ABSTRAKT

Karcinomy hlavy a krku (HNSCC) jsou s piiblizné 550 000 kazdoro¢n¢ nové

diagnostikovanymi ptipady celosvétoveé vyznamnou pfi¢inou nemocnosti a imrtnosti.

Mezi hlavni etiologické faktory patii kouteni a konzumace alkoholu. Pfiblizné 25%
karcinomu hlavy a krku je asociovéno s infekci lidskymi papillomaviry (HPV). Velké
epidemiologické studie popisuji v poslednich 40 letech vzestupny trend v incidenci karcinomu
orofaryngu, zatimco incidence karcinomii v jinych lokalitach hornich cest dychacich a
polykacich ma sestupnou tendenci. Tato vzristajici incidence je vysvétlovana HPV infekci.
lepsi progndzu a nizsi frekvenci recidivy onemocnéni. U pacientti s HNSCC byla detekovana
fada jak kvalitativnich tak kvantitativnich abnormalit bun€k imunitniho systému. Existuje jen
n¢kolik malo praci, které porovnavaji jak virologické, tak imunologické parametry a korelu;ji

je s progndzou pacienta.

Dizertacni prace byla zaméfena na studium imunologického profilu u pacienti s HNSCC,

ktery je ¢i neni etiologicky spjat s HPV.

Do souboru bylo zatazeno 110 pacientti s HNSCC. Na zakladé HPV 16 E6 mRNA izolované
Z nadorové tkané byli pacienti rozdéleni do skupiny HPV-pozitivnich a HPV-negativnich.

Zakladni lymfocytarni subpopulace v periferni krvi (PK) (CD3+, CD4+ CD25+ Treg, CD4+
CD25+ FoxP3 Treg, CD4+, CD8+, CD19 a CD3- CD56 + CD16 +) byly detekovany pomoci

pratokové cytometrie.

Pacienti s HPV-asociovanymi HNSCC byli prognosticky zvyhodnéni. Dale bylo pfezivani
ovlivnéno hladinou CD4+ CD25+ Treg a niz§im pomérem CD8+/ CD4+ CD25+ Treg v PK.
Skupina pacienti s HPV-asociovanymi karcinomy a vyssi hladinou CD4+ CD25+ Treg
vykazovala signifikantné lepsi pfeZivani v porovnani se skupinou HPV-negativnich pacientt
S niz§imi hladinami CD4+ CD25+ Treg. U pacientll s HPV-asociovanymi karcinomy byly
detekovany signifikantn¢€ zvysené hladiny CD3+ CD56+ CD16+ NK bun¢k, CD8+ T
lymfocytt a soucet CD4+ CD8+ T lymfocytu.

Z vysledkl vyplyva, Ze u pacientl s HPV-asociovanymi HNSCC je imunitni systém
modifikovan. Kombinace virologickych a imunologickych parametrii by mohla zpfesnit
prognostickou informaci a zaroven uzce profilovat 1é¢ebny postup s cilem dosdhnout

maximalniho terapeutického efektu a zlepsit prognézu pacienti s HNSCC






