Valasz Prof. Dr. Kamondi Anita kérdéseire

K6sz0ndm szépen Professzor asszony részletes, minden részletre kiterjed6 értékelését és épité
megjegyzéseit. Az dltala javasolt javitasokkal egyetértek, nevezetesen:

- valéban tébbvdltozds variancia-analizis a helyes statisztikai kifejezés.

- a lateralizacids jeleket bemutaté tablazatban a ,Hanyds” mellett lemaradt a Iabjegyzet: periiktalis
hanyas 6sszesen két betegnél fordult el6, mely kevés tovabbi statisztikai értékeléshez. Ugyanakkor
megjegyzendd, hogy mindkét beteg bal féltekei epilepszidaban szenvedett, mikdzben az iktalis hanyas
—a tobbi vegetativ jelenséggel egyitt- felnGttkorban a jobb féltekei epilepsziak soran szokott
jelentkezni.

- ,A 2001-ben kialakitott elsé magyarorszagi tartds gyermek VEM laboratérium” alatt valdban azt
értettem, hogy ekkor inditottuk be az els6 olyan labort, ahol gyermekeket folyamatosan, a nap 24
drdjaban tudtunk monitorozni.

Lejjebb igyekszem a feltett kérdésekre egyenként vdlaszt adni. Piros szinnel jeleztem a Professzor
asszony altal feltett kérdéseket:

1. Opponens hidnyolta az invaziv kivizsgdlasi mddszerek részletesebb ismertetését, illetve kérdezi
ezek szerepét a gyermekkori epilepszia sebészeti kivizsgdlas soran.

Az invaziv kivizsgalas alkalmazasa gyermekkorban legalabb annyira fontos —ha nem fontosabb-
mint a feln6tt populdcidban, hiszen gyermekeknél még nagyobb az extratempordlis epilepszids
csoport aranya. Azon betegeké, akiknél ritkabban tudunk standard miitéttipusokat alkalmazni,
gyakoribb, hogy a mitéti rezekcid kiterjesztését a rohaminditd zéna és az elokvens teriletek
egymashoz vald viszonya hatdrozza meg. Ez hazankban jelenleg szubdurdlis elektréda
vizsgalatokat jelent, de reményeink szerint hamarosan megkezd&dhet az agy mélyebb rétegeit is
feltard un. sztered-EEG vizsgdlatok lehetdsége is. Talan mire e sorokat felolvasom, mar tul is
leszlink az els6 ilyen kivizsgdlason.

Kutatasom els6sorban a rohamszemioldgiai vizsgalatokon alapult; igy az elemzett rohamok
kozott egyarant el6fordultak skalp-EEG-vel, illetve invaziv elektrodakkal vizsgalt betegek. A
kutatdsaim kisebb részét kitevé elektrofizioldgiai elemek pedig vagy azért alapultak skalp-
elektrédas felvételeken, mert ehhez volt kell6 esetszamu klinikai anyagunk (pl. a szubklinikus
rohammintdk esetében), vagy mert a kutatas tipusa ezt kivanta meg (pl. a gyermekkori ESES
vizsgalatakor).

2. Opponens kért egy rovid 6sszefoglaldt azokkal az epilepszia sebészeti esetekkel kapcsolatban,
akiknél a rohaminditd zéna rezekcidjaval szemben az epilepszias halézat megszakitdsa volt a mdtéti
beavatkozas célja.

Szamos alkalommal torténik az epilepszias halézat megszakitasa a rohamindité zéna teljes
rezekcidja helyett. Korabban ilyen m(itét volt a ma mar alig alkalmazott részleges vagy teljes
callosotomia, mely a rohamok gyors bilateralizal6dasat prdbalta gatolni. Masik tipusos példaja a
féltekei 1ézidk soran végzett hemispherotémia. Az osztalyunkon kivizsgdlt gyermekek kb. 10%-



anal tortént ilyen m(itét, pl. Rasmussen encephalitis, Sturge-Weber szindréma, nagy kiterjedés(
stroke vagy hemimegalencephalia esetén. Vannak azonban olyan betegek, ahol nem egy félteke,
de annak nagy része lézids, ugyanakkor teljes eltavolitasa sulyos posztoperativ szov6dményekkel
jarna: gyermekkorban els@sorban a frontalis lebenyt érint6 kiterjed dysgeneziseknél taldlkozunk
ezzel a problémaval. llyenkor a lenti képpel illusztralt diszkonnekcids mitét johet széba, melyet

magyar kisgyermeken el6szor egy kilféldi centrumban végeztek, de a mUtéttipust mi is atvettiik.
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3. Osszesen hany operalt magyar gyermek adatanak a feldolgozasa tértént meg a kiilénb6z6

vizs

galatokban? Evente hany gyermek keriil epilepszia mitétre Magyarorszagon, és ez az adat

hogyan viszonyul a nemzetkdzi adatokhoz?

