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fra denne meget store og ret homogene population
formentligt kan bidrage til evaluering af andre scree-
ningsprogrammer, ligesom det pranatale screenings-
program kan hgste af erfaringerne fra andre scree-
ningsprogrammer.
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Helbredstjek for hjerte-kar-sygdom

i dansk almen praksis

Torsten Lauritzen!, Knut Borch-Johnsen? & Annelli Sandbaek’

Danmark stér over for en stor udfordring med sti-
gende levealder, gget hyppighed af livsstilssyg-
domme og en stram gkonomistyring. Helbredstjek
med fokus pé sund kost, fysisk aktivitet og rygeophgr
samt forebyggende medicin kan vere et svar pa
denne udfordring. Helbredstjek er individrettet op-
sporing og behandling af risikofaktorer og ikkeer-
kendt sygdom. Optimal forebyggelse nés formentlig
bedst ved at kombinere individrettet forebyggelse
med strukturel forebyggelse, som f.eks. pget skat pa
tobak og spiritus samt organisering af det offentlige
rum pa en made, sé fysisk aktivitet fremmes.

I et Cochranereview [1] fra 2012 har man foku-
seret pd balancen mellem gavnlig og skadelig virk-
ning af helbredstjek. Det konkluderedes, at helbreds-
tjek ikke reducerede sygelighed eller dgdelighed pé
trods af et gget antal nye diagnoser, og at skadelige
virkninger sjeeldent var undersggt.

Cochranereviewet har veeret livligt diskuteret [2-
7].1enleder i JAMA [2] pointerede man bl.a., at syv
af ni undersggelser var fra for 1975 og derfor testede
utidssvarende screeningstest og behandlinger, og at
undersggelserne overvejende var gennemfgrt i spe-
cielle kliniske enheder uden sammenhang med al-
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Screening for helbreds-
status og livsstil.

men praksis. Som forklaret nedenfor kan almen prak-
sis derfor have en bedre position for at forebygge.
Endelig rejses der tvivl om relevansen af dgdelighed
som primert endepunkt.

I BMJ [3] argumenteres der for brugen af simula-
tionsmodeller frem for randomiserede undersggelser,
idet sidstnaevnte er dyre, tidsrgvende og fratager mil-
lioner af mennesker den potentielle effekt af hel-
bredstjek. En specifik model, kaldet archimedesmo-
dellen, [8] er valideret mod mange randomiserede
undersggelser. Analysen viste, at ét vundet, kvalitets-
justeret levear i Danmark koster 1.800 euro, hvis mél-
gruppen er de 25%, som er i hgjest risiko, en pris,
som blev betegnet som omkostningsbesparende.

I en metaanalyse af helbredstjek i almen praksis
fra 2014 [4] satte man ligeledes sporgsmalstegn ved
mortalitet som primert endemal. Mortalitet som en-
demél kraever store populationer, lang opfelgning og
ignorerer mulige, positive og klinisk relevante effek-
ter pd morbiditet, livskvalitet og surrogatendemal
som lipidniveau, blodtryk, veegt og tobaksforbrug,
faktorer der alle praedikterer patienternes prognose
og samtidig er gode indikatorer for kvaliteten af be-
handlingen. Det papeges, at praktiserende leger, der
har kontinuerlig kontakt med patienterne, kan vere i
en bedre position end andre specialister til at imple-
mentere forbyggende tiltag, idet de synes at have en
staerk indflydelse pé patienternes helbredsopfattelse
og bedre er i stand til at opmuntre til fastholdelse

| et nyligt publiceret Cochranereview har man sat spgrgsmalstegn ved vaerdien af helbredstjek. De
inkluderede undersggelser er meget forskellige og man benytter gamle screeningsmetoder og be-
handlinger, som ikke lever op til dagens standarder. De fleste studiedesign involverede ikke almen

praksis.

Baseret pa studier fra dansk almen praksis og international litteratur anbefaler forfatterne oppor-
tunistisk screening for kardiovaskulaere risikofaktorer og diabetes i dansk almen praksis.

Der er forsat behov for forskning til belysning af muligheden for optimering af deltagerantallet,
specielt hvordan tilbuddet ggres attraktivt for personer med kort uddannelse og/eller lav social
status. Der er ogsa behov for at vurdere, hvilke screeningstest der er mest optimale, laengden af
screeningsintervaller, optimering og fastholdelse i sundhedsfremmende aktiviteter samt omkost-

ningseffektiviteten.

af f.eks. livsstilsaeendringer [9]. Det konkluderes, at
helbredstjek i almen praksis er associeret med sma4,
men statistisk signifikante forbedringer i surrogat-

endemal.

