Diabeti¢na retinopatija je kot nevrodegenerativno in vaskularno obolenje najpogostejsi kronicni zaplet
sladkorne bolezni in tudi najpogostejsi vzrok slepote med delovno populacijo v razvitem svetu. Dejavniki
tveganja za njen nastanek so trajanje sladkorne bolezni, kroni¢na hiperglikemija, dislipidemija in
arterijska hipertenzija. Z rednimi o€esnimi pregledi in ustreznim zdravljenjem je pri vecini bolnikov
mogoce prepreciti napredovanje diabetiCne retinopatije in tudi poslabanje vida.

1. Osebi s sladkorno boleznijo pojasnimo tveganje za nastanek diabeti¢ne retinopatije in poslabsanje
vida zaradi diabeti¢ne retinopatije. (E, 1) Razlozimo pomen preventivnih oCesnih pregledov in
intravitrealnega in laserskega zdravljenja v smislu preprecevanja poslabsanja vida. (E, 1)

2. Za prepreCevanje in upocasnjevanje napredovanja diabeticne retinopatije zagotovimo dobro
urejenost glikemije. Glejte poglavje Nacini spremljanja glikemije in glikemicni cilji. (A, 1)

3. Za prepreCevanje in upocasnjevanje napredovanja diabeti¢ne retinopatije zagotovimo dobro
urejenost krvnega tlaka. Glejte poglavje Arterijska hipertenzija. (A, 1)

4. Za prepreCevanje in upoCasnjevanje napredovanja diabeti€ne retinopatije zagotovimo ciljno raven
lipidov v krvi. Glejte poglavje Dislipidemije in protitrombocitna zaS¢ita. (A, 1)

5. Vsem osebam s sladkorno boleznijo zagotovimo redne o€esne preglede. Dodatno omogocimo
izredne ocesne preglede, Ce zanje obstaja indikacija (Tabela 1). (B, I)

Ocesni pregled se izvaja kot presejalni pregled s fotografiranjem oCesnega ozadja z nemidriati¢no
kamero ali s klasi¢nim oftalmoloskim pregledom (pregled z biomikroskopom in nekontaktno ali
kontaktno le€o). Prvi in redni oCesni pregled izvajamo s fotografiranjem o€esnega ozadja ali s
klasi¢nim oftalmoloSkim pregledom. PogostejSi in izredni pregled izvajamo s klasi¢nim
oftalmoloSkim pregledom. (E, 1)

e Prvi o€esni pregled zagotovimo vsem osebam z novoodkrito sladkorno boleznijo.

e Redni o€esni pregled zagotovimo na eno do dve leti kot presejalni test pri vseh osebah s
sladkorno boleznijo, ali e je prisotna zaCetna — lahka ali zmerna neproliferativna diabeti¢na
retinopatija (Priloga 1).

e PogostejSi pregled zagotovimo na 3—-6 mesecev:

- pri tezki in zelo tezki neproliferativni diabeti¢ni retinopatiji, edemu rumene pege ali
proliferativni diabeti¢ni retinopatiji,

- pri bolnikih z visokim tveganjem za napredovanje diabeti¢ne retinopatije z vidika
sistemskih dejavnikov tveganja za diabeti¢no retinopatijo (neurejena glikemija,
neurejena hipertenzija, ledvi¢na bolezen).

e Izredni ocesni pregled zagotovimo, e bolnik opaza poslabsanje vida

- v §tirih tednih, ¢e bolnik opaza postopno poslab3anje vida,

- takoj, €e bolnik opazi nenadno poslabsanje vida, Se posebej, ¢e je enostransko, kar je
lahko posledica krvavitve v steklovino ali odstopa mreznice.

