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Abstrakt

Formal

Dyb venetrombose (DVT) er en potentielt livstruende tilstand pga. risikoen for udvikling af
lungeemboli (LE), hvorfor hurtig og sikker diagnostik er afggrende. Vi havde til formal at gennemga
den publicerede litteratur om voksne med klinisk mistanke om DVT, som sammenlignede
ngjagtigheden af ultralyd udfgrt af ikke-billeddannende kliniske specialister (POCUS, point of care
ultrasound) med billeddannende specialister (Radiologer) for at afggre om DVT-POCUS har en

plads i almen praksis i Danmark.

Metode
Spgning pa PubMed blev udfgrt til at identificere relevante artikler. Kriterie for inklusion var
studier, som undersggte ultralyd benyttet til diagnostik af DVT udfert af laege uden speciale i

radiologi sammenlignet med radiologers fund. 17 studier blev inkluderet i denne artikel.

Resultater
Gennemsnitlig for studierne var sensitiviteten 90% og specificiteten 91%. Sensitiviteten rangerede

fra 56 til 100%. Specificiteten rangerede fra 41 til 100%.

Konklusion

Gennemsnitlig for studierne var sensitiviteten 90% og specificiteten 91% for DVT-POCUS.
Basereret pa de 17 studier skaber heterogeniteten i sensitivitet og specificitet, samt den
forholdsvis hgje mortalitet ved DVT, ikke grundlag for sikkert at kunne lave en generel anbefaling
af POCUS til at udelukke eller diagnosticere DVT i almen praksis. Det vurderes dog at DVT-POCUS
pa slanke patienter i haenderne af erfarne POCUS brugere bgr have en plads i almen praksis. Der

mangler dog studier der specifikt stratificerer for BMI.
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Introduktion

Dyb venetrombose i underbenet (DVT) er en livstruende tilstand, der rammer voksne i alle aldre
og har en arlig forekomst pa 0,1 %'. Ngjagtig og hurtig diagnosticering af DVT har afggrende
betydning, da en tredjedel af ubehandlede DVT'er kan udvikle sig til lungeemboli'. Endvidere
udvikler op imod halvdelen posttrombotisk syndrom'. Da DVT er vanskelig at diagnosticere klinisk
vha. Wells score", er paraklinisk diagnostik ofte pakraevet for endelig af- eller bekraeftelse. Her
bruges typisk bade D-dimer pga. den hgje negative praediktive veerdi, samt ultralyd*"'

Selvom guldstandarden for diagnosticering af DVT er kontrast-venografi, er det i Danmark klinisk
praksis af anvende Duplex-ultralyd ved Radiolog eller specialuddannet personale. Det er bade
bekosteligt for samfundet samt tidskraevende at blive videresendt til sekundaersektoren for
yderligere diagnostik. Endvidere er der en ikke ubetydelig forsinkelse i diagnostikken, der ofte
forst kan varetages den fglgende dag''. Da hitrate for DVT ved UL i sekundaersektoren vanligvis
ligger pa 1/3, medfgrer det, at op imod 2/3 af patienterne modtager ungdvendig praediagnostisk

AK-behandling med den risiko, det indebaerer.

| Danmark vinder brugen af point-of-care-ultralyd (POCUS) frem i almen praksis, bade i dagstid og i
legevagten. Safremt man sikkert og forsvarligt kunne diagnosticere DVT ved hjeelp af ultralyd i
almen praksis, ville man saledes bade kunne fremskynde diagnostikken men ogsa spare samfundet
ressourcer ved at undga viderehenvisning til sekundarsektoren. | USA og andre lande, der ikke har
en leegevagt som i Danmark, men hvor akutte patienter primaert ses direkte i akutmodtagelserne,
bruges POCUS allerede af Akutlaeger til diagnostik af DVT i underbenet'". POCUS er opfgrt som en
af de vigtigste ultralydsapplikationer i de seneste ultralydsretningslinjer fra American College of
Emergency Physicians®. Akutlaeger er ligesom praktiserende laeger ”ikke billeddiagnostiske
specialister”. De praktiserende leeger i Danmark er dog ligesom akutleegerne i USA fgrste led i
vurdering af den akutte patient - herunder DVT-diagnostik, hvorfor det er rimeligt at sidestille
disse med hinanden i denne sammenhang.

