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Øjenkomplikationer ved type 2-diabetes
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Diabetes mellitus er en forstyrrelse i det intermediære 
stofskifte, som medfører skader på organismens blod-
kar og derved påvirker alle kroppens organer. I øjet 
kan diabetes mellitus føre til en række komplikatio-
ner, som normalt ikke er genstand for så stor medi-
cinsk opmærksomhed [1]. Der kan således opstå 
akutte monopareser af øjenmusklerne med dobbelt-
syn til følge, som dog forsvinder spontant inden for et 
par uger. Den generaliserede autonome neuropati 
kan også resultere i nedsat pupilmotilitet, hvilket 
imidlertid ikke påvirker synsfunktionen. Patienter 
med diabetes mellitus oplever endvidere ofte refrak-
tionsændringer med periodevis sløret syn i forbin-
delse med svingninger i blodsukkeret, men disse 
symptomer forsvinder, når blodsukkeret stabiliseres. 
Endelig udvikler patienter med diabetes mellitus ka-
tarakt mange år tidligere end baggrundsbefolknin-
gen, men denne tilstand kan i de fleste tilfælde opere-
res ukompliceret. 

DIABETISK RETINOPATI

Den store opmærksomhed er rettet mod diabetisk re-
tinopati, som er skader, der udvikles på øjets net-
hinde sekundært til diabetes mellitus [2]. Nethinden 
er udviklingsmæssigt en fremskudt hjernedel, hvis 
neuronale komponenter ikke kan regenerere, når de 
er gået til grunde, hvorfor skadelige påvirkninger fø-
rer til irreversible skader på synsfunktionen. Tilstan-
den er i de tidlige stadier karakteriseret ved retinal 
hyperperfusion, meget analogt til de ændringer, der 
sker i nyrens blodgennemstrømning ved diabetes. 
Kombinationen af strukturelle ændringer i kapillæ-
rerne og den øgede perfusion fører til dannelse af mi-
kroaneurismatiske udvidelser på kapillærerne, og 
 belastningen af disse fører til dannelse af småblød-
ninger, nedbrydning af blod-nethinde-barrieren, eks-
sudatudfældninger og nethindeødem.

Disse tidlige forandringer kan udvikle sig til to 
synstruende komplikationer. Den ene komplikation, 
diabetisk makulopati, er en fortsættelse af den pato-
logiske hyperperfusion i nethindens centrale områ-
der, hvor ekssudater og ødem breder sig og truer cen-
tralsynet. Den anden komplikation, proliferativ 
diabetisk retinopati (PDR), skyldes okklusion af ka-
pillærerne i nethindens periferi. Den heraf følgende 
iskæmi og hypoksi fører til frigørelse af vækstfakto-
rer, som diffunderer til den nærmeste retinale venole 

med et angiogent potentiale, hvorfra der prolifererer 
nye blodkar til erstatning for de okkluderede kar. Da 
nydannede kar ikke kan bane sig vej i nethindens væv 
i det fuldt differentierede organ, vil væksten i stedet 
foregå frem langs den hyaloidmebran, som afgrænser 
nethinden fra øjets glaslegeme. Dette fører til spon-
tane blødninger i glaslegemet og traktion på nethin-
den fra bindevæv omkring de nydannede blodkar.

RETINOPATI OG DIABETESTYPE

Der antages ikke at være nogen principiel forskel i pa-
tofysiologien ved diabetisk retinopati hos patienter 
med type 1- (T1D) og type 2-diabetes (T2D), men 
forekomsten og udviklingsmønsteret ved de to diabe-
testyper er forskelligt. Ved T2D har ca. en tredjedel af 
patienterne allerede retinopati på diagnosetidspunk-
tet, men kun hos 5-10% af det samlede antal patien-
ter udvikles der synstruende forandringer, og risi-
koen herfor er uafhængig af diabetesvarigheden [3]. 
En større hyppighed af diabetisk makulopati og en la-
vere forekomst af PDR hos patienter med T2D end 
hos patienter med T1D har været foreslået at skyldes 
forskellen i alder mellem de to populationer med dia-
betes [4], men kan også skyldes forskelle i den meta-
boliske forstyrrelse ved de to diabetestyper. Således 
er T1D karakteriseret af insulinmangel og T2D af in-

Fundusfotografi af højre øjes nethinde hos patient med type 2-diabetes og diabetisk makulopati 

med blødninger og ekssudater.



