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Ágrip 

Alvarleg gula hjá nýburum: nýgengi, áhættuþættir og húðmælingar gallrauða. 

Ása Unnur Bergmann Þorvaldsdóttir 

Leiðbeinandi:  Þórður Þórkelsson
 

Inngangur:  Nýburagula orsakast af auknu magni gallrauða í blóði nýbura fyrstu dagana eftir fæðingu.  

Gula kemur fram hjá allt að 60% nýbura. Yfirleitt þarf ekki að meðhöndla hana, en ef styrkur gallrauða í 

blóði fer umfram bindigetu albúmíns getur hann komist yfir blóð-heila þröskuldinn og valdið kjarnagulu.  

Kjarnagula er alvarlegur taugaskaði sem getur orðið langvarandi.  Mæla má styrk gallrauða í blóði með 

tvennum hætti; blóðmælingu og húðmælingu.  Blossamælir sem notaður er við húðmælingu er hentugur 

þar sem ekki þarf að stinga barnið og niðurstaða kemur samstundis. Leitast var við að svara eftirfarandi 

rannsóknarspurningum: Hvert er nýgengi alvarlegrar nýburagulu á tímabilinu?  Hverjir eru helstu 

áhættuþættir alvarlegrar gulu hjá nýburum (Gallrauði ≥350 µmól/L)? Hversu áreiðanlegar eru 

húðmælingar við mat á þéttni gallrauða í blóði nýbura? 

Efni og aðferðir: Gerð var afturskyggn tilfella- og viðmiðarannsókn á nýburum á Landspítalanum sem á 

árunum 2008-2014 mældust með gallrauða ≥350 µmól/L í blóði.  Þá var gerð samanburðarrannsókn á 

húðmælingum og blóðmælingum gallrauða. Klínískra upplýsinga var leitað í sjúkraskrám barna og 

mæðraskrám.  Í fyrri hluta rannsóknarinnar var almennum upplýsingum um gang meðgöngu, ástand 

barns við fæðingu og greiningu og meðferð gulu skoðuð.  Alls voru 127 tilfelli og 127 viðmið sem voru 

pöruð á fæðingardegi.  Í seinni hluta rannsóknarinnar var almennum upplýsingum um gang meðgöngu, 

ástand barns við fæðingu og upplýsingum um mælingu gallrauða safnað.  Alls voru 122 börn í þeim hluta.  

Niðurstöður: Nýgengi alvarlegrar nýburagulu var að meðaltali 0.58% á ári yfir tímabilið. Börn með 

alvarlega gulu voru fædd eftir styttri meðgöngulengd heldur en viðmiðin (GH=0.014, ÖB=0.003-0.058).  

Reykingar mæðra á meðgöngu minnkuðu líkurnar á alvarlegri gulu (GH=0.30, ÖB=0.09-0.70).  Börn með 

mar við fæðingu fengu frekar alvarlega gulu (GH=3.86, ÖB=1.43-11.67).  Að missa meiri prósentu af 

fæðingarþyngd var áhættuþáttur fyrir alvarlegri gulu (GH=20.45, ÖB=1.89-258.78).  Þau börn sem fóru af 

spítalanum innan 36 klukkustunda frá fæðingu voru í aukinni hættu á að fá alvarlega gulu (GH=4.54, 

ÖB=1.76-12.73).  Fylgni milli blossamæligildis og blóðmæligildis var R
2
=0.7075.  Fylgnin fer minnkandi 

þegar styrkur gallrauðans fer yfir 250 µmól/L.  

Ályktanir: Börn sem fæðast eftir styttri meðgöngulengd, fá mar við fæðingu, fara snemma heim af 

spítalanum og missa stærra hlutfall af  fæðingarþyngd sinni á fyrstu fimm dögum eftir fæðingu eru í 

áhættuhópi fyrir alvarlegri nýburagulu.  Blossamælirinn hefur góða fylgni við blóðmælingu gallrauða upp 

að 250 µmól/L en eftir það er rétt að taka blóðprufu til staðfestingar. Það mætti fækka börnum sem fá 

alvarlega gulu með því að hvetja ljósmæður til að fara með blossamæli í heimaþjónustu og vera betur á 

varðbergi fyrir þekktum áhættuþáttum og klínískum einkennum gulu.   
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1.  Inngangur 

1.1. Nýburagula 

Nýburagula orsakast af auknu magni gallrauða (e. bilirubin) í blóði nýbura fyrstu dagana eftir fæðingu. 

Hækkun gallrauða í blóði kallast gallrauðadreyri (e. hyperbilirubinemia).  Gula er algeng hjá nýburum og 

kemur fram hjá allt að 60% barna.(1)  Hún er algengari hjá fyrirburum en fullburða börnum.  Yfirleitt þarf 

ekki að meðhöndla gulu, en ef styrkur gallrauða í blóði verður hár getur hann valdið skemmdum á 

taugafrumum í heila. Gerist það ef styrkur gallrauða í blóði fer umfram bindigetu albúmíns, með þeim 

afleiðingum að gallrauði kemst yfir heila-blóðþröskuldinn og sest í heilavef og veldur þar skemmdum.  

Nákvæmt gildi gallrauða í blóði og lengd útsetningar sem veldur taugaskaða er óþekkt. Hinsvegar hafa 

verið búin til venslarit út frá aldri barns og styrk gallrauða til að meta áhættuna á að fá alvarlega gulu.  

American Academy of Pediatrics (AAP) gaf út venslarit sem sjá má á mynd 1 sem ber saman 

heildarblóðmæligildi gallrauða við aldur barnsins í klukkustundum og segir til um áhættu barnsins á að fá 

alvarlega gulu.(2)  

 

Mynd 1 Venslarit um alvarlega gulu 

Myndin sýnir venslarit frá AAP.  Það sýnir vensl blóðmæligildis gallrauða og aldur barns í klukkustundum við 

áhættusvæði þess að styrkur gallrauða fari umfram 95 hundraðshlutamörk.  Venslaritið er fyrir börn fædd eftir a.m.k 

35 vikna meðgöngu og sem vega meira en 2000 grömm.   
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Klínísk einkenni gulu er gul slykja á húð sem byrjar í andliti og færist síðan haus-dauslægt eftir 

líkamanum. (mynd 3)  Húðslykja í andliti verður sýnileg þegar styrkur gallrauða í blóði er um 100 µmól/L.  

Augnhvíta barnsins verður gul og barnið verður latt og drekkur minna.  Hægt er að áætla gróflega hversu 

alvarleg gulan er eftir haus-dauslægu færslu gulunnar með Kramer prófi.(3) (mynd 2) Hafa ber í huga að 

sjónrænt mat á gulu er ekki áreiðanlegt nema upp að vissu marki og ber að taka húðmælingu eða 

blóðmælingu til staðfestingar.   

 

Mynd 2 Haus-dauslæg færsla gulu 

Myndin sýnir haus-dauslæga færslu gulu eftir líkama nýbura og hvernig meta má styrk gallrauða í µmólum/L út frá 

staðsetningu húðslykjunnar.  Myndin er aðlöguð frá Neonatal Jaundice: prevention, assessment and management.(3) 

 

Mynd 3 Barn með klínísk einkenni gulu 

Myndin sýnir ljósmynd af barni með klínísk einkenni gulu. Gul slykja liggur yfir húð barnsins og augnhvíta þess er 

gulleit.  Hún er fengin af heimasíðunni Breastfeeding Basics.(4) 
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Afleiðingar alvarlegrar nýburagulu, sem skilgreind verður sem blóðgildi gallrauða ≥350 µmól/L hjá 

fullburða barni, geta verið grafalvarlegar og því þarf eftirlit með gulu að vera strangt.  Langvarandi 

heilaskaði getur komið í kjölfar alvarlegrar gulu þó barnið fái ekki hefðbundna kjarnagulu.  Sautján ára 

eftirfylgdarrannsókn (e. follow up study) sýndi tengsl milli alvarlegs rauðkornadreyra (skilgreindur sem 

gallrauði umfram 342 µmól/L) og lágrar greindarvísitölu hjá drengjum, en ekki stúlkum.(5)  Þá sýndi 

rannsókn frá 2014 á sextán börnum með nýburagulu að letjandi áhrif gallrauða á taugaviðbrögð við 

sjónrænu áreiti er enn til staðar allt að 22 vikum eftir fæðingu og þar af leiðandi löngu eftir að 

gallrauðadreyrinn hefur gengið til baka.(6)  Hins vegar sýndi tilfella-viðmiðarannsókn á 140 börnum í 

Kaliforníu með blóðgildi gallrauða yfir 428 µmól/L að enginn marktækur munur var á taugaskaða milli 

tilfella og viðmiða.(7)  Nú í seinni tíð hefur tíðkast að útskrifa börn og mæður af spítala fyrr en áður.  Það 

að útskrifa barn innan 72 klukkustunda frá fæðingu eykur marktækt líkur þess að barnið verði lagt inn 

aftur vegna gallrauðadreyra.(8)  AAP mælir með því að barn sem útskrifast innan 48 klukkustunda frá 

fæðingu verði undir eftirliti heilbrigðisstarfsmanns innan tveggja til þriggja daga frá útskrift til að greina 

gulu sem allra fyrst.(2)  

 

1.2. Efnaskipti gallrauða 

Í rauðum blóðkornum er mikið magn af blóðrauða (e. hemoglobin), sem samanstendur af próteininu 

glóbín og heme sem er porfýrínkjarni blóðrauðans.  Þegar rauð blóðkorn fara að eldast eða skemmast 

eru þau fjarlægð úr blóðrásinni og brotin niður.  Niðurbrotið fer fram í milta, beinmerg og lifur.  Glóbínið er 

brotið niður í amínósýrur en heme hluta sameindarinnar er umbreytt í gallgrænu (e. biliverdin) af heme 

oxygenase og síðan í gallrauða af gallgrænu afsýringarkljúf (e. reductase).  Venjulega er blóðstyrkur 

gallrauða í fullorðnum minni en 17 µmól/L og ef styrkurinn fer yfir 50 µmól/L koma fram klínísk einkenni 

þar sem viðkomandi fær gulan lit á húð og augnhvítu.  Gallrauði er fituleysanlegur og er hann því fluttur 

með blóðrás til lifrar bundinn albúmíni.  Í lifrinni sér ensímið uridine diphosphate glucoronyl transferase 

(UGT) um að samtengja glucoronic sýru við gallrauðann og gerir hann við það vatnsleysanlegan.  Eftir  að 

gallrauðinn hefur verið samtengdur við glucoronic sýru kallast hann tengdur gallrauði.  Tengdi gallrauðinn 

flyst með galli til meltingarvegar.  Í ristlinum eru bakteríur sem breyta tengdum gallrauða í úróbílín sem við 

oxun verður að úróbílínógeni. Mest af úróbílínógeni er umbreytt áfram með oxun yfir í forsaurlitarefni (e. 

stercobilinogen) sem litar hægðirnar brúnar og flyst með þeim úr líkamanum. Hins vegar frásogast u.þ.b. 

