Oponentsky  posudok

dizertaCnej prace ,,Psychogénni neepileptické zachvaty — vyuziti video — EEG monitorovani®

MUDr. TomaSa NezZéadala z Lekéarskej fakulty Palackého Univerzity v Olomouci.

UZ podnadpis prace aktivizuje Citatefovu pozornost' na aktuélne pritazlivé
neuropsychiatrické pomedzie zvolenej témy a jej pozoruhodna metodologicku logistiku.

Zvoleny ndmet skumania a postulované tézy - zatial' v danej forme v éeskom
a slovenskom pisomnictve osihotené - sa vskutku eklatantnym prikladom moderne
ponimanej neuropsychiatrie v kontexte jej chdpania a rapidneho rozvoja v okolitych
vyspelych krajinach.

Pan MUDr. T. Nezadal sa zhostil zvoleného ukolu vel'mi dobre.
Najprv poskytuje didakticky Givod s historickou introdukciou zrodu a vyvoja terminologie
tzv. neepileptickych ( psychogénnych ) zachvatov /PNES/, pri¢om niekolkokrét vystizne
niektoré kapltoly smottuje trefnymi medicinsko - umeleckymi cit4tmi a motivmi, ktorymi
putavo rozsiruje obzor a dosah sledovanej problematiky ( citovany : Frost, Janet, E. A., Poe,
E. Dickinson, K. Capek, W. P. Blatty ) - sledujuci je vtiahnuty do deja. Autor rozobera
Uskalie klasifikacie nestirodej az pitoresknej paroxyzmalnej kolekcie a zdarne —
na minimalnej, ale hutnej ploche — akcentuje jej vyznam, etiopatogenetické sprvu konfizne,
neskdr konkluzivnejsie stvislosti a interpretacie az po stCasnu akceptovani klasifikaéni
schému ( str. 10-17). Od 19. strany sa podavaju viaceré svojské vyclenené typy
d1soc1at1vnych portich podla MKN -10. Skoda, Ze autor tento prehl'ad nezrovnava
s najrozsirenejSou fenomologicky definovanou DSM klasifikaciou. Na str. 27 je dolezita
zmienka o pokuse klasifikacie PNES vychodiacej uz zo skusenosti s video - EEG
monitorovanim. Nasleduje pragmatickd pasaz o tejto metodike s napojenim na d’alsie
akcesorne vySetrenia vratane selektivnych a overenych psychologickych $kal ( v nich sa
mihne citacia DSM klasifikacie ). Opit stru¢ne, ale nesporne vystizne je servirovana
diferencidlna diagnostika PNES vyiadujuca nielen dobre koordinovanu relativne Siroku
interdisciplinarnu spolupracu (ak nie je k dispozicii nezavislé neuropsychiatrické pracovisko),
ale i suficientni vlastnii skiisenost a dostatoénu teoretickt erudovanost’ v danej rozhodne
komplikovanej problematike. State o diagnostickych zéveroch a lie¢ebnych prlstupoch
a schémach integrujuico rozsiruju informa¢ny perlmeter Citatel'a a predkladaju mu aj prehl'ad
terapeutickej prognostiky. Vyzdvihniit’ treba najmé partikularny klinicky opis jednotlivych




disociativnych poruch v ich detailnom diferencidlne — diagnostickom vzt'ahu k prejavom
epileptickych syndrémov alebo inych afekcii ( napr. panickych atakov ). Takto vystuzena
kapitola vyzaduje uz zna¢ne naro¢né teoreticko - klinické zazemie ( epileptologia versus
Specialna psychopatologia ), t.j. vedomosti a nadobudnuté poznatky — a to ako neurologicke;j
( quasi organickej ) , tak tzv. funkciondlnej — psychickej ( nasledne psychiatricke;j )
proveniencie. Pan MUDr. T. Nezadal v tejto Casti dizertdcie demonstruje jednoznac¢ne svoje
danosti plastického a komprehenzivneho zvladnutia nel'ahkej tématiky z pohl'adu skuto¢ne
neuropsychiatrického — t.j. Strukturalne - exekutivneho a zaroven z pohladu detailne
psychopatologického ( zl'ahka obchadzaného inymi klasifikaciami psychiatrickych ochoreni,
napr. spominanej DSM).

