KRANIOFACIALNT SYNOSTOZA — CROUZONOV SYNDROM

Crouzon(v syndrom (CS), diive oznacova-
ny jako kraniofacialni dysostéza ¢i syndrom
zaberniho oblouku, je vzacna autozomalné
dédi¢na porucha vznikajici v disledku mutaci
v receptorech pro rlistové faktory fibroblast(
(gen FGFR2 a FGFR3). CS je charakterizova-
na pred¢asnym uzavérem koronarniho Svu
(syntézou), méné castéji pak lambdového
a sagitalniho Svu. Nasledkem této mutace
ma pacient dysmorfni vzhled lebky a ob-
licej s vysokym Celem, k ¢emuz se pfidava
oplostény tyl a brachycefalie. Diky ¢astém
vyskytu abnormalniho spojeni kosti obli¢eje
a baze lebni maji déti s touto poruchou kle-
nuté patro, mélké orbity a hypoplazii maxily,
coz zpUsobuje exoftalmus. U nékterych déti
s CS se vyvinou i kozni abnormality zvané
acanthosis nigricans, jez jsou zpUsobeny
mutacemi v FGFR3. Mezi dal$imi syndromy
¢asto asociované s kraniosynostézou pat-
fi Apertlv syndrom, Pfeifferlv syndrom
a CarpenterQv syndrom.

Prevalence Crouzonova syndromu je
v soucasnosti velmi nizka. Dlvod Ize spatfit
v Cetnosti, tohoto onemocnéni. Dle starsich
dat pfipadd zhruba na 25000 narozenych
déti jedno nemocné, a to v bézné populaci
bez ohledu na rasu a pohlavi (1). U pozdéj-
Sich studii (2, 3) dokonce jedno na 60000, coz
predstavuje piiblizné 4,5 % vsech pripad kra-
niosynostozy.

Predcasny uzaveér lebecnich svi zplsobuje
u rostoucich déti fadu komplikaci, napf. zvy-
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seniintrakranialniho tlaku v dsledku snizeni
intrakranialniho prostoru a rostouci mozkové
tkané, epilepsii, poruchu sluchu a atrofie op-
tického nervu.

Mezi hlavnimi projevy a ptiznaky
Crouzonova syndromu tak patii Siroké ce-
lo, turicefalie (tzv. vézovitd lebka), hluchota,
exoftalmus, glaukom, divergentni strabismus,
utlak optického nervu ¢i obstrukéni spankova
apnoe. Mezi jinymi neurologickymi problémy
to jsou pak hydrocefalus, nebo abnormality
zadni ¢asti mozku (Chiari malformace). Také
koarktace aorty a patentni ductus arteriosus
(PDA) mohou byt asociovany s Crouzonovym
syndromem (4, 5).

Diagnostika toho syndromu je stanovena
na zakladé klinického vysetfeni na piitom-
nost kranialnich anomalii a exoftalmu, také
na zakladé genetického vysetreni a pomoci
zobrazovacich metod.

Dalsi nutné kroky k vylouceni papiloe-
dema jsou oc¢ni vysetieni, vysetieni hornich
cest dychacich (ORL) a kardiologické vysetie-
ni v¢etné echokardiografie, které napomaha
vyloucit vrozené srde¢ni vady.

Nutno také podotknout, Ze mezi hlavnim
funkénimi problémy u CS patfi zvyseni in-
trakranialniho tlaku, exoftalmus a maxilarni
hypoplazie vyustujici v obstrukéni spankovou
apnoe (4).

Detekce mutace gent pfi genetickém tes-
tovani se mezi syndromy s kraniosynostézou
lisi v rGzné mire. Obvykle je doporuceno zacit
s testovanim na mutaci FGFR3 a nasledné na
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FGFR2 a FGFR1. Detekce mutace u CS je nad
50% (FGFR2), u CS s akantézou dokonce az
100% (FGFR3). U Apertova syndromu tomu
byva kolem 98% (FGFR2) a Pfeiferova syn-
dromu kolem 67 % (FGFR1 a FGFR2). Detekci
mutace u probanda by mélo nésledovat ge-
netické testovanim rodicd (5).

Pii diagnostice, planovani terapie a mo-
nitoraci dals$iho vyvoje u Crouzonova syn-
dromu maji zésadni roli zobrazovaci metody
(RTG, CT a MR). V tivodu CT a MR jsou nutné
k urceni strukturdlni anomalie lebky a k vylou-
¢eni hydrocefalu a atrofie optiku. Hodnoceni
extrakranidlniho a intrakranialniho povrchu
lebky pomoci 3D CT Ize pak oznacit jako zlaty
standard.

Vedeni [é¢by pacienttd s CS vyzaduje mul-
tidisciplindrni pfistup na specializovanych
centrech. Chirurgickd intervence je zaméfena
na prevenci cerebrélnich, oftalmologickych
a dychacich komplikaci v€etné korekce kra-
niofacialnich dysmorfii (5).

Kraniofacialni synostdzy jsou pfi narozeni
casto pfitomny a mohou progredovat béhem
rdstu ditéte. Crouzon(v syndrom je autozo-
malné dominantni porucha s Uplnou penetra-
ci a proménlivou expresivitou. Hlavni projevy
zahrnujici kromé kraniosynostézy, maxilarni
hypoplazie, exoftalmu a mnoho dalsich vy-
zaduji k prevenci komplikaci v¢asnou chirur-
gickou intervenci, stejné jako disciplinované
sledovani u pediatra.
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