Formalet med denne undersggelse er systematisk at gennemga den publicerede litteratur af
voksne med DVT, som sammenligner ngjagtigheden af POCUS udfegrt af kliniske “ikke
billeddiagnostiske specialister”, med vanlig klinisk praksis (Duplex Ultralyd) ved billedspecialist. Er

det sikkert og forsvarligt at foretage DVT-POCUS i almen praksis i Danmark?
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Metode

Dette litteraturreview tager udgangspunkt i sggning pa databasen PubMed d. 26. oktober 2022. Vi
benyttede sggeordene ((ultrasound OR ultrasonography) AND "deep vein thrombosis") AND
diagnosis AND ("emergency department"” OR "Primary Care") AND "lower extremity". S@gningen
gav 44 hits. Vi laeste titler og abstracts. Kriteriet for inklusion var setting i almen praksis eller noget
sidestillet hermed, hvor man sammenlignede brug af ultralyd mellem ikke-radiolog uddannet lzege
og radiolog til diagnostik af dyb venetrombose i underekstremitet hos symptomatiske patienter.
33 studier blev ekskluderet, da de ikke opfyldte ovenstaende kriterie. Dette resulterede i 9
relevante artikler samt 1 metaanalyse og 1 systematisk review. Vi gennemgik dernzest titler og
abstracts fra det systematiske review og metaanalysens inkluderede studier, som talte 23 artikler.
12 duplikater blev fjernet. Ved laesning af fuldtekst udgik to studier pga. manglende
sammenligning af laege uerfaren i brug af ultralyd med radiolog. En artikel udgik da den ogsa
havde fokus pa lungeemboli og brugte venografi som golden standard i stedet for duplex ultralyd.
Vi hari alt inkluderet 17 relevante studier, der alle sammenligner sensitivitet og specificitet af
ultralyd benyttet i en akutmodtagelse af ikke-radiologer til diagnostik af DVT i underekstremiteter

sammenlignet med efterfglgende kontrol ultralyd ved radiolog som golden standard.

Artikler identificeret ved
databasesggning
Pubmed, n = 44

Y

Artikler screenet pa titel og
abstract

»| Ikke relevant for emnet, n = 33
Y

Relevante artikler, n = 11
Heraf systematisk review, n

=1 og metaanalyse, n = 1

hvor deres inkluderede
studier, n = 23 er screenet pa
titel og abstract
Duplikater, n = 12

Ekskluderet pa fuldtekst:
Ingen sammenligning mellem
ugvet UL bruger med radiolog,
 —— n=2
Fokus pa lungeemboli samt

venografi som golden

standard, n=1

Y

17 inkluderede studier
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Resultater

Patientkarakteristika er opsummeret i tabel 1. Aldersintervallet gik fra 18 til 89 ar med en
gennemsnitsalder pa 47.2 til 64.5. Studiepopulationerne varierede fra 50 til 399 med et
gennemsnit pa 156.7.

Praevalensen af DVT i de inkluderede studier rangerede fra 9.7 til 79 %. Alle studierne benyttede
sig af et prospektivt design, hvor alle radiologer var blindede fraset Canacki et al, som er et
retrospektivt ikke-blindet studie. Settingen var i alle studierne en akutmodtagelse. Der var stor
varians i erfaring med brug af ultralyd samt traening i forbindelse med studierne for de deltagende
laeger i akutmodtagelsen (tabel 3). Duplex ultralyd ved radiolog blev i alle studier betragtet som
golden standart. Der ses overordnet en hgj sensitivitet og specificitet, nar laeger, uden speciale i
radiologi, bruger ultralyd til at diagnosticere dyb vene trombose. Sensitiviteten rangerede fra 0.56
til 1.00. Studiet med laveste sensitivitet var Jacoby et al, mens otte studier fandt en sensitivitet pa
1.00. Specificiteten rangerede fra 0.41 til 1.00. Laveste specificitet var hos Abassi et al, og tre
studier fandt en specificitet pa 1.00. (tabel 3)

Gennemsnitlig for studierne var sensitiviteten 0.90 og specificiteten 0.91.