 2148  VIDENSK AB Ugeskr Læger 174/37  10. september 2012

sulinresistens med øget plasmainsulinkoncentration, 
hvilket kan tænkes at have en betydning for retinopa-
tiudviklingen.

FOREBYGGELSE OG OPSPORING AF 

SYNSTRUENDE  RETINOPATI VED TYPE 2-DIABETES

Det er veldokumenteret, at en stram regulering af 
blodsukker og blodtryk ved T2D kan reducere risi-
koen for synstab [5, 6], men de tidlige forandringer 
udvikles langt fra det skarpe syn, hvorfor patienten 
ikke mærker sygdomsudviklingen selv. Derfor skal 
forandringerne opspores med screening, som omfat-
ter en måling af synsstyrken og en undersøgelse af 
fundusbaggrunden, fortrinsvis med fotografering [7]. 

En tilrettelæggelse af et screeningprogram kræ-
ver, at populationen med diabetes er veldefineret, 
hvilket er en udfordring, da en stor del af populatio-
nen med T2D ikke har fået stillet diagnosen. I et euro-
pæisk studium med dansk deltagelse fra de tidligere 
Århus og Københavns Amter blandt patienter i almen 
praksis med hidtil udiagnosticeret diabetes mellitus 
blev der fundet en meget lav forekomst af retinopati 
af enhver sværhedsgrad, og ingen af patienterne 
havde synstruende retinopati [8]. Det betyder, at 
man med en indsats, som er rettet mod screening af 
de patienter, som har fået stillet T2D-diagnosen, kan 
forvente at kunne opspore de patienter, der har syns-
truende retinopati. 

Selvom screeningpopulation således i princippet 
er veldefineret, er der problemer med at udmønte 
den eksisterende viden om screening i praksis. Det er 
paradoksalt, at man i et land som USA, der har stået 
for de store normsættende undersøgelser, hvor man 
har dokumenteret fordelene ved screening for diabe-

tisk retinopati, ikke kan udnytte denne viden, da 
screening ikke er tilgængelig for den store del af be-
folkningen, der står uden for sundhedsvæsenet. Men 
selv i lande som Danmark er der udfordringer. Dette 
dokumenteres bl.a. af undersøgelser, som har vist, at 
patienter med ikkeopdaget synstruende retinopati 
overvejende er patienter, der har T2D med diabetisk 
makulopati [9]. Den manglende opsporing af disse 
patienter kan skyldes, at patientens mulighed for at 
deltage i screeningsprogrammet hæmmes af andre 
udfordringer end risikoen for blindhed, f.eks. be-
grænsninger som følge af diabetesrelaterede senkom-
plikationer i andre organsystemer eller helbredsmæs-
sige og sociale forhold, der er knyttet til alderen [10].

Udfordringen ved screening for diabetisk retino-
pati er at tilrettelægge intervallerne mellem scree-
ningsundersøgelserne så konservativt, at patienter 
med hurtig sygdomsudvikling vil blive opdaget, in-
den forandringerne er blevet synstruende. Det bety-
der dermed også, at der vil være en stor gruppe af pa-
tienter, hvor screeningundersøgelsen ikke har nogen 
konsekvens, fordi sygdommen ikke har udviklet sig 
siden sidste kontrol. For at nuancere anbefalingerne 
til kontrolintervallet har man fundet, at patienter 
med sen diabetesdebut og begrænset metabolisk for-
styrrelse kan nøjes med et screeninginterval på helt 
op til fire år [11, 12]. Omvendt findes der også pa-
tienter, som har stor risiko for progression, og som 
har behov for hyppige kontroller. Flere nyere model-
ler til optimering af kontrolintervallet inkluderer der-
for individuelle risikofaktorer hos patienten i vurde-
ringen [13, 14]. Derved kan kontrolintervallet øges 
betydeligt, men individuelle intervaller kan være 
svære at huske for såvel patienten som lægen og kan 
give praktiske udfordringer, hvis de ikke er synkroni-
seret med de øvrige kontroller, som patienten med 
diabetes skal have foretaget rutinemæssigt. Kvali-
teten af screeningindsatsen for diabetisk retinopati i 
Danmark kan fremover forventes at kunne drage 
nytte af den øgede opmærksomhed, der er kommet, 
dels ved at området er omfattet af det Nationale 
Indikatorprojekt (NIP) for diabetes [15], og dels ved 
oprettelsen af en dansk national database for diabe-
tisk retinopati [16].

