Streszczenie

Wprowadzenie: Zespot nadpobudliwosci psychoruchowej z deficytem uwagi (ang. attention
deficyt hyperactivity disorder, ADHD) to zaburzenie neurorozwojowe, ktorego objawy osiowe
stanowig nadruchliwos$¢ wraz z impulsywnoscig i/lub zaburzenia uwagi. Etiologia ADHD jest
ztozona 1 nie zostata jeszcze wystarczajgco poznana. ADHD ujawnia si¢ w okresie dziecinstwa,
a wsrdd niektdrych osob objawy utrzymuja si¢ w wieku dorostym. Zaburzenie to ma charakter
chroniczny i oddziatuje na funkcjonowanie jednostki w réznych sferach zycia niejednokrotnie
wplywajac na obnizenie jego jakosci. Badania wskazuja, ze istotnymi cechami towarzyszacymi
wystepowaniu  ADHD jest sklonno$¢ do zachowan agresywnych oraz obnizenie

funkcjonowania poznawczego.

Cel pracy: Celem pracy bylo porownanie osob dorostych z ADHD, z grupa oséb bez
zaburzenia, pod wzgledem subiektywnego poczucia satysfakcji z zycia, tendencji do zachowan
agresywnych oraz profilu funkcji poznawczych. Sprawdzano réwniez czy dorosli z ADHD
r6znig si¢ od osob z grupy kontrolnej pod wzgledem stgzenia w surowicy krwi czynnika
zapalnego interleukiny 6 (IL-6), neurotroficznego czynnika pochodzenia mézgowego (ang.
brain derived neurotropic factor, BDNF), neuropeptydu Y (NPY), neuropeptydu S (NPS) oraz
galaniny. Kolejnym etapem bylo przeanalizowanie w$rdd osob badanych zaleznosci pomigdzy
stezeniem IL-6, galaniny i BDNF, a funkcjonowaniem poznawczym. Sprawdzano takze
zwigzek pomiedzy stezeniem NPS 1 NPY a sklonnoscig do zachowan agresywnych oraz

zalezno$¢ pomiedzy funkcjonowaniem poznawczym a zadowoleniem z Zycia.

Material i Metody: W badaniu wzigto udzial 139 oso6b (77 kobiet i 62 mezczyzn)
w przedziale wiekowym 18-55 lat. Sredni wiek catej grupy badawczej wynosit 31,4 (SD=8,65),
a mediana wieku wynosita 29 lat. Grupa oséb z ADHD liczyta 78 osob (40 kobiet 1 38
mezczyzn), a grupa kontrolna 62 osoby (37 kobiet 1 24 mezczyzn). Badane grupy nie roznity
si¢ W sposob istotny statystycznie pod wzgledem wieku, ptci 1 wyksztatcenia. Wsrdd pacjentow
z ADHD 22 osoby prezentowaly podtyp z przewaga objawdéw deficytow uwagi, a 56 osob
podtyp mieszany. Po podpisaniu formularza §wiadomej zgody kazda osoba badana wypehita
ankiet¢ demograficzng. W celu diagnozy ADHD badani wypetnili skalg przesiewowa
dotyczacg obecnych objawow ADHD (ang. Adult ADHD Self-Report Screening Scale for
DSM-V (ASRS-5)). W celu potwierdzenia lub wykluczenia diagnozy ADHD z kazda osoba,
ktorej odpowiedzi przekroczyly prog diagnostyczny (14 pkt. dla ASRS-5) zostat
przeprowadzony wywiad kliniczny wedlug kryteriow Diagnostic and Statistical Manual of
Mental Disorders - DSM-5. W celu wykluczenia wspotwystepujacych zaburzen



psychiatrycznych, z kazdym uczestnikiem zostat przeprowadzony wystandaryzowany wywiad
diagnostyczny Mini International Neuropsychiatric Interview — MINI. Badani wypehnili dwa
kwestionariusze psychologiczne okreslajace sklonnosci do zachowan agresywnych oraz
subicktywne poczucia satysfakcji z zycia i poszczegdlnych jego sfer. W celu zbadania
poszczegbdlnych domen funkcjonowania poznawczego uczestnicy wykonali seri¢ testow
poznawczych przy uzyciu komputerowej baterii testow CNS Vital Signs. Od uczestnikéw w
Klinice Zaburzen Wieku Podesztego i Zaburzen Psychotycznych zostato pobrane ok. 9 ml krwi
w celu zbadania stezenia czynnikéw zapalnych (IL-6,) neurotroficznych (BDNF) oraz
neuropeptydow (galanina, neuropeptyd S, neuropeptyd Y). Krew zostala odwirowana z
predkoscia 7,000 rpm przez 20 minut. Uzyskana po odwirowaniu surowica Krwi umieszczona
byta w trzech probowkach typu eppendorf i przechowywana w temp -80° C. Analiza st¢zenia
czynnikow biologicznych przeprowadzona zostata przy zyciu testOw immunoenzymatycznych

