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Fæðingasaga kvenna með alvarlega liðbólgusjúkdóma á Íslandi 

- Fyrirburafæðingar, keisaraskurðir og lág Apgar einkunn við fimm mínútur 

Signý Rut Kristjánsdóttir1, Þóra Steingrímsdóttir1,2, Kristjana Einarsdóttir3, Gerður Gröndal1,4, 

Ragnheiður I. Bjarnadóttir1,2,5, Björn Guðbjörnsson1,4 

1Læknadeild Háskóla Íslands, 2Kvennadeild LSH, 3Miðstöð lýðheilsuvísinda, 4Gigtardeild LSH og  

5Heilsugæsla höfuðborgarsvæðisins 

Inngangur:  Liðbólgusjúkdómar eru bólgumiðlaðir sjálfsónæmissjúkdómar sem leggjast gjarnan á konur 

á barneignaraldri. Meingerð sjúkdómanna er ekki að fullu þekkt en vitað er að TNF-α spilar stórt hlutverk 

í sjúkdómsferlinu. Þróuð hafa verið líftæknilyf sem hamla virkni TNF-α. Meðgöngu fylgir talsverð 

ónæmisbæling til þess að líkami móður hafni ekki fóstrinu og TNF-α er þar einnig í aðalhlutverki. Því 

vakna þær spurningar hvaða áhrif liðbólgusjúkdómar og  lyfjameðferð með TNF-hemlum (TNFi) hafa á 

meðgöngu og fæðingar kvenna með alvarlega liðbólgusjúkdóma. Þrátt fyrir rannsóknir erlendis er enn 

margt á huldu og þörf á frekari rannsóknum. Engin slík rannsókn hefur farið fram hérlendis fyrr en nú. 

ICEBIO er gagnagrunnur sem inniheldur klínískar upplýsingar um alla þá einstaklinga sem fá TNFi 

lyfjameðferð við liðbólgusjúkdómum á Íslandi. 

Efni og aðferðir: Rannsóknarþýðið var fengið með samkeyrslu á kennitölum kvenna úr ICEBIO við 

Fæðingaskrá Íslands. Skoðuð voru gagnlíkindahlutföll á áhættu fyrirburafæðingar, keisaraskurðar og 

lágrar Apgar einkunnar nýbura við fimm mínútur, fyrir hvern sjúkdómshóp (iktsýki, sóragigt, hryggikt og 

óskilgreinda liðbólgu) miðað við staðlaðan viðmiðunarhóp. Meðgöngur og fæðingar eftir TNFi meðferð 

voru bornar saman við fæðingar fyrir TNFi meðferð og viðmiðunarhóp, m.t.t. sömu þátta.  

Niðurstöður: Í ICEBIO voru 1140 einstaklingar skráðir í lok árs 2016, þar af 723 konur sem hafa fengið 

meðferð með TNFi. Af þeim hafa 409 eignast barn. Fæðingarnar voru 794 og af þeim voru 43 eftir að 

meðferð með TNFi hófst. Flestar mæðurnar voru íslenskar og á aldursbilinu 26-30 ára, í vinnu eða námi. 

Flestar fæðingarnar voru hjá konum með iktsýki (n=358), þar á eftir sóragigt (n=248) og þar næst 

hryggikt (n=130). Fjöldi fæðinga kvenna með óskilgreindan liðbólgusjúkdóm var 58. Dreifing 

meðgöngulengdar var sambærileg milli sjúkdómshópa en flestar fyrirburafæðingar voru meðal kvenna 

með iktsýki. Engin marktæk áhætta reyndist á fyrirburafæðingu meðal mæðra með alvarlega 

liðbólgusjúkóma. Flestar fæðingar fóru fram um leggöng en um 21% urðu með keisaraskurði. Þar af 

46,7% með valkeisaraskurði og 53,3% með bráðakeisaraskurði. Áhætta á keisaraskurði meðal kvenna 

með alvarlega liðbólgusjúkdóma, var 1,57 miðað við viðmið (95% ÖB: 1,28-1,94, p<0,01) og var áhættan 

mest meðal kvenna með sóragigt (OR 2,11, 95% ÖB: 1,46-3,06, p<0,01). Af þeim 794 börnum sem 

fæddust voru 18 sem höfðu lága Apgar einkunn við fimm mínútur. Engin marktæk áhætta reyndist á 

lágri Apgar einkunn meðal nýburanna í samanburði við viðmið. Af þeim 43 fæðingum eftir að TNFi 

meðferð hófst voru 5 fyrirburar, 14 keisaraskurðir og 2 nýburar með lága Apgar einkunn við fimm 

mínútur. Engin marktæk áhætta var fyrir þessum þáttum, hverjum fyrir sig, í samanburði við fæðingar 

áður en meðferð með TNFi hófst og við viðmiðunarhóp. 

Ályktun: Konur með alvarlega liðbólgusjúkdóma eru líklegri til að fæða með keisaraskurði en aðrar 

konur. Áhættan breytist ekki marktækt þó konurnar hefji TNFi meðferð fyrir meðgöngu. Nýburum 

kvenna með alvarlega liðbólgusjúkdóma vegnar jafnvel og nýburum annarra kvenna. Þörf er á frekari 

rannsóknum með stærra þýði og því er fyrirhugað að leggja þessi gögn fram í samnorræna rannsókn. 
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Listi yfir skammstafanir 

ACPA Anti-citrullinate protein antigen, mótefnaflækja 

ASDAS-CRP Virknimat fyrir hryggikt     

BASDAI Bath Ankylosing Spondylitis disease activity index, virknimat 

fyrir hryggikt 

BASFI Bath Ankylosing Spondylitis Functional index, virknimat fyrir 

hryggikt 

CRP C-reactive protein, bólguvísir   

DAS28-CRP Disease activity score, virknimat á 28 liðum auk CRP 

Fc Fragment crystallizable, fasta keðja immunoglobulíns 

HAQ Health assessment questionnaire, spurningalisti um heilsufar 

HLA  Human leukocyte antigen,  

IFN-γ Interferon gamma, frumuboðefni 

Ig (G,A,M)    Immunoglobulin af gerð G, A og M, mótefni 

IL Interleukin, frumuboðefni 

MHC Major histocompatibility complex, sjálfsprótein 

NSAID Non-steroidal antiinflammatory drug, bólgueyðandi lyf 

NSJ Number of swollen joints, fjölda bólginna liða 

NTJ Number of tender joints, fjöldi aumra liða 

OR  Odds ratio, gagnlíkindahlutfall 

RF Rheumatoid factor, gigtarþáttur 

Th1, Th2, Th17 T hjálparfrumur af gerð 1, 2 og 17 

TN F-α Tumor necrosis factor α, æxlisdrepsþáttur alfa 

TNFi TNF-α hemill 

Treg T stjórnunarfrumur 

VAS Visual analouge scale, sjónskali til að meta líðan 
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 Inngangur 

Á meðgöngu verða ýmsar lífeðlisfræðilegar breytingar í líkama móðurinnar sem eru misvel þekktar.  

Einhvers konar ónæmisbæling verður í þungun sem líklegast kemur í veg fyrir að líkami móður hafni 

þunguninni eins og hverju öðru framandi fyrirbrigði. Ýmislegt getur farið úrskeiðis en flestir hugsa þó 

ekki á þeim nótum og taka meðgöngu sem sjálfsögðum hlut. 

Konur með langvinna sjúkdóma, hvers eðlis sem þeir kunna að vera, eru hins vegar ekki í þeim 

hópi að telja barneignir sjálfgefnar. Þær meðgöngur þurfa oftar en ekki að vera vel skipulagðar og 

tímasettar nákvæmlega út frá lyfjagjöf eða annarri meðferð. Þá geta langvinnir sjúkdómar haft bein áhrif 

á útkomu meðgöngunnar og fósturþroska (1). Liðbólgusjúkdómar eru þar engin undantekning.  

1.1 Liðbólgusjúkdómar 

Iktsýki, sóragigt og hryggikt eru sjúkdómar sem teljast til liðbólgusjúkdóma (2). Þeir eru ónæmismiðlaðir 

bólgusjúkdómar sem leggjast einna helst á liði og vöðva- og sinafestur en einkenni þeirra geta þó stafað 

frá öðrum líffærakerfum (3-5).  

1.1.1 Iktsýki 

Iktsýki (e. rheumatoid arthritis) einkennist af langvarandi bólgu í liðum og myndun mótefna. Skemmdir 

geta orðið á brjóski og beini, sem valda skertri hreyfigetu og jafnvel örorku. Einnig geta komið fram 

einkenni frá innri líffærum (3, 6). 

Sjúklingar byrja oftast að finna fyrir almennum einkennum eins og hita, viðvarandi þreytu, 

þyngdartapi, vöðvaslappleika og morgunstirðleika. Þessi einkenni geta oft orðið til mikilla vandræða 

þegar líður á sjúkdóminn (7). Auknar líkur eru á hjarta- og æðasjúkdómum, lungnasjúkdómum (þar með 

talið lungnakrabbamein), eitilfrumukrabbameini og mýlildi (e. amyloidosis) meðal einstaklinga með 

iktsýki. Líkurnar eru þó beintengdar við sjúkdómsvirkni og framgang bólgunnar, en með nýrri og betri 

meðferðum sést minna af þessum alvarlegu fylgikvillum (6, 7). 

 Mótefni sem myndast í iktsýki eru aðallega tvenns konar. Gigtarþáttur (e. rheumatoid factor, 

RF) er mótefni sem hefur mikla sækni í Fc hluta af immunoglobulin G og hefur lengi verið talinn 

sértækur fyrir iktsýki og jafnvel hluti af meingerð sjúkdómsins (6, 8). Mótefni gegn CCP (e. anti-

citrullinated protein antibody, ACPA), sem getur verið af IgG, IgA eða IgM uppruna, mynda flóka (e. 

complexes) við citrulline og bindast svo við RF og við það virkjast komplement kerfið (3). ACPA getur 

myndað flóka við mörg sjálfsprótein og verið til staðar í blóðrásinni í allt að 10 ár fyrir greiningu 

sjúkdóms (3).  

Tilurð iktsýkis tengist að einhverju leyti erfðum eins og niðurstöður íslenskrar rannsóknar gáfu 

til kynna (9). Talið er að að erfðir séu ráðandi þáttur í um 40-65% tilvika þegar um serum-jákvæða iktsýki 

er að ræða en um 20% í serum-neikvæðri iktsýki. (3) Langt er síðan MHC genið HLA-DRB1, og þá 

séstaklega samsæturnar  DRB1*0404 og DRB1*0401, voru tengdar við iktsýki og hefur það verið 

sannreynt í fjölmörgum þýðum um allan heim (10).  

Engar íslenskar tölur liggja fyrir um algengi en talið er að það sé svipað hér og í 

nágrannalöndunum (2). Rannsókn frá 2010 sýndi að algengi iktsýki er talið 0,24% á heimsvísu (95% CI 
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0,23%-0,25%) og um það bil tvöfalt algengara í konum (meðaltal = 0,35%; 95% CI 0,34%-0,37%) en í 

körlum (meðaltal = 0,13%; 95% CI 0,12%-0,13%) (11). Eldri tölur frá 2002 um algengi í Evrópu og 

Norður-Ameríku eru á bilinu 0,5%-1% (10) og sænsk rannsókn frá 2008 sýndi að algengi iktsýki í Suður-

Svíþjóð var 0,66% (0,94% hjá konum en 0,37% hjá körlum) (12). Iktsýki kemur fram á öllum aldri en 

meðalaldur við greiningur er 59 ár samkvæmt sænsku rannsókninni en algengi hækkar með aldri og er 

hæst í konum eldri en 65 ára og því hugsanlegt að hormónar gegni einhverju hlutverki í meingerð 

sjúkdómsins (13). 

