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KAZUISTIKA

Gorlinov-Goltzov syndróm

Gorlin-Goltz syndrome 

Bartoš V.1, Kullová M.2, Adamicová K.3, Paučinová I.4

1 Oddelenie patologickej anatómie, FNsP Žilina 

2 Dermatovenerologický stacionár, FNsP Žilina 

3 Ústav patologickej anatómie, JLF UK a UN Martin  

4 Oddelenie lekárskej genetiky, FNsP Žilina 

Súhrn
Východiská: Gorlinov-Goltzov syndróm je autozómovo dominantne dedičné ochorenie cha-
rakteristické predispozíciou k rôznym typom nádorov. Klinicko-patologické nálezy syndrómu 
sú veľmi pestré, pričom mnohé symptómy sa začínajú prejavovať až v určitom období života. 
Prípad: Autori opisujú prípad muža, ktorý sa vo veku 34 rokov dostavil na dermatologické vy-
šetrenie s mnohopočetnými tumoróznymi léziami kože. Ich vývoj začal pozorovať približne od 
30. roku života a odvtedy sa ich počet zvyšoval. Histologicky išlo o bazocelulárne karcinómy 
superficiálneho, superficiálno-nodulárneho a nodulárneho typu. Celkovo mal chirurgicky od-
stránených a mikroskopicky vyšetrených 11 primárnych bazocelulárnych karcinómov. Ostatné 
boli liečené lokálne imiquimodom a kryoterapiou. Okrem toho mal z čeľuste a sánky exstirpo-
vané viacpočetné odontogénne keratocysty a extrahované retinované a nadpočetné zuby. 
Ďalšie klinické a zobrazovacie vyšetrenia potvrdili makrocefáliu, hypertelorizmus, kalcifikáciu 
falx cerebri a abnormality krčných stavcov. Spektrum chorobných zmien spĺňalo diagnostické 
kritériá Gorlinovho-Goltzovho syndrómu. Záver: Hoci je Gorlinov-Goltzov syndróm v bežnej 
praxi veľmi zriedkavý, väčšinou predstavuje závažnú chorobnú jednotku s multiorgánovým po-
stihnutím. Z prognostického hľadiska je kľúčová jeho včasná diagnostika a zahájenie adekvát-
nej terapie. V prípade potvrdenia diagnózy je nevyhnutná celoživotná dispenzarizácia pacienta 
s medziodborovou lekárskou spoluprácou.
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Summary
Background: Gorlin-Goltz syndrome is an autosomal dominant inherited disorder characteri-
zed by a predisposition to various cancers. Clinicopathological findings of syndrome are very 
diverse and many symptoms begin to manifest in a certain period of life. Case: The authors 
describe a case report of a man who, at the age of 34 years, presented to a dermatologist with 
multiple tumor lesions of the skin. The lesions started to develop when he was 30 years old and 
thereafter increased in number. Histology revealed superficial, superficial-nodular and nodular 
basal cell carcinomas. A total of 11 basal cell carcinomas were surgically removed and microsco-
pically investigated. The others were treated locally with imiquimod cream and cryotherapy. In 
addition, he was found to have multiple odontogenic keratocysts in the jaw and mandible, as 
well as supernumerary and retinated teeth. Stomatologic and maxillofacial surgery interven-
tions were performed. Further clinical and imaging examinations confirmed macrocephaly, 
hypertelorism, calcification of falx cerebri, and abnormalities of the cervical vertebrae. The 
spectrum of pathological findings met the diagnostic criteria of Gorlin-Goltz syndrome. Con-
clusion: Although Gorlin-Goltz syndrome is very rare in routine practice, it usually represents 
a serious disease with multiple organ system involvement. From a prognostic point of view, 
early diagnosis with adequate therapy is critical. If a diagnosis is confirmed, lifetime dispensary 
care with interdisciplinary medical cooperation is necessary.
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Úvod
Gorlinov-Goltzov syndróm (G-G syn-
dróm), nazývaný aj syndróm névoid-
ných bazocelulárnych karcinómov (basal 
cell carcinoma  –  BCC), je autozómovo 
dominantne dedičné ochorenie cha-
rakteristické predispozíciou k  rôznym 
typom nádorov  [1– 3]. Zapríčinený je 
mutáciami tumor supresorového génu 
PTCH1  (lokalizovaný na chromozóme 
9q22.3-q31), ktorý kóduje transmem-
bránový glykoproteín fungujúci ako an-
tagonista Hedgehog signálnej dráhy [1]. 
V 20– 30 % prípadov ide o de novo mutá-
cie [1]. Okrem toho bol opísaný aj ďalší 
predisponujúci gén SUFU  [1]. Ako sa-
mostatnú jednotku ho prvýkrát defino-
vali v  roku 1960 patológ a genetik Ro-

