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Téma habilitaéni prace MUDr. Pavliny Danhofer, Ph.D. je vysoce aktualni. Shrnuje
problematiku détské epileptologie, tedy soucasné pokroky v diagnostice a lé&b& a novou
klasifikaci détskych epilepsii. PredevS§im pak zdlraziiuje nutnost pfesné genetické
diagnostiky, coZ je v sou€asné neurologii obecnym trendem, umoZfujicim optimalizaci
léCebnych strategii @ mnohdy i posun od prosté symptomatické lé&by k léébé kauzalni.
Habilitalni prace je proloZzena dvanacti publikacemi autorky, které pfispivaji ke znalostem
v oblasti détské epileptologie.

Po formalni strance je habilitacni prace sepséana v anglickém jazyce na velmi dobré Grovni.
Preklepy jsem jen ojedinélé. Celkové obsahuje 156 stran, z toho Gvodni text je 83 stran,
zbytek jsou prilohy- vlastni publikace autorky. Struktura price je pfehledna a srozumitelna,
text je dopinén radou nazornych tabulek a EEG grafti. Citovana literatura je recentni a
vyborné zakomponovana. Uvodni éast je rozdélena do deseti dilgich podkapitol, které se
zabyvaji incidenci a prevalenci epilepsie, projevy a typy epileptickych zachvata, definici
epilepsie jako takoveé, epileptickymi syndromy a jejich novou kiasifikaci, dale pak etiologii
epilepsii a pfi¢inami vzniku tzv. epileptickych encefalopatii. Nakonec jsou uvedeny priklady
modernich cilenych l1é¢ebnych strategii.

Prvni z pfiloh je prvoautorska retrospektivni studie (publikovana v &asopise Seizure-
European Journal of Epilepsy) na soubor(i pacientll s tzv. PRES syndromem (posteriorni
reverzibilni encefalopatii), ktery je také spojen sepilepsii a ktery se v détském véku
vyskytuje béZné u hematoonkologickych pacientti. Prace dokumentuje reverzibilitu a dobrou
prognozu tohoto syndromu. Druha pfiloha je rovnéz prvoautorska studie, publikovana ve
stejném Casopisu, ktera se zabyva tzv. juvenilnimi absencemi. Prace upozoriuje na fakt, e
ne vZdy je progndza zcela pfizniva, jak je obecné piedpoklidano, podobné jako v pfipadé
dal$i publikace (pfiloha 3, publikovano v Epilepsy and Behavior, prvni autor), ktera
dokumentuje koincidenci tzv. benignich epilepsii a riznvch neuropsychiatrickych obtiZi,
zejmeéna ADHD syndromu (attention deficit/hyperactivity disorder). Osobné za
nejpodstatnéjsi povazuji pfilohy ¢. 4 a & 9. Pfiloha 4 je originalni prace vyuZivajici
nejmodernejSi genetické diagnostické metody na soubcru 175 détskych epileptickych
pacientu, s naslednou cilenou terapii specifickymi antiepileptiky, pyridoxinem a ketogenni
dietou (publikovano v Epilepsy and Behavior, autorka je posledni a korespondenéni autor).
Pfiloha 9 je kazuistika publikovana v prestiznim &asopisit (Movement Disorders Clinical
Pratice, IF =4,5, prvni autor), ktera dokumentuje velmi dobry a Zivot zachrafuijici efekt 1é&by
hlubokou mozkovou stimulaci u pacienta s mutaci GNAC1, kterd mdze mit rizny Klinicky
obraz, vCetné zavazné dystonie nebo epilepsie. Prilohy 5,6,7,8 (1. kazuistika, pavodni prace
a dva prehledové &lanky) jsou vénovany genetice a riznym fenotypickym projevd syndromu
Dravetove (progresivni epilepticka encefalopatie) v détskérn a dospé&lém véku. Posledni dvé
pfilohy jsou prvoautorské souhrnné referaty (publikovany v Ceské a Slovenské Neurologii a



Neurochirurgii), které se zabyvaji vyskytem, genetikou a neurobiologii ADHD a poruch
autistického spektra jakozto ¢astymi komorbiditami u epilepsii.

Vysledky védecké a publikaéni €innosti autorky a kolektivu jsou nespornym pfinosem
v oblasti genetiky a cilenych komplexnich lé€ebnych pfistupl u détskych epilepsii.

Dotazy oponenta k obhajobé habilitani prace

1. Na strané 15 je vramci popisu ruznych typl epileptickych zachvatli zminéno, Ze
myoklonus [ze povazovat za epilepticky, pokud je generovan v oblasti kortexu a za
neepilepticky, pokud je generovan subkortikainé. Tato definice je nepfesna. Existuji fada
kortikalnich myoklont, které nejsou epileptické napf. symptomaticky vaskularni, zanétlivy,
paraneoplasticky, posthypoxicky, neurodegenerativni a dokonce i funkéni neboli
psychogenni. Existuje néjaky spolehlivy elektrofyziologicky nebo jiny zpusob k odliseni
epileptického a kortikalniho neepileptického myoklonu?

2. Jsou moderni genetické diagnostické metody jako epileptické NGS panely, whole-exome
a whole-genome sequencing v CR b&zné dostupné a hrazené ze zdravotniho pojisténi?
Nebo zatim probiha testovani jen na experimentalni Urovni v ramci vyzkumnych projekt? Tij.
kde a jakym zpUsobem Ize pacienty prakticky nechat vy$etfit?

3. Vpfipadé Lennox- Gastautova syndomu je v habilitaéni praci zminéno Uspé&sné
terapeutické ovlivnéni pomoci neuromodulaénich metod tj. vagové a hiuboké mozkové
stimulace (VNS a DBS). Jsou s témito metodami zku$enosti i v pfipadé jinych malignich
epilepsii jako je napf. West(v syndrom, syndrom Dravetové, Landau- Kleffner atd.?

Zaver

Habilitacni prace MUDr. Pavliny Danhofer, Ph.D., ,Pediatric epileptology“, spfriuje
pozadavky standardné kladené na habilitaéni prace v oboru Neurologie.
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