1.1.2 Sóragigt 

Sóragigt (e. psoriasis arthritis) leggst gjarnan á fólk með húðsjúkdóminn sóra (e. psoriasis) (14). Sóragigt 

einkennist af liðbólgu og sóra en ekki finnst gigtarþáttur í blóðinu (15). Einkennum sóragigtar var fyrst 

lýst árið 1973 af Moll og Wright (15) en nú er notast við CASPAR flokkunarskilmerki til greiningar 

sjúkdómsins. Þar segir að að um sóragigt sé að ræða, sé til staðar bólgugigt með tilheyrandi einkennum 

frá liðum, hrygg eða sinafestum auk þriggja stiga úr Tafla 1. Sjúkdómurinn er þó margbreytilegur og er 

honum því skipt í í fimm undirflokka, en hann getur tekið breytingum og skipt um flokk með tímanum. 

Undirflokkana má sjá í Tafla 2 (16). 

 

Tafla 1. CASPAR flokkunarskilmerki fyrir sóragigt (17). 

Sóri til staðar, saga um sóra eða fjölskyldusaga 
2 stig ef sóri til staðar við skoðun 

1 stig ef eigin saga eða fjölskyldusaga um sóra 

Naglbreytingar (dældir, nagllos, ofvöxtur undir 

nögl) 
1 stig 

Neikvæður gigtarþáttur með hvaða aðferð nema 

latex prófi.  
1 stig 

Pulsufingur eða -tá til staðar eða saga um slíkt. 1 stig 

Röntgenmyndir sýna nýja beinmyndun við 

liðbrúnir (aðrar en beinnabbar í slitgigt) 
1 stig 
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Tafla 2. Undirflokkar sóragigtar.  

Fáliðabólga (e. oligoarticular) Fjórir eða færri liðir bólgnir, oftast ósamhverft 

Fjölliðabólga (e. polyarticular) 
Fimm eða fleiri liðir bólgnir, getur verið 

samhverft 

Fjarlæg undirgerð (e. distal subtype) 

Hefur áhrif á fjær-millikjúkuliði (e.DIP joints ) í 

höndum og fótum.  

Er oftast með öðrum undirgerðum en sést þó ein 

og sér í 5% tilfella 

Sóraliðalöskun (e. arthritis mutilans) 
Alvarlegasti undirflokkur þar sem verður 

beineyðing. 

Liðbólga í hrygg (axial, spondyloarthritis) 
Fyrst og fremst áhrif á hrygginn og 

spjaldmjaðmaliðina 

 

 Sýnt hefur verið fram á að HLA samsæturnar B*08, B*27 og B*38 séu áhættuþættir fyrir sóragigt 

og að B*27 samsætan sé tengd við snemmkomna sóragigt (e. early onset). Þá sé C*06 samsætan frekar 

talin verndandi eða tengjast síðbúinni sóragigt (18). Einnig hefur verið sýnt fram á að ýmis önnur gen 

tengjast sóragigt og eru þau öll í tengslum við ónæmiskerfið (18).   

Sóri er tiltölulega algengur en erlendar tölur sýna að 2-3% þýðis hafi sjúkdóminn og allt að 30% 

þeirra þrói með sér sóragigt (18). Íslensk rannsókn hefur þó sýnt að algengi sóragigtar á Íslandi er 0,14% 

og er tvöfalt algengara hjá konur en körlum (19). Konurnar eru að meðaltali yngri en karlarnir (20 ára á 

móti 26 ára) þegar húðeinkennin láta á sér kræla en enginn munur var á aldri við greiningu á 

liðbólgusjúkdómnum sem er að meðaltali 3,4 árum eftir að húðsjúkdómur kom fram (19). Þetta eru 

svipaðar tölur og sést hjá nágrannalöndum okkar en þó er almennt talið að hlutföllin milli karla og kvenna 

séu jöfn (16, 20-22). 

1.1.3 Hryggikt 

Hryggikt (e. ankylosing spondylitis) einkennist af langvinnum bakverk og breytingum í byggingu 

spjaldmjaðmaliða og hrygg sem sjást með ákveðnum breytingum á röntgenmynd (23). Einkenni koma 

oftast fyrst fram upp úr tvítugu og mikilvægt er að ná að greina sjúkdóminn snemma, áður en 

vefjaskemmdir verða (24). Sjúklingar kvarta undan langvinnum bakverk og stífleika í mjöðmum og neðra 

baki sem skánar við hreyfingu en er verri í hvíld (5). Önnur einkenni eru liðbólgur og festumein.   

 Notast er við ASAS flokkunarskilmerki en samkvæmt þeim eru tvær leiðir til að greina hryggikt, 

en í báðum er um að ræða einstaklinga yngri en 45 ára sem hafa sögu um bakverk í meira en 3 mánuði. 

Annars vegar má greina hryggikt ef einstaklingur hefur sjáanlega bólgu í spjaldmjaðmaliðum (e. 

sacroilitis) auk eins eða fleiri einkenna hryggiktar, en einnig má greina hryggikt ef einstaklingur hefur 

HLA-B27 samsætuna ásamt tveimur eða fleiri einkennum hryggiktar (25). Til einkenni hryggiktar teljast 

bakverkir vegna bólgu, liðbólga, festumein í hæl, æðahjúpsbólga í auga, pulsufingur/-tær, sóri, Crohn‘s 

sjúkdómur, fjölskyldusaga um hryggikt, HLA-B27 samsætan, góð svörun við bólgueyðandi lyfjum 

(NSAID) og hækkað CRP (25).  
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 Eins og fram hefur komið er hryggikt sterklega tengd við HLA-B27 sem er MHC sameind af 

flokki I en einnig hafa fundist tengsl við önnur gen og hefur það varpað ljósi á mikilvægi interleukin-23 

(IL-23) bólguferilsins í meingerð sjúkdómsins (26).  

Íslensk rannsókn sýndi að algengi hryggiktar á Íslandi er 0,13% (CI 0,11 - 0,14%) og er algengari 

meðal karla en kvenna (27). Þá eru 84%  hryggiktarsjúklinga á Íslandi með vefjagerð HLA-B27 á móti 

15% í almennu þýði (27). Til samanburðar er algengi hryggiktar í Evrópu talið á bilinu 0,19%- 0,5% (5, 

28) og 0,18% í Svíþjóð. (29)  

1.2 Bólguferlar og TNF-α 

TNF-α (e. tumor necrosis factor) er frumuboðefni sem er aðallega myndað af stórátfrumum en einnig B-

frumum, T-frumum og trefjakímfrumum (e. fibroblasts) og verkar bæði sem sjálfsörvandi (e. autocrine) 

boðefni en einnig sem skammdrægt (e. paracrine) boðefni til að örva framleiðslu annarra 

bólgufrumuboðefna t.d. IL-1, IL-6 IL-8 og GM-CSF (granulocyte-monocyte colony-stimulating factor) 

(30). TNF-α miðlar einnig bólgu með því að örva trefjakímfrumur til að tjá viðloðunarsameindir sem 

tengjast bindli sínum á yfirborði hvítfruma og stuðla þannig að flutningi hvítfruma á bólgusvæði (31). 

Einstaklingar með liðbólgusjúkdóma hafa háan styrk af TNF-α í liðhimnuvökva og í húðsárum sóragigtar 

og má því leiða líkur að því að TNF-α spili mikilvægt hlutverk í bólgu og liðskemmdum sem einkenna 

liðbólgusjúkdóma  (30, 32, 33). TNF-α og IL-1 virka örvandi á bandvefskímfrumur (e. fibroblasts) t.d. 

bandvefskímfrumur í liðhimnu (e. synovial fibroblasts), beinátsfrumur og brjóskfrumur sem framleiða 

vefskemmandi matrix metallópróteinasa. IL-1 og TNF-α hamla einnig myndun á metallópróteinasa 

hemlum frá bandvefskímfrumum í liðhimnu. Þetta er talið leiða til liðskemmdanna sem verða í 

liðbólgusjúkdómunum (31).  

 Þrátt fyrir að meingerð iktsýki sé ekki þekkt er talið að eitthvert óþekkt væki veki upp óeðlilegt 

ónæmissvar í einstaklingum sem eru erfðafræðilega móttækilegir. Þá séu CD4+ T-frumur virkjaðar af 

sýnifrumum með MHC viðtaka af flokki II (33). CD4+ T-frumur eru svokallaðar T hjálparfrumur og skiptast 

í Th1, Th2, Th17  og Treg, eftir frumuboðefnunum sem þær mynda og hlutverkum þeirra (32). Th1 frumur 

miðla frumubundnu ónæmissvari og framleiða m.a. frumuboðefnin IFNγ (e. interferon gamma), IL-12, 

TNF-α og IL-2 (34). Th2 frumur miðla hins vegar vessabundnu ónæmissvari og framleiða til þess IL-

4,IL-10 og IL-13 (34). 

Th1 frumur hafa aðallega bólgumiðlandi áhrif á meðan Th2 frumur hafa bólguhamlandi áhrif 

(33). Styttra er síðan Th17 frumur voru uppgötvaðar en þær eru nú taldar spila stórt hlutverk í meingerð 

iktsýki og hryggiktar, þá aðallega með framleiðslu þeirra á IL-17 sem knýr áfram myndun á bólgumiðlandi 

frumuboðefnum eins og TNF-α og IL-1 (32, 35). En einnig eru Th17 taldar eiga þátt í myndun 

gigtarþáttarins og ACPA með framleiðslu á IL-21 þar sem IL-21 er einn af stjórnunarþáttum í framleiðslu 

IgG og vessabundnu T-frumusvari (35). Meingerð þessara sjúkdóma verður því að öllum líkindum vegna 

þess að eitthvað fer úrskeiðis í þessu flókna samspili fruma ónæmiskerfisins. Eitt er þó ljóst að TNF-α á 

stóran þátt í að miðla bólgunni.  
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1.2.1 TNF-α hemlar 

Undanfarin ár hefur læknum orðið ljóst hve mikilvægt er að greina þessa sjúkdóma snemma og 

núgildandi leiðbeiningar miða að því að greina og hefja meðferð áður en skemmdir verða á vefjum (4, 

24, 36).  

TNF-α hemlar (TNFi) eru lyf sem sem komu fyrst á markað 1999 (2). Eins og nafnið gefur til kynna 

hamla þau virkni TNF-α í líkamanum. Það hefur því verið von manna að þessi lyf geti minnkað 

sjúkdómsvirkni liðbólgusjúkdóma. Meðferðarleiðbeiningar leggja til að ekki skuli hefja meðferð með TNFi 

nema allar aðrar hefðbundnari meðferðir við liðbólgu hafi verið reyndar en ekki gefið fullnægjandi 

árangur (24, 37, 38). Á Íslandi eru fjórir TNFi á skrá sem hafa ábendingu fyrir iktsýki, sóragigt eða 

hryggikt (sjá Tafla 3) (39-41). 

Tafla 3. Skráðir TNFi á Íslandi með ábendingar í iktsýki, 

sóragigt eða hryggikt 

 

 

.  