6. Zenske z znano sladkorno boleznijo, ki naértujejo noseénost: (A, 1)
e seznanimo s potrebo po oftalmoloSkem pregledu pred in med nosecnostjo,

151



¢ hitra optimizacija slabe urejenosti glikemije se lahko opravi po oftalmoloSkem pregledu. (B, I)

7. Nosecnice z znano sladkorno boleznijo tipa 2 ali sumom na predobstojeCo sladkorno bolezen tipa
2, ki jo odkrijemo med nosecnostjo, napotimo na ocesni pregled: (A, 1)
e Cimprej po zanositvi,
e v 28. tednu, €e nosecnica nima predhodno ugotovljene diabeti¢ne retinopatije,
e Vv 16. do 20. tednu in v 28. tednu, Ce je Ze predhodno ugotovljena diabetiCna retinopatija,
e vsaj 6 mesecev po porodu, Ce je prisotna preproliferativna ali proliferativna diabeti¢na
retinopatija.
Zdravljena diabeti¢na retinopatija ni kontraindikacija za hitro optimizacijo slabe urejenosti glikemije.
(E* 1)
Nosecnice pregledujemo po Sirjenju zenice s tropikamidom. (E*, I)

8. Osebo s sladkorno boleznijo napotimo na lasersko zdravljenje ali intravitrealno aplikacijo zdravil,
Ce ima tezko ali zelo tezko neproliferativno diabeti€no retinopatijo, proliferativno diabeti¢no
retinopatijo ali edem v rumeni pegi. (A, I)

9. Osebo s sladkorno boleznijo napotimo na operativno zdravljenje — vitrektomijo, ¢e ima ve¢ kot en

mesec trajajoCo krvavitev v steklovini, (A, 1) trakcijski odstop v rumeni pegi ali klinicno pomemben
edem v rumeni pegi zaradi zadebeljene hialoidne membrane. (B, I)
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Tabela 1. Napotitve na pregled in zdravljenje. DR — diabeti¢na retinopatija; DME — diabeti¢ni makularni
edem; IVT — intravitrealna farmakoterapija; KOP — klinicni ocesni pregled;, MPL — mikropulzni laser;
NPDR — neproliferativna diabeticna retinopatija; PDR — proliferativna diabeti¢na retinopatija, PP —
presejalni pregled;, PRFK — panretinalna laserska fotokoagulacija; UZ — ultrazvok.

Razvrstitev DR Napotitev Zdravljenje
Brez klini¢nih znakov DR PP
na dveh zaporednih pregledih, RO 1-2 leti
Brez klini¢nih znakov DR, RO PP
Lahka NPDR, R1a 1 leto
brez DME, MO
Zmerna NPDR, R1b PP
6-12 mesecev
KOP
3-6 mesecev
Tezka, zelo tezka NPDR, R1c KOP PRFK
< 3 mesece
Zgodnja PDR, R2a KOP PRFK
< 3 mesece
PDR z visokim tveganjem, R2b KOP PRFK
< 2 mesece
Napredovala PDR, Hematovitreus KOP Opazovanje
R2c uz 1 mesec,
¢e ni resorbcije
vitrektomija
1-6 mesecev
Odstop mreznice v KOP Vitrektomija
makuli 1 teden
Stabilna PDR (zdravljena), R2 KOP
na 3-6 mesecev po
zakljuéenem zdravljenju
Ce je stabilno 1 leto
sledi PP
na 6-12 mesecev
DME, ki ne zajame centra makule, M1 KOP Opazovanje

Fokalni laser
3-6 mesecev

DME, ki zajame center makule, M2 KOP VT
1-3 mesece
MPL
1-3 mesece
Stabilna DME, M KOP
na 3-6 mesecev po
zakljuenem
zdravljenju,

Ce je stabilno 1 leto
sledi PP
na 6-12 mesecev
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Priloga 1. Razvrstitev diabeticne retinopatije. Klasifikacija je povzeta po angleSkem sistemu razvrstitve
diabeticne retinopatije, ki jo uporabljajo pri presejalnih pregledih (Royal College of Ophthalmologists
1997. Guidelines for the management of diabetic retinopathy, London). NDR — neproliferativna
diabeticna retinopatija; PDR — proliferativna diabeticna retinopatija.

