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Utdrattur

Alvarleg munnslimhadarbdlga (AM) er algengur ogrhigidur fylgikvilli barna i
krabbameinslyfjamedferd. Upplysingar skortir p6 algengi og hvernig skuli meta
umfang AM. Megintilgangur pessarar rannsoknar @rkanna algengi AM hja
bérnum i krabbameinslyfiamedferd & islandi. Eirvigu skodadir ahrifapeettir AM,
afleidingar AM og loks adferdir heilbrigdisstarft{é til ad meta og medhondla AM.

Rannsoknin var lydgrundud og lysandi afturskyggahnsdknarsnido notad.
Helstu upplysingar um afleidingar, ahrifapeetti, ntag medhdéndlun AM voru
skrédar ur sjukraskram & sérstaklega (Gtbuid gaghaisigarblad. Urtakid voru born
(1-18 &ra) sem gengust undir krabbameinslyfiamédéislandi & arunum 2002-
2011. Samkvaemt Krabbameinsskra islands, greintlast20 born med krabbamein
a timabilinu og voru 64 peirra tekin med i naveiaadnsokn.

AM fengu 25 (39%) born 1-6 sinnum (60 tilvik). Niddrn (36%) fengu AM einu
sinni, en eitt sex sinnum. Bérn med AM voru marktadkri (p=0,008) en pau sem
fengu veega eda enga munnslimhudarbélgu. HaestaAlMniar medal peirra sem
fengu bradahvitblaedi, illkynja beingexli og eitilfnukrabbamein. 1 6llum tilvikum
(samtals 60) voru bérnin med verki i munni og i 6086ka i halsi. | 95% tilvika
gatu bornin ekki bordad fasta feedu. Medaltal fioidakenna var 3,5. Flest born
(76%) fengu neeringu i @0 eda gegnum magasondu vegkjia i munni eda halsi.
Blodraektun var gerd i 80% tilvika og syklalyf gefireed i 77% . Blodraektun var
jakveed i 21% tilvika, par af talid mengun i 50%rfzei Verkjamatskvarda var beitt
oftar en einu sinni i 35% innlagna en onnur eimkeroru ekki metin med stédludu
matstaeki. Helstu Urraedi vio AM voru verkjalyfjagrafperfalgan/paracetamolum
(92%), morfin i eed (53%) og morfinplastur (47%).

Stor hluti barna i krabbameinslyffamedferd & islai@d AM. betta samraemist
erlendum nidurstédum, sem pd eru misvisandi vegismmmandi meeliadferda.
Mikil einkennabyrdi hvilir & pessum bérnum og miguii peirra parfnast mikillar

vidbotarmedferdar, s.s. naeringar i &0 eda med sastéukra verkjalyfja og




syklalyfja vegna afleidinga AM. Baeta parf einkenméierd med areidanlegu og
skipulogdu einkennamati.

Lykilord: Alvarleg munnslimhudarbodlga, krabbameydfigimedferd, einkenni, mat,

born.




Abstract

Severe oral mucositis (SOM) is a frequent and segemplication of chemotherapy
in children undergoing chemotherapy. Limited datavailable on the prevalence
and how to assess the extent of SOM. The purpoteso$tudy was to estimate the
prevalence of SOM in children treated with chematpg in Iceland, to examine
risk factors and complications of SOM, and finalty view the assessment and
interventions used by health care professionals.

The study is a retrospective population-based stAdyata recording form was
designed to gather information from patients” maldiecords on complications, risk
factors, assessment and interventions of SOM. Tty sample was children from
1 to 18 years of age who received chemotherapycaiahd from 2002 to
2011.According to the Icelandic Cancer Registry ¢Biddren were diagnosed with
cancer during this period, of which 64 were incldidethe current study.

Twenty five (39%) children developed SOM, each ogbttimes (a total of 60
episodes). Nine children (36%) had SOM once, b s times. Children with
SOM were significantly older (p = 0.008) than theath mild or no oral mucositis.
The highest frequency of SOM was among patients acute leukemia, malignant
bone tumors and lymphoma. In all episodes (totaltb@ children had pain in the
mouth and in 60% of the episodes in the throa@3% of the episodes the children
could not eat solid food. The mean number of sympgtavas 3.5. Most children
(76%) received parenteral nutrition or enteral (NGe) nutrition because of pain in
the mouth or throat. Blood cultures were drawn BP68of the episodes and
antibiotics administered intravenously in 77%. Baet were cultured in 21% , and
of those 50% were considered contamination. Paasssnent scale was used more
than once in 35% of hospital admissions but otiiBrptoms were not assessed with
standardized assessments tools. The most commervantion for SOM was
analgesics; perfalgan/paracetamolum (92%), morpltavenously (53%) and

morphine/fentanyl patch (47%).




A large proportion of children who are treated withemotherapy in Iceland
develop SOM. This is in agreement with studies frotier countries. Incidence
figures are inconsistent, most likely due to défer measuring methods. Children
with SOM are severely affected and most of thenuiregintensive treatment,
including intravenous nutrition, strong analgesiaad i.v. antibiotics as a
consequence of SOM. Better symptom managementd liaseeliable assessment

tools and systematic symptom assessment, is needed.

Keyword: Severe oral mucositis, chemotherapy, spmpt assessment, children.
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Inngangur

Arlega greinast um 10 til 12 bérn undir 18 ara iahded krabbamein hér & landi
(Styrktarfélag krabbameinssjukra barna, 2008) dgrh@dursstadlad nygengi a
islandi haldist nokkud Obreytt fra arinu 1981 (TstuOskarsson o.fl., 2010). A
sidustu aratugum hafa ordidi gifurlegar framfannédhoéndlun krabbameina hja
bérnum sem hafa leitt til pess ad fimm ara lifurkemin upp i 70-80% i Nordur-
Ameriku og Vestur-Evrépu (Gatta, Capocaccia, Colenies og Berrino,
2002; Ries o.fl.,, 2007). bessar framfarir hafa igifmaft i fér med sér lengri og
erfidari medferd fyrir barnid og aukaverkanir serarfpad fyrirbyggja eda
medhdndla verda meiri (Cheng o.fl., 2011).

Munnslimhudarbolga er ein pessara aukaverkana eh aukinni notkun
haskammta- og fjollyfia krabbameinsmedferda hafeurlia ad barn fai
munnslimhudarboélgu aukist markteekt (Cheng, Moldissiog Chang, 2002).
Munnslimhudarbolga getur valdid alvarlegum sarwstimhdd munnholsins og i
verstu tilfellum getur barnid hvorki bordad né dkidk Helstu afleidingar
munnslimhudarbolgu eru skert naeringarinntekt, askikingarheetta, verkir og
minnkud geta til ad tj4 sig munnlega svo eitthvaonefnt (Cheng o.fl., 2002;
Fadda, Campus og Luglié, 2006). bessir peettir laidaér verri heilsutengd
lifsgaedi, aukna notkun a sterkum 6piotum, sjuklingarf ad neerast um aed og
fer oftar inn& spitala og er lengur i hvert sinrdntiheyrandi kostnadi (Cheng,
2009; Elting o.fl., 2003; Sonis, ofl., 2004).

Fylgikvillar i munni, par med talin munnslimhadalt® er an efa ein
erfidasta aukaverkunin tengd krabbameinslyfjaméaher sem
heilbrigdisstarfsfolk er ad kljast vio um pessamain (Cheng o.fl., 2002; Gibson
o.fl., 2010). | ofanalag eru fa uUrreedi til ad médtla munnslimhadarbélgu
tilteek og f& meeliteeki til ad meta stodu og gangybdhar henta bérnum (Gibson
o.fl., 2010; Tomlinson, Judd, Hendershot, Malongysaing, 2007).




Flestir freedimenn & pessu svidi eru sammala unreidanlegar og vel unnar
rannsoknir innan barnasvidos er varda algengi (@liglio.fl., 2008; Jaroneski,
2006), aheettupeetti (Cheng, Goggins, Lee og Thomi08), mat (Tomlinson
o.fl., 2007), medferdir og afleidingar munnslimhd@idgu séu af skornum
skammti (Allen, Logan og Gue, 2010; Cheng o.f.120 bvi er eerin astaeda til
ad kanna petta vandamal frekar.

Rannsoknarvidfangsefni

| pessari megindlegu, afturskyggnu rannsékn  verdavarlagri
munnslimhudarbdélgu hja bérnum sem gengust undbbameinslyfjamedferd a
islandi fra 2002 — 2011 gerd skil. Rannséknin byggydgrundudum gdégnum Gr
sjukraskram. A barnadeild Barnaspitala Hringsing &worki verkferlar né
kliniskar leidbeiningar i umferd er varéa munnsliidarboélgu hja bérnum med
krabbamein og medferdartengd Urraedi eru fa.

Tilgangur pessarar rannsoknar var ad gera CUttektlgéngi alvarlegrar
munnslimhudarbdlgu, peim pattum sem hafa ahrifreatway afleidingum hennar.
Einnig ad gera grein fyrir peim adferoum sem haibisstarfsfolk notar til ad
meta og medhdndla alvarlega munnslimhudarbolgukii&io var pvi ad varpa
ljési & petta vandamal og kortleggja tilvist alegrlar munnslihtdarbdlgu hja
bérnum med krabbamein & islandi med pad ad le@ar§d beeta pekkingu og
skilning & vandamalinu.

Sambeerileg rannsékn hefur ekki verid gerd & héideaddur. Veenta ma ad
nidurstddur rannsoknarinnar varpi ljosi & og skiist og umfang alvarlegrar
munnslimhadarbolgu hja bérnum med krabbamein adslag pa peetti sem hafa
ahrif & proun alvarlegrar munnslimhadarbélgu ogiéfhgar hennar. Med peer
upplysingar ma auka pekkingu og skilning a vandamélil ad efla og fjdlga
medferdartengdum Graedum og par med auka gaedi hgikhjg pessum bérnum.

Rannsakendur vonast til pess ad heegt verdi ad sgedsar nidurstoour i

alpjodlegu samhengi og ad vettvangur skapist fiygkari rannsoknir par sem




varpad verdur ljosi a pa peetti sem parf ad rannsakafrekar. Par ma nefna
gagnsemi ymissa meeliteekja sem hafa verid préadaeog visum €. indicator$
sem par er ad finna. Einnig er vonast til pessa@thverdi ad draga alyktanir af
nidurstddunum hverjar parfir pessara barna eru @ hvid getum gert til ad
beeta medferdir og pjonustu vid pau.




Fraedilegur bakgrunnur

Freedilegur bakgrunnur rannséknarinnar byggir adtun@®rlendum rannséknum
4 munnslimhadarbdlgu medal barna med krabbameipeag pattum er henni
tengjast. Ad einhverju leiti var studst vid rannsiblsem toku mid af fullordnum
par sem mun meira hefur verid rannsakad medalgpenrbarna. bess ber pé ad
geta ad ekki pykir seskilegt ad yfirfeera rannsokailordinna a born (Barasch,
Elad, Altman, Damato og Epstein, 2006).

Framkveemd var vefleit i gagnagrunnum Pub-Med, Med(iOVID), Ebsco
Host og Chinal med eftirfarandi leitarordum, ymissitthvoru lagi eda sett
saman:Pediatric, children, oral mucositis, stomatitis, atle mucosa, cancer og
chemotherapyTakmarkad var vido enskar greinar, peer sem sn@mnannfolki
og aldurinn 0-18 ara. Leitad var ad greinum fra@2000 — 2013.

i upphafi kaflans er munnslimhadarbélga skilgreiog gert grein fyrir
meinafreedi og birtingarformi hennar. Eftir pad #allad um algengi og
afleidingar, 4heettupeetti, meeliteeki og medferdir mslimhudarbdlgu medal

barna.

Munnslimhadarbodlga
Hugtakid slimhudarbolga e(mucositis bendir til bolgu i slimhudarlégum
meltingarkerfisins sem naer fr& munni ad endapaem sg i slimhadarldgum
legganga. Hugtakid munnslimhudarbolga 6ral mucositiy visar einkum til
bélgu i slimhadarldgum i munnholi og er algeng aeklaun frumudrepandi lyfja
eda geislamedferda. Birtingarformid er rodi eda @grgetur han aukist fyrir
tilstudlan stadbundinna patta (National canceitirtst 2011; Sonis o.fl. 2004).

A Kliniskum vettvangi virdist enska hugtakitbmatitis vera notad samhlida
hugtakinu oral mucositis en pau eru ekki samheiti og endurspegla ekki

nakveemlega sdému meininguna. Stomatitis visar & Bblguastands i 6llum




vefjum munnholsins, par a medal taneadentitior), tannréta €. periapicesog
tannvegs €. periodontiun Stomatitisnaer einnig yfir allar sykingar i vefjum
munnholsins par & medal munnslimhudarbolgu (Nalticewacer institute, 2011).

Hin eiginlega skilgreining sem hofd verdur til ldjénar i pessari rannsokn er
ad munnslimhadarbdlga lysi sér sem bolga i munhgiémnymist med eda an
sara og orsakist af frumudrepandi krabbameinslyf{@hen, Wang, Cheng og
Chang, 2004 ; Sonis o.fl. 2004).

Lifedlisfreedi munnslimhudarbdlgu

Munnslimhudin er gerd ar flogupekjufrumui@ squamous epithelium c¢lleed
eda an keratins, sem endurnyjast hratt, & 10 tiidgum. Krabbameinslyf og
geislamedferd er eetlad ad valda skada & frumuradrifrumuskiptingu. Lyfin
gera p6 engan greinarmun & krabbameinsfrumum degdh frumum likamans
og skada par af leidandi einnig pekjufrumur mumnklidar sem og slimhud
meltingarvegs, frumur beinmergs og harsekks (BrogiYoder, 2002).

[ fyrstu var pvi haldid fram ad eingéngu frumudnegialyf og geislamedferd
yllu skemmdum i munnslimhuadinni, i krabbameinsmebfmi. Talid var ad
skemmdir yrdu a grunnfrumum pekjuvefsins med pdigiGngum ad paer haettu
ao skipta sér og endurnyjun pekjuvefsins eetti sérekki stad. Afleidingin var
ryrnun €. atrophy og pynning i pekjuvefnum og i kjolfarid fylgdirsdmyndun i
munnslimhuadinni (Sonis, 2010). Frekari rannsdkeiddiu i ljos ad svo einfalt
veeri petta ekki og ario 1998 setti Sonis fram pannkegu ad
munnslimhudarbdlga veeri flokio liffreedilegt ferliab sem allar frumur
munnslimhudarinnar hefdu ahrif. Kenningin felurér 0 vid areiti geisla eda
frumudrepandi lyfja orsakast munnslimhudarbolgar@ samverkandi patta
munnslimhudar og vefja i munni, &samt bolgumynd&odefna €. cytoking og
stadbundinna patta i munni (Sonis o.fl. 200@ytokine er protein sem fruma
seytir venjulega sem svar vid areiti og hefur aharédrar frumur (Porth, 2007).

Pessu ferli hefur verid skipt nidur i fimm samverllastig par sem framvindu




munnslimhudarbolgu er lyst. bPau emitiation, messaging, signaling and
amplification, ulceration og healin@ja mynd 1) (Sonis o.fl., 2004).

Pathobiology of Mucositis

Phases 1 & Il
Messaging, Phasa IV
Nomal Phase | Signaling, Ulceratlen
Epithelium Initiaticn & Amplification Mucositis]

Chemotherapy

Submucosa Basal Cell Blood Vessel Inflammatory Fibroblast

s Cell
Epithelial Layer

Mynd 1. Préun munnslimhudarbolgu

Fyrsta stig,initiation:
Geisla- eda lyfjamedferd veldur skemmdum a DNA liggg i grunn
pekjufrumunum €. basal epithelial cel)s og samtimis myndast
hvarfgjarnir surefnisradikalare( reactive oxygen species, free radirals
(ROS) sem skemma frumur og aedar i slimubedreuraubmuco9aR6d
atburda byrjar pannig i slimubednum sem leidir @i til nidurbrots
og eydileggingar slimhadarinnar.

- Sjuaklingur finnur ekki fyrir einkenni munnslimhadalgu.




Annad stigmessaging

Geislamedferd, lyffamedferd og ROS halda aframadasskemmdum &
DNA og framkalla styrdan frumudauda.(apoptosis og jafnframt ad
frumur fara ad seyta bolgumyndandi bodefnum.

-> Sjuklingur finnur ekki fyrir einkennum um munnslidarboélgu.

pridja stig, signaling ogamplification:
Bolgumyndandi bodefni valda frekari vefjaskemmdugnoagna pannig
petta kedjuverkandi ferli, pad er ad frumur seytdlgbmyndandi
bodefnum og skemmdarferlid heldur afram. Vefjaskelinnaukast og
ferlio heldur a&fram p6 ad geislamedferd eda lyfidfeed sé lokid.

- Sjuklingur getur fundid fyrir byrjunareinkennum

munnslimhudarbolgu.

Fjéroa stig,ulceration:
Pegar munnslimhudin skemmist myndast mjog sarsallilsdfr og skorur
i slimhud pekjuvefsins opna leid fyrir bakteriueirar og sveppi. Efni i
frumuveggjum bakteria i skorum slimhddar orva atiiw (€
macrophage til ad framleida bodefni sem leidir til enn freka
bolgumyndunar og styrds frumudauda.

-> Gerist a 6.-12. degi eftir upphaf lyflamedferdar.

Sjaklingur upplifir mikil einkenni og 6paegindi.

Fimmta stig healing:
Merki fra slimubedi eru talin hrinda af stad gréand pekjuvefnum.
Frumuskiptingarferli €. proliferation, differentiation, and migratipn
pekjufrumnanna byggir upp nyja munnslimhud pandih er ordin edlileg
aod sja.

-2 Gerist & degi 13-21 eftir upphaf lyfjamedferd&érin eru

oftast gréin 3 vikum eftir upphaf lyfjamedferdar.

