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Orsakir ofvirkniroskunar
— yfirlitsgrein

Agrip

Ofvirkniroskun eda athyglisbrestur med of-
virkni kemur fram 4 barnsaldri og hefur algengi
verid metid um 7%. Heilkennid einkennist af
einbeitingarerfidleikum, hreyfiofvirkni og hvat-
visi. Einkennin geta haldist fram 4 fullordinséar og
er algengi hja fullordonum talid um 4,5%. Orsakir
ofvirknir6skunar eru margpattar en dztlad er ad
erfoir skyri heilkennid { 70-95% tilfella. Erfoa-
freedilegur breytileiki i ymsum bodefnakerfum {
heila er talinn hafa mikla pydingu og hefur dépa-
minerga kerfid mest verid rannsakad. Par hafa
erfdarannsoknir synt fylgni ofvirkniréskunar vid
erfoabreytileika { genunum DR4, DRS og DAT-1.
Hlutverk annarra bodefnakerfa i ofvirkniréskun
eru Oljosari, svo sem hlutverk noradrenalins og
seréténins. Visbendingar eru um ad reykingar,
afengisneysla 4 medgongu, ldg fadingarpyngd og
feedingardverkar eigi hlut a0 mali vardandi orsakir
ofvirkniroskunar en frekari rannsékna er porf.
Fleiri pettir hafa verid nefndir til sogunnar, svo
sem blyeitrun og heilaskadi. Eins og bekkingin
stendur { dag eru erfdir s orsakapattur sem hefur
mest vagi. I greininni er farid yfir stodu rannsékna
4 orsokum ofvirkniroskunar.

Inngangur

Ofvirkniréskun eda athyglisbrestur med ofvirkni
er kliniskt heilkenni 4 svidi hreyfiofvirkni, hvatvisi
og athyglisbrests par sem einkenni eru { 6samraemi
vid aldur og proska (1). Einkennin eru komin fram
vid 6-7 ara aldur og purfa ad koma fram 1 fleiri
en einum adstedum, til demis bedi 4 heimili og
i skéla (2). Ofvirkniréskun er algeng hja bérnum,
nidurstddur erlendrar rannséknar par sem teknar
voru saman 97 rannséknir 4 tidni athyglisbrests
med ofvirkni syndu algengi um 7% samkvamt
DSM-IV greiningarkerfinu (3). Islensk athugun
fann adeins legra hlutfall medal islenskra skola-
barna (4). Nidurstodur rannsékna eru nokkud
breytilegar vegna mismunandi pydis, rannsékn-
aradferda og hvort farid er eftir greiningarkerfinu
ICD-10 eda DSM-IV. Pannig hefur algengi verid
metio allt fra 1,5 til 17,8% (7, 8). Algengi er harra
hja drengjum og greinast um pad bil prir dreng-
ir & moti hverri stilku med ofvirkniréskun (5).
Einkenni minnka gjarnan med aldri en talid er ad
allt fra 22-85% unglinga sem hofou ofvirknirdskun
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4 barnsaldri uppfylli 4fram greiningarskilmerki
(6, 7). Algengi ofvirkniroskunar er talid vera
um 4,5% medal fullordinna (9). Ofvirkniroskun
getur haft margbreytileg einkenni. Flest bendir
til fjolgena orsakar sem geeti valdiod roskun 4 fleiri
bodefnakerfum samtimis, en pad geti medal ann-
ars skyrt ad 1 sumum tilfellum er porf & fjollyfja-
medfero til a0 medhondla einkenni heilkennisins
(10). Fylgiraskanir ofvirkniroskunar eru til deemis
hegOunarroskun, moétpréaprjoskurdskun, kvida-
raskanir, kekjaraskanir (11), punglyndi og sér-
teekar proskaraskanir eins og ndmserfioleikar (12).
Algengi fylgiraskana er frd 20% fyrir namsraskan-
ir til 35% fyrir hegdunarraskanir (1). Sterk tengsl
fylgiraskana vid ofvirkniroskun stydja einnig pa
tilgatu ad um fjolgena orsok sé ad raeda (3, 13).
Meodferd ofvirknirdskunar er margpatt og verour
hér ekki farid sérstaklega i meoferd einkenna. P6
hafa dhrif lyfjamedferdar eins og til demis metylf-
enidats 4 ofvirknieinkenni gefid visbendingar um
hvada bodefnakerfi { heila eigi hlut ad mali varo-
andi meingerd. Hér verdur tept 4 ymsum orsaka-
pattum sem nefndir hafa til sdgunnar vardandi
ofvirkniroskun samkvamt erlendum rannséknum,
en sidar verda birtar nidurstodur dr lysandi rann-
s6kn um ofvirkniréskun 4 Islandi.

