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Ágrip 

Áhrif notkunar vankómýsíns og amínóglýkósíða hjá börnum á nýrnastarfsemi. 
Helga Katrín Jónsdóttir1, Arnar Jan Jónsson3, Ásgeir Haraldsson1,2, Þórunn Óskarsdóttir3, Viðar Örn 
Eðvarðsson1,2, Valtýr Stefánsson Thors1,2.  
1: Læknadeild Háskóla Íslands, 2: Barnaspítali Hringsins, 3: Lyflækningaeining Landspítala 

 
Inngangur: Vankómýsín og amínóglýkósíð eru sýklalyf sem eru reglulega notuð hjá börnum sem 

meðferð við alvarlegum sýkingum. Eitrunaráhrifum hefur verið lýst af báðum þessum lyfjum og er bráður 

nýrnaskaði (BNS) algengastur. Ekki er vitað hvort notkun lyfjanna auki hættu á langvinnum 

nýrnasjúkdómi (LNS). Markmið rannsóknarinnar var að meta nýgengi bráðs nýrnaskaða og langvinns 

nýrnasjúkdóms hjá börnum eftir vankómýsín- og/eða amínóglýkósíðmeðferð. 
Efniviður og aðferðir: Rannsóknin var afturskyggn og tók til allra sjúklinga Barnaspítala Hringsins utan 

nýburagjörgæslu sem fengu vankómýsín eða amínóglýkósíð frá 1. janúar 2012 til og með 31. desember 

2019. Upplýsingar fengust úr rafrænu sjúkraskrárkerfi Landspítala. Notast var við skilgreiningu KDIGO 

(Kidney Disease: Improving Global Outcomes) við mat og flokkun BNS (og þurfti BNS að koma fram 

innan við 7 dögum eftir sýklalyfjagjöf. Við mat á LNS var notast við CKiD (Chronic Kidney Disease in 

Children) bedside jöfnuna til að ákvarða reiknaðan gaukulsíunarhraða. 

Niðurstöður: Á rannsóknartímabilinu fengu 470 einstaklingar vankómýsín eða amínóglýkósíð á 

Barnaspítala Hringsins. Af þeim fengu 72 (15,3%) BNS á tímabilinu, þar af 31 (43,1%) á stigi 1, 16 

(22,2%) á stigi 2 og 25 (34,7%) á stigi 3. BNS gekk til baka innan þriggja mánaða hjá 77% sjúklinga. 

Tilfellum af BNS fækkaði og hlutfall BNS tilfella hjá þeim sem tóku rannsóknarlyfin lækkaði eftir því sem 

leið á rannsóknartímabilið. Meðalaldur þeirra sem fengu BNS (6,5 ár) var hærri en hjá sjúklingum sem 

fengu ekki BNS (3,8 ár). Meðferðarlengd og fjöldi skammta vankómýsíns var marktækt hærri hjá þeim 
einstaklingum sem fengu BNS (10,9 dagar og 33,6 skammtar) en hjá þeim sem ekki fengu BNS (3,9 

dagar og 14,3 skammtar), p<0,003. Einnig reyndist meðferðarlengd og fjöldi skammta gentamísíns 

marktækt hærri hjá þeim einstaklingum sem fengu BNS (3,4 dagar og 7,0 skammtar) samanborið við 

þá sem fengu ekki BNS (1,8 dagar og 4,1 skammtur), p<0,001. Algengi undirliggjandi sjúkdóma og 

notkun annarra nýrnaskaðandi lyfja var hærra hjá sjúklingum með BNS. Enginn greindist með LNS eftir 

gjöf vankómýsíns eða amínóglýkósíða. Átta sjúklingar með þekktan LNS fengu þó vankómýsín eða 

amínóglýkósíð á rannsóknartímabilinu og einn þeirra fékk einnig BNS á tímabilinu eftir vankómýsíngjöf.  

Ályktanir: BNS tilfellum hjá börnum fækkaði á rannsóknartímabilinu sem tengdist færri vankómýsín- 

og/eða amínóglýkósíðmeðferðum. BNS virðist síður leggjast á yngstu börnin en algengi og alvarleiki 

BNS vex með hækkandi aldri. Notkun krabbameinslyfja, ACEi/ARB-hemla og NSAID lyfja virðast auka 

áhættu á BNS. Með gætilegu vali á þörf, nánu eftirliti með skömmtum og meðferðarlengd þessara 
sýklalyfja má minnka áhættu á BNS sem myndi án efa vera íslensku heilbrigðiskerfi til framdráttar. 
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Listi yfir skammstafanir 

 

Hér má finna allar þær skammstafanir sem notaðar eru í ritgerðinni. Stór meirihluti efnis á fræðasviði 

ritgerðarinnar er skrifaður á ensku máli og því vísa sumar skammstafanir til enskra heita, en ef til er 

íslenskt heiti þá er skammstöfunin á íslensku. Ensk heiti eru skáletruð í sviga fyrir aftan íslensku heitin. 

 

BNS   Bráður nýrnaskaði (e. acute kidney injury) 

LNS   Langvinnur nýrnasjúkdómur (e. chronic kidney disease) 

SKr   Kreatínín í sermi (e. serum creatinine) 

GSH   Gaukulsíunarhraði (e. glomerular filtration rate) 

IDMS  Isotope dilution-mass spectrometry 

rGSH  Reiknaður gaukulsíunarhraði (e. estimated glomerular filtration rate) 

CKiD  Chronic Kidney Disease in Children 

LNB   Lokastigs nýrnabilun (e. end-stage kidney disease) 

RIFLE  Risk, injury, failure, loss, ESRD 

KDIGO  Kidney Disease: Improving Global Outcomes 

VÓE   Vankómýsín-ónæmir enterókokkar (e. vancomycin-resistant enterococcus) 

MÓSA  Methicillin-ónæmur S. aureus (e. methicillin-resistant Staphylococcus aureus) 

NSAIDs  Bólgueyðandi verkjalyf (e. Non-Steroidal Anti-Inflammatory Drugs) 

ICD-10  International Classification of Diseases, 10. útgáfa 

ACEi  Angíótensín-breytihvatahemlar (e. Angiotensin-converting-enzyme inhibitor) 

ARB   Angíótensín II-viðtakahemlar (e. Angiotensin II receptor blocker) 
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1 Inngangur 
Undanfarin ár hafa áhrif notkunar og ofnotkunar á sýklalyfjum hlotið mikla athygli.1 Rannsóknir á 

langtímaáhrifum algengra sýklalyfja á ung börn til lengri tíma hafa bent til áður óþekktra og skaðlegra 

aukaverkana. Glýkópeptíð (t.d. vankómýsín) og amínóglýkósíð (t.d. gentamísín og tóbramýsín) eru 

meðal þeirra sýklalyfja sem eru mest notuð á sjúkrahúsum um allan heim og er reglulega ávísað hjá 

börnum, sérstaklega þegar algengi ónæmra baktería er að aukast.2-4 Eiturhrifum hefur verið lýst af 

báðum þessum lyfjaflokkum en þá er oftast um bráðan nýrnaskaða (BNS, e. acute kidney injury) að 

ræða sem jafnar sig þó í flestum tilvikum fljótt en lítið er vitað um langtímaáhrif þeirra á nýrnastarfsemi. 

Einnig er óljóst hvort notkun lyfjanna geti valdið langvinnum nýrnasjúkdómi (LNS, e. chronic kidney 
disease).5  

1.1 Nýrun 

1.1.1 Líffærafræði 
Nýrun eru lífsnauðsynleg fyrir eðlilega starfsemi líkamans. Þau eru staðsett í aftanskinnubili (e. 

retroperitoneal space) sitt hvoru megin við hryggjarsúlu, á milli 12. brjóstliðar og 3. lendaliðar og eru á 

við hnefa á stærð.6, 7 Nýrungur (e. nephron) er grunnstarfseining nýrnanna og hefur hvort nýra um 800-

1200 þúsund slíka en í þeim fer fram síun, endurupptaka, seytun og útskilnaður.6, 8 Nýrungur er örmjó 

pípla sem er gerð úr einu lagi af útþekjufrumum og er hver um 45-65 mm að lengd. Hver nýrungur byrjar 
á lokuðum pípluenda sem kallast Bowmans hýði (e. Bowman´s capsule) sem vefst utan um 

háræðahnoðra (e. glomerulus). Þessi örmjóa pípla skiptist niður í fjóra hluta eftir starfsemi og kallast 

þeir nærpípla, Henle-lykkja, fjarpípla og safnrás.6, 7  Æðahnoðrinn, nær- og fjarpíplur sitja í berki nýra en 

Henle-lykkjan og safnrásir ná niður í merg (e. medulla). Til eru tvær gerðir nýrunga, ytri nýrungur (e. 

superficial nephron) og innri nýrungur (e. juxtamedullary nephron). Ytri nýrungar sjá um meginhlutann 

af starfsemi nýrnanna og eru um 80-85% allra nýrunga. Innri nýrungar sjá um uppbyggingu 

osmófallanda frá berki niður í merg og gegna mikilvægu hlutverki við stjórnun á vökvavægi líkamans. Í 

æðahnoðranum fer síun blóðvökvans fram. Af blóðvökvanum síast 20% af útfalli hjartans og er 
gaukulsíunarhraðinn 120 mL/mín svo um 180 lítrar eru framleiddir af frumþvagi á degi hverjum, þ.e. 

blóðvökvinn síast 60 sinnum á dag.6 

1.1.2 Lífeðlisfræði 
Aðalhlutverk nýrnanna er útskilnaður á vatnsleysanlegum úrgangsefnum efnaskipta (m.a. þvagefni, 

þvagsýra, bilirúbín, vetni og kreatínín) og ýmsum utanaðkomandi efnum, þ.á.m. lyfjum, eitri og 

fæðubótarefnum.6, 8, 9 Nýrun hafa þó ýmis önnur hlutverk eins og stjórnun á vökva- og jónaútskilnaði og 

sýrubasavægi, utanfrumurúmmáli (og þar með blóðrúmmáli) og blóðþrýstingi. Þá taka nýrun virkan þátt 

í innkirtlastarfsemi og seyta hormónum út í almennu blóðrásina og mynda parakrín hormón. Einnig sjá 

þau um niðurbrot og útskilnað flestra peptíðhormóna og koma að nýmyndun glúkósa úr amínósýrum í 

föstu.6, 8, 9 Vatnssækin lyf og virk eða óvirk eitruð umbrotsefni þeirra eru aðallega skilin út af nýrum. Þar 

geta þau safnast fyrir í hárri þéttni m.a. í þekjufrumum nýrnapíplanna.9, 10 Þessi hái styrkur lyfjanna í 
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þekjufrumunum gerir nýrun næmari fyrir bráðum nýrnaskaða, sérstaklega samfara útskilnaði á öðrum 

nýrnaskaðandi efnum og óstöðugleika í blóðflæði.  

1.2 Nýrnastarfsemi 

1.2.1 Kreatínín í sermi 
Kreatínín í sermi (SKr) er afurð vöðvaefnaskipta og er því breytilegt eftir vöðvamassa, því meiri 

vöðvamassi því hærra er SKr. Þetta gerir túlkun á styrk kreatíníns í sermi erfiða í einstaklingum með 

mikinn eða lítinn vöðvamassa.11, 12 Það þýðir að  þá geta svipuð SKr gildi samsvarað mismunandi gildum 

á gaukulsíunarhraða (GSH, e. glomerular filtration rate) í mismunandi einstaklingum.11 SKr eða annað 
svipað efni getur virkað sem staðgengill fyrir GSH ef það er framleitt á stöðugum hraða og eingöngu 

skilið út með gaukulsíun á sama hraða og framleiðslan svo komið sé á jafnvægi.13 SKr er framleitt á 

tiltölulega stöðugum hraða og nær eingöngu skilið út með gaukulsíun, þó ýmsir þættir geti haft áhrif á 

þéttnina í sermi. Því er nauðsynlegt að vera varkár þegar verið er að meta eða túlka niðurstöður mælinga 

á SKr.13, 14 Kreatíníni er einnig seytt af píplum sem útskýrir hvers vegna útskilnaður á kreatíníni getur 

ofmetið GSH, en þessa áhrifa gætir mest hjá einstaklingum með langt genginn LNS. Mataræði getur 

líka haft áhrif á SKr og próteinríkar máltíðir geta aukið SKr í sermi og leitt til vanmats á GSH.11  

Í fyrstu voru mælingar á  SKr gerðar með Jaffe efnahvarfinu en það er litgreiningaraðferð þar sem 

kreatínín myndar litaða afurð eftir viðbót píkrats (e. picrate), sem er salt píkratsýru. Þetta efnahvarf er 

þó ekki nægilega sérhæft þar sem píkrat hvarfast líka við önnur efni líkt og glúkósa, prótein og efni með 

ketón hópa sem gefur falska hækkun á SKr.12, 15, 16 Þetta leiðir til töluverðrar ónákvæmni hjá sjúklingum 
með lágt SKr, til að mynda hjá ungum börnum enda er SKr aldurstengt og hækkar með aldri og vaxandi 

vöðvamassa.12, 16 Tækniframfarir síðustu áratuga hafa þó aukið nákvæmni Jaffe prófa til muna.11 Nýrri 

ensímmælingarpróf voru einnig þróuð til að bæta nákvæmni og næmni kreatínín gildisins.12 Í dag má 

segja að IDMS aðferðin (e. isotope dilution-mass spectrometry) sé sú besta til að meta raunverulegt 

gildi SKr en sú aðferð er nú notuð um allan heim.16, 17 

1.2.2 Serum cystatín c 
Cystatín c er próteasa hemill (e. protease inhibitor) sem er framleiddur af öllum kjörnuðum frumum 

(e. nucleated) í líkamanum. Vegna þess hve lága mólþyngd efnið hefur er það eingöngu skilið út með 

gaukulsíun en ekki seytt af píplum eins og SKr og hentar því vel til þess að meta nýrnastarfsemi.16, 18 

Fyrstu rannsóknir sýndu að vöðvamassi og mataræði hefðu ekki áhrif á cystatín c eins og á SKr og þá 

gæti jafna sem byggð er á cystatín c við reikning á GSH reynst betur fyrir ákveðna hópa eins og börn, 

eldra fólk og einstaklinga með sjúkdóma sem hafa áhrif á vöðvamassa. Aldur, bólga, offita og sykursýki 

eru þó talin hafa áhrif á cystatín c og er notkun þess við mat á nýrnastarfsemi einnig dýrari, hægari og 
minna aðgengileg en SKr.16, 18-20 Aðallega eru tvær aðferðir notaðar til að mæla cystatín c, PETIA (The 

Dako particle-enhanced tubidimetric immunoassay) og PENIA (The Dade-Behring particle-enhanced 

nephelometric immunoassay) og er sú seinni nákvæmari.16, 18  
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1.2.3 Gaukulsíunarhraði 
Gaukulsíunarhraði er almennt besta leiðin til að meta nýrnastarfsemi og sýnir hann það rúmmál af 

plasma sem er fullkomlega hreinsað af efni á tímaeiningu.13, 16 GSH er lágur við fæðingu en eykst smám 

saman og nær oftast hámarki, 120 mL/min./1.73 m2, við u.þ.b. tveggja ára aldur.16 Gaukulsíunarhraði er 

aðallega metinn til að finna einstaklinga með minnkaða nýrnastarfsemi og eru í áhættu á enn frekara 
tapi á nýrnastarfsemi. Ákvörðun GSH er mikilvægari hjá börnum en hjá fullorðnum því styrkur kreatíníns 

í sermi eykst með aldri og auknum vöðvamassa. Því er ekki víst að rGSH út frá SKr sé góð leið til að 

meta nýrnastarfsemi í börnum.14 Nákvæmasta leiðin til að meta GSH er að mæla útskilnað inúlíns í 

þvagi en sú aðferð er óhentug í klínískum rannsóknarstofum þar sem hún er bæði tíma- og mannaflafrek, 

það þarf stöðugt innrensli af inúlíni í bláæð til að ná stöðugum styrk og svo þarf að safna þvagi, jafnan 

yfir einn sólarhring (e. timed urine collections).14, 16, 21  

Þær aðferðir sem nú er mælt með til að meta raunverulegan GSH nota ýmsa samsætumarka (e. 

isotope-labeled markers) t.d. 51Cr-EDTA, 99mTc-DTPA, 125I-iothalamate og iohexol, sem er ógeislavirkt 

vatnsleysanlegt skuggaefni (e. contrast) sem notað er í klínískum rannsóknastofum út um allan heim.14, 

16, 19, 21 Þessi samsætutækni er dýr og tímafrek og því er mun auðveldara að nota kreatínín í sermi til 

þess að áætla GSH.14-16   Í tímans rás hafa ýmsar jöfnur verið þróaðar til að ákvarða reiknaðan 
gaukulsíunarhraða (rGSH). Jafnan sem mælt er með að nota fyrir börn er CKiD (Chronic Kidney Disease 

in Children) bedside jafnan þar sem SKr og hæð í cm er notað til að reikna út rGSH: 36,5 * hæð (cm) / 

SKr (µmol/L).22 Jafnan virkar sérstaklega vel hjá sjúklingum með GSH frá 15-75 mL/min/1,73 m2. Þessi 

CKiD jafna vanmetur hinsvegar GSH hjá eldri táningum og ungu fólki en ofmetur í fullorðnum. rGSH þarf 

að vera eins nákvæmur og möguleiki er á til að meta nýrnastarfsemi og því er enn þörf á nákvæmari 

áætlunarjöfnum fyrir nýrnastarfsemi hjá börnum. Á síðustu árum hefur orðið jákvæð þróun á þessu sviði, 

