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Souhrn

V teoretické Casti disertacni prace je pfedstaven soucasny
pohled na funkéni (psychogenni) poruchy hybnosti (FPH), v platné
mezinarodni klasifikaci nemoci (MKN-10) oznacované jako
disociativni (konverzni) motorické poruchy, ktery v poslednich dvou
dekadach prosel vyraznym vyvojem. Jedna se o heterogenni skupinu
onemocnéni s tendenci k chronickému pribéhu, ktera se vedle
motorickych  pfiznakG  projevuji fadou komorbidnich non-
motorickych pfiznaki (tinava, bolest, uzkost, deprese, kognitivni
obtize aj.). Navzdory potencidlni reverzibilit¢ maji tyto poruchy stale
nepfiznivou prognédzu a jsou spojené s nizkou kvalitou zivota. Na
zakladé dosavadniho poznani patii mezi ustfedni fenomény rozvoje a
udrzovani FPH abnormity pozornostnich procest. Pozornostnim
procesum v kontextu komplexniho kognitivniho vykonu se vénovalo
zatim pouze minimum studii, a to s rozporuplnymi vysledky.

Disertaéni prace meéla dva hlavni cile. Prvni
z prezentovanych studii se zaméfila na vliv subjektivné hodnocenych
non-motorickych symptomd vcetné subjektivnich kognitivnich
stiznosti a objektivné posuzovanych motorickych priznakt na kvalitu
zivota. Cilem druhé z praci bylo zkoumat kognitivni profil pacientd
s FPH, véetné hodnoceni validity vykonu, které je v tomto kontextu
relevantni.

Vysledky studii potvrdily, ze non-motorické symptomy
maji vyznamny dopad na kvalitu zivota pacienti s FPH.
Vyznamnymi prediktory kvality Zivota byly kognitivni stiZnosti,

uzkostnost, bolest a deprese, a nikoli tize ani trvani motorickych



symptomti. Kognitivni profil pacienti s FPH byl charakterizovan
pfedev§sim oslabenim pozornosti vcetné¢ rychlosti zpracovani
informaci a zvySenou intraindividuadlni variabilitou vykonu.
Vysledky byly pfitomny v kontextu validniho testového vykonu a
byly nezavislé na depresivni symptomatice.

Hodnoceni subjektivnich non-motorickych symptomut i
objektivni hodnoceni kognitivniho fungovani by mély byt soucasti
klinické praxe hodnoceni stavu a navrhu odpovidajicich strategii
1écby u pacientil s FPH. V diskusi jsou uvedeny implikace téchto

vysledkt pro vyzkum a klinickou praxi.

Klicova slova: funkéni poruchy hybnosti, kognitivni funkce,

pozornost, kvalita zivota, non-motorické symptomy



Abstract

The theoretical part of this dissertation presents a current
view of functional (psychogenic) movement disorders (FMD) in the
current International Classification of Diseases (ICD-10) referred to
as dissociative (conversion) motor disorders, which has undergone
significant development in the last two decades. It is a heterogeneous
group of diseases with a tendency of becoming chronic diseases,
which, in addition to motor symptoms, are manifested by a number
of comorbid non-motor symptoms (fatigue, pain, anxiety,
depression, cognitive difficulties, etc.). Despite the potential
reversibility, these disorders still have an unfavorable prognosis and
are associated with a low quality of life. Based on our current
understanding, abnormalities of attentional processes are among the
central phenomena of the development and maintenance of FMD. So
far, only a minimum of studies has focused on attentional processes
in the context of complex cognitive performance with contradictory
findings.

The dissertation had two goals. The first of the presented
studies focused on the impact of subjectively assessed non-motor
symptoms including subjective cognitive complaints and objectively
assessed motor symptoms on the quality of life. The aim of the
second study was to examine the cognitive profile of patients with
FMD including the evaluation of the performance validity, which is
relevant in this context.

The results of presented studies proposed that non-motor

symptoms have a major impact on the quality of life of patients with



FMD. Main predictors of the quality of life were cognitive
complaints, anxiety, pain and depression, and not the severity or
duration of motor symptoms. The cognitive profile of patients with
FMD was characterized primarily by impaired attention, including
processing speed, and intra-individual variability. These results were
present in the context of valid test performance and were
independent of depressive symptoms.

Assessment of subjective non-motor symptoms as well as
objective assessment of cognitive functioning should be a part of the
clinical practice of assessment and designing treatment accordingly
in FMD patients. The clinical and research implications of these

results are presented in the discussion.

