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Posudek:

Disertaéni prace MUDr. Mariana Svajdlera se zabyva problematikou virové
asociovanych nadort hlavy a krku. Prace je ¢lenéna na dvé zakladni ¢asti. V prvni €asti jsou
uvedeny obecné kapitoly, které zahrnuji epidemiologicka a etiopatogeneticka data o nadorech
hlavy a krku a podrobnéji je zde zpracovana problematika lidskych papilomavird (HPV).
Druhd ¢ast pak obsahuje vlastni praci uchazece.

Obecné Kkapitoly jsou napsany naprosto srozumitelné, odkazuji na recentné
publikovana data z literatury a poskytuji vyvazeny uvod k vlastni praci.

Vlastni prace uchazece obsahuje dva samostatné feSené studie, které tematicky spojuje
pravé problematika virové etiologie vzniku nadort v oblasti hlavy a krku.

Cilem prvni studie bylo zjistit, zda mohou histopatologické charakteristiky, exprese
proteinu p16, HPV status a EBV status pfedpovédét puvod cystickych uzlinovych metastaz
dlazdicobun&tného karcinomu v oblasti hlavy a krku. Ze ¢&tyf ceskych a slovenskych
pracovist byly ziskany vzorky od 22 identifikovanych pacientii s cystickymi uzlinovymi
metastazami. Nepiimy marker HPV, pozitivity exprese proteinu pl6, byl prokazan v 16
piipadech. Ve vSech téchto vzorcich byl nasledné prokazan i HPV pomoci metody
polymerazové fetézové reakce nebo in situ hybridization. VSechny tyto vzorky se tykaly
primarniho nadoru orofaryngu (14 ptipadi) nebo nebyl primarni nador nalezen (2 ptipady). U
tiech pFipadi, u kterych cystickd uzlinova metastaza souvisela s primarnim nadorem
v nosohltanu, byl prokdzan EBV. U zbyvajicich tfech piipadd, u kterych nebyla prokazana
souvitlost s HPV ani EBV, byl primarni pivod nadoru v plicich (dva ptipady) a v oblasti



zevniho ucha (jeden ptipad). Studie prokazala piinos diagnostiky HPV i EBV pro piipadnou
diferencialni diagnostiku karcinomii z nezndmého primarniho nadoru s postizenim lymfatické
uzliny ve formé cystické metastazy. Soucasné potvrdila, Ze ne vSechny cystické metastazy
v oblasti krénich uzlin, nemusi souviset s HPV pozitivnimi karcinomy orofaryngu, pfipadné
EBV pozitivnimi karcinomy nasofaryngu, ale mohou mit i sviij ptuvod v jinych lokalitach.
Prace byla publikovana v roce 2016 in extenso v ¢asopise Pathology — Research and Practice
(2015 IF 1,388).

Cilem druhé studie bylo zjisténi HPV a EBV pozitivity v nadoru v souboru ¢eskych a
slovenskych pacientd s karcinomy nosohltanu a porovnani téchto vysledki s meta-analyzou,
vychazejici z dosud publikovanych literarnich udaju. Z databaze péti ¢eskych a slovenskych
pracovist’ bylo ziskdno 62 ptipadil pacientd s karcinomy nosohltanu. EBV pozitivita byla
prokazana v 85,5 % ptipadd, v jednom vzorku byla prokazana HPV pozitivita (HPV 18). HPV
nebo EBV pozitivita nebyl prokazana pouze v 8 ptipadech (12,9 %). EBV pozitivita je vyssi
nez oc¢ekavana u na zakladé ptipravené meta-analyzy pro kavkazskou populaci (85,5 % proti
42-43 %), naopak HPV pozitivita byla vyrazné nizsi (1,6 % proti 32-36%), byt vysledky
dosud publikovanych praci, zafazenych do meta-analyzy, jsou velmi heterogenni. V kazdém
ptipad¢, jak uchaze¢ sam uvadi, jedna se o prvni praci, ktera hodnoti zminéné faktory v ¢eské
a slovenské populaci. Cela prace jiz byla opét publikovana in extenso, konkrétné v roce 2016

v Neoplasmé (2015 IF 1,961).

Po formalni strance je disertaéni prace vypracovana na vysoké urovni, je napsana
v autoroveé rodném, slovenském, jazyce. Po odborné strance je bezesporu prace excelentni, o
kvalit¢ svéd¢i jiz to, Ze vysledky v praci obsazené byly jiz publikované v mezindrodnich

casopisech s impakt faktorem.

K autorovi mam 2 otazky:

L. Jak si autor vysvétluje vznik cystickych formaci v uzlinach? Je vysvétlenim vyssi
riziko hypoxie v HPV pozitivnich nadorech ¢i jejich lymfatickych metastazach proti
nadorim HPV negativnim?

2, Bylo soucasti prace o karcinomech nosohltanu téz hodnoceni dalSich rizikovych
faktort, jako je napt. koufeni, prace v rizikovych provozech apod.? Pokud ano, byla

néjaka souvislost s nadory, u kterych nebyla prokazana virova etiologie?