þó enn sé nokkuð í land.14  

1.3 Bráður nýrnaskaði 
Bráður nýrnaskaði er fyrirbæri sem lýsir sér á þennan hátt: Hröð minnkun á nýrnastarfsemi, minnkuð 

losun úrgangsefna, vanstjórnun á rafvökum (e. electrolyte) og minnkuð geta til þess að stýra vökva- og 

sýru- og basajafnvægi.23, 24 Einnig getur BNS valdið bráðri nýrnabilun.23, 25 BNS er tiltölulega algengur 
fylgikvilli hjá börnum á sjúkrahúsum og er talinn alvarleg ógn við heilsu milljóna manna um heim allan 

árlega.23, 24 Þrátt fyrir aukna vitund um algengi og mikilvægis þekkingar á BNS þá vantar enn nýjar og 

árangursríkar meðferðir og helst fyrirbyggjandi aðgerðir. Þær skilgreiningar á BNS sem nú eru í notkun 

byggja á breytingum í SKr og þvagútskilnaði.26 SKr er ekki bein mæling á nýrnaskaða heldur frekar 

lífmerki (e. biomarker) fyrir gaukulsíunarhraðann. GSH getur verið komið niður í 50% áður en hægt er 

að greina breytingar á SKr. Þá getur SKr gildi einnig gefið falskt jákvætt svar vegna samkeppni um 

seytun nýrnapípla þegar enginn nýrnaskaði er til staðar.2  

Ýmsar og ólíkar skilgreiningar á BNS í þeim rannsóknum sem birtar hafa verið síðustu áratugi hafa 

gert það að verkum að erfitt hefur verið að meta faraldsfræði BNS.23, 26 Hugtakið BNS var fyrst sett fram 

árið 2004 og var búin til RIFLE skilgreiningin þar sem BNS var skilgreint sem hækkun á SKr um 1,5x frá 

grunngildi innan 7 daga og breyting á þvagútskilnaði yfir tíma.27, 28 BNS var þá flokkaður í þrjú stig 
alvarleika (Risk, Injury, Failure) og tvær útkomur, Loss (engin nýrnastarfsemi tímabundið) og lokastigs 
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nýrnabilun (LNB, e. end-stage kidney disease).23, 24, 26, 29 Endurnýjuð útgáfa RIFLE skilmerkjanna kom 

fram nokkrum árum seinna og kallaðist AKIN þar sem BNS var enn betur skilgreindur.30, 31 Það sem er 

notað í dag til að meta BNS er skilgreining KDIGO (Kidney Disease: Improving Global Outcomes) þar 

sem RIFLE og AKIN skilgreiningarnar eru sameinaðar.24, 31 Þar er BNS skilgreindur í þrjú stig, sjá töflu 

1.23 

Tafla 1. KDIGO skilgreining á bráðum nýrnaskaða (BNS) eftir kreatíníni í sermi og þvagútskilnaði.  
Stig BNS Kreatínín í sermi Þvagútskilnaður 
1 1,5x til < 2x hækkun yfir grunngildi innan 7 daga 

eða aukning á SKr ≥26,5 µmol/L (≥0,3 mg/dL) 
innan 48 klst. 

<0,5 mL/kg/klst. í 6–12 klst 

2 Tvöföldun til þreföldun yfir grunngildi <0,5 mL/kg/klst. í  ≥12 klst 
33 ≥ þreföld hækkun frá grunngildi eða aukning á 

SKr ≥353,6 μmol/L (≥4 mg/dL) 
<0,3 mL/kg/klst. í ≥24 klst eða 
enginn þvagútskilnaður í ≥12 
klst. 

 

Sjúklingar sem fá BNS eru almennt séð í aukinni áhættu á langvinnum nýrnassjúkdómi og jafnvel 

lokastigsnýrnabilun.32 Langvinnur nýrnasjúkdómur er algengari hjá þeim sem hafa fengið BNS en hjá 

heilbrigðum einstaklingum.24, 33 Engar upplýsingar eru til um algengi BNS né tengsl BNS við langvinnan 

nýrnasjúkdóm hjá íslenskum börnum. 

1.4 Langvinnur nýrnasjúkdómur 
Langvinnur nýrnasjúkdómur er stórt heilsufarsvandamál á heimsvísu.34-36 Þó LNS sé tiltölulega 

sjaldgæfur hjá börnum getur hann verið alvarlegur og haft margvíslegar heilsufarslegar afleiðingar. 
Langvinnur nýrnasjúkdómur hefur nokkur sérkenni hjá börnum og vilja sumir, allavega að hluta til, 

skilgreina LNS hjá börnum sem annan sjúkdóm en hjá fullorðnum.35, 37 Langvinnur nýrnasjúkdómur er 

skilgreindur sem hvers konar afbrigðileiki í byggingu eða starfsemi nýrans sem hefur áhrif á heilsu og er 

til staðar í a.m.k. þrjá samliggjandi mánuði. Langvinnur nýrnasjúkdómur hjá börnum er misalvarlegur, 

allt frá lækkun í GSH án langtíma afleiðinga til lokastigsnýrnabilunar.14  

Stigun sjúkdómsins byggist fyrst og fremst á GSH en ýmsir aðrir þættir geta haft áhrif á horfur 

sjúklinga t.a.m próteinmiga, rafvökvaröskun (e. electrolyte problems), undirliggjandi vefjaskemmdir og 

röskun á pípluvirkni.14, 38 Langtímahorfur á LNS hjá börnum hafa marktækt batnað á síðustu árum vegna 

framfara í læknavísindum. Lokastigsnýrnabilun minnkar hins vegar lífslíkur barna og er dánartíðni um 

30-150 sinnum hærri en í hópi heilbrigðra barna.39 Þess vegna er gríðarlega mikilvægt að greina LNS 

tímanlega og hefja meðferð sem fyrst.14 Þónokkrir vel þekktir þættir hraða framvindu LNS og er helsti 

áhættuþátturinn háþrýstingur en einnig beinsjúkdómur (e. mineral bone disorder), blóðsýring (e. 
metabolic acidosis), próteinmiga og fleira.14, 39, 40 Skilgreining á langvinnum nýrnasjúkdómi er sýnd í töflu 

2.14 
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Tafla 2. Stigun langvinns nýrnasjúkdóms (LNS) eftir gaukulsíunarhraða (GSH). 
Stig LNS GSH (mL/min./1,73 m2) 
Stig 1                                             ≥90 
Stig 2 60-89 
Stig 3a 45-59 
Stig 3b 30-44 
Stig 4 15-29 
Stig 5 <15 

1.5 Glýkópeptíð sýklalyf 
Glýkópeptíð sýklalyf er hópur sykraðra hringpeptíða sem hindra nýmyndun frumuveggjar í Gram 

jákvæðum bakteríum. Helstu lyf í þessum flokki eru vankómýsín, teicoplanin, telavancin, dalbavancin 

og oritavancin.41, 42 Vankómýsín er elsta glýkópeptíðið sem er enn í klínískri notkun og var fyrst notað 
árið 1955 til að meðhöndla sýkingar af völdum stafýlókokka. Lyfin eiga það öll sameiginlegt að hindra 

krosstengingu peptíðóglýkans í frumuvegg baktería með því að bindast D-ala-D-ala keðju og hindra 

þannig frekari lengingu peptíðóglýkans í frumuveggnum sem leiðir til bakteríudráps.5, 42 Verkunarmáta 

glýkópeptíða má sjá á mynd 1. Þessi keðja er tjáð í flestum bakteríum en í Gram neikvæðum bakteríum 

er ytri himna sem hindrar að lyfin komist í gegn. Þess vegna eru vankómýsín og önnur glýkópeptíð 

sýklalyf einungis virk gegn Gram jákvæðum bakteríum.42 

 

 
 
 
 
 

 

 

1.5.1 Vankómýsín 
Vankómýsín er virkt gegn Gram jákvæðum bakteríum og helst notað gegn stafýlókokkum, 

streptókokkum, enterókokkum (þó ekki gegn vankómýsín ónæmum enterókokkum, VÓE) og Clostridium 

difficile. Vankómýsín er bakteríudrepandi (e. bactericidal) gegn streptókokkum og stafýlókokkum (þ.á.m. 

methicillin ónæmum S. aureus, MÓSA) en bakteríuheftandi (e. bacteriostatic) gegn enterókokkum.5, 42-

45 Þessi bakteríudrepandi virkni leiddi til aukinnar notkunar á vankómýsíni, þá sérstaklega er tíðni MÓSA 

sýkinga fór hækkandi.41, 42 Vegna eðlis- og efnafræðilegra eiginleika vankómýsíns og annarra 

glýkópeptíða hefur notkun þeirra verið einskorðuð við gjöf utan meltingarvegar (e. parenteral) nema 

gegn C. difficile en lyfið frásogast ekki frá görnum.42 Lyfið er gefið með innrennsli í bláæð (e. intravenous) 

yfir a.m.k. klukkustund til að draga úr innrennslistengdum áhrifum.44  

Vankómýsín er 10-50% próteinbundið, með dreifirúmmál (e. distribution volume) 0,4-1,0 L/kg, 

mólþyngd u.þ.b. 1450 Da og 3-12 klukkustunda helmingunartíma ef eðlileg nýrnastarfsemi er til staðar.5, 

43, 44 Vankómýsín er lítið eða nánast ekkert umbrotið í líkamanum og er útskilnaður þess nær eingöngu 

Mynd 1. Verkunarmáti glýkópeptíða. Vankómýsín binst við D-ala keðjuna og 
hindrar með því krosstengingu peptíðóglýkans. Myndin er fengin af heimasíðu 
Hughes Medicine.  
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um nýrun, bæði með gaukulsíun (e. glomerular filtration) og seytun pípla (e. tubular secretion).5, 43, 44 

Útskilnaður vankómýsíns er því í línulegu sambandi við GSH og u.þ.b. 90% skilst óbreytt út í þvagi innan 

24 klst. eftir stakan skammt. 5, 43, 44  

1.5.2 Nýrnaskemmdir af völdum vankómýsíns 
Tengsl milli vankómýsíns og nýrnaskemmda hafa verið frá því að lyfið var fyrst sett á markað.2, 43, 45 

Þá var lyfið framleitt með picric sýru sem olli því að ákveðin efni féllu út (e. precipitation) í nýrunum sem 

hafði eitrandi áhrif á nýrun. Með aukinni skilvirkni og betri framleiðsluháttum hefur hreinleiki efnisins 

aukist frá 70% í 95% og með því hefur dregið úr alvarleika eitrunaráhrifa efnisins á nýrun.5, 43, 46-49 

Upplýsingar um hlutfall þeirra sem fá nýrnaskaða við notkun á lyfinu eru breytilegar, allt frá 0-40% í 

mismunandi rannsóknum. Niðurstöðum ætti þó í mörgum tilfellum að taka með fyrirvara þar sem flestar 

rannsóknanna sem skoða nýrnaskemmdir af völdum lyfsins voru afturskyggnar og oft skortir viðmiðahóp 

ásamt því að margir sjúklinganna eru veikir og nýrnaskemmdir má í mörgum tilvikum rekja til annarra 
ástæðna.43, 50-54 Rannsóknir sýna að mögulegir áhættuþættir fyrir þróun BNS við vankómýsín meðferð 

geta verið margir. Sumir þættir tengjast lyfinu sjálfu og aðrir tengjast sjúklingunum eða ástandi þeirra. 

Þeir þættir sem eru beint tengdir vankómýsíni eru heildardagsskammtur (e. total daily dose), lággildi (e. 

trough level), íkomuleið (e. method of administration) og lengd meðferðar (e. cumulative exposure). 

Þættir tengdir sjúklingunum sjálfum eru offita, alvarleiki undirliggjandi sjúkdóms, notkun annarra 

nýrnaskaðandi lyfja og undirliggjandi nýrnasjúkdómar.43  

Það er óljóst hvernig vankómýsín veldur nýrnaskaða. Nýjar rannsóknir hafa sýnt fram á að oxídatíft 

stress gæti verið helsti orsakaþáttur þessara nýrnaskemmda.5, 55 Hvarfgjarnar súrefnisafleiður (e. 

reactive oxygen species) valda frumudauða í ýmsum sjúklegum aðstæðum og gætu nýrnaskemmdir af 

völdum vankómýsíns tengst framleiðslu þessara hvarfgjörnu súrefnisafleiða.55, 56 Mörg efni eru 

enduruppsoguð í nærpípluþekjunni þar sem þau ná oft mikilli vefjaþéttni og er vankómýsin þar á meðal. 

Þess vegna gætu nýrnaskemmdir af völdum vankómýsíns verið í eða kringum nærpíplufrumurnar.55  

1.6 Amínóglýkósíð sýklalyf 
Amínóglýkósíð eru meðal fyrstu sýklalyfjanna sem voru uppgötvuð og notuð á sjúklingum. Þegar 

notkun lyfjanna jókst komu eiturhrif betur í ljós en þar ber helst að nefna skemmdir á nýrum og heyrnar-
jafnvægiskerfi.3, 4 Eiturhrif á nýru geta gengið til baka en eitrunaráhrif á heyrnar-jafnvægiskerfið eru því 

miður óafturkræf.4 Amínóglýkósíð eru bakteríudrepandi sýklalyf sem ráðast á ríbósóm bakteríu, bindast 

A-setinu og hindra próteinmyndun á 30S undireiningunni sem leiðir til frumudauða.4, 57 Amínóglýkósíð 

eru aðallega virk gegn loftháðum Gram neikvæðum bakteríum en eru líka samverkandi öðrum 

sýklalyfjum (e. synergistic) gegn ákveðnum Gram jákvæðum bakteríum. Helstu ábendingar fyrir notkun 

lyfjanna eru alvarlegar sýkingar í kviðarholi, þvagfærum og blóði (e. bacteremia) og hjartaþelsbólga (e. 

endocarditis).57-61 Mest notuðu lyfin í þessum flokki eru gentamísín og tóbramýsín. Netilmísín var áður 

notað í sumum löndum en nú hefur dregið verulega úr notkun þess.4, 59 
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Mynd 2. Verkunarmáti amínóglýkósíða. Amínóglýkósíð hindra próteinmyndun á 30S undireiningu ríbósóms sem 
leiðir til frumudauða. Myndin fékkst af heimasíðu Basic Medical Key.  

1.6.1 Eiginleikar amínóglýkósíða 
Amínóglýkósíð eru fjölskylda sameinda sem hafa aminocyclitol hring sem getur verið annaðhvort af 

streptidine eða 2-deoxystreptamine gerð ásamt því að hafa tvær eða fleiri amínósykrur tengdar með 

sykurtengjum (e. glycosidic bonds) við kjarnann. Flest amínóglýkósíð eru náttúruleg efni búin til af 

bakteríunum actinomycetes micromonospora eða actinomycetes streptomyces. Þau lyf sem eru búin til 
af micromonospora enda á -mycin og þau sem eru búin til af streptomyces enda á -cin.57, 60, 61  

Amínóglýkósíð eru basísk, sterkt skautuð efnasambönd sem eru jákvætt hlaðin (e. cationic). Þau eru 

mjög vel leysanleg í vatni, tiltölulega óleysanleg í lípíðum og hafa aukna virkni gegn bakteríum í alkalísku 

frekar en súru umhverfi. Þetta gerir það að verkum að amínóglýkósíð eru lítið frásoguð frá munni og 
komast illa yfir blóð-heila þröskuldinn (e. blood-brain barrier). Vegna jákvæðrar hleðslu þeirra geta þau 

bundist við neikvætt hlaðið lípópolýsakkaríð á frumuvegg baktería og ýmsar aðrar sameindir innan frumu 

og í frumuhimnu eins og DNA, RNA og fosfólípíð. Þessi jákvæða hleðsla stuðlar að sama tíma að 

eiturhrifum þeirra t.d. skemmdum á nýrum, heyrnartaug og/eða innra eyra (e. ototoxicity).4, 57, 61 

1.6.2 Nýrnaskemmdir af völdum amínóglýkósíða 
Það er talið að u.þ.b 25% sjúklinga sem eru meðhöndlaðir með amínóglýkósíðum verði fyrir bráðum 

eiturhrifum á nýrun en það er ein aðalaukaverkun lyfja af þessum flokki.4, 58, 61-63 Nýrnaskemmdir birtast 

í þremur mismunandi formum, eiturhrif á nýrnapíplur, minnkaður GSH og minnkun á blóðflæði til nýrna.4, 

64 Um 5% af gefnum skammti safnast upp í nærpíplufrumum nýrnanna eftir síun. Megalin er talið vera í 

aðalhlutverki við þessa uppsöfnun en í tilraunum sem gerðar hafa verið á músum þá safnast 

amínóglýkósíð ekki í þekjufrumur nærpíplanna ef megalin vantar. Megalin er innanfrumuviðtaki (e. 

endocytic receptor) í nærpíplufrumum nýrnanna og tekur þátt í flutningi á ýmsum próteinum með lágan 
mólmassa (e. low-molecular weight proteins). Megalin viðtakinn er mikið tjáður í nærpípluþekjunni sem 

útskýrir frumu- og vefjaskemmdirnar sem þar verða.59, 64 Þegar inn í frumuna er komið safnast 

amínóglýkósíð í lýsósóm, Golgi-kerfið og frymisnetið (e. endoplasmic reticulum) og bindast fosfólípíðum 

og hindra virkni fosfólípasa. Það veldur leka í umfrymið (e. cytosol) og við það virkjast stýrður frumudauði 

(e. apoptosis). Próteinmyndun er hindruð og frumurnar deyja.59 
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Ákveðnir áhættuþættir fyrir nýrnaskemmdum af völdum amínóglýkósíða tengjast sjúklingum beint, 

bæði fyrir börn og fullorðna, en þar er um að ræða undirliggjandi skerðingu á nýrnastarfsemi (e. baseline 

renal function), hækkandi aldur og minnkun á nýrnamassa. Einning má nefna áhættuþætti tengda 

annarri lyfjameðferð annars vegar og notkun amínóglýkósíða hins vegar. Áhættuþættir tengdir lyfjum 

eru t.d. NSAIDs (non-steroidal anti-inflammatory drugs), vankómýsín, þvagræsilyf o.fl en fyrir þætti 

tengda meðferð mætti nefna háa skammta og  langan meðferðartíma.4, 59 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Mynd 3. Nýrnaskemmdir af völdum amínóglýkósíða. 
Amínóglýkósíð safnast í lýsósóm og Golgi-kerfið og valda 
álagi á frymisnetið. Próteinmyndun er hindruð og frumurnar 
deyja með apoptósu. Myndin er fengin af heimasíðu Science 
Direct. 
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2 Markmið 
Markmið rannsóknarinnar var að skoða áhrif vankómýsíns og amínóglýkósíða á nýrnastarfsemi hjá 

börnum á aldrinum 0-17 ára innlögðum á Barnaspítala Hringsins frá 1. janúar 2012 til og með 31. 

desember 2019. Markmið rannsóknarinnar var tvíþætt: 

1. Meta nýgengi bráðs nýrnaskaða hjá börnum sem hafa verið meðhöndluð með vankómýsíni 
og/eða amínóglýkósíðum á rannsóknartímabilinu. 