Key words: functional movement disorders, cognitive functions,

attention, quality of life, non-motor symptoms
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Uvod

Autoreferat disertacni prace shrnuje vysledky studii
tvoficich vyzkumnou c¢ast prace. Predlozena disertacni prace se
vénuje neuropsychologickym aspektim funkénich poruch hybnosti
(FPH). Funkéni (psychogenni) poruchy hybnosti (FPH) neboli
disociativni (konverzni) motorické poruchy patii v neurologii mezi
¢astd onemocnéni spojend se znac¢nou invaliditou a snizenou kvalitou
zivota. Navzdory tomu jsou nase znalosti patofyziologie omezené,
pro efektivni 1é¢ebné postupy chybi védecky podlozend doporucenti,
a 1 pres potencial reverzibility pfiznaku je Casty chronicky pribéh a
prognéza byva nepiizniva (J. Gelauff, Stone, Edwards, & Carson,
2014).

V této praci obsazené studie vznikly na zékladé
identifikovanych mezer v poznani:

1. Non-motorické symptomy jsou casté, ale jejich mapovani
neni komplexni a nepatfi k bézné praxi neurologa. Zaroven
doposud nebyl objasnén jejich dopad na kvalitu zivota
pacienta. ZkuSenost z Parkinsonovy nemoci a jinych
organicky podminénych poruch hybnosti ukazuje, ze non-
motorické symptomy jsou vyznamné determinanty kvality
Zivota.

2. Pozornostni mechanismy jsou klinicky zifejmé a soucasny
neurobiologicky model poruchy zduraznuje kliCovou roli
pozornostnich procestt u funkénich syndromi. Zaroven se
v klinické praxi Casto setkavame s kognitivnimi stiznostmi

u pacientti s FPH. Pravdépodobné tedy muze byt pfitomna i



kognitivni porucha. Dosavadni vyzkum neukdzal zfetelné
kognitivni deficity, avSak pouze maly pocet studii aplikoval
neuropsychologické vySetfeni u této populace, a to

s rozporuplnymi zavéry.

Cile

Cilem studie 1 bylo zkoumat dopad subjektivné
hodnocenych non-motorickych ptiznakl vcetné kognitivnich obtizi,
deprese, tizkosti, apatie, inavy, denni spavosti a bolesti, a objektivné
hodnocené tize motorickych priznakii a délky trvani onemocnéni na
kvalitu zivota u pacientt s FPH.

Cilem studie 2 bylo méfit neuropsychologické
charakteristiky u skupiny pacientd s klinicky stanovenou FPH a u
zdravych kontrol pomoci komplexniho neuropsychologického
vySetieni. Kognitivni stiznosti byly zjistovany na zakladé klinického
rozhovoru a za pouziti standardizovaného sebeposuzovaciho
dotazniku. Za ucelem kontroly usili v testech byly pouzity testy
validity vykonu. Déle jsme se v ramci studie zabyvali vztahem mezi
kognitivnim vykonem a referovanymi non-motorickymi symptomy
jako je deprese, tizkost, bolest a tinava, objektivnim hodnocenim tize

motorickych symptomu a délkou onemocnéni a rysy osobnosti.



Hypotézy

1. Pacienti s FPH se 1isi od zdravych subjektii v mife viceCetnych
non-motorickych symptomd.

2. Tize non-motorickych symptomt predikuje kvalitu Zivota u
pacientt s FPH.

3. V ramci osobnostnich rysti koreluje neuroticismus s kvalitou
Zivota pacientl s FPH.

4. Pacienti s FPH se li§i od zdravych subjekti ve vykonu v
pozornostnich testech.

5. Pacienti s FPH se lisi od zdravych subjekti v mife
intraindividualni variability kognitivniho vykonu.

6. Pacienti s FPH se li§i od zdravych subjektd v mife
interindividualni variability kognitivniho vykonu (heterogenity

vysledkil mezi jednotlivymi subjekty).

Studie 1: Vliv non-motorickych symptomu na kvalitu
Zivota pacienti s FPH

Uvod: Prestoze non-motorické symptomy jako jsou kognitivni
obtize, bolest, unava, afektivni poruchy a tuzkost mohou
rozhodujicim zplGsobem zasahovat kvalitu zivota pacientd s
poruchami hybnosti (Gallagher & Schrag, 2012), chybél donedavna
systematicky vyzkum non-motorickych symptoma (J. Gelauff et al.,

2014), a k rozvoji této problematiky u populace pacientd s FPH



ptispél vedle jinych studii (J. M. Gelauff et al., 2018) i dale

predstaveny vyzkum z naseho pracovisté (Vechetova et al., 2018).

