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Zodpovědný gen: PTEN  –  chromozom 
10q23
Cowdenův syndrom (CS) je řazen mezi 
„PTEN Hamartoma Tumor Syndrom (PHTS)“ 
zahrnující také Bannayan- Riley- Ruvalcaba 
syndrom (BRRS), Prote us syndrom (PS) 
a Prote us‑like syndrom.

Typ dědičnosti: a utozomálně dominantní
Genetické testování indikuje klinický 
genetik.

Pracoviště poskytující analýzu genu v ČR 
(pracovník odpovědný za analýzu genu):
Ústav bi ologi e a lékařské genetiky, 2. LF 
UK a FN Motol Praha (RNDr. Peter Vasov‑
čák, pevas78@centrum.cz; MU Dr.  Anna 
Křepelová, anna.krepelova@fnmo‑
tol.cz) –  mutační analýza genu PTEN

Charakteristika syndromu
Cowdenův syndrom je charakterizován 
výskytem mnohočetných hamartomů 
s vysokým rizikem benigních a maligních 
tumorů štítné žlázy, prsu a endometri a. 
Postižení jedinci moho u mít makrocefalii, 
trichilemomy a  papilomatozní papuly. 
Onemocnění se také může manifestovat 
formo u Lehrmitte- Dunclosovy choroby 
(megalocefali e, epilepsi e, dysplastický 
gangli ocytom mozečku. Charakteris‑
tické (avšak ne vždy přítomné) jso u kožní 
a slizniční projevy ve smyslu hamartoma‑
tózních lézí, včetně papilomů rtů a sliz‑
nic, papilomatozní papuly v dutině ústní, 
trichilemomy, hamartomy prso u a střeva. 

Může být přítomna akrální keratóza kůže, 
lipomy, fibromy.

Syndrom se manifestuje do konce 
2. dekády života u více než 90 % jedinců, 
během 3. dekády se u 99 % jedinců vyví‑
její kožní léze.

Onemocnění je spojeno se zvýšeným 
rizikem nádorových onemocnění, a  to 
zejména karcinomu prsu, nádorů štítné 
žlázy, méně často nádorů urogenitál‑
ního systému, plic, melanomů, retinál‑
ních gli omů, kožních nádorů a  mozko‑
vých nádorů.

Celoživotní riziko karcinomu prsu u žen 
je 25– 50 % s průměrným věkem di agnos‑
tiky 38– 46 let, byl popsán i karcinom prsu 
u mužů. Zvýšené je riziko multifokálních 
i obo ustranných nádorů.

Celoživotní riziko karcinomu štítné 
žlázy je asi 10 %, histologicky se jedná ob‑
vykle o folikulární, zřídka papilární, nikdy 
medulární karcinomy štítné žlázy.

Riziko karcinomu endometri a je asi 
5– 10 %.

Vzácným tumorem CNS je dysplastický 
gangli ocytom mozečku (Lhermitte- Duc‑
los Dise ase –  LDD).

I přes výskyt hamartomatozních po‑
lypů v GIT není vyšší riziko CRC.

Další vyskytující se nádory: kožní karci‑
nomy, karcinomy ledvin, mozkové tumory.

Vaskulární malformace moho u po‑
stihno ut jakýkoli orgán.

Di agnostická kritéri a pro Cowdenův 
syndrom byla vyvinuta a  jso u každo-

ročně aktu alizována NCCN. Klinická kri-
téri a jso u rozdělena do 3 kategori í:

Patognomonická kritéri a
Mukokutánní léze:
•	 trichilemomy (v obličeji)
•	 akrální keratóza
•	 papilomatozní léze
•	 slizniční léze

Velká kritéri a
1. �Lhermitte- Duclos Dise ase (LDD)  –  

u  dospělých definována jako přítom‑
nost dysplastického gangli ocytomu 
mozečku
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2. karcinom prsu
3. karcinom štítné žlázy (non‑medulární)
4. �makrocefali  e (obvod hlavy nad 

97. percentilem)
5. karcinom endometri a

Malá kritéri a
1. �další léze štítné žlázy (např. adenomy, 

difuzní uzlová struma)
2. mentální retardace (IQ méně než 75)
3. hamartomatozní intestinální polypy
4. fibrocystické onemocnění prsu
5. lipomy
6. fibromy
7. �tumory genito urinárního traktu (pře‑

devším karcinom ledvin)
8. malformace genito urinárního traktu
9. fibro idy dělohy