Pocnuc str. 44 zafina vlastna dizertacia. Pontika vysledky spracovania
uctihodného inicidlneho stboru 596 chorych doporucenych k video — EEG monitorovaniu
v priebehu 6 rokov. Zo 7 dolezitych vyclenenych podcielov prace prominuje posledny —
evaluacia vysledkov lieCby po asponi 2 rokoch od stanovenia diagnézy PNES. Dizertacia
tak dostdva jasne definovany ramec so sl'ubnou klinickou implikovatel'nostou. Cennym
odsekom préce sa javi pét klinicko - neurofyziologickych zdovodneni vyradenia chorych
z d’alSieho sledovania ¢im sa meritdrne spresfiuje - homogenizuje definitivna skupina
pacientov s PNES reprezentovana 111 pacientami ( 19.3 % ). Klinicka (semiologicka,
resp. symptomatologické charakteristika ,,sui generis* ) diagnostika sa uz tyka konkrétneho
sledovaného suboru kvalitativne a kvantitativne dobre vyvéazeného s vybornou
(nestrankovanou) farebnou fotodokumentéciou 20 zndzorneni roznych §tadii PNES.

Pan MUDr. T. Nezadal na str.63 pristupuje k jadru dizertacie — kapitola
diskusie na temer 10 strandch koncizne a fundovane poskytuje analyzu nazberanych poloziek
a udajov. Konfrontacia s aktualizovanou a recentnou literaturou / v ktorej nechybaju sice
sporadické, ale jestvujuce tématicky pribuzné domace odkazy — napr. Bob, Fabera, ai. /
odraza nielen orientativnu spdsobilost, ale i solidne znalosti vyplyvajice zo §tadia
pouzitého pisomnictva. Detailny popis veducich epidemiologickych a semiologickych znakov
PNES, jej diferencialnej diagnostiky, priam minuciézny komentar iktalnych a interiktalnych
elektroencefalografickych korelatov uz relativne homogénneho stiboru PNES v nadradenom
vztahu k moznej psychiatrickej komorbidite predstavuje samostatny uceleny pohl'ad na tuto
problematiku — v naSom pisomnictve doteraz nepertraktovanu. Zaverecna stat’ diskusie
o terapeutickom dosahu sledovanej skupiny chorych prinasa zaujimavé a medicinsko —
spolo€ensky obzvlast zavazné poznatky a konzekvencie zdoraziujice priam nevyhnutnost
cizelovanej diferencidlnej diagnostiky medzi ,,pravou epilepsiou a ostatnymi —
neepileptickymi paroxymalnymi stavmi.

Péan MUDr. T. Nezédal. na 82 strankovej ploche predklada vyzrely vedecky
spis, v ktorom odborne zdatne a Stylisticky zvlast' pritazlivo a kultivovane odkryva nové
(v danom subore celkom originalne) poznatky a ich konfrontacie s aktudlnym pisomnictvom
o doteraz viacmenej zanedbavanych alebo nerozpoznatel'nych medicinskych stavoch
a situdcidch s enormnym dosahom na korektnost’ diagnostiky, spravne navigovanu lieCbu
a tym i na kvalitu zivota takto postihnutych jedincov. Samostatnym prinosom prace je
pouzitie modernej elektrofyziologickej metodiky - video - EEG monitorovania. Osobitne
vyzdvihujem moderny rydzo neurologickymi ¢i psychiatrickym zavadzajicimi ,.klapkami*
nezatazeny, t.j. ,,de novo“ neuropsychiatricky pristup ( zastreSujici najmodernejSie trendy
rozvoja neurovied ) k nelahkej a zaroven vel'mi atraktivnej téme.




Prikladdm niekolko subrelevantnych poznamok k dizertécii.

- Dodané praca nemala autoreferat ( dolezity samostatny fragment dizertacie ).

- Popri vybornej adjustacii dizerta¢nej kompozicie vratane obrazkovej prilohy som postradal
aj primerane limitovanu ilustraciu vybranych usekov EEG usekov zaznamov, napr.ako
frapantny ,,dokaz* disociativnej poruchy.

- Dizertéacii by predsa prispela aspoti rimcova kompardcia jednotlivych uvadzanych ,entit*
s najfrekventnovanejSou klasifikaciou psychiatrickych ochoreni — t.j. DSM 1V,

- Mozno by kolorit historického opisu PNES obohatilo aj citovanie uz klasického
doméceho ( eského) diela V. Vondracka - ~Fantastické a magické z hlediska psychiatre®
( Praha, 1968 )

- Rozhodne by dizerta¢nému spisu prospel v niektorych Castiach popisnejsi - podrobnejsi
ton umoziujuci este plastickejsie demonstrovat jednotlivé disociativne syndromy
vlastného suboru vratane vsunutia viacerych kratu¢kych kazuistik. Autorovu istl textovi
»»Strohost™ si mozno vysvetlit moznou obavou z event. prevahy efektnosti nad vedeckou
efektivnostou a vypovednostou textu.