 

 

 

Infliximab er blanda af músa og manna einstofna mótefni (e. chimeric monoclonal antibody) sem 

hindrar virkni TNF-α með því að bindast bæði við himnubundin og uppleyst prótein. Talið er að binding 

infliximab við TNF-α leiði til stýrðs frumudauða einkjörnunga sem útskýrir bólgueyðandi verkan lyfsins 

(42).  

Etanercept er tvíliða samrunaprótein sem byggt er úr utanfrumubindli p75 TNF viðtaka og föstu 

keðju (Fc) IgG1. Það bindur TNF-α og lymphotoxin-α og hefur margfalt meiri sækni heldur en náttúrulegir 

viðtakar. Etanercept kemur í veg fyrir að TNF-α tengist yfirborðsviðtökum og komi af stað bólguferlinu 

(43).  

Adalimumab er einstofna IgG1 mótefni sem er nákvæm eftirmynd þess sem sést í 

mannslíkamanum. Það bindur TNF-α tvígilt (e. bivalent) til að mynda margliðu mótefnavaka-mótefna 

flækjur og koma þannig í veg fyrir virkjun yfirborðsviðtaka og hindra verkun TNF-α til bólgumiðlunar (44). 

Það hefur háa sækni og mikla sértækni fyrir TNF-α en ekki öðrum frumuboðefnum og var það þróað 

með það að markmiði að hafa litla ónæmissvörun til að ekki þyrfti á ónæmisbælandi meðferð, líkt og 

methotrexat, samhliða adalimumab meðferð (45).  

Golimumab er einstofna mótefni eins og sést í mönnum, þar sem breytilegu svæði 

sameindarinnar (Fab) eru sértæk fyrir manna-TNF-α en föstu keðjurnar eru nákvæmlega eins og hjá 

infliximab. Golimumab bindur bæði himnubundin og uppleyst TNF-α og minnkar þar með virkni TNF-α í 

líkamanum(46). 

TNFα-hemill Ábendingar 

Infliximab Iktsýki, sóragigt, hryggikt 

Etanercept Iktsýki, sóragigt, hryggikt 

Adalimumab Iktsýki, sóragigt, hryggikt 

Golimumab Iktsýki, hryggikt 



 

 

9 

 

1.2.2 TNFi á meðgöngu 

Þar sem TNFi eru tiltölulega nýir af nálinni er ekki búið að sannreyna allar þeirra aukaverkanir. Eitt af 

því sem enn er ekki nægilega ljóst, er hvaða áhrif TNFi hafa á meðgöngu og fóstrið sjálft og ber 

rannsóknum ekki saman (47). TNFi falla undir flokk B fyrir áhættu á meðgöngu samkvæmt bandarísku 

lyfja- og matvælastofnuninni (US Food and Drug Administration). Það þýðir að dýrarannsóknir hafa ekki 

sýnt fram á aukna áhættu fyrir fóstrið. En engar fullnægjandi og nægjanlega vel uppbyggðar (e. well-

controlled) rannsóknir eru til fyrir þungaðar konur (48). Lyfin komast misvel yfir fylgjuna til barns en 

einhverjar rannsóknir sýna að blóðþéttni infliximab í nýburum séu tvö- til þrefalt hærri en annarra 

próteina frá móður og leifar infliximabs geti verið til staðar í allt að sex mánuði eftir fæðingu (49).  

Niðurstöður úr 13 rannsóknum hafa leitt í ljós að aukin hætta er á fyrirburafæðingu, fósturmissi 

og lágri fæðingarþyngd hjá sjúklingum sem hafa fengið TNFi miðað við almennt þýði en þessi áhætta 

var marktæk þegar sjúklingahópur sem hafði fengið TNFi var borinn saman við sjúklingahóp sem ekki 

hafði fengið meðferð með TNFi. Tíðni fæðingargalla var sú sama í öllum hópunum (47).  

1.3 Meðganga og liðbólgusjúkdómar 

Árið 1993 skilgreindi Tom Wegmann heilbrigða meðgöngu sem Th2 fyrirbæri (e. phenomenon) (50), þ.e. 

að ónæmissvar Th2 bæli Th1. Bæling á Th1 frumusvari og þar með IFNγ, IL-12 og TNFα hefur verið 

tengd við eðlilega meðgöngu en meðgöngukvillar eru tengdir við tjáningu á IFNγ og TNF-α (51). Samt 

sem áður eru IFNγ og TNF-α nauðsynleg fyrir fyrstu atburði meðgöngunnar þ.e. fyrir hreiðrun (e. 

implantation) og þróun fylgjunnar (51). Nýrri rannsóknir hafa nú sýnt að til að eðlileg útkoma meðgöngu 

sé möguleg þurfi að vera nákvæmt jafnvægi á milli Th1, Th2 og Th17 sem framleiðir IL-17 (48, 51). IL-

17 hefur bólgumiðlandi áhrif og viðheldur bólgu með því að örva önnur bólgumiðlandi frumuboðefni (35).  

Fjöldi leysanlegra TNF-α viðtaka eykst töluvert á öðrum og þriðja þriðjungi (e. trimester) 

meðgöngu meðal heilbrigðra kvenna (52). Hlutverk uppleystra TNFα-viðtaka í blóði er m.a. að binda 

TNF-α í blóði og draga þannig úr verkan þess (34).  

1.3.1 Meðganga og iktsýki 

Almennt er talið að sjúkdómsvirkni iktsýki minnki eftir því sem líður á meðgöngu og var Hench sá fyrsti 

til að lýsa því árið 1938 (53). Hann greindi frá því að 90% sjúklinga með iktsýki hafi fundið fyrir minnkaðri 

sjúkdómsvirkni á meðgöngu. Nýrri rannsóknir hafa staðfest að meirihluti sjúklinga (54-94%) finni fyrir 

minnkaðri virkni á meðgöngu. Minnkuð sjúkdómsvirkni kemur strax fram á fyrsta þriðjungi og helst út 

meðgönguna (54). Allt að 27% fara í sjúkdómshlé og verður það oftast á þriðja þriðjungi meðgöngu (51). 

Á fyrstu þremur mánuðunum eftir fæðingu er talsverð hætta á endurkomu sjúkdómsins með 

sjúkdómskasti. Eftir það hefur sjúkdómurinn náð sömu virkni og fyrir meðgöngu (55). Þetta á bæði við 

um þær konur sem fóru í sjúkdómshlé á meðgöngu en líka þær sem fóru ekki í sjúkdómshlé (56). 

Minnkuð sjúkdómsvirkni á meðgöngu og virkjun sjúkdómsins endurspeglar ekki breytingar á blóðgildum 

ACPA eða gigtarþáttar en hins vegar er líklegra að minnkuð sjúkdómsvirkni verði á meðgöngu hjá þeim 

konum sem ekki hafa ACPA eða gigtarþátt í blóði (57).  
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Rannsóknir hafa sýnt að fæðingarútkomur kvenna með lága sjúkdómsvirkni í upphafi meðgöngu 

og á lítilli meðferð er svipuð og hjá heilbrigðum konum (58). Hins vegar hafa nokkrar rannsóknir sýnt að 

iktsýki eykur líkur allt að tvöfalt, á fyrirburafæðingu (e. premature birth), lágri fæðingarþyngd og að barnið 

sé lítið miðað við meðgöngualdur (e. SGA = small for gestational age) (59). Rannsókn frá Svíþjóð og 

Danmörku staðfesti þetta og kom í ljós að konur með iktsýki voru einnig líklegri til þess að fæða með 

keisaraskurði heldur en heilbrigðar konur (26,0% á móti 16,5%) og meðgöngueitrun (e. preeclampsia) 

var einnig algengari meðal þeirra (5,0% á móti 3,4%) (59). Lág fæðingarþyngd hefur verið tengd hárri 

sjúkdómsvirkni við getnað eða á meðgöngu og því alvarlegri sem sjúkdómurinn er því meiri líkur eru á 

fyrirburafæðingu og að barnið verði lítið miðað við meðgöngualdur. Að lokum hefur verið sýnt fram á að 

sé meðferð hætt vegna meðgöngunnar séu meiri líkur á fyrirburafæðingu (58).  

1.3.2 Meðganga og sóragigt 

Fáar rannsóknir hafa verið gerðar á áhrifum sóragigtar á meðgöngu en þær benda allar til þess að 

sjúkdómsvirkninni svipi til þess sem sést í iktsýki, þ.e. að sjúkdómsvirknin dvíni eftir því sem líður á 

meðgönguna en tekur sig svo aftur upp eftir fæðingu (14). 

Fyrsta rannsóknin á áhrifum sóragigtar á meðgöngu var gerð árið 1988 (60). Þar var 10 

sjúklingum fylgt í gegnum meðgönguna og 6 mánuði eftir barnsburð. Átta þeirra fundu fyrir minnkaðri 

sjúkdómsvirkni á fyrsta og öðrum þriðjungi meðgöngunnar og af þeim fóru sex í sjúkdómshlé. 

Sjúkdómurinn náði svo fyrri virkni innan tveggja mánaða eftir barnsburð en tveimur konum hrakaði 

umfram sjúkdómsvirkni fyrir meðgönguna. Engin vandkvæði voru í fæðingunum og eignuðust allar 

heilbrigð börn nema ein sem fæddi andvana barn. Sú kona eignaðist þó heilbrigt barn ári seinna (60).  

Ný rannsókn sem birt var á netinu í janúar 2017 staðfestir niðurstöður þeirrar frá 1988 (14). Þar 

voru 42 meðgöngur hjá 29 konum skoðaðar á tímabilinu 1990-2015. Tæplega 60% kvennanna fundu 

fyrir jákvæðum áhrifum á virkni liðbólguhluta sjúkdómsins og rúmlega 88% á virkni húðsjúkdómsins á 

meðan meðgöngu stóð, þ.e. annað hvort minnkaði virknin eða var stöðug lág. Um þriðjungur hafði 

aukna, eða stöðuga háa, virkni liðbólgusjúkdóms á meðgöngu. Fyrsta árið eftir fæðingu voru hlutföllin 

ekki jafn afgerandi. Fjörutíu prósent kvennanna versnaði af liðbólgunni en 45,7% höfðu stöðuga lága 

eða minnkaða virkni (14). Hins vegar sýndi útdráttur úr annarri rannsókn frá háskólasjúkrahúsinu í 

London versnun í sjúkdómsvirkni þannig að 57% höfðu miðlungs (moderate) eða alvarlega 

sjúkdómsmynd á öðrum og þriðja þriðjungi meðgöngu og 71% á fyrstu fjórum mánuðum eftir fæðingu 

(61). Báðar þessar rannsóknir sýndu hins vegar að sjúkdómarnir virtust ekki hafa áhrif á 

fæðingarútkomuna. Tvö tilfelli fósturmissis á fyrsta þriðjungi meðgöngu voru í hvorri rannsókn fyrir sig 

(14, 61).  

1.3.3 Meðganga og hryggikt 

Sjúkdómsvirkni hryggiktarkvenna breytist ekki eins mikið á meðgöngu eins og sést í iktsýki (51). 