10 % af úróbílínógeni aftur inn í blóðrásina. Um helmingur þess er tekinn upp af lifur sem skilur það aftur 

út í þarmana með galli, en hinn helmingurinn umbreytist í úróbílín í nýrum með oxun, sem skilst út með 

þvagi og litar það gult.(9). Þess ber að geta að í þarmaveggnum er ensímið beta-glucuronidase sem 

aftengir gallrauðann frá glucoronic sýrunni sem gerir það að verkum að gallrauðinn frásogast aftur í 

blóðið, með svokallaðri garna-lifrar hringrás (e. enterohepatic recurcilation).  Þetta ensím er mjög virkt á 

fóstur- og nýburaskeiði.  
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Mynd 4 Efnaskipti gallrauða 

 

1.3. Rauð blóðkorn fósturs 

Rauð blóðkorn fósturs hafa styttri líftíma og stærri meðalstærð  (e. mean corpuscular volume) heldur en 

rauð blóðkorn fullorðinna.  Á seinni tveimur þriðjungum meðgöngunnar nýmyndar fóstrið fósturblóðrauða 

sem er samsettur úr tveimur alfa keðjum og tveimur gamma keðjum, ólíkt fullorðins blóðrauða sem er 

samsettur úr tveimur alfa og tveimur beta keðjum.  Rétt áður en barnið verður fullburða fer það að 

nýmynda beta blóðrauða keðjur svo barn sem fæðist eftir fulla meðgöngu hefur 60-90% fóstur blóðrauða 

en restin er fullorðins blóðrauði.  Magn fósturblóðkorna dalar síðan nokkuð hratt og er orðið minna en 5% 

af heildarblóðrauða við fjögurra mánaða aldur.(10)  Líftími fósturblóðkorna er 90 dagar sem er töluvert 

styttri en líftími blóðkorna fullorðinna sem er um 120 dagar. 



13 
 

1.4. Orsakir nýburagulu 

 

1.4.1. Lífeðlisfræðileg gula 

Þegar að barn er nýfætt er lífeðlisfræði þess enn að flytjast frá virkni fósturs, sem er háð fylgjunni fyrir 

útskilnað gallrauða, til barns sem sér um útskilnaðinn sjálft.  Í móðurkviði er ensímið UGT í lifur fóstursins 

lítt virkt  og sér fylgjan því um að flytja meirihluta gallrauðans úr blóðrás fóstursins til móðurinnar.  

Einungis lágmarksvirkni UGT er til staðar og því er lítið magn gallrauða samtengdur og útskilinn til þarma.  

Þar sem fóstrið hefur vanalega ekki hægðir á fósturskeiði er mikilvægt að lifrin sé ekki að losa mikið af 

bundnum gallrauða til þarmanna þar sem ekki er hægt að losa hann út. Jafnframt er mikilvægt að hluti 

þess gallrauða sem fluttur er til þarma fóstursins sé tekinn upp og flutt aftur í blóðrás fóstursins og síðan 

fjarlægður þaðan yfir í blóðrás móðurinnar. Því er garnar-lifrar hringrásin mikilvæg á fósturskeiði.  Fóstrið 

hefur því töluverða virkni í ensíminu beta-glucoronidase í þarmaveggnum eins og áður var nefnt og er 

virknin áfram nokkuð mikil fyrst eftir fæðinguna.  Með þessu móti er hægt að hafa lágmarksvirkni UGT í 

lifur á fósturskeiði og undirbúa hana þannig undir að taka alfarið við eftir fæðingu án þess að uppsöfnun 

af gallrauða verði í þörmum á fósturskeiði.  Þegar að barnið fæðist tekur það lifrina fáeina daga að taka 

við sér og fyrir virkni UGT að verða næga til að samtengja allan þann gallrauða sem fylgjan sá um áður.  

Það er vegna þessa, sem og vegna hárrar blóðrauðaþéttni, styttri líftími rauðra blóðkorna og þess að 

garnar-lifrar hringrásin er meiri en hjá fullorðnum, sem lífeðlisfræðileg hækkun á gallrauða kemur fram.  

Eðlilegt er að gallrauði hækki eftir fæðingu og nái hámarki í um 100 µmól/L á þriðja til fimmta degi lífs og 

minnki síðan. Ef gula kemur fram á fyrsta degi eftir fæðingu er hún alltaf afbrigðileg og ber að leita orsaka 

hennar.  

Á seinustu árum hafa komið fram tilgátur um að hækkun gallrauða fyrstu dagana eftir fæðingu 

hafi þýðingu er kemur að oxunar-afoxunar jafnvægi barnsins.  Nýburar hafa takmarkaða vörn gegn oxandi 

álagi og á skaði vegna oxunarálags þátt í sjúkdómsmynd margra sjúkdóma í nýburum.(11)  In vitro 

rannsóknir hafa sýnt að gallrauði verkar sem afoxari.  Tilgátur hafa komið fram um að lífeðlisfræðileg 

hækkun gallrauða hjá nýburum hafi verndandi áhrifum gegn oxandi álagi og rannsókn frá 2008 styður 

þetta.  Hún sýndi fram á að blóðstyrkur gallrauða upp að 342 µmól/L hefði verndandi áhrif gegn oxandi 

álagi hjá nýburum.(12)   

 

1.4.2.   Brjóstamjólkurgula 

Brjóstamjólkurgula er tegund nýburagulu hvers einkenni koma fram seinna en lífeðlisfræðileg gula eða á 

sjötta til fjórtánda degi eftir fæðingu.   Hún kemur fram hjá annars heilbrigðum börnum sem oftast fæddust 

eftir fulla meðgöngu.  Rannsókn frá 1964 á sjö börnum með alvarlega lengda nýburagulu sýndi að 

brjóstamjólk mæðra þeirra innihélt þátt sem hindraði UGT in vitro.  Með samanburði við brjóstamjólk úr 71 

konu hvers brjóstamjólk hindraði ekki ensímið kom í ljós að brjóstamjólk gulubarnanna innihélt sterann 
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pregnane-3-alpha-20-beta-diol.  Þessi steri reyndist síðan hindra UGT in vitro.(13)  Rannsókn frá 1981 

styður ekki þessar niðurstöður.  Þar var brjóstamjólk tíu barna með lengda nýburagulu rannsökuð og 

fannst pregnane-3-alpha-20-beta-diol ekki í brjóstamjólk þeirra mæðra.  Höfundar hennar telja hinsvegar 

að margt bendi til þess að það sé þáttur í brjóstamjólkinni sem hefti samtengingu gallrauða en að hann sé 

ófundinn enn.  Þetta byggja þeir á því að sjá má lækkun í styrk gallrauða barna á brjósti þegar brjóstagjöf 

er stöðvuð tímabundið en að styrkur gallrauða hækki á ný þegar brjóstagjöf er hafin aftur.(14)  Nýleg 

rannsókn frá 2009 bendir til þess að tengsl séu á milli brjóstamjólkurgulu og magni epidermal growth 

factor (EGF) í brjóstamjólk móðurinnar.  EGF eykur þarmaupptöku, hindrar hreyfingu þarma og virkjar 

upptöku gallrauða en hvað af þessu eða hvort eitthvað af þessu auki gallrauða hjá nýburum er enn 

óþekkt.(15)   Rannsókn frá 2012 sýndi fram á tengsl milli frumuboðefnisins IL-1 beta í brjóstamjólk og 

brjóstamjólkurgulu.  Rannsakendur leggja til að áhrifin gætu verið vegna áhrifa á upptöku í lifur, seytingu 

frá lifur, samtengingu gallrauða eða upptöku gallrauða í þörmum en það þarfnist frekari rannsókna.(16)  

Brjóstamjólk er samsett úr mörgum efnum og það er því af nógu að taka í leit að sökudólgi 

brjóstamjólkurgulu.  Hvort að einn þessara þátta sé aðal orsakavaldurinn eða hvort þeir vinni saman er 

enn óljóst. 

 

1.4.3 Þyngdartap 

Eðlilegt er að börn léttist eftir fæðingu og á öðrum til þriðja degi er hámarki þyngdartapsins oftast náð.  Að 

meðaltali missa börn á brjósti um 5,7-6,6% líkamsþyngd sinnar.(17)  Töluvert þyngdartap, yfir 8-10% af 

fæðingarþyngd 72 klukkustundum eftir fæðingu, er áhættuþáttur fyrir alvarlegri nýburagulu.(18-20)  

Samkvæmt rannsókn frá 2013 höfðu börn sem fengu gallrauðadreyra misst 8.4±2,54% af líkamsþyngd 

sinni miðað við 6.4±2,73% hjá þeim sem fengu ekki marktækan gallrauðadreyra.  (20)  Önnur rannsókn 

studdi þessar niðurstöður og tengdi gallrauðadreyra við þyngdartap vegna skorts á hitaeiningainntöku. 

(19)   

 

1.4.4. Blóðflokkamisræmi 

Ónæmismiðlað rauðkornarof (e. hemolysis) í móðurkviði er afleiðing blóðflokkamisræmis milli næmrar (e. 

sensitized) móður og fósturs.  Næming móðurinnar við mótefnavökum fóstursins getur komið til vegna 

fyrri blóðgjafar eða vegna atvika á meðgöngu sem ollu færslu blóðkorna fósturs í blóðrás móðurinnar.(10) 

Þessi næming getur verið vegna hinna almennu ABO og Rhesus blóðflokka en einnig vegna annarra 

blóðflokka sem sjaldnar valda vandræðum.  Ef blóðflokkamisræmi er milli næmrar móður og fósturs 

flytjast ónæmisglóbúlín G (IgG) mótefni móðurinnar yfir fylgjuna með virkum flutningi og merkja rauðu 

blóðkorn fóstursins til eyðingar.  Rauðkornarof kemur síðan fram þegar ónæmisfrumur barnsins eyða 

merktu blóðkornunum.  Rauðkornarof fóstursins hefst í móðurkviði og ef það er umtalsvert getur það 

valdið blóðleysi hjá fóstrinu.  Vegna blóðleysisins er súrefnisflutningsgeta blóðsins minnkuð og hjartað 
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bregst við með því að auka hjartaútfallið í þeim tilgangi að auka súrefnisflutning til vefja.  Það getur síðan 

leitt til hjartabilunar.  Einkenni hjartabilunar á fósturskeiði er myndun fósturbjúgs (e. hydrop fetalis) á 

líkama fóstursins.  Uppsöfnun gallrauða í blóði barnsins hefst ekki fyrr en eftir fæðingu þegar að fylgjan er 

hætt að hreinsa blóðið.   

ABO blóðflokkamisræmi verður þegar misræmi er milli A, B og O blóðflokka móður og fósturs.  

Kona sem er í O blóðflokki myndar anti-A og anti-B mótefni þegar hún næmist, kona í A blóðflokki myndir 

anti-B mótefni þegar hún næmist og kona í B flokki anti-A mótefni þegar hún næmist.  ABO 

blóðflokkamisræmi veldur yfirleitt einungis mildu blóðleysi hjá fóstrinu.   

Rhesus blóðflokkakerfið inniheldur fimmtíu mismunandi mótefnavaka og af þeim eru D, C, c, E og 

e mikilvægastir.  Þegar talað er um Rhesus jákvæðan eða neikvæðan einstakling er einungis verið að tala 

um  D mótefnavakann.  Rhesus neikvæður einstaklingur hefur ekki D mótefnavakann á sínum 

blóðkornum ólíkt Rhesus jákvæðum.  Ef þunguð kona er Rhesus neikvæð en fóstrið Rhesus jákvætt getur 

það skapað vandræði.  Líkami móðurinnar bregst við D mótefnavakanum og myndar IgG mótefni gegn 

þeim sem merkja blóðkorn fóstursins til eyðingar.  Þetta getur leitt til rauðkornarofs í fóstrinu eða 

nýburanum.  Því oftar sem Rhesusnæm kona gengur með Rhesus jákvætt barn því verri verða 

afleiðingarnar fyrir fóstrið.  Þetta er ólíkt ABO blóðflokkamisræmi en þar versnar rauðkornarofið ekki með 

hverri meðgöngu.  Þetta er annaðhvort vegna þess að anti-A og anti-B mótefni bindast A og B 

mótefnavökum á öðrum frumum en rauðum blóðkornum og áhrif mótefnanna dreifist því víðar eða vegna 

þess að rauð blóðkorn fósturs hafa færri A og B mótefnavaka heldur en Rhesus mótefnavaka.(10)   

Þunguðum konum sem eru Rhesus neikvæðar og hvers barnsfaðir er Rhesus jákvæður er hægt að gefa 

IgG anti-D mótefni.  Mótefnið virkar þannig að ef að blóð frá fóstri kemst í blóðrás móður þá tengist 

mótefnið við þau blóðkorn og merkir til eyðingar og kemur þannig í veg fyrir að móðirin næmist.  IgG anti-

D mótefn er gefið með sprautu í vöðva.  Í Bretlandi er mælt með að mótefnið sé gefið á meðgöngu milli 

tólftu og tuttugustu viku og skömmu eftir fæðingu til að koma í veg fyrir næmingu. (21) Hér á landi er IgG 

anti-D mótefni aðeins gefið eftir að barnið er fætt.   

