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Resume
Ved gennemgang af litteraturen finder man kun få prospektive 
longitudinelle undersøgelser om komorbiditet hos børn med idio-
patisk og kryptogen epilepsi. Tendensen er, at børnene har større 
prævalens af komorbiditet end raske børn, men der er ikke data 
nok til, at man kan præcisere prævalensen, graden eller karakte-
ren, og der er behov for flere undersøgelser. Komorbiditet i form af 
adfærdsforstyrrelser synes at forekomme, før børnene får anfald, 
dvs. at adfærdsforstyrrelser synes at eksistere før epilepsidebut. 
Der er ingen god evidens for komorbiditet i form af attention de-
ficit and hyperkinetic disorder. Børnene synes at have normal in-
telligenskvotient.

Børn med epilepsi kan have komorbiditet i form af indlæ-
ringsproblemer, opmærksomhedsforstyrrelser og andre kog-
nitive vanskeligheder samt følelses- , adfærds-  og stemnings-
mæssige vanskeligheder. Resultaterne af undersøgelser tyder 
på, at komorbiditet forekommer med en højere prævalens 
hos børn med epilepsi end hos raske børn uden epilepsi eller 
børn med andre kroniske sygdomme. 

Resultaterne af disse undersøgelser er dog usikre, da de 
ofte er ukontrollerede tværsnitsundersøgelser baseret på små 
populationer af børn, som er fulgt på tertiære epilepsiklinik-
ker.

Formålet med denne artikel var ved en gennemgang af 
litteraturen at vurdere, hvilken evidens der foreligger for ko-
morbiditet i form af adfærdsforstyrrelser, opmærksomheds-
forstyrrelser og ændret intelligenskvotient hos børn med idio-
patisk og kryptogen epilepsi.

Metode
Metoden er nærmere beskrevet i oversigtsartiklen om komor-
biditet hos børn med epilepsi II [1], hvortil der henvises.

Befolkningsundersøgelser
Man har i fire kohortebefolkningsundersøgelser, alle evidens-
klasse III, vurderet komorbiditet hos børn med epilepsi:

1. I Isle of Wight-undersøgelsen af børn i 9-11-års-alderen [2] 
fandt man at psychiatric disorder forekom hos 6,6% af alle 
børn, hos 11,6% af børnene med kronisk sygdom, som ikke 
involverede centralnervesystemet, hos 28,6% (af 64 børn) 
med ukompliceret epilepsi, dvs. ingen kendt neurologisk 
skade og hos 58,3% (af 22 børn), der havde både anfald og 
neurologisk skade. Børnene med epilepsi havde ikke fået 
foretaget neuroradiologisk undersøgelse, og i gruppen af 
børn med ukompliceret epilepsi var der inkluderet børn 
med fokale motoriske anfald og fokale elektroencefalografi 
(eeg)- forandringer, foruden at 50 af børnene var i behand-
ling med fenemal. Der kunne dermed være børn med uer-
kendt symptomatisk epilepsi og/eller bivirkning af fenemal.

2. Blandt 121 børn med epilepsianfald [3] havde 31,4% ad-
færdsforstyrrelse mod 21,1% af 285 børn med cardiac con-
dition og 8,5% af 3.950 kontrolbørn. 31% af børnene, der 
havde anfald, gik i specialklasse og 21,5% havde forsinket 
udvikling. 

3. I en spørgeskemaundersøgelse [4] om psychiatric disorder i 
en repræsentativ gruppe på 10.438 engelske børn i alderen 
5-15 år var der 42 børn med »ukompliceret epilepsi« og 25 
med »kompliceret epilepsi«, defineret ved at de tillige 
havde indlæringsproblemer, cerebral parese, kongenitte 
misdannelser og/eller koordinationsforstyrrelse. Der blev 
fundet psychiatric disorder hos 56% af børnene med kompli-
ceret epilepsi, hos 26,2% med ukompliceret epilepsi, hos 
10,6% af 47 børn med diabetes mellitus og hos 9,3% af kon-
trolbørnene.