ELISA w laboratorium CoreLab Uniwersytetu Medycznego w todzi.

Wyniki: W prezentowanym badaniu obecno$¢ objawow ADHD zwigzana byla si¢
z podwyzszong sktonnos$cig do przejawiania réznych form agresywnych zachowan. Osoby z
ADHD charakteryzowaty si¢ wyzsza niz w przypadku badanych z grupy kontrolnej sktonnoscia
do stosowania samoagresji emocjonalnej, samoagresji fizycznej, czgsciej przejawialy wrogos¢
wobec otoczenia, nieuswiadomione sktonno$ci agresywne, agresj¢ przemieszczong, agresje
posrednia, agresj¢ stowng oraz agresje fizyczng. Dorosli z ADHD prezentowali rowniez wyzsza
niz osoby z grupy kontrolnej sktonno$¢ do stosowania dzialan odwetowych oraz nizsza
zdolno$¢ do kontroli zachowan agresywnych. Dorosli z ADHD charakteryzowali si¢ nizsza
zyciowg satysfakcjg oraz obnizonym zadowoleniem z poszczegdlnych zyciowych sfer, takich
jak zdrowie, relacje z innymi, kontakty z wlasnymi dzie¢mi, wtasna osoba, praca, czas wolny,
sytuacja finansowa i mieszkaniowa oraz seksualno$¢. Profil funkcji poznawczych wsrod
pacjentow z ADHD ro6znit si¢ w sposob znaczacy od funkcjonowania poznawczego badanych
z grupy kontrolnej. Dorosli z ADHD uzyskali istotnie gorsze wyniki w testach mierzacych
pamie¢ werbalna, czas reakcji, uwage zlozong, plastyczno$¢ poznawcza, szybkos¢
przetwarzania informacji, funkcje wykonawcze, pami¢¢ robocza oraz koncentracj¢
przedtuzong. Doros$li z ADHD rdznili si¢ w sposob istotny od grupy kontrolnej pod wzgledem
stezenia IL-6 (pg/ml) w surowicy krwi (Me: 0.99 [0.43; 1.82] vs. 0.6 [0.33; 0.93] ; p=0.002).
Nie zaobserwowano istotnych réznic w zakresie st¢zenia galaniny, NPS, NPY oraz BDNF.
Wsrod pacjentow z ADHD stezenie 1L-6 korelowato ujemnie z uwaga prosta oraz z iloscia

btedow popetionych w tescie ciggtego wykonywania. W grupie kontrolnej IL-6 korelowata



