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2 - Interessekonflikter
Ingen.

3 - Anvendte forkortelser

CSME: Klinisk signifikant makulzaert gdem

DME: Diabetisk makulaert gdem

DR: Diabetisk retinopati

ETDRS: Early Treatment Diabetic Retinopathy Study

HbAlc: Haemoglobin Alc

ICDRDSS: International Clinical Diabetic Retinopathy Disease Severity Scale
IRMA: Intraretinale mikrovaskulzaere abnormiteter

NPDR: Non-proliferativ diabetisk retinopati

OCT: Optisk koharens tomografi

PDR: Proliferativ diabetisk retinopati

4 - Indledning

Det anslas, at der i Danmark er op mod 320.000 patienter med diabetes, og at dette tal vil stige fremadrettet.
(1) Diabetisk retinopati (DR) er den hyppigste senkomplikation (2) og hos mange patienter en frygtet arsag til
blindhed. (3, 4)

Man anvender bade i Danmark og internationalt screening for DR, og i Danmark foregar dette enten hos
praktiserende specialleger i oftalmologi eller i sygehusregi. Den enkelte patient bgr kun screenes ét sted. Som
led i screeningen forpligter man sig til at indrapportere relevante data til DiaBase, som er den landsdakkende
kliniske kvalitetsdatabase for screening af diabetisk retinopati og makulopati.

Formalet med gjenscreening er at detektere behandlingskraevende DR, inden der opstar irreversibelt synstab.
Synstruende DR omfatter proliferativ diabetisk retinopati (PDR) og klinisk signifikant makulzaert gdem (CSME).
Patienter som udvikler disse tilstande skal viderehenvises til gjenafdeling til relevant udredning og/eller
behandling.

| Danmark foregar screening for DR primaert ved fotoscreening (med samtidig maling af korrigeret synsstyrke),
hvor der foretages retinale fundusfotos, som efterfglgende vurderes af gjenlaege eller traenet specialist. | de
tilfeelde, hvor der ikke kan fremstilles billeder af tilstraekkelig kvalitet, undersgges nethinden ved indirekte
oftalmoskopi af gjenlaege.

Dansk Oftalmologisk Selskab udsendte i 2009 en klinisk retningslinje, som adresserede forebyggelse og
behandling af diabetisk gjensygdom i Danmark, (5) og som fglge af de kliniske og teknologiske landvindinger
gennem seneste dekade er indevaerende nationale retningslinje udarbejdet som en evidensbaseret opdatering
i forhold til den screening for DR, som skal anvendes i det danske sundhedssystem.



5 - Klassifikation af diabetisk retinopati

5.1 - Skala til klassifikation af DR

DR er en degenerativ neurovaskulzer lidelse, der afficerer den retinale mikrovaskulatur og som i
screeningsgjemed kan klassificeres i henhold til International Clinical Diabetic Retinopathy Disease Severity
Scale (ICDRDSS) uafhaengigt af eventuel tilstedevaerelse af diabetisk makulaert gdem (DME). (6)

Synsstyrke indgar ikke i klassifikationen, idet denne bade kan veere normal ved begge typer af synstruende DR
(PDR og CSME) og nedsat (evt. grundet konkurrerende gjensygdom) ved alle grader af DR.

Grad O - Ingen DR:
Ingen diabetesbetingede retinale abnormiteter.

Grad 1 - Mild non-proliferativ diabetisk retinopati (NPDR):
Mikroaneurismer/punktblgdninger alene.

Grad 2 - Moderat NPDR:
Mere end blot mikroaneurismer/punktblgdninger, men faerre forandringer end ved grad 3.

Grad 3 —Sveer NPDR:
Omfatter mindst én af fglgende forandringer (4-2-1 reglen):

1. Mere end 20 intraretinale haemoragier i hver af de fire nethindekvadranter.
2. Vengs haustrering i mindst to nethindekvadranter.
3. Tydelige intraretinale mikrovaskulaere abnormiteter (IRMA) i mindst en nethindekvadrant.

Grad 4 — PDR:

Preeretinal karproliferation, diabetesbetinget glaslegemeblgdning eller tegn efter tidligere panretinal
laserbehandling (med vurdering af hvorvidt de observerede proliferationer er aftagende/stabile eller
progredierende).