R*

Lahka NDR
R1a

Zmerna NDR
R1b

Tezka NDR
R1c

Zelo tezka NDR

Zgodnja PDR
R2a

PDR z visokim
tveganjem
R2b

Napredovala
PDR

R2c

Vsaj ena ali ve€ mikroanevrizem
Ne vklju€uje drugih klini¢nih znacilnosti

Krvavitve, mikroanevrizme

Mehki eksudati

Venske abnormnosti, IRMA (intraretinalne mikrovaskularne anomalije)
Ne vklju€uje klini€énih znakov teZke in zelo teZzke NDR

Krvavitve, mikroanevrizme v vseh 4 kvadrantih ali
Venske abnormnosti v 2 ali ve¢ kvadrantih ali
IRMA v vsaj 1 kvadrantu

Vsaj dva od meril za teZko NDR

Neovaskularizacija
Ne vklju€uje meril kliniénih sprememb, znacilnih za PDR z visokim
tveganjem in napredovalo PDR

Neovaskularizacija papile ki obsega vec kot V4 velikosti premera papile
Neovaskularizacija papile in krvavitev pred mrezZnico ali v steklovini ali
Neovaskularizacija ob krvnih zilah, ki obsega vec kot 2 premera papile
in krvavitev pred mreznico ali v steklovini

OcCesno ozadje nepregledno zaradi krvavitev pred mreznico ali v
steklovini
Odstop mreznice v rumeni pegi
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Diabeti¢na retinopatija (DR) je med najpogostejsSimi kroni¢nimi zapleti sladkorne bolezni, saj jo ima po
20 letih sladkorne bolezni skoraj vsaka oseba s sladkorno boleznijo (1).

DR se lahko kaze z razli¢éno kliniéno sliko in ve¢inoma ne ogrozi vida. Vid se obi¢ajno poslab3a pri
proliferativni diabeticni retinopatiji (PDR) in pri edemu mreznice v rumeni pegi. Med osebami s sladkorno
boleznijo ima 20-35 % oseb s sladkorno boleznijo kakrSno koli obliko DR, medtem ko sta prisotni vid
ogrozajoci obliki — makulopatija pri 10 % in proliferativna diabeti¢na retinopatija pri 2 % (2).

DR je najpogostejsi vzrok slepote med delovnim prebivalstvom (v starosti od 16 do 64 let) v razvitem
svetu (3). Okoli odstotek oseb s sladkorno boleznijo oslepi zaradi diabeti¢ne retinopatije (4). V zadnjih
letih se pogostost slepote med osebami s sladkorno boleznijo zmanjSuje zaradi boljSega preventivnega
in ucCinkovitejSega terapeviskega vodenja bolnikov (5). NajpomembnejSi ukrep, ki zmanjSuje delez
slepote, so redni o€esni pregledi. V populacijah, kjer so zagotovljeni redni oCesni pregledi in poslediéno
pravocasno zdravljenje, diabeti¢na retinopatija ni ve€ najpogostejsi vzrok slepote (6,7). Med dejavniki,
ki vplivajo na o€esno pregledanost bolnikov s sladkorno boleznijo, je najpomembnejSi ustrezna
napotitev druzinskega zdravnika (8).

Osnovni ukrepi so usmerjeni v zgodnje odkrivanje DR, ki omogoc¢i pravoCasno napotitev in s tem
ucinkovito zdravljenje v smislu preprecitve napredovanja bolezni in poslabsanja vida. Od leta 2015
imamo v Sloveniji Centre za presejanje diabeti¢ne retinopatije, namenjene sistemati€nemu presejanju
DR in spremljanju oseb z DR. V Centrih za presejanje diabeti¢ne retinopatije na osnovi fotografij
mreznice, vidne ostrine in osnovnih podatkov zdravnik oftalmolog oceni stanje in napoti posameznika
na kontrolno fotografiranje — presejalni pregled ali pregled pri oftalmologu ali zdravljenje, ¢e za to
obstaja indikacija. Sistemati¢nost presejanja lahko zagotovimo samo z vklju€enostjo oseb s sladkorno
boleznijo v Centre za presejanje DR. Centri za presejanje DR morajo slediti izvajanju programa v skladu
z opredeljenim Programom presejanja DR, slediti opisani obravnavi bolnika in zagotavljati kakovost
izvedenega programa (9).