(Sonis o.fl., 2004)




Birtingarmynd munnslimhudarbélgu

Birtingarmynd munnslimhidarbolgu getur verio mjogismunandi. Veeg

einkennin eru rodi og proti i munnslimhud, bjugumatum vara og slimhadar og
munnpurrkur. Sjuklingur getur fundid brunatilfingim i munni, eins og ad hann
hafi brennt sig & mat. Slimhudin getur po6 verigéara. Sjuklingar med alvarlegri
munnslimhudarbolgu préa aftur & moti med sér sdr is& inn i slimubedinn og
valda verulegum verkjum og Opeegindum. Pau hafaf &maeringarinntekt,

sykingarheetta eyskt og verkina parf idulega ad réla med morfinskyldum

lyfjum (Cheng o.fl., 2002; Elting ofl., 2003; Son&004).

Sarin birtast einkum i peim hluta munnslimhddarnrsem er an keratin, pad
er innra yfirbord kinna og vara, & hlidum og neftuta tungunnar, undir
tungunni og & gomfillug. soft palate Sarin geta verid frd nokkrum millimetrum
til nokkurra sentimetra a lengd. Oft & tidum blefit sarunum en pad
endurspeglast i bléaflogufaed sjuklings (Hsiao ogi§®006).

Munnslimhudarbolga varir i um 3 vikur. HUn byrjaBa5. degi eftir upphaf
lyflamedferdar og naer hamarki a 7.-14. degi. Bf&d bryjar munnslimhadin ad
gréa (Cheng o.fl.,, 2004; Sonis, 2009; Wilkes, 1988 sjuklingur hins vegar i
beinmergsbeelingu fleekist gréanda fasinn og munihsidarbdlgan getur varid
lengur. Pad ma pvi segja ad timalengd munnslimbédgunnar haldist i hendur
vid virkni beinmergsins. Munnslimhadarbdlgan gdiur vario i meira en 4 vikur

i mjog héroum medferdum (Epstein og Shubert, 2003).

Algengi

Rannsoéknir syna ad algengi munnslimhudarbolgu &ahisdna med krabbamein
varir fra 18% til 72% (Cheng o.fl., 2011; Faddd.p2006; Figliolia o.fl., 2008;

Gandemer o.fl., 2007; Otmani o.fl. 2011). | ranms@¢mani o.fl. (2011) var 970
bérnum (16 ara og yngri) fylgt eftir i einni krabhainslyfifamedferd. Bornin
voru ymist med illkynja blodsjukdoma eda fost eexliAlgengi

munnslimhudarbolgu  reyndist vera 55,7%, 18% voru 0 me°-4°




munnslimhudarbolga. Figliola o.fl. (2008) skodudsd Isjukraskyrslur barna a
aldrinum 5 méanada til 18 &ra med brada eitilfrunitiiieedi (ALL). bpar fengu
46,6% 1°-4° munnslimhudarbdlgu einhverntiman a exd@dirtimanum. Af peim
fékk 31,1% munnslimhidarbodlgu oftar en einu sifiaidda o.fl. (2006) skodudu
337 sjukraskyrslur barna 1-15 &ra med ymist fodt @@ illkynja blodsjukdoma
og innan hopsins voru bérn sem foru i eiginstofmingkipti og beinmergskipti.
Sjotiu og tvd proésent fengu einhverntiman & medigidanum 2°-4°
munnslimhudarbdlgu.

Medal 140 barna sem Gandemer o.fl. (2007) fylgaaed reyndist algengi
3°-4° munnslimhudarbdélgu vera 48%. Bornin voru driabm 5-18 4ra og voru
ymist med illkynja blodsjakdom eda fost eexli og thlu ol
krabbameinslyfjamedferd sem liklegt var ad mynddsamunnslimhudarbdlgu.
Azetlud beinmergsskipti voru hja 20 barnanna . Aduto voru pad Cheng o.fl.
(2011) sem fylgdust med 140 bérnum a aldrinum &8 bar reyndust 41% fa
2°-4°munnslimhtdarbdlgu eda 23% med 2° og 18% 3B&tnin voru ymist
med illkynja blédsjukdéma eda fost eexli. Pegar sibéru eingdngu sjuklingar
sem gangast undir beinmergskipti med frumudrepkrabbameinslyfjamedferd
fa upp undir 99% munnslimhadarbélgu (Sonis 0.flQ04). Vontun er a
rannsoknum par sem eingdngu eru skodud born senesgidingu gangast undir
beinmergsskipti.

Pessar oliku nidurstddur eru medal annars til karaagna 6likra adferda vid
gagnasofnun, oOlikra skilyrda par sem tekid er midvaegri til alvarlegrar
munnslimhddarbolgu eda eingdbngu alvarlegrar ~ mummgldarbolgu,
mismunandi medferdardeetinana og mismunandi samgatai Urtaki (Jaroneski,
2006).

Ahrifapaettir
pad eru margir medferdartengdir og einstaklingshirrfakettir sem geta sagt til

um likur & ad sjaklingur préi med sér munnslimhbéégu. Pad eitt ad vera barn




eda unglingur i krabbameinslyfiamedferd eykur liiar a ad fa
munnslimhudarbolgu samanborid vid fullorona (Savgs Sonis, 1979 i Sonis,
1998; Wilkes, 1998). Hugsanlega er pad vegna mgdida frumna i
kjarnaskiptingu €. mitosig hja bdérnum eda unglingum sem gerir frumurnar
neemari fyrir skadlegum &ahrifum lyfjamedferdarinr®onis og Sonis, 1979 i
Sonis, 1998). Hins vegar hafa rannséknir medal daekki synt fram &
markteekan mun vid kyn eda aldri peirra sem fa miimhgidarbolgu (Cheng
o.fl., 2011; Fadda o.fl., 2006; Figliolia o.fl., @®; Gandemer o.fl., 2007; Otmani
o.fl. 2011).

Sumir telja ad tegund lyfja, skammtasteerdir og higelyfin eru gefin séu
paettir sem gefi besta forspargildio um hvort spidglir sé liklegur til ad préa med
sér munnslimhadarbélgu (Gandemer, o.fl., 2007; donzfl., 2006).
Frumudrepandi lyf eins cytarabin, doxorubicin, @side og metotrexat eru 6ll
likleg til ad valda munnslimhadarbdélgu og pau elturikio notud i medferdum
barna med krabbamein (Cheng, Chang og Yuen, 2084dé&ner o.fl., 2007).
Pegar fleira en eitt krabbameinslyf er gefid i eidotu og vid notkun
haskammtamedferda aukast likurnar & munnslimhuBar{€heng o.fl., 2002;
Gandemer o.fl., 2007). Ad pvi er Sonis (2009) gieifrd aukast likur &
munnslimhudarbolgu med hverri medferdarlotu pamdigsd sem proéar med sér
munnslimhudarbolgu i einni lotu eykur likurnar irdengestu. Cheng o.fl. (2011)
studdi peer nidurstddur med rannsokn sinni par samkteek tengsl voru & milli
fyrri sbgu um munnslimhadarbdélgu og aukinnar tidog alvarleika
munnslimhadarbolgu, sem og hvenzer hin byrjadi @aspre. early onsét |
rannsokn Gandemer o.fl. (2007) hafdi pessi patbuelfki forspargefandi gildi.

Cheng o.fl. (2011) halda pvi fram ad aheettupaattindidist mest af
sjuklingunum sjalfum par sem viss skammtasteerd a@fend getur valdio
alvarlegri munnslimhadarbélgu i einum sjuklingi leefur engin ahrif & annan.

Einnig getur sami sjuklingurinn synt mismunandibsi@gd vio sému medferd.
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Akvednar tegundir krabbameina hja boérnum hafa vetéiigdar vié
munnslimhadarbolgu. | ranns6kn Otmani o.fl. (208@yu bérn med non-
Hodgkins og bradahvitbleedi med haesta hlutfall peirer fengu
munnslimhudarbolgu. Einnig voru marktaekt fleiri bormed illkynja
blodsjukdéma med munnslimhadarbdlgu midad vid med fost sexli. Svipadar
nidurstodur voru hja Gandemer o.fl. (2007) par seBwrkitt's
eitifrumukrabbamein (flokkast undir non-Hodgkingwing sarkmein og ALL
voru med haesta hlutfall peirra er fengu 3°-4°muimmsiidarbdlgu med
hlutféllin, 74%, 67% og 47%. Einnig kom fram ad 5&¥#irra er voru high-risk
medferdarhop fengu 3°-4° munnslimhlddarbdlgu a @de peirra er voru i
intermediate-risk meodferdarh6p og reyndist munurinn  marktaekur.
Rannsakendurnir voru hins vegar a peirri skoourekdd veeri rétt ad tengja
krabbameinstegundina sjalfa vid vandamalid heldijmmedferdina.

I rannsékn Cheng o.fl. (2008, 2011) kom fram ad [péun sem voru i
daufkyrningafaed €. neutropenip voru markteekt liklegri til ad préa med sér
munnslimhudarbolgu en pau sem ekki voru i daufkygaieed. Jafnframt voru
pau marktaekt liklegri til ad préa med sér munnstiddrbdlguna fyrr €.earlier
onsej og ad fa alvarlegri munnslimhudarbolgu heldupan bérn sem ekki voru
i daufkyrningafeed. Cheng o.fl. (2011) fundu eingigad pau bdrn sem voru
kvidin voru margteekt liklegri til ad préa med séummslimhudarbdlgu en pau
sem ekki voru kvidin. Pau halda pvi fram ad mednauk kvida fylgi aukid
magn af bolgumyndandi bodefnum sem spila stérant Hat proun
munnslimhudarbolgu, samanber kenningu Sonis 8004).

Lag likamspyngd fyrir medferd, hefur verid tengd kiami tidni a
munnslimhudarbdélgu hja bérnum (Cheng o.fl. 2008jdaao.fl., 2006) sem og
uppkost fyrir myndun munnsliomhadarbélgunnar (CheB08; Fadda o.fl.
2006). Markteekur munur var & badum pessum patténpdim sem préudu meod
sér munnslimhudarbolgu samanborid vid pa sem edddgpad. ba eru einnig

taldar vera auknar likur @ munnslimhudarbdlgu hi@gnbm med kreatinin
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haekkun i bl6di i medferd (Cheng o.fl. 2008) og nretat gildi> 0,2 pumol/L &
tima 66 eftir upphaf metotrexat innrennslislyfjdgja(Cheng, 2008). bad vantar

p6 fleiri rannsoknir til ad stydja petta.

Afleidingar

Alvarleg munnslimhtddarbolga sem aukaverkun af kaatdinslyfjum hefur
verid tengd vid beetta lifun hjd bdrnum og fullordmumed stadbundin
beinsarkmein i atlimum (McTiernan o.fl.,2012). Allegri munnslimhudarbdlgu
fylgja p6 margpaett vandamal. Bérn upplifa Obeerilegerki af voldum

munnslimhuddarbdlgu og notkun sterkra Opiata er nggehja pessum
sjuklingahép. bad kemur pvi ekki & 6vart ad pettkenni hefur hvad mestu
ahrif & akvardanir vardandi skammtastaerdir krabliastydja (Sonis, 2004). Arid
1999 greindu Walco o.fl. frh pvi ad medal peirranaasem voru med verki
tengda krabbameini voru 57,8% med verki vegna nlimh&darbdlgu (i Cheng,
2008). Munnslimhudarbdlga var einnig orsok verkj@0bs tilfella par sem
skodadar voru breytingar & notkun épiata hja bormued krabbamein (Drake,
Longworth og Collins, 2004).

Greint hefur verid fra marktaekri fylgni milli alv@ika munnslimhadarbdlgu
og styrkleika verkja tengt munnslimhadarbdlgu h@Enom (Cheng ofl., 2002)
sem og meiri verkjalyfjanotkunar medal barna meé&3Mmunnslimhadarbdlgu
midad vid pa sem voru med 1°-2° eda enga munnsBarhdlgu (Cheng o.fl.
2013). A0 vera med sér i munni og ad eiga i eikdl® med ad kyngja voru
medal algengustu einkenna sem tengdust mikilli idanl hja 10-18 &ra bérnum
med krabbamein, samkvaemt rannsékn Collins 0.f0@20

Opaegindin tengt sarunum i munnslimhadinni og Gleaariverkirnir gera pad
ad verkum ad sjuklingar geta oft a tioum hvorkida@ né drukkido og purfa pvi
ad fa neeringu i se@ (parenteral nutrition (Cheng o.fl. 2013, Sonis o.fl. 2004).
Tvo algengustu einkennin sem hofou hvad mest &hriffsgeedi barna med

munnslimhadarbolgu voru erfidleikar vid ad kyngja borda. Onnur einkenni
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voru erfidleikar vid ad drekka, taldérdugleikar ogetorougleikar (Cheng, Lee,
Li, Yuen og Epstein, 2012). Synt hefur verid framndarkteekan mun &
pyngdartapi medal barna sem voru med 3°-4° munhsidarbolgu midad vid pa
sem voru ekki med munnslimhudarbolgu og héfou dghgduppkost ekki ahrif
par 4. P& fengu bérn med 3°-4° munnslimhddarbdlgtkiaekt oftar naeringu i
a&ed/sondu eda vokva i eed heldur en pau born semmedul°-2° eda enga
munnslimhudarbdlgu og héfou 6gledi eda uppkost ékkif par & (Cheng o.fl.
2013).

Rannsoknir hafa synt aukna tioni sykinga hja bormgniulloronum sem eru
med munnslimhlddarbdlgu samanborid vid pa sem ekku emed
munnslimhadarbélgu (Elting o.fl., 2003; Fadda p2006). | rannsokn Fadda
o.fl. (2006) voru 16,8% peirra sem voru med 2°-Ainmslimhadarbdlgu med
bakteriusykingu i munnholi @ maéti 10,5% peirra sexkki voru med
munnslimhudarbdlgu. Munurinn reyndist ekki markteel@vipadar nidurstéour
fengust hja Cheng o.fl. (2013) par sem ekki reyndmarkteekur munur &
munnsykingum, fjolkerfasykingum eda blodsykingumadalebarna med 3°-4°
munnslimhudarbolgu borin saman vid pau sem voru rhed° eda enga.
Nidurstdédurnar gafu po visbendingar um pad ad spiveeru algengari medal
barna med 3°-4° munnslimhudarbolgu heldur en hitépunum. | rannsokn
DePass o.fl. (2013), par sem verid var ad skodmggk inniliggjandi barna med
bradahvitbleedi, kom fram ad munnslimhudarbdélgaeithaf tveimur algengustu
audkennum sykinga peirra. Pessar nidurstodur eadaspmeiginlegt ad benda a
tengsl milli aukinna tidni sykinga og munnslimhdé&gu po peser séu ekki
markteekar.

Rannsoknir medal fullordinna hafa synt ad sjuklingamed
munnslimhudarboélgu og i daufkyrningafeed eru i §thrimeiri heettu a ad fa
blédeitrun heldur en sjuklingur &nh munnslimhudagho6(Elting o.fl., 1992 og
Gonzalez-Barca o.fl., 1996: i Cheng o.fl., 2003nds| pessara breyta hafa ekki

verio kénnud hja bdérnum svo vitad sé.
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I islenskri rannsékn medal krabbameinsveikra barfsiandi & arunum 1991-
2000 kemur fram ad 17,2% tekinna bldédreektana vékvasgdar, par af var
blodraektun talin tengjast liklegri eda sannadriimyki 52%. Algengustu
bakteriurnar sem raektudust voru koagulasa-neikvasdafylokokkar og
staphyloccoccus aureus. Medaltapsular reactive proteifCRP) var 63,9 mg/L
vid blodraektun og medalhiti 38,8 °C (Inga Huld ABsdottir o.fl. 2008). |
rannsokn Soélveigar Hafsteinsdottur o.fl.  (2009) woreinnig skodadar
blodreektanir barna, ad hluta til islensk born, nedifrumuhvitbleedi. Par
reyndust jdkveed blodraektunartilvik vera 31,8% ogenfasta bakterian sem
reektadist kdagulasa-neikveedir stafylokokkar. MedatRP var 63,7 mg/L i
peim tilvikum er reektun reyndist jdkveed. Tidni jadra blodreektana og gildi
CRP hefur ekki verid skodad i tengslum vido munnklidarbdlgu hja bérnum
med krabbamein svo vitad sé. Har likamshiti hefdr Jerid tengdur vid
munnslimhuadarbdlgu hja bérnum par sem Cheng o2018) syndu frama
markteekt meiri haekkun a likamshita og fleiri dagednmaan hita medal barna
med 3°-4° munnslimhadarbdlgu midad vid pa sem woed 1°-2° eda enga.

Rannsoéknir hja fullordnum hafa synt frama aukinstkad og aukinn fjélda
legudaga sjuklinga med sar i munni vegna munnsidatn6lgu samanborid vid
péa sem ekki eru med sar i munni (Elting o.fl., 2088nis o.fl., 2001). beir sem
eru med sar fa frekar hita, nota frekar sterkatépig fa frekar neeringu i @90 sem
leida til lengri spitalalegu og aukins kostnadaion(S o.fl., 2001). Engar
rannsoknir liggja fyrir hvad vardar aukinn kostrtaféigt munnslimhadarbdlgu hja

b6rnum.

Meeliteeki
Svo haegt sé ad veita arangursrikar medferdir vidnsiimhuadarbdlgu, baedi
fyrirbyggjandi og pegar vandamalio er pegar tilosta er mikilveegt ad meta

umfang og alvarleika slimhudarbdlgunnar.
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| freedilegu yfirliti (e. literature review Tomlinson o.fl. (2007) voru skodud
meelitaeki er matu munnslimhudarbolgu allt til 1.Gan2007. bPau voru skodud
mead tilliti til notkunar hja bornum. Fram komu tkeliteeki og af peim voru prju
sem buid var ad rannsaka & bornum. Synt hafdi véaéa réttmeeti og
areidanleika hja einu meeliteeki af pessum prem odad i rannsokn Chen o.fl.,
(2004). Meeliteekio vaoral assessment guide (OA&)lers, Berger og Peterson,
1988). Hja 6dru meeliteekipral mucositis assessment scale (OMER)nis o.1l.,
1999), hafdi eingdngu verid synt fram a réttmaeti &nidanleiki ekki verid
meeldur. bridja meelitaekid uppfyllti ekki skilyrdi uréttmaeti eda areidanleika.