PredloZeny dizertaény elaborat pana MUDr. T. Nezadala je tématicky, obsahovo
— formélne a $tylisticky ucelenym a originalnym dielom spifajucim (mozno v niektorych
aspektoch i prekracujiicim) pozadované podmienky kladené na apiranta vedeckej hodnosti
»Ph. D*., ktorti mu odporaéam — po oficidlnej obhajobe - udelif vzmysle prislusnych
predpisov platnych v Ceskej republike.
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(\ /il // [://% /ﬂ?

Bratislava, 11. 10. 2010 prof. MUDr. Peter Kukumberg, Ph. D.
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Oponentsky posudek diserta¢ni doktorandské prace:

MUDr. Tomas Nezadal

»Psychogenni neepileptické zachvaty — vyuziti video-EEG monitorovani*

Zvolené téma je aktualni.

Disertaéni prace snazvem ,Psychogenni neepileptické zachvaty — vyuziti video-EEG
monitorovani MUDr. Tomase Nezadala se zabyva velmi dilezitym tématem, se kterym jsou
konfrontovani jako neurologové tak psychiatti. Jak je patrno z literatury i samotného textu,
nejvyssi ,koncentrace® pacientli s PNES se vyskytuje pravé v Epileptologickych centrech,
kde je k dispozici video-EEG. Pacienti sem byvaji odeslani s dotazem na ptvod zachvatovych
stavii. Diagnostika a zejména potom terapie, jsou velmi problematické i na specializovanych
pracovistich, jak nakonec demonstruji vysledky piedlozené Diserta¢ni prace. Pacienti s PNES
jsou medicinskou a bohuzel i neurologickou vefejnosti Casto podceriovani a povazovani za
pacienty, kteti néco predstiraji, nebo dokonce simuluji. To v drtivé vétSiné pripadd neni
pravda. Zakladni diferencidlni diagnostika pacientdl sPNES je smeéfovana k epilepsii.
Literarni data i vysledky této Disertacni prace pfitom jasn€¢ ukazuji, Ze terapie PNES ma pii
srovnani s farmakologickou nebo operaéni 1é€bou epilepsie nesrovnatelné Spatnou prognozu.
Pfi pohledu na pocet pacientd s PNES, ktefi jsou bez zachvatli nebo maji 50% redukci poctu
zachvatd, je jasné, Ze efekt terapie PNES spise koreluje s efektem paliativnich chirurgickych
vykontu u pacientd s farmakorezistentni epilepsii. Diagnostika a nasledné i terapie pacientii
s PNES je tak jednozna¢né aktualni pro neurology, psychology i psychiatry.

Disertalni prace obsahuje 83 stran véetné obrazovych piiloh. Text obsahuje obséhly tvod do
problematiky, ktery se mimo neurologickych a elektrofyziologickych charakteristik zabyva
zejména psychologicko-psychiatrickou problematikou PNES, ktera je po stanoveni diagnézy

zcela nezbytna.




Postup FeSeni problému, pouzité metody a splnéni stanoveného cile.

Jedna se o originalni praci analyzujici vlastni soubor vice nez 100 pacienti vySetfenych
v NNF s diagnzou PNES. Je analyzovano procento vyskytu z pacientll vySetienych pomoci
video-EEG monitorace, semiologie, vysledky interiktalniho a iktalniho EEG, MRI nélezy,
vysledky psychologického a psychiatrického vySetfeni, rizikové faktory a zejména
terapeutické vysledky pacienti s PNES. Postup FeSeni problému, pouZzité metody a splnéni

stanoveného cile zcela odpovida originalni praci.

Vysledky diserta¢ni prace pivodni pFinos predkladatele

Vysledky prace v fadé ptipadl potvrzuji literarni data. Tyka se to pfedevSim incidence PNES,
vy$3iho vyskytu u Zen a elektrofyziologickych vysledki (interiktalni a iktalni EEG).