1992 és 2015 kozott 170 gyermek epilepszia sebészeti miitétje tortént meg az Epilepszia
Sebészeti Kooperativ Munkacsoport feliigyeletével, az éves m(téti szamot grafikonon
mellékelem (mivel a mitétre keril6 gyermekek >90%-a munkacsoportunkon keresztil
kivizsgaldsra, ez az adat jol reprezentdlja a teljes hazai gyermekepilepszia sebészeti
teljesitményt). A tobbnapos gyermek VEM laboratérium 2001. évi bevezetésével a mitéti
esetszam ,,megugrott” (2002-ben 16 mitét), majd ismét stabilizdlédott évi 10 mitét koral.
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Ez az esetszam sajnalatos mdédon toredéke az optimalisnak. A németorszagi Bethel Epilepszia
Centrumban példaul —mely a 80 millids lélekszamu orszagon belil kb. egy magyarorszagnyi
populdcio elldtasért felelds- évente 50-60 gyermek epilepszia m(itét torténik. Az alacsony
esetszam két fontos problémat jelez: egyrészt nagyon sok olyan fel nem ismert beteg van, akin
segithetnénk epilepszia mitéttel. Masrészt nemzetkozi irodalmi ajanldsok azt javasoljak, hogy
egy adott epilepszia centrumban legalabb évi 20 beteg kivizsgdlasa és m(itéte torténjen meg
ahhoz, hogy meglegyen a megfelels rutin. Mi ezt az Epilepszia Sebészeti Kooperativ
Munkacsoport folyamatos megbeszéléseivel prébaljuk biztositani —immar tobb évtizede.



4. A VEM-vizsgalatok soran sziiletett kimeneti diagndzis 11 betegnél viselkedészavar volt: milyen

jellegl eltérések voltak ezek, és mi alapjan nem kerultek a pszichogén kategériaba, ahova a PNES-t és

egyéb, pontosan meg nem hatarozott rosszulléteket soroltak?

Siegler Zsuzsa f6orvosnd segitségével utdananéztiink ezeknek a felvételeknek: olyan
kisgyermekkori jelenségeket soroltunk ide, melyek szemiolégiailag nehezen klasszifikalhatdk.
Volt koztlk sérilt kisgyermek ledllasa, ,,elmerengése” —mely nem volt roham-, el6fordult
diihroham, excessziv siras 22 percen keresztiil, rohamszer( fejfajas, els6sorban autista
gyermekekre jellemzé sztereotip viselkedés (de nem epilepszias automatizmus), illetve

paroxysmalisan jelentkezé dadogas is egy alkalommal. Valamennyi gyermeket epilepszia beutald

diagndzissal kildték laborunkba, de epilepszia nem igazolddott naluk.

5. A temporalis lebeny epilepszia szemioldgiai vizsgalat sordn 155 beteg 605 rohamat elemezték.
Opponens kérdése, hogy a 107 bevalasztott gyermek kozll hany volt német és hany volt magyar, és
hogyan oszlott meg a 605 roham a gyermek, ill. a feln6tt populaciéban?

A vizsgalat soran 155 beteg 605 rohamat elemeztiik. Betegenként 3-6 kozott volt az elemzett

rohamszam, ezzel biztositva, hogy egy-egy beteg adatai ne torzitsak a kapott eredményeket. igy
a rohamok ardnya is hasonld volt a betegek ardnyahoz, a vizsgalt rohamok kb 30%-a tartozott a
feln6tt (>18 év) csoportba. Lakdhely szempontjabdl pedig a magyarorszagi betegek aranya 35%

volt.

6. A lateralizacids jelek szdma az életkorral n6. Meg lehet-e hatdrozni, hogy melyik az a lateralizacids

jel, amelyik egy adott rohamtipusnal a legkorabban megjelenik, vagy ez egyénenként valtozé lehet?
Azoknal a betegeknél, akiknél egynél tobb lateralizacids jel figyelheté meg, van-e jellegzetes
sorrendje ezek megjelenésének?