Meirihlutinn hefur óbreytta eða verri sjúkdómsvirkni á meðgöngu þó svo að aðeins dragi úr virkninni á 

þriðja þriðjungi (51, 54). Eftir fæðingu verður svo versnun hjá um helmingi kvennanna á 4-12 vikum og 

sjúkdómurinn nær sömu virkni og fyrir meðgöngu á fyrsta árinu eftir fæðingu (62). 
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Samkvæmt nýlegri sænskri rannsókn frá árinu 2015 (63) voru konur með hryggikt að meðaltali 

eldri þegar þær fæddu börn sín en rannsóknin sýndi einnig hærri tíðni fyrirburafæðinga (< 37 vikur) 

meðal hryggiktarkvenna miðað við viðmið. Meðal kvennanna sem fæddu fyrir tímann var 

meðgöngueitrun algengari hjá hryggiktarkvennanna. Einnig var gagnlíkindahlutfall (e. odds ratio, OR) 

keisaraskurðar, hvort þá heldur val- eða bráðakeisaraskurðar, hærra meðal hryggiktarkvennanna (63). 

Önnur rannsókn frá 2016 greindi hins vegar engan marktækan mun á fæðingarútkomum 

hryggiktarkvenna og viðmiða, þ.e. engan mun á tíðni afbrigðilegrar fæðingarútkomu, fæðingarmáta (e. 

mode of delivery), ábendingum fyrir keisaraskurði, fæðingarþyngd nýburans, tímalengd fæðingar eða 

blóðgildum móður (64).  

1.4 Apgar einkunn 

Apgar einkunn er stigunarkerfi sem Dr. Virginia Apgar bjó til árið 1952 og er notað til að áætla þörf fyrir 

og árangur (e. effectiveness) endurlífgunar nýbura (65). Einkunnin er gefin af starfsmanni á 

fæðingarstofunni, einni og fimm mínútum eftir að barn fæðist. Hún er reiknuð út frá fimm þáttum sem fá 

0-2 stig eftir því sem við á. Þessir fimm þættir eru hjartsláttur, öndun, vöðvaspenna, svar við ertingu og 

litarháttur. Sé einkunnin 7 eða hærri við fimm mínútna aldur er barnið talið í góðu eða mjög góðu 

ásigkomulagi (66). Lág Apgar einkunn við fæðingu er talin tengjast aukinni áhættu á taugaskaða t.d. 

heilalömun, flogaveiki og vitsmunaskerðingu (65). Fáar rannsóklnir hafa lýst Apgar einkunn hjá nýburum 

kvenna með alvarlega liðbólgusjúkdóma (59, 63). 

1.5 Gagnasöfn 

1.5.1 ICEBBIO 

ICEBIO er gagnagrunnur sem inniheldur kerfisbundna skráningu fyrir sjúklinga á líftæknilyfjum á Íslandi. 

Ítarlegar upplýsingar um heilsufar og sjúkdóm sjúklings eru skráðar inn í kerfið þegar ákveðið er að 

sjúklingur þurfi á líftæknilyfjameðferð að halda. Við hverja endurkomu á göngudeild gigtarlækna eru svo 

skráðar inn staðlaðar upplýsingar. Endurkomur eru í kringum 2-3 á ári. ICEBIO reiknar sjálfkrafa út 

sjúkdómseinkunnir (DAS28-CRP og CIDA fyrir iktsýki og sóragigt og BASFI, BASDAI og ASDAS-CRP 

fyrir hryggikt) fyrir hverja heimsókn sjúklings og setur upp á sjónrænan hátt. Því er hægt að fylgjast vel 

með þeirri meðferð sem sjúklingur er á og meta hvort gera þurfi einhverjar breytingar á lyfjameðferð 

(67).  

ICEBIO verkefni hófst árið 2008 í samvinnu við og að eftirmynd DANBIO sem er kerfisbundið 

skráningarkerfi í Danmörku sem hefur verið í þróun frá árinu 2000. Þannig er skráningin í ICEBIO 

framvirk frá árinu 2008, en eldri gögn allt frá 2002 hafa verið færð inn í ICEBIO um alla einstaklinga sem 

fengið hafa meðferð með líftæknilyfjum á Íslandi við liðbólgusjúkdómunum iktsýki, hryggikt og sóragigt 

(2).  
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1.5.2 Fæðingaskrá Íslands 

Fæðingaskrá Íslands er gagnasafn um fæðingasögu íslenskra kvenna á vegum landlæknisembættisins, 

en Kvennadeild Landspítala sem um skráningu og úrvinnslu gagna (68). Tilgangur fæðingarskrárinnar 

er að afla þekkingar um fæðingar og nýbura, hafa eftirlit með þjónustu og tryggja gæði hennar auk þess 

að meta árangur (69). 

Í fæðingaskránni eru upplýsingar um allar fæðingar á Íslandi frá og með árinu 1972 en skráin er 

rafræn frá árinu 1981. Skráðar eru í gagnasafnið margvíslegar upplýsingar um meðgöngu, fæðingu, 

vandamál við fæðingu, inngrip og ýmsar upplýsingar um fætt barn. Fá árinu 1995 hefur verið gefin út 

ársskýrsla og er tölfræðin send í alþjóðagagnagrunna (68).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 

13 

 

 Markmið 

Vitað er að liðbólgusjúkdómar leggjast á konur á barnseignaraldri og geta þá haft áhrif á fyrirhugaðar 

barneignir og meðgöngur þessara kvenna. Hins vegar er ekki eingöngu sjúkdómurinn sjálfur sem getur 

valdið vandræðum heldur einnig lyfjameðferð konunnar sem er oftar en ekki flókin. Erlendar rannsóknir 

hafa að einhverju leyti varpað ljósi á áhrif liðbólgusjúkdóma og lyfja þeim tengdum á meðgöngu en enn 

er margt óljóst. Engar slíkar rannsóknir hafa verið gerðar hér á landi.  

Meginmarkmið þessarar rannsóknar er að skoða fæðingarsögu og fæðingarútkomur hjá konum með 

sóragigt, hryggikt og iktsýki á Íslandi, og hafa þurft á líftæknilyfjameðferð að halda vegna mikillar 

sjúkdómsvirkni. Þá verða skoðaðar sérstaklega fæðingarútkomur eftir að TNF lyfjagjöf var hafin.  
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 Efni og aðferðir 

3.1 Þýði 

Rannsóknin náði til allra kvenna á Íslandi sem fengið hafa meðferð með TNFi við iktsýki, sóragigt eða 

hryggikt, á árunum 1999 til 2016, og hafa eignast barn. Þessar konur voru fundnar með með samkeyrslu 

á ICEBIO gagnagrunninum og Fæðingarskrá Íslands eins og sést á Mynd 1. Þá voru kennitölur 

kvennanna notaðar til að draga fram þær breytur sem við vildum en gögnin svo gerð 

ópersónugreinanleg. Þær meðgöngur sem áttu sér stað eftir að meðferð með TNFi hófst voru 

sérstaklega skoðaðar. Horft var á hverja meðgöngu sem staka mælingu og því var kona sem eignaðist 

tvö börn talin tvisvar.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Meðgöngur liðbólgusjúklingar 

723 

Meðgöngur eftir meðferð með TNFi  

43 

Meðgöngur 

130 

Meðgöngur 

248 

Meðgöngur 

358 

Meðgöngur 

58 

Iktsýki 

194 

Hryggikt 

59 

Sóragigt 

122 

Óskilgreind liðbólga 

34 

Konur sem hafa fætt 

409 

Rauðir úlfar (SLE) 

3 

Óskilgreind liðbólga 

68 

Sóragigt 

181 

Hryggikt 

89 

Iktsýki 

373 

Konur í ICEBIO 

723 

Mynd 1. Rannsóknarþýðið skilgreint. 
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Til viðmiðunar við konurnar úr ICEBIO var fenginn viðmiðunarhópur frá Fæðingarskrá Íslands. 

Fyrir hverja fæðingu konu með alvarlegan liðbólgusjúkdóm  voru fundnar með slembivali, fjórar fæðingar 

heilbrigðra kvenna sem paraðar voru á aldur móður við fæðingu (+/- 5 ár) og hvort móðirin var frumbyrja 

eða fjölbyrja. Heilbrigðar konur voru skilgreindar sem konur, sem ekki höfðu langvinna sjúkdóma sem 

taldir eru upp í Viðauka I. 

3.2 Breytur 

Upplýsingar um sjúkdóm og meðferð kvennanna voru fengnar úr ICEBIO og færðar inn í Excel skjal. 

Fengnar voru upplýsingar um númer innan ICEBIO, kennitölu og þar með aldur, greiningu (iktsýki, 

hryggikt, sóragigt eða óskilgreind liðbólga), mánuð og ár greiningar, dagsetningu fyrstu meðferðar með 

TNFi og hvaða TNFi var gefinn. Fyrir alla sjúklinga voru fengnar upplýsingar um CRP, HAQ, NSJ og 

NTJ, VAS pain, VAS fatigue, VAS global (sjúklingur), VAS global (læknir), DAS28CRP, reykingar og 

líkamsþyngdarstuðul í síðustu heimsókn fyrir upphaf TNFi meðferðar. Auk þessa voru fengnar 

upplýsingar um BASFI, BASDAI og ASDAS í síðustu heimsókn fyrir upphaf TNFi meðferðar hjá konum 

með hryggikt.  

Úr Fæðingarskrá Íslands voru fengnar fjölmargar upplýsingar um móður, barn og fæðinguna 

sjálfa. Breytur fyrir móður voru einkvæmt einkennisnúmer, aldur við fæðingu, hjúskapur, þjóðerni, starf, 

búseta, greiningar, fyrri fósturlát, fjöldi forskoðana, frumbyrja eða fjölbyrja, fyrri andvana fæðingar, fyrri 

fæðingar, fyrri keisari, upplýsingar um hæð, þyngd og líkamsþyngdarstuðul frá fyrstu og síðustu 

mæðraskoðun. Breytur um barnið voru einkenni barns, kyn, heilbrigði, fæðingarmánuður og ár, hvort 

barnið dó og þá dánardagur, innlögn á vökudeild, þyngd og lengd við fæðingu, Apgar einkunn eftir 1 og 

5 mínútur og greiningar barns. Einkennisnúmer fæðingar fylgdi og upplýsingar um lengd og upphaf 

fæðingar.   

3.3 Tölfræðileg úrvinnsla 

Allar upplýsingar voru skráðar inn í Excel og þeim svo hlaðið inn í tölfræðiforritið „R“ þar sem 

tölfræðiúrvinnslan fór fram.  

Gerð var lógistískt aðhvarfsgreining til að reikna gagnlíkindahlutföll fyrir áhættu á 

fyrirburafæðingu, keisaraskurði og lágri Apgar einkunn eftir 5 mínútur. Fyrirburafæðing var skilgreind 

sem fæðing fyrir 37 vikna meðgöngulengd. Til keisaraskurða voru taldir bæði valkeisaraskurðir (O82.0) 

og bráðakeisaraskurðir (O82.1). Lág Apgar einkunn var skilgreind sem undir 7 við 5 mínútna aldur. 

Ávallt var reiknað líkindahlutfall fyrir allar fæðingarnar í heild samanborið við viðmið en einnig fyrir 

hvern sjúkdómshóp fyrir sig á móti viðmiðum. Notast var við 95% öryggisbil og gert var ráð fyrir 

p<0,05. 

Leiðrétt var fyrir meðgöngukvillum sem taldir eru upp í Tafla 4 og bakgrunnsbreytum (starf og 

hjúskapur). Þar sem viðmiðin voru pöruð á frumbyrju/fjölbyrju og aldur þurfti ekki að leiðrétta fyrir því. 