Forfatter Antal Antal DVT i % Gns. Aldersinterval Antal Antal % maend
patienter DVT Alder kvinder mand

Abbasl et al. 81 64 79 47.2 NR 35 a6 56.8
Blaivas et al. 112 34 30.3 NR NR NR NR NR
Canakcl et al. 266 68 26 63 48-74 142 124 a7
Crisp et al. 199 45 226 NR NR NR NR NR
Dehbozorgi et al 240 105 438 59 18-89 120 120 50
Farahmand et al. 74 35 47.3 55.2 19-88 33 a1 55
Frazee etal. 76 18 23.7 49 NR 28 438 63.2
Garcla et al. 109 54 49 68 22-89 60 49 45
Jacoby et al. 121 27 223 NR NR NR NR NR
Jang etal. 72 23 319 54 NR a8 24 333
Kline et al. 183 27 14.8 516 SD16.1 109 74 40.4
Magazzini et al. 399 69 17.2 64.5 18-995SD 18 212 187 47
Pujol et al. 56 16 286 73 59-84 33 23 a1
Seyedhosseini et al. 50 21 42 55 NR 21 29 58
Theodoro et al. 156 32 20.5 NR NR NR NR NR
Ztek et al. 288 28 9.7 48 18-85 142 146 50.7
Zuker-Herman et al. 183 48 26.2 66 SD, 16.7 118 7 421
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Forfatter Arstal = Geografi | Tidsperiode Studiedesij f t Blinding
for DVT
Abbasi et al. 2012 Iran 2006-2007 Obs:ros;?ektlvt N Radiolog duplex UL Ja
Blaivas et al. 1999 USA 1998-1999 Prospektivt Radiolog duplex UL Ja
Canakdi etal. 2000 Tyrkiet 2014-2019 Retrospekti Radiolog UL eller Nej
venografi
Crisp et al. 2010 USA 2006-2007 Prospektivt Radiolog UL Ja
Dehbozorgi et al 2019 Iran 2016-2017 Prospektivt Radiolog UL Ja
Farahmand et al. 2010 Iran Periode pa 1 ar Prospektivt Radiolog duplex UL Ja
obser
Frazee et al. 2001 USA 1997-1998 Prospektivt Radiolog Duplex UL Ja
observati di
Garcia et al. 2018 | Spanien 2012-2014 Prospektivt Radiolog Duplex UL Ja
Jacoby et al. 2007 USA NR Prospektivt Radiolog Duplex UL Ja
observationsstudie
Jangetal. 2004 USA 2000-2001 Pr K diolog UL eller Ja
observationsstudie venografi med
Kline et al. 2008 | Tyrkiet 2006-2007 Prospektivt Radiolog Duplex UL Ja
observati .
Magazzini et al. 2007 Italy 2001-2004 Prospektivt Radiolog Duplex UL Ja
obser
Pujol et al. 2018 | Frankrig 2015-2017 Prospekti Radiologisk Duplex Ja
observati di uL
Seyedhosseinietal. 2017 = Taiwan 2004-2006 Prospektii Radiologisk UL Ja
Theodoro et al. 2004 USA NR Prospekti Radiologisk UL Ja
observationsstudie
Zitek et al. 2016 USA 2013-2014 Pr k diologisk UL Ja
Zuker-Herman etal. | 2018 USA 2011-2012 Prospektivt Radiolog Duplex UL Ja
Forfatter Sted Reference Antal timer Erfaring UL DVT/total Sensitivitet (95% Cl) = Specificitet
standart UL traening antal (95% Cl)
undersggte
Abbasi et al. Akt dtagel Radiolog Traening i x Ukendt 64/81 0.86 (0.75-0.93) 0.42 (0.19-
duplex UL antal timer 0.67)
Blaivas et al. Al dtagel Radiolog S timer 350 UL 34/112 NR NR
duplex UL undersggelser
Canakci et al. Akutmodtagelse Radiolog UL | Traeningix 24r 68/266 0.93 (0.84-0.98) 0.93 (0.89-
eller antal timer 0.96)
venografi
Crisp etal. Akutmodtagelse Radiolog UL 10 min Ukendt 45/199 1.0(0.92-1.0) 0.99 (0.96-
1.0)
Dehbozorgi et al Akutmodtagel Radiolog UL 2 dage Ukendt 105/240 1.0(0.97-1.0) 0.93 (0.88-
0.97)
Farahmand etal. | Akutmodtagelse Duplex UL 3 timer Ukendt 35/74 1.0 1.0
Frazee et al. Akutmodtagelse Radiolog 2 Erfarne - 18/76 0.89 (0.65-0.99) 0.76 (0.64-
Duplex UL Uspecificeret 0.86)
Garcia etal. Ak dtagel Radiolog 4 6 maneder. >30 60/109 0.93 (0.84-0.97) 0.90 (0.79-
Duplex UL DVT POCUS pr (55/109) 0.96)
laege.
Jacoby et al. Akutmodtagelse Radiolog 15 Del af EM 27/121 0.56 (0.35-0.75) 0.97 (0.91-
Duplex UL resident-forlgb. 0.99)
Jang et al. Akutmodtagelse Radiolog 1 Del af EM 23/72 1.00 (0.85-1.00) 0.92 (0.80-
Duplex UL resident-forlgb. 0.98)
Kline et al. Akutmodtagelse Radiolog 2 Ingen forud 27/183 0.70 (0.50-0.86) 0.89 (0.83-
Duplex UL 0.94)
Magazzini et al. Al dtagel Radiolog 30 Certificering 69/399 1.0(0.96-1.0) 0.98 (0.97-
Duplex UL 0.98)
Pujol et al. Akutmodtagelse Radiolog UL-Diplom, Erfaren EM, + 16/54 1.0(0.72-1.0) 1.0 (0.92-1.0)
Duplex UL + daglig UL UL-Diplom
Seyedhosseini et | Akutmodtagelse Radiolog 6 2 méneder 21/50 1.0(0.84-1.0) 1.0(0.88-1.0)
al. Duplex UL
Theodoro et al. Akutmodtagelse Radiolog Ukendt Ukendt 32/156 1.0(0.89-1.0) 0.98 (0.94-
Duplex UL 1.0)
Zitek et al. Al dtagel Radiolog 2 timer Ingen forud 28/288 0.57(0.37-0.76) 0.96 (0.93-
Duplex UL 0.98)
Zuker-Herman et Akutmodtagelse Radiolog Ukendt Ukendt 48/183 0.90(0.77-0.97) 0.99 (0.95-
al. Duplex UL 1.0)
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Diskussion