Definicié alapjan nyilvdnvaldan el&szor az iktdlis, majd a posztiktalis lateralizacids jelekkel

taldlkozunk. Az iktdlis jeleken beliil tapasztalataim alapjan a végtagokat érinté lateralizacios jelek

kozal a dystonia altaldban hamarabb jelent meg, mint az automatizmus; unilateralis tonusos
komponens, illetve aszimmetrikus epilepszids spazmus is inkabb a roham elejére volt jellemzé,
mig klénusos komponens pedig inkdbb kés6bb a rohamevolucié soran. A vegetativ és

emocionalis csoportba tartozé lateralizacids jelek pedig a roham barmelyik szakaszaban
megjelenhettek. Egy egyénen belil altaldban hasonléd mddon jelentkeztek a lateralizacios jelek.

7. Az automatizmusok is mutatnak életkori jellegzetességeket és egyre komplexebbé valnak az
életkor el6rehaladdsaval. Kérem a jeldltet, hogy mutasson be példat erre a jelenségre, mert a
szbvegben erre vonatkozo tovabbi adat nem szerepel.

Mig kisgyermekkorban az automatizmus altaldban egyszerlbb formaban, leggyakrabban
csamcsogas vagy mas sztereotip ordlis tlinet formajaban jelentkezik, addig id6sebb korra
jellemzG6k a komplexebb manudlis (pl. 61t6zk6dE), mas motoros (pl. szexualis), viselkedési (pl.
menekil6) vagy beszéd (pl. perszeveracid) automatizmusok.

8. Az 50. oldalon a szerz6 azt fejti ki, hogy a masodlagos generalizacid csak ritkan fordul el
gyermekkorban, aminek oka tobbek kdzott a mielinizacid, valamint az interneuronalis- és
interhemispherialis kapcsolatok éretlensége. Mi a jelolt véleménye, a generalizdlédas folyamatat



hogyan befolyasolhatja a neuronalis membran intrinsic (passziv és aktiv ionaramok) tulajdonsagainak
életkorfliggd valtozasa, ami jél ismert mind a Na+ mind a Ca++ dramok vonatkozasaban?

Valdban, a legtdbb hipotézis a mielinizacio és a szinaptogenezis folyamatat teszi felelGssé a
rohamgeneralizacio életkorfliggd sajatossagaiért, mikdzben azioncsatornak expresszidja és
funkcidja is valtozik az életkorral. Mind allatkisérleti, mind human vizsgalatok igazoltak az
ioncsatorndk szerkezeti és funkcionadlis valtozdsanak hatdsat a hyperexcetabilitasra, ezen
keresztil a rohamkészségre és magara az epilepsziara.
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szindrémakban, de azt is megfigyelték, hogy ezek az dsszefiiggések életkorfiiggdk. Ugy tiinik,
hogy a fejl6dd kdzpont idegrendszer kevésbé tolerans ezen mutdcidkkal szemben: egy es Na-
csatorna eltérések Ujsziilott- vagy kisgyermekkorban sokkal inkabb hajlamositanak gorcsok
kialakuldsdra, mint késébbi életkorban (Scheffer-Berkovic, 2003). Emogott egyrészt a Na-
csatorna alegységek életkorfliggd expresszidja (Gong és mtsai, 1999), masrészt kisgyermekkorra
jellemzéexogén faktorok megjelenése allhat. llyen példaul a [dz, mely felfedheti a mutdns Na-
csatornak kéros mikodését (Spampanato és mtsai, 2001). A fenti elméletre szép klinikai példa a
dolgzatomban is vizsgdltDravet szindroma, mely csecsemékorban, elhtizédoé lazas gorcsokkel
indul, majd az életkor el6rehaladtaval az epilepszias aktivitas mérséklédik, és hatterében szamos
kiilénb6z8 Na-csatorna mutacidt fedeztek mar fel.

A kilonb06z6 absence epilepszakért felel6s Ca-csatorna eltérések is életkorfliggd gorcskészséget
okozhatnak, de ennek valtozasa nm annyira az Ujszilott-kisdedkorban, hanem késGbb térténik
meg. Egérkisérletekben mutattak ki, hogy a thalamikus neuronok meurotranszmitter méikddése
fiatal allatban N- és P/Q-tipusu csatorndkhoz, mig id6sebb korban mar csak a Ca-csatorna
alegységekbdl feléplilé P/Q csatornakhoz kotott (Iwasaki és mtsai, 2000; Noebels és mtsai,
2003).