BEHANDLING AF DIABETISK RETINOPATI

Prospektive randomiserede studier har vist, at såvel 
diabetisk makulopati som proliferativ diabetisk re-
tinopati kan behandles effektivt med retinal foto-
koagulation [17, 18]. Synsprognosen afhænger af 
 retinopatiens sværhedsgrad på det tidspunkt, hvor 
behandlingen indledes [19], og ved PDR afhænger 
synsprognosen endvidere af synsstyrken og patien-
tens alder, således at jo ældre man er, og jo bedre 
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synsstyrken er ved behandlingens begyndelse, des 
større er risikoen for, at synet reduceres af behandlin-
gen [19]. Denne sammenhæng har særlig betydning 
for patienter med T2D, da disse ofte tilhører den æl-
dre aldersgruppe. Selvom retinal fotokoagulation er 
effektiv, har behandlingen imidlertid også bivirknin-
ger i form af synssløring, indsnævring af synsfeltet og 
reduceret nattesyn [20]. 

For at forbedre behandlingen af diabetisk retino-
pati arbejdes der derfor med udvikling af ny medicin, 
som ikke er forbundet med de bivirkninger, der følger 
af en destruktion af nethinden med fotokoagulation. 
I et nyligt publiceret randomiseret multicenterinter-
ventionsstudium med anvendelse af angiotensin  II-
receptor-antagonisten candesartan cilexetil til diabe-
tisk retinopati ved T2D påviste man, at selvom 
behandlingen medfører regression af tidlige retinopa-
tiforandringer, så kan progression af retinopatien 
ikke forhindres, og stoffet er derfor ikke blevet en del 
af det terapeutiske armamentarium ved diabetisk re-
tinopati [21]. En anden farmakologisk tilgang har 
været peroral behandling med proteinkinase C-beta-
blokkeren ruboxistaurin, som virker specifikt på 
metabolismen i bl.a. nethindens celler, og som tyder 
på at kunne bedre synsstyrken ved diabetisk retino-
pati. Virkningsmekanismen er imidlertid uvis, da der 
ikke har kunnet konstateres en samtidig bedring af 
den diabetiske retinopati [22]. Endelig har man i ny-
ere danske undersøgelser påvist en mulig effekt af 
øjendråber, der indeholder prostaglandin F2-alfa-
analogen latanoprost på patologisk dilaterede reti-
nale arterioler [23]. Potentialet ved denne behand-
ling er imidlertid ikke afprøvet i længerevarende 
studier eller hos patienter med T2D. Forsøg på be-
handling af en inflammatorisk komponent ved diabe-
tisk retinopati med intravitreale steroider har heller 
ikke været entydigt positive, da behandlingseffekten 
er forbigående og medfører risiko for bivirkninger i 
form af katarakt og glaukom [24].

Det store gennembrud i medicinsk behandling af 
diabetisk retinopati har imidlertid været introduktio-
nen af stoffer, som hæmmer virkningen af vascular 
endothelial growth factor (VEGF), som dels har en an-
tiproliferativ effekt på karnydannelser, dels kan redu-
cere retinalt ødem ved at blokere effekten af VEGF på 
den vaskulære permeabilitet [25, 26]. Behandlingen 
har i nogle år været anvendt til aldersrelateret ma-
kuladegeneration, men er inden for det seneste år 
godkendt i Danmark til behandling ved diabetisk reti-
nopati. Behandlingen foretages på udvalgte øjenafde-
linger efter nationale retningslinjer, og aktiviteten 
 registreres i en landsdækkende database. VEGF-hæm-
meren administreres som intravitreal injektion med 
ned til en måneds mellemrum. Da komplikationsrisi-

koen kumuleres, er behandlingen ikke attraktiv, når 
man kan forvente, at den skal strække sig over en 
længere årrække. Den er derfor forbeholdt tilfælde, 
hvor den konventionelle behandling med laserstråler 
har vist sig ikke at være tilstrækkelig. Der er igangsat 
en række udviklingsprojekter, som er rettet mod en 
forbedring af behandlingen dels ved at introducere 
farmakologiske præparationer til intravitreal admini-
stration, som skal indgives med længere mellemrum, 
dels ved udvikling af anti-VEGF til administration 
som øjendråber. Medicinsk behandling af diabetisk 
retinopati, herunder med VEGF-hæmmere, kan der-
for forventes at udvikle sig meget i de kommende år 
med en forøgelse af de terapeutiske muligheder med 
færre bivirkninger til følge.