 

1.4.5. Mar við fæðingu 

Mar á barni við fæðingu veldur því að meira brotnar niður af rauðum blóðkornum  og þar af leiðandi er 

þeim mun meiri myndun gallrauða.  Höfuðmargúll (e. cephalohematoma) og blæðing innan hettusinafells 

(e. subgaleal hematoma) eru þekktir áhættuþættir fyrir alvarlegum gallrauðadreyra.(2)  Höfuðmargúll er 

blæðing milli höfuðkúpu og beinhimnu í nýfæddu barni vegna rofs á æðum beinhimnunnar.  Orsök eru 

yfirleitt löng fæðing eða notkun hjálpartækja við að koma barninu í heiminn.  Blæðing innan hettusinafells 

er blæðing milli beinhimnu og sinafellshettu (e. galea aponeurotica) vegna rofs á affallsbláæðum (e. 

emissary veins) höfuðsins.  Orsök er yfirleitt notkun sogklukku í fæðingu. 
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1.4.6. Gilbert heilkenni 

Gilbert heilkenni er meðfæddur sjúkdómur sem einkennist af mildum ótengdum gallrauðadreyra sem 

kemur í sveiflum.  Gilberts má finna í um 7% mannkynsins.(22)  Aðalorsök hans er minnkuð virkni UGT 

vegna stökkbreytinga í geni ensímsins.  Barn með nýburagulu og Gilbert heilkennið er lengur að ná 

eðlilegum styrk gallrauða í blóði og er hann því einn af áhættuþáttunum fyrir framlengdri gulu.(23) 

1.4.7. Crigler-Najjar heilkenni 

Einstaklingar sem þjást af Crigler-Najjar heilkenninu skortir UGT.  Það má skipta sjúkdómnum í tvær 

tegundir.  Einstaklingar með tegund eitt af heilkenninu hafa enga ensímvirkni.  Gallrauði safnast fljótt upp 

í blóði eftir fæðingu og án inngrips deyja þessi börn úr kjarnagulu.  Lækning felst í lifrarígræðslu.  

Einstaklingar með tegund tvö hafa einhverja ensímvirkni en litla.  Gula kemur ekki alltaf fram strax hjá 

þessum einstaklingum eins og hjá tegund eitt.  Hægt er að gefa lyf sem auka virkni ensímsins hjá 

einstaklingum með tegund tvö. Þessi erfðagalli erfist sem víkjandi galli á sjálflitningi (e. autosomal) og er 

mun sjaldgæfari en Gilbert heilkennið. 

1.4.8. Meðfæddur hnattrauðkornakvilli 

Hnattrauðkornakvilli (e. spherocytosis) er arfgengur sjúkdómur sem veldur því að galli er í beinagrind 

frumuhimnu rauðra blóðkorna.  Þessi galli veldur því að rauðu blóðkornin verða hnattlaga. Hnattlaga 

blóðkornin rofna auðveldlega og veldur sjúkdómurinn því blóðleysi og stækkun á milta.  Vegna þessa 

verður mikið af heme til að brjóta niður og þar af leiðandi mikið af gallrauða í líkamanum.  Meðferð felst í 

því að fjarlægja miltað. 

1.4.9. Meðfæddur sporbaugskornakvilli 

Sporbaugskornakvilli (e. elliptocytosis)  er arfgengur sjúkdómur sem líkt og hnattrauðkornakvilli orsakast 

af galla í beinagrind frumuhimnu rauðra blóðkorni.  Gallinn veldur því að rauðu blóðkornin verða 

sporbaugslaga.  Sjúkdómurinn er mjög misalvarlegur en getur valdið blóðleysi vegna þess hversu 

auðveldlega blóðkornin rofna.  Hjá þeim einstaklingum felst meðferð í því að fjarlægja miltað en þeir sem 

hafa vægari sjúkdóm þurfa enga meðferð.  Vegna aukins niðurbrots blóðkorna eykst magn gallrauða í 

líkamanum. 

1.4.10.  Glucose-6-phosphate dehydrogenase skortur 

Glucose-6-phosphate dehydrogenase (G6PD) er ensím sem er hluti af pentósa fosfat ferlinum í rauðum 

blóðkornum.  Þegar það skortir eiga rauð blóðkorn erfitt með að verjast oxandi álagi og deyja fyrr en ella.  

Þetta veldur því að niðurbrot rauðra blóðkorna er umtalsvert og þar af leiðandi eykst magn gallrauða í 

blóði hratt hjá nýburum.  Í einni rannsókn reyndust nýburar með G6PD skort vera með hærra blóðgildi 

gallrauða við fæðingu og út fyrstu viku lífsins.  Þá voru þeir í aukinni hættu á að fá gallrauðadreyra 

samanborið við heilbrigða nýbura og þurfa því strangara eftirlit á fyrstu viku lífs.  (24) 
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1.5. Rannsóknir á gulu 

Nokkrar rannsóknaraðferðir eru notaðar til að meta gulu og orsök hennar.  Hér verða þeim helstu gerð 

skil. 

 

1.5.1. Blossamælitæki 

Blossamælitæki (e. transcuatenous bilirubinometer) eru tæki gerð til þess að mæla magn gallrauða í húð.  

Þau eru einföld í notkun, þægileg fyrir sjúklinginn og ódýrari heldur en blóðmælingin.  Kostir þess umfram 

blóðmælingu er að það þarf ekki að stinga barnið og niðurstaða kemur nánast samstundis.  

Blossamælirinn notfærir sér reglur um endurkast ljóss til að greina efni sem finna má hverju sinni í húð.  

Tækið sendir frá sér ljós af mismunandi bylgjulengdum og nemur síðan og greinir ljósið sem endurkastast 

frá húðinni.  Litróf ljóssins sem endurkastast fer eftir styrk ýmissa lithópa (e. chromophores) eins og 

sortuefna (e. melanin), límfóstra (e. collagen), blóðrauða og gallrauða.  Mismunandi lithópar endurkasta 

mismunandi litrófi og því getur tækið reiknað út styrk þeirra út frá endurkastinu.(25)  Mælirinn er lagður 

upp að húð barnsins annaðhvort á enni eða bringubeini. 

Bestu blossamælarnir hafa ágætis spágildi fyrir blóðmæligildi gallrauða.  Á Landsspítalanum er 

blossamælir af gerðinni JM-103
TM

 notað og rannsóknir á fylgni hans við blóðmæligildi sýna að  

R
2
=0.89(26). Árið 2012 var JM-103™ tekinn í notkun á Landspítalanum en hann er töluvert meðfærilegri 

en blossamælirinn sem var forveri hans.  Fylgni blossamæla við blóðmæligildi minnkar hinsvegar þegar 

styrkur gallrauða er kominn yfir 250 µmól/L.(27) Vegna þessa segja leiðarvísar í Noregi til um að séu 

húðmælingar gallrauða 50 µmól/L frá meðferðargildi eða yfir 250 µmól/L skuli taka blóðmælingu áður en 

ákvörðun um meðferð er tekin.(28)  Á Landsspítalanum eru engar skriflegar leiðbeiningar varðandi notkun 

blossamæla en yfirleitt hefur verið miðað við að taka blóðmælingu ef tækið sýnir gildi yfir 250 µmól/L.  

Þegar börn eru í ljósameðferð er mismunur milli blóðgildis og húðmælingar gallrauða töluvert meiri en 

þegar börnin eru ekki í ljósum.  Mismunurinn endist í um átta klukkustundir eftir að meðferð er hætt, en 

eftir það er hann orðinn sá sami og fyrir ljósameðferðina.  Það má hinsvegar nota blossamælinn þrátt fyrir 

þetta beint eftir ljósameðferð, ef haft er hugfast að breytileikinn er meiri en ella.(29)    

 

1.5.2. Blóðrannsókn 

Áður en meðferð við gulu er hafin er venja að framkvæma blóðmælingu til að staðfesta styrk gallrauða.  

Verklagsreglur á Landspítala kveða á um að taka eigi blóðstatus, deilitalningu, nýburabílírúbín, 

blóðflokkun og Coombs próf þegar ákveðið er að hefja ljósameðferð.   
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1.5.3  Coombs próf 

Coombs próf er greiningarpróf sem greinir hvort mótefni gegn rauðum blóðkornum finnist í blóði.  Ef 

mótefnin eru til staðar festast þau á rauð blóðkorn og merkja þau til eyðingar af ónæmiskerfinu.  Það eru 

tvennskonar Coombs próf til.  Beint (e. direct) og óbeint (e. indirect).  Beint Coombs próf leitar eftir 

mótefnum sem hafa nú þegar tengst við yfirborð rauðu blóðkornana en óbeint leitar að mótefnum sem eru 

laus í blóði.  Beina Coombs prófið er notað til að greina orsök blóðleysis og gulu en óbeina til að meta 

hvernig líkaminn muni koma til með að bregðast við blóðgjöf.  Í beina Coombs prófinu er blóð dregið og 

lausn sem kallast Coombs serum blandað saman við.  Coombs serum inniheldur antihuman glóbúlín 

(AHG) sem eru mótefni gegn mennskum glúbúlín mótefnum.  Ef rauðu blóðkornin hafa glóbúlín mótefni 

föst við sig tengjast AHG við þau og kekkja lausnina.  Því meira sem er af glóbúlín mótefnunum því meiri 

verður kekkjunin.  Magn kekkjunnar er metin á skalanum ± til ++++.(30)  Börn með Coombs ++ jákvætt 

próf eru líklegri til að fá alvarlega gulu heldur en börn með + eða ± jákvæð próf.  Því ætti að taka styrk 

niðurstöðunnar með í reikninginn þegar meðferð er ákveðin.(31) 

 

Mynd 5 Coombs próf 

Útskýringarmynd á framkvæmd og virkni beins Coombs prófs.  Myndun er aðlöguð frá Wikipedia.(32) 
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1.6. Afleiðingar gulu 

1.6.1.  Kjarnagula 

Kjarnagula er sjúkdómur sem getur komið vegna alvarlegs gallrauðadreyra.  Ótengdur gallrauði er 

fituleysanlegur og hefur því sækni í fituríka vefi, þar með talið heilann.   Gallrauðinn hefur sérlega mikla 

sækni í ákveðna djúpkjarna í heilanum sem litast gulir þegar hann kemst yfir heila-blóð þröskuldinn.   Það 

er héðan sem sjúkdómurinn dregur nafnið sitt en gulleitir djúpkjarnar eru greinilegir við krufningu heilans.  