Þegar reiknað var gagnlíkindahlutfall fyrir lága Apgar einkunn var einnig leiðrétt fyrir fæðingarmáta (sjá 

Tafla 5). 
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3.3.1 Fæðingar eftir upphaf meðferðar með TNFi 

Fæðingar sem urðu eftir að meðferð með TNFi lyfjum hófst, voru skoðaðar sérstaklega og reiknuð 

gagnlíkindahlutföll fyrir þær eins og fyrir allar fæðingarnar í heild. Í þessum lið rannsóknarinnar var ekki 

unnt að skoða hvern sjúkdómshóp fyrir sig vegna smæðar hópanna.  

3.4 Leyfi 

Áður en rannsókn hófst lágu fyrir öll tilskilin leyfi frá Vísindasiðanefnd (Tilv.: VSNb2017010056/03.01), 

Persónuvernd, Fæðingarskrá Íslands, ICEBIO og framkvæmdastjóra lækninga á Landspítala. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Meðgöngukvilli ICD númer 

Meðgönguháþrýstingur 013 

Meðgöngueitrun  O14.0, O14.1, O14.9 

Burðarmálskrampi O15.0, O15.1, O15.2 

Meðgöngusykursýki O24.4, O24,9 

Mæðrahjálp v. fósturvaxtar O36.0, O36.1, O36.2, O36.3, O36.4, O36.5, O36.6 

Fæðingarmáti ICD númer 

Leggangafæðing O80.0, O80.1, O80.8, O80.9 

Áhaldafæðing O81.0, O81.1, O81.2, O81.4, O81.5 

Keisaraskurður O82.0, O82.1, O82.2 

Tafla 5. Skilgreining fæðingarmáta. 

Tafla 4. Meðgöngukvillar sem leiðrétt var fyrir í niðurstöðum um meðgöngulengd, 

keisaraskurð og Apgar einkunn. 
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 Niðurstöður  

4.1 Þýði 

Í ICEBIO voru 723 konur skráðar, en í lok árs 2016 voru 1140 sjúklingar skráðir í ICEBIO. Þar af voru 

þrjár konur með rauða úlfa og voru þær útilokaðar frá þessari rannsókn. Eftir samkeyrslu við 

Fæðingaskrá Íslands reyndust 409 konur hafa fætt barn (56,8%). Á Mynd 2 sést dreifing kvennanna eftir 

liðbólgusjúkdómum. Flestar konurnar höfðu iktsýki eða 193, sóragigt höfðu 122 og hryggikt 59, en 34 

konur höfðu skráða óskilgreinda liðbólgu. Konurnar voru fæddar á árunum 1940-1996 og sést 

aldursdreifingin á Mynd 3. AldursdreifingMynd 3, en flestar konurnar voru fæddar á árunum 1960-

1969.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Meðalaldur kvennanna við sjúkdómsgreiningu var óháður sjúkdómsgreiningu (sjá Tafla 6). 

Aldursdreifing kvennanna við sjúkdómsgreiningu var frekar mikil en áþekk milli sjúkdóma eins og sést á 

Mynd 4. Algengasti TNFi reyndist vera infliximab eða líftæknilyfjahliðstæðum þess, en næstalgengastur 

var etanercept.  

Flestar fæðingarnar voru fyrir greiningu sjúkdóms í öllum sjúkdómahópum en ekki fundust 

upplýsingar um greiningarár mæðra í 44 fæðingum. Á Mynd 5 sést hlutfallsleg dreifing fæðinganna á 

hverju tímabili í sjúkdómssögu móður. Af heildinni var tíðnin mest fyrir greiningu sjúkdóms móður (588) 

og minnst eftir meðferð með TNFi (43). Hæsta hlutfallið fyrir greiningu var hjá konum með sóragigt 

(78,8%) og jafnframt voru þær með lægsta hlutfall fæðinga eftir meðferð með TNFi (4,0%). Hæsta tíðni 

eftir TNFi lyfjagjöf var meðal kvenna með hryggikt (6,2%).  

 

Mynd 2. Konur með alvarlega liðbólgusjúkdóma sem hafa fengiðTNFi lyfjameðferð á Íslandi og hafa 

fætt barn.  
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Tafla 6. Sjúkdómstengdar upplýsingar um konurnar úr ICEBIO sem hafa fætt barn. 

 
Iktsýki 

(n=193) 

Sóragigt 

(n=122) 

Hryggikt 

(n=59) 

Óskilgreind 

liðbólga 

(n=34) 

Meðalaldur við greiningu  

(staðalfrávik) 

38,3 ára 

(± 12,4) 

38,8 ára 

(± 11,4) 

36,5 ára 

(± 11,3) 

36,0 ára 

(± 14,4) 

Meðallengd frá greiningu til TNF-lyfjagjafar 

(ár) 
7,35 5,54 5,02 4,95 

TNF-hemill:     

Infliximab 109 71 46 22 

Adalimumab 7 9 1 1 

Etanercept 61 23 9 8 

Golimumab 17 19 3 3 

     

Fjöldi fæðinga 358 (%) 248 (%) 130 (%) 58 (%) 

Fyrir sjúkdómsgreiningu 255 

(71,2) 

195 

(78,6) 

100 

(76,9) 
38 (65,5) 

Eftir sjúkdómsgreiningu en fyrir TNFi 57 (15,9) 32 (12,9) 20 (15,4) 10 (17,2) 

Eftir meðferð með TNFi 18 (5,0) 10 (4,0) 8 (6,2) 7 (12,1) 

Greiningarár óþekkt 28 (7,8) 11(40,3) 2 (1,5) 3 (5,2) 

     

Meðalaldur við fyrstu fæðingu 26,1 árs 24,4 ára 26,4 ára 25,1 árs 

Meðalaldur fyrstu fæðingu eftir TNF-lyfjagjöf 32,4 ára 32,2 árs 30,8 ára 30,8 ára 

  

 

Mynd 3. Aldursdreifing kvennanna.  
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Í heildina voru fæðingar þessara 409 kvenna, með alvarlega liðbólgusjúkdóma, 794 og sést 

dreifing fæðinganna á Mynd 6. Flestar fæðingar voru meðal kvenna með iktsýki eða 258, því næst 

sóragigt (248), hryggikt (130) en fæstar voru fæðingarnar meðal kvenna með óskilgreinda liðbólgu eða 

58 talsins.  

 

 

Mynd 4. Dreifing greiningaraldurs kvennanna. Ytri línur boxins 

tákna efri og neðri fjórðungsmörk en línan í inni í 

boxinu táknar miðgildi.    

Mynd 5. Hlutföll fæðinga innan hvers sjúkdómahóps eftir tímabilum í sjúkdómssögu móður, 

það er, fyrir sjúkdómsgreiningu, eftir sjúkdómsgreiningu en fyrir meðferð með TNFi 

og svo eftir upphaf meðferðar með TNFi 
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Algengast var að mæðurnar væru á aldrinum 26-30 ára í öllum sjúkdómahópum og viðmiðum 

eins og sést í Tafla 7 en næstalgengasta aldursbilið var 21-25 ára, nema hjá mæðrum með iktsýki. Af 

mæðrum með iktsýki voru 29,3% á aldrinum 31-35 en 19,8% á aldrinum 21-25 ára.  Af Mynd 7 sést að 

hlutfallsleg dreifing milli aldursflokka er nokkuð jöfn milli sjúkdómshópa. Yfir 93% voru í vinnu eða námi 

í öllum sjúkdómahópum og viðmiðum og á bilinu 96-100% voru íslenskar konur. Hæsta tíðni í flokknum 

öryrki/lífeyrisþegi/atvinnulaus var meðal kvennanna með hryggikt (6,9%).  

 

  

 

Mynd 6. Fjöldi meðgangna eftir sjúkdómum mæðra. 

Mynd 7. Hlutfallsleg dreifing aldurs móður við barnsburð. 



 

 

21 

 

 

Tafla 7. Bakgrunnsbreytur fæðinganna 794. Kona getur verið talin oftar en einu sinni ef hún hefur eignast 

fleiri en eitt barn.   

 

 

4.2 Frjósemi 

Ef frjósemi er reiknuð þ.e fjöldi fæðinga á konu á TNFi meðferð vegna alvarlegrar liðbólgu, þá 

var hún 1,10 barn á hverja konu í ICEBIO. Frjósemin var mest meðal kvenna með hryggikt eða 1,46 

börn á hverja konu. Frjósemi kvenna með sóragigt var 1,37 börn á hverja konu, og konur með iktsýki 

áttu  0,96 börn. Minnst var frjósemin meðal kvenna með óskilgreindan liðbólgusjúkdóm eða 0,85 barn 

á hverja konu.  

 

 
Iktsýki 

(n=358) 

Sóragigt 

(n=248) 

Hryggikt 

(n=130) 

Óskilgreind 

liðbólga 

(n=58) 

Viðmið  

(n=3175) 

Aldur      

16-20 ára 19 (5,3%) 20 (8,1%) 7 (5,4%) 4 (6,9%) 216 (6,8%) 

21-25 ára 71 (19,8%) 75 (30,2%) 36 (27,7%) 18 (31,0%) 769 (24,2%) 

26-30 ára 114 (31,8%) 81 (32,7%) 39 (30,0%) 21 (36,2%) 1103 (34,7%) 

31-35 ára 105 (29,3) 47 (19,0%) 28 (21,5%) 8 (13,8%) 777 (24,5%) 

36-40 ára  39 (10,9%) 23 (9,3%) 16 (12,3%) 5 (9,6%) 283 (8,9%) 

41 -47 ára 10 (2,8%) 2 (0,8%) 4 (3,1%) 2 (3,4%) 27 (0,9%) 

Starf móður      

Í vinnu/námi 343 (95,8%) 231 (93,1%) 123 (94,6%) 54 (93,1%) 3064 (96,5%) 

Öryrki/lífeyrisþegi/ 

atvinnulaus 
11 (3,1%) 10 (4,0%) 3 (2,3%) 4 (6,9%) 39 (1,2%) 

Óskráð 4 (1,1%) 7 (2,8%) 4 (3,1%) 0 (0%) 72 (2,3%) 

Hjúskaparstaða      

Gift/staðfest samvist 236 (65,9%) 155 (62,5%) 69 (53,1%) 31 (53,4%) 1873 (59,0%) 

Ógift/ekkja/skilin 120 (33,5%) 93 (37,5%) 61 (46,9%) 27 (46,6%) 1280 (40,3%) 

Óskráð 2 (0,6%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 22 (0,7%) 

Þjóðerni      

Ísland 353 (98,6%) 248 (100%) 129 (99,2%) 57 (98,3%) 3051 (96,1%) 

Annað 5 (1,4%) 0 (0%) 1 (0,8%) 1 (1,7%) 124 (3,9%) 

Búseta      

Höfuðborgarsvæðið  241 (67,3%) 158 (63,7%) 93 (71,5%) 39 (67,2%) 1823 (57,4%) 

Utan 

höfuðborgarsvæðis 
117 (32,7%) 90 (36,3%) 37 (28,5%) 19 (32,8%) 1352 (42,6%) 
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Tafla 8. Fæðingarútkomur þýðis.  

aHlutföll af keisaraskurðum

 

4.3 Fyrirburafæðing 

Af öllum meðgöngunum voru 70,5% sem gengu fulla meðgöngu og var hæsta hlutfallið meðal kvenna 

með óskilgreinda liðbólgu (84,5%) en lægsta hlutfallið meðal kvenna með iktsýki (64,2%). Í heildina voru 

32 nýburar sem fæddust fyrir 37 meðgönguvikur og töldust því fyrirburar. Af þeim voru 20 sem áttu 

mæður með iktsýki, 7 með sóragigt, 3 með hryggikt og 2 með óskilgreinda liðbólgu. Upplýsingar vantaði 

um lengd 196 meðganga kvenna með alvarlega liðbólgusjúkdóma og 799 viðmiða. Hlutfall 

fyrirburafæðingar var því heilt yfir 4,0%  en tíðnin var nokkuð lægri innan allra sjúkdóma nema iktsýki 

sem hafði 5,3% fyrirburafæðingar (sjá Tafla 8).  