2. Meta nýgengi og algengi langvinns nýrnasjúkdóms hjá börnum sem hafa fengið meðferð með 

vankómýsíni og/eða amínóglýkósíðum á rannsóknartímabilinu. 
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3 Efni og aðferðir  

3.1 Leyfi 
Tilskilin leyfi fengust frá Vísindarannsóknarnefnd Landspítala og Siðanefnd Landspítala. Öll leyfi lágu 

fyrir þegar rannsóknin hófst og má finna afrit af leyfunum í viðauka. 

3.2 Gerð rannsóknar og þýði 
Rannsóknin var afturskyggn og tók til allra barna á aldrinum 0-17 ára innlögðum á Barnaspítala 

Hringsins sem fengu vankómýsín- og/eða amínóglýkósíð (gentamísín, tóbramýsín, amikasín og/eða 

neómýsín) á rannsóknartímabilinu 1. janúar 2012 til og með 31. desember 2019. Undanskilin voru þau 
börn sem voru innlögð á Vökudeild (nýburagjörgæslu). 

3.3 Gagnaöflun og breytur 

3.3.1 Rafræn sjúkraskrárkerfi á Landspítala 
Upplýsingar um rannsóknarþýðið fengust frá Vöruhúsi gagna á Landspítala sem sóttu upplýsingar 

úr lyfjaávísunar- og lyfjablöndunarkerfum á Landspítala og rafrænum sjúkraskrárkerfum Landspítala. 

Vöruhús gagna á Landspítala er gagnageymsla þar sem fram fer söfnun, hreinsun, flokkun og tenging 

gagna úr sérstökum gagnagrunni. Vöruhúsið er hannað til þess að auðvelda tölfræðilega úrvinnslu. 

Kreatínínmælingar árin 2012 og 2013 og hæðarmælingar rannsóknarþýðisins var ekki hægt að sækja 
úr Vöruhúsi gagna, þar sem Vöruhús gagna hafði ekki aðgang að hæðarmælingum og einungis aðgang 

að kreatínínmælingum frá 2014. Þær mælingar voru sóttar handvirkt í sjúkraskrárkerfi Landspítala. 

Upplýsingarnar voru sameinaðar í Excel skjali og voru öll rannsóknargögn dulkóðuð og án allra 

persónuauðkenna. 

3.3.2 Breytur 
Leitað var að öllum einstaklingum undir 18 ára aldri sem á rannsóknartímabilinu 1. janúar 2012 til 

31. desember 2019 fengu vankómýsín og/eða amínóglýkósíð (gentamísín, tóbramýsín, amíkasín og 

netilmísín). Fyrir þessa sjúklinga voru sóttar upplýsingar um nafn, kennitölu, kyn, á hvaða sjúkradeild 

lyfjagjöfin/-gjafir fór fram, gefið magn sýklalyfs (mg), fjölda lyfjagjafa, lengd meðferðar og upphafs- og 

endadagsetningar í hvert sinn sem lyfjunum var ávísað. Þá voru jafnframt skráðar allar ICD-10 

(International Classification of Diseases – 10th revision) greiningar fyrir hvern sjúkling, en fyrir þær 

vantaði dagsetningu greiningarinnar. Þá var upplýsinga aflað um notkun allra annarra nýrnaskaðandi 
lyfja á rannsóknartímabilinu. Ennfremur voru allar mælingar sem til voru á hæð og kreatíníni í sermi 

skráðar.  

3.4 Skilgreiningar og mælingar 

3.4.1 Mælingar á kreatíníni í sermi  
Serum kreatínín er mælt hér á landi í rannsóknarstofum Landspítala í Fossvogi og Hringbraut og eru 

mælingaraðferðir IDMS-staðlaðar. Sjúklingar sem áttu engar SKr mælingar eða vantaði dagsetningu 

þegar mælingin var framkvæmd voru útilokaðir frá þátttöku í rannsókninni.  
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3.4.2 Hæð/lengd þátttakenda 
Hæðar-/lengdarupplýsingum þátttakenda var safnað fyrir útreikning á gaukulsíunarhraða. Upplýsingar 

um allar hæðar-/lengdarmælingar sjúklinga voru fengnar úr rafrænni sjúkraskrá Landspítala og ef slík 

mæling lá ekki fyrir innan ±8 vikna frá dagsetningu SKr mælingar var vaxtarrit viðkomandi notað til 

nálgunar á hæð. Lengdarmæling var skráð fyrir börn yngri en tveggja ára sem eru mæld liggjandi. 
Sænsk rannsókn Wikland og félaga sem gerð var árið 2002 var notuð til ákvörðunar á hæðarstaðalfráviki 

hvers þátttakanda en þau gögn eru lögð til grundvallar þeirra vaxtarrita sem notuð eru hér á landi.65  

Flestir sjúklinganna áttu til hæðarmælingar innan ±8 vikna frá dagsetningu SKr mælingar. Ef sjúklingar 
áttu ekki hæðarmælingar innan ±8 vikna frá dagsetningu SKr mælingar var notast við aðrar fyrirliggjandi 

hæðarmælingar og hæðarstaðalfrávik ákvarðað út frá vaxtarriti með einum aukastaf. Gert var ráð fyrir 

að hver einstaklingur fylgdi sínu staðalfráviki út rannsóknartímabilið. Hjá þeim sjúklingum sem áttu engar 

hæðarmælingar skráðar var gert ráð fyrir að þeir einstaklingar fylgdu meðalhæð fyrir sinn aldur (meðaltal 

3 í töflu 2 í rannsókn Wikland og félaga).65  

3.4.3 Útreikningur á gaukulsíunarhraða 
Til að ákvarða rGSH var notast við Schwartz (CkiD) bedside jöfnuna, þar sem rGSH = 36,5 * hæð (cm) 

/ SKr (µmol/L). Ef einstaklingur var á aldrinum 18-30 ára við síðustu eftirfylgd var nýrnastarfsemi reiknuð 

sem meðaltal GSH, metið með bæði CKiD og CKD-EPI (Chronic Kidney Disease Epidemiology 

Collaboration) jöfnunum (CKiDeGFR + CKD-EPIeGFR / 2).22  

3.4.4 Vankómýsín- og/eða amínóglýkósíðmeðferð 
Hver meðferð með vankómýsíni eða amínóglýkósíðum var skilgreind sem stakur skammtur eða sem 

samfelld lyfjagjöf yfir ákveðið tímabil. Ef  >24 klst. liðu frá fyrri lyfjagjöf var litið á það sem tvær aðskildar 

meðferðir. Fjöldi daga á meðferð, fjöldi skammta og gefið heildarlyfjamagn (mg) sýklalyfjanna var 

reiknað. 

3.4.5 Önnur nýrnaskaðandi lyf 
Upplýsingum um notkun allra annarra nýrnaskaðandi lyfja rannsóknarþýðisins á tímabilinu var aflað. 

Ákveðið var að skoða sérstaklega fjóra flokka: krabbameinslyf, önnur sýklalyf en vankómýsín og 

amínóglýkósíð, NSAIDs og ACEi/ARB (sjá lista yfir önnur lyf, tafla 3). 

3.4.6 Bráður nýrnaskaði 
Notast var við KDIGO skilgreininguna til að meta og flokka BNS (tafla 1).23 Þeir sem uppfylltu skilyrðin 

fyrir BNS voru þeir sem fengu bráða hækkun (aukning á SKr ≥26,5 µmol/L) innan 48 tíma eða 50% 

hækkun yfir grunngildi SKr innan 7 daga eftir gjöf vankómýsíns og/eða amínóglýkósíða. Hjá þeim sem 

áttu ekki SKr mælingar síðustu sjö dagana áður en blóðgildið hækkaði var notast við meðaltal mælinga 

sem gerðar voru síðustu 7-365 daga fyrir gjöf lyfjanna og ef þær mælingar voru ekki til var tekið meðaltal 

eldri en ársgamalla mælinga. Þeir sem áttu ekkert fyrra gildi en SKr lækkaði um að minnsta kosti 50% 

innan þriggja mánaða eftir að meðferð lauk töldust einnig hafa fengið BNS.  
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3.4.7 Langvinnur nýrnasjúkdómur 
KDIGO skilgreiningin var notuð til að meta og flokka LNS eftir rGSH gildum (tafla 2).14 Langvinnur 

nýrnasjúkdómur var skilgreindur sem rGSH undir 60 mL/min/1,73 m2 í meira en 90 daga samfellt. 

Samkvæmt núverandi leiðbeiningum er ekki hægt að greina stig 1 og 2 nema önnur nýrnavandamál 

séu til staðar, t.d. próteinmiga, blöðrunýru o.s.frv. og voru þær upplýsingar ekki til staðar í þessari 
rannsókn. LNS var svo stigaður eftir þeim leiðbeiningum sem sjá má í töflu 2.14 

3.4.8 Lækkun í gaukulsíunarhraða eftir sýklalyfjameðferð 
Lækkun í gaukulsíunarhraða var metin með því að bera saman gaukulsíunarhraða sjúklinga fyrir og eftir 

vankómýsín- og/eða amínóglýkósíðgjöf. Til að hægt væri að framkvæma samanburð þurfti hver 
sjúklingur að eiga a.m.k. 10 SKr mælingar fyrir og eftir sýklalyfjagjöf. 

3.5 Tölfræðiúrvinnsla 
Gagnagrunnur rannsóknarinnar var myndaður í Excel skjali (útgáfa 16.34) og var einföld lýsandi 

tölfræði unnin í því forriti. Allar töflur voru gerðar í Word (útgáfa 16.34) og myndir 4-16 voru gerðar í 
Excel. Notast var við R og Rstudio (útgáfa 3.6.2) við tölfræðiúrvinnslu á gögnunum. T-próf, Wilcoxon-

Rank Sum próf, Fisher´s exact próf og kíkvaðrat próf voru notuð til að bera saman hópana sem fengu 

og fengu ekki BNS eða LNS. Anova og Kruskal-Wallis próf voru notuð til að skoða mun á BNS og LNS 

stigum. Spearman´s og Pearson´s fylgnistuðlar voru notaðir til að meta tengsl milli vankómýsín- og 

amínóglýkósíðgjafa og bæði BNS og LNS. Lógistísk aðhvarfsgreining var notuð til að leiðrétta fyrir kyni 

og aldri. Marktækni var miðuð við p-gildið 0,05. 
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4 Niðurstöður 

4.1 Fjöldi, kynjaskipting og aldursdreifing 
Á rannsóknartímabilinu hófu alls 489 börn meðferð með vankómýsíni og/eða amínóglýkósíðum en 

vegna skorts á SKr mælingum voru 19 þeirra fjarlægð úr gagnagrunninum og sleppt við 

tölfræðiúrvinnslu. Alls uppfylltu því 470 einstaklingar skilyrði fyrir þátttöku í rannsókninni, af þeim voru 
251 (53,4%) drengir en 219 (46,6%) stúlkur. Rannsóknarhópurinn var á aldrinum 6 daga til 17 ára við 

upphaf lyfjagjafar. Til að framkvæma samanburð á milli ólíkra aldurshópa var þeim skipt niður í 

eftirfarandi aldursflokka: 1-31 daga, 1-23 mánaða, 2-5 ára, 6-11 ára og 12-17 ára. Aldursskiptingin 

endurspeglar aldur barns við upphaf lyfjagjafar og þar sem hvert barn gat fengið lyfin oftar en einu sinni 

geta sum þeirra komið fram endurtekið í hverjum aldursflokki fyrir sig eða í fleiri en einum aldursflokki. 

Hlutfallslega stærstur hluti rannsóknarþýðisins tilheyrði aldurshópnum 1-23 mánaða (44,7%) og það á 

við um bæði drengi og stúlkur. Þetta má skoða nánar á mynd 4. 

   

 

Mynd 4. Aldur barna sem fengu vankómýsín- og/eða amínóglýkósíðmeðferð á Barnaspítala Hringsins á 
rannsóknartímabilinu 2012-2019. Hver einstaklingur gat fengið fleiri en eina meðferð og getur því komið oftar en 
einu sinni fyrir í hverjum aldursflokki og í fleiri en einum þeirra. 

4.2 Önnur lyfjanotkun og undirliggjandi sjúkdómar 
    Upplýsingum um notkun allra annarra nýrnaskaðandi lyfja á rannsóknartímabilinu var aflað. Þessum 

lyfjum var skipt niður í fjóra flokka: a) krabbameinslyf, b) önnur sýklalyf, c) NSAID lyf og d) ACEi- 

(angiotensin converting enzyme inhibitor) og ARB hemla (angiotensin II receptor blocker). Þetta má 

skoða nánar á mynd 5 og í töflu 3. Rétt er að taka fram að hvert barn gat verið á mörgum lyfjum og getur 

því hver einstaklingur átt gögn í fleiri en einum lyfjaflokki og oftar en einu sinni í hverjum þeirra. 
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Tafla 3. Önnur nýrnaskaðandi lyf sem börn sem fengu vankómýsín- og/eða 
amínóglýkósíðmeðferð á Barnaspítala Hringsins tóku á rannsóknartímabilinu 2012-2019. 
Hvert barn gat verið á mörgum lyfjum og getur því komið fram í fleiri en einum lyfjaflokki 
og oftar en einu sinni í hverjum þeirra, n=470. 

Krabbameinslyf Fjöldi einstaklinga  
Bleomycin 3 
Carboplatin 5 
Cisplatin 9 
Cyclophosphamide 21 
Cytarabine 29 
Fuorouracil 1 
Gemcitabine 1 
Ifosfamide 10 
Methotrexate 27 
Melphalan 1 
Önnur sýklalyf  
Amoxicillin 311 
Ampicillin 93 
Cefalexin 65 
Cefazolin 80 
Cefotaxime 50 
Cefuroxime 64 
Ceftazimide 63 
Ceftriaxone 157 
Cloxacillin 60 
Meropenem 40 
Piperacillin 46 
Sulfamethoxazole 73 
Annað 96 
NSAIDs  
Acetylsalicylic acid 15 
Celecoxib 12 
Diclofenac 3 
Ibuprofen 161 
Indometacin 1 
Ketorolac 60 
Naproxen 4 
Parecoxib 4 
ACEi og ARB  
Captopril 3 
Enalapril 9 
Losartan 6 
Ramipril 1 
Valsartan 5 

Skammstafanir: NSAID= Non-steroidal anti-inflammatory drugs; ACEi = Angiotensin 
converting enzyme inhibitor; ARB = Angiotensin II receptor. 
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Mynd 5. Notkun annarra lyfja með þekkt eiturhrif á nýru hjá börnum sem fengu vankómýsín- og/eða 
amínóglýkósíðmeðferð á Barnaspítala Hringsins á rannsóknartímabilinu 2012-2019. Skammstafanir: NSAID= Non-
steroidal anti-inflammatory drugs; ACEi = Angiotensin converting enzyme inhibitor; ARB = Angiotensin II receptor 
blocker. 

 

Algengustu sjúkdómsgreiningar (ICD-10 greiningar) rannsóknarþýðisins má skoða í töflu 4. Algengustu 
sjúkdómarnir voru sjúkdómar í kyn- og þvagfærum (n=230), öndunarfærasjúkdómar (n=49), bakteríu- 

og veirusýkingar (n=72) og krabbamein (n=44). Illkynja blóðsjúkdómar (n=28) voru algengasta gerð 

krabbameins. Rétt er að taka fram að hvert barn gat verið með margar sjúkdómsgreiningar og getur því 

komið fram í fleiri en einum sjúkdómsflokki.  

Tafla 4. Algengustu sjúkdómsgreiningar rannsóknarþýðisins sem fékk vankómýsín- 
og/eða amínóglýkósíðmeðferð á Barnaspítala Hringsins á rannsóknartímabilinu 2012-
2019. Hver einstaklingur gat verið með margar sjúkdómsgreiningar og getur því komið 
fram í fleiri en einum sjúkdómsflokki, n=470. 

