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Habilitaéni prace MUDr. Pavliny Danhofer, PhD ,Pediatric epileptology“ shrnuje stru¢nou a
prehlednou formou soucasné aspekty mezinarodni klasifikace epileptickych zachvatu a
epileptického onemocnéni a zabyva se odlisenim patogeneze zachvati od
patofyziologickych procest vedoucich k rozvoji chronické epilepsie i epileptickych syndromu
v rizné vyvojové fazi détského véku. Pozornost je vénovana i novym navrhiim v ramci
pfipravovanych klasifikacnich zmén a zejména etiologickym pfi¢inam. Etiologické spektrum
epilepsie se v poslednim desetileti vyrazné proménilo, a to nejen zasluhou pokroku
neurozobrazovacich metod, ale zejména zavedenim novych genetickych metod véetné
celoexomového sekvenovani, které prinesly objevy desitek novych genovych mutaci jako
pficin Fady zavaznych forem epileptickych syndrom( a zejména epileptickych encefalopatii.

V uvodnim komentari si autorka klade zajimavé otazky, na které se pozdéji v textu snazi
nalézt odpovédi, zahrnuté i v pfiloZzenych publikacich.

Vlastni text habilitacni prace (psané v anglickém jazyce) obsahuje 83 stran véetné seznamu
uzitych zkratek, 30 ilustraci, 6 tabulek a 136 citaci. Prilohu tvofi 12 publikaci shrnujicich
12letou soustavnou praci autorky v oblasti détské epileptologie. V 9 z nich je MUDr.
Danhofer, PhD prvni &i korespondujici autorkou; souhrnny IF 6 zahrani¢nich publikaci je
13.824 a 4 ze 6 Seskych praci jsou publikovany rovnéz v IF &asopise Cesk Slov Neurol N.

Velmi pozitivné pusobi v textu odkazy na vlastni publikovana pozorovani s kratkym
vysvétlenim a ilustracemi i upozornéni na nékteré kontroverze nazvoslovi se skutenym
dopadem na behavioralni chovani déti u tzv. benignich fokalnich epilepsii. Epileptické
vékoveé vazané syndromy jsou ilustrovany viastnimi EEG grafy, které jsou nékdy spojeny
s kratkym kazuistickym vysvétlenim. Za vhodnéjsi bych povazovala doplnéni jednotlivych
epileptickych syndromu prehledem vlastniho materialu, které je v textu omezeno pouze na
néktera onemocnéni z tohoto spektra epileptickych syndrom. Z etiologickych faktort je
nejvétsi pozornost vénovana genetice syndromu Dravetové a genotypicko-fenotypickym
korelacim.

Strukturovany prehled klasifikace epileptickych zachvatt a epileptického onemocnéni spolu
s popisem zakladnich epileptickych syndromd, a zvlasté zavérecna ast textu s popisem
genetickych pficin novych epileptickych syndromu svédéi o vyspélych pedagogickych
schopnostech autorky, pfilozené prace pak o jeji védecko-vyzkumné erudici. Pfilozena
publikaéni aktivita ukazuje i progresivni klinicky vyvoj a zaméreni autorky, které se pfesouva
od klinického pozorovani soubort pacientt a pfipadné i jejich neurobehavioralnich



komorbidit (véetn& autismu a ADHD) ke genomové diagnostice a porozumeéni molekulérni
etiologie jednotlivych onemocnéni umozujici nové terapeutické postupy i personalizaci
|éEby dle individualni potreby.

K jednotlivym vyzkumnym etapam autorky se vazi i nékteré meé dotazy:

1. U benigni détské epilepsie s centrotemporalnimi hroty byla u 2/3 déti zjisténa
komorbidita s ADHD, ktera byla spojena s ¢asnéjsi klinickou manifestaci a Cetnosti
vyskytu epileptiformnich vyboji ve spankovém EEG zaznamu. Byl souc¢asné zjistén i
deficit vietenové aktivity, ktera je v NREM spanku uréujici pro pamétoveé a behavioralni
schopnosti ditéte?

2. Je Landau-Kleffneriv syndrom soucéasné skutec¢né povazovan za klinickou variantu
subtypu elektrického statusu ve spanku (ESES), jak autorka uvadi v textu na str. 457
Odkaz citace je zr. 2014.

3. Exomova/genomova sekvenace je finanéné velmi naroéna. Je pouzitelna v praxi i
mimo grantové projekty?

4. Jaka je perspektiva genové terapie u zavaznych a terapeuticky refrakternich syndroma
v détské epileptologii?

Zaveér: Disertaéni habilitacni prace MUDr. Pavliny Danhofer, PhD. se zabyva aktualni
problematikou détské epileptologie. Habilitacni prace je precizné zpracovana, napsana

v anglickém jazyce v bezchybné jazykové i formaini Grovni. PriloZzené publikace dokladaji
progresivni klinické zaméreni autorky od popisnych soubort ke genomické diagnostice
molekularni etiologie a personalizovanému terapeutickému pfistupu zavaznych syndromu
nejrannéjsSiho détského véku. Habilitaéni prace je vyborné zpracovana i z didaktického
hlediska, pfinasi nové poznatky pouzitelné pro dalsi rozvoj oboru a svéd¢i o vyzralé védecké
i pedagogické osobnosti autorky.

Habilitani prace MUDr. Pavliny Danhofer, Ph.D., ,Pediatric epileptology“, splruje
pozadavky standardné kladené na habilitacni prace v oboru Neurologie.

Doporucuji proto praci pfijmout v piedlozené formé a na jejim zakladé MUDr. Pavliné
Danhofer, PhD. udélit védeckopedagogicky titul docent pro obor neurologie.

V Praze dne 8.8.2022 / '

Prof. MUDr. Sona Nevsimalova, DrSc.