Ikke-billeddannende kliniske specialister, der arbejder i primaersektoren, er de fgrste, der ser
patienter med DVT, og alment praktiserende laeger er allerede begyndt at bruge POCUS (point-of-
care ultralyd). Der findes for nuvaerende ingen retningslinjer eller anbefalinger, der specificerer
mangden af treening eller niveauet for kompetence, der er ngdvendigt for at udfgre POCUS til at
diagnosticere DVT.

Formalet med denne undersggelse var at beskrive ngjagtigheden af POCUS til diagnosticering af
DVT, nar den udfgres af laeger med betydeligt mindre ultralydserfaring end billedspecialister.
Der mangler studier med alment praktiserende laeger, hvorfor vi valgte at inkludere akutlzaeger,
som repraesentanter for ikke-billeddiagnostiske laeger.

Akutlzaeger er "first in line” i mange andre lande end Danmark og anses derfor for at veere
repraesentative. Lee et al. anbefaler, at POCUS-treenede akutleeger udfgrer den initiale 2-punkts

POCUS for effektivt og ngjagtigt at diagnosticere DVT.

| de 17 inkluderede studier var ultralydsresultaterne varierende i sensitivitet mellem 0,56-1,0 og
specificitet mellem 0,41-1,0. Den samlede forskel i diagnosticeringsngjagtighed varierede iseer i
forhold til erfaring og traening hos de ikke-billeddiagnostiske lager.

Nogle studier havde sparsomme oplysninger om traeningsprogrammerne og varierede fra at vaere
"udefineret”, "kortvarige” til ligefrem ”certificeret”.

Der manglede i flere studier metodemaessige detaljer om den forudgaende kliniske vurdering, der
initialt gav mistanke om en DVT. Variationer i sundhedspersonales kompetencer og med hvilken
type klinisk praetest, der er benyttet forud for POCUS-UL, skaber et usikkert grundlag for at kunne
udtale sig om den positive og negative pradiktive veerdi.

