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Juvenilný polypózny syndróm

Juvenile Polyposis Syndrome
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Súhrn
Juvenilný polypózny syndróm (JPS) je autozomálne dominantné ochorenie, charakterizované 
výskytom juvenilných polypov a predispozíciou k nádorom gastrointestinálneho traktu (GIT). 
Typickým znakom juvenilných polypov, ktorý absentuje u iných syndrómov s predispozíciou 
ku kolorektálnym karcinómom, sú cysticky dilatované žliazky vyplnené mucinóznym sekrétom. 
Kauzálnou príčinou vzniku tohto ochorenia sú zárodočné mutácie génov SMAD4 a BMPR1A, 
ktoré možno nájsť až u 40 % pacientov s JPS. Hereditárna hemoragická teleangiektázia (HHT) 
a vyššia frekvencia polypov v žalúdku je spájaná hlavne s mutáciami génu SMAD4. 
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Summary
Juvenile polyposis syndrome (JPS) is an autosomal dominant disorder characterized by the 
occurrence of juvenile polyps and predisposition to cancer of the gastrointestinal tract (GIT). 
Characteristic feature of juvenile polyps are irregular cystic glands filled with mucus not ob-
served in other colorectal cancer syndromes. Germline mutations in the SMAD4 and BMPR1A 
genes are found in 40% of the JP individuals. Hereditary hemorrhagic telangiectasia (HHT) and 
higher frequency of gastric polyposis are associated mostly with SMAD4 mutations. 
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Zodpovedné gény: SMAD4 (MADH4) – chr.18q21.2; BMPR1A – chr.10q23.2
Typ dedičnosti: autozomálne dominantný
Genetické testovanie indikuje klinický genetik.
Pracovisko poskytujúce analýzu génov v ČR (pracovník zodpovedný za analýzu génov):
Ústav biologie a lékařské genetiky, FN v Motole, Praha
(RNDr. Peter Vasovčák, PhD., pevas78@centrum.cz) – mutačná analýza génov SMAD4 a BMPR1A
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Charakteristika syndrómu
Juvenilný polypózny syndróm (JPS, 
OMIM 174900) je autozomálne domi-
nantné ochorenie charakteristické mno-
hopočetnými juvenilnými (hamarto-
matóznymi) polypmi vyskytujúcimi 
sa v  priebehu celého gastrointestinál-
neho traktu (GIT), predovšetkým v hru-
bom čreve a  konečníku, menej často 
v  žalúdku a  tenkom čreve [1]. Medzi 
najčastejšie symptómy JPS patrí rek-
tálne krvácanie, anémia, bolesti brucha, 
hnačka, zápcha, prolaps rektálnych po-
lypov, avšak mnoho pacientov môže byť 
asymptomatických. Juvenilné polypy sú 
najčastejšie sa vyskytujúcim typom po-
lypov u detí (s frekvenciou až 5 % spo-
medzi všetkých detí do 10. roku života), 
i keď tieto polypy sú zvyčajne solitárne 
a nezapadajú do obrazu JPS [2]. Inciden-
cia JPS sa odhaduje na 1 : 100 000 [3]. 
Z histopatologického hľadiska sú typic-
kým znakom juvenilných polypov cys-
ticky dilatované žliazky vyplnené muci-
nóznym sekrétom, infiltrácia lymfocytov 
a absencia vejárovito prerastajúcej hlad-
kej svaloviny do lamina propria, ktorá 
ich odlišuje od polypov u  pacien-
tov s  Peutz-Jeghersovým syndrómom 
(PJS) [1]. Boli klasifikované tri typy juve-
nilnej polypózy: 1. generalizovaná ju-
venilná polypóza (polypy v celom GIT);  
2. juvenilná polypóza s  výskytom po-
lypov obmedzeným na hrubé črevo 
a  konečník; 3. juvenilná polypóza 
detí (generalizovaná forma s  polypmi 
v  celom GIT, s  nástupom ochorenia 
okolo 2. roku života a mimoriadne ne-
priaznivou prognózou) [4]. Familiárne 
prípady predstavujú 20–50 % z  celko-
vého počtu JPS, s  výnimkou výlučne 
sporadických prípadov juvenilnej po-
lypózy detí [2]. Pacienti s JPS majú zvý-
šené riziko vzniku nádorov GIT a pankre-
asu, iné formy nádorového ochorenia 
bývajú vzácne [1,5]. Kumulatívne ri-
ziko vzniku rakoviny sa odhaduje na 
68 % do 60. roku života [6]. Zárodočné 
mutácie v génoch SMAD4 a BMPR1A sú 
nachádzané približne u  50–60 % pa
cientov s JPS [7,8]. Ďalším génom, ktorý 
by sa mohol podieľať na vzniku JPS, je 
ENG [8,9], avšak jeho význam v patoge-
néze tohto ochorenia je nejasný a mole-
kulárno-genetická analýza pre diagnos-
tické účely sa štandardne nevykonáva.