Metody: Sedesit jedna pacientii (pramémy vék 45,1 + 13 let, 14
muzu) s klinicky stanovenou diagnézou FPH (Gupta & Lang, 2009)
a 61 zdravych vazanych kontrol hodnotilo pomoci sebeposuzovacich
metod miru deprese (Beckova Skala deprese, BDI-II), tzkosti
(Dotaznik tzkosti a tzkostlivosti, STAI X), kognitivni stiznosti
(Dotaznik kognitivnich stiznosti, Le Questionnaire de plainte
cognitive, QPC), tmavu (Skala pro méfeni tize tnavy, Fatigue
severity scale, FSS), bolest (PainDetect), denni spavost (Epworthska
Skala spavosti, ESS) a apatii (Starksteinova $kala apatic SAS) a dale
kvalitu zivota (Short form, SF-12) a zdravotni stav/miru disability
(EuroQol, EQ-5D-3L). Tize motorickych symptomt byla objektivné
hodnocena pomoci zjednodusené skaly pro hodnoceni FPH (The
Simplified Functional Movement Disorders Rating Scale, S-
FMDRS). Pro méfeni osobnostnich ryst byl pouzit 44polozkovy Big

Five inventar.

Vysledky: Oproti zdravym kontrolam pacienti udavali signifikantné
niz8i kvalitu Zivota a vyS$§i miru vSech méfenych non-motorickych
symptomti kromé apatie. Skupiny se neodliSovaly ve sledovanych
rysech osobnosti. V obou skupinach skoéry pro kvalitu Zivota
negativn¢ korelovaly s mirou deprese, uzkosti, bolesti, Unavy,
kognitivnich stiznosti, apatie, a s neuroticismem. U pacientd s FPH

nebyla nalezena korelace mezi kvalitou zivota a tizi motorickych



symptomti. Na zdklad¢ viceCetné regresni analyzy byly
identifikovany jako vyznamné prediktory kvality Zivota u pacientd s

FPH subjektivni kognitivni stiznosti a uzkostnost.

Diskuse: Tato prace se zabyva dopadem non-motorickych
symptomit vcetné psychologickych a somatickych symptomi na
kvalitu zivota lidi s FPH. Studie ukazala, Ze lidé s FPH méli ve
srovnani s kontrolnimi subjekty vyrazné vyssi miru celé tady
afektivnich a somatickych symptomi. Objektivni mira tize
motorickych symptomid piekvapivé nebyla prediktorem kvality
zivota ani s ni nekorelovala. Vys$§i mira vétS§iny non-motorickych
symptomil korelovala se zhorSenou kvalitou Zivota. Ve vicenasobné
regresni analyze byly kognitivni pfiznaky a mira uzkostnosti, a dale
deprese a bolest vyznamnymi prediktory kvality zivota méfené
pomoci metod SF-12 nebo EQ-5D-3L.

Vysledky této studie potvrzuji, Ze non-motorické symptomy
maji vétsi dopad na kvalitu Zivota nez motorické pfiznaky. Tyto
vysledky jsou v souladu s pfedchozimi zji§ténimi z vyzkumi jinych
neurologickych onemocnéni jako je Parkinsonova choroba
(Martinez-Martin, 2011), roztrousena skleréza (Amato et al., 2001),
nemoc motorického neuronu (Gibbons et al., 2013), ¢i cévni
mozkova piihoda (de Bruijn et al., 2015).

Toto je prvni studie, kterd komplexné¢ hodnoti non-
motorické a motorické ptiznaky u lidi s FPH a jejich dopad na
kvalitu zivota. Uvadi do souvislosti piedchozi vyzkum, ktery se

zabyval izolované prevalenci specifickych non-motorickych



ptiznaki u FPH, a poukazuje na dtlezitost mapovani non-

motorickych symptomi u pacientti s FPH.

Studie 2: Pozornostni oslabeni u pacienti s FPH

Uvod: Pozornostni abnormity hraji klicovou roli
v patofyziologickych procesech FPH. Pacienti s FPH casto referuji
kognitivni obtize jako jsou oslabend koncentrace pozornosti nebo
obtize zapamatovat si informace, coz mulze mit souvislost s
abnormitami pozornostnich mechanismi (J. M. Gelauff et al., 2019;
Vechetova et al., 2018). Ackoli klinickd relevance je ziejma, jen
minimum studii se dosud vénovalo vyzkumu pozornosti u FPH
v kontextu celkového kognitivniho fungovani (Heintz et al., 2013;

Voon et al., 2013), a to s rozporuplnymi vysledky.