5.2 - Skala til klassifikation af diabetisk makulaert gdem

DME inddeles i henhold til klassifikationen, som er defineret i Early Treatment Diabetic Retinopathy Study
(ETDRS), idet der specifikt defineres CSME som en synstruende undergruppe, der bgr henvises til gjenafdeling
med henblik pa supplerende undersggelser og/eller behandling for at undga synstab. (7)

Diabetisk makuleert gdem (DME):
Diabetesbetinget retinal fortykkelse og/eller harde eksudater inden for en papildiameters afstand fra centrum

af makula.

Klinisk signifikant diabetisk makulaert gdem (CSME):
Omfatter mindst én af fglgende forandringer:




Retinal fortykkelse inden for 500 um afstand fra centrum af makula.
Harde eksudater indenfor 500 um fra centrum af makula med nzaerliggende retinal fortykkelse.

3. Retinal fortykkelse > 1 papilareal med en hvilken som helst del af det fortykkede omrade beliggende <
1 papildiameter fra makulas centrum.

Der skelnes i klassifikationen ikke mellem om makula er tidligere behandlet eller ej, men i forhold til om
patienten skal (gen)henvises til udredning og/eller behandling er det naturligvis vaesentligt at tage hgjde for om
tilstanden er progredierende, stabil eller regredierende.

DME uden CSME:
DME der ikke opfylder de anfgrte betingelser for CSME, og som derfor ikke kraever udredning og/eller
behandling.

6 - Undersggelsesmetoder

6.1 - Krav til apparatur
Fglgende minimumskrav til fundusfotografering skal veere opfyldt:
1. Digitalt funduskamera med billedsensor indeholdende minimum 3 megapixels (8) og optik med en
central oplgsning pa 60 liniepar/mm. (9)
2. Billedvinkel pa minimum 45 grader.
3. Monitor med en vertikal oplgsning pa minimum 1080 pixels. (8)

6.2 - Krav til retinal visualisering
Det er essentielt at diagnostikken foretages pa baggrund af en sufficient retinal fremstilling, som om muligt bgr
omfatte fglgende krav:
1. Screening for DR udf@res ved fundusfotografering, som har en hgjere sensitivitet end indirekte
oftalmoskopi. Patienter med uklare medier, der forhindrer fundusfotografering af en brugbar kvalitet,
bgr vurderes via indirekte oftalmoskopi af gjenlaege. (10)
2. Billedoptagelse skal foretages efter pupildilatation. (11, 12) Det sikres inden pupildilatation, at der ikke
er fare for vinkelaflukning eller allergi overfor det anvendte mydriatikum.
3. Minimum to fotos med henholdsvis makula og papil i centrum. (10, 13)
4. Fotos skal daekke mindst 70-80 grader i horisontalplanet samt 45 grader i vertikal planet. (13)
5. Huvis retina fotograferes uden pupildilatation, skal der anvendes fotografering med vidvinklet kamera,
som dakker mindst 70 grader. (14, 15)

6.3 - Anvendelse af optisk kohaerens tomografi (OCT)
1. Ved tegn pa CSME i henhold til EDTRS-kriterierne (7) eller klinisk signifikant synstab (>= 2 linjer
Snellen), som ikke er begrundet af konkurrerende gjensygdom, bgr der om muligt foretages
supplerende OCT-scanning af makula, idet den diagnostiske sikkerhed herved gges. (16, 17)



2. OCT-scanning kan saledes hjalpe med at afklare mistanke om CSME allerede i screeningsforlgbet,
hvorefter de rette patienter henvises til videre udredning og evt. behandling i sygehusregi. Hermed er
det ogsa i visse tilfaelde muligt straks at udelukke synstruende CSME og dermed reducere ungdvendig
sygdomsbekymring hos patienterne. (18, 19)

7 - Screeningsintervaller

7.1 - Indledning og afslutning af screening

1. Patienter med type 1 diabetes bgr henvises til screening efter 5 ars diabetesvarighed, dog tidligst ved
det fyldte 12. ar i henhold til DanDiabKids’ retningslinjer. (20-22) DR ses sjaldent fgr 18 ars alderen i
lande med fri adgang til sundhedsydelser. Derfor bgr screeningshyppigheden i 12-18 ars alderen
individualiseres i samrad med den screenende klinik.