Dejavniki tveganja za nastanek in napredovanje DR so dalj8e trajanje sladkorne bolezni, vi§ja raven
HbA1c, arterijska hipertenzija, dislipidemija, proteinurija, nosecnost (10-14).

Zdravljenje diabeti¢ne retinopatije obsega intravitrealno zdravljenje z zdravili (zaviralci VEGF,
glukokortikoidi), lasersko zdravljenje in operativni poseg - vitrektomijo. Za uspeh o€esnega zdravljenja
je pomembna pravo€asna napotitev k oftalmologu ter dobro glikemi¢no, antihipertenzivno in lipolitiéno
zdravljenje.

Za ocesni pregled uporabimo metodo, ki je vsaj 80 % obcutljiva in 95 % specifiCna. Taki metodi sta
oftalmologov pregled z biomikroskopom in indirektna oftalmoskopija ter fotografiranje oesnega ozadja
(15). Fotografiranje oCesnega ozadja se opravlja pri Siroki zenici (15). Z nemidriaticno kamero je mozno
fotografiranje oCesnega ozadja tudi pri ozki zenici, kar je tehniCno sicer najlaze izvedljivo, vendar je s
tem nacinom fotografiranja vedji delez fotografij, ki se jih ne da gradirati (16). Fotografiranje oCesnega
ozadja, ki ga lahko opravi usposobljen tehnik ali zdravstveno osebje, omogoa dokumentiranje,
sledenje napredovanja DR in nadzor gradiranja. V Veliki Britaniji, kjer izvajajo na drzavnem nivoju
standardizirano presejanje od leta 2004, so Ze po petih letih izvajanja programa zmanj3ali tveganje za
slepoto, DR ni ve€ najpogostejsi vzrok slepote v delovni populaciji (7).

PodaljSanje ¢asovnega intervala presejanja na dve leti pri osebah z nizko stopnjo tveganja za razvoj in
napredovanje DR in tako tudi za poslabSanje vida se izkazuje za dovolj varno. Opredelitev skupine
oseb s SB z nizko stopnjo tveganja za razvoj in napredovanje DR sledi iz personaliziranega izracuna
po algoritmu, ki zajame dejavnike tveganja ali pa je opredeljena kot stanje brez znakov DR pri dveh
zaporednih pregledih (17,18,19). Dejavniki tveganja za napredovanje DR, ki so zajeti v algoritmu so
stopnja retinopatije, starost, trajanje SB, HbA1c, sistolini krvni tlak in celokupen holesterol (17).
Tveganje za napredovanje DR do te mere, ko je potrebno zdravljenje za prepre€evanje poslabSanja
vida pri osebah z opredeljenim nizkim tveganjem za razvoj DR je po dveh letih spremljanja enako, kot
pri letnem spremljanju, zato dovolj varno za implementacijo (19,20), Nacionalna presejalna komisija v
Veliki Britaniji, ki deluje pod okriliem NCS, je leta 2016 predlagala spremembo intervala presejanja na
1-2 leti za osebe s SB z nizko stopnjo tveganja za poslabSanje vida. Zaradi pomanljklive dostopnosti
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do podatkov dejavnikov tveganja za razvoj DR pri posamezniku in zato nezmozZnost pridobitve
personaliziranega intervala presejanja za vsakega posameznika predlagajo uvedbo presejanja na dve
leti pri skupini oseb brez znakov DR pri dveh zaporednih pregledih (21).