ujemnie z ilo$cig poprawnych odpowiedzi po odroczeniu w tescie pamieci wzrokowej. Wsrod
pacjentow z ADHD ste¢zenie galaniny korelowalo z wynikami testu rozumowania logicznego
oraz z wynikami czteroczg$ciowego testu ciagltego wykonywania. W grupie kontrolnej galanina
korelowata dodatnio z szybkos$cig motoryczng oraz z wynikami testu pamiegci wzrokowej, testu
stukania palcem i czterocze$ciowego testu ciggtego wykonywania. Wsrdd pacjentow z ADHD
stezenie BDNF korelowato dodatnio, w sposob istotny z iloscig prawidtowych odpowiedzi w
tescie kodowania symboli oraz ujemnie z $rednim czasem poprawnych odpowiedzi w tescie
rozumowania logicznego i z czasem niepoprawnych reakcji w 2 czesci czteroczesciowego testu
ciagglego wykonywania. W grupie kontrolnej stezenie BDNF korelowalo dodatnio w sposob
istotny z poprawnymi, natychmiastowymi przejsciami w tescie pamigci wzrokowej oraz
ujemnie z poprawnymi, natychmiastowymi trafieniami w te$cie pamigci werbalnej, z
poprawnymi trafieniami po odroczeniu w tescie pamigci werbalnej oraz z $rednig iloSciag
uderzen lewa rgka w tescie stukania palcem. W przypadku wiekszos$ci badanych zmiennych nie
zaobserwowano znaczacych korelacji pomiedzy sklonnoscia do zachowan agresywnych a
stezeniem NPS oraz galaniny u pacjentéw z diagnoza ADHD. Jedynie NPS korelowat ujemnie
z agresja posrednig w grupie kontrolnej. Wsrdd dorostych z ADHD stezenie NPY korelowato
przecigtnie 1 dodatnio, w sposob istotny statystycznie z agresja stowna, wskaznikiem ogoélnego
syndromu agresji oraz z wskaznikiem agresji skierowanej na zewnatrz. W grupie kontrolnej
odnotowano jedng, ujemna, istotng statystycznie korelacj¢ pomigdzy stgzeniem NPY a agresja
posrednig. W badanych grupach odnotowano kilka korelacji pomigedzy satysfakcja z zycia a
mierzonym psychometrycznie funkcjonowaniem poznawczym. W$rdd dorostych z ADHD
rozumowanie niewerbalne korelowalo ujemnie z zadowoleniem z formy spe¢dzania czasu
wolnego, a pamig¢ werbalna dodatnio z zadowoleniem z sytuacji mieszkaniowej oraz z
ogbélnym zadowoleniem z zycia. Zadowolenie z kontaktow z wtasnymi dzie¢mi korelowalo
dodatnio w sposob znaczacy z indeksem neurokognitywnym, z szybkosci motoryczng i
psychomotoryczng, pamiecig roboczg, funkcjami wykonawczymi, plastycznos$cig poznawczg
oraz z uwagg zlozong. W grupie kontrolnej zadowolenie z wilasnej aktywnos$ci seksualnej
korelowalo ujemnie z uwaga zlozona, plastyczno$cia poznawcza oraz szybkoscig
przetwarzania informacji. Zadowoleniem ze zwigzku korelowato natomiast ujemnie z uwaga

ztozong i dodatnio z pamigcig roboczg oraz z koncentracja przedtuzong.

Whioski: Na podstawie powyzszych wynikow mozna przypuszczac, ze zachowania agresywne
stanowig nieodiaczny element obrazu klinicznego ADHD, nawet ws$rdéd pacjentéw bez

wspotwystepujacych zaburzen psychiatrycznych. Niektore zachowania agresywne wsrod



dorostych z ADHD moga mie¢ zwigzek ze stezeniem NPY. Objawy ADHD niejednokrotnie
utrudniaja codzienne funkcjonowanie w stopniu prowadzacym do obnizenia zyciowej
satysfakcji. Dorosli z ADHD z wigksza czestotliwoscia niz osoby zdrowe uzyskuja gorsze
wyniki w testach mierzgcych poziom funkcjonowania poznawczego. Warto jednak pamigtac,
ze nie jest to uniwersalny profil funkcji poznawczych dla wszystkich pacjentow z ADHD i
kazdy przypadek nalezy traktowac indywidualnie. Powyzsze wyniki wskazuja rowniez, ze
wyniki testow poznawczych koreluja w niewielkim stopniu z zadowoleniem z Zycia oraz ze
stezeniem IL-6, galaniny i BDNF. Uzyskane wyniki sugerujg rowniez, ze markery stanu

zapalnego, takie jak IL-6, mogg mie¢ znaczacy udzial w patogenezie ADHD.
Abstract

Introduction: Attention deficit hyperactivity disorder (ADHD) is a neurodevelopmental
disorder. The core symptoms include hyperactivity with impulsivity and/or attention disorders.
The etiology of ADHD is complex and not yet sufficiently understood. ADHD has an onset
during childhood, and for some people, symptoms persist into adulthood. This disorder is
chronic and affects the individual's functioning in various spheres of life, often impairing its
quality. Research indicates that important comorbid features of ADHD include a tendency to

aggressive behavior and impaired cognitive functioning.

Objectives: The study aimed to compare adults with ADHD with a group of people without
the disorder in terms of the subjective sense of life satisfaction, tendency to aggressive behavior,
and the profile of cognitive functions. We also checked whether adults with ADHD differ from
controls in terms of serum concentrations of the inflammatory factor interleukin 6 (IL-6), brain-
derived neurotrophic factor (BDNF), neuropeptide Y (NPY), neuropeptide S (NPS), and
galanin. The next stage was to analyze the relationship between the concentration of IL-6,
galanin, and BDNF and cognitive functioning among the study participants. The relationship
between NPS and NPY concentrations and the tendency to aggressive behavior, as well as the

relationship between cognitive functioning and life satisfaction, were also checked.