Erfoir. Margt bendir til pess ad erfdir séu adal-
orsakapéttur ofvirkniroskunar og skyra per
70-95% tilfella samkvemt rannséknum (10, 14).

LEekNABLAPID 2005/91 409


https://core.ac.uk/display/38272025?utm_source=pdf&utm_medium=banner&utm_campaign=pdf-decoration-v1

BIFRADIGREINAR /

410 LEkNABLAPID 2005/91

OFVIRKNIROSKUN

Fjolskyldu-, tvibura- og ettleidingarannséknir
hafa gefid visbendingar um erfOafredilega petti.
Pannig hafa systkini og foreldrar ofvirks einstak-
lings um fimm sinnum meiri likur 4 vera med
ofviknir6skun midad vi0 einstaklinga sem ekki
eiga ndid skyldmenni med ofvirkniroskun (15).
Tviburarannséknir par sem athugadar eru likurnar
4 pvi ad hinn tviburinn sé med ofvirknirdskun ef
annar peirra er med réskunina, syna patt erfoa {
55-100% tilvika samkvemt matslistum foreldra og
50-70% samkvaemt upplysingum fra kennara (16).
Pad kemur fyrir ad einungis annar eineggja tvi-
bura sé med ofvirkniréskun (17) en hinn ekki sem
bendir til fleiri orsakapatta en erfoa. Margt bendir
til pess a0 fjolgena erfdir séu rddandi. Eingena
orsok er pé pekkt, til demis veldur erfdagalli {
beta skjaldkirtilsvidtaka utlegu vidnami (peri-
pheral resistance) gegn skjaldkirtilshorménum
og mjog harri tioni ofvirknirdskunar, eda 50-70%
hja peim sem bera erfdagallann. Petta er p6 mjog
sjaldgeef orsok ofvirkniroskunar (18). Talid er ad
hlutverk erfoa sé hvad mest { peim tilfellum par
sem einkenni ofvirkniroskunar haldast fram 4 ung-
lingsaldur (14). Verid er a0 leita gena sem orsaka
ofvirkniréskun og hafa medal annars verid gerdar
tengslagreiningar sem benda til tengsla heilkennis-
ins vid ymsa staoi { erfdamenginu, til demis 16p13
og 15q15 (19, 20). Gen sem tengjast ymsum bod-
efnakerfum hafa verid rannsokud og eru nokkur
peirra tekin sérstaklega fyrir hér ad nedan.

Erfoir tengdar dépamini

Truflun 4 dépaminvirkni { heila, til demis 1 pre-
frontal cortex, hefur verid tengd ofvirkniroskun
(21) en dépamin hefur ahrif 4 hreyfivirkni. Lyfhrif
metylfenidats eru a0 minnsta kosti ad hluta til ad
hindra endurupptoku dépamins og valda pann-
ig aukningu 4 ddépamini { taugamétum (22). P6
petta bendi sterklega til pess ad vandinn liggi {
vanstarfsemi dépaminerga Kkerfisins eru einnig
visbendingar um ofstarfsemi pess i tengslum vid
ofvirkniréskun (23) og geti truflunin verid mis-
munandi eftir einstaklingum. Ymis gen sem tengj-
ast dopamini hafa verid nefnd til sbgunnar { pessu
samhengi, medal annars DRD4, DRDS og DAT-1
sem hvert um sig hefur hlutfallslikur 4 bilinu 1,13
til 1,45 (24). Pessar lagu tolur benda til ad pad purfi
samspil fleiri gena til ad valda ofvirkniroskun (25).
Pessi prju gen hafa mismunandi hlutverk, pannig
skrair DRD4 genid fyrir einum af peim viotokum
sem midla dhrifum dépamins { taugamétum (7).
Visst form DRD4 gensins sem er med endurtekn-
um 7 basa ro0um hefur fundist oftar hja ofvirkum
boérnum en 6drum og benda nidurstédur til fylgni
pessa forms vid athyglisbrest sérstaklega (26, 27).
DAT-1 genid skrdir fyrir dépamin flutningssam-