Kroni¢na hiperglikemija je najpomembnejSi dejavnik tveganja za nastanek in napredovanje DR in
poslabsanje vida (10,11,22). Vi§ja raven HbA1c poveca tveganje za nastanek in napredovanje DR. Z
intenzivno inzulinsko terapijo zniZamo raven HbA1c, kar je povezano z manjSim tveganjem za nastanek
in napredovanje DR (10). Pri primerjavi skupine bolnikov na intenzivni inzulinski terapiji s povpre¢nim
HbA1c 7,0 % s skupino, kjer je bil povpre¢ni HbA1c 7,9 %, so ugotovili 21 % manjSe tveganje za
napredovanje DR v 12 letih (z definicijo dveh stopenj po Early Treatment Diabetic Retinopathy Study
(ETDRS) (10). Podobno so dokazali v ACCORD Eye raziskavi: pri osebah z znizanjem HbA1c s 7,5 %
na 6,4 % se je napredovanje DR znizalo za 42 % (23). Uporaba pioglitazona, ki v Sloveniji ni na voljo,
se odsvetuje pri osebah z edemom makule. Pri tistih, ki so prejemali pioglitazon, je opisana za 2,6-krat
vecja verjetnost edema makule (24).

Visji krvni tlak je neodvisni dejavnik tveganja za napredovanje DR (11,25). Pri nizjem krvnem tlaku so
ugotovili manjSo stopnjo napredovanja DR (34 % manjSe tveganje za napredovanje DR pri skupini s
krvnim tlakom 150/85 mmHg v primerjavi s skupino s krvnim tlakom 160/90 mmHg) in boljsi vid (47 %
manjSe tveganje za poslabsanje vida, opredeljeno s tremi vrsticami po ETDRS-optotipu) v devetih letih
(12). Vpliv zaviralcev renin-angiotenzinskega sistema na napredovanje DR Se ni dokon¢no opredeljen.
Po meta-analizi z vkljugitvijo kontroliranih randomiziranih raziskav, ki primerjajo vpliv monoterapije ACE
zaviralcev ali zaviralcev angotenzinskih receptorjev z drugimi antihipertenzivi, so ugotovili manjSe
tveganje za napredovanje in povecano verjetnost regresije diabeti¢ne retinopatije z uporabo zaviralcev
renin- angiotenzinskega sistema (25). V Dlabetic REtinopathy Candesartan Trials (DIRECT)-Protect 2
raziskavi so ugotovili statistitho pomembno, za 34 % vecjo regresijo DR pri zdravljenih hipertonikih, ki
so prejemali antagonist angiotenzin 2 receptorja in manjSe napredovanje DR, vendar razlika ni bila
statisticno pomembna. Regresija DR je bila prisotna pri bolnikih z za¢etno lahko ali zmerno diabeti¢no
retinopatijo (26). Zaklju€¢imo lahko, da je uporaba zaviralcev renin-angiotenzinskega sistema kot
antihipertenzivnih zdravil u€inkovita za zdravljenje zacetnih oblik DR (27).

Dislipidemija je povezana s pove€anim tveganjem za napredovanje DR, vi§ji celokupni holesterol je
povezan s poslabSanjem vida (13). Raziskave s statini v terapevtskih odmerkih za zdravljenje
hiperholesterolemije, niso pokazale vpliva na napredovanje DR (28,29). Vpliv fenofibrata so raziskovali
v dveh randomiziranih kontroliranih raziskavah. Ugotovili so, da fenofibrat samostojno ali v kombinaciji
s statini zmanjSa napredovanje DR (30,31). Pri zdravljenju dislipidemije statin v kombinaciji s
fenofibratom ucinkoviteje vpliva na napredovanje DR v primerjavi s statinom v kombinaciji s placebom.
Statin v kombinaciji s fenofibratom za 40 % zmanjSa napredovanje DR in potrebo po laserski terapiji ali
vitrektomiji v 4 letih, kar posebej velja za osebe z zgodnjo zmerno NPDR (32). Natanéno delovanje
fenofibrata na napredovanje DR ni pojasnjeno, verjetno deluje neodvisno od ravni mascob v krvi (33).