KONKLUSION

Selvom forekomsten af diabetisk retinopati ved T2D 
er stigende, og risikoen for udvikling af synstruende 
forandringer er mere uforudsigelig end ved T1D, så 
har det øgede fokus på forebyggelse og opsporing af 
diabetisk retinopati givet gode forudsætninger for, at 
man i fremtiden kan reducere hyppigheden af syns-
truende diabetisk retinopati ved T2D væsentligt. 
Samtidig har udviklingen af nye medicinske behand-
lingstilbud øget mulighederne for at undgå, at syg-
dommen medfører synstab. Forebyggelse og behand-
ling af synstruende øjenforandringer ved T2D ser 
således ud til at kunne blive en succeshistorie, hvor vi 
i Danmark er kommet vel over indledningen, men 
hvor vi endnu mangler at få udviklet fortællingen og 
afrundet plottet.
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Nyresygdom ved type 2-diabetes er en væsentlig 
 årsag til øget morbiditet og mortalitet. Overdødelig-
hed ved diabetes ses således hovedsageligt hos pa-
tienter, der har mikroalbuminuri (urin-albumin-krea-
tinin- ratio: 30-300 mg/g) eller makroalbuminuri 
(> 300 mg/g), og skyldes ikke kun nyresvigt, men 
i høj grad også kardiovaskulære hændelser. Diabetisk 
nefropati er den almindeligste årsag til kronisk nyre-
svigt, end stage renal disease (ESRD), i Europa, Japan 
og USA, hvor 25-45% af alle patienter i dialyse er pa-
tienter med diabetes, og mange steder er patienter 
med type 2-diabetes dominerende, selvom de fleste 
dør af hjertesygdom, inden de får behov for dialyse.

Vedvarende makroalbuminuri er kendetegnende 
for diabetisk nefropati, som kan diagnosticeres kli-
nisk, hvis følgende kriterier er opfyldt: tilstedeværel-
sen af   diabetisk retinopati og fravær af tegn på anden 
nyresygdom [1].

PATOLOGI 

Mange konkurrerende faktorer, der hyppigt forekom-
mer ved type 2-diabetes, kan bidrage til patologien 
bag nefropati. Foruden klassisk diabetisk nefropati 
med glomerulopati kan nedsat nyrefunktion hos disse 
patienter være en konsekvens af hypertensiv nefro-
sklerose, hyperlipidæmisk renal vaskulær ateroskle-
rose, renal hypoperfusion betinget af hjertesvigt eller 
en kombination af disse. Ved makroalbuminuri hos 
patienter, der har type 2-diabetes uden retinopati, 
skal andre nyresygdomme overvejes.

PRÆVALENS OG INCIDENS

Den samlede forekomst af mikro- og makroalbumin-
uri er på 30-35%. Omkring 3% af patienterne med 
nydiagnosticeret type 2-diabetes har nefropati. Der-
efter stiger incidensen og er højest hos patienter, der 
har haft diabetes i 10-20 år (3% pr. år). Risikoen for 
udvikling af diabetisk nefropati hos en normoalbu-
minurisk patient med en diabetesvarighed > 30 år er 
 reduceret.
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Nyresygdom ved type 2-diabetes

Frederik Persson1 & Peter Rossing1, 2

Definitioner på urinalbuminudskillelse. Screening for diabetisk nyresygdom: På grund af en dag til 

dag-variation på 30-40% skal mindst to af tre prøver være forhøjet, for at man kan stille diagnosen 

mikroalbuminuri/klinisk albuminuri (nefropati).

Kategori
Spoturina

(mg/g kreatinin)
Døgnopsamling
(mg/døgn)

Opsamling over 
tid ekskl. naturin 
(μg/min)

Normal < 30 < 30 < 20

Mikroalbuminuri 30-300 30-299 20-199

Klinisk albuminuri ≥ 300 ≥ 300 ≥ 200

a) Morgenurin anbefales på grund af mindst dag til dag-variation.

TABEL 1