Sjúkdómar Fjöldi einstaklinga (%) 
Krabbamein alls 44 (9,4%) 
Illkynja blóðsjúkdómar alls 28 (6,0%) 
ALL (acute lymphocytic leukemia) 18 (3,8%) 
Burkitt´s eitilfrumukrabbamein 4 (0,9%) 
AML (acute myeloid leukemia) 3 (0,6%) 
CLL (chronic lymphocytic leukemia) 3 (0,6%) 
Þvagfærasýkingar 230 (48,9%) 
Öndunarfærasjúkdómar 49 (10,4%) 
Lungnabólga 11 (2,3%) 
Öndunarbilun 6 (1,3%) 
Vot brjósthimnubólga (e. pleural effusion) 5 (1,1%) 
Bakteríu- og veirusýkingar*  72 (15,3%) 
Óútskýrður hiti 52 (11,1%) 
Taugasjúkdómar 28 (6,0%) 
Meltingarfærasjúkdómar 28 (6,0%) 
Hjarta- og æðasjúkdómar 16 (16%) 
*Ekki þvagfæra- eða neðri öndunarfærasýkingar  
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4.3 Vankómýsín- og/eða amínóglýkósíðmeðferð 
Flestir í rannsóknarþýðinu fengu gentamísín eða 391, 122 fengu vankómýsín, 11 tóbramýsín, 3 

amíkasín og 1 neómýsín. Þar sem sumir einstaklingar fengu fleiri en eina gerð sýklalyfja á 
rannsóknartímabilinu geta þeir komið fyrir í í fleiri en einum lyfjaflokki. Á mynd 6 má sjá skiptingu lyfjanna 

eftir kyni. 

  

Mynd 6. Vankómýsín- og amínóglýkósíðmeðferð eftir kyni hjá börnum sem fengu lyfin á Barnaspítala Hringsins á 
rannsóknartímabilinu 2012-2019. Sumir einstaklingar fengu fleiri en eina gerð sýklalyfja og geta því komið fyrir í 
fleiri en einum lyfjaflokki. 

      

 Fjöldi meðferða á ári var að meðaltali 66, flestar árið 2012 (n=85) og fæstar árið 2018 (n=52). Frá 

2012 til 2019 fækkaði byrjuðum vankómýsín- og amínóglýkósíðmeðferðum um 39% og meðferðarlengd 

minnkaði um 38%. Fjöldi lyfjagjafa og meðferðarlengd er sýnd í töflu 5. Meðalaldur alls 

rannsóknarþýðisins var 3,7 ár (±5,7) og var marktækur munur á meðalaldri drengja (3,1 ár (±5,3))  og 
stúlkna (4,3 ár (±6,1)), p=0,03 . Munur milli kynja var einkum í yngsta aldurshópnum, 0-31 daga (mynd 

4). Drengir fengu að meðaltali fleiri lyfjagjafir (12,6 (±30,0)) en stúlkur (8,1 (±16,5)) á tímabilinu, p=0,03. 

Nánari útlistun má sjá í töflu 5. 

Flestir einstaklingar úr rannsóknarþýðinu fengu vankómýsín eða amínóglýkósíða meðferð á almennri 
legudeild (n=390) og á bráðamóttöku (n=242). Nánari skiptingu meðferða eftir deildum má sjá í töflu 6. 

Hafa ber í huga að hvert barn gat fengið meðferð á fleiri en einni deild og getur því komið fyrir oftar en 

einu sinni. 
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Tafla 5. Vankómýsín- og/eða amínóglýkósíðmeðferð á Barnaspítala Hringsins á rannsóknartímabilinu 
2012-2019. 

 Drengir (n=251) Stúlkur (n=219) Samtals 
(n=470) 

p-gildi 

Aldur (í árum)     
Meðaltal (SD) 3,1 (±5,3) 4,3 (±6,1) 3,7 (±5,7) 0,03 
Miðgildi (Spönn) 0,19 (0,02-17,9) 0,63 (0,02-17,9) 0,3 (0,02-17,9) - 

Lyf     
Tóbramýsín  8 (2,8%) 3 (1,2%) 11 (2,1%) - 
Gentamísín 191 (67,3%) 200 (82,0%) 391 (74,1%) - 
Neómýsín 1 (0,4%) 0 (0%) 1 (0,2%) - 
Amikasín 2 (0,7%) 1 (0,4%) 3 (0,6%) - 
Vankómýsín 82 (28,9%) 40 (16,4%) 122 (23,1%) - 
Dagar á meðferð     
Meðaltal (SD) 5,4 (±12,5) 3,8 (±8,96) 4,7 (±11,0) 0,07 
Miðgildi (Spönn) 2,0 (0-162) 1,0 (0-92,0) 2,0 (0-162) - 
Fjöldi lyfjagjafa     
Meðaltal (SD) 12,6 (±30,0) 8,1 (±16,5) 10,5 (±24,9) 0,03 
Miðgildi (Spönn) 4,0 (1–359) 3,0 (1-139) 4,0 (1-359) - 

 

Tafla 6. Yfirlit yfir sjúkradeildir þar sem börn fengu vankómýsín- og/eða 
amínóglýkósíðmeðferð á Barnaspítala Hringsins á rannsóknartímabilinu 2012-2019. 
Hvert barn gat fengið meðferð á fleiri en einni deild og getur því komið fyrir oftar en 
einu sinni, n=470 

Deild Fjöldi einstaklinga 
 Amínóglýkósíð Vankómýsín Samtals 
Almenn legudeild 198 192 390 
Bráðamóttaka 230 12 242 
Gjörgæsla 7 25 32 
Dagdeild  8 2 10 

 

4.4 Nýgengi bráðs nýrnaskaða (BNS) 
Af þeim 470 börnum sem uppfylltu öll skilyrði rannsóknarinnar reyndust 72 einstaklingar (15,3%) hafa 

fengið BNS eftir vankómýsín- og/eða amínóglýkósíðmeðferð. Flestir voru á stigi 1, alls 31 einstaklingur, 

16 fóru hæst á stig 2 og 25 á stig 3. Nýgengi BNS var hærra meðal drengja (16,3%) en stúlkna (14,2%) 

en sá munur var ekki tölfræðilega marktækur (p=0,28). Það voru hins vegar marktækt fleiri drengir 

(n=18, 7,2%) en stúlkur (n=7, 3,2%) sem greindust með BNS á stigi 3 (p=0,003) þrátt fyrir að leiðrétt 

væri fyrir fjölda drengja í þýðinu. Þá var marktækur munur á meðalaldri hópsins hjá þeim sem fengu 
BNS (6,5 ár (±5,9)) og fengu ekki BNS (3,8 ár (±6,0)), p< 0,001. Nánari útlistun á fjölda, kyn- og 

aldursdreifingu má sjá í töflu 7. 

 

 

 



 

 

29 

Tafla 7. Fjöldi, kyn- og aldursdreifing bráðs nýrnaskaða (BNS) hjá börnum eftir vankómýsín- og/eða 
amínóglýkósíðmeðferð á Barnaspítala Hringsins á rannsóknartímabilinu 2012-2019. 

 Ekki-
BNS 

BNS BNS-   
Stig 1 

BNS-       
Stig 2 

BNS-       
Stig 3 

Alls (%) 398 
(84,7%) 

72    
(15,3%) 

31  
(43,1%) 

16        
(22,2%) 

25      
(34,7%) 

Meðalaldur í árum (SD) 3,8 (±6,0)    6,5 (±5,9)   6,5 (±5,5)   6,5 (±6,1)   6,4 (±6,0) 
Drengir 210  41 14 9 18 
Stúlkur 188  31 17 7 7 

 

Þegar fjölda BNS tilfella er skipt niður eftir árum þá sést að BNS tilfellum fækkaði töluvert á tímabilinu, 

sérstaklega frá 2014. Á mynd 7 sést hvernig fjöldi BNS tilfella þróaðist á rannsóknartímabilinu í 

samhengi við fjölda hafinna vankómýsín- og/eða amínóglýkósíðmeðferða en fylgnistuðullinn á milli BNS 
tilfella og fjölda hafinna vankómýsín- og/eða amínóglýkósíðmeðferða var 0,92 (p=0,002). Flestir fengu 

BNS árið 2012 (n=15) en fæstir árin 2018 og 2019 (n=4). Fjölda BNS tilfella lækkaði um 73% á 7 ára 

tímabili (2012-2019).  

  

 

Mynd 7. Tengsl fjölda tilfella af bráðum nýrnaskaða (BNS) og fjölda vankómýsín- og/eða amínóglýkósíðmeðferða 
á Barnaspítala Hringsins á tímabilinu 2012-2019. Dökkbláa línan segir frá BNS tilfellum og fylgir vinstri y-ás og 
ljósbláu súlurnar segja frá fjölda sýklalyfjameðferða og fylgja hægri y-ás. 

 

Þá lækkaði einnig hlutfall BNS tilfella meðal þeirra sem fengu vankómýsín- og/eða amínóglýkósíð á 

tímabilinu, hlutfallið var hæst árið 2012 (17,6% fengu BNS) en lægsta hlutfallið árið 2019 (7,4% fengu 

BNS) (mynd 8). Fylgnistuðullinn milli meðferðarlengdar og hlutfalls BNS var 0,86 (p=0,006). 
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Mynd 8. Hlutfall af tilfellum bráðs nýrnaskaða (BNS) og meðaltali daga á vankómýsín- og/eða 
amínóglýkósíðmeðferð á Barnaspítala Hringsins á rannsóknartímabilinu 2012-2019. Dökkbláa línan sýnir hlutfall 
BNS og fylgir y-ás til hægri og ljósbláu súlurnar sýnir hver meðferðarlengd barnanna var að meðaltali og fylgir y-ás 
til vinstri. 

 

Aldursdreifingu þeirra sem fengu BNS í rannsóknarhópnum á rannsóknartímabilinu má sjá á mynd 9 og 

hvernig mismunandi stig BNS skiptust eftir þessum aldurshópum: 1-31 daga, 1-23 mánaða, 2-5 ára, 6-

11 ára og 12-17 ára. Stærstur hluti tilheyrði aldurshópnum 1-23 mánaða. 

  

Mynd 9. Aldursdreifing og stigun bráðs nýrnaskaða hjá börnum sem fengu vankómýsín- og/eða 
amínóglýkósíðmeðferð á Barnaspítala Hringsins á rannsóknartímabilinu 2012-2019. 
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Þegar BNS tilfelli voru borin saman við gjöf á vankómýsíni og amínóglýkósíðunum fjórum (gentamísín, 

tóbramýsín, amikasín og neómýsín) voru 72 tilfelli sem urðu á meðan lyfjagjöfinni stóð eða innan við 7 

dögum eftir gjöf lyfjanna. Á meðan sýklalyfjagjöf stóð komu fram 62 tilfelli og 10 tilfelli innan við 7 dögum 

eftir að henni lauk. Nánari útlistun má sjá í töflu 8 og á mynd 10.  

Til viðbótar fengu 55 einstaklingar í rannsóknarþýðinu BNS af óþekktum ástæðum. Alls fengu 35 

einstaklingar BNS >7 dögum eftir vankómýsín- og/eða amínóglýkósíðmeðferð. Einnig fengu 20 

einstaklingar BNS áður en rannsóknarlyfin voru gefin en ekki verður nánar fjallað um þá sjúklinga. 

 

Tafla 8. Bráður nýrnaskaði (BNS) hjá börnum sem fengu vankómýsín- og/eða amínóglýkósíðmeðferð á 
Barnaspítala Hringsins á rannsóknartímabilinu 2012-2019 (á meðan lyfjagjöf stóð eða innan við 7 dögum eftir að 
henni lauk). 

 BNS - Stig 1 BNS - Stig 2 BNS - Stig 3 
Gentamísín 11 5 7 
Vankómýsín 13 10 22 
Tóbramýsín 0 1 2 
Amikasín 0 0 0 
Neómýsín 0 1 0 

 

 

Mynd 10. Bráður nýrnaskaði (stig 1-3) í tengslum við vankómýsín- og/eða amínóglýkósíðmeðferð á Barnaspítala 
Hringsins á rannsóknartímabilinu 2012-2019 (á meðan lyfjagjöf stóð eða innan við 7 dögum eftir að henni lauk). 

 

Tölfræðilega marktækur munur var á meðferðarlengd gentamísíns hjá þeim sem fengu BNS (3,4 dagar 

að meðaltali) og þeirra sem fengu ekki BNS (1,8 dagar að meðaltali), p<0,001. Einnig var marktækur 

munur á fjölda skammta gentamísíns hjá þeim sem fengu BNS (7 skammtar að meðaltali) og fengu ekki 

BNS (4,1 skammtur að meðaltali), p<0,001. Þá reyndist einnig vera marktækur munur á heildarskammti 

gentamísíns hjá þeim sem fengu BNS (510 mg að meðaltali) og fengu ekki BNS (194 mg að meðaltali), 
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p< 0,001. Ekki var tölfræðilega marktækur munur á meðferðarlengd, skammtafjölda eða heildarskammti 

gentamísíns á milli stiga BNS. Nánari útlistun má sjá í töflu 9. 

Tafla 9. Meðferðarlengd, fjöldi skammta og heildarskammtur gentamísíns hjá börnum sem fengu og fengu ekki 
bráðan nýrnaskaða (BNS) eftir gentamísínmeðferð á Barnaspítala Hringsins á rannsóknartímabilinu 2012-2019. 

 Ekki-BNS BNS BNS-Stig 1 BNS-Stig 2 BNS-Stig 3 
Dagar á meðferð      

Meðaltal (SD) 1,8 (±2,4) 3,4 (±3,3)*  3,0 (±3,0) 2,1 (±2,4) 4,2 (±4,2) 
Heildarskammtar í mg       

Meðaltal (SD) 194 (±340) 510 (±751)* 488 (±705) 295 (±545) 729 (±932) 
Fjöldi skammta      

Meðaltal (SD) 4,1 (±3,7) 7,0   (±7,7)* 5,5 (±4,6) 7,7 (±11,8) 8,9 (±7,4) 
*p<0,001 borið saman við ekki-BNS 

 

Þeir sem fengu BNS voru meðhöndlaðir marktækt lengur með vankómýsíni (10,9 dagar að meðaltali) 

en þeir sem fengu ekki BNS (3,9 dagar að meðaltali), p=0,003. Einnig var marktækur munur á fjölda 
skammta vankómýsíns hjá þeim sem fengu BNS (33,6 skammtar að meðaltali) og fengu ekki BNS (14,3 

skammtar að meðaltali), p=0,003. Þá reyndist einnig vera marktækur munur á heildarskammti 

vankómýsíns hjá þeim sem fengu BNS (15,8 g að meðaltali) og fengu ekki BNS (4,7 g að meðaltali), p< 

0,001. Ekki var tölfræðilega marktækur munur á meðferðarlengd, skammtafjölda eða heildarskammti 

vankómýsíns á milli stiga BNS. Nánari útlistun má sjá í töflu 10. 

Tafla 10. Meðferðarlengd, fjöldi skammta og heildarskammtur vankómýsíns hjá börnum sem fengu og fengu ekki 
bráðan nýrnaskaða (BNS) eftir vankómýsínmeðferð á Barnaspítala Hringsins á rannsóknartímabilinu 2012-2019. 

 Ekki-BNS BNS BNS-Stig 1 BNS-Stig 2 BNS-Stig 3 
Dagar á meðferð      

Meðaltal (SD) 3,9 (±5,7) 10,9 (±17,3)† 7,5 (±6,6) 10,3 (±11,9) 15,3 (±32,9) 
Heildarskammtar í g       

Meðaltal (SD) 4,7 (±8,8) 15,8 (±32,3)* 14,5 (±22,9) 8,9 (±7,8) 19,9 (±43,1) 
Fjöldi skammta       

Meðaltal (SD) 14,3 (±22,6) 33,6 (±52,3)† 36 (±51,2) 25,5 (±26,1) 35,6 (±61,4) 
†p=0,003 borið saman við ekki-BNS 
*p<0,001 borið saman við ekki-BNS 

 

Amínóglýkósíðin tóbramýsín, amikasín og neómýsín voru ekki borin saman vegna þess hve fáir fengu 

lyfin. 

Á mynd 11 má sjá hversu fljótt BNS gekk til baka. Alls áttu 17 einstaklingar (23,6%) af þeim sem fengu 

BNS ekki kreatínínmælingar innan tveggja ára eftir BNS og eru þeir ekki með á myndinni þar sem ekki 

er vitað hvort eða hvenær BNS gekk til baka. Bráður nýrnaskaði hafði gengið til baka hjá 57,4% 

einstaklinga eftir 1 mánuð, 76,6% eftir 3 mánuði og 92% eftir 24 mánuði. 
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Mynd 11. Hlutfall sjúklinga með staðfestan bata eftir bráðan nýrnaskaða (BNS) eftir vankómýsín- og/eða 
amínóglýkósíðmeðferð á Barnaspítala Hringsins á rannsóknartímabilinu 2012-2019. 

 

4.4.1 Notkun annarra lyfja sem geta valdið nýrnaskaða 
Af þeim 470 sjúklingum sem uppfylltu öll skilyrði rannsóknarinnar voru 450 einstaklingar sem fengu 

krabbameinslyf, ACEi/ARB, NSAIDs eða önnur sýklalyf áður en vankómýsín- og/eða amínóglýkósíðgjöf 
var hafin. Alls fengu 44 einstaklingar a.m.k. eitt krabbameinslyf á rannsóknartímabilinu og þegar bornir 

voru saman þeir hópar sem fengu BNS (n=32, 73%) og fengu ekki BNS (n=12, 27%) var marktækur 

munur á milli hópa (p< 0,001). Einnig reyndist vera marktækur munur hjá þeim sem fengu ACEi/ARB 

(n=17) þegar bornir voru saman þeir sem fengu BNS (n=9, 53%) og fengu ekki BNS (n=8, 47%), p< 

0,001. Það reyndist einnig vera marktækur munur hjá einstaklingum sem fengu NSAIDs þegar bornir 

voru saman þeir sem fengu BNS (n=40, 21%) og fengu ekki BNS (n=154, 79%), p< 0,001. Það var 

enginn munur hjá sjúklingum sem fengu önnur sýklalyf (n=450) en vankómýsín og/eða amínóglýkósíð 
þegar bornir voru saman þeir sem fengu BNS (n=68, 15%) og fengu ekki BNS (n=382, 85%). Leiðrétt 

var fyrir kyni og aldri. Nánari útlistun má sjá á myndum 12 og 13.  Rétt er að taka fram að hvert barn gat 

fengið fleira en eitt lyf og því komið fram oftar en einu sinni. 
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Mynd 12. Hlutfall þeirra sem fengu bráðan nýrnaskaða (BNS) eftir vankómýsín- og/eða amínóglýkósíðmeðferð á 
Barnaspítala Hringsins á rannsóknartímabilinu 2012-2019 og fengu krabbameinslyf, ACE/ARB-hemla, NSAID lyf 
eða önnur sýklalyf fyrir vankómýsín- og/eða amínóglýkósíðgjöf. Hver einstaklingur gat fengið fleiri en eitt lyf og getur 
því komið fyrir oftar en einu sinni. Skammstafanir: ACEi= Angiotensin converting enzyme inhibitor; ARB: 
Angiotensin II receptor blockers; NSAID= Non-steroidal anti-inflammatory drugs. 