Gibson o.fl. (2010) skodudu einnig meeliteeki eetlud @0 meta
munnslimhudarbdlgu par sem tilgangurinn var addimmeeliteeki sem hentadi
bérnum og yrdi notad & vettvangi. Nidurstodurnarw svipadar og hja
Tomlinson o.fl. (2007) par sem pau fundu 15 meelitam syndu frama
areidanleika og réttmaeti. Af pessum 15 komu tvoiteski til greina hja bérnum,
pau sému og eru nefnd hér & undan @84 (Eilers o.fl. 1988) o@PMAS(Sonis
o.fl., 1999). Gibson o.fl. (2010) meeltu p6 adeirednidru meelitaekinu til ad nota
4 kliniksum vettvangi medal barna og unglinga megbliamein og pad var
OAG

Pad gefur auga leid ad munnhol barna er minna lerdinna og ad born eru
oft 6samvinnupyd pegar meta & munnslimhid peirrgak birtingar fijalla um
pann vanda sem heilbrigdisstarfsfolk stendur frarfymir pegar pad a ad meta
munnslimhudarbolgu hja bérnum og langflestar rakmsditiloka ungabdrn sem
patttakendur (Tomlinson o.fl., 2000 AG og OMASmeelitaekin, sem helst koma
til greina fyrir born, eru baedi upphaflega honnwydr ffullordna.

Nidurstadan er pvi ad mikil vontun veeri & areidgnleg réttmesetu meelitaeki
til ad meta munnslimhudarbolgu hja bérnum og skiega hannad med boérn i
huga (Gibson o.fl., 2010, Tomlinson o.fl., 2007gsb ma geta ad afrakstur af

rannsoknum og greinaskrifum Gibson og Tomlinsondvaréun meeliteekis,
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ChiMES, til ad meta slimhddarbdlgu hja bornum erd [ i forpréfun
(Tomlinson o.fl., 2009a; Tomlinson o.fl., 2009b;kinson o.fl., 2010 ).

Medferdir

Med pvi ad fyrirbyggja saramyndunina i préun muimkldarbolgunnar er haegt
ad draga Ur heettu & sykingum, notkun sondu edangeeri &d og lengd
spitalalegunnar sem og beeta lidan sjuklingannaigS2609). En eins og adur
hefur komid fram er skortur & areidanlegum ranngakriengdum medferoum
vid munnslimhtdarbdlgu hja bdérnum (Allen o.fl., B01Cheng o.fl., 2011).
Gibson o.fl. (2010) taka undir pad og segja ad k& um medferdarirreedi og ad
paer medferdir sem vidhafist gangi fyrst og fremst (einkennamedferdir med
verkjalyfjum og neeringu i aed.

Rannsoknir medal barna hafa synt ad mikilveegasteridin i ad fyrirbyggja
og draga pannig ar munnslimhadarbdlgu er eftijfd tannleekni, freedsla til
barna og foreldra um mikilveegi munnhirdu og notlatadladra leidbeininga vid
munnhirdu (Cheng, Molassiotis, Chang, Wai og Che@@1; Miller, Donald
og Hagemann, 2012; UKCCSG—-PONF mouth care groujg)20

Ymislegt annad hefur pé verid rannsakad en med dfmisin arangri.
Gandemer o.fl. (2007) skodudu medal annars ahgigjos sem fyrirbyggjandi
medferd vid munnslimhudarbdlgu hja bornum. Meadfendrtist ekki draga ur
alvarleika munnslimhadarbélgu par sem engin manktagskunur fannst milli
medferdarhops og samanburdarhop. Ef tekin voruasapau bérn sem fengu
veikari lyflamedferd i medferdarhépnum virtist deaagar alvarleika
munnslimhudarbolgu hja peim samanborid vid samaarhop.

Anrif ha skammta glatamins (Ward o.fl., 2009) og/iEmins (Sung o.fl.,
2007) um munn sem fyrirbyggjandi medferd vid mufmblidarbolgu hefur
einnig verid skodud en ekki med tileetludum ararmar sem pau hofou ekki
markteek ahrif a tidni eda alvarleika munnslimhuaékytnnar. Glataminid dro

p6 markteekt ar notkun naeringar i aed.
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Kuhn, Porto, Miraglia og Brunetto (2009) kdnnuduifitow energy laser
penna & munnslimhadarbdlgu hja bérnum. Megin nidds voru peer ad
medferdin dré ar alvarleika munnslimhudarbolgunpear sem marktsekur munur
var a milli medferdarhéps og samanburdarhops. Binnivardi
munnslimhudarbolgan i styttir tima hja medferdarteip samanburdarhdpi og
var munurinn einnig markteekur par. Cruz o.fl. (20@@nnud einnig ahrifow
energy lasempenna & munnslimhadarbdlgu hja béornum en hja [keimu ekki
fram neinar visbendingar um avinning af notkun pems sem fyrirbyggjandi
medferd. | badum pessum rannsoknum voru UrtokireBa 21 barn (Kuhn o.fl.,
2009) og 60 (Cruz o.fl., 2007). bvi er ljést ad Jiemsdferd parfnast frekari
rannsokna meod steerra urtaki.

Notkun Palifermin jluman keratinocye growth facjosem medferd vid
munnslimhudarboélgu hefur reynst vel medal fullondinen parfnast pé enn
frekari rannékna (Raber-Durlacher o.fl. 2013). Raknir syna ad Palifermin
dragi markteekt Gr alvarleika munnslimhidarbolgunnagjuklingar i
medferdarhop fundu einnig fyrir einkennum munnslidérbolgunnar marktaekt
seinna og timabilid sem sjuklingarnir voru med dkga munnslimhudarbolgu
var markteekt styttra midad vid samanburdarh6p (ideokl., 2011; Le o.fl.,
2011). Nidurstodur rannsoknar Le o.fl. (2011) synpda ekki markteekar
nidurstodur & notkun Gpiata eda saerindum i muranhédsi.

pPéa hefur mettad kalsium fosfat munnskol (Caphaasiobig reynst vel medal
fullordinna par sem sjuklingar i medferdarhop fenguarkteekt veegari
munnslimhudarbolgu borid saman vid samanburdarBémig vorou einkenni
munnslimhudarbolgunnar i markteekt feerri daga hjéfemdarhop (2,25 +2,7)
midad vid samanburdarhép (8,6 £2,45) (Wasko-Grakaw®.fl., 2011).
Meodferdir med palifermin og Caphosol eru nyleg&timnar og enn liggja ekki
fyrir nidurstéour rannsékna um notkun peirra mdé@aina, en peer eru i vinnslu
(Miller o.fl., 2012).
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Eins og fram hefur komid eru afleidingar munnslidéabolgu medal annars
skert naeringarinntekt, verkir og aukin sykingarba¢@heng o.fl., 2002; Fadda
o.fl., 2006). Pegar munnslimhadarbdlga hefur préetsitmarkmid pvi ad vera ad
medhondla pessi einkenni med videigandi medferdurad er vidhalda
vokvaporf og neeringarinntekt, medhondla verki ognkoi veg fyrir sykingar.
Hvad vardar verkjalyf er heegt ad byrja & stadbunddeyfilyfjum. Mikilveegt er
ad nota verkjamatskvarda med. Ef stadbundin déyfilyga ekki setti ad gefa
opiot Iyf i samreemi vid verkjastiga alpjédaheil@igmalastofnunarinnar
(WHO). Byrja skal & mildir til verulegir verkir efara i verulegir til alvarlegir ef
parf. Einnig er mikilvaegt ad beeta upp naeringadtaper mikilveegt ad taka tillit
til pess ad barn hefur minni kaloriuforda og hradefnaskipti en fullordnir
(Miller o.fl. 2012).

Stutt er sidan freedimbnnum vard ljést hver lifdéedin ad baki
munnslimhudarbdlgu er. Skyrir pad ad stéru leid laraedaleysi og pa stadreynd
ad ekki hefur enn komid fram ahrifarik medferd vi@essari hvimleidu
aukaverkun (Sonis, 2009).

Samantekt

Alvarleg munnslimhudarbolga alvarlegur og hvimleidygikvilli sem stor hluti
barna i krabbameinslyfjamedferd upplifa. Munnslidéubolga getur valdid
alvarlegum sarum i slimhid munnholsins og i vetigilum getur barnid hvorki
bordad né drukkid. Helstu afleidingar munnslimhbdéégu eru skert
neeringarinntekt, aukin sykingarhaetta, 6beerilegikive@g minnkud geta til ad tja
sig munnlega svo eitthvad sé nefnt. bessir paeithalaf sér verri heilsutengd
lifsgeedi, aukna notkun & sterkum Opidtum, sjuklingarf ad neerast um aed og
fer oftar inna spitala og lengur i hvert sinn. Bgdlar i munni, par med talin
munnslimhudarbdlga, er an efa ein erfidasta aukawénr tengd

krabbameinslyfjamedferdum sem heilbrigdisstarfsiillad kljast vio um pessar
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mundir. Par ad auki eru fa Urraedi til ad medhdmdianslimhadarbdlgu tilteek
og fa mats eda meeliteeki til ad meta munnslimhiudgubé& og afleidingar
hennar.

Areidanlegar og vel unnar rannsoknir innan bardsswér varda algengi,
ahrifapeetti, mat, medferdir og afleidingar munnslidarbélgu eru af skornum
skammti. | pessari rannsékn verdur reynt ad geitaasillum pessum pattum en
pbetta efni hefur aldrei verid rannsakad & isladiraRannsoknarspurningar eru

eftirfarandi:

Rannsoknarspurningar:

1. Hvert er algengi og tidni alvarlegrar munnslimhaBalgu hja bérnum
med krabbamein?

2. Hoverjir eru helstu ahrifapeettir alvarlegrar munnsihadarbolgu?

a. Hver eru ahrif kyns, aldurs eda LPS a alvarlegamalimhudarbélgu?

b. Hver eru tengsl krabbameinstegundar og alvarlegrar
munnslimhudarbolgu?

c. Hver eru tengsl daufkyrningafeedar og alvarlegranmslimhudarbolgu?

3. Hverjar eru helstu afleidingar alvarlegrar munnshigarbdlgu?

Hver eru helstu einkenni barna med alvarlega mimhsidarbélgu?

Hvernig naerast born med alvarlega munnslimhudaun?6lg

Hver er fjoldi legudaga?

Hver er bléomynd og Onemisstada barna med alvarlega
munnslimhudarbdlgu?

aoow

4. Hvada adferdir nota heilbrigdisstarfsfolk til ad tae alvarlega
munnslimhudarbdélgu hja bérnum?

5. Hvada medferdir notar heilbrigdisstarfsfolk tihd medhondla
alvarlega munnslimhadarbdlgu?
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Adferdafraedi

I pessum kafla verdur rannséknarsnid kynnt, fjallat artak, meeliteeki,
gagnasofnun og drvinnslu gagna. Einnig verdurdfalim sidferdisleg alitamal

og leyfisoflun vegna rannsoknar.

Rannsoknarsnid

Rannsokn pessi er lydgrundud og megindleg. Notasvid afturskyggnt lysandi

rannsoknarsnid byggt a upplysingum Uar sjukraskréesdriptive retrospective
chart review). Lysandi rannséknir eru hannadapeiss ad afla upplysinga um
einkenni innan akvedins rannsoknarvettvangs paratghaegt sé ad birta
heildarmyndina eins og han kemur fyrir i raunvegule adsteedum. Einnig eru
lysandi rannsoknir eru oft notadar til ad rannsakai sem litid hefur verid

rannsakad aour (Polit og Beck, 2008). bar semntjgarannséknarinnar var ad
gera uttekt & alvarlegri munnslimhadarbdlgu med &¥iskoda heildarmynd
vandans sem hefur ekki verid rannsakad &adur & dsldrentar petta

rannsoknarsnid vel. Med pvi ad skoda sjukraskrémdrma er best komist ad pvi

hvernig stadan var i peirra edlilegustu adsteedum.

Pydi og Urtak

Pydi rannsoéknarinnar eru 6ll bérn, pad er sjukreslky barna, yngri en 18 ara,
sem greindust med krabbamein & islandi & arunun2 #0@011. Samkveemt
skraningu i Krabbameinsskra voru pad 120 born, sefmsamreemi vid nygengi
krabbameina hja bérnum & islandi. Urtakid var patmintak allra barna fra eins
ars ad 18 ara aldri sem gengust undir krabbamdjmsigdferd a islandi a
arunum 2002-2011. pad var fundid med pvi ad skpdaaskrar barnanna og
farid eftir fyrirfram akvednu valviomidi og Gtilokarvidmioi. Su akvoroun var
tekin ad hafa born undir 1 ars ekki med i ranng@kiniRokin fyrir pvi voru ad

petta var afturskyggn rannsékn par sem upplysingalgitad i sjukraskram og

Iék gunur a ad erfitt yrdi ad finna pau vegna likegs- og vitmunaproska peirra.
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Valvidmio:
- Ad barnid hafi greinst med krabbamein & arunum 220P1.
- Ad barnid hafi verid ordid eins ars vid greiningu.
- Ad barnid hafi verido ad greinast i fyrsta skipti@drkrabbamein.
- A0 barnid hafi gengist undir adal krabbameinslyfgdiferdina a

Barnaspitala Hringsins.

Utilokunarvidmid:
- Ef barn gekkst ekki undir krabbameinslyfjamedferd.
- Ef barn var ad greinast med endurkomu meins (epsel, recidive)

eda medferdartengd krabbamein (e. secondary neaplas

Lysing a vali i artak

Af 120 bérnum sem voru i pydinu uppfylltu 64 bémdwiomio i Urtak, par sem 5
born voru yngri en eins ars, 2 bérn voru ad greihasnad og pridja skiptid og 4
born fengu krabbameinslyfjamedferd og eftirliti @éldrdinsdeildum. Tvo born
gengust undir krabbameinslyfjamedferdina erlendis 42 bérn fengu ekki
krabbameinslyfjamedferd.  Eitt barn i  drtakinu  fékkalvarlega

munnslimhudarbdlgu af véldum geislamedferdar ogpaar med Utilokadur fra

rannsokninni.

Meelitaeki

Vid gagnasofnun var notast vid sérstakt gagnashganblad sem hannad var af
rannsakanda i samvinnu vid leidbeinendur (sja $dgl 1). Vio hoénnun
gagnaskraningarbladsins var studst vid peer ranms$arningar sem
rannsokninni i heild var eetlad ad svara og hafiddlidsjonar peer freedigreinar
sem freedilegi bakgrunnurinn byggir 4. Gagnaskréarinlgdio var forprofad med
gagnasofnun & 10 sjukraskrdm ur dartakinu og i &@f gerdar nokkrar

breytingar. Farid var aftur yfir pessar 10 gagnaski gagnasofnuninni i
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rannsokninni. Breytur flokkudust i 6 flokka eftifné og edli peirra. | pessari
ritgerd verdur adeins gert grein fyrir peim breytusem notadar voru i
meistaraverkefninu.

Eftirfarandi breytur voru skodadar en peer skiptastlega i 6 flokka. Fyrst
eru pad bakgrunnsbreytur sem varda kyn, aldur,dgdgyngd. Annar flokkurinn
eru breytur er varda munnslimhadarbolgu, pad erthwon sé til stadar. Pridji
flokkurinn eru breytur sem varda ahrifapeetti eirmp kmabbameinsgreining og
blédmynd. Fjoroi flokkurinn eru breytur sem vardte@ingar eins og fj6ldi
legudaga, paetti tengda  sykingarastandi, einkennumvarlegrar
munnslimhudarbdlgu og hvernig bornin neerast. Finfilwitkurinn eru breytur er
varda medferdir til ad draga Ur einkennum alvadegnunnslimhadarbdlgu eins
og lyf eda 6nnu rdrraedi. Sidasti flokkurinn eruyne sem varda adferdir til ad
meta alvarlega munnslimhudarbdlgu. Breyturnar wmist nafnabreytur eda

jafnbilabreytur.

1. Bakgrunnsbreytur:

1) Kyn (drengur-stulka), 2) Aldur vid greiningu fun og manudum, 3) haed i
cm, 4) likamspyngd i kg og 5) Likamspyngdarstud(ilbS)(kg/nf) vid
greiningu.

2. Breytur er varda alvarlega munnslimhuadarbolgu:

1) Er alvarleg munnslimhtdarbolga til stadar (j§;ne2) er um ad reeda 3°-4°
(alvarlega) eda 2° (veega) munnslimhadarbdlgu, 3)kingrgarviomid
(munnslimhtdar matsskali WHO, munnslimhudar mats3ke National cancer
institute (NIC) eda badir), 4) dagsetning innlagnar vegnaarddgrar

munnslimhudarbdlgu og 5) asteeda innlagnar
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3. Breytur er varda ahrifapeetti:

1) Krabbameinsgreining, 2) stada barns; hefur lok#dferd, hefur ekki lokid
medferd, lykur ekki medferd eda er latin/n, 3) heitedferdaraaetlunar, 4)
upphafsdagur medferdar, 5) lengd medferdartim&umj 6) geislamedferd (ja-
nei), 7) beinmergskipti (ja-nei) og 8) eiginstoiminuskipti (ja-nei). Einnig var
skrd 9) blédgildi daufkyrninga vid innlégn (x %0) og 10) lengd

daufkyrningafaedar fra innlégn (daufkyrningafaed =@K0,5 x 16/L). Einungis

var merkt vid lengd daufkyrningafeedar hja peim sesgndust vera med

alvarlega munnslimhudarbaolgu.

4. Breytur er varda afleidingar:
Skradur var 1) fjoldi legudaga i innlégn og 2) skl sveppar eda veirulyf
gefid i aed (jd-nei). Vardandi blddraektanir var 8kef 3) grunur um sykingu
(merkt vio ef barn var bldédreektad og enginn baltgiktur), 4) grunur um
mengun (ef grunur um mengun i jakveedri blédraekagn®) jakveed blddraektun
ef stadfest syking. Skrad var 6) hvort blédreektam tekin vid greiningy i
medferd eda i vidhaldsmedfesdsamanbemaintanance hvitblaedimedferd). 7)
Tegundir bakteria ur blédreektunum voru skradar pgf&tadfest syking annad
en blédreektun (skrdd hvada sykingar pad voru). Sk 9) heest@apsular
reactive protein(CRP) gildi i blodi i legu (mg/L) (skrad ef baribbreektad eda
grunur um adra sykingu) og 10) heesti likamshitegu (°C) (skrad ef barn
blodraektad eda grunur um adra sykingu).

