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Diabetes mellitus har ndet epidemiske proportioner, og
det estimeres, at der alene i Danmark er over 300.000
patienter med lidelsen [1]. Diabetisk retinopati (DR) er
bade den hyppigste [2] og en af de mest frygtede kom-
plikationer. Iser ved type 1-diabetes er tilstanden neer-
mest universel hos patienter med lang sygdomsvarig-
hed, idet op til 97% er ramt efter 25 &r [2, 3]. Foruden
diabetestype er sygdomsvarighed den vaesentligste
nonmodificerbare risikofaktor for DR [4]. Af modificer-
bare risikofaktorer er det vaesentligst at kende glykee-
misk dysregulering [5, 6], men hypertension er iseer
ved type 2-diabetes ogsa af betydning [7].

WHO anbefalede i 1968 screening af tilstande, som
opfyldte en raekke kriterier, hvoraf de veesentligste er,
at: 1) Sygdommen skal veere et sundhedsmeessigt pro-
blem, 2) der skal vaere en behandling, 3) diagnostik og
behandling skal veere mulig, 4) der skal vaere et latent
stadie af sygdommen, 5) der skal findes en acceptabel
test, 6) der skal veere enighed om, hvem der skal be-
handles, og 7) det skal vaere samfundsmeessigt renta-
belt [8]. DR opfylder alle disse betingelser, og det er
veldokumenteret, at gjenscreening omkostningseffek-
tivt nedsatter risikoen for blindhed som fglge af diabe-
tes [9].

KLASSIFIKATION 0G BEHANDLING

DR er en progredierende iskaemisk lidelse, som overord-
net klassificeres efter, om der forefindes retinale karny-
dannelser (proliferativ DR (PDR)) (Figur 1). Desuden
kan patienten have diabetisk makulaert gdem (DM@),
der kan veere til stede ved bade nonproliferativ DR
(NPDR) og PDR. De tidligste stadier af NPDR karakteri-
seres ved mikroaneurismer og sma retinale blgdninger.

» Diabetisk retinopati er den hyppigste
komplikation i forbindelse med diabe-
tes, og @jenscreening er indiceret for
at detektere synstruende retinopati,
saledes at rettidig behandling kan
nedsaette risikoen for varigt synstab.

» Ved brug af individualiserede scree-
ningsintervaller kan ungdvendige
screeningsundersggelser undgas.
Fire ud af fem danske patienter har pa

et givent tidspunkt ikke diabetisk reti-
nopati, og isaer denne gruppe kan
med fordel oftest falges med forleen-
gede intervaller.

En stor andel af danske patienter med
diabetes folges fortsat ikke med dia-
betisk gjenscreening. Det er vitalt, at
de diabetesansvarlige lager henviser
disse patienter til gjenscreening, sa
synstab og blindhed kan forhindres.

Huvis tilstanden progredierer, kan der opsté blgde ekssu-
dater (cotton wool spots) eller veneforandringer. Ved
sveer NPDR ses der oftest talrige retinale blgdninger, ve-
ngse sammentraekninger (venous beading) og/eller intra-
retinale mikrovaskuleaere abnormiteter (IRMA). Ved PDR
dannes der nye skrgbelige retinale kar pé interfasen mel-
lem nethinde og glaslegeme, hvilket oftest ngdvendig-
gor panretinal laserbehandling, som halverer risikoen
for sveert synstab [10]. DM@ opstér som fglge af ned-
brydning af den indre blod-retina-barriere, hvilket med-
fgrer interstitiel vaeskeophobning og associeret synstab.
P4 retinale fundusfotos detekteres tilstanden oftest ved
makuleere blpdninger og/eller harde ekssudater (Figur
1), og man kan ved noninvasiv tversnitsskanning af net-
hinden (optisk koherenstomografi) kvantificere gdemet
og tage stilling til eventuel central laserbehandling [11],
intravitreale injektioner med angiostatiske leegemidler
[12] eller steroidimplantater [13].

FOTOSCREENING FOR DIABETISK RETINOPATI
Modsat den gangse opfattelse er formélet med gjens-
creeningen ikke at detektere DR per se, men derimod at
diagnosticere patienter med synstruende DR, som man
hermed har mulighed for at behandle, inden der opstar
et irreversibelt synstab. Synstruende DR kan skyldes
bade PDR og DM@, som kan forekomme alene eller
sammen. I screeningsgjemed er det iseer veesentligt at
diagnosticere patienter med PDR, som — modsat DM@ —
oftest forekommer uden et subjektivt synstab. Retinale
karproliferationer er sledes ikke symptomgivende,
men medfgrer ubehandlet en stor risiko for glaslegeme-
blgdning eller traktionsbetinget nethindelgsning [10],
og det er isaer disse patienter, som har gleede af gjens-
creening.