eind sem farir dépamin aftur inn { taugafrumuna.
Akvedin genasamszta (allele) fyrir pessa sam-
eind hefur synt fylgni vid ofvirkniréskun (28).
Vid SPECT (Single Photon Emission Computed
Tomography) rannsékn par sem tenging dépamins
vi0 DAT flutningssameindina var skodud kom {
lj6s ad binding var mjog aukin hja fullordnum med
ofvirkniroskun eda 70% herri en hja viomidunar-
hop sem bendir til aukinnar péttni sameindarinnar
(29). Metylfenidat minnkar bindingu vid sameind-
ina sem veldur aukinni péttni dépamins { tauga-
moétunum sem samrymist dhrifum metylfenidats 4
ofvirkniroskun (30). I nylegri metaanalysu fundust
ekki tengsl 4 milli viss forms DAT gensins (10-re-
peat) og ofvirkniroskunar (31). Annad gen skrdir
fyrir catechol-O-methyltransferase (COMT) {
heila en pad ensim tekur pétt { nidurbroti 4 kate-
kélaminum svo sem dépamini og noradrenalini og
hefur fylgni vid ofvirkniréskun (32).

Erfoir tengdar noradrenalini

Noradrenalin virdist hafa pydingu vardandi ofvirkni-
einkenni og geta lyf med noradrenerga verkun haft
ahrif 4 pau med pvi ad hemja losun noradrenalins
i taugamét. I dyratilraunum hefur komid fram ad
noradrenalinbrautir tengjast heafileikanum til a0
geta flokkad burt dzeskileg areiti (10) en sa hefileiki
er skertur hja ofvirkum einstaklingum (33). P4
hefur sést samband milli noradrenalinskra gena og
ofvirkniréskunar og pa sérstaklega ef jafnframt er
um ndmserfidleika ad reda (10).

Erfoir tengdar serotonini

Rannséknir hafa almennt ekki stutt pa tilgatu ad
truflun i seréténinbiskap eigi stéran patt varod-
andi orsok ofvirkniréskunar. Samrymist petta
takmarkaori gagnsemi SSRI (Selective Serotonin
Reuptake Inhibitors) lyfja vid ofvirknieinkennum
(34). P6 eru vissar visbendingar ur dyratilraunum
um pétt seréténins i ofvirkniréskun (31) og einnig
hafa nokkrir rannsakendur fundio fylgni milli of-
virknirgskunar og gena sem tengjast ser6tonini hja
monnum (35, 36).

Erfoir sem tengjast 60rum bodefnum

Lagur styrkur af mén6éamin oxidasa (MAO) er tal-
inn geta tengst ofvirknirdoskun, en MAO genin eru
4 X litningi. Annad gen sem hefur synt marktaka
fylgni vid ofvirkniroskun skrdir fyrir androgen
viotaka (AR gen). Petta gen er einnig X litninga-
tengt sem er dhugavert par sem ofvirkniroskun er
algengari hjd drengjum en stilkum. Einnig hafa
viss form GABA vidtaka synt fylgni vid ofvirkni-
roskun (10). Stokkbreyting { geni sem skrair fyrir
préteininu  SNAP-25 (synaptosomal-associated
protein) hefur ahrif 4 losun bodefna i taugafrum-



um. Fundist hefur stokkbreyting i pessu geni hja
f6lki med ofvirkniroskun (37).

Heildarnidurstadan { pessari upptalningu er
st ad po6 erfoir tengdar dépamini hafi mest verid
rannsakadar koma morg bodefni vid sogu. Genin
sem rannsdkud hafa verid hafa synt auknar likur 4
ofvirkniréskun med hlutfallslikum (odds ratio) a
bilinu 1,2-1,5 (24). Pessar lagu hlutfallslikur benda
til pess a0 morg gen purfi ad koma saman til ad
valda réskuninni.