Dreifing meðgöngulengdar sýndi sömu normaldreifingu í öllum sjúkdómshópum og 

viðmiðunarhóp eins og sést af Mynd 8 og Mynd 9 og var meðallengd meðganganna rúmar 39 vikur í 

öllum sjúkdómahópum og viðmiðunarhóp eins og sést í Tafla 8. Þó sáust fleiri fyrirburafæðingar meðal 

kvenna með iktsýki miðað við viðmiðunarhópinn.  

 
Iktsýki 

(n=358) 

Sóragigt 

(n=248) 

Hryggikt 

(n=130) 

Óskilgreind 

liðbólga 

(n=58) 

Viðmið  

(n=3175) 

Frumbyrja/fjölbyrja      

Frumbyrja 117 (32,7%) 91 (36,7%) 48(36,9%) 21 (36,2%) 1111 (35,5%) 

Fjölbyrja 241 (67,3%) 157 (63,3%) 82 (63,1%) 37 (63,8%) 2064 (65,0%) 

Meðgöngulengd      

Fullburar 230 (64,2%) 174 (70,2%) 107 (82,3%) 49 (84,5%) 2214 (68,7%) 

Fyrirburar 20 (5,3%) 7 (2,8%) 3 (2,3%) 2 (3,4%) 118 (3,7%) 

Óskráð 105 (29,3%) 64 (25,8%) 20 (15,4%) 7 (12,1%) 799 (25,2%) 

Meðal vikufjöldi 39,2 39,5 39,5 39,3 39,6 

Apgar < 7 7 (2,0%) 5 (2,0%) 4 (3,1%) 2 (3,4%) 76 (2,4%) 

Fæðingarmáti      

Leggangafæðing 216 (60,3%) 134 (54,0%) 79 (60,8%) 39 (67,2%) 2078 (65,4%) 

Áhaldafæðing 25 (7,0%) 17 (6,9%) 6 (4,6%) 3 (5,2%) 225 (7,1%) 

Keisaraskurður 66 (18,4%) 58 (23,4%) 30 (23,1%) 13 (22,4%) 452 (14,2%) 

Valkeisaraskurður 32 (48,5%a) 22 (37,9%a) 15 (50%a) 9 (69,2%a) 201 (44,5%a) 

Bráðakeisaraskurður 34 (51,5%a) 36 (62,1%a) 15 (50%a) 4 (40,8%a) 250 (55,3%a) 

Ekki skráð 51 (14,2%) 39 (15,7%) 15 (11,5%) 3 (5,2%) 420 (13,2%) 



 

 

23 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Engin marktæk áhættuaukning var á fyrirburafæðingu meðal mæðra með alvarlega 

liðbólgusjúkdóma borið saman við viðmið, hvorki þegar þær voru allar skoðaðar saman né í hverjum 

sjúkdómshópi fyrir sig. Ekkert mynstur reyndist í gagnlíkindahlutföllum mismunandi sjúkdóma eins og 

sést í Tafla 9. Á Mynd 10 má sjá hlutföll fyrirburafæðinga innan hvers sjúkdómahóps auk viðmiða og 

má sjá að hlutfall fyrirburafæðinga var töluvert meira meðal kvenna með iktsýki í samanburði við hina 

sjúkdómana. 

Mynd 8. Drefing meðgöngulengdar kvenna með alvarlega liðbólgusjúkdóma 

Mynd 9. Dreifing meðgöngulengdar viðmiða. 
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Tafla 9. Gagnlíkindahlutföll fyrir áhættu á fyrirburafæðingu meðal kvenna 

með alvarlega liðbólgusjúkdóma í samanburði við viðmið.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

4.4 Keisaraskurður 

Af þeim 794 fæðingum sem rannsóknin náði til voru 167 sem urðu með keisaraskurði sem er 

21%. Þar af voru 78 valkeisaraskurðir (O82.0) og 89 bráðakeisaraskurðir (O82.1). Hlutfallslega innan 

hvers sjúkdómshóps voru flestir keisaraskurðir meðal kvenna með sóragigt (23,4%) en konur með 

hryggikt voru þó með nánast sama hlutfall (23,1%) (sjá Tafla 8). Hlutfall keisaraskurða var hæst eftir að 

meðferð með TNFi lyfjum hófst eða 32,6% en minnst fyrir greiningu (18.0%) (sjá Tafla 10).  

 

Tafla 10. Fjöldi og hlutföll keisaraskurða eftir sjúkdómstímabilum móður.  

 

 

 

 

 

 Gagnlíkindahlutfall 

(OR) 

Öryggisbil 

(95%) 

p-gildi 

Allar fæðingar 0,82 0,52–1,27 0,87 

Iktsýki 1,14 0,60-2,16 0,70 

Sóragigt 0,78 0,33-1,83 0,57 

Hryggikt 0,76 0,15-3,96 0,69 

Óskilgreind liðbólga 1,07 0,11-10,53 0,95 

Fyrir greiningu 

sjúkdóms 

Eftir greiningu sjúkdóms, fyrir 

TNFi lyfjameðferð 

Eftir upphaf TNFi 

lyfjameðferð 

106 35 14 

18,0% 29,4% 32,6% 

Mynd 10. Hlutföll fyrirburafæðinga meðal fæðinga í hverjum sjúkdómahópi og 

viðmiða. 
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Þegar allar fæðingar þýðisins voru bornar saman við viðmið var 57% aukin áhætta á keisaraskurði 

meðal kvennanna með liðbólgusjúkdóma (95% ÖB:1,28-1,94, p < 0,001). Ef sjúkdómarnir voru skoðaðir 

einir og sér voru fæðingar kvenna með sóragigt þær einu með marktækt meiri áhættu (2,11, 95% ÖB: 

1,46-3,06, p < 0,001) á keisaraskurði (sjá Tafla 11. Gagnlíkindahlutföll fyrir áhættu á keisaraskurði 

meðal kvenna með alvarlega liðbólgusjúkdóma í samanburði við viðmið.). Á Mynd 11 má sjá 

hlutföll keisaraskurða innan hvers sjúkdómahóps, en eins og sést var ekki mikill munur milli hlutfallanna. 

 

Tafla 11. Gagnlíkindahlutföll fyrir áhættu á keisaraskurði meðal kvenna 

með alvarlega liðbólgusjúkdóma í samanburði við viðmið. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Gagnlíkindahlutfall 

(OR) 

Öryggisbil 

(95%) 
p-gildi 

Allar gigtarkonur 1,57 1,28-1,94 <0,001 

Iktsýki 1,26 0,91-1,74 0,16 

Sóragigt 2,11 1,46-3,06 <0,001 

Hryggikt 1,65 1,00-2,70 0,052 

Óskilgreind liðbólga 1,62 0,75-3,50 0,23 

    

Mynd 11. Hlutföll keisaraskurða meðal fæðinga í hverjum sjúkdómahópi og viðmiða. 
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4.5 Apgar einkunn 

Af þeim 794 börnum sem fæddust voru 18 sem höfðu lága Apgar einkunn við fimm mínútur og dóu þrjú 

af þeim innan viku frá fæðingu. Önnur þrjú börn þurftu eftirlit á vökudeild. Engin marktæk áhætta var á 

lágri Apgar einkunn við fimm mínútur meðal nýbura kvenna með alvarlega liðbólgusjúkdóma eins og 

sést í Tafla 12. Á Mynd 12 sjást hlutföll nýbura með lágt Apgar einkunn við fimm mínútur innan hvers 

sjúkdómahóps og viðmiða.  

 

Tafla 12. Gagnlíkindahlutföll fyrir áhættu á lágri Apgar einkunn meðal 

nýbura kvenna með alvarlega liðbólgusjúkdóma í samanburði við 

viðmið. 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 Gagnlíkindahlutfall 

(OR) 

Öryggisbil 

(95%) 
p-gildi 

Allar gigtarkonur 0,82 0,48-1,40 0,45 

Iktsýki 0,82 0,35-1,91 0,64 

Sóragigt 0,71 0,26-1,95 0,50 

Hryggikt 0,95 0,30-3,01 0,94 

Óskilgreind liðbólga - - - 

Mynd 12. Hlutföll nýbura með lága Apgar einkunn við 5 mínútur í hverjum sjúkdómahópi auk 

viðmiða. 
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4.6 Fæðingar eftir að móðir hefur meðferð með TNFi 

Af fæðingunum 794 voru 43 sem áttu sér stað eftir að móðir hóf TNFi lyfjameðferð. Auk þess voru tvær 

fæðingar þar sem móðir hóf lyfjameðferð á meðgöngunni. Þessar tvær fæðingar voru ekki hafðar með í 

útreikngingum sökum erfiðleika í samhæfingu gagna. Bæði börnin voru þó fullburða og með góða Apgar 

einkunn við 5 mínútur (9 og 10). Önnur meðgangan endaði í keisaraskurði en hin móðirin fæddi um 

leggöng. Fæðingarútkomur þeirra 43 meðgangna sem voru útsettar fyrir TNF eru skráðar í Tafla 13. 

Meðalaldur við fyrstu fæðingu eftir að TNFi lyfjagjöf hófst var um 32 ár hjá konum með iktsýki og sóragigt 

en um 31 árs hjá konum með hryggikt eða óskilgreinda liðbógu.  

Fimm fæðingar voru fyrirburafæðingar og af þeim voru fjórar mæður með iktsýki. Hlutfall 

fyrirburafæðinga var hærra eftir að móðir hóf meðferð með TNF-hemlum í samanburði við áður en 

móðir hóf meðferð og við viðmiðunarhóp (Mynd 13). Ekki reyndist þó marktækt aukin áhætta á 

fyrirburafæðingu eins og sést í  

 

 

 

Tafla 14. 

 

 

Tafla 13. Fæðingarútkomur þeirra 43 fæðinga eftir að TNFi lyfjagjöf var hafin.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Iktsýki 

(n=18) 

Sóragigt 

(n=10) 

Hryggikt 

(n=8) 

Óskilgreind 

liðbólga 

(n=7) 

Meðaltal við fyrstu fæðingu 

eftir lyfjagjöf 
32,4 ára 32,2 ára 30,8 ára 30,8 ára 

Frumbyrja/fjölbyrja     

Frumbyrja 12 (66,7%) 3 (30%) 5 (62,5%) 3 (42,9%) 

Fjölbyrja 6 (33,3%) 7 (70%) 3 (37.5%) 4 (57,1%) 

Meðgöngulengd     

Fullburar 14 (77,8%) 10 (100%) 8 (100%) 6 (85,7%) 

Fyrirburar 4 (22,2%) 0 (0%) 0 (0%) 1 (14,3%) 

Fæðingarmáti     

Leggangafæðing 9 (50%) 7 (70%) 6 (75%) 5 (71,4%) 

Áhaldafæðing 1 (5,6%) 1 (10%) 0 (0%) 0 (0%) 

Keisaraskurður 8 (44,4%) 2 (20%) 2 (25%) 2 (28,6%) 

Valkeisaraskurður 4 (50%a) 1 (50%a) 2 (100%a) 1 (50%a) 

Bráðakeisaraskurður 4 (50%a) 1 (50%a) 0 (0%a) 1(50%a) 

Lág Apgar einkunn 0 (0%) 2 (20%) 0 (0%) 0 (0%) 
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Tafla 14. Gagnlíkindahlutföll fyrir áhættu á fyrirburafæðingu, keisaraskurði og lágri Apgar einkunn meðal 

nýbura kvenna með alvarlega liðbólgusjúkdóma sem voru útsettar fyrir TNFi lyfjum fyrir 

fæðingu í samanburði við fæðingar sem voru óútsettar fyrir TNFi og viðmiðunarhóp. 