      

 

Mynd 13. Yfirlit yfir hlutfall þeirra sem fengu bráðan nýrnaskaða (BNS) eftir vankómýsín- og/eða 
amínóglýkósíðmeðferð á Barnaspítala Hringsins á rannsóknartímabilinu 2012-2019 eftir að hafa fengið 
krabbameinslyf, ACE/ARB-hemla, NSAID lyf og önnur sýklalyf og þeirra sem fengu ekki þessi lyf. Hver einstaklingur 
gat fengið fleiri en eitt lyf og getur því komið fyrir oftar en einu sinni. Skammstafanir: ACEi= Angiotensin converting 
enzyme inhibitor; ARB: Angiotensin II receptor blockers; NSAID= Non-steroidal anti-inflammatory drugs. 
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Ákveðið var að skoða gagnlíkindahlutfall (e. odds ratio, OR) fyrir þessa fjóra áðurnefnda lyfjaflokka og 

einnig fyrir þá sem tóku ekki lyf í þessum lyfjaflokkum. Krabbameinslyf voru með hæsta 

gagnlíkindahlutfallið eða 25,7 (12,3 – 47,8). Næst komu ACEi/ARB með 6,96 (2,6 – 18,7) og NSAIDs 

með 1,98 (1,2 – 3,3). Nánari útlistun má sjá á mynd 14. 

 

 

Mynd 14. Gagnlíkindahlutfall fyrir áhættu á bráðum nýrnaskaða eftir vankómýsín- og/eða amínóglýkósíðmeðferð á 
Barnaspítala Hringsins á rannsóknartímabilinu 2012-2019 hjá börnum sem tóku einnig ACEi/ARB og krabbameins-
, sýkla- og NSAID-lyf og þeirra sem fengu þau lyf ekki aukalega. Skammstafanir: ACEi= Angiotensin converting 
enzyme inhibitor; ARB: Angiotensin II receptor blockers; NSAIDs= Nonsteroidal anti-inflammatory drugs. 

 

Ákveðið var að skoða sérstaklega fimm lyf úr krabbameinslyfjaflokknum (methotrexate, ifosfamide, 

cytarabine, cyclophosphosphamide og cisplatin) og athuga tengsl þeirra við BNS.  Þegar bornir voru 

saman þeir hópar sem fengu og fengu ekki BNS við þá sem fengu a.m.k. eitt af áðurnefndum 

krabbameinslyfjum reyndist marktækur munur fyrir öll lyfin (p<0,001) en allt frá 66-85% þeirra sem tóku 
krabbameinslyfin fengu BNS. Leiðrétt var fyrir kyni og aldri. Nánari útlistun má sjá á mynd 15. Rétt er að 

taka fram að hvert barn gat fengið fleiri en eitt krabbameinslyf og getur því komið fram oftar en einu 

sinni. 
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Mynd 15. Yfirlit yfir hlutfall þeirra sem fengu bráðan nýrnaskaða (BNS) eftir vankómýsín- og/eða 
amínóglýkósíðmeðferð á Barnaspítala Hringsins á rannsóknartímabilinu 2012-2019 eftir að hafa fengið þau fimm 
krabbameinslyf sem mest voru notuð af þátttakendum á rannsóknartímabilinu. 

 

Þá var einnig ákveðið að skoða sérstaklega tengsl piperacillin við BNS vegna þekktra nýrnaskaðandi 

áhrifa piperacillin.2 Af þeim sem fengu BNS fengu 37,5% (n=27) piperacillin en 26,4% (n=19) þeirra sem 

ekki fengu BNS fengu piperacillin (n=46), p< 0,001. Leiðrétt var fyrir kyni og aldri.  

4.4.2 Sjúkdómsgreiningar rannsóknarþýðisins 
Sjúkdómsgreiningar einstaklinga sem fengu BNS má sjá í töflu 11. Það var marktækur munur hjá þeim 

sem voru með krabbamein (n=44) þegar bornir voru saman þeir einstaklingar sem fengu BNS (n=32, 

73%) og fengu ekki BNS (n=12, 27%), p< 0,001. Það reyndist einnig vera marktækur munur hjá 

einstaklingum með sjúkdóma í kyn- og þvagfærum (n=230) þegar bornir voru saman þeir hópar sem 

fengu BNS (n=23, 10%) og fengu ekki BNS (n=207, 90%), p< 0,001. Þá var einnig marktækur munur 
hjá sjúklingum með taugasjúkdóma (n=28) þegar bornir voru saman þeir einstaklingar sem fengu BNS 

(n=13, 46%) og fengu ekki BNS (n=15, 54%), p< 0,001 og sjúklingum með meltingarfærasjúkdóma 

(n=28) hjá þeim sem fengu BNS (n=13, 46%) og fengu ekki BNS (n=15, 54%). Loks reyndist marktækur 

munur hjá sjúklingum með hjarta- og æðasjúkdóma (n=16) á milli þeirra sem fengu BNS (n=9, 56%) og 

fengu ekki BNS (n=7, 44%), p=0,003. Það var hvorki marktækur munur hjá sjúklingum með 

öndunarfærasjúkdóma (n=49, 33% fengu BNS), p=0,07, sjúklingum með sýkingar (n=72, 22% fengu 

BNS), p=0,083 né hjá  sjúklingum með óútskýrðan hita (n=52, 13% fengu BNS), p=0,4. Á mynd 16 má 
sjá nánari útlistun á hlutfalli þeirra sem fengu BNS eftir undirliggjandi sjúkdómum. Leiðrétt var fyrir kyni 

og aldri. Hafa ber í huga að hvert barn gat verið með fleiri en eina sjúkdómsgreiningu og getur því komið 

fyrir oftar en einu sinni. 
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Tafla 11: Sjúkdómsgreiningar þeirra sem fengu bráðan nýrnaskaða eftir vankómýsín- 
og/eða amínóglýkósíðmeðferð á Barnaspítala Hringsins á rannsóknartímabilinu 2012-
2019. Hver einstaklingur gat verið með fleiri en eina sjúkdómsgreiningu og getur því komið 
fyrir oftar en einu sinni, n=72 

Sjúkdómar Fjöldi einstaklinga (%) 
Krabbamein alls 32 (44,4%) 
Illkynja blóðsjúkdómar alls 17 (23,6%) 
ALL (acute lymphocytic leukemia) 11 (15,3%) 
Burkitt eitilfrumukrabbamein 3 (4,2%) 
AML (acute myeloid leukemia) 1 (1,4%) 
CLL (chronic lymphocytic leukemia) 2 (2,8%) 
Þvagfærasýkingar 11 (15,3%) 
Taugasjúkdómar 13 (18,1%) 
Flogaveiki 3 (4,2%) 
Öndunarfærasjúkdómar 16 (22,2%) 
Öndunarbilun  3 (4,2%) 
Lungnabólga 4 (5,6%) 
Bakteríu- og veirusýkingar 16 (22,2%) 
Óútskýrður hiti 7 (9,7%) 
Meltingarfærasjúkdómar 13 (18,1%) 
Sjúkdómar í hjarta- og æðakerfi 9 (12,5%) 

  

  

 

Mynd 16. Yfirlit yfir hlutfall þeirra sem fengu bráðan nýrnaskaða (BNS) eftir vankómýsín- og/eða 
amínóglýkósíðmeðferð á Barnaspítala Hringsins á rannsóknartímabilinu 2012-2019 eftir undirliggjandi sjúkdómum 
rannsóknarþýðisins. Hver einstaklingur gat verið með fleiri en eina sjúkdómsgreiningu og getur því komið fyrir oftar 
en einu sinni. *Aðrar en þvagfæra- og neðri öndunarfærasýkingar. 

 

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80% 90% 100%

Krabbamein, n=44

Hjarta- og æðasjúkdómar, n=16

Meltingarfærasjúkdómar, n=28

Taugasjúkdómar, n=28

Öndunarfærasjúkdómar, n=49

Sýkingar*, n=72

Óútskýrður hiti, n=52

Kyn- og þvagfærasjúkdómar, n=230

BNS



 

 

38 

Þeir sjúklingar sem fengu BNS lágu að meðaltali lengur á spítala (11,4 dagar að meðaltali) en þeir sem 

fengu ekki BNS (2,6 dagar að meðaltali), p< 0,001. Þetta má skoða betur í töflu 12. 

Tafla 12. Sjúkrahúslega einstaklinga sem fengu og fengu ekki bráðan nýrnaskaða (BNS) eftir 
vankómýsín- og/eða amínóglýkósíðmeðferð á Barnaspítala Hringsins á rannsóknartímabilinu 
2012-2019. 

 Legutími á spítala 
 Meðaltal (SD) Miðgildi (Spönn) 
BNS 11,4 dagar (±27,2) 4 dagar (0-162) 
Ekki-BNS 2,6 dagar (±7,0) 1 dagur (0-99) 

 

Marktækur munur var á milli þeirra sem fengu og fengu ekki BNS eftir vankómýsín- og/eða 

amínóglýkósíðmeðferð og lögðust inn á gjörgæslu og bráðamóttöku (p<0,001). Alls fengu 86,3% þeirra 

sem lögðust á gjörgæslu BNS (n=32), en 13,8% þeirra sem komu á bráðamóttöku (n=242) fengu BNS. 

4.5 Langvinnur nýrnasjúkdómur (LNS) 
Enginn fékk langvinnan nýrnasjúkdóm eftir vankómýsín- og/eða amínóglýkósíðmeðferð. Átta (1,7%) 

einstaklingar fengu greininguna LNS á rannsóknartímabilinu, allir áður en þeir fengu vankómýsín- 

og/eða amínóglýkósíðmeðferð, en 1 þeirra var hæst á stigi 3a, 5 voru á stigi 3b og 2 á stigi 5. Fleiri 
drengir (n=6) en stúlkur (n=2) voru með LNS en sá munur var ekki tölfræðilega marktækur. Það var 

hvorki marktækur munur á meðalaldri þeirra sem fengu og fengu ekki LNS né á milli stiga LNS. Nánari 

útlistun á fjölda, kyn- og aldursdreifingu má sjá í töflu 13. 

Tafla 13. Fjöldi, kyn- og aldursdreifing við upphaf  langvinns nýrnasjúkdóms (LNS) hjá börnum fyrir vankómýsín- 
og/eða amínóglýkósíðmeðferð á Barnaspítala Hringsins á rannsóknartímabilinu 2012-2019. 

 Ekki-LNS LNS LNS-Stig 3a LNS-Stig 3b LNS-Stig 4 LNS-Stig 5 
Alls 462 8 1 5 0 2 
Meðalaldur 
í árum (SD) 

3,7 (±5,7) 3,3 (±5,9) 3,3* 0,86 (±1,2) - 9,3 (±11,7) 

Drengir 245 6 1 3 0 2 
Stúlkur 217 2 0 2 0 0 

*Á þessu stigi var einungis einn einstaklingur 

 

Aldurdreifingu rannsóknarhópsins við upphaf langvinns nýrnasjúkdóms má sjá á mynd 17 og hvernig 
mismunandi stig LNS skiptust eftir þessum aldurshópum: <3 mánaða, 3-23 mánaða, 2-5 ára, 6-11 ára 

og 12-17 ára. Stærstur hluti tilheyrði aldurshópnum <3 mánaða (n=3) við upphaf LNS. Við síðustu 

eftirfylgd LNS (árið 2019) voru allir þessir einstaklingar enn með LNS á sama stigi og þeir fóru hæst 

(eftirfylgd allt frá 6 mánuðum til 7 ára). 
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 Mynd 17. Aldursdreifing barna við upphaf langvinns nýrnasjúkdóms áður en þau fengu vankómýsín- og/eða 
amínóglýkósíðmeðferð á Barnaspítala Hringsins á rannsóknartímabilinu 2012-2019. 

 

Einn sjúklingur með undirliggjandi LNS fékk einnig BNS í tengslum við vankómýsíngjöf.  

Sjúkdómsgreiningar einstaklinga sem fengu LNS má sjá í töflu 14. Helmingur hópsins var með 
undirliggjandi sjúkdóma í kyn- og þvagfærum (n=4) og voru tveir einstaklingar með 

meltingarfærasjúkdóma og tveir með meðfædda vansköpun eða litningagalla. Rétt er að taka fram að 

hvert barn gat verið með margar sjúkdómsgreiningar og geta því komið fram í fleiri en einum 

sjúkdómsflokki og oft í hverjum flokki.  

Tafla 14. Sjúkdómsgreiningar barna sem fengu langvinnan nýrnasjúkdóm fyrir vankómýsín- 
og/eða amínóglýkósíðmeðferð á Barnaspítala Hringsins á rannsóknartímabilinu 2012-2019. Hvert 
barn gat verið með margar sjúkdómsgreiningar og geta því komið fram í fleiri en einum 
sjúkdómsflokki, n=8. 

Sjúkdómar Fjöldi einstaklinga 
Sjúkdómar í kyn- og þvagfærum 4 
Þvagfærasýking 3 
Vatnsnýra (e. hydronephrosis) 1 
Bakflæði (e. vesicoureteral reflux) 1 
Meðfædd vansköpun eða litningagalli 2 
Downs heilkenni 1 
Fallots-ferna (e. tetralogy of Fallot) 1 
Skiptargalli í gáttum og sleglum (e. atrioventricular septal defect) 1 
Meltingarfærasjúkdómar 2 
Bakflæði í vélinda 1 
Maga- og garnabólga 1 
Ristilbólga 1 
Vanvirkur skjaldkirtill 1 
Húðbeðsbólga (e. cellulitis) 1 
Kvíðaröskun 1 
Óútskýrður hiti 1 
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Í töflu 15 má sjá yfirlit yfir önnur nýrnaskaðandi lyf þeirra einstaklinga sem fengu LNS. Helmingur hópsins 

fékk önnur sýklalyf en vankómýsín og amínóglýkósíð og fékk hinn helmingurinn engin nýrnaskaðandi lyf 

fyrir LNS. Rétt er að taka fram að hvert barn gat fengið fleiri en eitt lyf og getur því komið fram í fleiri en 

einum lyfjaflokki og oft í hverjum flokki. 

Tafla 15. Önnur nýrnaskaðandi lyf þeirra barna sem fengu langvinnan 
nýrnasjúkdóm fyrir vankómýsín- og/eða amínóglýkósíðmeðferð á 
Barnaspítala Hringsins á rannsóknartímabilinu 2012-2019. Hvert barn 
gat fengið fleiri en eitt lyf og getur því komið fram í fleiri en einum 
lyfjaflokki og oft í hverjum flokki, n=8. 
Lyf Fjöldi einstaklinga 
Sýklalyf 4 

Amoxicillin 2 

Ceftriaxone 2 

Cloxacillin 1 

Dicloxacillin 1 

Trimethoprim 1 

ACEi 1 

Valsartan 1 

NSAIDs 2 

Ibuprofen 2 

Engin nýrnaskaðandi lyf 4 
Skammstafanir: NSAIDs= Non-steroidal anti-inflammatory drugs; 
ACEi= Angiotensin converting enzyme inhibitor 

 

Ákveðið var að skoða breytingar á rGSH eftir sýklalyfjagjöf, þ.e. hvort lækkun yrði á rGSH eftir 

vankómýsín- og/eða amínóglýkósíðgjöf hjá sjúklingum með LNS. Hjá einum einstaklingi með LNS á stigi 

3b lækkaði rGSH marktækt, um 15 mL/min./1.73 m2 (p< 0,001) og fékk sá einstaklingur vankómýsín í 6 

daga. Hjá öðrum LNS sjúklingum varð ekki breyting á rGSH.  

4.6 Áhrif vankómýsíns og amínóglýkósíða á gaukulsíunarhraða 
Athugað var hvort lækkun yrði á gaukulsíunarhraða eftir sýklalyfjagjöf með vankómýsíni og/eða 

amínóglýkósíðum. Sjúklingar með LNS voru ekki skoðaðir hér. Alls áttu 243 (51,7%) sjúklingar öll gögn 

til að bera saman rGSH fyrir og eftir sýklalyfjagjöfina. Gaukulsíunarhraði lækkaði marktækt hjá 28 

(11,5%) einstaklingum eftir sýklalyfjagjöf (p<0,03 fyrir alla) en var óbreyttur hjá 215 (88,5%) 
einstaklingum. 

Hjá einstaklingum með marktæka lækkun á rGSH var lækkunin 17,5 mL/min./1,73 m2 að meðaltali, 

p=0,005. Það var ekki tölfræðilega marktækur munur á meðferðarlengd hjá þeim sem fengu lækkun á 

rGSH (5,2 dagar að meðaltali) og þeim sem fengu ekki lækkun á rGSH (4,5 dagar að meðaltali), p=0,1. 