Reykingar 4 medgongu. Reykingar moédur &
medgongu virdast vera dhattupdttur fyrir ofvirkni-
roskun. Til demis hafa nidurstodur rannsékna
synt ad um 2,1-2,7 sinnum meiri likur eru 4 pvi ad
barn médur sem reykir & medgongu greinist med
ofvirkniréskun en ef médirin reykir ekki & med-
gongunni (38, 39). Aukningin er marktek og hin
helst, p6 leiorétt sé fyrir félagslegum pattum (soc-
ioeconomic status), greindarfari foreldra og of-
virkniroskun foreldra (40). Nidurstadan i nylegri
yfirlitsgrein var a0 reykingar médur & medgdngu
auka likur 4 ad barnid greinist med ofvirknirosk-
un. Sumar rannsoknir syndu auknar likur eftir pvi
sem reykingarnar voru meiri (41).

Afengisnotkun 4 medgongu. Afengisnotkun 4
medgongu skilgreind sem dagleg drykkja eda
taradrykkja hefur synt 2,5 falda hakkun 4 tioni
ofvirkniroskunar hja barni (39). Einnig hefur
afengisnotkun 4 medgongu verid marktakt tengd
einbeitingarerfioleikum og minnistruflunum barns-
ins 1 réttu hlutfalli vid innbyrt magn afengis 4 meo-
gongunni (42). T pessu sambandi ma nefna ad allt
a0 73% einstaklinga sem eru med alk6hdl heilkenni
fosturs uppfylla greininguna athyglisbrest med
ofvirkni (44). Rannséknir hafa pé ekki synt med
Oyggjandi heetti a0 afengisneysla sé orsakapattur
fyrir ofvirkniréskun. Ein afturvirk rannsékn (43)
syndi a0 pau tengsl sem komu fram milli ofvirkni-
roskunar og afengisneyslu 4 medgongu (og reyndar
reykinga) hurfu pegar leidrétt var fyrir 60rum patt-
um svo sem alkéhoélisma 1 fjolskyldu.

Lag fedingarpyngd og lengd medgongu. Vegna
framfara 4 svidi fedinga- og barnalekninga halda
fleiri og smeerri fyrirburar lifi en 40ur, en fyrirburar
eru { dhzttuhdpi vardandi ofvirkniréskun. Born
faedd fyrir 37. viku medgongu eru 2,6 sinnum liklegri
til a0 greinast med ofvirkniroskun en 6nnur boérn
(45). Vardandi fedingarpyngd eru born med of-
virknirdskun um prisvar sinnum liklegri til ad hafa
feedst undir 2500 grommum en 6nnur born (46). Pad
virdist sem likurnar séu meiri ef barnid vegur minna
en 1500 gromm (47) og pannig voru bérn med mjog
laga feedingarpyngd um fjérum sinnum liklegri til a0
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greinast med ofvirknirdskun en 6nnur born (48). I
einni ranns6kn par sem skodud voru 87 born med
fedingarpyngd undir 1000 grommum voru 24%
med ofvirkniroskun. Af pessum léttburum voru
ahattupettir { fedingu ekki tidari hja peim bornum
sem voru greind med ofvirknirdskun fyrir utan ad
s hopur hafdi aukna tioni af bledingu i heilaholi
(intraventricular bledingu) (49).

Fadingaraverki. Fin tilgdtan um tengsl faeding-
araverka og ofvirkniroskunar er ad barnid verdi
fyrir sdrefnisskorti sem sidan valdi truflunum 4
starfsemi dépaminkerfa { heila (21). Pannig hafa
sést tengsl vid ofvirknirdskun ef barnio hefur purft
ondunarhjalp med belg strax eftir fedingu og einn-
ig ef einnar mindtu Apgar er 6 eda legri eda ef
fimm mindtna Apgar er 8 eda lagri (50). Madur
barna med ofvirknirdskun lystu 4lagseinkennum
hja fostri (fetal distress) 1 17% fedinga en maedur
annara barna lystu pvi sama 1 8% fedinga. Long
feeding, 13 klukkustundir eda meira, var einnig
dhzettupattur { somu rannsékn (51). Ekki hafa allar
rannsoknir synt tengsl ofvirknirdskunar og feding-
araverka (21).