Þeir djúpkjarnar sem verða fyrir hvað mestum áhrifum eru; bleikjuhnöttur (e.globus pallidus), 

neðanstúkukjarni (e. subthalamic nucleus) og kjarnar í höfuðstofni og þá sérstaklega kjarnar tengdir 

heyrn; kuðungskjarni (e. cochlear nucleus), neðri hóll (e. inferior colliculus) og efri ólífukjarni (e. superior 

olivary complex).  Bleikjuhnötturinn og neðanstúkukjarni koma að stjórnun hreyfinga og því koma 

skemmdir á þeim fram sem hreyfitruflanir á borð við vöðvaspennutruflun (e. dystonia) og hægfettu (e. 

athetosis).  Skemmdir á heyrnarkjörnum höfuðstofns koma fram sem skerðing á heyrn og bjagaður 

flutningur taugaboða. (33) 

Styrkur gallrauða í heila og lengd útsetningar eru mikilvægir þættir hvað varðar eitrunaráhrif hans 

á taugafrumur heilans.  Nákvæmur styrkur og lengd útsetningar sem veldur taugaeitrun er þó ekki að fullu 

þekktur.  Það er mismunandi eftir orsök gulunnar hvernig fylgnin er milli styrks og eitrunar og er hún t.d. 

ekki góð hjá nýburum án rauðkornarofs.  Þetta er vegna þess að hjá þeim er erfitt að meta hversu lengi 

þau hafa verið útsett fyrir gallrauðanum.(34)  Dýrarannsóknir á áhrifum gallrauða á taugafrumur hafa leitt 

til tilgátna um hvernig gallrauði miðlar eitrunaráhrifum sínum.  Gallrauði hindrar hvatberaensím, truflar 

DNA nýmyndun, getur valdið broti á DNA streng og hindrar prótein nýmyndun og fosfórun.(35)  Gallrauði 

hefur mikla sækni í fosfólípíð frumuhimna og hindrar upptöku týrósíns og hindrar virkni ákveðinna 

jónaganga. (36, 37) Þetta gæti verið orsök truflana í boðflutningi tauga eftir eitrun af völdum gallrauða.  

Taugafrumur sem eru í sérhæfingu eru sérlega viðkvæmar fyrir skaða af völdum gallrauða. (38) 

Kjarnagula skiptist í hefðbundna kjarnagulu og væga taugastarfstruflun af völdum gallrauða (e. 

mild bilirubin induced neurological dysfunction). Hefðbundin kjarnagula skiptist síðan í bráða og 

langvarandi kjarnagulu. (33, 39)   

Í bráðri kjarnagulu geta eftirfarandi einkenni komið fram; vöðvaslaki (e. hypotonia), svefnhöfgi (e. 

lethargy), barnið nærist illa, það er órólegt, hátónaður grátur, hiti, öndunarstöðvun (e. apnea), ofspenna 

(e. hypertonia) með fettun á hálsi og brjóstkassa, flogaköst, dá og dauði.  Rannsóknir sýna einnig 

óeðlilegt heyrnasvar heilastofns (e. auditory brainstem response) og segulsneiðmynd sýnir bráða 

afbrigðileika í bleikjuhnetti og neðanstúkukjarna.(33) 
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Í langvarandi kjarnagulu hefur orðið varanlegur taugaskaði.  Afleiðingarnar eru misvöxtur tanna 

(dental dysplasia), gulir blettir á tönnum, truflun í hreyfingum í formi hægfettu og vöðvaspennutruflana,  

heyrnatruflun í formi heyrnarleysis eða heyrnaðskerðingar og lömun á hreyfingum augna sérstaklega upp 

á við (e. upward gaze).(33, 39) 

Árið 1992 kom út grein hvers höfundar héldu fram að kjarnagula væri vandamál fortíðarinnar(40).  

Þeir héldu því einnig fram að styrkur gallrauða innan þeirra marka sem valda hefðbundinni kjarnagulu 

gæti ekki valdið taugaskaða en seinni rannsóknir hafa fellt þessa staðhæfingu.  Nú telst sannað að væg 

taugastarfstruflun kemur fram eftir vægari gallrauðdreyra en veldur hefðbundinni kjarnagulu og einkenni 

hennar eru minni en hjá hefðbundinni kjarnagulu(39).  Einkenni vægrar taugastarfstruflunar eru tauga-, 

skilvits- (e. cognitive), lærdóms- og hreyfitruflanir sem og heyrnarmissir og heyrnaskerðing. (33)   

 

1.6.2.  Ofnæmi 

Nýlegar rannsóknir benda til þess að það að fá gallrauðadreyra og/eða fara í ljósameðferð auki 

gagnlíkindi (e. odds ratio) þess á að fá ofnæmissjúkdóma og þá sérstaklega astma.(41-44)  Áhrif 

gallrauða og ljósameðferðar á ónæmiskerfi barnsins sem þroskast ört eftir fæðingu gætu stuðlað að bólgu 

í öndunarvegum barnsins.(41)  Þá gæti áhrif gallrauða á lunganblöðruseyti einnig stuðlað að samskonar 

bólgu.(45)  Bólgan gæti svo leitt til myndunar á ofnæmissjúkdómum eins og astma síðar í lífinu.(41)  

Nákvæmlega hvernig gallrauðadreyri og ljósameðferð veldur auknum gagnlíkindum á ofnæmi þarfnast 

frekari rannsókna. 

 

1.7. Meðferð við gulu 

 

1.7.1 Engin meðferð 

Oftar en ekki reynist meðferð óþörf.  Nýburagula er algeng eins og áður kom fram og í langflestum 

tilfellum nægir að bíða og sjá.  Þremur til fimm dögum eftir fæðingu nær gulan hámarki og eftir það ætti 

lifrin að taka við sér og fullkomna hlutverk sitt við að fjarlægja gallrauða úr blóði.  Á þessum tíma er 

mikilvægt að hafa gott eftirlit með móður og barni.  Upplýsingaflæði til móðurinnar um gagnsemi og tíðni 

brjóstagjafa er mikilvægt vopn gegn því að gulan versni.   
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1.7.2 Aukin fæðuinntaka 

Þar sem ensímið beta-glucoronidase í þarmaveggjum barnsins er enn töluvert virkt eftir fæðingu er 

mikilvægt að barnið hafi hægðir sem fyrst og reglulega til að losa þann gallrauða sem er skilinn út í þarma 

og minnka þannig garna-lifrar hringrásina.  Því getur reynst gagnlegt að auka fæðuinntöku barnsins.  Ef 

brjóstagjöf nægir ekki til þess má gefa barninu ábót með þurrmjólkurblöndu án þess að það hafi neikvæð 

áhrif á brjóstagjöfina. (34) 

 

1.7.3 Ljósameðferð 

Ljósameðferð hefur verið notuð sem meðferð við gulu í fjölda ára.  Markmið meðferðarinnar er að lækka 

styrk gallrauða eða hefta hækkun hans.  Meðferðin gengur út á það að nota orku ljóssins til að breyta 

gallrauða í byggingarhverfu (e. structural isomer) sína sem heitir lúmírúbín.  Lúmírúbín er, ólíkt gallrauða,  

vatnsleysanlegt og því getur líkaminn losað sig við það með galli og þvagi.  Myndun lúmírúbíns er 

hraðatakmarkandi skrefið í losun gallrauða með ljósameðferð.  Tveir þættir ákvarða hraða 

lúmírúbínmyndunar:  litróf ljóssins og samanlagt magn af ljósi sem kemst til skila.  Vegna þess að 

gallrauði er gulur er hann líklegur til að gleypa blátt ljós með bylgjulengd um 450 nm.  Þess vegna eru 

bláir lampar áhrifaríkastir til meðferðar við gallrauðadreyra.  Mikilvægt er að ljósið nái til meirihluta húðar 

barnsins og því er barninu komið fyrir í ljósunum í bleyju eða nakið eftir því sem tilefni er til.  Augun eru 

hulin til að vernda þau gegn birtunni. Mikilvægt er að fylgjast með hita barnsins og rakastigi í umhverfi 

þess.  Ljósameðferð má yfirleitt slíta í 1-2 klukkustundir í senn til að leyfa fjölskylduheimsóknir og 

matargjafir. (34)  En það verður að meta í hverju tilfelli fyrir sig og ef gulan er alvarleg er ljósameðferðin 

höfð samfelld án truflana.  Blóðgildi gallrauða lækkar almennt hraðar hjá börnum á pela heldur en börnum 

á brjósti vegna þess að börn á brjósti hafa meiri garna-lifrar hringrás, þar sem mjólkurmagnið sem þau fá 

er yfirleitt minna.   

Ljósameðferð hefur reynst hafa neikvæð áhrif á oxunar/afoxunar varnarkerfi líkamans og leiðir til 

oxunarálags í börnum með gallrauðadreyra.  (12, 46)  Vegna þessara neikvæðu áhrif á oxunar/afoxunar 

varnarkerfi líkamans ætti ekki að beita ljósameðferð að óþörfu. 



22 
 

 

Mynd 6 Ljósamörk gulu 

Grafið sýnir hvernig á að meta hvort barn þurfi ljósameðferð út frá meðgöngulengd, aldri í dögum og styrk gallrauða í 
µmólum/L.  Grafið er aðlagað frá samsvarandi grafi sem er notað á Landspítalanum. 

 

Á Íslandi er venslarit sem byggir á meðgöngulengd, aldri barnsins í dögum og styrk gallrauða í 

µmólum/L notað til að ákvarða hvort barnið þurfi á ljósameðferð að halda (mynd 6).  Norðmenn gáfu út 

nýjan leiðarvísi árið 2006 sem metur þörfina á ljósameðferð út frá fæðingarþyngd og aldur barnsins.  Þeir 

velja að hafa fæðingarþyngd inni í matinu þar sem hún segir mikið til um þroska barnsins, jafnvel meira 

en meðgöngulengd sem við bestu aðstæður hefur nákvæmni  ±1 vika.  Þessi leiðarvísir minnkaði notkun 

ljósameðferðar úr 6.2% í 4.8% (p=0.001).(28) 

 

1.7.4. Blóðskipti 

Blóðskipti eru meðferð við gallrauðdreyra sem eru notuð ef ljósameðferð nægir ekki eða ef einkenni 

kjarnagulu eru komin fram.  Blóðskiptin fjarlægja gallrauða hratt úr blóðrás barnsins.   Þau eru sérlega 

gagnleg fyrir börn með rauðkornarof af völdum blóðflokkamisræmis því þau fjarlægja einnig mótefnin úr 

blóði barnsins og vefjum, auk þess sem rauð blóðkorn sem hafa óæskilegan mótefnavaka eru fjarlægð og 

rauð blóðkorn sem ekki eru með viðkomandi mótefnvaka gefin í staðinn. 

Framkvæmd blóðskiptanna er vandasamt verk.  Byrja  þarf á því að panta blóð sem hefur ekki þá 

mótefnavaka sem mótefni móðurinnar ráðast gegn.  Til dæmis er  Rhesus neikvætt blóð valið fyrir 

blóðgjöfina þegar um Rhesus misræmi er að ræða. Barn fætt eftir fulla meðgöngu er með um 80 ml/kg af 
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blóði í líkamanum.  Hægt er að framkvæma einföld eða tvöföld blóðskipti, sem þýðir að blóðrúmmáli 

barnsins er skipt út einu sinni eða tvisvar.  Tvöföld blóðskipti eru oftast framkvæmd hjá börnum með 

blóðflokkamisræmi en einföld hjá börnum með alvarlega gulu af öðrum orsökum. Eftir tvöföld blóðskipti 

hefur um það bil 85% blóðsins verið skipt út og gallrauðinn ætti að hafa lækkað um u.þ.b. helming miðað 

við upphafsstyrk.  Á fyrstu fjórum klukkustundunum eftir blóðskiptin getur styrkur gallrauðans hækkað 

aftur upp í tvo þriðju af upprunalega styrknum vegna flutnings gallrauða úr vefjum yfir í blóð.  Vegna 

þessa og fleiri þátta þarf stundum að endurtaka blóðskiptin.  Fyrir 2500-3500 gramma barn væru 15 mL af 

blóði dregnir úr barninu í einu og 15 mL af gjafablóði sprautað inn í staðinn.  Þetta er endurtekið þar til 

einföldu eða tvöföldu blóðmagni hefur verið skipt út.  Mikilvægt er að framkvæma aðgerðina hægt til að 

lágmarka sveiflur í blóðþrýstingi barnsins. (47)  

 

Mynd 7 Blóðskiptamörk gulu 

Grafið sýnir hvernig á að meta hvort barn þurfi blóðskiptameðferð út frá aldri í klukkustundum og styrk gallrauða í 