4. Ved hjælp af et spørgeskema til familier til 11.160 børn i 
alderen 6-17 år [5] fandt man 32 børn med aktiv epilepsi i 
året forud for besvarelsen af spørgeskemaet og 86 børn 
med en forhistorie med epilepsi, som på besvarelsestids-
punktet ikke var aktiv. Generelt fandt man, at børn med 
aktiv og inaktiv epilepsi klarede sig nogenlunde ens, at 
børn med en tidligere epilepsi klarede sig dårligere end ra-
ske børn, samt at demografisk baggrund og familiestruktur 
signifikant forudsagde, om der var adfærdsproblemer.

Konkluderende er resultaterne for usikre til, at man kan af-
gøre prævalensen og karakteren af komorbiditet hos børn 
med epilepsi.

Adfærdsforstyrrelser
Ved litteratursøgningen fandt vi nedennævnte prospektive 
longitudinelle randomiserede kontrollerede studie (RCT).
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Fra en prospektiv undersøgelse er der publiceret et antal 
artikler [6-14]. Man fandt ved udspørgen om børnenes adfærd 
i de seks måneder før det første erkendte epilepsianfald ad-
færdsforstyrrelser hos 32,1% af 224 børn med epilepsi i alderen 
4-14 år mod 23% af 135 raske søskende. Den højeste procent-
del (39,5%) fandtes hos de 76 børn som anamnestisk havde 
haft uerkendte anfald tidligere. Til undersøgelsen blev der an-
vendt spørgeskemaet Child Behaviour CheckList (CBCL) [15] 
med 118 problemitems om otte forskellige adfærds-  og fø-
lelsesmæssige syndromer. Opmærksomhedsforstyrrelse ud-
gjorde den højeste procentdel af adfærdsforstyrrelserne: 10,7% 
hos børn med epilepsi og 3,0% hos de raske søskende.

Børnene blev herefter fulgt i to år, og der blev indhentet 
data efter seks måneder, 12 måneder og 24 måneder. Ved 
sammenligning med søskende og børn med nyopdaget astma 
fandt man efter 24 måneder, at gruppen af børn, der var 
behandlet for epilepsi og ikke havde haft yderligere anfald, 
havde et fald i score for adfærdsforstyrrelse, mens børnene, 
der havde haft mindst et yderligere anfald, havde en uændret 
til let øget score (evidensklasse II).

Metodologisk blev der resultatmæssigt ikke skelnet mel-
lem børn med og børn uden symptomatisk epilepsi.

I flere artikler fra samme undersøgelse [16-19] er en gruppe 
på 66 børn i alderen 5-16 år med epilepsy only og adfærdsfor-
styrrelser sammenlignet med 63 raske klassekammerater. Til 
undersøgelsen blev anvendt CBCL og Teachers report form. 
Spørgeskemaerne blev udfyldt straks efter, at børnene havde 
fået stillet diagnosen epilepsi, og før antiepileptisk behandling 
blev iværksat samt tre måneder og 12 måneder senere. For 
kontrolbørnene blev det angivet, at 3-6% havde adfærdsfor-
styrrelser ved de tre vurderinger. Forældrene fandt, at 26% af 
børnene med epilepsy only havde adfærdsforstyrrelser (to stan-
darddeviationer (SD) eller mere i forhold til gennemsnittet for 
kontrolgruppen) umiddelbart efter diagnosticering. Lærernes 
fandt, at det var 22% af børnene. Disse procentdele ændrede 
sig ikke signifikant gennem det følgende år. Det var imidlertid 
forskellige børn, som blev inkluderet i disse procenttal. Der 
var ikke et eneste barn, hvor forældre og lærere samtidig var 
enige om adfærdsforstyrrelse. Så forfatterne konkluderede, at 
adfærdsforstyrrelser var almindelige hos børn med epilepsy 
only, og at de indtrådte allerede i de tidlige stadier af sygdom-
men. Det forhold, at adfærdsforstyrrelserne ikke var persiste-
rende, og at enigheden mellem forældre og lærers manglede, 
tolkedes derhen, at enten var problemerne mere situationsbe-
tingede end generelle, eller også var der for stor forskel i refe-
rencerammer eller begge dele (evidensklasse II).