bert J. Gorlin a dermatopatológ Robert 
W. Goltz [4], podľa ktorých je pomeno-
vaný. Z klinických príznakov syndrómu 
kládli pôvodne dôraz na mnohopočetné 
BCC (epiteliómy), keratocysty čeľuste 
a anomálie rebier. V súčasnosti je známe, 
že spektrum klinicko-patologických ná-
lezov je pri tomto ochorení omnoho 
pestrejšie. Z  doposiaľ zaužívaných dia
gnostických kritérií pre G-G syndróm sú 
považované za najrelevantnejšie krité-
riá navrhnuté Kimonisom et al [5] z roku 
1997. Táto schéma zahrňuje šesť veľkých 
a  šesť malých diagnostických znakov 
(tab.  1). Na potvrdenie G-G syndrómu 
sa vyžaduje prítomnosť dvoch veľkých, 
alebo jedného veľkého a dvoch malých 
diagnostických kritérií. V  časopise Kli-

nická onkologie bolo doteraz publikova-
ných niekoľko prehľadových prác, ktoré 
opisujú, resp. sa zmieňujú o  G-G syn-
dróme [1– 3]. Žiadna z nich však neuvá-
dza vlastný prípad z  praxe. Preto sme 
sa rozhodli prezentovať kazuistiku mla-
dého muža s týmto zriedkavým ochore-
ním, ktorého sme diagnostikovali a liečili 
na našich pracoviskách.

Kazuistika
Muž vo veku 34 rokov (fototyp III) bol za-
čiatkom roka 2013 prijatý na dermatolo-
gické oddelenie FNsP v Žiline s mnoho-
početnými tumoróznymi léziami kože. 
Ich vývoj začal pozorovať približne od 30. 
roku života a odvtedy sa ich počet zvy-
šoval. Pri vstupnom dermatologickom 

Tab. 1. Diagnostické kritériá Gorli-
nov-Goltzova syndrómu podľa Ki-
monisa et al [5]. 

Veľké kritériá

> 2 bazocelulárne karcinómy, alebo 
1 bazocelulárny karcinóm vo veku  
< 20 rokov 

odontogénne cysty čeľuste, potvr-
dené histologicky 

palmárne alebo plantárne jamky  
(≥ 3)

bilamelárna kalcifikácia falx cerebri 

anomálie rebier (zdvojené, zrastené 
alebo výrazne rozšírené)

Gorlinov-Goltzov syndróm u príbuz-
ných stupňa 1

Malé kritériá

makrocefália 

rôzne vrodené malformácie – ráz-
štep pery alebo podnebia, promi-
nencia čelovej kosti, hypertelorizmus

iné anomálie kostry – Sprengelova 
deformita, deformácie hrudníka, 
syndaktýlia prstov 

rádiologické abnormality – premos-
tenie sella turcica, rôzne anomálie 
stavcov, defekty kostí na rukách a na 
nohách 

fibrómy vaječníkov 

meduloblastóm 

Obr. 1. Pohľad na hornú časť chrbáta s viacpočetnými bazocelulárnymi karcinómami kože. 

Obr. 2. Pohľad na dolnú časť chrbáta s viacpočetnými bazocelulárnymi karcinómami kože. 



126

Gorlinov-Goltzov syndróm

Klin Onkol 2019; 32(2): 124– 128

novým obsahom, ktorých výstelku tvoril 
vrstevnatý dlaždicový epitel bez dysplá-
zie (obr. 7). Pacient mal zároveň extraho-
vané retinované a nadpočetné zuby 18, 
19, 28, 29, 38 a koreň zuba 54. 