Nefropatija je povezana z vecjo incidenco in napredovanjem retinopatije, znacilno je vecje tveganje za
edem rumene pege in PDR (34). Nefropatija je obi¢ajno povezana s hipertenzijo, kar je verjetno vzrok
za vpliv na DR. Aspirin ne vpliva na nastanek ali napredovanje DR in ne povzro€a vecjega tveganja za
krvavitev v steklovino (35-37).

Pri nekaterih nosecnicah lahko DR hitro napreduje, zato je potrebno skrbno spremljanje in zdravljenje
tako med nosecnostjo, kot tudi po porodu (38). Vecje tveganje za napredovanje DR je prisotno pri
nosecnicah, ki imajo slabo glikemiéno in antihipertenzivho kontrolo in Ze prisotno retinopatijo ob
zanositvi (39).

Namen zdravljenja DR je prepreciti napredovanje DR in s tem poslabSanje vida. Huda izguba vida
(dolo€ena z vidno ostrino 0,025 pri dveh zaporednih pregledih v razmiku Stirih mesecev) je pri
posameznikih s PDR z visokim tveganjem po dveh letih prisotna pri 28 % nezdravljenih oci in po petih
letih pri 50 % nezdravljenih o€i (36). Z laserskim zdravljenjem s panretinalno fotokoagulacijo pri osebah
s PDR zmanjSamo tveganje za hudo izgubo vida za ve¢ kot 50 %; po panretinalni fotokoagulaciji pri
oCeh s PDR z visokim tveganjem je huda izguba vida prisotna le pri 20 % po petletnem sledenju (37).
S panretinalno fotokoagulacijo preprecimo poslabSanje vida tudi pri bolnikih s tezko in zelo tezko NDR
(41). Z intravitrealno aplikacijo zaviralcev zilnega endotelnega rastnega dejavnika (VEGF) uspesno
zdravimo edem v makuli, ki zajame foveo (42,43). V primerih, ko so zaviralci VEGF neucinkoviti ali
kontraindicirani, uporabimo glukokortikoidne vsadke (44,45). Mozna je tudi kombinacija zaviralcev
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VEGF z lasersko terapijo ali steroidi (44,45), vendar ni jasnih dokazov, da pripomore k boljSim
rezultatom zdravljenja (46). S kombiniranim zdravljenjem ne dosezemo boljSe vidne ostrine kot z
monoterapijo (43,46-48). Intravitrealna terapija je skoraj v celoti nadomestila lasersko terapijo edema
makule. Prednost intravitrealne terapije je v izboljanju vida, za razliko od laserske terapije, ki je
prepreCevala predvsem nadaljnje slabSanje vida. Laserska terapija makule se danes izvaja samo pri
fokalni omejeni povec€ani prepustnosti kapilar, ki ne zajamejo fovee, z izjemo uporabe mikropulznega
laserja (49). Mikropulzni laser se uporablja tudi za zdravljenje zacetnega edema v makuli, njegova
ucinkovitost je primerljiva s klasi¢no lasersko fotokoagulacijo, le da ne povzroca iatrogene poSkodbe
mreznice. Vitrektomija je operativni poseg, ki ga opravimo pri osebah z napredovalo diabeti¢no
retinopatijo, najpogosteje zaradi krvavitve v steklovino ali trakcijskega odstopa mreznice (50,51). Dobra
glikemi¢na in antihipertenzivna kontrola v kombinaciji s pravo¢asnim o€esnim zdravljenjem, kot je
intravitrealno in lasersko zdravljenje in operativni poseg — vitrektomija, izboljSa vidno prognozo; delez
oCi s hudo izgubo vida se zmanj$a na 2 % (4).
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