I henhold til ovenstdende kan praktiserende lee-
ger veere i en bedre position end andre til at fore-
bygge hjerte-kar-sygdom. I Sundhedsprojekt Ebeltoft
og det danskinitierede ADDITION-studie har man af-
prgvet interventioner, hvor praktiserende leeger var
ngglepersoner i forebyggelse af hjerte-kar-sygdom.

I denne artikel giver vi en status for resultater og an-
befalinger ud fra disse studier og sammenholder disse
anbefalinger med den geeldende vejledning fra Dansk
Selskab for Almen Medicin.

SUNDHEDSPROJEKT EBELTOFT

Sundhedsprojekt Ebeltoft [10, 11] er en randomise-
ret undersggelse af helbredstjek blandt 30-50-arige
borgere i Ebeltoft Kommune pdbegyndt i 1991. Efter
fem ar er undersggelsen opgjort efter intention to
treat-princippet.

Deltagerne besvarede et spgrgeskema og gen-
nemgik en helbredsundersggelse, der inkluderede
bl.a. hgjde, veegt, lungefunktion, konditest, blod-
glukose, kolesterol og urin-albumin-kreatininratio.
Efterfolgende fik deltagerne et skriftligt svar og et til-
bud om en samtale med deres praktiserende leege.
For detaljer henvises til [10, 11].

Hovedresultaterne fra femarsundersggelsen var
[10, 11]: 1) At interessen for at deltage var stor (75%
ar 0 og 85% over fem ar), 2) at deltagelse i tilbuddet
halverede antallet af personer, som var i hgjrisiko for
at f& hjerte-kar-sygdom (18% mod 10% i kontrol- og
interventionsgrupperne), 3) at der ikke var mélbare,
negative psykiske pavirkninger, 4) at antallet af sund-
hedsydelser ikke steg, og 5) at tilbuddet var omkost-
ningsneutralt samtidig med, at der sés en lille positiv
effekt pd beregnede leveér.

Femarsresultaterne og mulige bias har veeret
grundigt debatteret i bl.a. Manedsskrift for almen
praksis [12, 13]. Vi skgnner, at fplgende synspunkter
krydser klinger: p& den ene side et krav om randomi-
serede undersggelser af hgjeste karat, for man kan
implementere endringer i den kliniske hverdag, pa
den anden side en pragmatisk tilgang, hvor man vur-
derer den samlede evidens og inkluderede ikkerando-
miserede undersggelser. Forebyggelsens paradoks er
i den sammenheng vigtig, for uanset antallet af vel-
gennemfgrte undersggelser vil klinikeren og den en-
kelte deltager forgeeves spgrge, om en intervention
gavner den enkelte? Det spgrgsmaél kan aldrig besva-
res, idet de, der ikke bliver syge eller ikke dor pa
grund af forebyggende interventioner, vil forblive
anonyme!
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ADDITION-studiet: risikofaktorer og medicinsk behandling pa screeningstidspunktet og fem &r senere [16]. Genoptrykt fra [17].

Rutinebehandling

Intensiv behandling

screening

Deltagere, n? 1.379
SBT, gennemsnit, mmHg 149,8
DBT, gennemsnit, mmHg 85,5
Totalkolesterol, gennemsnit, mmol/I 5,6
HbA,-niveau, gennemsnit, % 6,6
Vzgt, gennemsnit, kg 90,3
BMI, gennemsnit, kg/m? 31,6
Andel rygere, % 27,8

| blodtryksseenkende behandling, % 43,7

| kolesterolsaenkende behandling, % 15,4

| blodglukosesankende behandling, % 0,5
Tager Aspirin, % 12,6

Forskel mellem

andring fra andring fra rutine og intensiv fra
femars- screening til femars- screening til screening til femars-
opfglgning  fem ar® screening  opfglgning  fem ar® opfglgning
1.285 1.678 1.574
138,1 -11,7 148,5 134,8 -13,7 -2,0
80,7 -4,8 86,1 79,5 -6,6 -1,8
44 -1,2 5,5 4,2 -1,3 -0,1
6,5 -0,1 6,5 6,4 -0,1 -0,1
88,4 -1,9 90,9 89,1 -1,8 0,1
31,0 -0,6 31,6 31,1 -0,5 0,1
18,4 -9,4 26,9 20,2 -6,7 2,7
75,4 31,7 46,7 83,6 36,9 52
73,6 58,2 17 81,4 64,4 6,2
56,4 55,9 0,5 65 64,5 8,6
41,7 29,1 15,5 70,7 55,2 26,1

