
BNPS 9 mars 2021
Karin Tillman, PhD
Specialistläkare Barn och ungdomspsykiatri

Neuropsykiatriskt utfall hos 
barn med kraniofaciala
missbildningar

http://uu.diva-portal.org/smash/record.jsf?pid=diva2:1474549



Hypotes

Tidiga störningar i
neuroutvecklingen kan bidra till 
ökad risk för psykiatriska
sjukdomar och neuropsykiatriska
funktionsnedsättningar.

(Källa: Shutterstock)



Introduktion

Kraniofaciala missbildningar
Läpp, käke och gomspalter (LKG), (30% syndromala, 70% icke syndromala)
Kraniosynostos (15% syndromala, 85% icke-syndromala)

Normala 
suturer 

Sagittalis
kraniosynostos



Bakgrund LKG-spalt

Ungdomar med LKG i Sverige uppvisar sämre skolresultat (Persson 2012, 2018)

Ökad risk för psykiatrisk samsjuklighet samt suicid hos individer med LKG i
Danmark (Pedersen 2016)

Ökad förskrivning av psykotropa läkemedel bland ungdomar med läppspalt och
gomspalt i Sverige (Nilsson 2015)



Bakgrund kraniosynostos

1/3 av barnen har någon form av beteende- eller kognitiv störning (Kapp-Simon 2007)

Hälften av pojkarna och 1/3 av flickorna uppvisar inlärningsproblem (Cradock 2015)

Eventuellt ökad risk för autismspektrumtillstånd (ASD) samt ADHD (Shim 2016)
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Metod

Länkning av Socialstyrelsens (SoS) och Statistiska centralbyråns (SCB) register:

Medicinska födelseregistret (SoS) Sedan 1973, Moderns diagnoser, tobak, alkohol, läkemedel, förlossning
och barnets diagnoser

Patientregistret (SoS) ICD rikstäckande för slutenvårdsdiagnoser sedan 1987, 
öppenvårdsdiagnoser sedan 2001

Dödsorsaksregistret (SoS) Dödsorsaksintyg med ICD-koder för huvuddödsorsak och underliggande
dödsorsak sedan 1952 för alla folkbokförda i Sverige vid dödstillfället

Registret över totalbefolkningen (SCB) Info om födelseland

Flergenerationsregistret (SCB) Länkning av föräldrar, syskon och barn, födda 1932 eller senare

Migrationsregistret (SCB) Info om emigrering

LISA-longitudinella integrationsdatabasen (SCB) Sedan 1990- Data på individnivå om sjuk-föräldra- och
arbetslöshetsförsäkringen samt utbildningsnivå

Folk och bostadsräkningen (SCB) Fram till 1990 info om individers utbildningsnivå, yrke, inkomst och bostad

Skolverkets register (SCB) Nationella prov åk 3, 5, 6, betyg åk 9, gymnasiebetyg, högskole och 
universitetsexamen



Metod

Registerbaserade kohortstudier

Identifiera patientkohorten (SoS)

Identifiera kontrollkohorten, syskonkohorten och alla föräldrar (SCB)

Koppla på data från andra register (SCB)

Identifiera psykiatriska diagnoser samt suicid (SoS)
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Statistisk analysmetod studie I-IV

I-III. Cox proportional hazard regression
IV. Logistisk och linjär regression 

Justering för variabler:

Perinatala: för tidigt född, Apgar <7 efter 5min, SGA, födelsevikt <2500g

Somatiska: missbildningar, kända syndrom

Demografiska: kön, årstid och födelseår, föräldramedelålder, födelseland, utbildningsnivå

Föräldrarnas psykiatriska ohälsa, s-försök och självmord
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Increased risk for neurodevelopmental disorders in children with orofacial clefts. 
(2018) J Am Acad Child Adolesc Psychiatry.



Frågeställning studie I

Finns det ökad risk för psykiatrisk sjukdom, självmordsförsök och självmord hos barn med LKG 
jämfört med kontroller i befolkningen och syskon?

Finns det könsskillnader?



Resultat studie I
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Resultat studie I
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LÄPPSPALT
• psykiatrisk diagnos
• intellektuell

funktionsnedsättning
• språkstörning

LÄPP-KÄK-GOMSPALT
• föregående utfall +
• ASD
• psykos hos flickor

GOMSPALT
• föregående utfall +
• psykos
• ADHD
• beteendestörningar

Slutsatser studie I

Syskonen hade lägre risk för psykiatriskt utfall

Flickor>pojkar



Studie II
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Nonsyndromic Craniosynostosis is associated with increased risk for psychiatric
disorders. (2020) Plastic and reconstructive surgery



Frågeställning studie II

Finns det ökad risk för psykiatrisk sjukdom, självmordsförsök och självmord hos barn med 
kraniosynostos jämfört med kontroller i befolkningen och syskon?