Hertil påpeges det metodologiske problem, at der er en 
mangel på valide, specifikke instrumenter til vurdering af ad-
færd hos børn med kronisk sygdom. Problemet illustreres af, 
at man i undersøgelser, hvori man anvender et struktureret 
psykiatrisk interview, finder adfærdsforstyrrelser hos en større 
procentdel af børnene med epilepsi, f.eks. sammenlignedes 
CBCL og Schedule for Affective Disorders and Schizophrenia 

for Schoolage Children (K-SADS), og man fandt, at man med 
K-SADS fandt flere børn (51%) med psykopatologi end med 
CBCL (26%) [20] (evidensklasse III).

I en opfølgningsundersøgelse [19] 3-4 år efter at børnene 
havde fået diagnosticeret epilepsi, fandt man samme resultat 
(evidensklasse II), og at det vigtigste for børnenes kognitive 
funktion og adfærd var, hvordan de prædiagnostisk funge-
rede indlærings-  og adfærdsmæssigt, og hvordan forældrenes 
evne var til at fortsætte deres omsorg uændret, efter at diag-
nosen epilepsi var stillet.

I en undersøgelse [21] af psychiatric disturbance hos fire små 
grupper (n = 23-36) af børn med nyopdaget epilepsi, kronisk 
epilepsi, nyopdaget diabetes, kronisk diabetes og tilsvarende 
kontrolgrupper fandt man psychiatric disturbance hos 45% af 
børnene med nyopdaget epilepsi og 48% af børnene med kro-
nisk epilepsi, men kun hos 17% af børnene med nyopdaget og 
kronisk diabetes og 10-13% af kontrolbørnene. Det fandtes 
tillige hos 9% af søskende til børn med nyopdaget epilepsi og 
30% af søskende til børn med kronisk epilepsi, hvilket tyder 
på, at epilepsi hos et barn kunne medføre psychiatric disturb-
ance hos søskende [22]. En begrænsning på studiet var bl.a., at 
børnene med nyopdaget epilepsi var påbegyndt behandling 
tre måneder før dataopsamlingen, og det ikke var oplyst, om 
der var problemer/psykiatrisk forstyrrelse før behandlings-
start. Ingen af børnene havde fået foretaget neuroradiologisk 
undersøgelse, men børn med partielle komplekse anfald 
havde flere problemer (evidensklasse III).

Der er yderligere fire prospektive, longitudinelle under-
søgelser [23-26], som starter ved tidspunktet for epilepsidiag-
nosen. I den ene [23] fandt man ingen signifikant forskel i 
kognitive eller adfærdsmæssige faktorer mellem 37 børn med 
forskellige typer af epilepsi og 26 børn med diabetes mellitus. 
Hverken ved på tidspunktet for indgang i studiet før behand-
ling eller seks måneder senere. I den anden [24] fandt man sig-
nifikante adfærdsforstyrrelser, som eksisterede før behandlin-
gen startede, hos børn med epilepsi og ikke hos raske klasse-
kammerater. Forskellen forsvandt efter 12 måneders 
behandling. I modsætning hertil fandt man i den tredje [25], at 
børn med epilepsy only på diagnosetidspunktet havde normalt 
adfærdsmønster. I den fjerde [26] fandt man, at adfærden var 
ens for børn med nyopdaget og med længerevarende epilepsi. 
Desværre har undersøgelserne betydelige metodologiske pro-
blemer, så resultaterne af de fire undersøgelser er dels mod-
stridende dels usikre (evidensklasse III).

En serie af metaanalyser [27] om psykopatologi hos børn 
med epilepsi inkluderede 46 studier og omfattede 2.434 børn 
med epilepsi, i denne serie var konklusionen, at børn med 
epilepsi havde en øget risiko for psykopatologi i forhold til 
raske børn og børn med anden kronisk sygdom. Opmærk-
somhedsproblemer, tankeforstyrrelser og sociale problemer 
syntes at være relativt specifik for børn med epilepsi. Ved 
sammenligning med søskende syntes psykopatologien hos 
børn med epilepsi at være associeret med familiære faktorer.
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Desværre var studierne af meget uens metodologisk kvalitet. 
Desuden var der, ud over de tidligere refererede artikler, ingen 
af undersøgelserne, som opfyldte kriterierne for evidens I eller 
II. Så metaanalysen må vurderes med et meget stort forbehold.