 

 

Meðgöngur sem enduðu með keisaraskurði voru 14. Þar af voru 8 valkeisaraskurðir og 6 

bráðakeisaraskurðir. Hlutfall keisaraskurða var hærra meðal fæðinga eftir að móðir hóf meðferð með 

TNFi í samanburði við fæðingar áður en móðir hóf meðferð og við viðmiðunarhóp (Mynd 14. Hlutfall 

keisaraskurða meðal kvenna með alvarlega liðbólgusjúkdóma. Bornar eru saman fæðingar eftir 

að TNFi lyfjagjöf hófst, fæðingar áður en lyfjagjöf hófst) en ekki reyndist marktækt aukin áhætta 

eins og sést í Tafla 14. 

.  

 

 Í samanburði við gigtarfæðingar Í samanburði við viðmið 

 
Gagnlíkindahlutfall 

(ÖB) 
p-gildi 

Gaglíkindahlutfall 

(ÖB) 
p-gildi 

Fyrirburafæðing 
0,85 

(0,20-2,91) 
0,80 

1,79 

(0,48-6,61) 
0,39 

Keisaraskurður 
0,77 

(0,34-1,65) 
0,51 

2,12 

(0,89-5,02) 
0,09 

Lág Apgar-einkunn 

við fimm mínútur 

1,71 

(0,22-7,98) 
0,55 

1,75 

(0,22-13,8) 
0,60 

Mynd 13. Hlutfall fyrirburafæðinga meðal kvenna með alvarlega liðbólgusjúkdóma. Bornar 

eru saman fæðingar eftir að TNFi lyfjagjöf hófst, fæðingar áður en lyfjagjöf hófst 

og fæðingar viðmiða. 
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Einungis tveir nýburar höfðu lága Apgar einkunn við 5 mínútur af þeim 43 sem fæddust eftir að móðir 

hóf TNFi lyfjameðferð. Hlutfall nýbura með lága Apgar einkunn eftir að móðir hóf TNFi lyfjagjöf var 

hærra en meðal þeirra nýbura sem fæddust fyrir TNFi lyfjagjöf móður (Mynd 15). Ekki reyndist þó 

marktækt aukin áhætta á lágri Apgar einkunn við 5 mínútur meðal nýbura sem fæddust eftir að móðir 

hóf TNFi lyfjagjöf miðað við þá nýbura sem fæddust áður en meðferð móður með TNFi hófst eins og 

sést í  
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Mynd 15. Hlutfall nýbura með lágt Apgar einkunn við 5 mínútur. Borið saman nýbura sem 

fæddust eftir að TNFi lyfjagjöf móður hófst við nýbura sem fæddust áður en lyfjagjöf 

hófst. 

Mynd 14. Hlutfall keisaraskurða meðal kvenna með alvarlega liðbólgusjúkdóma. Bornar 

eru saman fæðingar eftir að TNFi lyfjagjöf hófst, fæðingar áður en lyfjagjöf hófst 

og fæðingar viðmiða. 
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 Umræða 

5.1 Helstu niðurstöður  

Með þessari rannsókn hafa fengist góðar upplýsingar um fæðingasögu kvenna með alvarlega 

liðbólgusjúkdóma. Helstu niðurstöður voru að konur með alvarlega liðbólgusjúkdóma fæða færri börn 

að meðaltali en aðrar konur á Íslandi. Þá eru fyrirburafæðingar fátíðari hérlendis en erlendis og ekki 

reyndist marktæk áhættuaukning á fyrirburafæðingu meðal kvenna með alvarlega liðbólgusjúkdóma í 

samanburði við viðmið. Hins vegar var marktækt aukin áhætta á að konur með alvarlega 

liðbólgusjúkdóma fæði með keisaraskuðri í samanburði við viðmið og var tíðni valkeisaraskurða hærri í 

samanburði við íslenskar konur. Nýburar kvenna með alvarlega liðbólgusjúkdóma eru ekki verr á sig 

komnir við fimm mínútna aldur í samanburði við aðra nýbura.  

5.1.1 Þýði 

Rúmlega helmingur kvennanna í ICEBIO hafa eignast barn. Þar sem um konur með alvarlegan 

langvinnan sjúkdóm er að ræða, verður að teljast áhugavert hversu hátt hlutfall hefur eignast barn. Þekkt 

er að konur með liðbólgusjúkdóma eigi oft færri börn en viðmið og eigi erfiðara með að verða þungaðar 

(70, 71). Áhugavert væri að rannsaka betur þær konur í ICEBIO sem hafa ekki eignast barn en einnig 

væri athyglisvert að skoða hvernig þessum konum hefur gengið að verða þungaðar og athuga tíðni 

fósturmissis meðal kvenna með alvarlega liðbólgusjúkdóma á Íslandi.  

Flestar konurnar í þýðinu voru með iktsýki, því næst hryggikt og þar á eftir sóragigt. Það er eins 

og við mátti búast og samræmist algengi þessara sjúkdóma (19, 27, 59). Rannsóknin spannar konur 

sem fæddar eru á löngu tímabili. Ýmsar nýjungar hafa komið til, bæði í meðferð og greiningu þessara 

sjúkdóma á undanförnum árum og gefur því auga leið að kona sem greindist með sjúkdóm 1970 bjó 

ekki við sömu úrræði og kona sem greindist 2016. Nú er til að mynda lagt kapp á að greina þessa 

sjúkdóma sem fyrst og hefja strax meðferð til að reyna að koma í veg fyrir að skemmdir verði á vefjum 

(24, 36).   

Dreifingu fæðinga eftir sjúkdómstímabilum móður má að einhverju leyti skýra með því að margar 

þessara kvenna greindust seint og voru komnar af barneignaraldri við sjúkdómsgreiningu. Eins voru 

margar konur komnar úr barneign þegar þær hófu meðferð með TNFi lyfjum sökum þess hve tiltölulega 

ný þau eru. Þó væri áhugavert að skoða betur sjúkdómsvirkni þessara kvenna eftir greiningu og athuga 

hvaða ástæður liggja að baki svo fáum fæðingum eftir greiningu sjúkdóms.  

Aldur mæðra við fæðingu er normaldreifður í öllum sjúkdómahópum en þó virðist aldursdreifing 

kvenna með iktsýki vera hliðruð til hægri um fimm ár miðað við hina sjúkdómana. Ýmsar ástæður gætu 

legið þar að baki en athyglisvert væri að skoða það nánar. Einnig var áhugavert að sjá hversu hátt 

hlutfall kvennanna var í vinnu eða námi (93%) með tilliti til hversu veikar konur þetta eru, en það 

endurspeglar vafalaust gæði meðferðarinnar. Hæsta tíðni örorku/lífeyrisþega/atvinnuleysis var að finna 
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meðal kvenna með hryggikt, sem gæti mögulega skýrst af meiri sjúkdómsvirkni eða þá að einkenni 

sjúkdómsins hafi meira hamlandi áhrif heldur en einkenni hinna sjúkdómanna.  

Þar sem við höfum alla fæðingasögu kvennanna úr ICEBIO ætti fjöldi frumbyrja að vera sá sami 

og fjöldi kvennanna úr ICEBIO sem hafa eignast barn. Það er þó ekki raunin og hafa 132 konur því 

annað hvort eignast sitt fyrsta barn erlendis og sú fæðing þar af leiðandi ekki skráð í Fæðingaskrá 

Íslands, eða þá að einhver mistök hafi orðið við samkeyrsluna.  

 

5.1.2 Frjósemi 

Samkvæmt  nýjustu tölum Hagstofu Íslands frá árinu 2016 fæðir hver kona á Íslandi að meðaltali 

1,745 börn á lífsleiðinni, en þessi tala, sem kölluð er fæðingatala, hefur farið lækkandi með árunum (72). 

Í okkar gagnasafni var fæðingatalan 1,1 barn á konu sem er töluvert lægra en það sem sést í íslensku 

samfélagi. Lægst var frjósemin meðal kvenna með óskilgreindan liðbólgusjúkdóm en hæst meðal 

kvenna með hryggikt. Hins vegar eru þessar konur ekki allar komnar úr barneign og eiga ef til vill eftir 

að eignast fleiri börn, og skekkir það niðurstöðurnar. 

Til að áætla betur frjósemi kvenna með alvarlega liðbólgusjúkdóma sem þurfa á meðferð með 

TNFi að halda, þyrfti að skoða frjósemi kvennanna eftir fæðingarárum og bera saman við tölur 

Hagstofunnar. Eins væri áhugavert að skoða hversu margar konur í íslensku þýði eiga engin börn og 

bera saman við tölur úr ICEBIO gagnasafninu. 

5.1.3 Fyrirburafæðing 

Fyrirburafæðingar hér á landi meðal kvenna með iktsýki var 5,3% og 2,3% meðal kvenna með hryggikt. 

Það er nokkuð lægra en sást í rannsóknum frá Svíþjóð og Danmörku en þar reyndist tíðnin vera um 9% 

(59, 63). Hins vegar sýnir lítil rannsókn á iktsýki frá Bandaríkjunum 28% fyrirburafæðingar og var 

marktæk tenging milli fyrirburafæðingar og stöðvunar á lyfjameðferð (73).  Norsk rannsókn sem tók til 

allra sjúkdómanna, auk fleiri sjúkdóma, sýndi 12,5% fyrirburafæðingatíðni (74). Engar rannsóknir 

fundust á tíðni fyrirburafæðinga meðal kvenna með sóragigt eingöngu til samanburðar við þau 2,8% 

sem reyndust vera hér á landi. Þar sem sóragigt er skyld hryggikt má þó gera ráð fyrir að tíðnin sé svipuð 

og sést hjá hryggiktarsjúklingum erlendis. Af þessu er ljóst að tíðni fyrirburafæðinga er töluvert lægri en 

sést erlendis. 

 Meðgöngulengd var normaldreifð í öllum sjúkdómahópum og hjá viðmiðum en þó sáust fleiri 

fyrirburafæðingar hjá konum með iktsýki og hjá konum í viðmiðunarhópnum. Ekki er ólíklegt að þessi 

aukni fjöldi fyrirburafæðinga sé einungis eðlileg aukning miðað við að í þessum hópum eru fleiri fæðingar 

en í hinum hópunum.  

