen zu interpretieren: Von 100
Patienten mit den gleichen Merkmalen (mdnnlich, etwa 26 Jahre alt, keine
anderen Krankheiten, Husten ohne Auswurf seit drei Tagen, Gefiihl von
abendlich leicht erhéhter Kdrpertemperatur und auskultatorisch wenig

Rasselgerduschen) haben 20 eine Lungenentziindung und 80 nicht.

3. Welche klinischen Konsequenzen folgen daraus?
Szenario A — abwartendes Vorgehen:
Der Arzt schitzt die Wahrscheinlichkeit als niedrig ein. Da der Patient jung,
ohne Komorbidititen und in gutem Allgemeinzustand ist, entscheidet er
sich gegen weitere Diagnostik und gegen eine Antibiotikatherapie. Er

empfiehlt genigend Tee zu trinken und sich zu schonen und wenn die



Beschwerden in den ndchsten Tagen stirker werden soll er wieder in die Praxis

kommen.

Szenario B — diagnostische Absicherung:

Ein anderer Arzt empfindet die Unsicherheit als zu hoch. Er veranlasst
eine CRP-Bestimmung (leicht erhdht; das spricht fir eine Entziindung im
Korper) und ein Thoraxréntgenbild (unauffdllig). Aufgrund des negativen
Bildbefunds verzichtet auch er auf ein Antibiotikum und empfiehlt gentigend

Tee zu trinken und sich zu schonen.

Szenario C: 84-jéhrige Frau mit Diabetes mellitus, Herzinsuffizienz (beides
behandelt) und mdglicher Lungenentziindung (Husten seit drei Tagen und
geringgradig erhohte Korpertemperatur). Die geschdtzte Wahrscheinlichkeit
betrigt ebenfalls 20 %. Da eine Lungenentziindung bei dieser dlteren Frau im
Vergleich zu einer Lungenentziindung bei einer sonst gesunden und jungen
Person «gefdhrlicher» (Atemversagen, Dekompensation der Herzinsuffizienz,
Sepsis u.a.) ist, ist eine Blutuntersuchung (Entziindungsparameter) und ein
Thoraxrontgenbild  dringend empfohlen. Eine Lungenentziindung st
«auszuschliessen», oder wenn die Patientin eine Lungenentziindung hat mit

einem Antibiotikum zu behandeln.

Die Einschatzung von Wahrscheinlichkeiten in der klinischen Praxis orientiert sich an
typischen Fallkonstellationen. Wichtig ist es, diese Wahrscheinlichkeiten zu
interpretieren — zum Beispiel beim 26- jdhrigen Patienten keine weiteren
Untersuchungen zu veranlassen, bei der 84-jdhrigen Patientin allerdings schon. Diese
Interpretationen kénnen unterschiedlich ausfallen und unterschiedliche Arzte trotz
gleicher Ausgangsdaten zu unterschiedlichen Entscheidungen, zum Beispiel

Roéntgenbild ja oder nein, kommen.

Krankheitswahrscheinlichkeiten aufgrund der Anamnese und den Befunden der
korperlichen Untersuchung zu schétzen ist oft herausfordernd. Welchen Einfluss die
Entwicklungen im Bereich der «Kinstlichen Intelligenz (KI)» auf den diagnostischen

Prozess und die Schatzung von Wahrscheinlichkeiten haben werden, ist noch nicht
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klar. Es ist aber sehr wahrscheinlich, dass es in Zukunft Algorithmen geben wird, die

in der Lage sind, Wahrscheinlichkeiten von Krankheiten zu schéatzen. Es gibt heute

schon Algorithmen, die in der Diagnosestellung, vor allem wenn es dabei um

Bilderkennung geht, gleich gut oder sogar besser sind als erfahrene Medizinerinnen

und Mediziner (3-6).

Prognose

Aus

prognostischer Perspektive stellt sich folgende Frage:

Welche Auswirkungen hat Behandlung A im Vergleich zu keiner Behandlung oder zu

den Alternativen B oder C?

Zur Veranschaulichung zwei Beispiele: Eine 30-jéhrige Frau leidet an einer
peripheren Fazialisparese (Gesichtsléhmung), ohne weitere
Begleiterkrankungen. Studien zeigen, dass eine kurzzeitige Behandlung (10
Tage) mit Prednison (einem Steroid) gegeniiber einem Placebo wirksam Jst.
Die Wirksamkeit Ildsst sich an verschiedenen Parametern messen — fiir die
Patientin ist vor allem relevant, wie schnell die Gesichtsldhmung wieder
vollstindig verschwindet.

Mehrere Studien haben diesen Aspekt untersucht, ihre Ergebnisse wurden in
einem systematischen Review mit Metaanalyse zusammengefasst (7). Die
Resultate der einzelnen Studien édhneln sich. Exemplarisch sei hier die Lancet-
Studie aus dem Jahr 2008 genannt (8):

Nach drei Monaten war die vollstindige Wiederherstellung der
Nervenfunktion bei 60 % der Patienten in der Prednison-Gruppe erreicht —
verglichen mit 47 % in der Placebo-Gruppe. Nach einem Jahr lagen die Werte
bei 62 % versus 50 %. Das Fazit: Zwar heilt die Fazialisparese auch ohne
Therapie bei vielen Patienten ab, doch mit Prednison ist die

Wahrscheinlichkeit einer vollstindigen Genesung deutlich héher.