µmólum/L.  Grafið er aðlagað frá samsvarandi grafi sem er notað á Landspítalanum.  Eftir að barnið verður 48 

klukkustunda gamalt eru blóðskipti byggð á klínísku mati læknis. 
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Blóðskiptum fylgir þónokkur áhætta og því ber að reyna aðrar meðferðir áður en þau er 

framkvæmd.  Aukaverkanir eru blóðaflagnafæð (e. thrombocytopenia), lækkun á styrk kalsíum í blóði, 

portæðarsegamyndun, þarmadrepsbólga (e. necrotizing enterocolitis), rafvaka ójafnvægi (e. electrolyte 

imbalance), hýsilssótt (e. graft versus host disease) og sýking.  Afturskyggn rannsókn frá 1997 á 106 

börnum sem gengust undir blóðskipti dóu tvö börn og fjögur börn fengu langvarandi kvilla vegna atburða 

sem líklega tengdust blóðskiptunum.  Líkur á alvarlegum aukaverkunum voru 12% og því mæla 

rannsakendur með að fresta blóðskiptum þar til áhætta á alvarlegum heilakvilla vegna gallrauðaeitrunar 

er komin yfir 12%.(48) 

Árið 1994 gaf AAP út leiðarvísi fyrir meðferð við gallrauðadreyra sem jók þröskuldinn á styrk 

gallrauða til að hefja blóðskipti í fullburða börnum, eldri en 48 klukkustunda og án rauðkornarofs, úr 342 

µmól/L í 427 µmól/L. (2)  Samkvæmt afturskyggðri rannsókn var marktæk hnignun í fjölda blóðskipta 

framkvæmd á hver þúsund lifandi fæðingar við Yale New Haven Hospital frá fyrsta janúar 1986 til 31 

desember 2006. (49)  Aukið eftirlit með öllum nýburum við nýburagulu og breyttar forsendur fyrir 

blóðskiptum í kjölfar leiðarvísisins frá AAP gæti hafa valdið greiningu og meðferð fyrr og þar af leiðandi 

minnkun í nauðsyn á blóðskiptum.  Á Landspítalanum er stuðst við graf sem sést á mynd 7 þegar ákveða 

á hvort blóðskipti verði framkvæmd.   

 

1.7.5. Lyf 

Metalloporfýrín er samheiti yfir öll þau efni sem eru mynduð úr porfyrín og málmi.  Heme er 

metalloporfýrín með járni.  Búið er að framleiða tilbúið (e. synthetic) metalloporfýrín þar sem miðjujárninu 

hefur verið skipt út fyrir annan málm sem takmarkar framleiðslu gallrauða þar sem það verkar sem 

samkeppnishindri á heme oxygenasa.  Núverandi meðferðir við gallrauðadreyra snúa að því að fjarlægja 

gallrauðann sem þegar hefur safnast upp en notkun metalloporfýrín myndi hamla myndun þess.  Þetta 

gæti verið sérlega gott meðferðarúrræði fyrir börn með genabreytileika sem veldur uppsöfnun á gallrauða 

og hægt væri að grípa inn í áður en uppsöfnun á gallrauði hæfist. (50)  Rannsókn á 517 fyrirburum sem 

vógu 1500-2500 grömm sem fengu einn innanvöðva skammt af tin-mesoporfýrín innan 24 klukkustunda 

frá fæðingu leiddi í ljós minnkun á þörf ljósameðferðar um 76% miðað við viðmiðunarhópinn og lækkaði 

hámarksstyrk gallrauða í blóði um 41%.(51) 

Fenóbarbital er efni í flokki barbitúrata sem er langverkandi lyf oftast gefið við flogaköstum en 

hefur einnig verið notað við gallrauðadreyra.  Fenóbarbital hefur áhrif á virkni lifrarensíma og eykur virkni 

UGT.(52) Með þessu móti minnkar fenóbarbital helmingunartíma gallrauða tvö- til þrefalt í líkamanum.  

Þannig eykur lyfið hraða útskilnaðar gallrauða úr blóði töluvert.(53)  Eftir að notkun ljósameðferðar við 

gulu kom fram hefur notkun fenóbarbital minnkað töluvert.   
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Ónæmisglóbúlín er prótein sem gefið er í æð sem meðferð við nýburagulu af völdum 

blóðflokkamisræmis.  Það tengist Fc viðtökum á stórátfrumum (e. macrophage) og hindra þær.  Við það 

minnkar niðurbrot á rauðum blóðkornum sem eru merkt með mótefnum eftir blóðflokkamisræmið.  

Ónæmisglóbúlín eykur einnig losun mótefnanna frá móðurinni úr blóði nýburans.(54)  Ónæmisglóbúlín er 

blóðafurð sem einangruð er úr gjafablóði.  Samkvæmt nýlegri samantektarrannsókn taldist ekki sannað 

að ónæmisglóbúlín minnkaði þörf fyrir blóðskipti.  Þær rannsóknir sem hafa sýnt minnkun á þörf fyrir 

blóðskipti reyndust allar vera með mikla líkur á bjögun og þær rannsóknir sem höfðu minni líkur á bjögun 

sýndu enga minnkun á þörf blóðskipta.(55)  Frekari rannsókna er því þörf. 
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1.8 Markmið 

Leitast var við að svara eftirfarandi rannsóknarspurningum: 

1) Hvert var nýgengi alvarlegrar nýburagulu á árunum 2008-2014? 

2)  Hverjir eru helstu áhættuþættir alvarlegrar gulu hjá nýburum (gallrauði ≥350 µmól/L)? 

3) Hversu áreiðanlegar eru húðmælingar til við mat á þéttni gallrauða í blóði nýbura? 
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2. Rannsóknaraðferðir og rannsóknargögn 

2.1 Efni og aðferðir 

Efnum og aðferðum má skipta í tvennt eftir markmiðum rannsóknarinnar.  Fyrri hlutinn kemur að nýgengi 

og áhættuþáttum alvarlegrar gulu samanber markmið eitt og tvö hér að ofan en seinni hlutinn að notkun 

húðmælinga til að meta styrk gallrauða í blóði samanber markmið þrjú.  

 

Mynd 8 Flæðirit tilfella-viðmiðarannsóknar 

 

Fyrri hlutinn var afturskyggn tilfella-viðmiðarannsókn (e. case control) á nýburum á 

Landsspítalanum sem á árunum 2008-2014 mældust með ≥350 µmól/L gallrauða í blóði samkvæmt 

blóðmælingu.  Leitað var eftir tilfellum í þremur listum (mynd 8).  Listi frá rannsóknarstofu Landspítalans 

um öll þau börn sem fóru í blóðmælingu gallrauða og mældust ≥350 µmól/L á tímabilinu var upphaflegi 

listinn.  Á honum voru 47 börn.  Tvö af þeim voru útilokuð.  Annað þeirra reyndist hafa óræðna 

meðgöngulengd og hitt var ekki með gallrauða ≥350 µmól/L.  Þessi listi reyndist ekki tæmandi fyrir börn 

sem fengu alvarlega nýburagulu.  Því næst var fenginn listi úr Vökuskrá Barnaspítala Hringsins yfir öll þau 

börn sem lögðust inn í ljósameðferð eða blóðskipti á tímabilinu.   Niðurstöðum úr blóðmælingum 

gallrauða  þessara barna var flett upp og þau börn sem voru ≥350 µmól/L bætt við.  Reyndust tíu ný tilfelli 

á þeim lista.  Enn var grunur um að það vantaði tilfelli.  Því var listi með eftirfarandi greiningarnúmerum úr 

Sögunni pantaður og yfirfarinn: „P59.9 nýburagula ótilgreint“, „P55.0 Rhesus næming fósturs, nýbura“, 

„P55.1 ABO næming fósturs, nýbura“, „P55.8 aðrir rauðlossjúkdómar“, „P56.0 fósturbjúgur af völdum 
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næmingar“, „P58.0 hnattrauðkornakvilli“ og „P58.1 sporbaugskornakvilli“.  Niðurstöðum úr blóðmælingum 

gallrauða þessara barna var flett upp og þau börn sem voru ≥350 µmól/L bætt við.  Reyndust 73 ný tilfelli 

á þeim lista.  Alls voru því 128 tilfelli (mynd 8). 

Fyrir hvert tilfelli var fundið eitt viðmið sem var parað á fæðingardegi.  Skilyrði var að viðmiðin 

væru lifandi, fædd á Landsspítalanum og fædd eftir a.m.k. 37 vikna meðgöngu.  Þá máttu þau ekki hafa 

fengið alvarlega nýburagulu.  Fæðingardegi tifellis var flett upp í þjóðskrá.  Kom þá upp listi allra þeirra 

sem fæddust þann dag í stafrófsröð  Einstaklingurinn fyrir ofan eða neðan tilfellið var valinn til skiptis.  Ef 

barnið fyrir ofan eða neðan uppfyllti ekki skilyrðin var næsta barn þar fyrir ofan eða neðan valið. Hlutfall 

tilfella og viðmiða var því 1:1.  Klínískra upplýsinga var leitað í sjúkraskrám barnanna og mæðraskrám 

mæðra þeirra.   

Í fyrri hluta rannsóknarinnar var eftirfarandi upplýsingum um móður barnanna safnað; aldur, fjölda 

fyrri fæðinga, ABO blóðflokkur, Rhesus blóðflokkur og heilsufar fyrir meðgöngu.  Eftirfarandi upplýsingum 

um meðgönguna var safnað; meðgöngulengd, lyfjanotkun á meðgöngu, reykingar á meðgöngu og 

vandamál á meðgöngu.  Reykingar voru skráðar sem já eða nei, ekki var tekið tillit til þess hvort konan 

hætti né hversu mikið hún reykti. Eftirfarandi upplýsingum um fæðinguna var safnað; fósturstaða, fjöldi 

barna, tegund fæðingar og hvort sogklukku eða töngum var beitt við fæðingu.  Eftirfarandi upplýsingum 

um barnið eftir fæðingu var safnað; fæðingarár, kyn, fæðingarþyngd, fæðingarlengd, höfuðummál við 

fæðingu, Apgar við fyrstu mínútu, Apgar við fimmtu mínútu, hvort barnið var marið, ABO blóðflokkur, 

Rhesus blóðflokkur, hvort fór barnið heim innan 36 klukkustunda frá fæðingu, hvort  barnið var á brjósti, 

þyngd við fimm daga aldur (+- 2 dagar), þyngdartap í fimm daga skoðun, þekkt orsök gulu, aldur barns við 

greiningu gulu, blóðmæligildi gallrauða, blossamæligildi gallrauða, hvort barnið fékk ljósameðferð og hvort 

það fór í blóðskipti.  Mar taldist þegar barnið var skráð stasað við fæðingu, með höfuðmargúl eða 

blæðingu innan hettusinafells.  Brjóstagjöf var merkt sem já eða nei, ekki var tekið tillit til þess hversu 

lengi hún stóð.   Þessum upplýsingum var safnað fyrir bæði tilfella- og viðmiðunarhópinn.  Að auki var 

upplýsingum um niðurstöðu Coombs prófs safnað fyrir tilfellin. 

Nýgengi alvarlegrar nýburagulu var reiknuð sem fjöldi tilfella hvert ár miðað við heildarfjölda barna 

sem fæddust á Landsspítalanum eftir a.m.k. 37 vikna meðgöngu hvert ár.  Til að reikna hvort marktæk 

breyting hafði orðið í nýgengi var tímabilinu skipt upp í tvennt frá 2008-2011 og 2012-2014 og Wilcoxon 

tölfræðipróf notað.   Við mat á marktækni áhættuþátta var notuð fervikagreining til að bera saman 

talnabreytur og kí-kvaðrat próf til að bera saman flokkabreytur milli tilfella og viðmiða.  Því næst var 

fjölþáttagreining notuð til að meta hvort skörun væri á áhættuþáttum og þannig hvort þeir væru sjálfstæðir 

áhættuþættir.   