Za originilni a pFinosné vysledky povazuji:

1. podrobnou analyzu psychiatrickych komorbidit u pacientl s PNES

2. analyzu psychologickych vySetfeni — zejména typu poruchy osobnosti

3. velmi zajimava je i analyza rizikovych faktorti pacienti s PNES

4. vliv sugestivni provokace zachvatu pfi video-EEG na outcome pacientii

5. efekt terapie, ktery je vzdy specificky pro dané pracoviste

6. nejCast&jsi klinické symptomy PNES, které dle mych zkuSenosti lépe vystihuji ,,typicky*
(pokud to tak lze Fici) klinicky projev PNES a to lépe neZ citovand cluster analyza Groppel et
al. 2000

Dalsi vyjadieni
Uspotadanost, ptehlednost, formalni uprava a jazykova uroveri.

Nemam pripominek.

Publikac¢ni aktivity
Pavodni prace IF celkem 7, 1 - jako prvni autor. Monografie 2, kapitoly v monografiich 7.

Kritéria splnéna.

Pripominky
Mam nésledujici, spiSe formalni pfipominky, které nijak neovlivnily celkové hodnoceni
Disertacni prace:

- autor v uvodu nékolikrat odkazuje na vysledky (str. 17 a 24), coZ neni standardni




v metodice by mél byt odkaz nebo uvedeny stupné nespecifické abnormity podle
kterych bylo interiktalni EEG hodnoceno

v metodice chybi popis statistickych testi, které jsou pouzity v analyze

strany 28-29 odstavec ,,VySetieni PNES®. Zatazeni jednostrankového citatu v cizim

jazyce, coz neni standardni

Dalsi informace

Strana 51 — prosim o vysvétleni pojmu ,,dissociativni postiktalni nedominantni hemiparéza“

Dotazy:

B

prekvapuje mé malé procento koincidence PNES a epilepsie; jen 6,3% z celkovych
PNES a jen néco vice nez 1% (7 z 576) ze vSech monitorovanych pacienti. Moje
zkuSenosti 1 literarni data vykazuji daleko vyssi incidenci (5-10% a vyS$§i) u pacienti
s farmakorezistentni epilepsii. Jaké ma autor vysvétleni pro tak nizky vyskyt v jeho
souboru?

No¢ni PNES mohou znamenat velky problém. Jak ¢asto autor pozoroval no¢ni PNES
jemuz predchazelo probuzeni, myslim u kolika procent pacientii v souboru? Povsiml
jsem si CastéjSiho vyskytu no¢nich PNES u pacientti s epilepsii?

Autor zmitluje rytmické pohyby panve zachycené u 20% pacientil. Je tento symptom
specificky pro Zeny a souviseji n&jak s anamnézou sexualniho zneuziti?

Dalsi symptomem PNES (myslim Ze relativné ¢astym) je chytani postranic lizka a
eventueln€ rukou vySetfujicich (laboranta, lékafe), tento symptom nebyl u

zkoumanych pacientli pozorovan?

g) Na zakladé predloZené disertacni prace navrhuji prijeti disertac¢ni prace

k obhajobé a na zakladé hGspéSné obhajoby udéleni védecko-akademické

hodnosti philosophiae doctor (par. 47 VS zikona 111/ 98 Sb.) predkladateli

Doc. MUDr. Robert Kuba Ph.D
Centrum pro epilepsie
1. neurologicka klinika FN u sv. Anny, Brno

12.10.2010



Oponentsky posudek k diserta¢ni praci MUDr. Tomase Nezadala

Psychogenni neepileptické zachvaty — vyuziti video-EEG

monitorovani

Ptedlozena prace se zabyva vytéznosti video-EEG techniky v diagnostice psychogennich
neepileptickych zachvat.

Jedna se o téma pro epileptologii a neurologii velmi aktualni a vyznamné, protoze zhruba 20-
30% pacientli chybné diagnostikovanych jako farmakorezistentni epilepsie ve skute¢nosti trpi
timto typem zachvatl neepileptickych. Takovi pacienti Cerpaji zpravidla vétsi objem
zdravotnické péce; nespravné diagnostikovana epilepsie jim kromé nejistych potencialnich
ziskll pfinasi fadu omezeni a druhotnych problémil v osobnim, socialnim i pracovnim Zivoté.
Iatrogenizace plynouci z nespravné stanovené diagndzy je nepochybna a v piipadé zamény
prolongovaného psychogenniho zachvatu za epilepticky status mutize jit az o iatrogenizaci

Zivot ohroZujici.