BMI = body mass index; DBT = diastolisk blodtryk; HbA,. = glykeret haemoglobin; SBT = systolisk blodtryk.
a) Tallene er udregnet pa basis af 86% til 98% af alle personer; b) Alle endringer fra screening til 5-arsopfglgning er signifikante (p < 0,05); c) Forskellen mellem rutine og
intensiv p& aendringen fra screening til 5 ar er signifikant (p < 0,05) for alle parametre med undtagelse af vaegt og BMI [16].

I en post hoc-analyse foretaget i samarbejde med
Det Nationale Institut for Kommuners og Regioners
Analyse og Forskning, KORA [14] har man efter 15
ars opfplgning pévist, at helbredstjek har en positiv
effekt pa risikoen for udvikling af hjerte-kar-sygdom
for de kortuddannede meend, mens der ikke var signi-
fikant effekt for maend med lang uddannelse ej heller
for kvinder uanset uddannelsesleengde. Samtidig er
interventionen omkostningsneutral over en 15-arig
opfelgningsperiode [14]. Denne analyse peger pé, at
helbredstjek bidrager til at mindske den sociale ulig-
hed i sundhed.

Effekten af helbredstjek kan vare stgrre end rap-
porteret, idet der var en massiv pavirkning af kontrol-
gruppen via de lokale medier, interventions- og kon-
troldeltagere boede dgr om dgr, og kontrolgruppen
modtog spgrgeskemaer.

Fem &r senere angav 20% af kontrolgruppen, at
studiet havde haft en positiv indvirkning [10]. Ende-
lig var greenserne for initiering af behandling hgjere i
1990’erne end i dag, og der blev dengang stort set
ikke brugt forebyggede medicin. I projektet blev der
fundet mange personer med ikkeerkendt sygdom
f.eks. diabetes og kronisk obstruktiv lungesygdom.
Den sundhedsmeessige betydning heraf er ikke op-
gjort i projektet, men udgifterne indgar i de gkonomi-
ske beregninger.

Arbejdet med Sundhedsprojekt Ebeltoft var en af
inspirationskilderne til ADDITION-studiet.

ADDITION-STUDIET

I ADDITION-studiet [15-17] tilbgd de deltagende
praktiserende laeger helbredstjek, som inkluderede
screening for risikofaktorer for hjerte-kar-sygdom
(SCORE-modellen [18]) og ikkeerkendt diabetes til
alle 40-69-drige tilmeldte patienter. Der var tale om
en hgjrisikostrategi, dvs. at deltagere i Danmark
skulle score hgjt pa et spgrgeskema om risiko for dia-
betes, inden de blev undersggt hos deres praktise-
rende leege. De deltagende praktiserende leeger blev
randomiseret til enten at ggre, som de var vant til
(rutinebehandling), eller til undervisning i intensiv
behandling. Undersggelsen er primeart opgjort efter
intention to treat-princippet med teet pa 100% opfelg-
ning pa primere endepunkter. Hvad betyder resul-
taterne for klinisk praksis? [17]: 1) at man ved én
screeningsrunde uden rykkerskrivelse identificerer
ca. 20% af de ikkeerkendte diabetikere, 2) at for hver
person med diabetes, der blev fundet ved screening,
identificeredes to med hgj risiko for diabetes og seks
uden diabetes, men med hgj risiko for hjerte-kar-syg-
dom, 3) at kardiovaskulere risikofaktorer (vaegt, ry-
gestatus, blodtryk og kolesteroltal) var signifikant og
markant forbedret fem &r efter screeningstidspunktet
i rutinebehandlingsgruppen og kun lidt bedre i den
intensivt behandlede gruppe (Tabel 1). Intensiteten
af farmakologisk behandling var hgj i rutinebehand-
lingsgruppen og kun lidt hgjere i den intensivt be-
handlede gruppe (Tabel 1), 4) den beskedne forskel i
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Hazard ratio (95% Cl) for totalmortalitet syv ar efter screening juste-
ret for hjerte-kar-risiko ved screening (SCORE [18]) samt iskaemisk
hjertesygdom, apopleksi og cancer inden screening [19]. Populatio-
nen er inddelt i sygdomsgrad pa screeningstidspunktet i henhold til
HbA,-niveau malt ved screening. For personer med NGT steg mortali-
teten signifikant med stigende HbA,-niveau pa screeningstidspunktet
(p = 0,002, test for trend). For personer med DM opdaget ved scree-
ning faldt mortaliteten med stigende HbA,-niveau pa screeningstids-
punktet (p = 0,023, test for trend). Mortaliteten for personer med
DM og HbA,-niveau > 6.5% var ikke signifikant forskellig fra mortali-
teten for personer med NGT og HbA,-niveau < 6,0%. Samlet dgde
842 personer med NGT og 99 personer med DM. Personer med hgj
risiko for DM (nedsat fasteglukosetolerance og nedsat glukosetole-
rance) er udeladt for overskueligheden skyld, men mortaliteten sva-
rer til mortaliteten for personer med NGT. Genoptrykt fra [17].