Finns det könsskillnader?

Har operationsspecifika variabler påverkan på utfallet? (längden på vårdtid, antal operationer, 
ålder vid op, operation med fjäder) 



Resultat studie II
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Slutsatser studie II

Ökad risk för intellektuell funktionsnedsättning och språkstörning hos barn med kraniosynostos

Eventuellt fördelaktigt med op <6 månaders ålder

Längd på vårdtid, antal operationer, operation med fjäder hade ingen inverkan på utfallet

Syskonen uppvisade lägre risk 

Flickor uppvisade gränshögre riskökningar för något psykiatriskt utfall och ID jfr med pojkar
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Bilateral orofacial clefts confer increased risk of psychiatric morbidity. 
Submitted manuscript



Frågeställning studie III

Har dubbelsidiga spalter mer psykiatriskt utfall än ensidiga spalter?

Finns det könsskillnader?



Resultat studie III

Dubbelsidig vs ensidig LKG
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Resultat studie III
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Alla
Pojkar
Flickor



Slutsatser studie III

Barn med dubbelsidig LKG uppvisade högre riskökningar för någon psykiatrisk diagnos, ID, 

språkstörning, neuropsykiatriska funktionsnedsättningar samt personlighetssyndrom

Flickor med dubbelsidiga LKG hade gränshögre riskökningar för någon psykiatrisk diagnos, ID och

neuropsykiatriska funktionsnedsättningar än ensidiga spalter



Studie IV
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Frågeställning studie IV

Har barn med LKG sämre akademiskt utfall i grundskolan, gymnasiet och universitet/högskola
än barn utan spalt?

Finns det könsskillnader?

Skiljer sig utfallet beroende på spalttyp?

Spelar psykiatrisk samsjuklighet någon roll för skolresultaten?



Resultat studie IV

Läppspalt LKG Gomspalt
Åk 3 matematik √ √
Åk 3 svenska √
Åk 5/6 matematik
Åk 5/6 svenska
Åk 9 matematikbetyg √ √
Åk 9 svenskabetyg √
Åk 9 avgångsbetyg √ √ √
Gymnasie matematikbetyg √ √
Gymnasie svenskabetyg
Universitetsexamen √



Resultat studie IV- utan psykiatrisk diagnos

Läppspalt LKG Gomspalt
Åk 3 matematik √ √
Åk 3 svenska √
Åk 5/6 matematik
Åk 5/6 svenska
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Resultat studie IV-med psykiatrisk diagnos

Läppspalt LKG Gomspalt
Åk 3 matematik √ √
Åk 3 svenska √
Åk 5/6 matematik
Åk 5/6 svenska
Åk 9 matematikbetyg √ √
Åk 9 svenskabetyg √
Åk 9 avgångsbetyg √ √ √
Gymnasie matematikbetyg √ √
Gymnasie svenskabetyg
Universitetsexamen √



Slutsatser studie IV

Sämre utfall i matematik både under grundskoletiden och gymnasiet

Lägre betygspercentil i avgångsbetygen från åk 9, gomspalt>LKG >läppspalt

Könsskillnader till flickors nackdel i avgångsbetygen åk 9 och gymnasiet

Sämre skolresultat återfanns bland barn och ungdomar med spalt utan psykiatrisk ohälsa

Barn med spalt och psykiatrisk ohälsa har stort sett likvärdiga skolresultat som andra barn med 
psykiatrisk ohälsa



Diskussion

ESSENCE



Diskussion

• Association icke-syndromala kraniofaciala missbildningar och NPF

• Etiologi okänd. Syskonanalyser visar att riskökningarna sannolikt inte helt kan förklaras med 

delade genetiska faktorer eller faktorer i den gemensamma uppväxtmiljön

• Starkare samband ses för barn med spalter än kraniosynostos

• Medvetenhet om riskökning för neuropsykiatriska funktionsnedsättningar behövs i det 

kliniska arbetet med dessa barn

• Association mellan LKG och försämrade skolresultat



Styrkor studie I-IV

• Stora patientgrupper

• Liten risk för recall bias och selection bias

• Justerat för confounding

• Syskonanalyser

• Har kunnat undersöka könsskillnader, vårdtid, antal operationer, ålder vid op, vissa op-
tekniker med interaktionstermer



Begränsningar I-IV

• Patienter som hade ICD-9 kod för kraniosynostos togs ej med pga för ospecifika

• Autism och ADHD ej säkra diagnoskoder i ICD-8 och exkluderades därför

• Lättare psykiatrisk problematik från primärvård kommer ej med i våra analyser

• Svårt att jämföra olika betygssystem över lång uppföljningstid

• Risk för falskt positiva fynd med många analyser
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