-> Allar breyturnar sem nefndar verda hér eftir (agnpeer sem eru i flokk 5

og 6) voru einungis notadar hja peim sem reyndesa vmed alvarlega

munnslimhadarbdlgu.
Skréd var 11) fjoldi daga med einkenni alvarlegnaunnslimhadarbdlgu,
hvort eftirfarandi 12) einkenni eda lysingar voili dtadar tengdar alvarlegri
munnslimhudarbdlgu; bleedingar i munni, verkir i miyverkir i halsi, vaknar

um neetur vegna verkja eda 6paeginda, lystarleysiy g@&ki bordad fasta feedu,
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kyngir ekki vokva eda munnvatni og getur eda vikkietala vegna Opaeginda.
Skréd var 13) hvernig barnid neerdist; gat drukkig&rist gegnum nasalsondu,
neerist gegnum magahnapp, neerist med vokva i sedstmeed TPN €. total
parenteral nutrition) naeringu i e&ed og ef svo pa i hve marga daga TRkamée

0.

5. Breytur er varda medferdir til ad draga 0Or eimkeim alvarlegrar
munnslimhadarbolgu:

1) Tegundir verkjalyfja sem voru notud; paracetamokda perfalgan, parkédin,
parkodin forte, tramol (i &0 og um munn), morfiee, mixtara, dreypi, plastur).
Lyfjalistinn var ekki teemandi par sem heegt var kfhundir annad. Skradar
voru 2) tegundir staddeyfinga: magical mouthwastgcain mixtara eda sprey,
klaki eda keeling og moguleiki & ad skrd onnur stgéidgar Urreedi undir annad.
3) Onnur urreedi voru; munnskol, munnhirda, slékug athyglidreifing.

Mdoguleiki var ad skra undir annad.

6. Breytur er varda adferdir til ad meta alvarlegaunnslimhudarbolgu:
1) Var stadlad matsteeki notad? 2) Var skodad i muB)nvVar verkjamatskvardi

notadur (2x eda oftar i hverju tilviki)? og 4) Mdrstadar lysing & munnslimhag?

Greiningarviomid alvarlegrar munnslimhudarbdlgu

Notast var vid greiningarviomid munnslimhiadar mikads WHO og
munnslimhuadar matsskala NIC til ad finna Ut hvadanbveeru med alvarlega
munnslimhudarboélgu. Matsskali WHO er fra 1°- 4°nHavar préadur med pad
ad leidarljosi ad meta hlutleeg og hugleeg einkenanmslimhudarbdlgunnar.
Sem deemi e2° = rodi i munni / sar / sjuklingur getur bordadtéaedu3° =sar

i munni / sjaklingur innbyrdir einungis vokva dg = neysla faedu ekki moguleg.

Pannig er audvelt ad nota WHO skalann med tillithtada einkenni barnid er
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med og hvernig pvi reidir af vid ad innbyrda feet@ungt 6psegindum eda sarum i
munni tengt krabbameinslyfiamedferd (World healtijamization, 1997).

Matsskali NIC er fr& 1°- 5°. Hann var upprunalegainb til fyrir The
Common Toxicity CriterialCTC) sem gerir grein fyrir og flokkar alvarleika
aukaverkana af voldum krabbameinslyfjamedferda. Dasmgreiningarviomid i
NIC skalanum er2° = sarsaukafullur rodi og bjugur / sar en geturdbaér og
kyngt, 3° = sarsaukafullur rodi, bjuagur / sar og parfnadtvwadi eed4° = alvarleg
sar / parfnast TPN neeringu i a&d / parfnast sondogaer/ fyrirbyggjandi
intubering ogh® = daudi vegna alvarleika einkenna (Sonis 0.f.400

i okkar rannsokn er talad um alvarlega munnslimhi@gu pegar um var ad
reeda 3°-4° munnslimhidarbdlgu en veega ef um var ragba 2°

munnslimhudarbdlgu.

Gagnasofnun og framkvaemd rannséknar

i gagnasofnuninni voru skrad oll tilvik er barn vamed alvarlega
munnslimhudarbdélgu. Eins 6ll tilvik er barn var diéektad eda pad med
stadfesta adra sykingu. ZAtla mé ad hafi barn Ju@ddoraektad hafi verid grunur
um sykingu. | peim tilvikum sem barn var med alegd munnslimhadarbélgu
var merkt vid allar breytur & gagnaskraningarblad@n i peim tilvikum sem barn
var ekki med alverlega munnslimhudarbdlgu en vaidfasektad eda med
stadfesta adra sykingu var merkt vio mun feerri tureyFario var i pad hvada
breytur pad voru hér & undan pegar breytur voraaekyrir. Upplysingum var
safnad ur sjukraskranum & pvi timabili er barniBivaabbameinsmedferd.

Oll krabbameinstilfelli barna, likt og fullordinnaem tilkynnt hafa veri® eru
skrad i Krabbameinsskra islands. Rannsakandi féijarsy ad peim gégnum
med skrddum tilfellum fra 2002 til og med 2011. ar ad finna néfn og
kennitdlur pessara barna. Einnig dagsetning hvéaaer greindist, hversu gamalt
pad var vid greiningu, hvort pad hafi verid ad gest med endurkomu meins eda

medferdartengt krabbamein og hvort pad hafi vextd®! bar sem strangt eftirlit
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er med pessum boérnum i ad minnsta kosti 5 ar atimedferd lykur var um
helmingur sjukraskrda barnanna i skjalageymslu &spitala Hringsins. Hinn
hlutinn var i skjalageymslu Landspitalans, i Vedidr Born sem greindust med
Burkitt’s hvitbleedi voru skrdd undir Burkitt's #itumukrabbamein par sem
medferdin er su sama. Krabbameinsgreiningar vokkfdar samkvaemt ICCC-3
flokkunarkerfinu (International classification ohitdhood cancer, 3. utgéafu)
(Steliarova-Foucher, Stiller, Lacour og KaatscH)30

Gognin sem notast var vio til ad seekja upplysingein ymist & rafraenu formi
eda pappir. Upplysingar um bakgrunnsbreytur vortirada i Krabbameinsskra
og a lifsmarkarbladi. Seint a arinu 2010 var fa@dskra lifsmdrk rafreent svo um
15 bdrn voru med hluta af lifsmérkum sinum a tiriabj eda 0ll, skrad rafraent.
Breytur er vordudu alvarlega munnslimhudarbolguuvadallega ad finna i
framvinduskraningu hjukrunar en einnig i dagalurknag i fyrirmaelablédum og
vokvafyrirmaelablodum. Lysingar i framvinduskraningjukrunar gafu oftast
mjog goéda mynd af astandi barnsins og lysingu &esinum er tengdust
munnslimhadarbolgu. Ut fra pvi var haegt ad akvandart barn var med
alvarlega munnslimhudarbdlgu samkvaemt greiningamdéém WHO og NIC. |
5 tilvikum af 60 voru upplysingar um alvarlega mslimhadarbélgu eingdéngu
fengnar Ur géngudeildarnétum laekna og hjukrunaifigada gongudeild par sem
bornin voru ekki inniliggjandi. Skyrt kom pa frand d&drnin hefdu verid heima
med alvarlega munnslimhudarbolgu. Byrjad var ad a skiramvindu
hjukrunarfreedinga, a legudeild, rafreent seint 20&1 og pvi voru 4 sjukraskrar
sem voru med hluta af framvinduskraningu hjukruadrsent.

Upplysingar um lyf var ad finna & lyfjablédum. Uggingar um onnur Grraedi
var ad finna i framvinduskraningu hjukrunar, dagalleekna og lyfjabladi.
Upplysingar um blédprufur voru a rafreenu formilivtikerfi Landspitalans.

Upplysingar um blédraektanir og adrar bakteriu-veguraektanir, fra midju
ari 2006 -2011, var ad finna & Cyperlab kerfi Lasitidans. Fra 2002-2006 voru

pessar nidurstéour a pappir i sjukraskam barnaBkie. var merkt vio fidlda
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blodraektana fyrir hvert tilvik heldur einungis edirb var blédreektad og hverjar
nidurstddurnar voru & pvi timabili sem barn vailiggjandi eda i eftirliti vegna
gruns um sykingu. Lagt var mat & voxt bakteria Gobdektunum samkveemt
akvednum skilgreiningum sem voru hafdar til grurtira(Sigurdur Arnason,
Valtyr Stefansson Thors, bordlfur Gudnason, Karl Keistinsson og Asgeir
Haraldsson, 2008). Studst vid rafreent myndkerfi dspitalans til ad skoda
rontgen myndir. Upplysingar um hvernig barnid narovar ad finna i
framvinduskraningu hjdkrunar, dagélum laekna, arifiyselablodum og hja
apoteki Landspitalans.

Vid hreinsun gagna voru tekin Ut pau tilvik par sbarn var bl6draektad vio
greiningu par sem forsenda fyrir patttoku var adrnida hafi fengio
krabbameinslyfjamedferd. Einnig var breytan lystgsi sem einkenni tekin Gt

par sem ekki var haegt ad leggja mat & merkingudskigagna.

Urvinnsla gagna

Vid tolfreedilega Grvinnslu gagna var notast vidfra@diforritid Statistical
Package for Social SciencePSS), utgafu 21.0. Gognin voru skilgreind og
kodud pannig ad haegt veeri ad greina pau med talégedn adferdoum. Notud
var lysandi tolfreedi fyrir algengi, tioni, hlutféthedaltdl, stadalfravik, midgildi,
tidasta gildi og spdnn. Gert var ki-kvadrat prd wafnbreytur pegar forsendur
fyrir pvi voru uppfylltar med fimm eda fleiri eir@tlingum i hverjum dalki.
Annars var notad Fisher’s Exact-markteekniprof sentdr betur fyrir litla hopa.
P& var notad t-prof 6hadra Urtaka til ad bera samafaltdl og Pearsons’s r
fylgniprof til ad meta tengsl a milli tveggja jafidibreyta. Tolfreedilega
marktaekni var midud vid p-gildi < 0,05.

Sidfreedileg alitamal
Leyfi voru fengin hja framkveemdastjora leekninga dspitala

Haskolasjukrahuss (sja fylgiskjal 2), Personuverfgja fylgiskjal 3) og
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Visindasidanefnd (sja fylgiskjal 4) til ad framkvamannsoknina. Einnig var sott
um leyfi hja Krabbameinsskra Islands (sja fylgisk til ad sja hvada born

greindust med krabbamein a arunum 2002-2011. Viid gennsoékna skal avallt
hafa i huga pa sioferdislegu krofu ad patttakerndioti ekki af peim skada. Vid

gerd pessarar rannsOknar var engum gognum safmadd&&idu & inngrip eda

samskipti vi§ patttakendur par sem um gogn Ur sighkram var ad raeda. Oll
gogn voru pvi til stadar pegar rannsoknin for fréwass vegna var ekki talin porf
a ao fa upplyst sampykki barna sem voru ordin B8 é@da adstandenda yngri
barna, um adgang ad sjukraskram.

Hverju barni var uthlutad handaho6fskennt rannsakinaer sem var skrad a
gagnaskraningarblad hvers og eins. bessi listieklir adgengilegur 6drum en
rannsakanda. Nidurstédur rannséknarinnar eru bifannig ad peer eru
Opersonugreinanlegar. Persoénugreinanleg gogn vamdveitt & heimasveedi
rannsakanda & lokudu drifi télvukerfis Landspitalang i lsestum skap a
Barnaspitala Hringsins. Oll 6personugreinanleg gégmi geymd i lsestum skap
Hjukrunardeildar Haskola islands eda & laestu heieaéis rannsakanda sem
einnig var kddad. Rannsakandi hafdi engra persgralbagsmuna ad geeta vio

oflun eda drvinnslu gagna.
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Nidurstoour

I pessum kafla er greint fra nidurstodum rannsdkmar. Byrjad er & ad gera

grein fyrir Urtakinu og sidan rannséknarspurningwarad hverri fyrir sig.

Lysing a urtaki

Endanlegt urtak var 64 born eda 53% af peim seindjreszoru med krabbamein
& Islandi & arunum 2002-2011. Medalaldur barnamn®\2 aragf. 5,39. Yngsta
barnid var eins ars en pad elsta 17 ara og 11 radahaddurshépnum 1-5 ara og
6-12 ara voru jafnmargir eda 20 born (31,8%) i bwohdp. | hopnum 13-17 ara
voru 24 born (37,5%). Drengir voru 41 (64,1%) (sjtu 1).

Flest barnanna (n=24) voru med hvitbleedi, par afuvb8 med brdda
eitiffrumuhvitbleedi (ALL) og 6 med brdda mergfrunwitibleedi (AML). Fjértan
born voru med eitilfrumukrabbamein og 8 med midtsegli. Oll 7 bornin med
illkynja beinaexli voru med beinsarkmein. Adrar Kpalneinsgreiningar voru

med 3 born eda feerri (sja toflu 1). Tuttugu préosgemnhanna (n=13) voru latin.

1. Hvert er algengi og tioni alvarlegrar munnslimhuaBéalgu
hja bérnum med krabbamein?

Algengi alvarlegrar munnslimhadarbélgu reyndistav@®,1% (n=25/64). Um var
ad raeda 15 drengi (60%) og 10 stdlkur (40%). Priinb(12%) voru a
aldursbilinu eins til 5 ara og 11 bdrn (44%) voraldurshépunum 6-12 ara og
13-17 ara (sja toflu 1).

Tvo born af peim 25 sem fengu alvarlega munnslirmhi@gu foru i
beinmergsskipti en peer lyffamedferdir voru ekkitak med i rannsékninni.
Fjogur born foru erlendis i skurdadgerd a midri feedardeetlu og 6 born (24%)
voru latinn. pPar af 4 sem létust & medferdartinmabilog luku pvi ekki

meoferdarasetlun. Tvo létust eftir endurkomu meins.
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Bornin 25 fengu alvarlega munnslimhadarbélgu 14#6nsm i samtals 60
tilvikum. Fimmtiu og tvo tilvik féllu undir baedi giningarvidmidin, pad er WHO
og NIC, 7 tilvik féllu undir WHO og eitt tilvik unid NIC. Niu bérn (36%) fengu
alvarlega munnslimhadarbélgu einu sinni, 6 (24%igte tvisvar sinnum og 10

fengu alvarlega munnslimhudarbélgu prisvar til sexum (sja mynd 2).

10
8 -
©
£ 6
[
=
5 4
He]
=
. I I
0 - I
einusinni  tvisvar prisvar fjorum mm  sexsinnum
sinnum sinnum sinnum sinnum

Hversu oft alvarleg munnslimhudarbélga

Mynd 2. Tidni alvarlegrar munnslimhudarbélgu
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Tafla 1. Samanburdur bakgrunnsupplysinga

Allt Grtakia < 2°munn-  3-4°munn-  Mark-
n=64 slimhadarb. slimhudarb. tektar-
n=39 n=25 préf

drengir/stulkur (%) 41/23 (64/36) 26/13 (67/33) 15/10 (60/40) p=0,588t
Aldur i &r, medalt +sf 9,6 +5,35 8,4+572 11,7+4,05 p=0,008f

1-5 ara, fioldi (%) 20 17 (85) 3 (15)
6-12 ara, fioldi (%) 20 9 (45) 11 (55)
13-18 ara fioldi (%) 24 13 (54) 11 (46)

LbS (nf), medaltal 18,63 £4,17% 18,37 £ 4,54¥¥ 19,02 + 3,61¥¥ p=0,557

Undirliggjandi
sjukdémar  n (%)

llikynja blédsjukdémar 38 22 (57,9) 16 (42,1)

Bradahvitblaeoi 24 13 (54,2) 11 (45,8)
ALL 18 12 (66,7) 6 (33,3)
AML 6 1(16,7) 5 (83,3)

Eitilfrumukrabbam. 14 9 (64,3) 5 (35,7)
Hodgkins 6 6 (100) -
Non-Hodgkins 8 3 (37,5) 5 (62,5)

Burkitt’s eitilfr. 5 1 (20) 4 (80)
Fost aexli 26 17 (65,4) 9 (34,6)

Midtaugakerfisaexli 8 8 (100) -

Illkynja beingexli 7 1(14,3) 6 (85,7)

AEXIi | nyrum 3 3 (100) -

AEXIi T lifur 2 1 (50) 1 (50)

Taugakimfrumuaexli 2 2 (100) -

Mjukvefjasarkmein 1 - 1 (100)

Kimfrumnaaexli 1 1 (100) -

Onnur pekjufrumuaexli 2 1 (50) 1 (50)
Born latin  n (%) 13 7 (54) 6 (46)
Ahzettufl. bradahvitbl.

ALL 18 12 (66,7) 6 (33,3)
Standard risk 5 4 (80) 1 (20)
Intermediate risk 5 5 (100) -

High risk 8 3(37,5) 5 (62,5)

AML 6 1(16,7) 5(83,3)
Standard risk 6 1(16,7) 5 (83,3)

¥Vantar LPS hja 4 bornum, ¥¥vantar LPS hja 3 borni¥évantar LPS hja 1 barni
T = t-prof

1=Ki-kvadrat prof
Ekki voru framkveemd marktektarprof hja undirflokkukrabbameina vegna farra
einstaklingai hvorum hop
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2. Hverijir eru helstu ahrifapeettir alvarlegrar
munnslimhudarbdlgu?

a. Hver eru ahrif kyns, aldurs eda LPS & alvarlega mslimhudarbolgu?
b. Hver eru tengsl krabbameinstegundar og alvarlegramnslimhadarbolgu?

c. Hver eru tengsl daufkyrningafeedar og alvarlegrammsiimhadarbdlgu?

a. Hver eru ahrif kyns, aldurs eda LPS a alvarlega mslimhudarbolgu?

Pau born sem fengu alvarlega munnslimhudarbolgu narktaekt eldri en pau bérn
sem fengu veega eda enga munnslimhadarbdlgu (662,329, p=0,008) Ekki

reyndist marktaekur munur milli hépanna hvad vaider eda LPS (sja t6flu 1).

b. Hver eru tengsl krabbameinstegundar og alvarlegramnslimhudarbolgu?