Bar a kérdés a Na- és Ca-csatornak iondramaira vonatkozott, megjegyzendd, hogy a K-csatorndk
m(ikodészavardban is felfedezhetiink fontos életkorfliggsd sajatossagokat. Az élet elsé napjaiban-
heteiben jelentkez6 és késGbb teljesen megsziiné benignus famlidris Ujszilottkor gdresok (BFNC)
megjelenéséért két K-csatorna, a KCMQ2 és a KCNQ3 funkcidzavara felel8s a repetitiv akcios
potencial tlizelések gatlaszavaran keresztil (Yue és Yaari, 2004). Végezetil el6fordul ,forditott”,
azaz az életkor novekedésével fokozéddé rohamkészséget kialakitd csatornazavar is. Ennek szép
példdja a hippocampus érésével parhuzamosan fokozédd expresszivitdst mutatd K-csatorna, az
un. H-csatorna (HCN), melynek készénhetGen fiatalabb életkorban kevésbé jelennek meg a
hippocampalis rohamok (Poolos és mtsai, 2002; Santoro és mtsai, 2003).

9. Az iktalis elsdpadasrodl a jeldlt és munkatarsai els6ként kozolték, hogy ez a bal temporalis induldsu
rohamok alkalmaval szignifikdnsan gyakoribb (50. o.). Ezzel kapcsolatban kérdezném, hogy milyen
mérték( az iktalis pallor, ill. kisérik-e mds autondm tlinetek, melyek a vasoregulacié zavaraval
magyarazhatok?

Ahogy a munkank soran részletesen kifejtettiik, a tobb szdz rohamvided elemzése —részben
technikai okok miatt is- nem volt alkalmas az iktdlis elsdpadas biztos felismerésére. Ezért ennél a
kutatasunknal kénytelenek voltunk a vided-elemzés utan a részletes anamnézis felvételeket is
feldolgozni és ezek a részletes 6sszefoglaldk jeleztek iktdlis elsdpaddst a gyermekek 11%-aban,



majdnem kizardlag temporadlis lebeny epilepszidhoz kétve. Az anamnézis altaldban arc-sapadast
emlitett és egyéb vasoregulacids zavarra utalo tiinetet nem észleltek.

10. Az extratempordlis epilepszidkon beliil szomatoszenzoros aura csak frontalis lebeny epilepszidban
jelent meg. Milyen jelleglek voltak ezek az aurdk, és milyen mechanizmussal hozzdk ezeket létre a
frontdlis kéregbdl kiinduld rohamok? Ugyanezt a kérdést Engelhardt professzor ur is felteszi: Mi a
magyarazata a sensoros componensnek, ha csak szigoruan a frontalis lebenyi epilepsiakat
valasztottak a vizsgdlat targyanak? Az aurak alatt jelentek-e meg EEG eltérések frontdlisan és
parietalisan?

A frontalis lebeny epilepszidban szereplé gyermekeknél altaldban zsibbadas, bizsergd érzés
formajdban jelentkeztek a szomatoszenzoros aurak. Minket is meglepett, hogy ezek a betegek —
gold standard szerint lokalizalt - frontalis csoportjdban relative gyakran voltak észlelhet6k, mig a
posterior cortex epilepszidban szenvedd csoportban sosem. Utébbi talan azzal magyarazhatd,
hogy a posterior cortex csoportba zémmel occipitalis [ézidju betegek keriiltek; a parietdlis
lokalizacidju epilepszia ugyanis ritkdbb gyermekkorban — kiiléndsen ha csak m(itét utan
rohammentes populaciét vizsgdlunk. Hogy mi magyarazza a csak frontalis rezekcion atesett és
rohammentessé valt csoportban a szomatoszenzoros aurakat, arra anatdomiai valaszt nem tudok
adni: feltételezem, hogy korai rohamterjedésrdl lehet sz6 a precentralis -> posztcentrdlis régiok
kozott. Az aurdk alatt tobbnyire lattuk mar a skalp elektréodakon is a rohammintat, centralis
lokalizacio volt a tipusos. Ez is alatdmaszthat egy korai postcentralis rohamterjedést.

11. Az 53. oldalon a 6. tdblazatban az szerepel, hogy pszichomotoros rohamkomponensek joval
gyakrabban fordultak el6 posterior cortex epilepszidban (PCE), mint frontalis lebeny epilepszidaban.
Melyek voltak ezek a pszichomotoros jelek pontosan (az automatizmusok a tablazat kiilon soraban
szerepelnek), és mi a pathofizioldgiai magyarazata annak, hogy PCE-ben gyakoribbak?

