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Gorlin-Goltzlv syndrom neboli syndrom névoidnich bazaliomi je autozomalné dominantné dédi¢né onemocnéni s variabilni
expresivitou a Uplnou penetranci (2) zpdsobené mutaci PTCH genu, ktery se nachazi na dlouhém raménku 9. chromozomu.
Asi 40 % mutaci vznikd de novo (3). Tento syndrom je charakterizovan vyskytem mnohocetnych bazaliomi spolu s dal$imi
vyvojovymi odchylkami - odontogennimi keratocystami Celisti, kongenitalnimi skeletdlnimi abnormalitami, rozsifenym ko-
fenem nosu, hypertelorizmem, neurologickym postizenim, fibromy ovarii a vrozenymi vadami ledvin a mocovych cest. Tzv.
névoidni faze onemocnéni, kterd pfichdzi v raném détstvi, je charakterizovana tvorbou nespecifickych tuhych papuli na téle
a v obliceji. Kolem 20. roku véku zacind faze onkogenni, kdy se bazaliomy stavaji klinicky i histologicky zfejmymi (1). Autofi
popisuji pfipad 18leté divky, u které byl diagnostikovan Gorlin-Goltz{iv syndrom na zakladé pfitomnosti 3 velkych a 3 malych
kritérii charakteristickych pro toto onemocnéni.
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Gorlin-Goltz syndrome

Basal cell nevus syndrome, also known as Gorlin-Goltz syndrome, is an autosomal dominant disease caused by mutations in the
PTCH gene found on chromosome arm 9q. The syndrome has complete penetrance and variable expressivity. The disease is
characterised by multiple basal cell carcinomas in childhood associated with different abnormalities, like abnormalities of skin,
odontogenetic jaw keratocysts, congenital abnormalities of skeletal system, ovarian fibromas, abnormalities of genitourinary
system and CNS system, hypertelorism, broad nasal root. Tumors begin to appear on the face and trunk in childhood, they are
small and resemble milia, small nevi, tags. This period of the disease is known as nevoid period. Oncogene period begins around
the age of 20, when basal cell carcinomas become clinically and histologically clear. We report a case of 18year old woman with
multiple basal cell carcinomas from the age of 8 with 3 major and 3 minor criterions.

Key words: Gorlin-Goltz syndrome, Basal cell carcinoma, criterion, therapy.

Popis pripadu

18letd divka byla poprvé vysetiena na koznf
klinice v roce 2009 ve véku 13 let. Od 8 let véku
u ni postupné dochazi k tvorbé prominujicich
asymptomatickych tuhych tumorkd na téle,
s maximem na trupu (obr. 1, 2). Ve spadové kozni
ambulanci byly projevy opakované excidovany
a histologicky klasifikovany jako hidradenomy.
Béhem let 2008-2009 dochdzelo k rychlejsi
tvorbé papuléznich a noduldrnich tumorkd rd-
Zovohnédé barvy s lesklym povrchem, velikosti
0,5-2cm, a soucasné se zvétsovaly i stavajici

projevy. Starsi 1éze jiz mély klinicky charakter
bazaliomU. Pro progresi koznich lézf byla pa-
cientka v ¢ervnu 2009 odeslana k vysetfeni na
kozni kliniku a nasledné pfijata ke komplexnimu
vysetienf za hospitalizace. V osobnf anamnéze
udavala opakované zakroky na stomatochirur-
gii — extrakci retinovanych zubd s odontogen-
nimi cystami bilaterdlné. V minulosti prodélala
obliterujici vaskulitidu pravého oka a je doposud
sledovana pro skolidzou patefe (obr. 3) na orto-
pedii. Rodice pacientky jsou zdravi stejné jako jejf
mladsi sestra. Za hospitalizace bylo provedeno