Ellefu bdrn (44%) af peim 25 sem fengu alvarlegannslimhadarbdlgu voru med
brddahvitblaedi par af 6 med ALL og 5 med AML. Alfieir sem voru med AML
voru i standard riskhép og 6ll nema eitt barnanna med ALL vorhidgh risk hép.
Engin med ALL iintermediate riskhop fékk alvarlega munnslimhadarbdlgu. Sex
born (24%) med beinsarkmein fengu alvarlega mumimslarbdlgu og 5 (20%)
med eitilfrumukrabbamein, 6l non-Hodgkins. Af peith sem voru med non-
Hodgkins eitilfrumukrabbamein reyndust 4 vera med urkBt's
eitifrumukrabbamein. | 68rum krabbameinsgreininguvar tidni alvarlegrar
munnslimhudarbélgu minna en 2 eda aldrei (sja ttflu

Haestu hlutfoll krabbameina barna med alvarlega slimhadarbolgu voru hja
boérnum med beinsarkmein (85,7%, n=6), AML (83%, n=6g Burkitt's
eitifrumukrabbamein (80%, n=4) (sja toflu 1). Ekldyndist marktsekur munur &
fiolda peirra barna sem var med fost aexli og abgalmunnslimhtdarbdlgu og peim
sem voru med illkynja blédsjukddém og alvarlega malimhadarbdélgu (p=0,546).

Krabbameinstegund var skodud i tengslum vid hvefsbdrnin fengu alvarlega

munnslimhudarbdlgu. Par reyndust bdrn med bradalbedi fa oftast alvarlega
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munnslimhudarbolgu einu sinni. Peir sem voru maddaekmein og non-Hodgkins

eitilfrumukrabbamein fengu alvarlega munnslimhud&gb oftar (sja toflu 2).

Tafla 2. Krabbameinstegund og fjoldi tilvika med dvarlega
munnslimhadarbdlgu

Hversu oft Brddahvitbleedi Beinsarkmein  Non-HodgkinsAnnad
eitilfrumukr.

Einu sinni 8 born 1 barn

Tvisvar sinnum 1 barn 2 born 3 born

Prisvar sinnum 1 barn 2 born 1 barn

Fjérum sinnum 1 barn 3 born

Fimm sinnum 1 barn

Sex sinnum 1 barn

c. Huver eru tengsl daufkyrningafeedar og alvarlegrammsiimhadarbdlgu?

Skodud voru tengsl daufkyrningafeedar og alvarlegrannslimhudarbélgu med pvi
ad skooda fylgni milli fiélda daga i daufkyrningafeeg fjélda daga med einkenni
alvarlegrar munnslimhudarbdlgu. Breyturnar vorudsidar sem stok tilvik (hér er
skraning byggd a hverju gildi lengdar daufkyrniregéfar og filda daga med
einkenni en ekki hverju barni par sem fleiri ent gjildi af hvorum breytum er
mogulegt hja hverju barni). Markteek jdkveed tengghdust vera a milli breytanna
(r=0,736, p<0,0001).

3. Hverjar eru helstu afleidingar alvarlegrar
munnslimhudarbdlgu?

a. Hver eru helstu einkenni barna med alvarlega munmslidarbolgu?

b. Hvernig neerast bérn med alvarlega munnslimhadansdlg

c. Huver er fjoldi legudaga?

d. Hver er bl6dmynd og Onemisstada barna med alvarlega

munnslimhudarbdlgu?
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a. Hver eru helstu einkenni barna med alvarlega munmslidarbolgu?

A mynd 3 mé sja einkenni barna med alvarlega mimhgidarbolgu. Myndin synir
i hversu moérgum tilvikum hvert einkenni um munngiiarbélgu kom fram og
fiolda peirra barna (n=25) sem upplifdu einkennigidhverjum timapunkti. Oll 25
bornin voru med verki i munni i éllum tilvikum (&0vik) og i 95% tilvika gatu 24
born ekki neytt fastrar faedu. | 60% tilvika voru bern af 25 einnig med verki |
hélsi. Meiri en helmingur barnanna upplifdi 4 algastu einkennin & einhverjum

timapunkti (sja nanar mynd 3).

n=25 n=24

Fjoldi tilvika

Einkenni

Mynd 3. Heildarfjoldi tilvika sem einkenni kom fram og fj6 Idi barna sem
upplifa einkennin (n=25, tilvik=60)
Hvert barn var med ad medaltali 3,53 einkenni (a$j& mynd 3) um alvarlega
munnslimhudarboélgus{. 1,03, midgildi Bi hverju tilviki, minnst 2 einkenni og mest
7. 1 40% tilvika var einkennabyrdin 3 einkenni 0§3% tilvika 2 einkenni. | 3%

tilvika komu fram 7 einkenni og var pad hja samastklingnum (sja mynd 4).
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Fjoldi einkenna i tilviki

Mynd 4. Einkennabyrdi barna med alvarlega munnslichddarbolgu
(n=25, tilvik=60)

Hvert barn var med einkenni um alvarlega munnsli@ahniolgu i ad medaltali
7,3 daga $f. 4,43, midgildi 7) hverju tilviki eda fra 2 dégum til 24 daga. %7
tilvikanna vordu einkennin i 2 til 8 daga, algerngear 4 dagar (sja nanar mynd 5).
Ekki var haegt ad finna Gt fjolda daga med einkeérgnfilvikum.
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Mynd 5. Tidni fjolda daga med einkenni
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b. Hvernig naerast bérn med alvarlega munnslimhudandlg

i 11 tilvikum af 60 (18%) neerdust 5 bdrn eingdngadrsondunaeringu, 3 tilvik i
gegnum nasalsondu og 8 tilvik i gegnum magahna@ filvikum af 60 (60%)

fengu 17 born af 25 TPN neaering i aed til ad uppfgbaringarporf sinni (sja mynd
6). bar af fengu 2 born i fijogur skipti og 4 borprju skipti, hin fengu sjaldnar.
Mdoguleiki var a ad fa vokva i eed samhlida TPN ngerinaed.

60
50

40

n=17
I

n=22
I

30

Fjoldi tilvika

20 n=5

Vokvi i d TPN neering i &0 Sondunzering

10

Neeringarleid

Mynd 6. Neeringarleidir barna med alvarlega munnskinhtdarbdlgu
(n=25, tilvik=60)
Hvert barn var med TPN naeringu i aed i ad meddaldagagf. 7,83 midgildi
6) i hverju tilviki eda fra 2 dégum til 29 daga. [%4tilvika voru bérnin med TPN
neeringu i eed i 2-10 daga, algengast var 5 dagaiol tilvika gatu bornin drukkid

vokva um munn, pé oftast ekki ndg til ad uppfyleringarporf sinni.

c. Hver er fj6ldi legudaga?

Af peim 60 tilvikum sem boérnin fengu alvarlega mshimhudarbolgu voru bérnin
inniliggjandi i 55 tilvikum en heima i 5 tilvikunMedallengd hverrar innlagnar var
14 dagar(sf. 16,39, midgildi 8)og hoféu 80% tilvikanna feerri en 15 legudaga.
Stydsta legan var 2 dagar og su sem vardi lengst8vdagur. Algengast voru 3 og
8 legudagar (sja mynd 7).
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Fjoldi tilvika

Fjoldi daga inniliggjandi

Mynd 7. Tidni fjdlda legudaga

Munnslimhudarbolga var skrad sem ésteeda innlagsjékiaskra i 21 innldgn af
55. Algengasta asteeda innlagnar var hiti og daofkgafeed i 30 innlognum af 55.
(sja toflu 3).

Tafla 3. Astaedur innlagna

Asteeda innlagnar Fjoldi (%)
Hiti 3 (55

Hiti og daufkyrningafaed 30 (54,5)
Munnslimhudarbodlga 21 (38,2)
Nidurgangur og slappleiki 1 (1,8)

d. Hver er bl6dmynd og 6éneemisstada barna med alvameganslimhudarbélgu?

i 48 tilvikum (80%) voru bérnin med alvarlega mulinhidarbdlgu |
daufkyrningafaed. Medallengd daufkyrningafeedar irjovelviki var 9,5 dagar(sf.
7,94, midgildi 7.) Lengd daufkyrningafeedar vardi frd 2 dégum til 3@gal
Algengast var 6 og 7 dagar.
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I 48 tilvikum (80%) voru bornin med alvarlega mulimhidarbolgu blodraektud.
I einu tilviki komu tvo svor, pad er jakveed blodtask talin tengjast liklegri eda
sannadri sykingu og mengun eda grunur um mengurepdur fjoldi svara samtals
49 undir ,alvarleg munnslimhudarbélga“ i toflu 4alBeria 6x ar reektunum i 11
tilvikum (22,4%). par af var jakvaed blodraektunriaiengjast liklegri eda sannadri
sykingu i 6 tilvikum (12,2%) en mengun eda grunum mengun i 5 tilvikum
(10,2%). Enginn voxtur var i 38 tilvikum (77,6%)&$6flu 4).

Pegar hver blédraektunarniourstada var skodud sakn tvik (hér er skraning
byggd a hverri blédraektun en ekki hverju barni am fleiri en ein blédraektun er
moguleg hja hverju barni) voru hlutfallslega fletiivik jakveedra blodreektana,
likleg eda s6nnud syking, i hopi peirra sem vord mlearlega munnslimhudarbdlgu
midad vid pa sem voru med veega eda enga, eda 1&p&%ii 4,5%. Munurinn var
ekki markteekurg=0,05).

Tafla 4. Bléoraektunarsvor Ur 6llum blédreektunartilvikum art aks

Allt artakid < 2° munn-  Alvarleg Mark-
n=64 slimhddarb.  munn- tektar-
n=39 slimhadarb.  prof

n=25 p-gildi
Enginn voxtur (%) 217 (86,8) 179 (89) 38 (77,6) p=0,033%
Grunur um mengun# (%) 18 (7,2) 13 (6,5) 5(10,2) p=0,263*

Jakvaed blodraeektun (%) 15 (6) 9 (4,5) 6 (12,2) p=0,05t
Samtals (%) 250 (100) 201 (100) 49 (100)

# Mengun eda grunur um mengun

t=Fisher’s exact prof

1=Ki-kvadrat prof

I einu tilviki kom fram baedi jakveed blodraektun o@mgun eda grunur um mengun, sem
skyrir 49 svor i toflu hja 3-4° munnslimhidarbdlgu.

Auk jakveedra blédreektana voru 4 pvagreektanir jalareedy 4 stadfestar
lungnabdlgur medal barna med alvarlega munnslimtvddzu. Allar pessar
jakveedu raektanir skiptust & milli 10 barna (40%d)3&tilvik (21,7%). Tafla 5 synir
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samsetningu allra jakveedra reektana i hverju tilfgikir sig og einnig hvernig paer

dreifast & bornin 10

Tafla 5. Samsetning jakveedra sykinga i hverju tiliki

Barn Tilvik 1 Tilvik 2 Tilvik 3
1  Lungnabolga Jakv. blédreektun Jakv. blédreektun
pvagfeerasyking pvagfeerasyking
2 Grunur um mengun # Grunur um mengun #

3 Jakvaed blodraektun

Grunur um mengun #
pvagfeerasyking

4 Grunur um mengun #
Lungnabdlga

5  Jakveed blédreektun
Lungnabdlga

Lungnabdlga

pvagfeerasyking

Jakvaed blodraektun

© 00 N O

Jakvaed blodraektun

10  Grunur um mengun #

# Mengun eda grunur um mengun

Tafla 6 synir tidni bakteriutegunda Gr mismunandektunum. [ tveimur
jakveedum blodreektunum raektudust 2 tegundir bakténiderobacter cloacae og
enterococcus faecium i annarri og fusobacteriurniepeg gram neikvaedir anaerob
stafir i hinni. [ einni pvagraektun raektudust einRitegundir bakteria, enterococcus

species og escherecia coli.
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Tafla 6. Tioni bakteriutegunda Ur mismunandi reektunum

Blooreekt Blddraekt Pvagreekt  Samtals
mengun # jakveed jakveed

Escherichia coli 2
Enterobacter cloacae 2 2
Enterococcus species 1
Enterococcus faecium 2
Fusobacterium species 1
Gram neikv. anaerob stafir 1
Pseudomonas aeruginosa 1
Micrococcus species 1
Streptococcus viridans 1
Abiotrophia 1

Kdagulasa-neikveedir 2 1
stafylokokkar

Samtals 5 8 5

W R P P R P RPNPEPAMDN

=
o

# Mengun eda grunur um mengun

Haesta CRP gildi i bl6di var markteekt heerra i paiwiktim sem bdérnin voru
med alvarlega munnslimhudarbolgm=191,6, sf. 114,73borid saman vid pau
tilvik sem bérn voru med veega eda enga munnslinbdézu (m=98,2, sf. 97,48
(t(249)= 5,8, p=0,000). | peim tilvikum sem bdrnivoru med alvarlega
munnslimhudarbdélgu var heesti hiti i legmn<39,51, sf. 0,787 markteekt heerri
borinn saman vid pau tilvik sem bornin voru med &segda enga
munnslimhGdarbolgu  n§=39,06, sf. 0,849 (t(249)=3,3, p=0,01). |
marktektarprofunum voru breyturnar skodadar senk $iliiik (hér er skraning
byggd a hverju CRP gildi og hverju hita gildi erkekverju barni par sem fleiri en
eitt gildi af hvoru eru moguleg hja hverju barryklalyf voru gefin i &d i 76,7%

tilvika (46 tilvikum) sem born fengu alvarlega m@stimhadrabélgu.
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4. Hvada adferdir nota heilbrigdisstarfsfolk til ad taealvarlega
munnslimhudarbdlgu hja bérnum?

I engu tilvikanna var skrad stadlad mat eda midnad meelitaeki vaeri notad til ad
meta munnslimh(d barna. | 35% tilvika kom ekki framsjikraskyrslu hvort

heilbrigoisstarfsfolk skodadi i munn barnanna ogidgar a munnslimhid komu
ekki fram i 60% tilvika. | 35% innlagna var notadwrkjaskali tvisvar sinnum eda

oftar (sja mynd 8).
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Fjoldi tilvika

Matsadferdir

Mynd 8. Fjoldi tilvika sem hver matsadferd var noud

5. Hvada medferdir notar heilbrigdisstarfsfolk til adedhdndla
alvarlega munnslimhadarbolgu?

A mynd 9 ma sja hvada verkjalyf voru notud. Myndimir fjolda tilvika sem hvert
lyf var notad og fjblda peirra barna (n=25) semgiertiltekin lyf & einhverjum
timapunkti. | 93,3% tilvika fengu 23 born perfaldg@aracetamolum vid verkjum.
Morfin i aed var gefid i 53,3% tilvika og morfinplési 46,6% tilvika. Onnur lyf
voru notud sjaldnar. Nitiu og tvé proésent barnanfékk einhverntiman
perfalgan/paracetamolum og 80% barnanna fékk erntivean morfin i a&d (sja

mynd 9).
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Fjoldi tilvika

Verkjalyf

Mynd 9. Heildarfjoldi tilvika sem lyf voru notud og fjéldi barna sem fengu
tiltekin lyf (n=25, tilvik=60)

Skodud var nanar notkun morfindreypis og morfirtpidgs Mynd 10 synir hversu
oft hvort Urraedi fyrir sig var notad vegna alvargmunnslimhidarbélgu arin 2002
til 2011. Fra arinu 2004 dregur ur notkun morfinghie og uppur 2008 eykst notkun
morfinplasturs (sja mynd 10).
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Mynd 10. Notkun morfindreypis og morfinplasturs & arunum 2®2-2011
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Skodad var hvada munnstaddeyfilyf voru notM@&gical mouthwaslvar notad i
31,7% tilvika af 14 bérnum og munnskol voru notutbPs tilvika af 7 bérnum (sja

mynd 11). Byrjad var ad nota Aftamed & Barnaspitadai kringum 2011.

60 |
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m
X 40 |
2
= 30
T n=14
220
e
10 -
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0 I
Magical Xylocain Aftamed Bonjela
mouthwash mixtura/sprey
Staddeyfilyf

Mynd 11. Heildarfjoldi tilvika sem Urraedi voru not ud og fjoldi barna sem
notudu tiltekin drreedi (n=25, tilvik=60)
Onnur skréd Grraedi sem voru notud til ad medhonulanslimhidarbdlgu voru
keeling, sédavatn, munnhirda og munnskol (sja myBy Hvergi kom fram ad

athyglidreifingu eda slékun hafi verio beitt.
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*{ 2 tilvikum kom fram tegund munnskols; Corsedg Andolexin

Mynd 12. Fjéldi tilvika sem 6nnur Urreedi voru notud og fjéldi barna sem
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Umraedur

Tilgangur pessarar rannséknar var ad gera Uttektalgengi alvarlegrar
munnslimhudarbélgu, peim pattum sem hafa ahrif dahag afleidingum hennar.
Einnig ad gera grein fyrir peim adferoum sem hgiibisstarfsfolk notar til ad meta
og medhondla alvarlega munnslimhudarbolgu. | pedeafta eru helstu nidurstodur
dregnar saman og bornar saman vid erlendar raninséké auki er greint fra
takmdrkunum og styrkleikum rannséknarinnar og komidd tillogur ad frekari
rannsoknum. Vandasamt reyndist ad bera nidurstédusaman vid erlendar
rannsoknir par sem litid er til af ranns6knum umi&@fra sambaerilegu sjonarhorni.

Munnslimhtdarbdlga er flokkud eftir alvarleika. bgsari rannsokn er med
alvarlegri munnslimhaddarbdlgu att vio munnslimhbddgu af 3°-4°. Algengi
alvarlegrar munnslimhudarbolgu reyndist vera 39,4ét) er i nokkru samraemi vid
erlendar nidurstddur, sem p6 eru misvisandi. | sakn Otmani o.fl. (2011) og
Cheng o.fl. (2011) reyndist algengi 3°-4° munnslidarbolgu vera 18% en i
rannsokn Gandemer o.fl. (2007) var pad 48%. Alamsoknirnar skodudu baedi
bérn med illkynja blodsjikdoma og fost eexli, likj okkar rannsokn. Olikt okkar
rannsokn voru peer pd allar teknar a einum timapurikti verdur ad teljast
moguleiki & pvi ad barn sem ekki fékk alvarlega nmalimhudarbdlgu hafi getad
préad slikt med sér seinna & medferdartimabilinokkar rannsékn fengu bérnin
alvarlega munnslimhudarbélgu 1-6 sinnum en 60%adrara fékk hana 1-2 sinnum
sem gefur visbendingar um ad tilvikafjoldinn sé iek&lmennt har &
medferdartimabili.