Það reyndist heldur ekki vera marktækur munur á fjölda skammta hjá þeim sem fengu lækkun á rGSH 

(11,3 skammtar að meðaltali) og hjá þeim sem fengu ekki lækkun á rGSH (10,2 skammtar að meðaltali), 

p=0,6. Einstaklingar sem fengu lækkun á rGSH fengu eftirfarandi lyf: vankómýsín (n=16), gentamísín 
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(n=11) og tóbramýsín (n=1). Alls fengu 2 einstaklingar (7,1%) bæði vankómýsín og gentamísín. Nánari 

útlistun má sjá í töflu í 16. Í töflu 17 má sjá sjúkdómsgreiningar einstaklinga með lækkun á rGSH. 

Tafla 16. Meðferðarlengd, skammtafjöldi og lækkun á reiknuðum gaukulsíunarhraða (rGSH) hjá börnum sem 
fengu vankómýsín- og/eða amínóglýkósíðmeðferð á Barnaspítala Hringsins rannsóknartímabilinu 2012-2019. 

 Sjúklingar með marktæka 
lækkun á rGSH eftir 

sýklalyfjagjöf 

Sjúklingar sem fengu ekki 
marktæka lækkun á rGSH eftir 

sýklalyfjagjöf 
Lækkun rGSH   

Meðaltal (SD) 17,5 mL/min./1,73 m2 (±4,97) - 

Miðgildi (Spönn) 17 (11-33) - 

Meðferðarlengd   

Meðaltal (SD) 5,2 dagar (±2,9) 4,5 dagar (±10,8) 

Miðgildi (Spönn) 5 (2-14) 3 (0-62) 

Fjöldi skammta   

Meðaltal (SD) 11,3 (±4,8) 10,2 (±23,7) 

Miðgildi (Spönn) 11 (3-25) 6 (1-21) 

 

Tafla 17: Önnur nýrnaskaðandi lyf sjúklinga sem fengu marktæka lækkun 
á gaukulsíunaraða eftir vankómýsín- og/eða amínóglýkósíðameðferð á 
Barnaspítala Hringsins á rannsóknartímabilinu 2012-2019, n=28. 

Önnur nýrnaskaðandi lyf Fjöldi einstaklinga (%) 
Krabbameinslyf 4 (14,3%) 

Önnur sýklalyf 28 (100%) 

NSAIDs 12 (43%) 

ACEi/ARB 1 (3,6%) 
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5 Umræða 

5.1 Samantekt 
Alls fengu rúm 15% einstaklinga sem uppfylltu skilyrði fyrir þátttöku í rannsókninni bráðan 

nýrnaskaða á tímabilinu á meðan sýklalyfjagjöf stóð yfir eða innan sjö daga eftir gjöf lyfjanna. Flestir 

sjúklingar fengu BNS á stigi 1, næstflestir voru á stigi 3 en fæstir á stigi 2. Heildarskömmtun, 
meðferðarlengd og fjöldi skammta vankómýsíns og gentamísíns var marktækt hærri hjá þeim 

einstaklingum sem fengu BNS en hjá þeim sem fengu ekki BNS. Marktækt fleiri drengir en stúlkur 

reyndust hafa fengið BNS á stigi 3, þó ekki væri munur á algengi BNS almennt. BNS tilfellum fækkaði 

um 73% á tímabilinu og tengdist færri og styttri sýklalyfjameðferðum. Meðalaldur þeirra sem fengu BNS 

var hærri en hjá þeim sem fengu ekki BNS. Eftir þrjá mánuði hafði BNS gengið til baka hjá 77% 

einstaklinga og eftir 2 ár hjá u.þ.b. 92% BNS sjúklinga. Algengi undirliggjandi sjúkdóma hjá 

rannsóknarþýðinu var hærra hjá sjúklingum með BNS en þeim sem fengu ekki BNS og þá jókst tíðni 
undirliggjandi sjúkdóma samhliða vaxandi alvarleika nýrnaskaðans. Það voru marktækt fleiri sem fengu 

krabbameinslyf, ACEi og/eða ARB og NSAID lyf sem fengu BNS. 

Enginn fékk langvinnan nýrnasjúkdóm eftir meðferð með vankómýsíni og/eða amínóglýkósíðum á 

rannsóknartímabilinu. Tæp 2% sjúklinga voru þó með eða fengu LNS á tímabilinu, allt áður en  
sýklalyfjagjöfin var hafin. Flestir voru með LNS á stigi 3b. Fleiri drengir en stúlkur fengu LNS. Alls fékk 

einn sjúklingur með undirliggjandi LNS einnig BNS í tengslum við vankómýsíngjöf á 

rannsóknartímabilinu. Algengustu sjúkdómsgreiningar LNS sjúklinga voru sjúkdómar í kyn- og 

þvagfærum, meltingarfærasjúkdómar og meðfædd vansköpun eða litningagalli. Helmingur hópsins hafði 

ekki fengið nein nýrnaskaðandi lyf áður en þeir fengu LNS. Gaukulsíunarhraði lækkaði hjá 11,5% 

einstaklinga eftir sýklalyfjagjöf en ekki reyndist vera marktækur munur á meðferðalengd og 

skammtafjölda þeirra sem fengu og fengu ekki lækkun í rGSH. 

5.2 Túlkun niðurstaða og samanburður við erlendar rannsóknir 

5.2.1 Rannsóknarhópurinn 
Drengir voru í meirihluta í rannsókninni og var alltaf tekið tillit til þess við útreikninga að fleiri drengir voru 

í hópnum. Rannsóknarhópurinn var á aldrinum 6 daga til 17 ára við upphaf lyfjagjafar og var meðalaldur 

hópsins 3,7 ár. Þetta er nokkuð lægri meðalaldur en í öðrum sambærilegum rannsóknum þar sem í 

flestum rannsóknum eru börn undir eins, þriggja eða sex mánaða aldri undanskilin.25, 54, 63 Í þessari 

rannsókn var ákveðið að halda yngstu börnunum inni og skoða hvort algengt sé að þessi aldurshópur 

hljóti nýrnaskaða.  

Ákveðið var að skoða sérstaklega fjóra lyfjaflokka og hversu algengt var að rannsóknarhópurinn hafi 

fengið þau lyf þar sem þau eru þekktir áhættuþættir BNS.66, 67 Alls fengu 9,4% sjúklinga krabbameinslyf, 

95% fengu önnur sýklalyf en vankómýsín og amínóglýkósíð, 41,3% fengu NSAIDs og 3,6% ACEi/ARB 

og er því mjög hátt hlutfall sjúklinga sem fékk önnur nýrnaskaðandi lyf sem eru þekktir áhættuþættir 
BNS. Algengustu sjúkdómar rannsóknarþýðisins voru sjúkdómar í kyn- og þvagfærum, 
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öndunarfærasjúkdómar, bakteríu- og veirusýkingar og krabbamein en einungis 17 einstaklingar voru 

ekki með skráða ICD-10 greiningu. 

Flestir sjúklingar fengu gentamísín á rannsóknartímabilinu og næstflestir fengu vankómýsín. Í 

heildina fengu 86,4% sjúklinga í rannsóknarhópnum amínóglýkósíð og af þeim fengu 96% gentamísín. 
Þetta er nokkuð ólíkt því sem sjá má í sambærilegum rannsóknum þar sem ≥50% þáttakenda fá 

tóbramýsín en það lyf virðist ekki vera mikið notað hér á landi.62, 63 Marktækt fleiri drengir fengu 

vankómýsín en stúlkur, sérstaklega í aldurshópnum 0-31 daga, 32% drengja fengu vankómýsín en 18% 

stúlkna. Þetta gæti verið vegna þess að drengir eru oftar grunaðir um sýkingar en stúlkur, fá oftar 

sýkingar og fá því oftar sýklalyf en stúlkur. Því getur verið að ef strákar eru með sýkingu sem ekki tókst 

að uppræta síðast að þeir fái breiðvirkara sýklalyf sem í þessu tilfelli er vankómýsín. Vankómýsín er 

stundum notað til meðferðar við sýkingum sem upp koma í krabbameinsmeðferð þar sem miðlægir 
bláæðaleggir auka líkurnar á sýkingum með Gram-jákvæðum bakteríum en 11,1% drengja og 6,8% 

stúlkna voru með krabbamein.68, 69 Það gæti einnig skýrt muninn á því að fleiri strákar fá vankómýsín. 

Marktækt fleiri stúlkur en drengir fengu gentamísín á rannsóknartímabilinu, líklega vegna þess að stúlkur 

fá fleiri þvagfærasýkingar en drengir en gentamísín er oft notað við þvagfærasýkingum. 

Fjöldi meðferða á ári var að meðaltali 66, flestar meðferðir voru árið 2012 og fæstar árið 2018 svo 

meðferðir með vankómýsíni og amínóglýkósíðum hafa ekki vera að aukast milli ára heldur varð fækkun 

á fjölda meðferða um 39% frá 2012-2019 og styttist meðferðarlengd um 38% á sama tímabili. 

Hugsanlega eru meðferðaraðilar farnir að ávísa lyfjunum sjaldnar vegna eiturhrifa þeirra á nýru og ávísa 

þeim einungis ef virkileg þörf er á þeim. Einnig má benda á að formleg sýklalyfjaráðgjöf (e. antimicrobial 

stewardship) á legudeildum Barnaspítalans tók til starfa á árinu 2015 sem gæti hafa fækkað ábendingum 

og stytt meðferðir. Það er mjög góðs viti að vankómýsín- og amínóglýkósíðmeðferðum fari fækkandi og 

séu að styttast hér á landi vegna þekktra eiturhrifa lyfjanna á nýru. Meðallengd hverrar meðferðar var 
nokkuð styttri í þessari rannsókn en í sambærilegum rannsóknum en það stafar líklega af því að aðrar 

rannsóknir eru oft með þau skilyrði að sjúklingar þurfi að hafa tekið lyfið í ≥5 daga en í okkar rannsókn 

var nóg að hafa einungis verið á meðferð í einn dag og jafnvel bara fengið einn skammt af sýklalyfinu.52, 

62 

5.2.2 Nýgengi bráðs nýrnaskaða (BNS) 
Alls reyndust 15,3% einstaklinga hafa fengið BNS á rannsóknartímabilinu í tengslum við vankómýsín- 

og/eða amínóglýkósíðgjöf. Það er nokkurn veginn í samræmi við niðurstöður Sinclair og félaga þar sem 

13,7% sjúklinga fengu BNS.54 Niðurstöður okkar voru einnig nokkuð svipaðar niðurstöðum Totalpally og 

félaga en þar fengu 17,2% sjúklinga BNS, það er aðeins hærra hlutfall en í okkar rannsókn en gæti 

skýrst af því að Totalpally og félagar skoðuðu aðeins alvarlega veik (e. critically ill) börn.52 Niðurstöður 

okkar eru þó nokkuð ólíkar niðurstöðum Saban og félaga þar sem töluvert hærra hlutfall sjúklinga fékk 

BNS.63 Það er líklega vegna þess að þá voru sjúklingar skilgreindir með BNS þrátt fyrir að 6 mánuðir 
væru liðnir frá sýklalyfjagjöf svo möguleiki er á því að sjúklingarnir hafi fengið BNS sem var ekki í 

tengslum við sýklalyfin. Í okkar rannsókn var miðað við að sjúklingar fengju BNS innan 7 daga eftir 

sýklalyfjagjöf. Niðurstöður okkar voru heldur ekki í samræmi við niðurstöður Downes og félaga þar sem 

um 8,2% sjúklinga fengu BNS í tengslum við sýklalyfjagjöf.53 Það er nokkuð lægra hlutfall en í okkar 
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rannsókn en er líklega vegna þess að Downes og félagar voru með nokkuð víðtæk útilokunarskilyrði 

sem voru ekki í okkar rannsókn, sjúklingar þurftu að hafa legið á sjúkrahúsí í >3 daga og máttu ekki vera 

með neina undirliggjandi nýrnasjúkdóma. Í þessari rannsókn var nokkuð hátt hlutfall BNS sjúklinga á 

hæsta stigi BNS. Þetta er ólíkt því sem Downes og félagar og Zappitelli og félagar greindu frá en þar 

voru fæstir á stigi 3, innan við 10% af þeim sem fengu BNS.53, 62 Líklega er ástæðan fyrir þessu sú að í 

þeim rannsóknum voru alvarlega veik börn ekki með og heldur ekki börn með undirliggjandi 

nýrnasjúkdóma. Líklegt er að börn sem eru alvarlega veik fyrir veikist frekar alvarlega sem gæti skýrt 
muninn á hlutfallslegum fjölda sjúklinga á alvarlegasta stigi BNS. Niðurstöður okkar voru nær 

niðurstöðum rannsóknar Kaddourah og félaga þar sem alvarlega veik börn voru með og einnig teljum 

við réttmætt að útiloka ekki undirliggjandi sjúkdóma þar sem þeir endurspegla hinn raunverulega 

skjólstæðingahóp Barnaspítalans.25 

Nýgengi BNS var hærra meðal drengja en stúlkna en sá munur var ekki tölfræðilega marktækur. Það 

voru þó marktækt fleiri drengir en stúlkur sem reyndust hafa BNS á stigi 3 og virðist vera að drengir séu 

í meirihluta alvarlega veikra sjúklinga. Það er í samræmi við niðurstöður hjá Totalpally og félögum þar 

sem drengir virðast veikjast alvarlegar en stúlkur.52  

Tilfellum BNS fækkaði töluvert á tímabilinu. Flestir fengu BNS árið 2012 en fæstir árin 2018 og 2019 

og fækkaði BNS tilfellum um 73% á þessum tíma. Á mynd 7 sést hvernig fjöldi BNS tilfella þróaðist á 

tímabilinu í samhengi við fjölda sýklalyfjameðferða og virðast tilfelli BNS fylgja fjölda sýklalyfjameðferða 

þ.e.a.s þegar flestar sýklalyfjameðferðir eru þá er hæsti fjöldi BNS einnig svo það virðist vera samræmi 

þar á milli. Fylgnistuðullinn á milli fjölda sýklalyfjameðferða og BNS tilfella var 0,92 sem sýnir okkur að 

þessar breytur fylgjast að og þar sem fylgnistuðullinn er hár þá er sterk fylgni þarna á milli. Þetta eru 

mjög áhugaverðar niðurstöður að við það að fækka byrjuðum vankómýsín- og 

amínóglýkósíðmeðferðum að þá fækki BNS tilfellum. Á mynd 8 má sjá hvernig hlutfall BNS tilfella 
lækkaði á tímabilinu ásamt því að meðferðarlengd vankómýsíns og amínóglýkósíða styttist. Þetta eru 

einnig mjög áhugaverðar niðurstöður. Tilfellum BNS er ekki bara að fækka heldur er hlutfall BNS einnig 

að lækka hjá börnum sem fá vankómýsín- og/eða amínóglýkósíðmeðferð sem tengist líklega því að 

meðferðarlengd lyfjanna styttist á tímabilinu. Með sýklalyfjaráðgjöf, betra vali á þeim sjúklingum sem 

þurfa þessi sýklalyf og nákvæmri stjórnun á skömmtun og meðferðarlengd, er líklegt að minnka megi 

áhættu á bráðum nýrnaskaða. 

Þeir sem fengu BNS voru marktækt eldri en þeir sjúklingar sem fengu ekki BNS. Það er í samræmi við 

niðurstöður tveggja bandarískra rannsókna.52, 62 Stærstur hluti þeirra sem fengu bráðan nýrnaskaða 

tilheyrðu aldurshópnum 1-23 mánaða en flestir sjúklingar úr rannsóknarþýðinu voru einnig í þeim 

aldurshópi. Einstaklingar sem voru 0-31 daga voru næstalgengasti aldurshópurinn í rannsókninni en 

aðeins voru 2,8% BNS sjúklinga úr þeim hópi. Einstaklingar sem voru 2-5 ára voru í fámennasta 
aldurshópnum í allri rannsókninni en sá hópur fékk næstoftast BNS. Því virðist sem svo að tíðni BNS 

fari vaxandi með hækkandi aldri og að börn úr yngsta aldurshópnum veikist síður alvarlega. 

Alls fengu 86,1% sjúklinga bráðan nýrnaskaða á meðan lyfjagjöfinni stóð og 13,9% sjúklinga innan 

við 7 dögum eftir að henni lauk. Oftast var um vankómýsín að ræða, um tvöfalt oftar en gentamísín. 
Gentamísín var þó gefið oftast en þrefalt fleiri börn fengu gentamísín en vankómýsín á tímabilinu. Alls 
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fengu því 5,9% BNS eftir gentamísíngjöf, 36,9% BNS eftir vankómýsíngjöf í 62,5% og 27,3% fengu BNS 

eftir tóbramýsíngjöf. Það eru því langflestir sem fá bráðan nýrnaskaða í tengslum við vankómýsín og 

auk þess fengu flestir alvarlegustu gerð BNS (stig 3) eftir vankómýsínmeðferð.  

BNS hafði gengið til baka hjá rúmum helmingi rannsóknarhópsins mánuði síðar. Alls áttu 23,6% 
einstaklinga sem fengu BNS ekki SKr mælingar innan mánaðar til tveggja ára eftir BNS og voru því ekki 

taldir með þar sem ekki er vitað hvort eða hvenær BNS gekk til baka. Að rúm 23% sjúklinga eigi ekki 

kreatíníngildi eftir BNS gerir  okkur erfiðara fyrir að meta almennt hve fljótt BNS í tengslum við 

vankómýsín- og amínóglýkósíðmeðferðir gengur til baka. Eftir 3 mánuði hafði BNS gengið til baka hjá 

76,6% sjúklinga. Þetta þýðir að kreatíníngildi 23,4% sjúklinga var ekki komið niður fyrir 1,5x grunngildi 

SKr 3 mánuðum síðar. Þrátt fyrir það náði langstærstur hluti þessara einstaklinga ekki 

skilgreiningargrundvelli fyrir LNS. Það er því ljóst að sumir sjúklingar voru enn með skerta 
nýrnastarfsemi 3 mánuðum eftir BNS en ekki nóg til að teljast vera með LNS. Eftir 2 ár var BNS genginn 

til baka hjá u.þ.b. 92% sjúklinga. Sumir gætu enn verið að kljást við skerta nýrnastarfsemi eftir þann 

tíma en einnig er líklegt að SKr gildi sumra sjúklinga lækki einfaldlega ekki aftur niður að grunngildi þar 

sem börnin eru að stækka og gæti verið að grunngildi kreatíníns sé orðið hærra tveimur árum seinna en 

það var við upphaf BNS. 