 Þrátt fyrir að tíðni fyrirburafæðinga hérlendis sé töluvert lægri en erlendis er áhættan ekki 

marktækt minni en í viðmiðunarhóp. Norska rannsóknin sýndi 85% marktækt meiri áhættu á 

fyrirburafæðingu (74) og sú dansk/sænska sýndi 44% aukna áhættu á fyrirburafæðingu (á 

meðgönguvikum 32-36) (74). Bandaríska rannsóknin sýndi ekki marktækt aukna áhættu (73).  
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5.1.4 Keisaraskurður 

Tíðni keisaraskurða meðal kvenna með alvarlega liðbólgusjúkdóma reyndist vera 21% og var marktækt 

meiri áhætta en meðal viðmiða. Þó verður að taka fram að tíðnin í viðmiðunarhópnum var ekki nema 

14,2% en það er nokkru lægra en í íslensku heildarþýði, þar sem tíðnin hefur verið 15,6% árið 2014 en 

hefur verið 16% undanfarinn áratug (75).   

 Erlendar rannsóknir styðja þessar niðurstöður þ.e. að tíðni keisaraskurða sé aukin meðal 

kvenna með alvarlega liðbólgusjúkdóma og að það sé marktækt aukin áhætta á keisaraskurðum en 

meðal viðmiða (63, 74, 76). Ekki fannst samanburður við erlendar rannsóknir á tíðni og áhættu á 

keisaraskurði meðal kvenna með sóragigt sem er athyglisvert þar sem það var eini sjúkdómahópurinn 

sem kom marktækur út en þar var 111% aukin áhætta á keisaraskurði.  

 Athyglisvert er að skoða hlutföll val- og bráðakeisaraskurða en aukin tíðni valkeisaraskurða er 

áberandi og þá sérstaklega meðal kvenna með óskilgreindan liðbólgusjúkdóma. Hlutföll val- og 

bráðakeisaraskurða meðal viðmiða eru örlítið skekkt miðað við það sem sést í almennu íslensku þýði 

sem er um þriðjungur valkeisaraskurður og 2/3 bráðakeisaraskurðir (75). 

 Einstaklega áhugavert er að skoða hlutfallslega dreifingu keisaraskurða eftir því á hvaða tímabili 

móðir er í sjúkdómsferli sínum. Ekki var framkvæmt marktæknipróf á þessum niðurstöðum en áhugavert 

væri að skoða þessar tölur nánar og þá með tilliti til val- og bráðakeisara.   

5.1.5 Apgar einkunn við fimm mínútur 

 Apgar einkunn við fimm mínútur er ekki mikið notuð mælieining í rannsóknum á fæðingum kvenna með 

liðbólgusjúkdóma eftir því sem næst verður komist. Einungis tvær norrænar rannsóknir fundust þar sem 

Apgar einkunn var skoðuð. Rannsókn á hryggikt í Svíþjóð og Danmörku sýndi að 1,8% nýbura hafði 

lága Apgar einkunn við fimm mínútna aldur samanborið við 3,1% hér á landi (63). Rannsókn á iktsýki í 

Svíðþjóð og Danmörku sýndi að 1,6% nýbura hafði lága Apgar einkunn við fimm mínútna aldur 

samanborið við 2,0% hér á landi (59). Hvorug þessara rannsókna sýndi marktækt aukna áhættu sem er 

í samhengi við það sem fékkst úr okkar rannsókn.  

 Eins og komið hefur fram var ekkert af gagnlíkindahlutföllunum marktækt en ákveðið mynstur 

finnst í þeim sem leiðir líkur að því að alvarlegir liðbólgusjúkdómar séu verndandi fyrir lágri Apgar 

einkunn eftir fimm mínútur. Þó er ekki hægt að fullyrða neitt um það þar sem um ómarktæka niðurstöðu 

er að ræða og fáir nýburar á bak við þessar tölur. Samt sem áður er þetta áhugavert sem væri vert að 

skoða nánar. Þá er einnig spurning hvort fylgst sé betur með þessum konum á meðgöngu heldur en 

öðrum sem gerir það að verkum að nýburum þeirra vegni jafn vel og raun ber vitni.  

5.1.6 Fæðingar eftir að móðir hóf meðferð með TNFi 

Fæðingar eftir að móðir hóf meðferð með TNFi eru ekki nema 43, og væri mjög áhugavert að skoða 

betur ástæður þess að þær eru ekki fleiri. Mögulegar skýringar eru, að þær treysti sér ekki í meðgöngu 

vegna mikillar sjúkdómsvirkni eða frjósemi þeirra sé minnkuð, m.a. vegna hækkandi aldurs.   

Ekki er að undra að engar marktækar niðurstöður hafi fengist fyrir þennan hóp þar sem um svo 

fáar fæðingar var að ræða. Þó er athyglisvert að sjá að tíðni fyrirburafæðinga, keisaraskurða og lágrar 
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Apgar einkunnar eftir fimm mínútur, er í öllum tilfellum hærri í samanburði við fæðingar áður en að 

meðferð með TNFi hófst sem og við viðmið.  

 Erlendar rannsóknir benda til þess að konur á meðferð með TNFi ónæmismiðluðum 

bólgusjúkdómum séu í aukinni áhættu á að fæða fyrir tímann, verða fyrir fósturmissi og að barnið hafi 

lága fæðingarþyngd í samanburði við almennt þýði en þessi áhætta reyndist ekki marktæk í samanburði 

við konur með sjúkdómana en voru ekki á meðferð með TNFi (47).  

 

 

5.2 Styrkur og veikleikar rannsóknarinnar  

Helsti styrkleikur þessarar rannsóknar er að um landsþýði er að ræða þ.e. að hún tók til allra kvenna 

með svo alvarlega liðbólgusjúkdóma að þær hafa þurft á meðferð með TNFi. Þrátt fyrir að við erum lítil 

þjóð eru 794 fæðingar kvenna með alvarlega liðbólgusjúkdóma ekki lítið þýði í þessum rannsóknum. 

Einnig verður ICEBIO að teljast sem styrkleiki þar sem sjaldgæft er að gagnagrunnur af þessu tagi sé til 

á landsvísu. En gagnagrunnar eru ekki sterkari en skráningarnar sem skráðar eru í þær og því geta 

misskráningar í bæði Fæðingaskrá Íslands og ICEBIO talist sem mögulegir veikleikar.  

 Veikleiki rannsóknarinnar er helst að ekki var hægt að leiðrétta fyrir meðgöngulengd sökum 

mistaka sem urðu við samkeyrslu við Fæðingaskrá Íslands. Einnig hefði þurft að hafa betri skráningu 

um líkamsþyngdarstuðul og reykingar til að leiðrétta fyrir þeim þáttum. Eins mætti færa rök fyrir því að 

um einsleitan hóp sé að ræða. Í þessari rannsókn eru eingöngu veikustu konurnar og því er ekki hægt 

að heimfæra þessar niðurstöður á allar konur með liðbólgusjúkdóma. Vert væri að gera stærri rannsókn 

á öllum konum með liðbólgusjúkdóma en þá þyrfti að búa til nýjan gagnagrunn þar sem slíkur grunnur 

er ekki til.  

 

5.3 Ályktanir og næstu skref 

Þessi rannsókn hefur gefið ágætis fyrstu sýn á útkomur meðgangna kvenna með alvarlega 

liðbólgusjúkdóma á Íslandi. Komið hefur í ljós að þær konur fæða færri börn að meðaltali en aðrar konur 

á Íslandi. Fyrirburafæðingar meðal kvenna með alvarlega liðbólgusjúkdóma eru fátíðari hérlendis en 

erlendis. Einnig reyndist marktækt aukin áhætta á að konur með alvarlega liðbólgusjúkdóma fæði með 

keisaraskurði í samanburði við viðmið. Þá er tíðni valkeisaraskurða hækkuð í samanburði við íslenskar 

kynsystur þeirra. Að lokum má áætla að nýburar kvenna með alvarlega liðbólgusjúkdóma eru ekki verr 

á sig komnir við fimm mínútna aldur samanborið við aðra nýbura.  

Meðgöngur kvenna með alvarlega liðbólgusjúkdóma er vanrannsakað viðfangsefni sem þarfnast 

enn frekari rannsókna. Þá eru til sérstaklega litlar upplýsingar um meðgöngur kvenna með sóragigt. Vert 

er að ráðast í það verkefni að rannsaka þennan hóp betur hérlendis en einnig er þörf á alhliða 

rannsóknum á þessu viðfangsefni erlendis.  

Næstu skref hérlendis verða að gera ítarlegri rannsókn á frjósemi kvenna með alvarlega 

liðbólgusjúkdóma og þá væri athyglisvert að skoða þær konur sem eru í ICEBIO en hafa ekki eignast 
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börn. Einnig verður athugað hvernig sjúkdómarnir hegða sér á meðgöngu og fyrsta árið eftir 

barnsfæðingu. Jafnframt er í bígerð að athuga hvernig börnum þessara kvenna vegnar fyrsta árið, hvort 

þau dveljist lengur á sjúkrahúsum en önnur börn og hvort þau þurfi oftar á sýklalyfjum að halda. Þá væri 

einnig áhugavert að skoða fæðingarþyngd nýburanna til samanburðar við önnur lönd. 

Niðurstöðurnar úr þessum rannsóknum verða að lokum sendar í samnorrænt verkefni, þar sem 

áætlað er að gera samanburð milli landa. Einnig verða þar upplýsingar frá mörgum löndum notaðar til 

að hafa stærra þýði og fá þannig meira afl á bak við niðurstöður.   
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Viðauki I 

ICD kóðar sem útilokaðir voru úr viðmiðunarhópi.  

 

Sjúkdómur  ICD10 

Brátt hjartavöðvadrep og langvinnir 

blóðþurrðarsjúkdómar  
I21.0-9 , I25.2 

Hjartabilun I11.0 , I13.0 , I13.2 , I42.0-9 , I50. , I51.7 

Útlægir æðasjúkdómar I70.0-9 , I73.1-9 , I77.1 

Heilaæðasjúkdómar H34.0 , I60.0-9 , G45.0 , G45.1 , G45.2 , G45.8 , G45.9 , R47.0  

Vitglöp F00.0 – F03. , G31.0-1 

Krónískir lungnasjúkdómar  I27.0 , I27.8 , I27.9 , I26.0 , J41.0-J47. 

Gigtarsjúkdómar M05.01-99 , M08.00-49 , M12.00-09 , M32.0-9 

Maga- og skeifugarnarsár/brátt ætisár K25.0-K28.9 

Vægir lifrarsjúkdómar K70.2 , K70.3 , K72.1 , K73. , K74. , K76.0 

Sykursýki (væg til miðlungs)  
E10.00-16 , E10.9 , E11.00-16 , E11.9 , E12.10 , E12.11 , E13.00-16 

, E13.9 , E14.00-16 , E14.9 

Sykursýki með krónískum vandamálum.  E10.20-8 , E11.20-81 , E12.20-81 , E13.20-81 , E14.20-81 

Helftarlömun eða þverlömun G81.0-G83.9 , S14.70-78 

Nýrnasjúkdómar N18. , N19. , Z49. , Z94.0 , Z99.2 

Krabbamein, þ.m.t. eitlfrumukrabbamein og 

hvítblæði  
C00.0-C76.8 , C81.0-C96.9 

Miðlungs til alvarlegir lifrarsjúkdómar  I85. , K72. , K75.0 , K75.1 , K76.6 , K76.7 , I98. 

Meinvörp krabbameins C77.0-C80. , C97. 

Eyðniveirusjúkdómar B20.-B24. 

Fyrirverandi háþrýstingur O10.0 

Fyrirverandi sykursýki O24.0-1 
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