Vzhľadom na veľmi suspektné syndro-
mologické ochorenie bol pacient odo-
slaný na konzultáciu do genetickej am-
bulancie a  absolvoval ďalšie cielené 
vyšetrenia. Rodinná anamnéza bola ne-

prednej časti tváre, pre ktoré absolvoval 
vyšetrenia na Klinike stomatológie a ma-
xilofaciálnej chirurgie Jesseniovej le-
kárskej fakulty Univerzity Komenského 
a Univerzitnej nemocnice Martin. Rönt-
genové (RTG) vyšetrenie zobrazilo v ma-
xile aj mandibule viacpočetné rôzne 
veľké cystické útvary, ktoré boli reseko-
vané. Histologicky išlo o odontogénne 
a epidermoidné cysty vyplnených keratí-

vyšetrení dominoval nález početných, 
prevažne ohraničených erytematóz-
nych papúl a  nodulov, ktoré sa vysky-
tovali najmä na chrbáte, pleciach a pa-
žiach, menej na hlave a krku (obr. 1–3). 
Niektoré boli ulcerované s adherovanou 
krustou na povrchu. Klinicky a dermato-
skopicky imponovali ako BCC. Palmárne 
a  plantárne jamky neboli viditeľné, ale 
na dlani ľavej ruky sa vyskytoval drobný 
hyperkeratotický čap a  na ploske ľavej 
nohy dve malé hyperkeratotické ložiská. 
V prvom slede boli chirurgicky excido-
vané tumory lokalizované v  lumbálnej 
oblasti vľavo, na pravej lopatke, na pra-
vom pleci a na ľavej strane krku. Histolo-
gické vyšetrenie vo všetkých prípadoch 
potvrdilo BCC superficiálneho alebo su-
perficiálno-nodulárneho typu. Postupne 
boli excidované aj ďalšie tumory vyras-
tajúce na chrbáte, na ramene, na čele 
a v parietálnej oblasti hlavy (obr. 4). Cel-
kovo mal exstirpovaných a  mikrosko-
picky vyšetrených 11  samostatných 
primárnych BCC, ktoré pozostávali zo su-
perficiálneho (obr.  5), zmiešaného su-
perficiálno-nodulárneho a nodulárneho 
typu (obr. 6). Ani v jednom prípade ne-
mali histologicky infiltratívny rastový 
charakter a  okolitá koža nevykazovala 
známky solárnej degenerácie. 

Okrem uvedených dermatologických 
ťažkostí sa pacient sťažoval aj na bolesti 

Obr. 3. Pohľad na hrudník a prednú časť tela s viacpočetnými bazocelulárnymi  
karcinómami kože. 

Obr. 4. Detail na ulcerovaný bazocelulárny 
karcinóm kože v parietálnej oblasti. 

Obr. 5. Histologický obraz superficiálneho bazocelulárneho karcinómu.
(Hematoxylín a eozín, zväčšenie 40×.)
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výbežkov s parciálne zaniknutou medzi-
stavcovou štrbinou. 

Pacient mal odobratú krv na moleku-
lárno-genetické vyšetrenie. V  analyzo-
vanej DNA sa v  géne PTCH1  metódou 
priameho sekvenovania jednotlivých 
exónov a  priľahlých oblastí nedeteko-
vala žiadna dovtedy známa patogénna 
kauzálna mutácia. Taktiež neboli me-
tódou MLPA (Multiplex Ligation-de-
pendent Probe Amplification) potvr-
dené delécie alebo duplikácie génu 
PTCH1. V  géne PTCH1  sa však zistil va-
riant rs141085821:c.-5-4dupGGC, ktorý 
je podľa prediktívneho algoritmu (Muta-
tion Taster) považovaný za potenciálne 
kauzálny variant. 

Bez ohľadu na výsledky genetického 
vyšetrenia však bola v  našom prípade 
klinická diagnóza G-G syndrómu jed-
noznačná a  podporená nálezom troch 
veľkých (mnohopočetné BCC kože, 
odontogénne keratocysty, kalcifikácia 
falx cerebri) a troch malých (makrocefá-
lia, hypertelorizmus, anomálie stavcov) 
diagnostických kritérií. Pacient bol pou-
čený o charaktere ochorenia a jeho de-
dičnosti, ako aj o  nutnosti komplexnej 
dispenzárnej starostlivosti. Zdôraznená 
mu bola ochrana pred solárnym a RTG 
žiarením. 