5.2.3 Heildarskammtur lyfjanna og meðferðarlengd í tengslum við bráðan 
nýrnaskaða 

Tölfræðilega marktækur munur var á meðferðarlengd, heildarskammti og fjölda skammta gentamísíns 

hjá þeim sem fengu og fengu ekki BNS en þeir sem fengu BNS voru að meðaltali lengur á meðferð, 

fengu fleiri skammta og hærri heildarskammt af gentamísín. Það var einnig marktækur munur á 
meðferðarlengd, heildarskammti og fjölda skammta vankómýsíns hjá þeim sem fengu og fengu ekki 

BNS og voru BNS sjúklingar að meðaltali lengur á meðferð, fengu fleiri skammta og hærri heildarskammt 

af vankómýsín. Ljóst er að betra hefði verið að skoða heildarskammtinn í mg/kg en þær tölur höfðum 

við ekki þar sem þyngd við upphaf meðferðar var ekki alltaf áreiðanlega skráð. Þetta gefur engu að síður 

ákveðna vísbendingu um að heildarskömmtun, meðferðarlengd og skammtafjöldi vankómýsíns og 

gentamísíns sé mikilvægur í meingerð nýrnaskaðans. Þetta er í samræmi við niðurstöður franskrar 

rannsóknar annars vegar og bandarískrar rannsóknar hins vegar.54, 70 Það ætti því að fylgjast vel með 
nýrnastarfsemi ef sjúklingar eru að fá háa skammta eða eru lengi á meðferð af þessum lyfjum. Of fáir 

sjúklingar fengu BNS eftir tóbramýsíngjöf og var því ákveðið að sleppa því að bera saman þá sem fengu 

BNS og þá sem fengu ekki BNS vegna smæðar hópsins. Það fékk enginn BNS í tengslum við amíkasín 

gjöf og sá einstaklingur sem fékk BNS í tengslum við neómýsín gjöf var sá eini í rannsókninni sem fékk 

það lyf svo ekki var hægt að bera saman heildarskömmtun amíkasíns og neómýsíns hjá þeim sem fengu 

og fengu ekki BNS.  

5.2.4 Sjúkdómar og önnur nýrnaskaðandi lyf í tengslum við bráðan 
nýrnaskaða 

Allir sem reyndust hafa fengið BNS á rannsóknartímabilinu voru með skráðar ICD-10 greiningar. 

Dagsetning greiningarinnar var þó ekki þekkt sem getur skekkt niðurstöðurnar þar sem við vitum í raun 
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ekki hvort börnin í rannsóknarhópnum hafi greinst með sjúkdómana fyrir eða eftir vankómýsín- og/eða 

amínóglýkósíðgjöf. Það reyndist vera marktækur munur á milli hópa sem fengu og fengu ekki BNS hjá 

einstaklingum með krabbamein, kyn- og þvagfærasjúkdóma, taugasjúkdóma, meltingarfærasjúkdóma 

og hjarta- og æðasjúkdóma. Það er áhugavert að sjá að í rannsóknarþýðinu voru 44 sjúklingar með 

krabbamein og hjá þeim sem fengu BNS voru 32 sjúklingar með krabbamein, svo tæp 73% þeirra sem 

voru með krabbamein fengu BNS. Krabbamein virðist því vera áhættuþáttur fyrir BNS. Það er í samræmi 

við niðurstöður kínverskrar rannsóknar annars vegar og bandarískrar rannsóknar hins vegar og tengist 
líklega a.m.k. að hluta til öðrum lyfjameðferðum sem geta haft skaðleg áhrif á nýrun.67, 71 Að jafnaði má 

segja að það hafi verið rúmlega tvöfalt fleiri með meltingarfærasjúkdóma, taugasjúkdóma og hjarta- og 

æðasjúkdóma hjá þeim sem fengu BNS en hjá þeim sem fengu ekki BNS. Almennt voru þeir sjúklingar 

sem fengu BNS með hærri tíðni undirliggjandi sjúkdóma en þeir sem fengu ekki BNS sem er í samræmi 

við niðurstöður Kaddourah og félaga og Totalpally og félaga.25, 52  

Mjög stór hluti rannsóknarþýðisins eða 95%, fengu lyf úr a.m.k. einum af þeim fjórum lyfjaflokkum sem 

skoðaðir voru og eru taldir vera áhættuþættir fyrir BNS. Þetta eru mjög þýðingarmiklar niðurstöður því 

auðveldara er að stýra þessum áhættuþáttum en mörgum öðrum. Mikilvægt er að meðferðaraðilar hafi 

þetta í huga hjá sjúklingum sem eru í hættu á að fá BNS. Ekki er alltaf hægt að sleppa gjöf þessara lyfja 

en í ýmsum tilfellum gæti verið möguleiki á að velja önnur lyf í staðinn eða takmarka lengd 

meðferðarinnar. Þannig er hægt að koma í veg fyrir eða a.m.k. draga úr líkum á og alvarleika BNS. BNS 

sjúklingar voru marktækt líklegri til að hafa fengið krabbameinslyf, ACEi eða ARB hemla og NSAID lyf 
og var hærri tíðni þessara lyfja hjá þeim sjúklingum sem fengu BNS en þeim sem fengu ekki BNS sem 

er í samræmi við niðurstöður Totalpally og félaga.52 Þegar skoðað er hversu oft hlutfallslega hver 

lyfjaflokkur kom í tengslum við BNS vekur athygli að 73% þeirra sem fengu krabbameinslyf fengu BNS. 

Krabbameinslyf virðast því vera mikilvæg í meingerð bráða nýrnaskaðans og áhættuþáttur fyrir BNS. 

Þegar gagnlíkindahlutföll lyfjanna voru reiknuð vekur athygli hve hátt gagnlíkindahlutfallið er fyrir 

krabbameinslyf eða 25,7. Þetta sýnir að BNS sjúklingar eru 25,7 sinnum líklegri að hafa fengið 

krabbameinslyf en þeir sem eru ekki með BNS. Hafa verður í huga að  möguleiki er á því að 

gagnlíkindahlutföll lyfjanna séu svona há vegna þess hve fáir einstaklingar eru í hverjum hóp sem gæti 
skekkt niðurstöðurnar þó öryggisbilin gefi sterklega til kynna að um sannarleg áhrif séu að ræða.   

Skoðuð voru sérstaklega fimm algengustu krabbameinslyfin. Flestir fengu BNS eftir að hafa fengið 

methotrexate en fæstir eftir að hafa fengið cisplatin, hugsanleg skýring er sú hve fáir fengu það lyf. 
Bleomycin, melphalan, gemcitabine, fluorouracil og carboplatin voru ekki skoðuð í 

krabbameinslyfjaflokknum vegna þess hve sjaldan þau voru notuð. Það reyndist ekki vera marktækur 

munur á milli þeirra sem fengu önnur sýklalyf en vankómýsín og amínóglýkósíð sem skýrist líklega af 

því hve margir sjúklingar fengu önnur sýklalyf eða rúm 95% rannsóknarþýðisins 

Tengsl piperacillin við BNS voru skoðuð sérstaklega vegna þekktra nýrnaskaðandi áhrifa piperacillin, 

sérstaklega með öðrum sýklalyfjum s.s vankómýsíni. Það kom í ljós að 59% þeirra sem fengu 

Piperacillin fengu BNS svo Piperacillin virðist vera sjálfstæður áhættuþáttur fyrir BNS sem er í samræmi 

við niðurstöður bandarískrar rannsóknar.2  
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Þeir sjúklingar sem fengu BNS lágu að meðaltali lengur á spítala en þeir sem fengu ekki BNS sem 

er í samræmi við niðurstöður Downes og félaga og Zappitelli og félaga.53, 62  

5.2.5 Nýgengi langvinns nýrnasjúkdóms 
Enginn fékk langvinnan nýrnasjúkdóm eftir vankómýsín- eða amínóglýkósíðgjöf á 

rannsóknartímabilinu. Þetta eru mjög þýðingarmiklar niðurstöður og virðast sýklalyfin frekar valda 
bráðum nýrnaskaða en ekki langvinnum. Það reyndust þó átta einstaklingar hafa fengið LNS á 

rannsóknartímabilinu og komu öll þau LNS tilfelli áður en sjúklingar fengu sýklalyfin, af óþekktum 

orsökum. Erfitt er að bera þær niðurstöður saman við aðrar rannsóknir þar sem sambærilegar rannsóknir 

eru vandfundnar en tvær aðskildar rannsóknir segja frá því að nýgengi LNS hjá börnum (á stigum 3-5) 

í Evrópu sé 11-12 á milljón íbúa.35, 72 Munurinn skýrist líklega af því að við erum með mun afmarkaðri 

hóp, og eingöngu börn sem hafa þurft vankómýsín og/eða amínóglýkósíð vegna veikinda. Þá eru börn 

á lægstu stigunum líka oft einkennalaus og gætu því verið vangreind en við reiknuðum aðeins 
gaukulsíunarhraðann án tillits til einkenna. Fleiri drengir fengu LNS en stúlkur en sá munur var ekki 

tölfræðilega marktækur. Það skýrist líklega af litlum fjölda þeirra sem fengu LNS. Þetta er í samræmi 

við niðurstöður franskrar rannsóknar annars vegar og ítalskrar rannsóknar hins vegar sem segja bæði 

nýgengi og algengi LNS hærra í drengjum en stúlkum.35, 73 Munur á meðalaldri þeirra sem fengu og 

fengu ekki LNS var heldur ekki marktækur sem gæti einnig skýrst af því hve fáir fengu LNS. Flestir sem 

fengu LNS voru á stigi 3b og þá var einn á stigi 3a. Þetta kemur ekki á óvart þar sem flest tilfelli LNS eru 

tiltölulega væg. Það voru þó tveir sjúklingar með LNS á stigi 5 og þeir komnir með lokastigs nýrnabilun.  

Þegar aldursdreifing og stigun LNS-hópsins við upphaf LNS er skoðuð má sjá að þar eru þrír í 

aldurshópnum 1-31 daga, þar sem skilgreiningin á LNS var  rGSH undir 60 mL/min/1,73 m2 í meira en 

90 daga og engin mæling fyrir ofan 60 mL/min/1,73 m2 þar inn á milli og þá var miðað við upphaf LNS 

þar sem fyrsta mælingin var undir 60 mL/min/1,73 m2. Allir sjúklingarnir átta voru enn með langvinnan 

nýrnasjúkdóm við síðustu eftirfylgd (árið 2019) allt frá 6 mánuðum til 7 árum síðar. 

Alls fékk einn einstaklingur með undirliggjandi langvinnan nýrnasjúkdóm bráðan nýrnaskaða á 

meðan vankómýsíngjöf stóð. Þetta gefur ákveðna vísbendingu um að LNS geti verið áhættuþáttur fyrir 

BNS sem er í samræmi við niðurstöður ýmissa rannsókna.74, 75 Það er þó erfitt að segja til um það vegna 

smæðar hópsins. Öll tilfelli LNS voru til staðar fyrir sýklalyfjagjöf með vankómýsíni eða amínóglýkósíðum 
og því var ekki hægt að skoða hvort heildarskömmtun, meðferðarlengd og skammtafjöldi lyfjanna hefði 

áhrif á meingerð nýrnaskaðans. Einn sjúklingur með LNS fékk lækkun á rGSH en hjá hinum varð ekki 

breyting á rGSH.  

5.2.6 Sjúkdómar og önnur nýrnaskaðandi lyf í tengslum við langvinnan 
nýrnasjúkdóm 

Allir einstaklingar sem greindust með LNS voru skráðir með ICD-10 greiningar. Það vekur athygli að í 

hópnum er enginn sjúklingur með krabbamein, líkt og algengt var í hópnum sem fékk BNS. Algengustu 

sjúkdómar rannsóknarþýðisins voru sjúkdómar í kyn- og þvagfærum (oftast sýkingar í þvagvegum), 

meltingarfærasjúkdómar og meðfædd vansköpun eða litningagalli. Ýmsar rannsóknar hafa sýnt fram á  
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að algengustu ástæður fyrir LNS í börnum eru undirliggjandi nýrnasjúkdómar og ýmsir aðrir meðfæddir 

gallar.14, 38, 40 

Upplýsingum um öll þau nýrnaskaðandi lyf sem allir einstaklingar sem fengu LNS tóku áður en þau 

fengu langvinnan nýrnasjúkdóm var safnað. Helmingur hópsins fékk sýklalyf (önnur en vankómýsín og 
amínóglýkósíð), einn fékk ACEi og einn fékk NSAIDs. Þessi lyf geta valdið nýrnaskaða og kemur ekki á 

óvart að þau séu á listanum.66, 76 Fjórir einstaklingar fengu engin nýrnaskaðandi lyf fyrir LNS. Þeim 

upplýsingum ber þó að taka með fyrirvara þar sem möguleiki er á því að sjúklingar hafi fengið önnur 

nýrnaskaðandi lyf fyrir 2012 en við erum aðeins með upplýsingar um lyf frá 2012-2019. Tveir sjúklingar 

fengu LNS snemma árs 2012 og gæti verið að þeir hafi tekið inn nýrnaskaðandi lyf á fyrri árum án þess 

að við vitum af því þar sem það liggur utan rannsóknartímabilsins.  

5.2.7 Hæð/lengd sjúklinga og mat á gaukulsíunarhraða (rGSH) 
Til þess að athuga hvort sjúklingar hefðu fengið LNS á rannsóknartímabilinu var nauðsynlegt að reikna 

rGSH og til þess þarf hæð og kreatíníngildi sjúklinga. Rúm 68% sjúklinga áttu allar hæðarmælingar 

skráðar en 3,9% sjúklingar áttu engar hæðarmælingar skráðar og var gert ráð fyrir að þeir sjúklingar 

fylgdu meðalhæð fyrir aldur (M3 úr töflu 2 í sænskri rannsókn Wikland og félaga).65 Þegar hæð þeirra 

var áætluð er möguleiki á að hæð/lengd sé ranglega túlkuð á þeim tíma sjúklings og gæti það komið í 
veg fyrir að sjúklingur greinist með LNS eða sjúklingur jafnvel greindur með LNS án þess að svo sé. Um 

það bil 28% sjúklinga áttu til einhverjar hæðarmælingar og þá var auðveldara að staðsetja hvern og einn 

á sinni hæðarkúrfu. Þetta mat á hæð getur leitt til rangrar áætlunar á hæð/lengd barnanna þar sem börn 

taka ekki alltaf út vaxtarkippi sína á sama tíma og því gæti verið að við höfum ofmetið/vanmetið hæð 

barnanna á hverjum tíma fyrir sig sem aftur hefur áhrif á mat á rGSH. 

Notast var við Schwartz (CKiD) bedside jöfnuna til að meta rGSH, rGSH= 36,5 * hæð (cm) / SKr 

(µmól/L) en sú jafna er í dag besta leiðin til að meta rGSH í börnum. Þegar upprunalega Schwartz jafnan 

er notuð til að reikna GSH hjá börnum þá er líklegt að hún ofmeti rGSH um 20-40%.22 Þó að bedside 

jafnan sé áreiðanlegri en sú upprunalega í börnum þá hefur hún samt sína galla og ekki er öruggt að 

jafnan nái að spá fyrir um raunverulegan GSH barnanna með vissu. Bedside jafnan virkar vel þegar 

GSH er á bilinu 15-75 mL/mín/1.73 m2 en ekki er víst ef nýrnastarfsemi barnanna er hærri en á því bili 

að GSH sé rétt metið.22  Svo verður að hafa í huga að kreatínín getur hækkað í nýburum strax eftir 
fæðingu og einnig er kreatínín breytilegt eftir vöðvamassa, því meiri vöðvamassi því hærra er kreatínín 

og getur verið erfitt að meta það hjá börnum. 

Þrír sjúklingar reyndust við upphaf LNS vera yngri en 3 mánaða gamlir. Scwartz bedside jafnan er 
nákvæmust fyrir börn á aldrinum 6 mánaða til 16 ára svo ljóst er að rGSH hjá þessum börnum gæti verið 

ranglega metinn.77 Það var þó ákveðið að halda þessum ungu börnum með í rannsókninni en taka 

sérstaklega fram að mat á rGSH og langvinnum nýrnasjúkómi gæti verið rangt vegna allra þeirra 

lífeðlisfræðilegu breytinga sem eiga sér stað á þessum aldri. 

5.2.8 Áhrif vankómýsíns og amínóglýkósíða á gaukulsíunarhraða 
Ákveðið var að skoða sérstaklega hvort lækkun yrði á gaukulsíunarhraða eftir vankómýsín- eða 

amínóglýkósíðgjöf. Tæpur helmingur rannsóknarþýðisins átti einungis eina kreatínínmælingu eða átti 
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aðeins mælingar fyrir eða eftir sýklalyfjagöf. Það var því ekki hægt að skoða breytingar á rGSH hjá þeim 

einstaklingum sem gerir túlkun ónákvæmari og erfiðari. Eftir voru því 243 einstaklingar sem áttu nokkuð 

margar SKr mælingar, bæði fyrir og eftir sýklalyfjagjöf svo hægt væri að bera þær saman. 