Konkluderende er der ingen evidensklasse I-undersøgel-
ser. I de øvrige er der metodologiske problemer, og resulta-
terne er modsatrettede. Tendensen er, at børnene hyppigere 
har adfærdsforstyrrelser end raske børn, men der er ikke data 
til, at man kan præcisere prævalensen, graden eller karakte-
ren, og at adfærdsforstyrrelser synes at forekomme tidligt hos 
børn med epilepsi og før de får anfald.

Attention deficit and hyperkinetic disorder
Om komorbiditet i form af attention deficit and hyperkinetic 
disorder (ADHD) er der ingen undersøgelser, som opfylder 
kriterierne for evidensklasse I og II.

Af studier, hvori man har undersøgt for opmærksomheds-
forstyrrelse, er der de tidligere nævnte prospektive undersø-
gelser, hvor man i den ene [6-14] fandt, at 10,7% af børnene 
med nydiagnosticeret epilepsi mod 3,0% af raske søskende 
havde opmærksomhedsforstyrrelse. I modsætning hertil fandt 
man i den anden [18], at ingen af børnene med nydiagnostice-
ret epilepsi havde persisterende opmærksomhedsforstyrrelse.

Af studier, hvori man har undersøgt for ADHD, fandt man 
i en retrospektiv undersøgelse [28], at 66 ud af 175 børn (36%) 
med nydiagnosticeret epilepsi havde ADHD. Diagnosen blev 
stillet ved specifikke spørgsmål om ADHD (Child Symptom 
Inventory – IV eller Adolescent Symptom Inventory – IV). 
Studiet var en tværsnitsundersøgelse af børn, der var i anti-
epileptisk behandling og blev fulgt i tertiært regi; børn med 
symptomatisk epilepsi var inkluderet (evidensklasse IV).

I en populationsbaseret case-kontrol-undersøgelse [29] 
fandt man, at ADHD var hyppigere forekommende hos 106 
børn med epilepsi end hos en kontrolgruppe på 218 børn. Der 
var ti børn med ADHD i gruppen af børn med epilepsi mod 
syv i kontrolgruppen. Med så små tal kan der ikke drages 
afgørende konklusioner af undersøgelsen (evidensklasse III).

I en tidligere nævnt befolkningsundersøgelse [4] fandt 
man, at ingen af børnene med ukompliceret epilepsi havde 
ADHD, mens 12% (tre børn) af børnene med kompliceret epi-
lepsi havde ADHD (evidensklasse III).

Konklusion: De to prospektive longitudinelle undersøgel-
ser af opmærksomhedsforstyrrelse som komorbiditet viser 
modsatrettede resultater. 

Der er ingen kontrollerede undersøgelser af ADHD som 
komorbiditet i evidensklasse I eller II. De foreliggende under-
søgelser har store metodologiske problemer, men samlet pe-
ger tendensen på en øget prævalens.

Intelligenskvotient
Der foreligger et stort antal artikler om IQ hos børn med epi-
lepsi, men kun få kontrollerede prospektive longitudinelle 
(test- retest) undersøgelser og kun en enkelt af evidensklasse II. 

I årene 1959-1966 fulgtes ca. 54.000 gravide [30], og deres 
børn blev regelmæssigt vurderet fra fødslen til syvårsalderen. 
Til at måle IQ blev der anvendt Stanford-Binets Intelligence 
Scale, da børnene var i fireårsalderen, og WISC, da de var i 
syvårsalderen. Ud af totalt 518 børn med et eller flere nonfe-
brile anfald blev 366 intelligenstestet i syvårsalderen. I forhold 
til en kontrolgruppe af 98 søskende var der ingen signifikant 
forskel i IQ. Hos 62 børn, som fik anfald efter vurderingen i 
fireårsalderen, var IQ i syvårsalderen heller ikke signifikant 
forskellig fra IQ hos kontrolbørnene over tid, og heller ikke 
hvad angår køn, alder eller socioøkonomisk status, så debut af 
nonfebrile anfald i 4-7-års-alderen var ikke associeret med 
signifikant ændring i IQ.