V rokoch 2013– 2016  pravidelne ab-
solvoval vyšetrenia u  kožného lekára. 
Ďalšie tumorózne lézie kože vzhľadu 
BCC dermatológ liečil lokálnou apliká-
ciou imiquimodu (Aldara) a  kryotera-
piou. Počas tohto obdobia mal pacient 
vyšetrením nukleárnou magnetickou re-
zonanciou opäť potvrdené recidivujúce 
cystické lézie v mandibule, ako aj cystu 
v pravom maxilárnom sínuse, ktorá za-
príčiňovala sťažené dýchanie cez pravý 
nosový priechod. Vyšetrenie hlavy nuk-
leárnou magnetickou rezonanciou na-
vyše zobrazilo ložisko nešpecifickej 
gliózy mozgu v  paraventrikulárnej ob-
lasti, ktoré však ostalo v ďalšom sledo-
vaní bez známok progresie a  nevyža-
dovalo neurochirurgickú intervenciu. 
V  období spracovania tohto príspevku 
(august 2018) nám aktuálny zdravotný 
stav pacienta nebol známy, nakoľko od 
novembra 2016 nemal v elektronickom 
databázovom systéme našej nemoc-
nice evidované žiadne nové lekárske 
záznamy.

RTG vyšetrenie hlavy a  chrbtice zo-
brazilo makrocefalickú lebku s výraznou 
maxilárnou a etmoidálnou pneumatizá-
ciou, vysoko postavenú masívnu sánku 
s  cystickými prejasneniami, lamelárne 
kalcifikovaný falx cerebri a lakunárne vý-
padky kalcifikácie v parietálnej oblasti. 
Na krčnej chrbtici bola viditeľná synos-
tóza stavcov C3 a C4 v oblasti třňových 

gatívna a v rodokmeni sa nepotvrdil vý-
skyt klasických monogénových ocho-
rení, vrodených vývojových chýb či 
reprodukčných strát. Somatické vyšet-
renie pacienta potvrdilo robustný habi-
tus s makrocefáliou (obvod hlavy 63 cm) 
a  miernym hypertelorizmom, a  klino-
daktýliu 4. a 5. prsta na obidvoch rukách. 
Kostra bola súmerná, tvár bez dysmorfie. 

Obr. 6. Histologický obraz nodulárneho bazocelulárneho karcinómu.
(Hematoxylín a eozín, zväčšenie 40×.)

Obr. 7. Histologický obraz odontogénnej epidermoidnej cysty. 
(Hematoxylín a eozín, zväčšenie 60×.)
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tiorgánovým postihnutím. Z  prognos-
tického hľadiska je kľúčová jeho včasná 
diagnostika a zahájenie adekvátnej te-
rapie. V prípade potvrdenia diagnózy je 
nevyhnutná celoživotná dispenzarizácia 
pacienta s  medziodborovou lekárskou 
spoluprácou.
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Japonska [8] a Austrálie [9]. Viditeľné sú 
odlišnosti vo frekvencii niektorých nále-
zov, pričom zjavné rozdiely sú najmä vo 
výskyte BCC kože. Zatiaľ čo min. jeden 
BCC sa u  Austrálčanov a  Američanov 
svetlej pleti vyskytoval v 75– 78,9 % prí-
padov, u Japoncov a amerických černo-
chov to bolo len v 37,8– 38,4 % prípadov. 
Tieto výsledky napovedajú, že výskyt 
BCC kože pri G-G syndróme závisí aj od 
etnicity a/ alebo individuálneho genetic-
kého pozadia jednotlivcov. Fenotypová 
rôznorodosť sa dá vysvetliť expresiou 
rozdielnych (a v mnohých prípadoch za-
tiaľ neobjasnených) mutácií génu PTCH, 
ako aj vplyvu environmentálnych fakto-
rov a iných modifikovaných génov. Veľmi 
nekonzistentné údaje sú aj ohľadom sa-
motnej prevalencie G-G syndrómu. Na-
príklad v  Spojenom kráľovstve je od-
hadovaná prevalencia 1  prípad na 
30 827 obyvateľov [10], ale v japonskej 
populácii iba 1 prípad na 235 800 oby-
vateľov  [8]. Keďže klinické prejavy  
G-G syndrómu závisia aj od veku a  pri 
ľahších formách ochorenia môžu ostať 
dlho nerozpoznané, niektorí autori po-
lemizujú  [6,7], či nie je reálne poddia
gnostikovaný a jeho skutočná prevalen-
cia môže byť omnoho vyššia.