Klinická di agnóza Cowdenova 
syndromu je stanovena, 
pokud jedinec splňuje některé 
z následujících kritéri í
1. �Samotné patognomonické mukoku‑

tánní léze, pokud jso u:
•	 6  a  více obličejových papul, z  nichž 

3 a více musí být trichilemomy nebo
•	 kožní obličejové papuly a ústní slizniční 

papilomatóza nebo
•	 ústní slizniční papilomatóza a  akrální 

keratóza nebo
•	 6 a více palmo- plantárních keratózních 

lézí.
2. Jedno z následujících:
•	 2 a více velkých kritéri í
•	 1 velké a minimálně 3 malá kritéri a
•	 minimálně 4 malá kritéri a

V rodinách, kde jeden člen splňuje výše 
uvedená di agnostická kritéri a Cowde‑
nova syndromu, u ostatních příbuzných 
se uvažuje o  Cowdenově syndromu, 
pokud splňují některé z  následujících 
kritéri í:
1. patognomonická kritéri a nebo
2. �jakékoliv velké kritéri um s malými kri‑

téri nebo bez nich nebo
3. 2 malá kritéri a nebo

4. �anamnéza BRRS (Bannayan- Ruval‑
caba- Riley Syndrom).

Di agnostická kritéri a BRRS (Banna‑
yan- Ruvalcaba- Riley Syndrom) zatím ne‑
byla stanovena, ale stojí především na 
přítomnosti makrocefali e, hamartoma‑
tozních intestinálních polypů, lipomů 
a pigmentových makul na glans penis.

Testování je indikováno genetikem po 
genetickém poradenství a podepsání in‑
formovaného so uhlasu.

Prediktivní vyšetření je možné pro‑
vést tam, kde je známa ka uzální mutace 
genu PTEN. Před dosažením 18 let věku 
je vhodná pro rizikové jedince s možno u 
časno u manifestací choroby u  jedinců 
s BRRS a PS.

Prenatální di agnostika je možná.
Preimplantační di agnostika je možná 

v  závažných případech ve vybraných 
pracovištích po konzultaci s  klinickým 
genetikem.

Výsledky prediktivního testování
V případě pozitivně testované rodiny 
může prediktivní testování příbuz‑
ných vylo učit vysoké hereditární riziko 
onemocnění.

Doporučení ke sledování a další 
možná profylaktická opatření
(doporučené schéma sledování)

Celkové vyšetření
•	 klinické vyšetření 1krát ročně od 18 let 

nebo začít o 5 let dříve, než byl nejčas‑
nější výskyt karcinomu v rodině se za‑
měřením na kožní léze a  oblast krku, 
event. 1krát ročně kožní vyšetření od 
20– 25 let

•	 vyšetření moče 1krát ročně
•	 ultrazvuk břišních orgánů ročně od 

25– 30 let
•	 kolonoskopi e v 50 letech (pokud se pří‑

znaky ne objeví dříve). Pokud jso u nale‑
zeny jen hamartomy, poté 1krát ročně 

stolice na OK, kolonoskopi e 1krát za 
5 let

•	 od 18 let 1krát ročně UZ štítné žlázy

Ženy
•	 od 18 let 1krát měsíčně samovyšetření 

prsu
•	 od 25  let 1krát ročně vyšetření prso u 

klinikem nebo začít o  5– 10  let dříve, 
než byl nejčasnější výskyt karcinomu 
prsu v rodině

•	 od 25 let UZ prsů po půl roce
•	 od 30– 35 let 1krát ročně NMR + mamo‑

grafi e nebo začít o 5– 10 let dříve, než 
byl nejčasnější výskyt karcinomu prsu 
v rodině
Premenopa  uzální ženy: aspirační 

bi opsi e endometri a 1krát ročně od 
35– 40 let nebo začít o 5 let dříve, než byl 
nejčasnější výskyt karcinomu endome‑
tri a v rodině

Postmenopa uzální ženy: 1krát ročně 
transvaginální UZ s  bi opsi í suspektních 
ložisek

Muži
•	 1krát měsíčně samovyšetření prso u

Po učení paci enta o příznacích vyskytu‑
jících se malignit a o nutnosti odborného 
vyšetření mimo plánovano u dispenzární 
kontrolu v případě potíží!
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