I studiet Early Treatment of Diabetic Retinopathy (ET-
DRS) etablerede man syvfelts-30 graders-stereofoto pé
dilaterede gjne som guldstandard i graderingen af DR,
og man udviklede til formalet ETDRS-skalaen, hvor-
med den eksakte grad af DR kan bestemmes [14].
Denne skala indeholder imidlertid 15 separate trin,
hvoraf flere indeholder en reekke underkategorier. Den
kliniske anvendelighed er sdledes begranset, og man
har derfor valideret flere alternative skalaer, hvoraf In-
ternational Clinical Diabetic Retinopathy and Diabetic
Macular Edema Disease Severity Scale [15] er den mest
kendte og oftest anvendte i Danmark. DR klassificeres
pa denne skala i trinene 0-4, hvor der ved grad 0 ikke er




DR, hvorimod patienter med grad 4 har PDR og bgr
henvises til behandling. Ved grad 1 ses der retinale mi-
kroaneurismer, og grad 2 dekker spektret mellem grad
1 og grad 3 (f.eks. retinale blgdninger og cotton wool
spots). Patienter med grad 3 er isar interessante, da de
har sveer NPDR, med en risiko pa 45% for at det udvik-
les til PDR i lgbet af et ar (til sammenligning er risikoen
9% ved grad 2) [16]. Grad 3 er defineret ud fra
4:2:1-reglen (mindst 20 retinale blgdninger i fire kva-
dranter eller venous beading i to kvadranter eller IRMA i
et kvadrant), og disse patienter bgr selvsagt folges teet.

Man har ogsa modificeret kravet til antallet af net-
hindefotos, og de fleste veelger at tage to fotos 4 45 gra-
der, som deaekker den centrale del af nethinden omkring
synsnerven og macula. Denne metode har vist sig at
veere acceptabel i forhold til ETDRS syvfeltsfotos, om
end man i et sammenlignende studie paviste, at der ved
begge metoder var en lille risiko for at overse PDR [17].
Man har tidligere i et vist omfang screenet ved almin-
delig oftalmoskopi, men de nationale retningslinjer til-
siger, at screeningen skal foretages med gjenbag-
grundsfotografering, som er en metode, hvor man med
meget stgrre sikkerhed kan bestemme tilstedeveerelsen
og graden af DR [18].

DANSKE FORHOLD

Man har i Danmark valgt at pdbegynde screening alle-
rede ved konstatering af type 2-diabetes, da DR ofte
kan have udviklet sig i lgbet af en potentielt udiagnosti-
ceret sygdomsperiode. Hos bgrn med type 1-diabetes er
synstruende DR sjeelden i de forste &r, og screening kan
séledes udskydes, til der er gdet fem &r. Der kan dog
veere gode didaktiske grunde til at padbegynde scree-
ning tidligere, idet det formentlig vil give patienterne
en bedre sygdomsforstéelse.

I Danmark foretages diabetisk gjenscreening pri-
meert hos de praktiserende gjenleger eller i screenings-
klinikker pa udvalgte sygehusafdelinger. Der er indbe-
retningspligt til den nationale database DiaBase [19],
og af den seneste rapport fremgar det, at der i perioden
fra 1. marts 2015 til 28. februar 2016 blev screenet
100.393 patienter med diabetes [20]. Det er kun en
tredjedel af den estimerede danske diabetespopulation.
Af de screenede patienter blev 77,0% set i specialleege-
praksis og resten i sygehusambulatorier. Samlet set
havde 79,5% af patienterne ikke DR, og dette antal var
markant hgjere i specialleegepraksisserne end i sygehu-
sambulatorierne (86,9% vs. 54,4%). Tilsvarende fandt
man ogsa flere patienter med PDR i sygehusregi end
hos speciallegerne (8,2% vs. 2,0%), hvilket bedst for-
klares med, at det isaer er patienter med type 1-diabetes
og kompliceret type 2-diabetes, som fglges i diabete-
sambulatorierne, hvorimod patienter med ukomplice-
ret type 2-diabetes oftest er tilknyttet praktiserende lae-
ger og lokale gjenlaeger.

IDENSKAB

g FIGUR 1

Nethindefoto af hgjre
gje hos en patient, som
havde bade proliferativ
diabetisk retinopati og
diabetisk makulaert
gdem. Der ses retinale
karproliferationer pa
synsnerven, og i macu-
laomradet ses ansam-
linger af harde ekssu-
dater. Desuden er der
spredte blgdninger og
veneforandringer isaer
gverst i billedet. Slut-
telig ses retinale laser-
spor temporalt for
maculaomradet.