Záver
V našom príspevku sme sa snažili pou-
kázať, že hoci je G-G syndróm v bežnej 
praxi veľmi zriedkavý, väčšinou predsta-
vuje závažnú chorobnú jednotku s mul-

Diskusia
G-G syndróm je multisystémové dedičné 
ochorenie s  takmer úplnou penetran-
ciou a  variabilnou expresivitou  [3,6,7]. 
Keďže jeho klinické prejavy sú veľmi pes-
tré a mnohé vznikajú, resp. dominujú až 
v určitom období života, odhaliť sa môže 
prakticky v každom veku. V  jednej štú-
dii analyzujúcej 105 pacientov s G-G syn-
drómom [5] varírovalo vekové rozpätie 
v čase stanovenia diagnózy od 4 mesia-
cov do 87 rokov. Ochorenie sa niekedy 
prejavuje už po narodení makrocefáliou, 
rázštepmi pery či podnebia, anomá-
liami rebier alebo inými malformáciami 
skeletu  [5]. Okolo druhého roka života 
má viac ako 5  % detí diagnostikovaný 
zhubný nádor mozočka  –  medulob-
lastóm  [1– 3]. Až u  90  % osôb vznikajú 
do 40. roku života odontogénne kera-
tocysty (keratocystický odontogénny 
tumor) čeľuste [2,3] ktoré sú často prvým 
klinickým príznakom dovtedy nerozpo-
znaného ochorenia  [7]. Hoci ide o  be-
nígne cystické lézie, zvyčajne sa správajú 
agresívne, rastú lokálne deštruktívne 
a recidivujú. Mnohokrát si vyžadujú opa-
kované stomatochirurgické intervencie. 
Takmer u všetkých pacientov s G-G syn-
drómom vznikajú v priebehu života BCC 
kože, ktoré sú jeho typickým príznakom. 
Progredovať začínajú od 3. dekády a ich 
počet sa zvyšuje bez ohľadu na mieru ex-
pozície slnečnému žiareniu. Do 20. roku 
života má BCC kože približne 75 % a vo 
veku 40 rokov až 90 % osôb s G-G syn-
drómom  [1,3]. Druhým charakteristic-
kým kožným prejavom sú viacpočetné 
malé kožné jamky na dlaniach a  plos-
kách nôh. Ďalším významným patologic-
kým nálezom je kalcifikácia falx cerebri, 
ktorá sa odhalí len zobrazovacím vyšet-
rením. Približne u štvrtiny postihnutých 
žien vznikajú vo fertilnom veku fibrómy 
vaječníkov [3]. 

Hoci je spektrum klinicko-patologic-
kých nálezov pri G-G syndrómu veľmi 
rôznorodé, mnohé z  nich nie sú kon-
štantné, v dôsledku čoho je manifestácia 
a tým aj prognóza ochorenia u pacientov 
individuálna. V tab. 2 uvádzame prehľad 
percentuálneho zastúpenia základných 
diagnostických znakov u  osôb postih-
nutých G-G syndrómom, ktoré sme zís-
kali z troch pôvodných štúdií z USA [5], 

Tab. 2. Percentuálne zastúpenie vybraných klinických znakov u pacientov s Gorli-
nom-Goltzovom syndrómom v štúdii z USA, Japonska a Austrálie. 

USA [5] Japonsko [8] Austrália [9] 

Počet pacientov 105 157 118 

Bazocelulárne karcinómy 78,9 % belosi 
38,4 % černosi 37,8 % 75 %

Odontogénne keratocysty 74 % 86,3 % 75 %

Palmárne a/alebo plantárne jamky 87 % 69,2 % 80 %

Kalcifikácia falx cerebri 65 % 79,4 % 92 %

Anomálie rebier 26 % 36,4 % 45 %

Anomálie stavcov 25 % 15,1 % 35 %

Makrocefália 50 % 26,5 % 80 %

Hypertelorizmus 42 % 68,8 % 6 %