komplexni laboratorn{ vysetfeni, které bylo ve
fyziologickych mezich. Dale byly excidovany
dva tumory na téle, u kterych se histologicky
potvrdila diagndza bazocelularniho karcinomu.
U prvniho tumoru se jednalo o solidni bazaliom
(obr. 4) a v druhém pfipadé byla histologicky
verifikovana smésna struktura — fibroepitelio-
mu (Pinkus) a bazaliomu (obr. 5). Na zaklade
histologického vysetfeni a osobni anamnézy
bylo vysloveno podezfeni na Gorlin-Goltzlv
syndrom a pacientka byla odeslana ke genetic-
kému vysetfeni na pracovisti klinické genetiky.
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Tab. 1. Diagnostickd kritéria Gorlin-Goltzova syndromu (6, 8)

Velka kritéria

Mala kritéria

Manifestace 1-2 bazaliomU

Makrocefalie

Manifestace bazaliomu pred 20. rokem véku

Rozstép rtu, patra

Odontogenni keratocysty Celistnich kosti

Viyklenuti cela

Kalcifikace falx cerebri

Hypertelorizmus

Anomdlie tvaru zeber

SkeletaIni abnormality (hrudnik, obratlem prsty)

Viyskyt stejnych projevl u pfibuznych 1. stupné

OvaridIni fibromy

3 a vice palmarnich nebo plantarnich vkleslin

Meduloblastom

Predpokladand patogenni mutace PTCH1 ge-
nu v genomové DNA viak nebyla potvrzena,
a proto bylo nasledné doplnéno vysetfeni deleci
genu PTCHI1. Vysledek neni dosud k dispozici.

Diskuze

Syndrom bazoceluldrniho névu je auto-
zomdalné dominantné dédi¢né onemocnéni
s Uplnou penetranci a variabilni expresivitou
zpUsobené mutaci PTCH 1 genu, ktery se nacha-
zi na dlouhém raménku 9. chromozomu, v pozici
22.3-g31 (3, 7). Asi 409% mutaci vznikd de novo
(3). Zeny i muZi jsou postizeni téméf stejné casto
(6), udava se pomeér 1:1,3 (4). Jednd se o multi-
organové onemocneéni s vyskytem mnohocet-
nych bazaliom0 v nizkém véku (do 20 let) spolu
s dalsimi vyvojovymi odchylkami. Bazaliomy se
nejcastéji nachazeji na obliceji, krku, hornf ¢asti
trupy, ale i na mistech bez solarnf predilekce.
Tumory se zacinaji objevovat béhem puberty,
vzacnéji i drive. Pfftomny mohou byt vsechny
histologické typy bazoceluldrniho karcinomu.
Mezi dalsi dermatologické projevy onemocnént
patif palmarni nebo plantarnf vklesliny, epider-
moidni a dermoidni cysty a fibromy (5, 8).

Velmi ¢asto jsou pfitomny odontogenni
keratocysty celisti (u 74-80% pacientd), které
se objevujf jiz v 1. Zivotni dekddé s vysokou re-
kurenci. Casto se chovaji asymptomaticky, ale
nékdy mohou vést k patologickym frakturam,
ztratdm zubd, otoklim a posunu chrupu 4, 5).
Nejcastéjsi neurologické postizeni zahrnuje kal-
cifikaci falx cerebri (v 90%), mentalnf retardadi,
EEG abnormality a agenezi corpus callosum (2).
Neurologické symptomy muze také zplsobovat
zhoubny mozkovy nador — meduloblastom,
vyskytujici se nejcastéji ve véku do tif let, ale
jsou zdokumentovany i pripady, kdy se vyskytl
po sedmém roce veku (4, 5).