Metody: Tticet pacientii s klinicky stanovenou FPH a 30 vékem,
pohlavim a vzdélanim vazanych kontrolnich subjekti proslo
komplexnim neuropsychologickym vySetfenim pozornosti (vcetné
rychlosti zpracovani), paméti, exekutivnich funkei (véetné pracovni
paméti), fatickych funkci, a vizuospacialnich funkci. Déle byly
pouzity testy pro méfeni validity vykonu a sebeposuzovaci §kaly pro

hodnoceni deprese, uzkosti a kognitivnich obtizi.

Vysledky: Pacienti reportovali oproti kontrolnim subjektim vyssi
miru subjektivnich kognitivnich stiznosti (QPC, p=0.004), 25/30

pacientl spontanné referuje stiznosti na kognici. Celkové 27 ze 30



pacientli (90%) skorovalo v normé v ramci testil validity vykonu.
Pouze pacienti s validnim vykonem byli zahrnuti do dal$ich analyz.
Pacienti s FPH vykazovali oproti zdravym kontrolam signifikantné
niz§i vykon v ramci pozornostni domény, vcetné snizené rychlosti
zpracovani (p=0.005), v ramci exekutivnich funci vcetné pracovni
paméti (p=0.01), fatickych funkci (p=0.025) a v celkovém
kognitivnim vykonu (p=0.025). Intraindividualni variabilita byla
signifikantné¢ vys$s$i u pacienti s FPH oproti zdravym subjektim
(p=0.005). Interindividualni meziskupinové rozdily ve variabilité
nebyly vyznamné (vSechny hodnoty p>0.1). Po kontrole vlivu

deprese (BDI-II) zistaly vSechny hlavni vysledky signifikantni.

Diskuse: Vyzkum ukazuje na subjektivni i objektivni oslabeni
kognitivnich funkci u pacientt s FPH. Neuropsychologicky profil
pacienti s FPH byl charakterizovan kognitivnim oslabenim
zasahujicim nékolik domén: oslabenim pozornosti vcetné snizené
rychlosti zpracovani informaci, exekutivnich funkci v¢etné pracovni
paméti a fe¢i a jazyka, s prominentni vysokou intraindividualni
variabilitou celkového vykonu. Kognitivni oslabeni bylo nezavislé
na depresivnich pfiznacich. Tyto vysledky byly pfitomny v kontextu
validniho vykonu, coz =zdlraznuje, ze pozorovanad kognitivni
oslabeni nebyla dusledkem snizeného usili v testech.
Nejrobustnéjsim  vysledkem byly abnormity v ramci
pozornosti a snizeni rychlosti zpracovani informaci u pacientd s
FPH. Nalez oslabeni zamétené sluchové i zrakové pozornosti u

pacientd s FPH je v souladu s piedchozimi studiemi zabyvajicimi se



riznymi aspekty pozornosti (napf. exogenni vs. endogenni
pozornost; bdé€lost, orientace a exekutivni aspekt pozornosti) vcetné
kontroly inhibice (napf. go/no-go, antisakady) (Huys et al., 2020;
Roelofs et al., 2003; Slovak et al., 2016; Voon et al., 2013).

Pacienti dale vykazovali signifikantné niz§i vykon i v ramci
dalsich domén, a to pfedevS§im v ramci exekutivnich funkci véetné
pracovni paméti a vramci fe¢i a jazyka. Exekutivni oslabeni je
konzistentni s nedavnou studii (Huys et al., 2020), kde nalezena
exekutivni dysfunkce byla interpretovana jako sekundarni
charakteristika FPH v disledku nadmérného uzivani kognitivnich
pozornostnich zdrojt pro explicitni fizeni/kontrolu pohybu. U naseho
vzorku pacientd s FPH byly niz§i vykony v ramci exekutivnich
funkci a feci a jazyka tzce spjaty se snizenim rychlosti zpracovani.

Navzdory klinické heterogenité skupiny pacienti s FPH na
urovni motorickych i non-motorickych symptoml nebyly nalezeny
signifikantni meziskupinové rozdily v interindividualni variabilité

vykonu.