AdJrir pattir

Aldur méour Sumar rannséknir syna aukningu
{ tioni ofvirkniroskunar eftir pvi sem moédir er
yngri vid feedingu barns (51). Tilvisanir 4 medfero-
arstofnanir vegna ofvirkni eru algengari { peim
tilfellum sem mo&dir hefur verid undir 25 dra vid
fzdingu barnsins (50). Obirtar islenskar nidur-
stodur syna auknar likur 4 ad ungar madur eignist
ofvirk born (51).

Erfoasjukdoémar og fleira Ofvirkniréskun er al-
gengari hja f6lki med ymsa erfdasjikdéma eins og
Velofacial heilkenni og fragile-X heilkenni (53).
Pessi heilkenni eru pé pad sjaldgzef ad ekki er talid
réttletanlegt a0 skimad sé fyrir peim hja bornum
med ofvirkniroskun (53). Phenylketonurea og enc-
ephalopathia hafa verid nefnd sem orsakapettir
(54).

Fikniefnanotkun d medgongu Auknar likur eru 4
ofvirkniroskun hja bornum madra sem eru virkir
heréinfiklar 4 medgongu (55). Pau born sem hofdu
alist upp hja medrum sinum voru med aukna tioni
ofvirkniréskunar midad vid pau born sem voru &tt-
leidd og bendir petta til umhverfisdhrifa. Margar
madranna reyktu einnig tébak og hofou sjélfar
ofvirknieinkenni sem getu skekkt pessa nidur-
stodu. P4 hefur ofvirknirdskun einnig verio tengd
kokainneyslu madra 4 medgoéngu, sérstaklega
pegar métpréaprjéskuroskun eda hegdunarroskun
greinast sem fylgiraskanir ofvirkninnar (56).
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Heili Hja bornum sem hafa ordid fyrir heilaskada
eftir dverka kemur fram hakkud tioni ofvirkni-
einkenna sem geta ndd greiningarviomioum
ofvirkniréskunar. [ einni rannsékn var tidni of-
virkniroskunar hja peim sem hofou ordid fyrir
alvarlegum heilaskada 38%, en { pridjungi tilfell-
anna gengu einkennin til baka. Vid vagari heila-
skada var tidnin hins vegar leegri (57). Breytingar
i heila hafa sést hja folki med ofvirknirdskun, til
demis hefur segulémun synt fram 4 eydur badum
megin i djiphnoda (basal ganglia bilateralt), {
graa efninu 4 Brodmann svadi og hagra megin {
aftari gyrdilsfellingu (posterior cingulate gyrus).
Somuleidis hafa sést eyOur { hvita efninu midlegt
i vinstra heilahveli fyrir framan pyramidal brautir
og fyrir ofan djiphnoda (basal ganglia) (58). A
segulémun hefur sést ad rammal litla heila var
minnkad hagra megin um 4,9% hja bérnum med
ofvirkniréskun en ekki hja systkinum peirra sem
ekki voru greind med heilkennid. Ba0di bornin
med ofvirkniréskunina og systkini peirra voru p6
med rdmmadlsminnkun 4 graa efninu hegra megin
undir enni (prefrontalt) og 4 grda og hvita efninu
vinstra megin undir hnakka (occipitalt) allt a0
9,1% (59). Breytingar a hvita efninu gaetu tengst
demyelineringu (58). Myndgreiningarrannséknir
eru ekki notadar til greiningar, ad minnsta kosti
ekki enn sem komio er.

Medganga Sumar rannsoknir syna tengsl ofvirkni-
roskunar vio slema heilsu médur & medgdngu og
vid fedingarkrampa. Bleding 4 medgongu og fylgi-
kvillar vi0 slys 4 medgongu hafa somuleidis tengst
auknum likum & ofvirkniroskun (60). Sja einnig
kaflana hér ad framan um reykingar, afengisneyslu
og fikniefnaneyslu 4 medgdngu.

Sykingar Hja bornum sem fengid hafa heilahimnu-
bolgu af voldum berkla er ofvirkni algengur fylgi-
kvilli (61).