I studiet blev det ikke registreret, hvilken behandling bør-
nene fik, og om de havde fået foretaget neuroradiologisk un-
dersøgelse (evidensklasse II).

Der foreligger en prospektiv longitudinel undersøgelse af 
stabiliteten af IQ hos børn med epilepsi [31]. Gennemsnittet 
for opfølgningsundersøgelse var fire år. Den gennemsnitlige 
IQ for alle børnene med epilepsi var ikke signifikant forskellig 
fra deres søskendes IQ. IQ ændrede sig ikke signifikant med 
tiden. De 15 børn med symptomatisk epilepsi havde en signi-
fikant lavere IQ end børnene med idiopatisk epilepsi. Halv-
delen af børnene med epilepsi havde fået antiepileptika før 
den initiale vurdering af dem, og søskendekontrolgruppen var 
kun blevet testet en gang, så her var longitudinelle kontrol-
data ikke til stede (evidensklasse III).

Konklusion: Der mangler gode studier. Resultaterne af et 
enkelt klasse II- studie tyder på, at IQ næppe påvirkes hos 
børn, som får epilepsi. 

Sammenfattende
Litteraturen er domineret af tværsnitsundersøgelser med me-
todologiske problemer, de er fra tertiære klinikker og ofte 
med så lille et antal børn, at det gør de statistiske beregninger 
usikre. Der er ofte ingen randomisering eller kontrolgruppe, 
foruden at børnene er i behandling med antiepileptisk medi-
cin, hvilket gør det vanskeligt at adskille mulig ætiologi (som 
følger af behandlingen eller forældrenes respons på behand-
lingen) og komorbiditet. Der kan mangle oplysninger om 
psykopatologi før behandlingsstart. Så tolkningen af studierne 
er vanskelig, og det er uafklaret, men muligt, at den enkelte 
gruppe af børn med et epilepsisyndrom meget vel kan have 
en anderledes komorbiditetsprofil end en anden gruppe børn 
med et andet epileptisk syndrom.

Det er nødvendigt med flere prospektive longitudinelle 
RCT, som starter på diagnosetidspunktet. Det er desuden 
nødvendigt med adækvate anerkendte spørgeskemaer/rating-
skalaer. De fleste undersøgelser om psykopatologi er baseret 
på CBCL, som ikke er udviklet til at måle adfærdsproblemer 
med hos børn med kronisk sygdom.

Resultaterne af de få foreliggende prospektive longitudi-
nelle undersøgelser tyder på, at børn med idiopatisk og kryp-
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togen epilepsi har større prævalens af komorbiditet end raske 
børn. Komorbiditet i form af adfærdsforstyrrelser syntes at 
kunne forekomme tidligt hos børnene og hos de fleste før de 
fik anfald, dvs. at adfærdsforstyrrelser syntes at eksistere før 
debut af epilepsianfald. Der var ingen god evidens for komor-
biditet i form af ADHD, men der syntes at være en øget præ-
valens. Undersøgelserne tydede desuden på, at debut af epi-
lepsi ikke ændrer IQ.
SummaryNiels Henrik Rasmussen, Lars Kjærsgård Hansen & Lene Sahlholdt:Comorbidity in children with epilepsy. I: Behaviour problems, ADHD and intelligenceUgeskr Læger 2007;169:xxx-xxxA search of the literature of studies on comorbidity in children with idiopathic and cryp-togenic epilepsy revealed very few prospective longitudinal studies. The tendency was that children with epilepsy had a greater prevalence of comorbidity than healthy children, but more prospective longitudinal studies are needed to show the exact prevalence, grade and character. Behaviour problems seem to occur before the children have seizures, i.e. the behaviour problem seems to exist before the onset of epileptic seizures. There was no sound evidence for the prevalence of comorbidity in the form of ADHD.  Children with epilepsy seem to have normal IQ.
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