Az itt szerepl6 pszichomotoros rohamkomponens azt jelentette, hogy a mddositott
rohamszemioldgiai klasszifikacid alapjan az adott betegeknél pszichomotoros (az eredeti lidersi
klasszifikacioban automotoros) komponenst észleltiink, ami klinikailag tudatzavart (leallas,
bamulas, kiilvildggal csokkent vagy megsz(int kontaktust) és automatizmusokat (manualis, oralis)
jelent. Ebbél a szempontbdl a ,pszichomotoros komponens” és az ,, automatizmusok” sorok
kozott értelemszerlen van némi atfedés.

Ezek a rohamtipusok temporalis lebeny epilepsziara jellemz&ek. A posterior cortex epilepszidban
valé gyakori megjelenésiiket az ismert occipito-tempordlis (azon belil elsGsorban medialisan
elhelyezkedd) agyi halézattal magyarazzuk, ami mar kisgyermekkorban is megfigyelhetd.
Elektrofizioldgiai jelek is alatamasztjak ezt a magyarazatot: a PCE csoportban nem ritkan latunk
temporilis epileptiform jeleket is.



12. Ugyanitt a posztiktalis jelek kozott szerepel az orrtorlés, amit dltaldaban a rohamindité areaval
azonos oldali kézzel végez a beteg. Mi a magyardzata ennek az ipszilateralis tiinetnek? Lehet-e a
megjelenésében szerepe az ellenoldali fels6végtag parezisének, vagy esetleg neglect szindréma
részjelenségeként értékelhet6? Ez utdbbi, mint jol ismert, a szubdomindns hatsé parietalis lebeny
karosodasakor gyakori. Megfigyelhet6 volt-e az, hogy szubdominans féltekei fékusz esetén
gyakrabban jelenik meg az orrtorlés, mint domindns oldali kdrosoddasnal?

A posztiktalis orrtdrlés mechanizmusa, hogy a roham alatt részleges vagy teljes tudatzavarban
|év6 beteg a roham végén feltisztul és érzékeli, hogy folyik az orra (az epilepszids rohamok egy
része fokozott valadék-képzG6déssel jarhat) és megtorli azt. Mivel ez tébbnyire azonnal, a roham
vége utani masodpercekben torténik, a beteg a rohamban kevésbé bevont —azaz ipsilateralis-
kezét fogja erre hasznalni. Valdszinlibb, hogy inkabb egy latens hemiparézis jelrél, mint neglect
szindromardl van szd, legaldbbis emellett szélhat az a tény, hogy nem parietdlis, hanem
temporidlis lebeny epilepszidban tipusos ez a jelenség. Mint minden lateralizacios jelnél, igy a
posztiktalis orrtorlésnél is fontos kérdés, hogy a féltekei dominancia hogyan befolydsolja a
megjelenését. Vizsgalatainkkal mi azt talaltuk, hogy ez a lateralizacios jel nem fligg a
dominanciatdl, csak pusztdn a roham oldalisagatél. Ugyanakkor masik vizsgalatunkban azt is
sikertlt igazolnunk, hogy az iktdlis manualis automatizmusok —amennyiben dystonia nélkdl
jelentkeznek- mar féltekei dominancia-fligg6k. Azaz egy adott beteg ,szivesebben” végez
automatizmust az egyébként is dominans kezével, ezért jobbkezeseknél a jobb kézzel végzett
manualis automatizmus 6nmagaban nem fogja megbizhatdan lateralizalni a rohamindité zénat
(Janszky és mtsai, 2006).

13. Szerz8 azt irja, hogy a kisgyermekkorban gyakori epilepszids spazmus a kisgyermekkori agy
fokozott ingerlékenységével és a roham gyors terjedését biztositd jellegzetességeivel magyarazhato,
mivel barmilyen kdros fokalis kortikalis aktivitas képes raterjedni a szubkortikalis szerkezetekre, és
kivaltani az epilepszids spazmust. Ez a magyarazat nincsen 6sszhangban azzal a kordbban leirt
indoklassal (Id. 50. 0.), miszerint gyermekkorban azért ritka a masodlagos generalizacid, mert a
neuronalis kapcsolatok fejletlenek, emiatt nincs rohamterjedés. Kérem a jel6ltet, hogy fejtse ki a két
mechanizmus kozti kiilonbséget.