Indikácia k vyšetreniu SMAD4 
a BMPR1A génov
Kritéria podľa Jass et al, Histopathology, 
1988 [1].

Klinická diagnóza JPS u  pacienta 
spĺňajúceho aspoň jedno z  nasledujú-
cich kritérií:

1. > 5 juvenilných polypov v kolorekte,
2. mnohopočetné juvenilné polypy 

v celom GIT,
3. akýkoľvek počet juvenilných po-

lypov a pozitívna rodinná história JPS.

Korelácia genotypu a fenotypu
Pacienti so zárodočnou mutáciou génu 
SMAD4 majú vyššiu frekvenciu výskytu 
polypov žalúdka s  následným 20% ri-
zikom vzniku rakoviny. Relatívne často  
(~ 20 % prípadov) u nich bývajú zazna-
menané aj cievne malformácie vo forme 
hereditárnych hemoragických telean-
giektázií (HHT) [10].

Odporučenia pre sledovanie 
a ďalšie možné profylaktické 
opatrenia
Monitorovanie krvného obrazu, sledo-
vanie prítomnosti krvi v stolici a/alebo 
anémia, bolesti brucha, zápcha, hnačky 
a endoskopické vyšetrenia:
•	 Hrubé črevo a konečník

Kolonoskopické vyšetrenie v 1 až 3-roč-
ných intervaloch (frekvencia v závislosti 
od pozitívneho nálezu).

Začiatok od 10.–15. roku života (resp. 
od prvých symptómov).
•	 Žalúdok

Gastroduodenoskopia v  1 až 3-roč-
ných intervaloch (frekvencia v závislosti 
od pozitívneho nálezu).

Začiatok od 10.–15. roku života (resp. 
od prvých symptómov).
•	  Tenké črevo a pankreas

Sono tenkého čreva, ak sa vylúči ob-
štrukcia tenkého čreva, kapsulová en-
teroskopia. Z  iných vyšetrení pripadá 
do úvahy MR enterografia a jednorázovo 
CT enteroklýza, resp. CT enterografia 
(RTG žiarenie!). Pri podozrení na polypy 
a  indikácií k biopsii alebo k terapeutic-
kému výkonu (polypektómií) je indiko-
vaná enteroskopia.
•	 Sledovanie krvného obrazu a  mož-

ných cievnych malformácií, vrátane 
RTG hrudníka, MR mozgu a sonogra-
fie pečene (zvlášť pre SMAD4 poz.) [11]

U  pacientov s  polypózou (> 50–100 
polypov), ťažkým gastrointestinálnym 
krvácaním, dysplastickými juvenilnými 
polypmi a u familiárnych prípadov s vý-
skytom kolorektálneho karcinómu v ro-
dine sa odporúča profylaktické chirur-
gické riešenie, ktoré zahrňuje subtotálnu 
kolektómiu s ileorektálnou anastomózou 
alebo totálnu proktokolektómiu s  ileo- 
-pouch-análnou anastomózou [12,13].

V rodinách s potvrdenou zárodočnou 
mutáciou je vhodné uskutočniť cielenú 
molekulárno-genetickú analýzu u ostat-
ných členov rodiny v  riziku (ideálne 
medzi prvou a druhou dekádou života) 
s cieľom poskytnúť včasné preventívne 
sledovanie a prípadne profylaktické opa-
trenia u prípadov s pozitívnym nálezom.

Prenatálne testovanie je možné v ro-
dinách, kde je kauzálna mutácia známa. 
Preimplantačná diagnostika je možná.
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