I rannsokn Gandemer o.fl. (2007) voru 20 bérn a® 14lyfjamedferd fyrir
beinmergsskipti. Pad gaeti skyrt hatt algengi i {peshopi, 48%, midad vid ad taka
eingdbngu mid af béornum med 3°-4° munnslimhudarhoiRannséknir hafa synt
algengi munnslimhddarbdlgu vera allt ad 99% medakliaga sem fara i
beinmergsskipti (Sonis o.fl., 2004). | rannsékn da.fl. (2006) voru skodadar
sjukraskyrslur barna med illkynja blédsjukdéma d@gtfeexli og reyndist algengi

munnslimhudarbolgu vera 72%. bar var tekid mid°ad 2munnslimhadarbélgu og
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innan Urtaksins voru born asetlud i beinmergsskiitis og pessar télur syna eru
nidurstodurnar  Oljésar enda tekid mid ymist af degri (3°-4°)
munnslimhudarbolgu eda vaegri til alvarlegrar (2°-4&innig er samsetning Urtaks
ekki pad saman. Réttara veeri ad skoda born sem fs@mmergsskipti sér par sem
pau fa kroftugri krabbameinslyfjamedferd. Ad fylgiamed bdrnunum allt
medferdartimabilid gefur einnig réttmaetari nioudstd pegar algengi endurtekinna
tilvika er asetlad.

I rannsékninni voru kénnud ahrif kyns, aldurs ogSL¥é greiningu, & alvarlega
munnslimhudarbdlgu. Ekki reyndist markteekur munidr kyn eda LbS peirra er
fengu alvarlega munnslimhadarbélgu borid samarpgidem fengu veega eda enga.
Nidurstodur okkar rannséknar syna p6 ad bérn medriagiga munnslimhudarbdlgu
eru marktaekt eldri en pau bérn sem sem fengu vésyerga munnslimhadarbdlgu.
Erlendar rannsdknir medal barna hafa ekki synt feamarktaekan mun eftir kyni,
aldri né LPS, éhad pvi hvort aldursbilio var samadhrhaeft vido okkar rannsokn
(Fadda o.fl., 2006; Figliolia o.fl., 2008; Otmaniflo2008) né par sem aldursbilid
var 5-18 ara eda 6-18 éara (Cheng o.fl., 2011; Gaedeo.fl., 2007). Hinsvegar
reyndist markteek fylgni milli lagrar likamspyngdigrir medferd og aukinnar tidni
munnslimhudarbélgu i tveimur rannséknum (Cheng 8d08; Fadda o.fl., 2006) en
ekki er haegt ad bera saman likamspyngd og LbSeparlL$S tekur einnig mid af
heed einstaklings.

bPegar skodud voru tengsl krabbameinstegunda og rledvar
munnslimhudarbolgu kom i ljos ad bdorn med bradateeidi, non-Hodgkins
eitilfrumukrabbamein og illkynja beinaexli voru médestu hlutfoll peirra er fengu
alvarlega munnslimhudarbélgu. Pegar undirtegunefispra tegunda voru skodadar
nanar voru bérn med AML, Burkitt's eitilfrumukrabin@in og beinsarkmein med
aberandi hatt hlutfall peirra er fengu alvarleganmalimhudarbolgu eda yfir 80%
greindra i 6llum tegundum. Pessar nidurstodur ersafinreemi vid erlendar
nidurstédur sem syna haestu hlutféll munnslimhadgtbdja bérnum med non-
Hodgkins og bradahvitbleed (Otmani o.fl., 2008) agiit’s eitilfrumukrabbamein
og ALL (Gandemer o.fl., 2007). lllkynja beinzexli endanskilid par sem rannséknir
syndu pad hlutfall ekki medal peirra haestu (Gandem#f., 2007; Otmani o.fl.
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2008). bessar nidurstddur skyra einnig mogulega praarktseka mun sem var a
aldri barnanna i okkar rannsékn par sem algenghblameinin medal alvarlegrar
munnslimhudarbolgu komu aldrei eda sjaldan fyaildurshopnum 1-6 ara.

Likt og i nokkrum 6drum rannséknum (Cheng o.fl. 20Fadda o.fl., 2006;
Gandemer o.fl., 2007) var ekki markteekur munuib&l§ peirra barna sem var med
fost eexli og alvarlega munnslimhidarbdlgu og peiem svoru med illkynja
blédsjukdém og alvarlega munnslimhadarbdlgu og raéd fera vegna smeedar
artaksins. Rannsékn Otmani o.fl. (2008) er pd utelaring & pessu og synir
markteekan mun milli peirra barna med fost aexli ogirrh med illkynja
blodsjukdom.

bPegar krabbameinstegund var skodud i samhengidvadsu oft bornin fengu
alvarlega munnslimhtdarbélgu kom i ljos ad af 1inbih med bradahvitbleedi
fengu 8 bdrn (73%) alvarlega munnslimhudarbdlguiredeinu sinni. Born med
beinsarkmein og non-Hodgkins eitilfrumukrabbameiengu oftar. Svipada
nidurstodu er ad finna i rannsokn Figliola 0.flOQ8) par sem 69% barna med ALL,
fékk 1°-4° munnslimhadrboélgu einu sinni. Ekki fustl@drar rannsoknir sem syndu
tioni munnslimhddarbdlgu i tengslum vid krabbamteigsnd. Pessar nidurstodur
gefa visbendingar um ad meira alag er & bdérnum med-Hodgkins
eitifrumukrabbamein og beinsarkmein tengt alvaileguunnslimhiadarbdlgu en
bdrnum med braddahvitblaedi.

Markteek jakveed tengsl reyndust vera & milli fiottkga i daufkyrningafaed og
fiolda daga med einkenni um alvarlega munnslimhidgu. Pessar nidurstodur
stydja pa kenningu ad daufkyrningar hafa é&hrif &odagda fasa
munnslimhudarbélgunnar og ad timalengd munnslimtbddgunnar haldist i
hendur vid virkni beinmergsins (Epstein og Shulizdf3).

Okkar rannsokn synir ad afleidingar alvarlegrar malimhadarbélgu eru
alvarlegar og hafa vioteek ahrif. Mikil einkennakiyn®ilir a pessum bérnum og af
pvi ma draga pa alyktun ad pau hafi neikveed ahbitadi likamlega og andlega
lidan peirra. Pessar nidurstoour samreemast nidunstéerlendra rannsdkna sem
syna ad verkir vegna alvarlegrar munnslimhudarb@gu algengir og Obeerilegir
(Cheng, 2008; Cheng o.fl., 2013; Drake o.fl., 2088rkirnir og 6paegindin i munni
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og halsi hafa pau ahrif ad bornin geta ekki borédafpau uppfylla ekki naeringarporf
sinni (Cheng o.fl. 2013, Sonis o.fl. 2004). Stémuthlbarna med alvarlega
munnslimhudarbolgu parfnast naeringar i sed (Chefig 2013) likt og i okkar
rannsokn par sem 17 born af 25 bérnum fengu neefiagé i 36 tilvikum af 60. |
rannsokn Cheng o.fl. (2012) kom fram ad tvo algstgeinkennin sem hiféu hvad
mest neikvaed ahrif 4 lifsgaedi barna med munnslictniédgu voru erfidleikar vid
ad kyngja og borda. | okkar rannsékn eru 6ll bormiad verki i munni i 6llum
tilvikum og 24 born af 25 gatu ekki bordad fastadfieé 57 tilvikum af 60. bessar
nidurstodur stadfesta pvi enn frekar hversu vidtegk sleem ahrif alvarleg
munnslimhudarbdlga hefur. Hvad vardar fidlda eimeeom munnslimhuadarbdlgu i
hverju tilviki p4 voru 3 einkenni algengast edaditlvikum, 5 einkenni voru i 10
tilvikum og 7 einkenni i 2 tilvikum. pPessar toluyna ad birtingarmynd alvarlegrar
munnslimhudarbdlgu getur verid mjog mismunandi.

Pegar fjoldi daga med einkenni um alvarlega munmslidarbolgu voru skodadir
kom i lj6s ad i meirihluta tilvika, 67%, vorou pa2-8 daga. bad er i samraemi vid
kenningu Sonis o.fl. (2004) sem segir ad hamarknslimhudarbolgunnar sé & 7
daga timabili. | 9,8% tilvika voru bérnin med eimk& um munnslimhGdarbélgu i
13-24 daga. Urtakid i okkar rannsékn var born nié§rija blodsjukdoma og fost
aexli og peim var fylgt eftir allt medferdartimalilibvi mé eetla ad einhver bérn hafi
fengid mjog kroftugar medferdir sem skyrir hversgra munnslimhudarbélgan
vardi lengur, samanber Epstein og Shubert (2003)m sestgdou
munnslimhudarbdlguna geta varid i meira en 4 vikojog kréftugum medferoum.

Athyglisvert er ad sja ad algengasta asteeda inatagipeim tilvikum sem bdrn
voru 16gd inn, er ,hiti og daufkyrningafaed” eda4,5% innlagna. par & eftir kemur
munnslimhudarbdlga sem innlagnarasteeda i 38,2%gnal Af pessu ma draga pa
alyktun ad i peim tilvikum sem munnslimhudarbdlgalkerad sem innlagnarasteeda
er pad adalasteeda innlagnarinnar. ,Hiti og daufigafaed” er einnig adalasteeda
innlagnar & peim timapunkti en munnslimhudarbOlgetur verid dnnur asteeda eda
getur ordid vandamal seinna i innldgninni. Ekkidust rannsoknir er fjélludu um

innlagnarasteedu barna med munnslimhudarbdlgu.
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Fram hefur komid ad born i daufkyrningafeed eru maakk liklegri til ad proa
med sér munnslimhadarbdlgu og ad fa alvarlegri relimiudarbdlgu en pau sem
ekki eru i daufkyrningafeed (Cheng o.fl, 2011). kak rannsokn voru bérn med
alvarlega munnslimhutdarbdlgu i daufkyrningafeed %8fvika. petta haa hlutfall
tilvika i daufkyrningafeed er pvi i samraemi vid nigdur Cheng o.fl. (2011).

I ranns6kninni voru teknar blédraektanir i 80% &hvihja bornum med alvarlega
munnslimhudarbdlgu. Blodreektanir voru jakveedar {422 tilvika. bar af var
jakveed blodraektun talin tengjast liklegri eda sé@ninsykingu i 54,5% en mengun
eda grunur um mengun i 45,5%. Sambeerilegar nidustdoru i rannsokn Ingu
Huldar Alfredsdéttur o.fl. (2008) par sem 17,2%imgla blédreektana voru jakveedar
og par af var blédreektun talin tengjast liklegraegannadri sykingu i 52%. Pau
notudu fidlda reektana en ekki fiolda blodreektuhakii. | rannsékn Solveigar
Hafsteinsdottur o.fl. (2009) reyndust bl6draektameira jakveedar i 31,8% tilvika sem
einnig er svipud nidurstada.

i ranns6kn okkar reyndist ekki marktaekur munuréédi jakvaedra blodraektana,
tengt liklegri eda sannadri sykingu, i hépi peisam voru med alvarlega
munnslimhudarbolgu midad vid pa sem voru med vadgaeraga par sem p= 0.05 en
marktektarmorkin voru <0,05. Rannsoknir & bornund mreinnslimhudarbdlgu hafa
ekki synt fram& markteekan mun a fjolda sykinga rhepassara barna.
Tilhneygingin er p6 su ad fjoldi sykinga séu fleiriedal barna med alvarlega
munnslimhudarbolgu midad vid pa sem eru med engavesa (Fadda o.fl.,2006;
Cheng o.fl., 2013). Rannséknir & fullordnum hafagyat otvireedan mun (Elting
o.fl., 2003; Gonzalez-Barca o.fl., 1996).

Pad sem vekur athygli er ad fair einstaklingar éubak vid jakveedu
blédreektanirnar og adra stadfestar sykingar edbdtf af 25. Einnig ef horft er &
pessar nidurstodur Gt fra pvi ad jdkveedar sykingsr, med talid grunur um
mengun, koma einungis fyrir i 13 tilvikum af 60,rfsem bdrn eru med alvarlega
munnslimhudarbadlgu.

Markteekur munur var a haesta CRP gildi i bl6di ipgivikum sem bdérnin voru
med alvarlega munnslimhudarbolgu borid saman vidtipak sem bornin voru med

vaega eda enga munnslimhudarbdlgu. Einnig reyndisttaekur munur & heesta hita
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i legunni i peim tilvikum sem bdrn voru med alvgdemunnslimhudarbdlgu borid
saman vid pau tilvik sem bdrnin voru med veega ed@gaenunnslimhudarbolgu.
Ekki er vitad til pess ad CRP hafi verid skodadrédpennan hatt i tengslum vid
alvarlega munnslimhudarbolgu. bessar nidurstdddia gésbendingu um meira
bélgusvar i bornum med alvarlega munnslimhudarbdbgit ekki hafi verid
markteekur munur a fjdlda stadfestra jakvaedra blkgaa milli hdpanna.

Hvad vardar likamshitann pa syndu Cheng o.fl. (20i@n & marktsekt meiri
haekkun a likamshita og fleiri daga med haan hitadahéarna med 3°-4°
munnslimhudarbdlgu midad vid pa sem voru med 18&2f enga. Er pad i samraemi
vid okkar rannsokn.

Ekki er haegt ad draga vioteekar alyktanir af niddéshum um blédreektanir,
tegundir bakteria eda sykingar barna med alvameganslimhidarbolgu par sem fa
tilvik liggja ad baki pessara talna. paer gefa okkiimynd af astandinu eins og pad
var hja okkar urtaki.

Af nidurstédunum ma sja ad ekkert stadlad mats-redditeeki var notad til ad
meta munnslimhidarbélgu barnanna. | einungis 65%kai var skrad ad skodad
hafi verid i munn og i 40% tilvika voru skradaritygar & munnslimhad. Ekki er
haegt ad fullyrda ad ekki hafi verid skodad i mumsdara barna pd pad hafi ekki
komid fram i sjukraskrd og mogulega er skraningdtakant. Einnig stendur
heilbrigdisstarfsfolk oft fram fyrir peim vanda & ekki ad skoda i munn barnanna.
Born eru oft 6sammvinnupyd og erfitt getur veridskdda litil munnhol. Pegar born
geta ekki talad vegna verkja er erfitt ad fa paddiopna munninn (Tomlinson o.fl.,
2007).

Pess ber ad geta ad po lysingar & munnslimhadveed petta faar voru adrar
beinar lysingar, i sjukraskram, a einkennum baraapannig ad hverjum matti
greina ad viokomandi hafi verid med alvarlega mlinmsidarbélgu.

Stadladur verkjaskali var einungis notadur, tviseéa oftar, i 35% innlagna.
Eins og fram hefur komid voru algengustu einkennim ualvarlega
munnslimhudarbdlgu i pessari rannsékn medal anwarsr i munni og halsi.
Verkir aettu pvi ad vera ageetis meelikvardi & hvatsarlega munnslimhudrabdlgan

er og pvi eetti ad leggja aherslu & ad nota verjaghegar ekkert annad mats- eda
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meeliteeki er fyrir hendi. Rannsoknir hafa synt franfylgni & styrkleika verkja og
alvarleika munnslimhudarbolgu (Cheng ofl., 2002) sy meiri verkjalyfjanotkunar
medal barna med 3°-4° munnslimhudarbdlgu midadaidem voru med 1°-2° eda
enga munnslimhadarbdélgu (Cheng o.fl. 2013).

Vontun er 4 areidanlegu og réttmaetu meeliteeki timeda munnslimhudarbolgu
hja bérnum (Gibson o.fl., 2010, Tomlinson o.fl.,02) og baeta m& mat og
markvissa skraningu pessara barna a Barnaspithasilnis.

Besta medferdin vid munnslimhddarbélgu er ad fyddja og mikilveegasta
medferdin i ad fyrirbyggja og draga pannig Ur muimistdarbdlgu er eftirlit hja
tannlaekni, freedsla til barna og foreldra um mikifaenunnhirdu og notkun
stadladra leidbeininga vid munnhirdu (Cheng 0.8Q01; Miller, o.fl., 2012;
UKCCSG-PONF mouth care group, 2006). Ekki var haggsja i sjukraskranum
hvad gert var til ad fyrirbyggja munnslimhuadarbolgyi 4 tilvikum af 60 var skréd
hvernig munnhirdu var héattad. | 9 tilvikum af 60rvskrad ad notad hafi verid
munnskol. Ekki var leitast vid ad finna hvort frd@dbafi verio veitt. EKki er haegt
ad alykta um pessar nidurstdodur nema pa helstradisig geti verido abotavant.

Algengustu medferdarurraedin i okkar rannsokn voedkjalyfjamedferdir en
algengustu verkjalyfin voru i pessari r6d, paracetam, morfin i a8, morfinplastur
og morfindreypi. Pessar nidurstodur er i samreefeviendar rannsoknir sem syna
ad notkun morfins eda Opiata er algeng medal bammad alvarlega
munnslimhudarbolgu (Drake o.fl., 2004; Sonis oZ001). bessar nidurstddur syna
einnig hversu alvarlegir verkirnir voru par sem aipf eru gefnir vid medal til
alvarlegra verkja (Miller o.fl. 2012). | pvi samigirméa benda & ad pratt fyrir ad
bdrn med alvarlega munnslimhadarbolgu fai oft @faifou verkirnir pau ahrif ad i
93% tilvika gatu bérnin ekki bordad fasta faedu.

