Abstrakt

Cilem této diplomové prace je komparace imunohistochemickych a molekularné biologickych
metod pro detekci lidskych papilomavird (HPV) v nddorové tkani s jejich naslednym vyuzitim

pfi studiu HPV v etiopatogenezi zhoubnych nadord sinonasalni krajiny.

Z mnozstvi metod pouzivanych k detekci lidskych papilomavird byla vybrana in situ
hybridizace, imunohistochemick& detekce exprese proteinu p16'™<42 klasicka polymerazova
fetézova reakce v kombinaci se dvéma detek&nimi metodami a to enzymoimunoanalyzou a
reverzni hybridizaci, dale pak polymerazova fetézova reakce v redlném Case a reverzni

transkripce.

V porovnani vSech metod uzitych k detekci HPV byla zjisténa velice dobra shoda, kde vSechny
provadéné metody vykazovali vzdjemnou korelaci p<0,0001 (p16, DNA in situ hybridizace,
RNA in situ hybridizace, kvantitativni polymerazova retézova reakce s reverzni transkripci (RT-
gPCR) mRNA) aZ na metodu detekce p16 vs. DNA polymerazovou fetézovou reakci (PCR),
jejichz korela¢ni koeficient dosahl p=0,004 v celém souboru, respektive p=0,002 v souboru

dlazdicobunééného karcinomu.

Lze tedy k detekci HPV s vyhodou vyuZzit detekci p16 imunohistochemicky v kombinaci
s detekci mMRNA pomoci RT-gPCR, jeZ poskytne informaci jak o vlivu HPV na buné&ny cyklus,

tak i o jeho transkrip€ni aktivité a typu.

VySe zminénymi metodami bylo dokazano, ze 42,6% (32/75) karcinomu sinonasalni krajiny
vykazuje HPV pozitivitu bez ohledu na diagnostickou jednotku. Ve skupiné dlazdicobunéénych
karcinomd je to 40,8% (20/49).

Dle klinickych studii maji pacienti s prokdzanou pl16 overexpresi median preziti 73 mésicu
oproti p16 negativnim pacientim s 27 mésici. U HPV statusu je tento rozdil paradoxné
obraceny 30 mésicu u HPV pozitivnich ku 33 mésicam u HPV negativnich pacientu, jez je

zpUsoben nedostate¢nymi klinickymi informacemi o dobé preziti jednotlivych pacientd.