A lehetséges magyarazatot az epilepszids spazmus és fokalis indulé szekunder generalizalt
rohamok mechanizmusdanak kiilonbségében [dtom. Bar mindkét rohamtipus egy generalizalt
(elektromosan mindenképpen, klinikailag a spazmus inkabb csak bilateralis) jelenség, a
mechanizmusukat igényl6 palydk és azok érettsége kozott kilénbség van. A fokdlisan induld és
szekunder médon generalizalédé rohamok (bal oldali abra) egy korilirt gécbdl indulnak, melyek
azutan részben cortico-corticalis hurkokon, részben a thalamus érintésével terjednek szét a
cortexben. Ezek a pdlyak az élet els6 éveiben még éretlenek, szinkronizacidjuk tokéletlen; ezt
klinikailag is latjuk pl. koraszulotteknél, akiknél jellemzé a diffdzan sériilt cortex kilénb6z6
régiobol induld, migrald jellegl roham, mely nem generalizalédik.
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Az els6sorban Chugani és Juhdsz professzorok PET vizsgdlataihoz kothet6 kutatasai alapjan az
epilepszias spazmus (k6zéps6 abra) ettél [ényegesen kilonboz6. Bar itt is egy fokalis géc gyujtja
be a rohamot, innen az epilepszids mechanizmus az agytorzs dorsalis raphe magjain, majd a
raphe-striatalis 6sszekottetéseken keresztil a striatumot aktivalja. A raphe-corticalis elektromos
terjedés multifokalis EEG aktivitast, a gerincveld felé vald terjedés pedig kétoldali spazmusokat
hoz létre.

A gyermek- és felnéttkori ,,generalizacio” kozti kiilonbséget még egy példaval megyvilagitva: a
gyermekkorban indulé Lennox-Gastatut szindromaban (jobb oldali dbra) is hasonlo
mechanizmus érvényesiil. Itt a kortikalis rohamindité zéna a formatio reticularison, majd a
reticulospinalis palydkon keresztiil okoz bilateralis axialis tdnusos rohamokat. Osszefoglalva
tehat mig a feln6ttkori szekunder generalizalt roham végsé soron egy diffuz thalamo-corticalis,
addig a csecsem&- és kisgyermekkori szimptémas generalizalt epilepszidk az agytorzson és a
formatio reticularison keresztiil a gerincvel8i leszallé palyak aktivalasaval alakulnak ki. Ugy is
mondhatjuk, hogy az epilepszia minden életkorban a fiziolégiasan is hasznalt, érett Utvonalakat
részesiti elényben.

14. A szerz6 vizsgalatai szerint az iktalis nisztagmus bir a leger&sebb lokalizacids értékkel a posterior
cortex epilepszias csoportban. Mi a mechanizmusa ennek a jelenségnek, milyen fiziolégiai vagy
pathofizioldgiai folyamatok révén jon létre, milyen anatdmiai szerkezetek épségéhez vagy
karosodasahoz kotott a megjelenése?

Az epilepszias nisztagmusok pathomechanizmusaban szamos elmélet, és igy szamos anatomiai
szerkezet érintettsége jelen lehet. Az I. tipusu epilepszias nisztagmust a kortikalis szakkad
kozpontok izgalmdhoz kotik, melyek mind frontdlisan, mind anterior vagy poszterior parietdlisan
el6fordulnak, és melyek kontralateralis gyors komponensi nystagmust hoznak létre a roham alatt
(Kaplan és Tusa, 1993). Stimulacids majomkisérletekkel tobb és még pontosabb lokalizacioju
szakkad kozpontokat irtak le a frontdlis Brodmann 6 és 8, valamint a parietalis Broadmann 7
mez8ben. Al tipusu epilepszias nystagmus a Brodmann 19/37/39 mez6k taldlkozasahoz, azaz a
haromlebeny vidékhez kotott és ipszilaterdlis lassu komponenssel jar (Weber és mtsai, 2006).
Végiil, a nem epilepszias eredetl nisztagmusokhoz hasonléan az iktalis nisztagmus is lehet
optokinetikus eredetd, szintén ipszilateralis lassi komponenssel, melyet reflexes ellenoldali gyors
komponens kévet. Ez utdbbi tipus szédliléses tiineteket is okoz. Az optokinetikus kortikalis terilet
temporo-occipitalisan talalhaté.



A klinikai gyakorlatban rendkiviil valtozatos temporalis és extratemporalis lokalizacié allhat az
epilepszias nisztagmus hatterében. Egy 2015-0s meta-analizis 9 frontdlis, 19 temporalis, 18
parietdlis és 32 esetben occipitalis fékuszt talalt, 10 betegnél pedig idiopathias epilepszias
nisztagmusral szamolt be (Yungfeng és mtsai, 2015). Kisgyermekkori iktalis nisztagmus eseteink
mind occipitdlis lebeny epilepszidban szenvedtek.