2. Patienter med type 2 diabetes bgr henvises ved sygdomsdebut. (20, 22-27)

3. Der errisiko for at udvikle synstruende DR gennem hele screeningsforlgbet og patienterne bgr derfor
folges livslangt. Dette geelder ogsa for patienter, der alene behandles med kostomlaegning, motion,

mm. (23-25)

7.2 - Anvendelse af fleksible og individualiserede screeningsintervaller

Der er evidens for, at det med fleksible og individualiserede screeningsintervaller (til sammenligning med faste
intervaller) er muligt at @ge screeningsintervallet knap 3 gange (28) og reducere behovet for
screeningsundersggelser med 40%. (29, 30) Denne gevinst beror primeert p3, at det isaer hos patienter med DR-
grad 0-1 oftest er muligt at forlaenge screeningsintervallet ud over 12 maneder. (21, 31-37)

1. Det anbefales, at man anvender fleksible og individualiserede screeningsintervaller (se Tabel 1).

2. Iforhold til fastszettelse af rette screeningsinterval skelnes mellem velreguleret og dysreguleret
diabetes ud fra Dansk Endokrinologisk Selskabs retningslinjer, (38) hvor velreguleret diabetes defineres
som HbA1c <53 mmol/mol (7,0%) og blodtryk < 130/80 mmHg. Hvis patientens risikofaktorer ikke er
kendt, bgr screeningsintervallet i det vaesentligste fglge anbefalingerne for dysregulerede patienter (se
Tabel 1).

7.3 - Patienter med seerligt fokus

7.3.1 - Gravide
Risikofaktorer for forvaerring af DR under graviditet inkluderer lang diabetes varighed, hgjt blodsukker, hurtig

glykaemisk nedregulation, hgjt blodtryk, hgjt serumkolesterol, nedsat nyrefunktion og hgj grad af
praeeksisterende DR. Efter fgdslen er der ligeledes en gget risiko for forveerring af den DR i op til 6-12 maneder
post partum. (39, 40)
1. Forud for indtradt graviditet anbefales en glykaemisk regulation, der ligger sa taet pa normal som mulig.
2. Gravide diabetespatienter bgr screenes sa tidligt som muligt efter konstatering af graviditeten (1.
trimester), igen omkring 24.-28.graviditetsuge og 3-6 maneder efter fgdslen.



3. En ekstra gjenscreening omkring 32.-36-graviditetsuge bgr overvejes ved svaere gjenforandringer,
hurtig progression af den DR under graviditeten og ovennavnte almene risiko faktorer.

4. Findes der ved den fgrste gjenscreening i 1. trimester ingen DR, god glykaemisk regulation og ingen af
ovennavnte almene risiko faktorer, kan der i visse tilfaelde overvejes udeladelse af gjenscreening i 24.-
28. graviditetsuge.

5. Et ar post partum anbefales vanlig gjenscreening som hos andre ikke gravide.

7.3.2 - Bariatrisk Kirurgi

Effekten af bariatrisk kirurgi pa vaegt og glykamisk kontrol er ofte umiddelbar hos de fleste patienter med
praeoperativ type 2 diabetes og langt de fleste opnar remission af deres diabetes. DR er postoperativt i de
fleste tilfeelde enten uaendret eller regredierer. Dette geelder iszer for patienter som praeoperativt har DR-grad
0-1. Der har imidlertid vaeret flere publikationer om en paradoks forvaerring af DR. Risikoen for sadan
forveerring er st@rre, hvis der forud for den bariatriske operation findes DR-grad 2-4 eller DME. Leengere
diabetesvarighed, hgjere praeoperativ HbAlc og blodsukker, hgjere blodtryk, serum kolesterol og nedsat
nyrefunktion udggr ligeledes en gget risiko for forvaerring af DR. (35, 41-43)

1. Forud for bariatrisk kirurgi bgr der foreligge en gjenundersggelse, som ikke er seldre end 12 maneder.
Denne gjenundersggelse skal danne baggrund for en samlet risiko vurdering hos den enkelte patient.
Generelt anbefales postoperativt de samme screeningsintervaller som for den gvrige
diabetespopulation.