Ein ndchster wichtiger Aspekt ist die Frage nach mdglichen Nebenwirkungen.
In den Studien wurden Nebenwirkungen wie Kopfschmerzen oder Schwinde/

in beiden Gruppen - also sowohl bei der Prednison- als auch bei der
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Placebogruppe — gleich hdufig beobachtet. Daher empfehlen die meisten

Arztinnen und Arzte eine kurzzeitige Therapie mit Prednison.

Der 30-jéhrigen Patientin kann die Arztin erkldren, dass ihre Chancen auf eine
vollstindige Genesung durch die Einnahme von Prednison erhdht werden.
Was jedoch nicht vorhergesagt werden kann, ist, ob sie persénlich zu den 60 %
gehort, bei denen dje Lihmung nach drei Monaten verschwunden ist.
Medizinische  Prognosen  liefern — Wahrscheinlichkeiten, aber  keine

individuellen Gewissheiten.

Beispiel Frau Kunz:

Bei Frau Kunz treten nach lingerem Stehen oder Gehen Schmerzen im Gesdss
und in beiden Oberschenkeln auf. Wenn sie sich auf einen Stuhl setzt und den
Oberkdrper nach vorne beugt, verschwinden die Schmerzen in ein oder zwei
Minuten. Diese Beschwerden sprechen fir einen engen Spinalkanal
(Lumbalstenose). Wie die Schmerzen zustande kommen, weiss man nicht so
genau. Wenn sich ein Patient durch die Beschwerden eingeschrdnkt fihlt, kann
man den Wirbelkanal chirurgisch etwas weiter machen. Aus Studien ist
bekannt, dass etwa 60 % nach einer Operation (Erweiterung des Wirbelkanals)
beschwerdefrei sind und 40 % nicht (7). Das sind Mittelwerte von hunderten
Patienten, die operiert wurden. Diese hunderten Patienten sind keine
homogene Population und damit gibt es mdglicherweise Gruppen innerhalb
der Population bei denen dje Wahrscheinlichkeit, dass sie nach der Operation
beschwerdefrei sind vermutlich grésser oder kleiner ist als der
durchschnittliche Wert von 60 %. Aus Studien weiss man, dass das «Gemdit»
der Patienten eine Rolle spielt, ob jemand nach der Operation beschwerdefrei
ist oder nicht. Bei Menschen, die eher depressiven oder pessimistischen
Gemiites  sind, ist die Wahrscheinlichkeit einer  postoperativen
Beschwerdefreiheit geringer als bei optimistischen Personen mit einer eher
euphorischen Stimmungslage (8). Da Frau Kunz eine Person mit positiver
Lebenseinstellung ist, liegt die Wahrscheinlichkeit, dass die Operation
erfolgreich ist, bei geschdtzten (persénliche Uberzeugung) 80 %.

Mehr zum Thema im Artikel «Prognose» (in Vorbereitung).
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Zusammenfassung: Die Rolle von Wahrscheinlichkeiten in der Medizin

Wabhrscheinlichkeiten spielen in der medizinischen Praxis eine zentrale Rolle, denn
medizinisches Wissen ist fast ausschliesslich ein Wissen tber Wahrscheinlichkeiten.
Diese Wahrscheinlichkeiten geben in der Regel an, wie tberzeugt eine Arztin oder
ein Arzt auf Basis der verfligbaren Informationen ist. Diese Einschdatzungen bilden die
Basis flir die Entscheidung, ob weitere Untersuchungen notwendig sind und welche
Behandlungen empfohlen werden. Auch wenn Wahrscheinlichkeiten als solche in der
Realitdt nicht ,existieren”, sind sie als gedankliches Konzept im medizinischen Alltag

ausgesprochen hilfreich.
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Anhang:

Ein weiteres Thema im Unterricht war das Konzept der bedingten
Wahrscheinlichkeiten, das sich als besonders herausfordernd erwies. Bedingte
Wabhrscheinlichkeiten geben an, mit welcher Wahrscheinlichkeit ein Ereignis A

eintritt, unter der Bedingung, dass das Ereignis B bereits eingetreten ist.

Beispiel

Wie gross ist die Wahrscheinlichkeit, dass eine Person krank ist (A), wenn der
Test positiv ist (B). Der Test fiir eine seltene Krankheit hat eine Sensitivitit von
99 %, nur 1 % der Untersuchten hat die Krankheit und der Test ist bei 5 % der
Gesunden falsch positiv (Spezifitit 95 %).

Diese Frage kann mit der Anwendung der Bayessche Formel berechnet werden, eine
einfachere und besser verstandlichere Methode (zumindest fiir mich) ist das
Baumdiagramm.

Nehmen wir an, dass 10 Tausend Frauen untersucht werden (z.B. Screening fir
Brustkrebs).

Wie im Beispiel erwédhnt, sind 1 % dieser 10 Tausend krank (also 100) und die
Sensitivitdt der Untersuchung (Mammographie) betrdgt 99 % und die Spezifitat 95
%. Die Wahrscheinlichkeit bei positivem Testergebnis krank zu sein betragt 16.6 %.

Baumdiagramm
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Die Wahrscheinlichkeit krank zu sein, wenn das Testergebnis positiv ist, ist 99/99 + 495 = 16.6 %



Derartige Fragestellungen mégen in der Epidemiologie - also in der
bevélkerungsbezogenen Medizin, z.B. Impfen oder Screening-Programme, von
Relevanz sein, da in der Epidemiologie das Kollektiv im Fokus steht und nicht das
einzelne Individuum. Fir den Kliniker, der einen individuellen Patienten behandelt
sind derartige Rechnungen — wie im Artikel «Sensitivitdt und Spezifitat ausfihrlicher

beschrieben — nicht von hoher Relevanz.