Results: In the present study, the occurrence of ADHD symptoms was associated with an
increased tendency to various forms of aggressive behavior. People with ADHD were
characterized by a higher tendency to use emotional self-aggression and physical self-
aggression than in the control group, and more often showed hostility towards the environment,
unconscious aggressive tendencies, displaced aggression, indirect aggression, verbal
aggression, and physical aggression. Adults with ADHD also showed a higher tendency to



retaliate and a lower ability to control aggressive behavior than those in the control group.
Adults with ADHD were characterized by lower life satisfaction and reduced satisfaction with
individual life spheres, such as health, relationships with others, contacts with their children,
themselves, work, free time, finances, housing, and sexuality. The profile of cognitive functions
among patients with ADHD differed significantly from the cognitive functioning of control
subjects. Adults with ADHD scored significantly worse on tests measuring verbal memory,
reaction time, complex attention, cognitive flexibility, processing speed, executive functions,
working memory, and sustained attention. Adults with ADHD differed significantly from the
control group in terms of IL-6 (pg/ml) serum concentration (Me: 0.99 [0.43; 1.82] vs. 0.6 [0.33;
0.93]; p=0.002). No significant differences were observed in the concentration of galanin, NPS,
NPY, and BDNF. Among ADHD patients, IL-6 concentration negatively correlated with simple
attention and the number of errors made in the continuous performance test. In the control
group, IL-6 correlated negatively with the number of correct answers after the delay in the
visual memory test. Among ADHD patients, galanin concentrations correlated with results on
a reasoning test and with results on a four-part continuous performance test. In the control
group, galanin correlated positively with motor speed and with results on the visual memory
test, the finger tapping test, and the four-part continuous performance test. Among ADHD
patients, BDNF concentration correlated positively and significantly with the number of correct
responses in the symbol digit test and negatively with the average time of correct responses in
the reasoning test and with the time of incorrect responses in the second part of the four-part
continuous performance test. In the control group, BDNF concentration correlated positively
and significantly with correct, immediate hits in the visual memory test and negatively with
correct, immediate hits in the verbal memory test, with correct hits after the delay in the verbal
memory test and with the average number of left-hand hits in the finger tapping test. In the case
of most of the examined variables, no significant correlations were observed between the
tendency to aggressive behavior and the concentration of NPS and galanin in patients diagnosed
with ADHD. Only NPS correlated negatively with indirect aggression in the control group.
Among adults with ADHD, NPY concentration correlated positively and statistically
significantly with verbal aggression, the index of the general aggression syndrome, and the
index of externally directed aggression. In the control group, one negative, statistically
significant correlation was noted between NPY concentration and indirect aggression. In the
study groups, several correlations were noted between life satisfaction and psychometrically
measured cognitive functioning. Among adults with ADHD, nonverbal reasoning correlated

negatively with satisfaction with spending free time, and verbal memory positively correlated



with satisfaction with the housing situation and with overall life satisfaction. Satisfaction with
contact with children correlated significantly positively with the neurocognitive index, with
motor and psychomotor speed, working memory, executive functions, cognitive flexibility, and
complex attention. In the control group, satisfaction with sexual activity correlated negatively
with complex attention, cognitive flexibility, and processing speed. Relationship satisfaction
correlated negatively with complex attention and positively with working memory and

sustained attention.

Conclusions: Based on the above results, it can be assumed that aggressive behavior is an
inherent element of the clinical picture of ADHD, even among patients without comorbid
psychiatric disorders. Some aggressive behavior among adults with ADHD may be related to
NPY levels. ADHD symptoms often impair daily functioning, which leads to reduced life
satisfaction. Adults with ADHD more often than healthy controls score worse on tests
measuring the level of cognitive functioning. However, it is worth remembering that this is not
a universal profile of cognitive functions for all ADHD patients, and each case should be treated
individually. The above results also indicate that the results of cognitive tests correlate only
slightly with life satisfaction and the concentration of IL-6, galanin, and BDNF. The results
also suggest that inflammatory markers, such as IL-6, may play a significant role in the
pathogenesis of ADHD.