Patienterne bgr som minimum have foretaget gjens-
creening hvert andet ar [18], men der er ofte tradition
for at foretage arlige gjenscreeninger, selv hos patien-
ter uden DR. Et svensk arbejde har dog vist, at det hos
glykeemisk velregulerede patienter, der har type 2-dia-
betes uden DR, er sikkert at forleenge screeningsinter-
vallerne. Man har sdledes fundet, at der ud af 1.322 pa-
tienter med disse karakteristika ikke var en eneste
patient, som i lgbet af en tredrig periode fik sveer NPDR
eller PDR, og blot en enkelt patient fik behandlingskrae-
vende DME [21]. I et dansk arbejde har man i trdd med
dette pavist, at man ved individualiserede screeningsin-
tervaller i stedet for &rlig screening kan spare 59% af
alle screeningsbesgg [22]. Dette kraever dog, at man
har adgang til oplysninger om type og varighed af syg-
dommen, niveauet af glykeret heemoglobin, blodtryk
samt graden af DR. Disse oplysninger findes oftere i ho-
spitalsbaserede gjenscreeningsklinikker end i privatkli-
nikker, og det er oftest her, der anvendes individualise-
rede screeningsintervaller. Patienter med specielle
risikofaktorer — iser graviditet, glykemisk dysregule-
ring, sveer hypertension, hastig progression og nyligt in-
tensiveret blodglukosekontrol — bgr folges taettere end
vanligt. Der har iseer veeret fokus pé patienter med
pludselig opstramning af blodsukkerkontrol, idet disse
patienter har en dobbelt s& stor risiko for DR-progres-
sion (early worsening) i manederne efter en sddan in-
tervention [23]. En god dialog mellem den behand-
lende lzege og den screenende gjenlege kan veere med
til at reducere risikoen for en sédan forveerring.

PERSPEKTIVER

Der er for nylig pavist en 25-ars risiko for blindhed pé
9,5% blandt danske patienter med type 1-diabetes
[24], men det m& forventes, at denne risiko er fal-
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dende. Det kan iser tilskrives en stgrre opmarksomhed
og bedre mulighed for at fastholde en stram glykemisk
kontrol. Ligeledes har gjenscreening givet mulighed for
at diagnosticere og behandle synstruende DR, inden et

irreversibelt synstab opstar.

Den voksende diabetespopulation stiller stigende
krav til gjenscreeningsklinikkerne. For at imgdekomme
dette er der stort fokus pé at etablere teknologiske lgs-
ninger, som kan aflaste den humane fortolkning af net-
hindefotos.

Laengst fremme er automatisk screening, som iseer
er velegnet til at foretage en initial vurdering, som kan
adskille den store gruppe af patienter uden DR fra den
mindre andel, som har brug for en ekstra grundig vur-
dering [25-27]. Disse systemer har oftest en sensitivitet
pa > 90% [25, 28, 29] og kan reducere den humane ar-
bejdsbyrde med op til 60% [28]. Til gengeeld er specifi-
citeten kun op til 67% [28, 291, og der er sdledes en be-
tydelig andel falsk positive resultater. Endvidere er det
fortsat en udfordring at udvikle programmer, som kan
detektere ngjagtige grader af DR. Blandt de nyeste ini-
tiativer p4 omradet er deep learning-screening ved
hjalp af kunstig intelligens med mgnstergenkendelse.
De indledende resultater pé dette omréde synes at vaere
ganske lovende, og det har vaeret muligt at gge specifi-
citeten til 98,5% [30].

UDFORDRINGER

Den primere udfordring bestér for nuvaerende i, at

en stor andel af patienterne ikke er tilknyttet et gjens-
creeningsforlgb. Det er essentielt, at diabetesdiagno-
sticerende laeger henviser patienterne til et screenings-
forlgb, og ligeledes er det vigtigt efterfglgende at
fastholde patienterne i et sddant program. Det er her
vigtigt at veere opmarksom p4, at iseer de praktiserende
gjenleger ikke har de samme muligheder for at genind-
kalde udeblivende patienter, som man har pé hospita-
lernes gjenklinikker. Da mange patienter i sagens natur
ikke oplever synstab i screeningsfasen, er det vigtigt —
ogsa for de diabetesbehandlende laeeger — at italesatte
behovet for kontinuerlig tilknytning i et gjenscree-
ningsforlgb og netop ggre patienterne opmarksomme
pa, at rationalet med gjenscreening er at detektere
synstruende komplikationer, inden disse manifesterer
sig i regelret synstab.

KONKLUSION

@jenscreening er et omkostningseffektivt initiativ, som
nedsatter risikoen for synstab og blindhed i den fortsat
voksende diabetespopulation. En stor gruppe patienter
er desveerre fortsat ikke deekket, og det er essentielt, at

dette fremover adresseres — sével i almen praksis som i

diabetologisk og oftalmologisk regi.

SUMMARY
Jakob Grauslund:

Photoscreening of diabetic retinopathy
Ugeskr Leeger 2017;179:V02170170

Diabetic retinopathy (DR) is the leading cause of blindness
in the working-age population. Screening for DR is indicated
to identify patients with sight-threatening DR (proliferative
diabetic retinopathy and diabetic macular oedema) in order
to prevent loss of vision. In Denmark, screening is performed
by the private-practicing ophthalmologists or in hospital
settings. Annual screening intervals are often the standard
of care, but longer intervals are preferable for well-controlled
patients with no or minimal DR. Automatic screening has the
potential to reduce the human burden of grading.
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