7.3.3 - Dysreguleret diabetes
Der er i flere studier fundet gget risiko for progression af DR ved hgjere grad af DR, leengere diabetesvarighed,
forhgjet HbAlc og forhgjet blodtryk. (22-25, 35)

1. Det ervigtigt, at disse oplysninger om muligt er tilgeengelige for den person, der foretager diabetisk
@gjenscreening, saledes at de kan indga i en samlet risikovurdering og evt. afkortning af
screeningsinterval.

2. Man bgr ved dysreguleret diabetes generelt anvende kortere screeningsintervaller end vanligt, og ma i
mange tilfaelde bero pa et individuelt skgn (se Tabel 1).

7.3.4 - Seerligt sarbare patienter
1. Der bgr fokuseres pa, at patienter af anden etnisk herkomst end dansk samt sociogkonomisk svage
grupper fglger programmet for screening af DR. (44)

8 - Fremtidige screeningsmuligheder
Man har iszer i forskningsgjemed udviklet automatisk retinal billedanalyse og testet brugen af kunstig
intelligens til brug for screening for DR.

1. Automatisk retinal billedanalyse har god sensitivitet, men utilstraekkelig specificitet i forhold til at
kunne blive anvendt i det danske screeningsprogram. | de undersggte studier har graderingen af DR
ofte vaeret baseret pa et enkelt fundusfoto, hvilket ikke vurderes at vaere af tilstraekkelig diagnostisk
sikkerhed. (45, 46)



2. Der foreligger forelgbig kun fa studier vedrgrende automatisk gradering af DR ved hjzalp af kunstig
intelligens (deep-learning algoritmer). Disse systemer har bade hgj sensitivitet og specificitet i forhold
til at detektere bade DR og henvisningskraevende DR. (46, 47) Hvis disse systemer udvikles og testes til
dansk brug, vil de formentlig pa et senere tidspunkt kunne inkluderes ved screening for DR.



Tabel 1

Anbefalede antal maneder til naeste undersggelse ved screening for diabetisk retinopati (DR).

Dysreguleret diabetes

Grad af DR Subgruppe Velreguleret diabetes* eller manglende
information herom

0-Ingen DR 24-48%** 12-24

Ingen DME 24 12
1 - Mild NPDR

DME uden CSME 3-6 (inkl. OCT) 3 (inkl. OCT)

Ingen DME 12-24 6-12
2 —Moderat NPDR

DME uden CSME 3-6 (inkl. OCT) 3 (inkl. OCT)

Ingen DME 3-6 3
3 —Sveer NPDR

DME uden CSME 3 (inkl. OCT) 3 (inkl. OCT)

Nyopstaet/recidiv Henvises til gjenafdeling | Henvises til gjenafdeling
4 - PDR

Stabil (efter behandling) B-12%*** 3-12

Nyopstaet/recidiv Henvises til gjenafdeling | Henvises til gjenafdeling
CSME

Stabil (efter behandling)

3 (inkl. OCT) ****

3 (inkl. OCT)

CSME: Klinisk signifikant diabetisk makulaert gdem. DME: Diabetisk makulzaert gdem (bade behandlet og ubehandlet).
NPDR: Non-proliferativ diabetisk retinopati. OCT: Optisk kohaerens tomografi. PDR: Proliferativ diabetisk retinopati.

* Velreguleret diabetes defineres ud fra de mest betydende parametre: HbAlc < 53 mmol/mol (7,0%) og blodtryk <

130/80 mmHg. For sa vidt angar LDL-kolesterol, diabetestype og diabetesvarighed er disse parametre af sa relativ lille

betydning for fastsaettelse af intervallet, at der for alle praktiske formal kan ses bort fra disse. (35)** Ved fgrste

screeningsundersggelse anbefales dog et maksimalt interval pa 24 maneder. ****Efter individuelt skgn kan @gvre greense
forlenges efter velbehandlet PDR/CSME.




Figur 1
Illustration af klinisk signifikant makulaert gdem (CSME)

CSME omfatter enten 1) retinal fortykkelse inden for 500 um afstand fra centrum af makula (gverst venstre), 2) harde
eksudater indenfor 500 um fra centrum af makula med nzerliggende retinal fortykkelse (gverst hgjre) eller 3) retinal
fortykkelse > 1 papilareal med en hvilken som helst del af det fortykkede omrade beliggende < 1 papildiameter fra
makulas centrum (nederst). (7)
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