15. A 69. oldalon irja a jeldlt, hogy az apnoe/bradipnoe gyakrabban fordul el§ fiatalabb életkorban.
Lehet-e ennek szerepe abban, hogy egyes irodalmi adatok szerint, epilepszias gyermekeknél joval
nagyobb a halalozasi rizikd, mint a nem beteg populacidban (pl. Berg AT et al: Pediatrics. 2013
Jul;132:124-31.)?

Az eddigi klinikopatoldgiai tapasztalatok alapjan a SUDEP (sudden unexpected death of epileptic
patients) mogott tobbféle mechanizmus allhat. Az egyik a légutak elzarddasa, amit elsGsorban a
hanyattfekvé, postictalisan hypoton betegnél a nyelv hatraesése okozhat. Emellett fontos
szerepet tulajdonitanak a vegetativ szabalyozas zavarainak: részint a kardiolégiai (ritmuszavarok,
asytoliak, szivfrekvencia-variabilitas besz(ikiilése, stb), részint a légzésszabdlyozasi okok miatt.
Gyermekkorban viszonylag kicsi a SUDEP irodalma és kevés az olyan eset, ahol egyértelmden
igazolhatd a pathomechanizmus, de feltételezziik, hogy az apnoe/bradypnoe is szerepet jatszik
benne. A hirtelen csecsemd&haldl és az epilepszia kapcsolatardl kés6bb még ejtek szét, egy masik
kérdésre vdlaszolva.

16. Az ,Elektrofiziolégiai kutatdsok” fejezetben, a 81. oldalon, a szerz6 azt irja, hogy klinikailag
manifeszt rohamok esetén a sziikséges monitorizalas atlagos id6tartama 2.8+1.5 nap, mig ha csak
szubklinikus rohama van a gyermeknek, akkor ez az id6tartam 3.6+1.7 nap. Mi a jel6lt véleménye,
ezek alapjan az adatok alapjan meg lehet-e hatdrozni a video-EEG monitorizalas optimalis
id6tartamat? Ez rendkivil fontos kérdés a hazai video-EEG monitorizalas finanszirozasi rendelkezései
miatt. Jelenleg a finanszirozashoz minimalisan 8 nap monitorizalds sziikséges, ami az ismertetett
adatok alapjan kozel a kétszerese annak, ami valdjaban a kivizsgdldshoz sziikséges.

K6sz6ndm szépen ezt a paramedicindlis, de a hétkoznapi gyakorlat szempontjabdl rendkivil
fontos kérdést. Valdban az a tapasztalatunk, hogy kisgyermekekben —részben a gyakoribb
rohamok, részben az alacsonyabb t(ir6képesség miatt- gyakran 8 napnal révidebb
monitorizalassal is elegendd informacidhoz jutunk. Finanszirozasi szempontbdl igazsagosabb
lenne a nem id6- hanem teljesitmény-alapu dijazas. Azaz, ha egy csecsemdénél két nap alatt
rogzitiink 100 db rohamot —aminek elemzéséhez és kiértékeléséhez tovabbi tobb nap lehet
szlikséges- akkor az kaphasson ugyanannyi finanszirozast, mintha egy felnéttnél 8 nap alatt
jelentkezett egy roham. Optimdlisnak taldlom még azt a német finanszirozasi modellt is, melyet
volt alkalmam kozelrél megismerni: itt egy adott évre el6re megtervezett esetszam
finanszirozasara kotott szerzédést a klinika és a biztositd, és igy szakmai alapon rugalmasan
lehetett meghatdrozni a monitorizalas optimalis hosszat. Rdadasul, ha december kdzepére
sikerilt teljesiteni az éves finanszirozasi tervet, akkor még a karacsonyi szabadsagolas is
kénnyebben volt kivihetd.



17. A”Rohammegfigyelés hatékonysaganak javitasa” pilot vizsgdlattal kapcsolatosan kérdezem, hogy
a 23. 4bran (90. o.) oszlopdiagramon bemutatott eredményeket nem lehet-e matematikai mdédszerrel
tovabbelemezni, és pontosan meghatdrozni a fixacids id6 csokkenésének mértékét, idébeli lefolydsat.
Az dbrardl dgy tlinik, mintha a legjelentésebben az Expert csoportban csdkkent volna, és ez a csoport
mar eleve rovidebb idével kezdett, mint a laikusok.