Seinni hluti rannsóknarinnar var samanburðarrannsókn á blóðmælingu og húðmælingu gallrauða.   

Þar sem húðmæling gallrauða er almennt ekki skráð rafrænt var gripið til þess að panta sjúkraskrár 

mæðra allra barna sem á tímabilinu frá fyrsta september 2013 til 31. desember 2014 fóru í blóðmælingu á 
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gallrauða og leitað handvirkt í þeim að börnum sem uppfylltu skilyrði rannsóknarinnar. Skilyrðin voru að 

barnið hefði farið í blóðmælingu og húðmælingu og að ekki liðu meira en tvær klukkustundir milli 

mælinganna.  Um þau börn og mæður þeirra eftirfarandi upplýsingum safnað; fæðingarár barns, kyn, 

fæðingarþyngd, fæðingarlengd, höfuðummál, aldur móður, fjöldi fyrri fæðinga móður, fósturstaða, fjöldi 

fóstra, tegund fæðingar, húðmæling gallrauða, blóðmæling gallrauða, aldur barns þegar húðmæling var 

framkvæmd, meðgöngulengd, Apgar við fyrstu mínútu, Apgar við fimmtu mínútur, ABO blóðflokkur móður, 

Rhesus blóðflokkur móður, ABO blóðflokkur barns, Rhesus blóðflokkur barns, niðurstaða Coombs prófs 

og hvort barnið var af afrískum eða asískum uppruna. 

Mælingarnar voru bornar saman með grafi sem sýndi blóðmæligildið á x-ás og blossamæligildið á 

y-ás og fylgnin r
2 

reiknuð út frá því. Þá var Bland-Altman ferill notaður til að meta fylgnina.  Graf með 

blóðmælingu á x-ás og mismun mælinganna á y-ás sýndi hvenær skekkjan milli mælinganna fer að 

aukast og hversu hratt.  Til að reikna hvort marktæk breyting hefði orðið í skekkju milli mælinga gallrauða 

á bilunum ≤250 µmól/L, 251-299 µmól/L og ≥300 µmól/L var notast við Wilcoxon tölfræðipróf. 

2.2. Tölfræði og úrvinnsla gagna 

Öll gögn voru skráð í excel og tölfræðiforritið JMP® 7 – SAS Institue Inc. var notað við tölfræðilega 

úrvinnslu.  Forritið excel var notað við gerð grafa og taflna.  Lýsandi tölfræði var notuð í lýsandi hluta 

rannsóknarinnar.  Fervikagreining (e. ANOVA) var notuð til að bera saman meðaltöl milli hópa og Kí 

kvaðratpróf þegar verið var að bera saman flokkabreytur. Fjölþáttagreining var notuð til að ákvarða hvort 

marktækar breytur væru sjálfstæðir áhrifaþættir.  Niðurstöður voru gefnar upp sem hlutfallstölur, meðaltöl 

± staðalfrávik og miðgildi ásamt spönn eftir því sem við átti.  Tölfræðileg marktækni var miðuð við P<0.05. 

2.3 Leyfi 

Vísindasiðanefnd og framkvæmdarstjóri lækninga á Landspítalanum gáfu leyfi fyrir rannsókninni.  Afrit af 

leyfinu má sjá í viðauka 1.   
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3. Niðurstöður 

Rannsóknin náði til fullburða barna, fædd eftir 37 vikna eða lengri meðgöngu, sem fengu alvarlega gulu 

og komu á Landspítalann á tímabilinu 2008-2014.  Alvarleg gula var skilgreind sem styrkur gallrauða í 

blóði ≥350 µmól/L.  Í heildina reyndust 128 börn uppfylla þessi skilyrði.  Fyrir hvert barn var fundið viðmið 

parað á fæðingardegi.  Skilyrði fyrir viðmiðin voru að barnið hefði fæðst á Landspítalanum, hefði ekki 

fengið alvarlega nýburagulu og að það væri fullburða. 

Þá náði rannsóknin einnig til þeirra barna sem gengust bæði undir blóðmælingu og húðmælingu á 

gallrauða frá fyrsta september 2013 til 31. desember 2014.    Af þeim voru aðeins valin í rannsóknina þau 

börn þar sem húðmæling og blóðmæling gallrauða voru gerðar á innan við tveimur klukkustunda. Ef engin 

húðmæling var framkvæmd, húðmælingin var ekki tímasett eða ef meira en tvær klukkustundir liðu milli 

mælinganna var barnið útilokað úr þessum hluta rannsóknarinnar.  Alls gengust 565 börn undir 

blóðmælingu gallrauða á tímabilinu og af þeim undirgengust 122 börn húðmælingu og uppfylltu því 

skilyrði rannsóknarinnar. 

 

3.1 Nýgengi alvarlegrar nýburagulu 

Nýgengi alvarlegrar nýburagulu var reiknuð út miðað við öll börn fædd eftir 37 vikna eða lengri meðgöngu 

á Landspítalanum.   

 

Mynd 9 Nýgengi alvarlegrar nýburagulu  

Nýgengi alvarlegrar nýburagulu á árunum 2008 til 2014.  Nýgengið var reiknað út frá fjölda tilfella miða við fjölda 

barna sem fæddust eftir a.m.k. 37 vikna meðgöngu á Landspítalanum. 
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Nýgengi alvarlegrar nýburagulu yfir allt tímabilið var 0.58%. Hún var í lægst 0.20% árið 2014 en 

hæst 1.11% árið 2010 (Mynd 9). Ekki reyndist marktæk breyting á nýgengi milli fyrri og seinni hluta 

tímabilsins.  Alls voru 127 fullburða börn með greiningarkóðann „P55.1 ABO næming fósturs“ og fengu 

ellefu af þeim alvarlega nýburagulu eða 8.66%.  Þá voru 25 fullburða börn með greiningarkóðann „P55.0 

Rhesus næming fósturs“ og ellefu með „P55.8 rauðkornarof af öðrum orsökum“ og af þeim reyndist ekkert 

fá alvarlega nýburagulu.  Ekkert barn greindist með hnattrauðkorna- né sporbaugskornakvilla á 

rannsóknartímabilinu. 

 

3.2 Mat á helstu áhættuþáttum alvarlegrar nýburagulu 

Af 128 börnum í tilfellahópnum reyndust ellefu vera með alvarlega gulu vegna ABO blóðflokkamisræmis.  

Þar af voru fjögur með AO blóðflokkamisræmi, sex með BO blóðflokkamisræmis og eitt með A-AB 

blóðflokkamisræmi.  Ekkert tilfelli var með rauðkornarof vegna Rhesus blóðflokkamisræmis né vegna 

blóðflokkamisræmis annarra blóðflokka.  Alls reyndust 23 börn marin við fæðingu og þar af voru sex með 

höfuðmargúl, þrjú með blæðingu undir sinafellshettu og fjórtán stösuð við fæðingu.  Blóðflokkamisræmi, 

höfuðmargúll og blæðing undir sinafellshettu töldust þekktar orsakir alvarlegrar nýburagulu og því 

reyndust nítján börn með þekkta orsök eða um 16%.  Eitt barn var bæði með höfuðmargúl sem og BO 

blóðflokkamisræmi.  Því voru alls 108 börn (84%) sem höfðu enga þekkta orsök. 

 

Mynd 10 Aldur barns við greiningu 

Grafið sýnir aldursdreifingu tilfella við geiningu alvarlegrar nýburagulu 
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Mynd 11 Styrkur gallrauða í blóði 

Grafið sýnir dreifingu tilfella í hvert 50 µmól/L bil af styrk gallrauða í blóði. 

 

Ellefu börn í tilfellahópnum reyndust hafa jákvætt Coombs próf, 109 neikvætt Coombs próf og hjá 

sex var Coombs próf ekki framkvæmt.  Börn með alvarlega gulu greindust flest á fimmta degi lífs (mynd 

10).  Öll tilfellin fengu ljósameðferð en aðeins eitt fór í blóðskipti.   Flest tilfellin reyndust með styrk 

gallrauða á bilinu 350 til 400 µmól/L.  Fimm þeirra fóru yfir 500 µmól/L og var hæsta gildið sem mældist 

591 µmól/L (mynd 11).  Á tímabilinu greindust að meðaltali átján tilfelli alvarlegrar gulu á ári.  Flest 

greindust árið 2010 eða 36, en fæst sex tilfelli árið 2014, eða sex börn (mynd 12). 

 

Mynd 12 Dreifing alvarlegrar nýburagulu milli ára 
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Tafla 1 Áhættuþættir alvarlegrar nýburagulu 

Taflan sýnir mögulega áhættuþætti alvarlegrar.  Borin eru saman tilfelli og viðmið.  Marktæk p gildi eru feitletruð. 

 

Tilfelli Viðmið P gildi

Aldur móður 30.1 ± 0.5 29.5 ± 0.5 0.4322

Fjöldi fyrri fæðinga (miðgildi) 1 (Spönn 0-4) 1 (Spönn 0-4) 0.8918

ABO blóðflokkur móður

     A 33 (26%) 41 (32%)

     B 19 (15%) 19 (15%)

     AB 5 (4%) 3 (2%)

     O 71 (55%) 65 (50%) 0.6511

Rhesus blóðflokkur móður

     Jákvæður 116 (91%) 109 (85%)

     Neikvæður 12 (9%) 19 (15%) 0.1782

Fósturstaða

     Höfuðstaða 125 (98%) 127 (99%)

     Sitjandi 2 (2%) 1 (1%)

     Þverstaða 1 (1%) 0 (0%) 0.4185

Reykingar á meðgöngu 8 (6%) 18 (14%) 0.0302

Lengd meðgöngu (dagar) 273.7 ± 0.7 280.9 ± 0.7 <0.0001

Tegund fæðingar

     Um leggöng 122 (95%) 114 (89%)

     Keisaraskurður 6 (5%) 14 (11%) 0.0591

Inngrip við fæðingu

     Sogklukka 20 (16%) 16 (13%) 0.4717

     Tangir 1 (1%) 1 (1%) 1.0000

Mar við fæðingu

     Höfuðmargúll 6 (5%) 4 (3%)

     Blæðing innan sinafellshettu 3 (2%) 0 (0%)

     Annað 14 (11%) 4 (3%) 0.0034

Einburi 128 (100%) 127 (99%) 0.2384

Drengir 81 (63%) 47 (37%) 0.0082

Þyngd við fæðingu 3575.4 ± 43.7 3675.7 ± 43.6 0.1056

Lengd við fæðingu 50.8 ± 0.2 51.1 ± 0.2 0.2386

Höfuðummál við fæðingu 35.6 ± 0.1 35.7 ± 0.1 0.8331

Apgar (miðgildi)

     1 mínútu 8 8 0.7348

     5 mínútu 9 9 0.6153

Heimför innan 36 klukkustunda 117 (92%) 105 (83%) 0.0257

%Þyngdartap við 5 daga skoðun 4.4% ± 3.7% 2.4% ± 4.11% 0.0004
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Aldur móður, fjöldi fyrri fæðinga, ABO og Rhesus blóðflokkar móður, fósturstaða, reykingar á 

meðgöngu, lengd meðgöngu, tegund fæðingar, inngrip við fæðingu, mar við fæðingu, hvort um einbura 

eða fjölbura var að ræða, kyn barnsins, þyngd, lengd og höfuðummál við fæðingu, Apgarstigun við fyrstu 

og fimmtu mínútu, heimför innan 36 klukkustunda af spítalanum og þyngdartap við fimm daga skoðun 

voru breytur sem voru athugaðar sem mögulegir áhættuþættir alvarlegrar nýburagulu (tafla 1).  Þá var 

einnig gögnum um blóðflokka barnanna safnað en sökum þess að blóðflokkur var aðeins kannaður hjá 

litlum hluta barnanna í  viðmiðahópnum var ekki hægt að nota gögnin til að meta blóðflokk barnanna sem 

áhættuþátt.  Aldur móður, fjöldi fyrri fæðinga, ABO og Rhesus blóðflokkar móður, fósturstaða, tegund 

fæðingar, inngrip við fæðingu, fjöldi barna, fæðingarþyngd, lengd og höfuðummál sem og Apgarstigun 

reyndust ekki marktækir áhættuþættir (Tafla 1).  Skoðum nú nánar þær breytur sem reyndust marktækir 

áhættuþættir fyrir alvarlegri nýburagulu. 