Tilfinningatengsl Fjolskyldupattir hafa 6lj6s 4hrif
4 tilurd ofvirkniroskunar og eru nidurstodur
ranns6kna misvisandi. P6 benda per til pess ad
truflanir 4 fjolskyldutengslum og streita foreldra
hafi dhrif (62). Ein rannsékn syndi aukna tiOni
ofvirkniroskunar pegar samskiptaerfidleikar voru
til stadar {1 fjolskyldum, hjd bornum { legri stéttum
pjoofélagsins, pegar médir 4tti vio gedrena erfid-
leika a0 etja og ef fadir syndi andfélagslega hegd-
un. Eftir pvi sem fleiri pessara patta komu saman
pvi meiri likur voru & ofvirkniréskun (63). Pessir
pattir geta pé ad minnsta kosti ad hluta til tengst
erfoum. Pad er pekkt i 6dru samhengi ad alagsat-
burdir geta lagst pyngra 4 pé einstaklinga sem hafa

undirliggjandi erfdatilhneigingu til gedranna veik-
inda (64). Til eru kenningar um ad heegt sé ad lita
4 barn me0 ofvirkni sem einkennisbera fjolskyldu-
vanda. Sdlgreinendur telja a0 ofvirkt barn hafi
ordio fyrir erfiori upplifun (afalli) mjog snemma a
lifsleidinni og ad innri togstreitu sé varpad Utaviod
med einkennum ofvirkniréskunar (65). Ranns6kn
4 bornum fra Rdmeniu, sem hofou ordid fyrir
likamlegum og tilfinningalegum skorti snemma 4
lifsskeidinu, syndi ad sterra hlutfall pessara barna
ho6fou einkenni um athyglisbrest med ofvirkni en
hja viOmidunarhépi. Einkennin voru meiri pvi
lengra sem timabil skorts hafdi verid. Einnig hefur
einkennum ofvirkni og athyglisbrests verid lyst
hja bornum sem alist hafa upp 4 stofnunum (66).
Einkenni pessara hépa munu pé ekki vera eins
og demigerd einkenni einstaklinga med ofvirkni-
roskun. Afoll eins og adskilnadur eru algengir
s6gu barna med ofvirknirdskun (65). Pad er erfitt
a0 segja med vissu um pydingu félagslegra patta
badi vegna skorts 4 rannséknum 4 pessu svidi,
misvisandi rannsékna (62) og pess ad tillit parf ad
taka til erfdafraedilegra orsakapatta.

Umbhverfispeettir T dyratilraunum hafi komid fram
einkenni lik ofvirkniroskun pegar dyrin hafa
fengid neurotoxisk efni svo sem bly og PCB (fjol-
klérud bifenylsambond) (67). Langvinn blyeitrun
er grunud um ad vera orsakapdttur fyrir ofvirkni-
roskun (54).

Préunarkenning Vangaveltur hafa verid um pad
hvers vegna ofvirkniroskun sé jafn algeng 1 pj6o-
félaginu sem raun ber vitni par sem htin virdist ad
miklum hluta erfoatengd. Ein hugmyndin & pessu
svidi er ad ofvirkniroskun hafi préast til ad auka
lifslikur veidimanna og bardagamanna { fyrndinni
(68). Ymsir hafa p6 dregid pessa hugmynd i efa og
telja ofvirkni hafa verid jafn ef ekki meira haml-
andi pa en nu { okkar teekniveedda pj6dfélagi (69).

Lokaord

Ljost er ad orsakir ofvirkniroskunar eru margpett-
ar. Pratt fyrir a0 erfdir skyri stéran hluta tilfella
virdist hvert af peim genum sem pekkt eru { dag
hafa litil 4hrif pegar 4 heildina er litid. Pannig er
fjolgena samspil liklegast til ad valda ofvirknirdsk-
un i samspili vid umhverfispatti. Pad gaeti farid svo
a0 ofvirkniréskun verdi { framtidinnni ekki skil-
greind sem eitt heilkenni eins og gert er nd { ICD-
10, heldur sem morg heilkenni hvert med 6likri
meingerd og einkennum. Pekkingunni fleygir fram
vardandi orsakir ofvirknirdskunar og var hér stikl-
ad 4 storu um p4 vitneskju sem vid hofum i dag.
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