Af munnstaddeyfilyfjum var magical mouthwash notatast eda i 19 tilvikum
af 14 bornum. Af pvi ma sja ad flestir notudu lyhgoéngu einu sinni. Einnig var
keeling sem verkjamedferd einungis skrad i 4 tilaikag aldrei var athyglidreifing
eda slokun beitt samkveemt skraningu. Lyfin og a@dfear sem nefndar eru hér a
undan eru gefin og notadar vid veegum verkjum enigimed sterkari verkjalyfjum

(Miller o.fl. 2012). Af pessu ma draga ma péa alykad munnstaddeyfilyf og keeling
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hafi ekki dugad til sem verkjalyf par sem bornimwoned pad mikla verki. Bérnin i
rannsokninni voru einnig pegar komin med alvarlegannslimhudarbdlgu pegar
Urreedi heilbrigdisstarfsfolks voru skodud og pvimeo pessar nidurstodur ekki &
Ovart.

Notkun morfindreypis og morfinplasturs var skod@har i timalegu samhengi.
Par ma sja ad fra 2002 til 2006 dregur Ur notkurrfimdreypis & medan notkun
morfinplasturs eykst upp ar 2008. Arid 2010 kemoppur med 14 tilvikum af
morfinplastri en pad skyrist af hluta til af aukgina fjélda sjuklinga 2009 og 2010.
Margir kostir eru vid notkun morfinplastursins ogeinn sa ad bérnin geta verio
med hann & sér heima en ekki morfidreypid. Veddeskoda petta nanar.

I heild syna nidurstodur rannsékna svipadar nidds og okkar um algengi,
ahrifapeetti og einkenni alvarlegrar munnslimhudbgl. Ljost er ad bérnin eru ad
kljast vid miklar afleidingar alvarlegrar munnsligdarbdlgu og ad baeta ma

einkennamedferd og einkennamat medal pessara barna.

Styrkur og takmarkanir rannsoknar
Styrkur rannsoknarinnar felst fyrst og fremst ik neer til barna heillar pjodar
sem greinst hafa med krabbamein og fengu alvarteganslimhudarbdélgu a 10 ara
timabili. A islandi gangast 6ll bérn sem greinastdnkrabbamein undir medferd &
Barnaspitala Hringsins og skraning krabbameina fnb@ er nakveem hja
Krabbameinsskra islands. Af pvi gefnu aettu 6ll b&em heyra undir pennan
sjuklingaflokk ad vera med i rannsokninni. Pad ttednig til styrkleika ad
rannsoknin var tekin yfir tima, pad er allan parima er bdornin voru i
krabbameinslyfjamedferd, en ekki & einum timapurtktignum var safnad af einum
rannsakanda & stadlad gagnaskraningarblad tilygdj& samraemi vid gagnadflun.
Rannsakandinn pekkti vel uppbyggingu sjukraskytshmnanna og vissi pvi hvar
upplysingarnar veeri ad finna.

Helstu takmarkanir rannsoknarinnar er smaed Urtaksin64 bérn gengust undir
krabbameinslyfjamedferd & timabilinu og 25 born Ui med sér
munnslimhudarbdlgu. Pad vegur pé upp a méti ad [@dido var notad og

rannsoknin tekin yfir tima. Einnig telst pad tilktaarkana ad rannsdknin var
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afturskyggn. Atti pad helst vid pegar meta purftiolt barnid var med 3°-4°

munnslimhadarbolgu. Utbdin voru sérstok greiningimid samkvaemt stodludu
matsteeki og listi einkenna sem er lysandi fyrirfmamhop. Pannig purfti ad byggja
mat & hvort barnid var med alvarlega munnslimhid@gth upp ur upplysingum ar

sjukraskrdm og framvindu skraningu hjukrunar. Mdituti upplysinga sem var

safnad voru po hlutlaegur.

Ljost er ad upplysingum sem safnad var voru ekkhd&r i rannsdknarskyni og
pvi ekki haegt ad safna gdgnunum sem vantadi edaéte hugsanleg mistok.
Einnig voru upplysingarnar skradar af ymsum hajbisstarfasménnum og par med
areidanleiki skradra gagna misjafn (Helga Lara Heddtir, 2003). Nakveemara
hefdi verid ad byggja & framskyggdu rannséknarshii sem upplysingum veeri
safnad jafn 6dum. En par sem einungis 1-4 born préd sér munnslimhudrabdlgu
a ari veeri pad langtima verkefni.

Vid télfreedivinnslu a sambdndunum milli; fiélda dagdaukyringafeed og fjolda
daga med einkenni; jakveedra blodreektunarnidurstaBama med alvarlega
munnslimhudarbolgu og peirra sem voru med veegaeada; haesta CRP gildi i
bl6di barna med alvarlega munnslimhuidarbdélgu ogdeaiem voru med vaega eda
enga og heesta likamshita barna med alvarlega nimimgarbolgu og peirra sem
voru med vaega eda enga, var ekki tekid tillit yifgongar (clustering) pessara patta
hja hverju barni & mismunandi timum. Til eru préadifreediadferdir (bléndud
(mixed) models) sem eru talin betri pegar pyrpingilestadar i gdgnunum eins og
hér er. Yfirleitt gefa hin blondudu médel mjog safia steerd fyrir tengsl breytanna
en neer alltaf eru 6ryggismark vidari (og p-gildkkou haerri). Vid teljum pannig ad
nidurstédur okkar par sem sterkt-markteek tengsit sjaplysandi prétt fyrir pessa

annmarka (Fitzmaurice, Davidian, Verbeke og Molegbs, 2009).

Hagnyting rannséknar fyrir hjakrun

| pessari rannsokn var 16gd ahersla & ad na lysangind af alvarlegri
munnslimhadarbdlgu hja bérnum med krabbamein adslag sja hver stadan er hér
a landi, samanborid vid erlendar rannséknir. Mgyt er ad hjukrunarfreedingar

geri sér grein fyrir heildarmyndinni a pessu erfideeilbrigdis vandamali.
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Hjdkrunarfraedingar eru i lykilstodu til ad freedadiira og born um fyrirbyggjandi
medferdir vid munnslimhadarbdlgu, til ad fylgjastedn proun alvarlegrar
munnslimhudarbolgu med reglubundnu og nadkveemu ogatnedhodndla svo med
videigandi medferdum. Pessi rannsdkn er pvi mikgiveeframlag il

bekkingarprounar i hjukrun.

Tillégur ad frekari rannsGknum

Eins og adur hefur komid fram er mikil véntun amagéknum medal barna med
munnslimhudarbdlgu er vardar algengi, tioni, apedsti, afleidingar, medferdir og
mat. | pessari rannsokn kom fram hja hvada borniwarlag munnslimhadarbdlga
er algengust eftir pvi hvada krabbamein pau eru. iINeésta skref veeri ef til vill ad
skoda hvada lyf geetu aukid likur & myndun munndlidatnbolgu, en pau gogn eru
begar til stadar. Ahugavert veeri ad sja hvernigd$lee og medferdum er varda
fyrirbyggingu munnslimhtdarbolgu er hattad. Eineigparft ad skoda sérstaklega
verki og lélegt neeringardstand med tilliti til aflimga alvarlegrar
munnslimhudarbdlgu hja pessum sjuklingahopi ogrigelbest veeri stadio ad mati
og medhondlun & peim fylgikvillum. Vid gagnastéfndangust mun fleiri
upplysingar en gert var skil i pessari ritgerd égrgn sem voru notud bjoda upp a
enn frekari tolfreedilega Urvinnslu. Gognin veitd pvoguleika & ad svara enn fleiri
rannsoOknarspurningum en hér var gert.

Rannsoknar snidid sem var notad i pessari ranngéfur kost & ad nyta fyrri
reynslu og f& mynd af vandamdlinu eins og pad enefgr verid sidast lidin 10 ar.
Pannig ma o6dlast pekkingu til ad préa verkferlagyba vinnulagi og skoda i
kjolfarid breytingar og arangur med framskyggdounsknarsnidi til langs tima.
Gagnlegt veeri ad framkveema slika framskyggda rdmmsé&amstarfi vid erlenda
adila vegna smeedar pydis a islandi. bPa geefist kkésad nota stodlud meeliteeki til
ad meta umfang og ahrif munnslimhtdarbolgunnar ah \ar ekki gert i pessari
rannsokn. Einnig er moguleiki & ad kanna gagnaadénendum vettvangi par sem
haegt veeri ad samkeyra gégnin svo pau nytist bEtns. og sja ma er pessi akur naer

Opleegdur og pvi mikid verkefni fyrir hdndum.
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Lokaoro

Stér hluti barna i krabbameinslyfjamedferd & Islandeer alvarlega
munnslimhudarbdlgu og reyndist algengid vera i nokkamraemi vid erlendar
nidurstodur, sem pé eru misvisandi. Alvarleg muimisiidarbolga hefur vidteek
alvarleg ahrif og dregur verulega ar lifsggedum hasem kljast vid hana. Mikil
einkennabyrdi hvilir & pessum bérnum og hjukrundippeirra verda floknar vegna
alvarlegra afleidinga alvarlegu munnslimhadarbéigam Mikil porf er pvi &
vidbotarmedferdum, s.s. naeringu i sed eda med satdikum verkjalyfjum og
syklalyfjum. Mikilveegt er ad efla areidanlegt ogilagt einkennamat og beeta
einkennamedferd hja pessum vidkveema sjuklingahopi.

A heildina litid eru nidurstédur rannséknarinnarsamreemi vid nidurstodur
erlendra rannsékna. Oft & tioum var p6 vandasanitea® peer saman par sem litid
er til af ranns6knum um efnid fr& sambaerilegu gjdomni og okkar rannsékn. pad
er a rannsoknum sem teknar eru yfir tima og Utlser breytur sem hér voru
skodadar.

Nidurstodur rannséknarinnar gefa lysandi heildardhyraf alvarlegri
munnslimhGdarbolgu hja bérnum med krabbamein @déldeer Utlista afleidingar
alvarlegrar munnslimhadarboélgu, hvada medferditbhigdisstarfsmenn nota til ad
medhondlunar og hvada adferdir hafa verid notabadtmeta hana. Nidurstodurnar
eru pvi gbédur grunnur til préunar & verklagsreglumegidbeiningum og vid
innleidingu matstaekis fyrir munnslimhudarbdlgu lzamed krabbamein. Vonast er
til ad notkun gagnreyndra verklagsreglna og leidiogja i ljosi rannsoknarinnar

leidi af sér betri lidan og betri heilsutengd |&sgj barna med krabbamein.
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Fylgiskjal 2. Leyfi framkveemdarstjéra leekninga LSH

7 5 “E/ © ,‘/r
/D
ARy o7
ot
-t
Oddny Kristinsdottir
hjikrunarfreedingur
Barnaspitala Hringsins
Landspitala v. Hringbraut
20.04.2011
Tilv. 16
PbH/ei

Efni: Alvarleg munnslimhidarbélga hjsd birnum sem greinst hafa med krabbamein
4 Islandi fr4 2001-2011, tidni, Ahzettupaettir og afleidingar. Afturskyggn
rannsékn.

Agzta Oddny.

Visad er til umséknar pinnar um leyfi framkvaemdastjora leekninga til ad framkvama
ofangreinda visindarannsékn 4 Landspitala, sem dagsett er 19.04.2011. Fram kemur ad
abyrgdarmadur rannséknarinnar er Gudrin Kristjansdottir, préfessor vid
hjuikrunarfreedideild og forstédumadur barnahjikrunar vid Haskéla fslands og LSH en
samstarfsmadur ykkar er Olafur Gisli Jénsson, sérfredileknir 4 Barnaspitala Hringsins.

Hér med er veitt heimild til a8 ofangreind rannsékn fari fram 4 Landspitala undir stjérn
Gudrinar Kristjnsdéttur og i bvi samstarfi sem ad ofan greinir. Jafnframt er veittur
adgangur ad sjtikraskrdm sem tengjast kunna rannsékninni. Leyfi petta er had pvi ad fyrir
liggi sampykki sidanefndar Landspitala ef einvordungu er studst vid sjiklingahop
Landspitalans en ad 6drum kosti Visindasidanefndar. Einnig parf heimild Personuverndar
ad liggja fyrir.

Med kvedju og dsk um gott rannséknargengi,

PorBur Hardarson

préfess% @ir
Vs

OlafurBaldurssch
framkveemdastjéri lekninga

Afrit:

Bjorn Rinar Ludviksson, formadur Visindasidanefndar
Kristjin Steinsson, formabur sidanefndar Landspitala
Sigrin Jéhannesdottir, forstjori Persénuverndar

Samrit:
Gubdrim Kristjansdéttir, préfessor

SKRIFSTOFA FRAMKVAEMDASTIORA LEKNINGA
Eiriksgdtu 5« 101 Reykjavik * Simi 543 1103 « Fax 543 1112 » Netfang: olafbald@landspitali is » www.landspitali.is
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Fylgiskjal 3. Leyfi Persénuverndar

Gubran Kristjdosdottir
Hirlksgata 34
101 Reylgavik

1

Persdnuvernd

Raubarirstig 10 105 Reyiiavik
stmi: 5109600 bréfasimi: 510 9666
netfang: postur@personuvernd is

veffang: personuvernd is

Reykiavik, 1.jdli 2011
Tilvisum: 2011040525AME /—

Heimild
skv, 3. mgr. 15. gr. laga nz. 74/1997 og
7. tolul. 1. mgr. 4. gr, reglna nr. 712/2008, sbr. 33, gr. laga mr. 77 /2000

L
Usmsikn ag oréfaskipli

Persénuvernd hefur borist umsékn frd Guérunu Kiristjansdétiur, préfessor i hjdkrunarfredi og
forstodumanni  bamnahjikrunar w8 HI op Landspitala Héskélasjalkrahiss, Oddajju
Kristinsddttur, hjikeunatfradingi og nema i meistaranimi vid hjtlkrunarfredideild Hi og Olafi
Gisla Jénssyni, sétfredilekni 4 Batnspitala Hringsins, dags. 20. aptl 2011, um leyfi til adgangs ad
sjikraskram vegna rannsoknar sem ber yhirskriftina ,,Alvareg munnshmhuéarbolga hja béroum
sem greinst hafa med krabbamein 4 Islandi fra 2001-2011: Tidni, ahxttupzttit og afleidingar
-Afturskyggn rannsékn®

I ums6kninni er tilgangi vinnslunnar Ifst 4 eftirfarandi hatt

»lilgangur pessarar rannsOknar er ad gera uttekt 4 ti8ni alvarlegrar munaslimhiadarbélgu, beim
pattum sem hafa zhrif 4 hana og afleidingum hennar. Einnig a8 gera grein fyrir peim trredum sem
heilbridgisstarfsfolk hefur tl ad draga ur alvaﬂegﬁ munaslimhadarboélou og hvernis skriningu er
hiad. Markmidid er pvi ad varpa lidsi 4 petta vandamil og korteggja tilvist alvarlegrar
mums].unhuaa:cbolgu hjé boraum med keabbamein 4 {slandi med pad a8 leiBatljosi 2d buetz bekkingn
og skilning 4 vandamilinu sem gerir oklur kleift 28 eiga betur vid pad. [..] I rannsélninni verdur
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leitast ¥id 20 svara eftirfarandi rnnséknarspurningum: -Hvernig er munaslimhadarbolgu st i
sjikraskrim barna?, -Hvada adferdir emn notadar til 2d meta munnshmhbidarbdlgu hja bérnum?
-Hvada adfetdir eru notadar il ad draga tr eBa fyrithyggja munnslimhidarbolgn hjd bérnum?, -Lru
tengsl 4 milli dhzttubitta og munnsimhddarbélen hji bomum?, -Hyer eru tengsl verkjalyfjanotkunar
og munnslimhidarbdlen hji bérnum?

Samkvemt umsdkninni verfur Grtaki® vali® med efdrfarandi hetti:

»P§0id i rannsékninni em sjikraskyrslur barna, cins il 4tjin 4ta, sem greindnst med krabbamein 4
fslandi 4 timabiling janiar 2001 til aprfl 2011. Mida® vid njgengi krabbameina hja bitnom 4 Islandi
mi etla a8 f6Idi sjikraskyrsla 4 pessu timabili sé a4 bilinu 100-120. Nygengi® hefur eldeett breyst frd
pvi skrining hofst.

Skilyrdi fyrir val { drtak § rannséknarhép enn

-ad) barn hafi greinst med krabbamein frd jantiar 2001 til mars 2011

-a0 barn hafi fengi® medferd 4 Barnaspitala Hringsins

-20 barnid hafi hlotid geisla- eda krabbameinslyfjamedferd

-20  barnid hafi vedd lagt inn  vegma hugsanlegrar munnslimhtdarbdlgy 1 Kolfar
krabbameinslyfjamedferdar eda peislamediferdar®

Sambkvemt umsdkninni cr fyrithugad a8 afla upplfsinga frd LSH. Fftirfarandi upplysingum
verdur safnad { pagu rannséknarinnar

»Sjukdémsgreining barns, hvort pad hafi gengist undic geislamedferd, niimer Iyflamedferdarlotu,
tegundir krabbameinslyfja (protocol), metotrexat blédgildi i medferd (nmol/L), kreatinin bl6dgildi {
medferd (umol/L), neutrofilar vid Innlég n(x 10 /1), hvit bléSkorn vid innlégn (2 10 /L),
hemoglobin vid inalégn (g/L) og hesta CRP gildi { legu (g/L), hvernig barn nerist (um munn,
magasonda efa hnappur)

Tegundir verkjalyfja, umlkvartanir batns, [idz2n barns eins og lystarleysi, vankifan, pirringur. Geta til 28
bordz, geta €l ad kyngja. bledingar { munni, lfsingar lekna og hjdkrunatfredings 4 Astandi
munaslimhidar, hasti hitl { legu, foldi legndaga i innlégn.

Kyn, aldur, BMI studull (kir/1m )

Einnig verda skoBadar Ijsingar heilbrigdisstarfsfolks 4 Astandi munnslimhidarbélgunnat, hvada
urtzdum er beitt tl ad draga 4r munnslimhdBarbélgunni og hvada adferdir eru notadar til 48 meta
astandid. ©

Varfandi skrininga persénuzublenna og vardveishu rannséknargagna i tengslum  vid
rannsdkning segir eftitfarandi:

» Vi undirbining gagnaséfnunar verdur timabundid haldin sérstok skei, greiningarlykill, sem tengir
saman upplysingar um kennitolu og rannséknarnimer. Dessi skrd verBur vardveitt 4 lestn svadi i
farilvu Gudninar Kristjdnsdbttur, adgreind fri 68rum rennséknargbznom, og henni svo eyt ad
rannsdkn lokinni.