A bal oldali dbra mutatja, hogy egy adott csoportban milyen aranyban fordultak el a kiilonb6z6
hosszUsagu szemfixacids id6k az egyes rohamok nézésekor. Valdban, az expertek (G4)
csoportjaban észleljiik a kiindulaskor is legrévidebb id6ket (balra tolédo gorbe), azaz az 6
szemiik kevésbé ragad le egy-egy rohamjelenségen, jobban pdsztazzak be a beteget. Ugyanakkor
még az Expert csoport tagjai is fejlédtek ebbdl a szempontbdl. Azt gondoljuk, hogy a
szemfixacids idSk lerovidiilését ebben a csoportban nem elsésorban a rohammegfigyelési
tanuldsi folyamat okozza (hiszen 6k mar tapasztaltak ezen a teriileten), hanem a vizsgalati
helyzethez vald hozzdszokas. Az expertek egyben a legid6sebb vizsgalati csoport is volt, akitdl
kezdetben idegenebb egy ilyen vizsgdlati helyzet, mint a fiatalabb csoportok tagjaitél.
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Van olyan matematikai médszer, mellyel a kapott eredmények mélyebben is feltarhatdk, de
ezek meghaladjak sajat ismereteimet. A projektben kooperalé ELTE informatikus munkatarsai
azonban elkészitették a szemfixacids adatok tovabbi feldolgozasat Kolmogorov-Smirnov
prébaval (mely a Chi-négyzet vizsgélattal szemben kis elemszamu vizsgalatra is alkalmas). A jobb
oldali abra a fixacids id6k valtozasanak p-értékeit abrazolja. A vizszintes nyilak a csoporton belili
javulast mutatjak; kisebb p-érték (kék szin) nagyobb javulast mutat, a csillaggal jel6lt mezG6k érik
el a 0,05 szignifikancia szintet. Itt is jol lathatd, hogy a tapasztaltabb (G3 és G4) csoportokra
jellemz6 az alacsonyabb p érték elérése.

18. A ,Szindréma specifikus kutatdasok” fejezetben a Sturge-Weber szindréma vizsgalata kapcsan a
gyermekek és a felnGttek adatai keverednek, a betegek életkora 2 hénaptdl 56 évig terjed (atlag
7.9+10.3 év). Kérdezem, hogy hany évesek voltak a betegek, amikor a monitorizalast végezték.

Elnézést kérek, ha a metodikai 6sszefoglalébdl ez nem deriilt ki pontosan; a 2 hé — 56 éves
életkor a vide4-EEG monitorizalas id6pontjat jelentette és nem tért el lényegesen az MR
vizsgalatok id6pontjaba esé életkortdl. Ez a vizsgalat életkor szempontjabdl egy kevert, gyermek-
feln6tt csoportot tartalmazott, ugyanakkor gyermekkori dominanciaval (atlag 7.9 év).



19. Milyen jellegzetességei vannak a gyermekkori PNES soran lathaté tremornak? Van-eolyan
specifikus jegy, ami a differencidlast megkonnyiti?

A tremor egy ismert tlinet a feln6ttkori PNES rohamok soran is (Groppel, 2000), de
gyermekekben ez volt a leggyakoribb motoros paroxyzmus, minden negyedik roham soran
el6fordult. Jelent6sége tehat éppen gyakorisaga miatt fontos. Jellegzetessége, hogy vagy a felsé
végtagokra, vagy a fejre lokalizalddott; tesztelhetd betegekben a figyelem terelésével
csokkenthet6 vagy leallithatd, és nem volt poszturdlis vagy intencids jellege. Accelerometrids
mérések alapjan a pszichogén tremorok ismert jellegzetessége az amplitudo kifejezett
variabilitasa teszteléskor (Zeuner és mtsai, 2003; Kamondi, 2011). Differencialdignosztikai
szempontbdl érdekes lenne objektiven is elkiiloniteni a PNES részeként jelentkez6 remegést az
egyéb eredetl tremoroktdl: erre s(ir(in vagy tartdsan jelentkezé PNES rohamok esetén,
ugyanakkor jol tesztelhetd betegben Iatnék lehetGséget. A komplex tremorometria tovabbi
m{(iszeres elemei (Ugy, mint motoros reakcididé mérés, EMG elektrédas vizsgalat) véleményem
szerint nem lennének kivitelezhet6k pszichogén rohamok alatt, kiilonésen nem a kevésbé
kooperald gyermekekben.

K6sz6nom szépen Professzor asszony nem csak kritikus, de inspirdlé megjegyzéseit és gondolatait,
kérem fogadja el azokra adott valaszaimat.

Lo Yoo A