Gaukulsíunarhraði lækkaði hjá 11,5% einstaklinga en var óbreyttur hjá öðrum en þeir reyndust ekki hafa 

fengið marktækt lengri meðferð eða fleiri skammta af sýklalyfjum. Meðferðarlengd og skammtafjöldi 

sýklalyfjanna virðist því ekki vera mikilvægustu þættirnir þegar um lækkun á gaukulsíunarhraða er að 

ræða.  

5.3 Styrkleikar og veikleikar rannsóknarinnar 
Helsti styrkur rannsóknarinnar er að hún náði til flestra barna á aldrinum 0-17 ára sem fengu 

vankómýsín eða amínóglýkósíðgjafir á Barnaspítala Hringsins á rannsóknartímabilinu nema þeirra sem 

lágu á vökudeild. Vankómýsín og amínóglýkósíð eru reglulega notuð hjá börnum, sérstaklega á 
sjúkrahúsi í tengslum við alvarlegar sýkingar. Því er líklegt að rannsóknin hafi náð til flestra barna á 

Íslandi sem fengu þessi lyf á rannsóknartímabilinu. Annar kostur rannsóknarinnar er að öllum gögnum 

var safnað af einum aðila sem lágmarkar misræmi. Það telst einnig til styrkleika rannsóknarinnar að slík 

rannsókn hefur ekki verið framkvæmd áður hér á landi og ekki á Norðurlöndunum svo vitað sé, þar sem 

metin eru áhrif vankómýsíns og amínóglýkósíða á nýrnastarfsemi hjá börnum auk þess sem tekið er tillit 

til annarra lyfja sem geta haft skaðleg áhrif á nýru. Þá er einnig kostur að þessi rannsókn nær ekki 

einungis yfir sjúklinga sem leggjast á gjörgæslu eins og meirihluti rannsókna gerir heldur nær rannsóknin 
yfir alla sem leggjast á spítala og einnig þá sem eru meðhöndlaðir á dagdeildum og bráðamóttöku. Það 

veitir því góða yfirsýn yfir öll stig bráðs nýrnaskaða en ekki bara alvarlegustu tilfellin. Loks má nefna að 

í rannsóknum þar sem metin er hætta á langvinnum nýrnasjúkdómi er oft notuð einungis ein mæling til 

að meta LNS en í okkar rannsókn voru fleiri mælingar og er það aðferðafræðilega sterkara að hafa 

a.m.k. tvær endurteknar mælingar til að staðfesta að sjúkdómurinn sé sannarlega langvinnur.  

Helstu takmarkanir rannsóknarinnar eru að hún er afturskyggn sem veldur óhjákvæmilega 

upplýsingabjögun (e. information bias) á þeim breytum sem notast var við í rannsókninni. Því fylgir oft 

vanskráning á upplýsingum og var ekki hægt að bæta við rannsóknum sem vantaði eftir á eins og hefði 

verið hægt ef um framskyggna rannsókn hefði verið að ræða. Má þar nefna að mælingar á SKr gildi 

vantaði hjá 19 sjúklingum og þurfti að sleppa þeim úr tölfræðiúrvinnslu. Þetta gæti hafa orðið til þess að 

rannsóknin missti af einhverjum sjúklingum sem fengu BNS og LNS þó einungis sé um 4% sjúklingana 

að ræða. Einnig var ekki hægt að meta skammta vankómýsíns og amínóglýkósíða í mg/kg sem hefði 
verið enn nákvæmari leið til að meta áhrif lyfjanna á meingerð nýrnaskaðans. Það er einnig veikleiki í 

rannsókninni að nákvæmni í hæðarmælingum sjúklinganna var í sumum tilfellum ábótavant þar sem 

langt var á milli þekktra hæðarmælinga og mældra kreatíníngilda sem dró úr nákvæmni útreikninga á 

rGSH. Í þeim tilfellum var vaxtarrit viðkomandi notað til nálgunar á hæð á þeim tíma sem 

kreatínínmælingarnar voru gerðar sem felur í sér ákveðna óvissu. Þá er einnig erfitt að meta rGSH hjá 

einstaklingum undir 6 mánaða vegna þeirra lífeðlisfræðilegu breytinga sem eiga sér stað á þeim aldri 

og gætum við hafa vanmetið/ofmetið rGSH sjúklinga á þeim aldri. Loks verður að nefna að það vantaði 
dagsetningu á sjúkdómsgreiningar barnanna og mun það verða skoðað nánar í framtíðinni en ekki gafst 

tími til þess við gerð þessarar ritgerðar. 



 

 

50 

5.4 Ályktanir og framtíðarsýn 
Niðurstöður rannsóknarinnar leiddu í ljós að 15,3% barna fengu bráðan nýrnaskaða eftir 

vankómýsín- og/eða amínóglýkósíðmeðferð á Barnaspítala Hringsins og lítur út fyrir að 
heildarskömmtun lyfjanna, meðferðarlengd og skammtafjöldi sé mikilvægur í meingerð bráðs 

nýrnaskað. Vankómýsín og amínóglýkósíð eru langalgengustu lyfin sem valda nýrnaskaða í 

rannsókninni enda mest notuð. Enginn fékk langvinnan nýrnasjúkdóm eftir meðferð með 

rannsóknarlyfjunum.  

Áhugavert væri að halda rannsóknarvinnunni áfram. Athyglisvert væri að gera tilfella-viðmiða 

rannsókn þar sem notast yrði við sambærilega stóran hóp barna sem hafa ekki fengið vankómýsín né 

amínóglýkósíð og leggjast inn á dagdeild Barnaspítalans í valkvæða skurðaðgerð sem tengist ekki 

nýrnasjúkdómum eða mótefnagjöf og til er a.m.k. ein mæling á SKr til samanburðar við rannsóknarþýðið 

úr þessari rannsókn. Það gæti gefið meiri upplýsingar um þátt vankómýsíns og amínóglýkósíða í 

meingerð nýrnaskaðans og áhrif á rGSH.  

Það er okkar von að niðurstöður þessarar rannsóknar varpi frekara ljósi á nýgengi bráðs nýrnaskaða 

og langvinns nýrnasjúkdóms hjá börnum eftir sýklalyfjameðferð og að meðferðaraðilar hafi í huga hættur 

sem geta stafað af notkun vankómýsíns og amínóglýkósíða. Formleg sýklalyfjaráðgjöf innan deilda 

spítalans gæti dregið úr áhættu á bráðum nýrnaskaða sem myndi án efa vera íslensku heilbrigðiskerfi 

til framdráttar. 
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RH\NMaYtN 9. MaQ~aU 2020 
                       yV/VK 
VaOWêU SWHIiQVVRQ TKRUV 
SpUIU èLQJXU t baUQaVPLWVM~NGyPXP RJ aèM~QNW 
BaUQaVStWaOL HULQJVLQV / HË 
101 RH\NMaYtN 
 
ÈJ WL VaOWêU, 
 
Varèar erindi 54/2019 ÄÈhrif vancomycins og amtnyglêkystèa notkunar hjá b|rnum á 
nêrnastarfsemi³. 
 
H|fXP PyWWeNLè VYaU ìLWW, dagV. 3. MaQ~aU 2020 Rg VYaUaU ìeWWa aWKXgaVePdXP 
QefQdaULQQaU Peè fXOOQ gMaQdL K WWL.  
 
SkY. XmVykn i aè Vafna efWiUfaUandi g|gnXm:~U gagnagUXnni aSyWekV LSH Rg 
Y|UXh~Vi gagna: 
 

x NeQQLWaOa 
x aOdXU 
x N\Q 
x YaQcRP\cLQ Rg/eèa geQWaPLcLQ/WRbUaP\cLQ (Mi/QeL, KYeQ U), 
x VNaPPWaU (Pg Rg Pg/Ng ± UeLNQXè VW Uè),  
x fM|OdL daga i PeèfeUè Rg KYaU PeèfeUèLQ KyfVW/OaXN,  
x |QQXU QeSKURWR[LVN O\f (Mi/QeL, KYeQ U),  

 
VMi W PaQdL OLVWa af QeSKURWR[LVNXP O\fMXP KpU f\ULU QeèaQ: 

AŶƚiŵicƌŽbiaů ATC Ͳ ĐŽĚĞ 
AŵŝŶŽŐůǇĐŽƐŝĚĞƐ ;ŐĞŶƚĂŵŝĐŝŶ͕ƚŽďƌĂŵǇĐŝŶͿ JϬϭGB 
GůǇĐŽƉĞƉƚŝĚĞƐ ;ǀĂŶĐŽŵǇĐŝŶͿ JϬϭXA 
BĞƚĂ ůĂĐƚĂŵƐ ;ƉĞŶŝĐŝůůŝŶ͕ ĐĞƉŚĂůŽƐƉŽƌŝŶƐ Ğ͘Ő͘ 
PŝƉĞƌĂĐŝůůŝŶͲTĂǌŽďĂĐƚĂŵͿ 

JϬϭCͬJϬϭD 

PŽůǇŵŝǆŝŶƐ ;ĐŽůŝƐƚŝŶͿ JϬϭXB 
SƵůĨŽŶĂŵŝĚĞ ;ƐƵůĨĂĚŝĂǌŝŶĞ͕ ƐƵůĨĂŵĞƚŚŽǆŽůĞͿ JϬϭE 
QƵŝŶŽůŽŶĞƐ ;ĐŝƉƌŽĨůŽǆĂĐŝŶͿ JϬϭMA 
RŝĨĂŵƉŝĐŝŶ JϬϰAB 
AŶƚŝǀŝƌĂů ĂŐĞŶƚƐ ;ĂĐǇĐůŽǀŝƌ͕ ĨŽƐĐĂƌŶĞƚ͕ ŝŶƚĞƌĨĞƌŽŶͿ JϬϱABͬJϬϱADͬLϬϯAB 
AŵƉŚŽƚĞƌŝĐŝŶ B JϬϮAA 
CheŵŽƚheƌaƉǇ 
PůĂƚŝŶƐ ;ĐŝƐƉůĂƚŝŶ͕ ĐĂƌďŽƉůĂƚŝŶͿ LϬϭXA 
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EfWiUfaUaQdi g|gQXP VafQaè ~U Sj~kUaVkUi (HeilVXgiWW):  

x keQQiWala 
x aldXU 
x k\Q 
x |ll kUeaWiQiQ-gildi,  

IĨŽƐĨĂŵŝĚĞ͕ ĐǇĐůŽƉŚŽƐƉŚĂŵŝĚĞ LϬϭAA 
MŝƚŽŵǇĐŝŶ LϬϭDC 
GĞŵĐŝƚĂďŝŶĞ LϬϭBC 
MĞƚŚŽƚƌĞǆĂƚĞ͕ ƉĞŵĞƚƌĞǆĞĚ LϬϭBA 
AŶƚŝĂŶŐŝŽŐĞŶĞƐŝƐ ĂŐĞŶƚƐ ;ďĞǀĂĐŝǌƵŵĂď͕ ĐĞƚƵǆŝŵĂďͿ LϬϭyC 
IŵŵƵŶŽƚŚĞƌĂƉŝĞƐ ;ŝŵŵƵŶĞ ĐŚĞĐŬƉŽŝŶƚ ŝŶŚŝďŝƚŽƌƐ͕ 
ĐŚŝŵĞƌŝĐ ĂŶƚŝŐĞŶ ƌĞĐĞƉƚŽƌ d ĐĞůůƐͿ 

LϬϭyC 

BRAF ŝŶŚŝďŝƚŽƌƐ ;ǀĞŵƵƌĂĨĞŶŝď͕ ĚĂďƌĂĨĞŶŝďͿ LϬϭyE 
AŶalgeƐicƐ 
NSAIDƐ MϬϭA 
PĂƌĂĐĞƚĂŵŽů ;ŚŝŐŚ ĚŽƐĞƐͿ NϬϮBE 
ImmƵŶŽƐƵƉƉƌeƐƐiǀeƐ 
CĂůĐŝŶĞƵƌŝŶ ŝŶŚŝďŝƚŽƌƐ ;ĐǇĐůŽƐƉŽƌŝŶĞ͕ ƚĂĐƌŽůŝŵƵƐͿ LϬϰAD 
AŶƚideƉƌeƐƐaŶƚƐͬmŽŽd ƐƚabiliƐeƌƐ  
AŵŝƚƌŝƉƚǇůŝŶĞ NϬϲAA 
FůƵŽǆĞƚŝŶĞ NϬϲAB 
LŝƚŚŝƵŵ NϬϱAN 
BĞŶǌŽĚŝĂǌĞƉŝŶĞ NϬϱBA 
AŶƚihiƐƚamiŶeƐ 
DŝƉŚĞŶŚǇĚƌĂŵŝŶĞ RϬϲAA 
DiƵƌeƚicƐ 
LŽŽƉƐ ;ĨƵƌŽƐĞŵŝĚĞͿ CϬϯCA 
dŚŝĂǌŝĚĞƐ ;ŚǇĚƌŽĐŚůŽƌŽƚŚŝĂǌŝĚĞͿ CϬϯA 
CaƌdiŽǀaƐcƵlaƌ ageŶƚƐ  
RAAS ŝŶŚŝďŝƚŽƌƐ ;ACE ŝŶŚŝďŝƚŽƌƐ͕ ARBƐͿ CϬϵ 
CůŽƉŝĚŽŐƌĞů͕ ƚŝĐĂŐƌĞůŽƌ BϬϭAC 
SƚĂƚŝŶƐ CϭϬAA 
Oƚheƌ 
BŝƐƉŚŽƐƉŚŽŶĂƚĞƐ ;PĂŵŝĚƌŽŶĂƚĞ͕ �ŽůĞŶĚƌŽŶĂƚĞͿ MϬϱBA 
dŽƉŝƌĂŵĂƚĞ͕ �ŽŶŝƐĂŵŝĚĞ NϬϯAy 
OƌůŝƐƚĂƚ AϬϴAB 
MĞƐĂůĂǌŝŶĞ AϬϳEC 
AůůŽƉƵƌŝŶŽů MϬϰAA 
PƌŽƚŽŶͲƉƵŵƉ ŝŶŚŝďŝƚŽƌƐ AϬϮBC 
OƐŵŽƚŝĐ ĂŐĞŶƚƐ ;ƐƵĐƌŽƐĞ ;IsIŐ ĞǆĐŝƉŝĞŶƚͿ͕ ŚǇĚƌŽǆǇĞƚŚǇů 
ƐƚĂƌĐŚ͕ ŵĂŶŶŝƚŽů͕ ĚĞǆƚƌĂŶ͕ ƌĂĚŝŽĐŽŶƚƌĂƐƚ ŵĞĚŝĂͿ 

Ͳ 
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x O\IMaJLOGL (VHUXP P OLQJaU VpX ì U WLO VWaèaU),  
x JUHLQLQJaU i OaQJYLQQXP VM~NGyPXP,  
x Ya[WaUN~UIa (aOOaU P OLQJaU i K è RJ ì\QJG).  
x ibHQGLQJ I\ULU PHèIHUè  
x ì|UI i JM|UJ VOX,  
x ì|UI i |QGXQaUYpO  
x GaXèVIaOO  
x bOyèìUêVWLQJVP OLQJaU  
x K è/ì\QJG RJ OtNaPVIOaWaUPiO (UHLNQaè)  
x bOyèJLOGL i Na, K, Ca, MJ, IRVIaW, XUHa, NUHaWLQLQ,  
x bOyèKaJXU RJ CRP  
x ìYaJVWaWXV - aObXPLQ/NUHaWLQLQ RJ SUyWHLQ/NUHaWLQLQ KOXWIaOO t ìYaJL aXN 

ìYaJNULVWaOOa QLèXUVW|èXU P\QGJUHLQLQJa aI QêUXP  
 
RaQQVykQaUìêèi  
 
gOO b|UQ VHP YRUX PHèK|QGOXè PHè YaQFRP\FLQ RJ/Hèa aPtQyJOêNyVtèXP 
(JHQWaPLFLQ RJ WRbUaP\FLQ) IUi MaQ~aU 2012 RJ ~W GHVHPbHU 2019 YHUèa WHNLQ LQQ t 
UaQQVyNQLQa RJ P\QGa ìaQQLJ UaQQVyNQaUKySLQQ. JaIQVWyU KySXU baUQa IUi VaPa 
WtPabLOL YHUèXU P\QGaèXU VHP ìMyQaU VHP VaPaQbXUèaUKySXU. 
 
RaQQVykQaUWtPabil: 
 
RaQQVyNQ KHIVW: IHbU~aU 2020 
RaQQVyNQ OêNXU: MaQ~aU 2025 
 
EQGaQOHJW VaPì\NNL SLèaQHIQGaU KHLObULJèLVUaQQVyNQa i LaQGVStWaOa I\ULU RIaQJUHLQGa 
UaQQVyNQ HU KpU PHè YHLWW. 
 
SLèaQHIQG bHQGLU UaQQVaNHQGXU i aè bLUWa VLèaQHIQGaUQ~PHU UaQQVyNQaU ìaU VHP 
YLWQaè HU t OH\IL QHIQGaULQQaU t bLUWXP JUHLQXP XP UaQQVyNQLQa. JaIQIUaPW IHU QHIQGLQ 
IUaP i aè Ii VHQGa WLON\QQLQJX XP ORN UaQQVyNQaU ìHJaU ìaU aè NHPXU, aXN aIULWa aI 
bLUWXP JUHLQXP XP UaQQVyNQLQa. 
 
GaQJL \NNXU YHO YLè UaQQVyNQaUVW|UILQ 
 
ViUèingaUf\llVW f\UiU h|nd SièanefndaU heilbUigèiVUannVykna i LandVStWala, 

______________________________________ 
SYeiQbj|Ug HalldyUVdyWWiU, VWaègeQgill fRUVW|èXmaQQV. 
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