Alls reyktu átta (6%) mæður barna með alvarlega gulu samanborið við átjan (14%) barnanna í 

viðmiðunarhópnum.  Það reyndist marktækur munur milli tilfella og viðmiðahópsins þar sem reykingar 

minnkuðu líkurnar á alvarlegri nýburagulu (p=0.0302).  Almennt reykja 13% mæðra á meðgöngu á Íslandi 

og því viðmiðahópurinn sambærilegur við Ísland almennt samkvæmt könnun á vegum Miðstöðvar 

mæðraverndar, Manneldisráðs Íslands og Lífeðlisfræðistofnunar Háskóla Íslands á árunum 1999-

2002.(56) 

 

Mynd 13 Samanburður meðgöngulengda 

Myndin sýnir samanburð á meðgöngulengd tilfella og viðmiða eftir vikum 37-42.  Dökki hluti súlunnar eru tilfelli en ljósi 

viðmið.  Sýnt er hversu stór prósenta af hverri viku eru tilfelli. 
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Meðgöngulengd í tilfellahópnum var 273.7 ± 0.7 dagar miðað við 280.9 ± 0.7 daga í 

viðmiðahópnum.  Reyndist þetta vera marktækur breytileiki milli hópanna þar sem lengri meðgöngulengd 

minnkar líkurnar alvarlegri nýburagulu (p=<0.0001).  Hlutfall barna með alvarlega gulu af börnum fæddum 

eftir 37 vikna meðgöngu var 86% en hlutfallið lækkar síðan eftir því sem vikurnar líða og fer lægst í 20% 

við 41 vikna meðgöngu. (mynd 13).  

Alls voru 23 börn (18%) með mar við fæðingu í tilfella hópnum samanborið við átta börn (6%) í 

viðmiðahópnum.  Mar við fæðingu reyndist marktækur áhættuþáttur fyrir alvarlegri gulu. (p=0.0034) 

Í tilfellahópnum voru 64% drengir og 36% stúlkur.  Í viðmiðahópnum var skiptingin nánast til 

helminga eða 47% drengir og 53% stúlkur.  Að vera drengur reyndist því marktækur áhættuþáttur fyrir 

alvarlegri gulu (p=0.0082). 

Börn í tilfellahópnum fóru í 92% tilvika heim af spítalanum innan 36 klukkustunda frá fæðingu 

samanborið við 83% viðmiða.  Því reyndist marktækur áhættuþáttur að fara heim innan 36 klukkustunda 

frá fæðingu (p=0.0151). 

 

Mynd 14 Þyngdartap eftir fæðingu 

Myndin sýnir samanburð á því hversu mörg prósent af fæðingarþyngd sinni tillfelli og viðmið voru að missa á fyrstu 

fimm dögum eftir fæðingu. 
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Þyngdartap var 157.0 ± 13.3 grömm hjá tilfellahópnum samanborið við 92.1 ± 13.0 grömm hjá 

viðmiðahópnum.  .  Því reyndist þyngdartap á fyrstu dögunum eftir fæðingu marktækur áhættuþáttur fyrir 

alvarlegri nýburagulu (p=0.0006).  Samanburður á hversu mörg prósent af fæðingarþyngd sinni börnin 

höfðu misst sýndi að tilfella hópurinn missti að meðaltali 4.4% ± 3.7% af fæðingarþyngd sinni samanborið 

við 2.4% ± 4.11% hjá viðmiðum (p=0.0004).  Fleiri viðmið heldur en tilfelli höfðu viðhaldið fæðingarþyngd 

sinni eða þyngst við fimm daga skoðun eða 29% viðmiða samanborið við 18% tilfella.  Algengast var að 

viðmiðin  hefðu misst 1-4% af fæðingarþyngd sinni en tilfellin 5-9%. (Mynd 14) 

 

3.2.4. Fjölþáttagreining á áhættuþáttum alvarlegrar nýburagulu 

 

Tafla 2 Fjölþáttagreining áhættuþátta alvarlegrar nýburagulu 

 

Fjölþáttagreining var framkvæmd á þeim þáttum sem reyndust marktækir áhættuþættir í 

einþáttagreiningu.  Þeir voru reykingar á meðgöngu, meðgöngulengd í dögum, mar við fæðingu, kyn 

barnsins, heimför af spítalanum innan 36 klukkustunda og þyngdartap við fimm daga skoðun. 

Áhættuþættirnir reyndust allir enn vera marktækir eftir fjölþáttagreininguna og því sjálfstæðir áhættuþættir 

(tafla 4).  Sterkasta sambandið var milli meðgöngulengdar og alvarlegrar nýburagulu með 

gagnlíkindahlutfall 0.0143 og p gildi <0.0001. 

p gildi Gagnlíkindahlutfall Öryggisbil

Reykir á meðgöngu 0.0129 0.2951 0.0857-0.6976

Meðgöngulengd <0.0001 0.0143 0.0031-0.0585

Mar við fæðingu 0.0068 3.8576 1.4334-11.6675

Karlkyns 0.0185 2.0627 1.1286-3.8243

Heimför innan 36 klukkustunda 0.0015 4.5395 1.7612-12.7265

%Þyngdartap við 5 daga skoðun 0.0125 20.4463 1.8885-258.7774
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3.3 Áreiðanleiki húðmælinga við mat á þéttni gallrauða í blóði 

 

Tafla 3 Klínísk einkenni húðmælingaúrtaksins 

Taflan sýnir helstu klínísku einkenni barnanna sem voru í húðmælingahluta rannsóknarinnar. 

Aldur móður (ár) 29.6 ± 5.8

Fjöldi fyrri fæðinga (miðgildi) 0 (Spönn 0-4)

ABO blóðflokkur móður

     A 30 (25%)

     B 16 (13%)

     AB 5 (4%)

     O 71 (58%)

Rhesus blóðflokkur móður

     Jákvæður 107 (88%)

     Neikvæður 15 (12%)

Fósturstaða

     Höfuðstaða 117 (96%)

     Sitjandi 4 (3%)

     Þverstaða 1 (1%)

Lengd meðgöngu (dagar) 269.4 ± 13.7

Tegund fæðingar

     Um leggöng 103 (84%)

     Keisaraskurður 19 (16%)

Einburi 117 (96%)

Drengur 49 (40%)

Þyngd við fæðingu (grömm) 3365.0 ± 573.4

Lengd við fæðingu (sm) 49.7 ± 2.4

Höfuðummál við fæðingu (sm) 34.9 ± 1.6

Erlendur uppruni

     Afrískur 1 (1%)

     Asískur 11 (9%)

ABO blóðflokkur barns

     A 27 (22%)

     B 15 (12%)

     AB 3 (2%)

     O 36 (30%)

     Ekki skráð 41 (34%)

Rhesus blóðflokkur barns

     Jákvætt 74 (61%)

     Neikvætt 10 (8%)

     Ekki skráð 38 (31%)

Apgarstigun (miðgildi)

     1 mínútu 8 (Spönn 2-10)

     5 mínútu 9 (Spönn 6-10)

Coombs próf

     Jákvætt 22 (18%)

     Neikvætt 69 (57%)

     Ekki skráð 31 (25%)

Aldur við húðmælingu (dagar) 3.0 ± 2.2
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Mynd 15 Blóðmæling samanborið við húðmælingu. 

Blóðmæling gallrauða er á x-ás en blossamæling á y-ás.  Á grafinu má einnig sjá heildarfylgni mælinganna. 

 

Blossamæling og blóðmæling höfðu fylgnina R
2
=0.7075 (mynd 15).  Fylgni samkvæmt Bland-altman ferli 

var 0.8412.  Áreiðanleiki húðmælinganna var góður upp að 250 µmól/L en öll þau gildi reyndust vera undir 

300 µmól/L í blóðmælingunni.(mynd 15)  Við blossagildi yfir 250 µmól/L var fylgnin hinsvegar minni.  

Lægsta blossamæligildið var 116 µmól/L og það hæsta 386 µmól/L. Flest blossagildin voru á bilinu 200-

300 µmól/L.  Börnin voru að meðaltali þriggja daga gömul þegar húðmælingin var framkvæmd (sjá töflu 

3). 
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Mynd 16 Samanburður á blóðmælingu og mismun mæligildanna 

Grafið sýnir blóðmælingu gallrauða á x-ás og mismun blóðmælingar og blossamælingar á y-ás. 

 

Samanburður á blóðmælingu gallrauða annarsvegar og mismun blómælingar og blossamælingar 

hinsvegar sýnir að skekkjan milli mælinganna eykst eftir því sem blóðgildi gallrauða verður hærra umfram 

250 µmól/L. (mynd 16)  Þar sem að línan á grafinu vísar upp á við er blossagildið sífellt minna heldur en 

blóðgildið eftir því sem blóðmæligildið hækkar. 

Samanburður á skekkju mælinga annarsvegar á bilunum  ≤250 µmól/L gallrauða og 251-299 og 

hinsvegar á milli bilanna 251-299 og ≥300 µmól/L gallrauða leiddi í ljós að skekkjan hækkar jafnt og þétt.  

Skekkja mælinga ≤250 µmól/L var með miðgildið 16 µmól/L (spönn 0-69), á bilinu 251-299 µmól/L var 

skekkjan með miðgildið 22.5 (spönn 3-213) og á bilinu ≥300 µmól/L var skekkjan komin með miðgildi 55 

spönn 0-136).  Það var ekki marktæk hækkun þegar bornar voru saman skekkjurnar milli ≤250 µmól/L 

annarsvegar og 251-299 µmól/L hinsvegar (p=0.1647), en það var marktæk aukning á skekkjunni milli 

annarsvegar 251-299 og hinsvegar ≥300 µmól/L (p=0.0472). 
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4. Umræður 

4.1 Nýgengi alvarlegrar nýburagulu 

Nýgengi alvarlegrar nýburagulu var að meðaltali 0.58% yfir allt tímabilið.  Rannsókn á börnum fædd eftir 

36 vikna meðgöngu á ellefu spítölum í Norður-Kaliforníu á árunum 1995-1996 sýndi að að meðaltali 2% 

fæddra barna voru með blóðstyrk gallrauða umfram 342 µmól/L. (57)  Samkvæmt þessu er nýgengi 

alvarlegrar nýburagulu lægra hér á landi.  Þetta gæti átt sér skýringar í góðri eftirfylgd nýbura á Íslandi. 

Eftir útskrift af spítalanum eru börnin í eftirliti ljósmæðra hjá heimaþjónustunni í u.þ.b. sex vitjanir á 

jafnmörgum dögum en ef heilsufar móður og barns krefst þess lengist þjónustan um fáein skipti og þau 

koma langflest í fimm daga skoðun hjá barnalækni á spítalanum.(58) 

4.2 Áhættuþættir alvarlegrar nýburagulu 

Rannsóknin bendir til að eftirlit með börnum  hér á landi þar sem blóðflokkamisræmi er milli móður og 

barns sé til fyrirmyndar og þá sérstaklega hvað varðar Rhesus blóðflokkamisræmi.  Þetta sést greinilega 

þar sem ekkert af þeim 25 börnum sem voru með Rhesus blóðflokkamisræmi fékk alvarlega nýburagulu.  