Hazard ratio
7_
6_
5_
4_
131%
3-{ 12.4% A (58242)
(8.5173) M-l < dgde
2- dgde | T s S
T * 6.5%
14 P } { (5.0-8.4)
4.4% dgde
0+ (4.5-5.2) dgde
<6.0% 6.0-6.4% >6.5%

HbA, niveau pa screeningstidspunktet

< NGT -m- DM+ 95%Cl

Cl = konfidensinterval; DM = diabetes mellitus, n = 1.169; HbA, =
glykeret haemoglobin; NGT = normal glukosetolerance, n = 17.322.

behandlingskvaliteten mellem grupperne (Tabel 1)
var associeret med 17% ikkesignifikant reduktion i
forste kardiovaskulare event i den intensivt behand-
lede gruppe sammenlignet med rutinegruppen (ha-
zard ratio: 0,83, 95% konfidens-interval: 0,65-1,05),
5) en post hoc-analyse (Figur 1) viste, at de mest
syge patienter med diabetes pé screeningstidspunktet
syv ar senere havde en dgdelighed, som ikke var for-
skellig fra dgdeligheden i gruppen, som havde en
normal glukosetolerans pa screeningstidspunktet.

De patienter med diabetes, som var mindst syge pa
screeningstidspunktet, havde en dgdelighed, som var
dobbelt s& hgj. En sandsynlig forklaring pa dette pa-
radoks er underbehandling af de mindst syge patien-
ter med diabetes [19-21]. En interessant gruppe er
dem med normal glukosetolerans, men med diabetisk
glykeret heemoglobin-niveau efter de nye diagnosti-
ske kriterier. De udggr en ubehandlet gruppe med
diabetes og hgj dgdelighed. Vi har vanskeligt ved at
finde argumenter for, at lipidseenkende og blodtryks-
senkende behandling ikke skulle gavne denne

I |

Risikospgrgeskema, som kan gives til patienter i praksis, som mgder
af anden drsag (opportunistisk screening). Personer, som er i risiko

for at fa diabetes, dvs. scorer > 5 point eller er rygere, kan derefter fa
foretaget en simpel risikoscreening (hjerte-SCORE [18]) og maling af

glykeret haemoglobin-niveau.

1. Erdumand eller kvinde?

Kvinde: 0 point
Mand: 1 point

2. Hvor gammel er du?

Yngre end 45 &r: 0 point
45-49 ar: 1 point
50-54 ar: 2 point
55-59 ar: 3 point
60 ar og derover: 4 point

3. Hardutidligere haft
diabetes (sukkersyge),
som forsvandt igen?

Nej: 0 point
Ja: 2 point

4. Hareller havde dine

Ved ikke: 0 point

foraeldre eller spskende Ingen: 0 point
diabetes (sukkersyge)? 1: 1 point
Ja: 2 point
5. Har du nogensinde faet Nej: 0 point
atvide, at du har hgijt Ja: 2 point
eller forhgjet blodtryk?
6.  Dinvaegt? BMI < 25 kg/m?: 0 point

25 kg/m? < BMI <

30 kg/m?2: 1 point

BMI > 30 kg/m?: 2 point
Hgj aktivitet: O point
Moderat: 0 point

Let aktivitet: 1 point
Stillesiddende: 1 point

7. Hvad er dit aktivitets-
niveau i fritiden?

BMI = body mass index.

gruppe, endskgnt de kan udggre en gruppe med spe-
ciel hgj risiko, og 6) pa populationsniveau fandt man
i England ingen association mellem invitation til hgj-
risikoscreening og totaldgdelighed eller diabetesrela-
teret dgdelighed [22, 23].

