ABSTRAKT

Doktorskd dizertacni prace se zabyva morfologii, imunohistochemii, molekularni
genetikou a biologickym chovanim nadorii hlavy a krku se zvla$tnim zamétenim na nadory
slinnych zl4z a sinonazalniho traktu, které byly zakladem doktorského studia MUDr. Martiny
Banéckoveé na Lékarské fakulté Univerzity Karlovy v Plzni, v obdobi let 2017-2020. Autorka
se ve své publikac¢ni ¢innosti zaméfila na problematiku vzacnych nadort hlavy a krku. Vysledky
tiiletého vyzkumu jsou prezentovany ve forme¢ komentovaného souhrnu celkem 9 publikaci.
Ctyfi prace vypracovala autorka jako hlavni autor a ve struénosti je zde predstavuje.

Prvni publikovana prvoautorska prace ma nazev ,,Sekre¢ni karcinom mammarniho typu
nosni dutiny: Charakteristika 2 pfipadl a jejich odliSeni od low-grade sinonazalnich
adenokarcinomtl. V této praci se autorka zabyvala vztahem nové popsané jednotky — sekre¢niho
karcinomu (SC) vnosni dutiné s ETV6-rearanzovanym low-grade sinonazalnim
adenokarcinomem (LG SNAC). Tyto jednotky je nutné od sebe oddélit zejména kvuli
odlisnému biologickému chovani. Low-grade non-intestinalni adenokarcinomy vcetné¢ ETV6-
rearanzovaného LG SNAC se chovaji klinicky pfizniveé, zatimco SC je vétSinou nizce maligni
nador, ale recidivujici, invazivni a potencialné agresivni. SC muize byt pfitomen 1 v oblasti
sinonazalniho traktu, a proto mize napodobovat nejenom noveé definovany ETV6-rearanZzovany
LG SNAC, ale také musi byt diferencialné diagnosticky odliSen od agresivnich intestinalnich
adenokarcinomil (ITAC)a high-grade non-intestinalnich adenokarcinomi (non-ITAC) nosni a
paranazalnich dutin.

Ve druhé praci nazvané ,Imunohistochemickd a genetickd analyza respiracnich
epitelidlnich adenomatoidnich hamartomti a seromucindznich hamartomi: jsou tyto jednotky
prekurzorem pro sinonazalni low-grade tubulopapilarni adenokarcinomy?* autorka hodnoti
morfologicky, imunohistochemicky a geneticky profil respiraéniho epitelidlniho
adenomatoidniho hamartomu (REAH) a seromucindzniho hamartomu (SH). Ziskané poznatky
jsou pak porovnany s vySetienim low-grade tubulopapilédrniho adenokarcinomu (LGTA). Bylo
zjisténo, Ze serd6zni komponenta REAH a SH je pozitivni s CK7, MUC1 a SOX10 obdobné jako
je tomu u LGTA. Navic v jednom piipadé SH byla geneticky potvrzena klonalita a v jednom
pfipadé SH byla zjisténa genova fuze EGFR-ZNF267 metodou sekvenovani nové generace
(NGS). SH a REAH jsou samostatné jednotky nesouci piekryvny morfologicky a
imunohistochemicky profil s LGTA. Nejde o zcela indolentni 1éze, jak naznacuje slovo
,hamartom* v jejich nazvu, dle vysledki nasi studie se jedna o potencialni prekurzory jinych
nadord.

Ve treti praci pojmenované ,,Revize solitarnich fibréznich tumortt hlavy a krku:
ZkuSenosti jedné instituce s 20 pfipady a piehled literatury* se autofi zabyvali diferencialni
diagnostikou a molekularné genetickou detekci exonli gentt NAB2 a STAT6 u 20 piipadi
solitarnich fibréznich tumort (SFT). Bylo zjisténo, ze SFT mohou byt napodobovény Sirokou
Skalou primarnich i sekundarnich novotvari, které imituji oba zékladni rdstové vzory
hypocelularni i hypercelularni (hemangiopericytom-napodobujici). Na zaklad€ revize literatury
autofi shrnuli poznatky z 579 ptipadt SFT z rznych lokalit (200 ptipadi bylo z oblasti hlavy
a krku), které obsahovaly molekularné genetick4 data popisujici exony gent participujicich
v translokaci NAB2-STAT6. Vysledky studie shrnuji, Ze metastaticky potencial maji jen ty SFT,
jejichz fuze obsahuje DNA vazebnou doménu, tzv. STAT6-full varianty.

Ctvrta prace nazvana ,,SATB2 je ¢asto exprimovany v osifikujicich a neosifikujicich
perifernich oralnich fibromech v oblasti dasné&, ale nikoliv v reaktivnich fibromatdznich 1ézich
jinych struktur dutiny ustni“ pojedndva o perifernich oralnich fibromech (POF) gingivalni
oblasti, coz jsou nodularné utvarené fibrézni 1éze, pravdépodobné vznikajici na podkladé



chronické traumatizace. Centraln¢ miize POF obsahovat metaplastickou vlaknitou kost, ktera
je definujici pro osifikujici variantu. Osifikujici POF byvaji nej¢astéji lokalizované v gingivalni
oblasti, coz je v ostrém kontrastu s ne-osifikujicimi lézemi. V osifikujicich POF a v poloviné
neosifikujicich POF gingivalni oblasti jsme popsali silnou jadernou pozitivitu markeru SATB?2,
zatimco v 1ézich z non-gingivalnich mist SATB2 exprimovany nebyl. Zminéna exprese SATB2
v gingivalnich osifikujicich POF je v souladu s domnénkou, Ze tyto 1€ze pochazi z periostalnich
vazi a tim se vysvétluje i jejich tendence k osifikaci. Vysledky studie je nutné brat v tivahu pfti
hodnoceni SATB2 pozitivnich novotvart pochdzejicich z dutiny ustni, tak aby nebyly tyto 1éze
nadhodnoceny jako maligni.