Ellefu af 127 börnum eða um 8.7% sem voru með ABO blóðflokkamisræmi fengu alvarlega nýburagulu. 

Þetta er trúlega vegna þess að í flestum tilvikum er ABO-misræmið ekki vitað áður en barnið fæðist og 

greinist því ekki fyrr en eftir að það er orðið gult. Til þess að minnka tíðni alvarlegrar gulu af völdum ABO 

blóðflokkamisræmis kemur til greina að skima fyrir mótefnum í naflastrengsblóði barna allra mæðra sem 

eru í O blóðflokki, eins og gert er í sumum nágrannalöndum okkar. 

Lengd meðgöngu og reykingar reyndust vera áhrifaþættir þar sem lengri meðganga og reykingar 

móður á meðgöngu minnkuðu líkurnar á alvarlegri nýburagulu.  Þetta samræmist erlendum 

rannsóknum.(2, 59, 60)  Því lengri sem meðgangan er því lengri tíma hefur lifur barnsins til að þroskast.  

Börn fædd eftir 37 - 39 vikna meðgöngu eru stór og fullsköpuð og því auðvelt að horfa á þau sömu augum 

og börn fædd eftir 40 - 42 vikna meðgöngu.  Niðurstöður þessarar rannsóknar minna á að fylgjast þarf vel 

með börnum sem fæðast innan 40 vikna hvað varðar nýburagulu þrátt fyrir að þau teljist fullburða.  

Eiturefni í sígarettureyk hafa áhrif á tjáningu lifrarensíma fósturs.(61)  Það gæti bent til þess að eiturefnin 

ýttu undir tjáningu lifrarensímsins UGT og með því minnki líkurnar á alvarlegri nýburagulu.  Þrátt fyrir þetta 

er skaðsemi reykinga móður á meðgöngu fyrir fóstur mun meiri en nokkurntímann gagnsemi hvað varðar 

nýburagulu.   

Inngrip við fæðingu með sogklukku eða töngum reyndist ekki marktækur áhættuþáttur.  Þetta er 

athyglisvert í ljósi þess að mar við fæðingu reyndist marktækur áhættuþáttur og mar líkt og höfuðmargúll 

og blæðing undir sinafellshettu orsakast oftast af þess háttar inngripum.  Aðeins tvö börn voru tekin með 

töngum og 36 með sogklukku af öllum 254 börnunum í tilfella-viðmiðahluta rannsóknarinnar.  Mar við 

fæðingu hefur verið lýst sem áhættuþætti alvarlegrar nýburagulu af erlendum rannsóknum og styðja 

þessar niðurstöður þær því enn frekar.(2) 



41 
 

Drengir reyndust í marktækt meiri áhættu á að fá alvarlega nýburagulu samkvæmt niðurstöðum 

þessarar rannsóknar.  Þetta er sérlega athyglisvert í ljósi þess að áhrif gallrauða á lærdómsgetu virðist 

hafa meiri áhrif á drengi en stúlkur.(5)  Erlendar rannsóknir eru ekki allar sammála hvað varðar hlutverk 

kyns í alvarlegri nýburagulu, sumar rannsóknir styðja þessar niðurstöður (8, 57, 59) en aðrar ekki.(62, 63)   

Líkt og í mörgum öðrum löndum er hér á landi leitast við að útskrifa börn og mæður þeirra heim 

innan 36 klukkustunda frá fæðingu.   Eftir það tekur heimaþjónustan við þar sem ljósmóðir vitjar móður og 

barns daglega næstu sex dagana.  Rannsóknin sýndi marktæka fylgni milli þess að útskrifast innan 36 

klukkustunda frá fæðingu og að fá alvarlega nýburagulu.  Þar sem eftirlit eftir fæðingu á Íslandi er að 

mörgu leiti frábrugðið öðrum löndum getur reynst erfitt að bera tímabilið eftir útskrift saman milli landa.  

Víða í öðrum löndum tíðkast að móðir og barn dvelji á spítalanum lengur eftir fæðingu og að eftirlit eftir 

útskrift sé af skornum skammti.  AAP mælist til þess að öll börn sem útskrifast innan 72 klukkustunda frá 

fæðingu fari í húð- eða blóðmælingu á gallrauða til að meta áhættu þess að fá alvarlega nýburagulu.  

Þetta er gert með því að bera styrk gallrauða við venslarit um áhættusvæði alvarlegrar nýburagulu (mynd 

1). (2)  Þrátt fyrir að eftirlit með nýburum á Íslandi eftir útskrift af spítala sé mjög gott og að leiðbeiningar 

um áhættumerki nýburagulu sé vel líst í leiðbeiningum heimaþjónustunnar (64) eru enn börn að fá 

alvarlega nýburagulu.  Mælst er til þess að allir nýburar hér landi fái tvær læknisskoðanir, þá fyrri á fyrsta 

sólarhring og þá seinni við u.þ.b. fimm daga aldur. Þau börn sem þá eru farin heim koma þá á spítala eða 

heilsugæslustöð til skoðunar.  Skoðunin er framkvæmd af barnalækni þar sem þeirra nýtur við, annars af 

heilsugæslulækni.  Það hversu mörg börn voru að greinast á fimmta degi eftir fæðingu er vísbending um 

að heimaþjónustan gæti gert enn betur hvað varðar eftirlit með einkennum nýburagulu (mynd 10). 

Þyngdartap fyrstu fimm daga eftir fæðingu reyndist marktækur áhættuþáttur fyrir alvarlegri 

nýburagulu og styður þetta fyrri rannsóknir. (2, 19, 20)  Leiðbeiningar um heimaþjónustu voru uppfærðar 

árið 2014 með tilliti til þessa.  Var þá bætt inn að á þriðja degi eftir fæðingu skuli vigta barnið og sé 

þyngdartapið hlutfallslega meira en 8% af fæðingarþyngd barnsins skuli meta undirliggjandi orsök þess 

og bregðast við. Ýta skal undir brjóstagjöf og koma á ábót ef þyngdartapið heldur áfram. (64) 

Eins og áður var lýst hefur verið sýnt fram á að brjóstamjólkurgjöf er áhættuþáttur fyrir þróun 

nýburagulu.(2, 65)  Erfitt reyndist að meta áhrif brjóstagjafar á Íslandi á nýburagulu í þessari rannsókn þar 

sem nánast allar konurnar (99%) gáfu brjóst fyrstu dagana eftir fæðingu. 

4.3 Áreiðanleiki húðmælinga gallrauða 

Blossamæling hefur ýmislegt umfram blóðmælinguna, einkum að ekki þarf að stinga barnið og niðurstaða 

kemur nánast samstundis. Notkun þess er einföld og tækið er meðfærilegt. Sá möguleiki er fyrir hendi að 

ljósmæður fari með blossamæli í heimaþjónustuna og því mikilvægt að meta áreiðanleika hans til að spá 

fyrir um blóðmæligildi gallrauða.  Áreiðanleiki húðmælinga gallrauða var samkvæmt niðurstöðum þessara 

rannsóknar góður upp að 250 µmól/L en fer eftir það minnkandi.  Eftir því sem blóðmæligildið er hærra 

umfram 250 µmól/L þeim mun ónákvæmari er húðmælingin.  Við sjáum einnig á mynd 16 að húðmælingin 
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sýnir almennt lægra gildi en blóðmælingin eftir 250 µmól/L sem þýðir að mælingin er falskt lág.  Þetta er 

hættulegt vegna þess að börn sem sannarlega þurfa á meðferð að halda vegna ofmagns gallrauða gætu 

farið á mis við hana vegna þess að mælingin sýnir of lágt gildi miðað við raunverulegan styrk gallrauða í 

blóði.  Þess vegna ályktum við af niðurstöðum þessarar rannsóknar að óhætt sé að treysta niðurstöðum  

blossamæla upp að 250 µmólum/L, en umfram það beri að framkvæma blóðmælingu til staðfestingar. 

4.4 Styrkleikar og veikleikar 

Styrkleikar rannsóknarinnar eru að skráning í mæðra- og nýburaeftirlitinu eru oftar en ekki til fyrirmyndar.  

Farið var yfir alla mögulega lista sem gula og meðferð við gulu er skráð á og því allar líkur á því að við 

höfum náð til flestra ef ekki allra barna sem uppfylla skilyrði rannsóknarinnar. 

Veikleikar rannsóknarinnar eru að hún er afturskyggn og skráning gagna ekki alltaf fullkomin 

miðað við hvað æskilegt hefði verið.  Þá náði rannsóknin ekki til barna í öllum landshlutum.  Skráning 

blossamælinga var stopul og lítið af börnum með lágt gildi því þá var mælingin annaðhvort ekki 

framkvæmd eða bara annaðhvort blóð- eða blossamæling.  Þó svo  blóð- og blossamælingarnar hafi í 

flestum tilvikum verið framkvæmdar svo til samtímis var það ekki svo alltaf, en við miðuðum við að ekki 

væru meira en tvær klukkustundir milli mælinga.   

4.5 Framhaldið 
Nú þegar er búið að hafa samband við foreldra þeirra barna sem fóru yfir 400 µmól/L gallrauða í blóði og 

bjóða börnunum að koma í taugaskoðun og heyrnarmælingu til að kanna hvort þau beri einkenni um 

langvarandi taugaskaða.  Niðurstöðum úr þeim mælingum má vænta í sumar.  Það væri áhugavert að 

fylgjast áfram með nýgengi alvarlegrar nýburagulu og sjá hvort sú lækkun sem kom fram 2014 haldi áfram 

eða sé tilviljun.  Að sama skapi væri athyglisvert að sjá hvort ljósmæður tileinki sér notkun blossamælis í 

heimaþjónustunni og hvort það hjálpi okkur að minnka nýgengi alvarlegrar nýburagulu enn fremur.  Einnig 

væri fróðlegt að kanna þegar fram líða stundir hvort nýtilkomið verklag að öll börn skuli vigtuð við þriggja 

daga aldur minnki tíðni alvarlegrar nýburagulu. 
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4.6 Lokaorð 

Eftirlit með nýburum á Íslandi er að flestu leyti til fyrirmyndar. Nánast öll börn eru skoðuð af nýburalækni 

við fæðingu og við u.þ.b. fimm daga aldur og nánast öll börn sem fara snemma heim af spítalanum eru 

undir eftirliti heimaþjónustu ljósmæðra í sex daga eftir útskrift af spítalanum.  Nýgengi alvarlegrar 

nýburagulu er lág á Íslandi og virðist hafa minnkað seinustu ár og náði lágmarki árið 2014.  Við glímum 

við svipaða áhættuþætti og löndin í kringum okkur en það er alltaf rúm fyrir framfarir og við getum gert 

enn betur hvað varðar eftirlit með klínískum einkennum gulu.  Vegna þess hve gula er algeng meðal 

nýbura getur alvarleiki hennar auðveldlega gleymst.  Í leiðbeiningum heimaþjónustunnar er mælst til þess 

að mæla styrk gallrauðans ef gula á húð barnsins nær niður fyrir bringubeinið og fer versnandi dag frá 

degi.  Fylgjast skuli einnig með slappleika, næringarinntöku, dökku þvagi og lélegum útskilnaði hægða hjá 

barninu.  Með því að hvetja ljósmæður í heimaþjónustu til að vera enn meira á varðbergi fyrir þessum 

einkennum sem og útvega þeim blossamæli og hvetja þær til að hafa lágan þröskuld við notkun hans 

gætum við hugsanlega dregið enn meira úr tilfellum alvarlegrar nýburagulu.  Það verður fróðlegt að sjá 

niðurstöður tauga- og heyrnamælinga hjá þeim börnum sem fóru yfir 400 µmól/L og ef einhver þeirra 

reynast bera einkenni vægrar kjarnagulu myndi það vera enn meiri hvatning til að greina þessi börn áður 

en gulan verður alvarleg. 
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