Foruden betydningen af den kliniske praetests sandsynligggrelse af DVT har ogsa seerligt
stratificering af adipositas en vigtig rolle for at kunne vurdere, hvorvidt det kraever en radiologisk
specialist til at foretage en ultralydsmaessig diagnosticering. Kombinationen af saerligt manglende
ultralydserfaring og adipositas er netop 2 faktorer, der begraenser kvaliteten af
ultralydsundersggelsen. Studier tyder p3, at stigende BMI er korreleret med faldende diagnostisk
sikkerhed.” Med denne begrundelse foreslas en alternativ diagnostisk undersggelse ved BMI

>40 X
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Overordnet varierer kvaliteten af studierne fra middel til hgjt niveau, og pa grund af den
betydelige variation i referencestandard studierne imellem var det ikke passende at samle

dataene og udfgre en metanalyse.

F@rst og fremmest indikerer studierne pa, at kompetencerne til at foretage en POCUS-DVT kan
opnas ved en ikke-radiologisk specialist. Pa trods af heterogenitet i referencestandarderne ses en
stigende sensitivitet og specificitet i takt med stigende erfaring og traening, hvilket underbygges
ved at sammenligne Maggazzine et al., Pujol et al., Seyedhosseini et al. med Kline et al. og Zitek et
aI.xiiixivxvxvixvii

Der ses dog en moderat risiko for falsk-negative samt falsk-positive i ha&nderne af ikke-

billeddiagnostiske laeger.

Sekundaert skaber nye retningslinjer for behandling af overfladiske venetromboser grundlag for
yderligere at underbygge betydningen af en preecis ultralydsscanning for at differentiere imellem

overfladiske og dybe venetromboser. i

Tertizert ville en "praetest sandsynlig’ kombineret med mulighed for POCUS-D-dimer i almen
praksis kunne bruges til at udelukke et vis antal af patienter med DVT-mistanke uden egentlig brug
af ultralyd. Dette er ikke uvaesentligt set i den betragtning, at der statistisk set kun diagnosticeres
DVT ved 20% af de DVT-mistaenke i region Nordjylland. Med andre ord 80% falsk positive vha.

Wells-score og deraf en ikke ubetydelig overudredning i sekundaersektoren.

Fa af de 17 artikler laver en systematisk og specifik beskrivelse af den kliniske 'praetest
sandsynlighed’ samt brugen af D-dimer i udredningen af DVT. Systematisk review publiceret af
Bhatt et al i 2020 foreslar en strategi inkluderende brugen af D-dimer hos patienter med lav
"preetest sandsynlighed’ efterfulgt af en proksimal ultralydsundersggelse ved positivt svar.
Negativt svar skulle medfgre en 3 mdrs. opfglgning. En hgj 'preetest sandsynlighed’ skulle have
udfgrt en proksimal ultralydsundersggelse, der skulle gentages 1 uge efter ved positivt fund, men

kunne udelukke DVT ved negativt fund"'.
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Saledes har D-dimer en hgj sensitivitet og hgj negativ praediktiv veerdi i udredningen af DVT, og en
diagnostisk strategi, der kombinerer en klinisk 'praetest sandsynlighed’ og D-dimer har vist sig
brugbar til at udelukke DVT selv i patienter med recidiverende DVT. Szerligt hos patienter, der har

en lav ’praetest sandsynlighed’

Limitations

Som kommende specialleeger i almen medicin med interesse for POCUS og dets implementering i
almen praksis er der en risiko for overfortolkning af studiernes positive resultater.

Studierne er fundet pa databasen Pubmed, hvorfor der er en risiko for oversete relevante studier
pa andre databaser.

De enkelte studier er efter inklusionsprocessen fordelt ud imellem de 3 forskende i den videre

arbejdsproces, hvorfor der er en risiko for, at den enkelte kan have overset relevante detaljer.

Konklusion

Gennemsnitlig for studierne var sensitiviteten 90% og specificiteten 91% for DVT-POCUS.
Basereret pa de 17 studier skaber heterogeniteten i sensitivitet og specificitet, samt den
forholdsvis hgje mortalitet ved DVT, ikke grundlag for sikkert at kunne lave en generel anbefaling
af POCUS til at udelukke eller diagnosticere DVT i almen praksis. Det vurderes dog at DVT-POCUS
pa slanke patienter i haenderne af erfarne POCUS brugere bgr have en plads i almen praksis. Der

mangler dog studier der specifikt stratificerer for BMI.
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