Diskuse vysledkii predloZenych studii a jejich
implikace

Piedlozené z&véry maji své teoretické i klinické implikace.
Z klinického hlediska piedlozend data zdiraziuji dilezitost
aktivniho dotazovani lékafe na non-motorické piiznaky pfi
klinickém hodnoceni lidi, ktefi trpi FPH. Non-motorické symptomy

by mély byt mapovany, vcéetné moznosti hodnoceni kognice



neuropsychologem, a byt zohlednény v hodnoceni stavu pacienta a
rovnéz ve vystupech klinickych studii, podobn¢ jako tomu je
v soucasnosti v pfipadé Parkinsonovy nemoci. V souladu stim je
dale potieba stanovit optimalni soubor vystupli pro mapovani
funkénich syndromtt v celé jejich komplexité, vcetné non-
motorickych symptomd. To je v poslednich letech reflektovano
rovnéz Spolecnosti pro funkéni neurologické poruchy (Functional
Neurological Disorder Society, FNDS) a jejimi snahami (Nicholson
et al., 2020; Pick et al., 2020). V neposledni fad¢, tato data maji
disledky i pro navrhovani 1é¢by. Je mozné, ze pravé non-motorické
pitiznaky mohou pomoci stratifikovat pacienty s FPH do jednotlivych
skupin s ohledem na lé¢ebny postup, reakci na 1é¢bu a celkovou
prognézu. V souladu stim by mély byt rovnéz vyvijeny nové
lécebné strategie se zacilenim na non-motorické symptomy poruchy,

vcetné kognitivniho oslabeni.

Z teoretického hlediska tato prace podporuje snahy o
optimalizaci  klasifikace FPH v soucasnych diagnostickych
systémech. Neurobiologicky model funkénich neurologickych
symptomil reflektuje pfekryvani funkénich symptomi/syndromi a
naznacuje jednotny mechanismus pro pfiznaky motorické,
senzorické i interoceptivni (Edwards et al., 2012; Wessely et al.,
1999). Tomuto teoretickému zakotveni odpovida i1 podobny
kognitivni profil napii¢ poruchami z celého spektra funkénich
neurologickych poruch, fibromyalgie a chronického unavového
syndromu, s ustiednimi pozornostnimi oslabenimi a sniZenou

rychlosti zpracovani informaci (Teodoro et al., 2018). Predlozeny



vyzkum je vsouladu se soucasnym neurobiologickym modelem
FPH, ktery navrhuje kliCovou roli pozornostnich mechanismi na

vzniku a udrZzovani poruchy.

Zavéry

Prvni ze studii poukazala na vysokou miru non-motorickych
symptomil a snizenou kvalitu Zivota u pacientii s FPH. Cetné non-
motorické pfiznaky vcetné subjektivnich kognitivnich obtizi,
deprese, uzkosti, inavy, apatie a bolesti, a nikoli tize motorickych
ptiznaku, korelovaly se zhorSenou kvalitou zivota u pacienti s FPH.
Vyznamnymi prediktory zhorSené kvality Zzivota byly kognitivni

stiznosti a vy$§i mira Gizkostnosti.

Druha ze studii ukazuje zhorSenou subjektivni a objektivni
kognitivni vykonnost u pacienti s FPH s hlavnim vysledkem
potvrzujicim pozornostni abnormity. Neuropsychologicky profil
pacienti s FPH byl charakterizovan oslabenim celkového
kognitivniho vykonu s dominantnim oslabenim pozornosti vcetné
nizké rychlosti zpracovani a vysokou intraindividualni variabilitou.
Pacienti s FPH dale vykazovali obtize vazané na rychlost zpracovani
i v dalsich doménach, a to v ramci exekutivnich a fatickych funkci, a
snizenou kapacitu verbalni paméti. Kognitivni oslabeni byla
nezavisla na depresivnich pfiznacich. Vysledky byly pfitomny
v kontextu validniho vykonu, coz zduraziuje, ze zhorSeny kognitivni
vykon ve skupin€ pacientii s FPH odrazi skutecné pozornostni

oslabeni a nebyl zptisoben nedostatkem tsili v testech.



Vysledky prezentované v této disertacni praci podtrhuji
dilezitost systematického zjistovani non-motorickych symptoma u
lidi s FPH a hledani odpovidajicich strategii v ramci multimodalniho
pfistupu v péci o pacienty. Budouci vyzkum na vétSich vzorcich
pacientti by mohl pomoci identifikovat jednotlivé subtypy FPH na
zaklad¢ subjektivniho i objektivniho hodnoceni non-motorickych
symptomti vcetné kognitivnich oslabeni a odpovédi na konkrétni

strategie 1éCby.
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