I tre nyere studier har man fundet, at screening
og behandling ikke havde nogen mélbar negativ pa-
virkning af livskvaliteten [24], at der ikke var bety-
dende social ulighed i behandlingskvaliteten [25], og
at darligt mentalt helbred var forbundet med gget ri-
siko for tidlig ded [26].

At man i ADDITION-studiet ikke kunne pévise en
signifikant effekt pa det preedefinerede, primeere en-
depunkt [16] er blevet tolket som et argument mod
screening [27]. Det repraesenterer en mulig overfor-
tolkning, da man i ADDITION-studiet ikke under-
sogte effekten af screening, men effekten af intensiv
behandling versus rutinebehandling af patienter, der
var diagnosticeret ved screening [28]. Vi fandt det
uetisk at inkludere en ikkebehandlet kontrolgruppe
af patienter med diabetes fundet ved screening.
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Samtidig havde vi en forventning om, at behandlin-
gen i rutinegruppen ville have veeret af veesentligt
darligere kvalitet end den faktisk observerede [29].
Nar vi i ADDITION-studiet har fundet (Figur 1), at
dgdeligheden for de mest syge og mest intensivt be-
handlede patienter med diabetes fundet ved scree-
ning er naer dgdeligheden for personer, der ikke har
diabetes, kan vi vanskeligt tolke det som andet end
en positiv behandlingseffekt, specielt da mindre syge
og mindre intensivt behandlede patienter med diabe-
tes havde en dobbelt s& hgj dgdelighed [17, 19-21].

UBESVAREDE FORSKNINGSSP@RGSMAL

P4 Institut for Folkesundhed, Sektion for Almen Medi-
cin, Aarhus Universitet, er nye projekter om hel-
bredstjek undervejs i samarbejde med Randers og
Aarhus Kommuner. Ubesvarede spgrgsmaél er bl.a.:

1) Hvordan optimeres risikospgrgeskemaet og delta-
gerandelen? 2) Hvordan nds mennesker med kort
uddannelse og/eller lav social status? 3) Hvilke scree-
ningstest er optimalt at inkludere i en helbredsunder-
spgelse? 4) Hvordan optimeres leegers og patienters
fastholdelse til helbredsfremmende aktiviteter? og

5) Hvad er de helbredsmaessige og sundhedsgkonomi-
ske gevinster ved forskellige tilgange til helbredstjek?

ANBEFALINGER TIL PRAKTISERENDE LEGER

Den internationale ADDITION-koordinationsgruppe
har i enighed konkluderet, at resultaterne indikerer,
at tidlig opsporing af diabetes er associeret med en
nettobehandlingsgevinst. Gruppen opfordrer derfor
praktiserende laeger til at ivaerkseette tidlig opsporing
af diabetes og risiko for hjerte-kar-sygdom hos egne
patienter, f.eks. via opportunistisk screening, som ta-
ger udgangspunkt i en hgjrisikostrategi [17]. Dette
kan f.eks. ggres ved at give et spgrgeskema med fa
sporgsmal om risikofaktorer for diabetes til den gn-
skede mélgruppe (Figur 2). Personer, som er i risiko
for at fa diabetes eller er rygere, kan derefter fa fore-
taget en simpel risikoscreening (hjerte-SCORE) [18]
og maéling af glykeret haemoglobin-niveau). Personer
med hgj risiko for hjerte-kar-sygdom med eller uden
diabetes bgr tilbydes stgtte til livsstilseendringer og
forebyggende medicin. Disse anbefalinger er i over-
ensstemmelse med Dansk Selskab for Almen Medi-
cins diabetesvejledning.

To nyligt publicerede analyser tyder p4, at disse
anbefalinger er omkostningseffektive [30, 31] og be-
tydeligt billigere og mere effektive, end de fleste for-
mer for kreeftscreening og behandling er.
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