Einungis medrannsakendur munu hafa adgang 28 persénugreinanlegum gégnunum. Téhutzk goen
vera geymd innd lokndu heimasvadi rannsakanda og Sanut gbgn f lestr hirshy rannsakenda, bea
medan 4 tannsékn stendur. Sjtikraskfrslur verda geymdar [ lLestd skjalageymslu Bataaspitala
Hringsins 4 medan rannsékn stendur. A® lokinni rannsdkn mun ibyrgdaradili rannsdknar, Guérin
Kristjinsdbttir, hafa umridurétt yfir gbgnunum. Persénugreinanlegum gognum verdur eyt eyl sidar
en 5 drum efdr 28 alld vinnslu vid rannséknina Ikur sambvemt meginregln um vardveisly
rannsoknatgagna i leidbeiningum visindasidanefndar “
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2:
Persénuvernd sendi rannsakendum tolvubréf, dags. 21. mai 2011, og 6skadi eftir pvi hvort pad
veerd zéttur skilningur stofnunarinnar a8 upplysmga: um bydi rannsoknaﬁnnar verda fengnar fréd
Krabbameinsskrd Islands. Svar barst pann 31. maf sa., Oddnjju Kristinsdéttur sem stadfesti
fratnangteindan skilning stofpunarinnar.

IL
LEYF]

7
Midlun wpphisinga ot Krabbanmeinsskrd Iilands

Samkvemt 7. tolul. 1. mgr. 4. gr. reglna nr. 712/2008 batf leyfi Petsénuverndar fytit midlun
vidkvemra persdénuupplysinga { bagu visindatannséknar, sbr. 33. gr. laga nr. 77/2000.
Personuvernd hefur ni dkvedid, moa. { [jési pess tilgangs sem ad baki umraeddri vinnslu bjt, {
samtzmi vid 7. télul. 1. mgr. 4. gr. reglna nt. 712/2008 og ad virtum ikvadum 29, 33. og 34. gr.
formélsorda persénuverndartilskipunarinnar nr. 95/46/EB, a8 veita Krabbameinsskra Islands,
heimild il 28 midla tl Gudrinar Krisjansdéttur, Oddnfjar Kristinsdéttur og Olafi Gisla
Jonssyni upplysingar um bérn 4 aldrinum eins il 4jan 4ra, sem greindust med krabbamnein 4
Islandi 4 timabilinu jantar 2001 til april 2011, midad vid pau skilyrdi sem koma fram i kafla T, {
bagu rannsdknatinnar ,Alvarleg munnshmhuéarbolga hji bornum sem greinst hafa med
krabbamein 4 Tslandi fra 2001-2011: Tidni, ahettupzetdr og afleidingar -Afhurskygpn rannsélan®,

2
Adgangur al girkraskriy

Adgangur ad sjikeaskrim { bigu visindarannsdkna er hddut leyfi Persénuverndar skv. 3. mgr. 15.
gr. laga nr. 74/1997, um réttindi sjiklinga. Persénuvernd hefur nd dkvedid, ma. ad virtum
dkvadum 29., 33. og 34. gr. { formilsordum petsénuverndartilskipunatnnar nr. 95/46/EB, 9.
tolul. 1. mgr. 9. gr. laga nr. 77/2000 um persénuvernd og medferd persémumupplysinga ad veita
your umbedid leyfi til adgangs ad sjitkraskram Landspimla ad pvi marki sem naudsyn krefur
pégu rannsoknatinnar: | Alvarlep munnslimhidathélga hjd bornum sem greinst hafa med
krabbamein 4 felandi fr4 2001-2011: Tidni, ihzttupzttr og aﬂelémgat -Afturskygen rannsokn®,
slev. 3. mgr. 15. gt. laga nr. 74/1997.

Leyfi betta gildir dl 31. jali 2016 og er bundid eftirfarandi skilyrdum:

% Abyg&ara&dar ad vinnsin persénuupplivnga

Gudran Kiristjansdéttr, Odday Krstnsdétir og Olafur Gisli Jonsson (sem hér eftir kallast
leyfishafar), teljast vera dbyrgdaradilar vinnslunnar { skilningi 4. t8lul. 2. gr. laga nr. 77/2000. Fer
Gudrin Kristjansdéttic med allt fyrirsvar gagnvart Persénuvernd um alla ptti er varda petta
leyfi, .4 m. ilitaetni, er upp kunna ad tsa, um bad hvort vinnsla persénuupplysinga hafi veri® i
samrzemi vid 1og, reglur og dkvaedi bessa leyfis.

2. Lighundyir leyfisskilmalar

Degar leyfishafar fara bess 4 leit vid dbyrgSarmenn sjikraskria, sbr. 12. t3lul. 3. gr. lapz ar.

55/2009 um sjikraskrir, a8 {4 algang a0 vidkomandi sjikraskrim, ber beim 2d framvisa leyfi

pessu.

a. Leyfi betta er bundi® pvi skilyrdi ad dbyrgdarmenn umraeddra sjikraskrda hafi Ijst pvi yhir 20
peir séu bvi sambykkir fyrir sitt leyti a0 leyfishafar fii adgang ad peim.

b. Leyfi petta er bundid pvi skilyrdi 20 sidanefnd, eda eftir atvikum visindasidanefnd, hafi lagt
mat 4 rannsoknina og 14tid { té skriflegt alit sitt bess cfnis 28 hvorki visindaleg né sidfredileg
sjonarmid mali gepn framlkvaemd hennar, sbr. 3. mez. 15. gr. laga nt. 74/1997, sbr. 4. mgr. 2.
gr. somu laga.
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C.

Pegar leyfishafar skoda sjikrasked 4 grundvelli leyfis bessa ber peim 28 skrd bad i
sjlikcrasktina, sbr. 4. mer. 15. gr. laga nt. 74/1997,

3. Légmeat vinnsla persinuapplisinga og pagnarskylda

a.

b.

Leyfishafar bera dbyrgd 4 bvi a8 vinnsla persénuupplysinga vegna rannséknarinnar fullnzxgi
avallt kréfum 1. mpr. 7. gr. laga nr. 77/2000.

Fatid skal med upplysingar fir sjdkraskrim, sem skrddar eru vegna ratnnséknatrinnar, {
samrzmi vid 1ég ar. 77/2000, 16g nr. 74/1997 um réttindi sjiklinga, Leknalsg nr. 53/1988 og
16g nt. 55/2009 uin sjikrasktar. Hvilir bagnarskylda 4 leyfishéfum og GGrum peim sem koma
ad tznnsékninni nm heilsufarsupplysingar sem unnid er med, shr. 15. or. laga nr. 53/1988.
bagnarskylda helst p6tt 1468 sé af stdrfum vid rannséknina

Tald héskélanemar ciia adrir, sem eldd teljast il 15gpilira heilbripisstétts, pétt { framkvaemd
tannséknarinnar skulu beir undirrita sérstaka bagnarskylduyfirlysingu, par sem peir m.a,
dbyrgjast ad tilkynna leyfishéfum ef { rannséknargdenum eru vidkvemar persénuupplysingar
um bd sem era eda hafa verid mald vidkomandi, skyldir ¢ meodir honum 1 beinan legg efa
20 5drum 1id til hlidar eda tengdir honum med sama haetti vegna ettlcidingar. Er vidkomandi
bi Sheimilt ad kynna sér gben wm bi einstaklinga. Leyfishofum eda fulltria peirra ber ad
votta rérta unditskrift hlutadeipandi og dagsetningu slikrar yfirlfsingar og koma henni il
Persénuverndar innan tveggja vikna frd ttgdfu leyfis pessa eda fed pvi vidkomandi hefar stoef
vid rannsdknina. Persénuvernd hefur nd borst slik yhrysing frA Oddnjju Kristinsdottur,
leknanema vid Haskéla Islands. Pagnarskyldan cr byggd 4 3. mez. 35. gr. laga nr. 77/2000. A
heimasidu Petsénuverndar er a8 finna stadlad eydublad fyrir pagnarskylduyfidfsingu. Bf
pagnarskylduyfirlysingum er ekki skilad innan tlskilins frests getur Persénuvernd afturkallad
leyfi petta.

Leyfi betta heimilar einvérdungu ad safnad verdi tr sjikraskram peim heilsufarsupplysingum
sem gildi hafa fyrr rannsékn leyfishafa og samrymast markmidum hennar. Hafi
sjukraskrirupplysingar { sjikraskrd verid merktar sérstaklega vidkvemat { samremi vid 2.
mgr. 13. gr. laga nr. 55/2009 heimilar leyfi petta eingdngu 28 shkum upplysingum verdi
safnad hafi per augljést vaegl fyrir pzdi rannséknar og nidurstddur.

Leyfi petta heimilar eidd rannsakendum adgang ad sjikraskrarupplysingum hafi vidkomandi
sjildingur eda umbodstmadur hans lagt bann vid pvi a8 rannsakandi, eda annars tltekinn
adili semn starfar 4 hans vegum, hafi slikan aBgang 2 sjtkrasked vidkomandi sk, 4. megr. 13,
gr. sjukraskrirlaga ne. 55/2009.

4. Andkenning rannséknargagna

a.

b.

i rannsoknatgben mé skri uppljsingar um fedingarminud, fedingarir og kyn hvers
sjiklings.

(_l)heimjlt er 20 skrd { rannséknargben upplfsingar um ndfa sjildinga, nafondimer,
heimilisfong, simanimer, fax-ntimer, tolvupéstitng eda annad samberlegt.

Tumsdkn et tekid fram a® vidh unditbining gagnaséfaunar verdur timabundid haldin sérstik
skrd, greiningarlykill, sem tengir saman uppljsingar um kennitslu og rannséknarniimer. T ljési
framangreinds er heimilt vié) framkvemd rannséknar pessarar ad skri og vardveita Hmabundid
sérstaka sk, preiningarlykil, sem tengir saman upplysingar vm kennitélur einstaklinga og
rannsknarniimer 4 medan verd er ad undirbiia rannsdknargdgn. Slka skrd/, greiningarlykil
skal dvallt vardveira 20skilda fré 8mm rannséknargsgnum. Pegat rannsékn et lokid, og eigi
sidat en vid lok gildistima leyfis bessa, skal greiningarlykli eytt

Begar bar heilbrigdisupplysingar, sem leyfi petta tckur il hafa verid skradar i
rannsGknazpdpn, og eftir atvikum veri® stadireynt ad beer séu réttar, og gognin ad 6o leyt
vetid fullgerd, skal tryggja ad bar liggi eldd fyrr audkenning 4 pvi frd hvada einstakling
upplysingarnar stafa, s.5. med eydingu kennitalna,
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5. Onygai vig vinnslu persénunpplisinga

Leyfishdfum ber ad gera videigandi tacknilegar og skipulagslegar Srygpisridstafanir 6l ad vernda
personuupplysingar gegn Sleyfilegum adgangi { samrami vid 11. og 12. gr. laga ar. 77/20600. Par
er medal annars 2skilid ad:

a.

beita skuli radstéfunum sem trygoja negilept drygoi midad vid dhettn af vinnslunni op edli
beirra gagna sem verja 4, med hlidsjon af njjustu tekni og kosthadi vid framkvemd peirea,
og

tryggja skuli a0 Ah=zttumat og Gryggisradstafanit vi® vinnshy persénuupplysinga séu i
samremi vid 16g, reglur og fyritmmli Persénuverndar um hvernig tryppgja skal Srypgi
upplysinga, p.m.t. b4 stadla sem hin dkvedur ad skuli fylgt.

Leyfishafar bera abyrgd 4 bvi ad hver si er starfar { umbodi peirra og hefur adganpg ad
petsénuupplysingum vinni adeins med paer { samremi vid skyr fyrunzli sem peir gefa og ad pvi
marki ad falli innan skilytoa leyfis pessa, netna 16g meli fytit 4 aonan veg, sbr. 3. mgr. 13. gr. laga
ar. 77/2000.

6. Alwennir skilpidlar

a.

b.

Avallt skal tryggt ad rannsoknargden séu vardveitt 4 tryggum stad og adeins par sem logum
samkvemt er heimilt ad vardveita bau

Leyfishafar bera 4byrgd 4 ad farid sé med &l perséuuaudkennd gdgn sem sjikragdpgn i
samremi vid 16g, replur og dkvaedi pessa leyfis.

Leyfishafar skulu 4bytgjast ad engir adrir en beir fai { hendur persénugreinanleg gogn sem
sérstaklega verdur aflad i bigu bessarar rannsdknar.

Oskd leyfishafar pess a8 hatta rannsSkn bet peim a8 leggja petta leyfi inn til Persénuverndar
i skriflegan og sannanlegan hatt. Skal ba tilereina hvort peim persénuupplysingum, sem
unnar voru 4 grundvelli pessa leyfis, hafi verid eytt. A $8rum kosti drskurdar Persénuvernd
um hvort persénuupplysingunum skuli eytt eda peer vardveittar med akvednum skilyrBum.
Leyfish6fum ber ad veita Persénuvernd, statfsménnum og tilsjénarménnum hennar allar
umbednar upplysingar um vinnslu persénuupplysinga sé eftir pvi leitad { bigu efiirlits. Brot 4
dkvaedi pessu getur vardad afturkdllun 4 leyfinu.

Personuvernd getur 1460 gera dttekt 4 pvi hvort leyfishafar fullnegi skilyrdum laga nr.
77/2000 og reglna sem settar ern samkvemt peim eda einstdkum fyritmzium. Getur
Persénuvernd Akvedid ad beir skuli greida bann kostnad sem af pvi hlfst. Personuvernd
getur einnig dkvedid ad leyfishafar greidi kostnad vid uttekt 4 starfsemi, vid undirbining
Gtgafu vinnsluleyfis og annamar afgreidslu. Persénuvernd skal i gmta pess ad sa
séefradingur, sem framkvamir umtedda attekt, undirriti yfirlysingn um a8 hann lofi a8 geeta
bagmelskn um pad sem hann fer vitneskjn um i starfsemi sinni og leynt ber ad fara eftir
16gum cda edli méls. Brot 4 slikri pagnarskyldu vardar refsingu samkvamt 136. gr. almennra
hegningarlaga. Pagnarskyldan helst p6tt 1468 sé af starfi

Leyfi petta er had pvi skilyrdi ad einungis verdi safnad beim upplysingum setm nawdsynizgar
eru vegna rannsoknatinnar.

Virdingarfylist
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Fylgiskjal 4. Leyfi Visindasidanefndar

=

VIiSINDASIDANEFND

Guodran Kristjansdottir, professor i hjikrunarfraoi Vegmaia3, 108 Reyijavik,
Barugétu 16 Simi: 551 7100, Bréfsimi: 551 1444
101 Reykjavik

netfang: visindasidanefnd@vsn.stjr.is

Reykjavik 3. mai 2011
Tilv.: VSND2011040018/03.7

Efni: Vardar: 11-067-afg Alvarleg munnslimhidarbélga hja bornum sem greinst hafa med
krabbamein 4 islandi fra 2001-2011: tidni, ahettupzttir og afleidingar - Afturskyggn rannsokn.

A fundi sinum 03.05.2011 fjalladi Visindasidanefnd um umsékn pina dags. 19.04.201 1, vegna
ofangreindrar rannsoknaraatlunar. Medrannsakendur pinir eru Olafur Gisli Jonsson, barnaleknir og
Oddny Kristinsdéttir, hjikrunarfredingur og meistaranemi.

Eftir ad hafa farid vandlega yfir umsékn pina og innsend gégn gerir Visindasidanefnd ekki athugasemdir
vid framkvemd rannséknarinnaren aréttar meginregluna um ad &llum rannséknargdgnum verdi eyit innan
fimm arra fra rannsoknarlokum. Til ad geeta personuleyndar hvetur Visindasidanefnd rannsakendur til ad
fara varlega i tilkun og birtingu nidurstadna vegna smadar Grtaks og pydisins. Rannséknarédetlunin er
endanlega sampykkt med framangreindri dréttingu.

Visindasidanefnd bendir rannsakendum vinsamlegast & ad birta VSN tilvisunarnimer rannsoknarinnar
par sem vitnad er i leyfi nefndarinnar i birtum greinum um rannsoknina. Jafnframt fer Visindasidanefnd
fram 4 ad f send afrit af, eda tilvisun i, birtar greinar um rannsoknina. Rannsakendur eru minntir a ad
tilkynna rannsdknarlok til nefndarinnar.
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Fylgiskjal 5. Leyfi Krabbameinsskrar Islands

Krabbameinsfélagid
Krabbameinsskra Islands
Gudrun Kristjansdottir, professor
Barnasvi®d LSH
Hringbraut
101 Reykjavik

Reykjavik, 28.04.2011
Efui: Viljayfirlysing.

Vardandi umsékn pina »Alvarleg munnslimhiidarbolga hjé bornum sem greinst
hafa med krabbamein  Islandi 2001-2011; tidni, dheettupeettir og afleiding-
Afturskyggn rannsokn* ‘

AD svo stbddu sé ég ekkert pvi til fyrirstodu ad Krabbameinsskri Islands veiti pér
adgang ad upplysingum um einstaklinga sem greinst hafa med krabbamein i pagu
ofangreindrar rannséknar.

Adur en formleg afgreidsla umséknarinnar getur fari® fram verda eftirfarandi
upplysingar ad hafa borist Krabbameinsskranni: .

' 1. Afrit af ums6knum til Visindasidanefndar(komit) og Persénuverndar
2. Afrit af leyfumVisindasi®anefndar og Persénuverndar

7 - —_
— e e e
o —
B . . __41—‘.1:1___(( e
f//

Jén Gunnlaugur Jénasson,
yfirleknir Krabbameinsskrar Islands

* Krabbameinsfélagid « Simi 540 1900 « Fax 540 1910 » Postholf 5420, 125 Reykjavik «
= www. krabbameinsskra.is » skra@krabb.is ¢
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