Abnormality skeletu zahrnujf polydaktylii
rukou nebo nohou, halux valgus, pectus exca-
vatum nebo carinatum. Déle mUze byt pfitomna

kyfoskolidza a Sprengelova deformita ramene.
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Neméné casté je postizeni urogenitalniho traktu
zahrnujici kalcifikované ovaridIni fibromy, které
jsou Casto asymptomatické, vzacné vsak maze
dojit k maligni transformaci (4, 5). U muzi maze
byt syndrom asociovén s kryptorchizmem nebo
gynekomastii. Mezi ¢astéjsi tumory u Gorlin-
Goltzova syndromu patfi také fibrosarkom, rhab-
domyosarkom a meningeom. Kardidlni postizeni
v podobé zvyseného rizika vzniku srde¢niho
fibromu jsou vzacné.

Diagndéza Gorlin-Goltzova syndromu je sta-
novend na zakladé pfitomnosti dvou velkych
a jednoho malého kritéria, anebo jednoho vel-
kého a tff malych kritérii (3, 6, 8) (tab. 1).

Genetické testovani mé vyznam k potvr-
zeni diagndzy u pacientd s atypickymi pfizna-
ky, anebo je vyuZito v prenatdlni diagnostice.
Dermatologicka terapie je zaméfena predevsim
na terapii bazaliomU. Vyuzivd se konvecnich
terapeutickych postupd, v zavislosti na klinic-
ké a histologické varianté a také na velikosti
jednotlivych tumorl. U vétsich nddorl je na
prvnim misté chirurgicka excize. Mensi nddory
dobfe reaguiji na kryoterapii, pfip. CO, laser,
kyretdZ a elektrodesikaci. Na povrchové baza-
liomy Ize aplikovat imiquimod (Aldara® crm).
Mezi dalsi lé¢ebné moznosti patii fotodyna-
mickd terapie a dlouhodobd lé¢ba systémo-
vymi retinoidy (acitretinem i isotretinoinem).
Tato farmakologické 1é¢ba viak nezabrani dalsi

Obr. 4. Histologické vysetreni, barveni HE 100x
Nddorové cepy solidniho bazaliomu

Palisddovité uspordddni bunék na periferii nd-
dorovych cepu
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Obr. 1. Bazoceluldrni karcinom na laterdini
strané krku

Obr. 3. SkeletdIni abnormalita: skoliéza

Obr. 5. Histologické vysetreni, barveni HE 40x
Struktury fibroepiteliomu (Pinkus)
Low grade bazaliom
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Obr. 6a. Plosné povrchové bazaliomy pred
lécbou

progresi onemocnéni po ukonceni podavani
retinoidU. Velkou nevyhodou u Zen je terato-
genni efekt, jehoz riziko pretrvéva po podavani
isotretinoinu nejméné jeden meésic, u acitretinu
az nékolik let (8).

Diagndza Gorlin-Goltzova syndromu byla
u nasi pacientky stanovena klinicky, na zékladé
pritomnosti 3 velkych kritérif (manifestace 1-2
bazaliomU, manifestace bazaliomu pred 20.
rokem véku, odontogenni keratocysty Celist-
nich kosti) a 3 malych kritérif onemocnénf
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chirurgie. Pacientka je dispenzarizovana i na
stomatochirurgii, kde ji byla v zafi 2009 pro-
vedena exstirpace keratocysty hornf celisti
vpravo a nasledné v roce 2013 byla odstranéna
mucindzni cysta antra. Ve dvouletych interva-
lech je provadéno kontrolni vysetfeni magne-
tickou rezonanci v ramci dispenzarizace na
neurochirurgii s ndlezem parcidlni ageneze
corpus callosum a drobné arachnoidalni cysty.
Je v pravidelném sledovéni détskym lékafem
a gynekologem.

Zavér

Syndrom bazoceluldrniho névu je vzacné
multiorgdnové a geneticky podminéné one-
mocnéni. V¢asna diagndza a zavedeni adekvatni
terapie zlepsuji prognézu onemocnéni. Dllezita
je mezioborova spoluprace a pravidelna dispen-
zarni péce takto postizenych pacientd détskym
|ékafem, stomatochirurgem, neurologem, der-
matologem, gynekologem a pfipadné dalsimi
specialisty.
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