Disertacni prace MUDr. Nezadala zahrnuje anglicky souhrn, dale obecnou ¢4st s tvodem do
problematiky véetné hojnych historickych a literarnich exkursi a kone¢né vlastni praci

s diskusi a pfehledem uzité literatury.

Cile prace autor definoval nasledovné:
a) Stanovit podil PNES mezi vSemi monitorovanymi pacienty
b) Popsat ,,typickou* symptomatologii PNES
c) Vymezit pfiznaky PNES vi¢i semiologii zachvatl epileptickych
d) Revidovat vysledky pomocnych vySetieni, které vedly kchybné dg epilepsie
e) Posoudit frekvenci psychiatrickych komorbidit
f) Hledat rizikové faktory pro PNES v anamnéze
g) Zhodnotit vysledky terapie PNES s alespon dvouletym odstupem



Po formalni strance je text uméfeny, dobfe a srozumitelng pojednany. Graficka a tabelarni

Cast text zpiehlediiuje. Literarni odkazy jsou dostateéné extenzivni a recentni.

Autor zvolil vhodny metodicky postup pro soubor adekvatnimi zahrnujicimi i vylucujicimi
kriterii. Nalezeny podil nemocnych s PNES ¢&inil 19,3%. Zajimavy anamnesticky udaj
vtahujici se k vyznamné iatrogenizaci pii chybné dg PNES - Ze 9,9% pacientl v minulosti
proslo intenzivni pé&i s dg epileptického statu - je prezentovéan aZ dale v diskuzi.
Zhodnoceni semiologie PNES podle etnosti jednotlivych ptiznakl potvrzuje jiz veelku
znamé a publikované idaje. Prakticky vyuZitelné je nasledujici porovnani nejcast&jSich

projevii PNES s iktalni semiologii zachvatti epileptickych.

Zajimava je ¢ast vénujici se pom&rné vysokému vyskytu nejenom (pfevazné nespecifickych)
EEG abnormit, ale i nejriiznéjsich morfologickych odchylek na MRI nemocnych s PNES.
Dané problematika je diskutovana na konci prace. Rada zmén zachycenych na MRI jisté
nemé4 s manifestaci PNES pii¢innou souvislost (drobné gliové zmény, CSP..) jiné by
teoreticky mohly s obtiZzemi souviset. Podobné by se dalo uvazovat o EEG odchylkach jako
uréitém korelatu funk&nich (organickych?) zmén CNS. Tato problematika by rozhodné stala

za podrobné&;jsi rozbor v diskuzi.

Pouny nejenom z kauzélniho &i diagnostického hlediska, ale i z pohledu mozZné terapie, je
psychologicky a psychiatricky rozbor souboru nemocnych s PNES. Piekvapiveé mezi
diagnézami chybi zachvaty védomé piedstirané.

Je $koda, Ze &ast nemocnych (22) ztratila ze sledovani a nebylo tak moZné vysledky 1éEby
zhodnotit v celém souboru. I tak je ale nejméné dvouleta doba sledovani zbytku souboru
pozoruhodnd, byt z vysledkil farmakoterapie plyne urdita skepse. Z prace neni patrné, jaky

byl efekt pfipadné psychoterapie nebo kombinace farmako a psychoterapie.

Velice originalni byla snaha autora zjistit, zda diagnosticky pomérné ptinosna provokace
PNES neni spojena s &asto diskutovanymi negativnimi efekty, jez by mohly prognézu PNES

zhordovat. Je piinosné, Ze prace toto teoretické riziko neprokazala, spiSe naopak.

74avérem lze konstatovat, Ze kolega Nezadal si pro svoji disertatni praci zvolil téma zajimaveé

a vysoce aktudlni, které jak po formalni, tak metodologické strance zpracoval vyborng.




Misty velmi originalni vysledky této po formalni i obsahové strance p&kné prace naplnily
zadané cile. Poznatky z ni plynouci jsou dobie vyuzitelné v klinické praxi a jist& piisp&ji k
napravé dosud pfilis Zastych chyb, které se neziidka objevuji v algoritmu diagnostiky resp.
diferencialni diagnostiky epileptickych a neepileptickych zachvati Proto prdci doporucuji
postoupit k obhajobé a v pFipadé jejiho tispésného obhdjeni doporucuji udélit M UDr.
Nezddalovi akademicky titul ,philosophiae doctor* (PhD).
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Oddégleni détské neurologie FTN a subkatedra détské neurologie IPVZ
Centrum pro epilepsii a epileptochirurgii FTN, Praha



