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Dysmorfickým rysem je označován příznak, který ne-
lze zařadit pod kongenitální abnormity natož malformace, 
nicméně je odchylkou od normálního rozmezí svým rozmě-
rem, polohou, uložením nebo místem výskytu (např. hyperte-
lorizmus, antevertované nostrily, rotované boltce, řídké zu-
by, frenula, dolů obrácené koutky, krátký krk, kožní vkleslin-
ky či výrůstky, rohlíčkovitý malík, ploché nohy aj.). Vždy je 
pak třeba zvážit, zda se jedná o familiární zvláštnost či znak 
a posoudit jeho vývoj v rodině podle věku nositele. Bohužel 
běžně uváděné dysmorfické znaky jako hypertelorizmus, ši-
roký kořen nosu, epikantus, nízko posazené boltce se vy-
skytují u bezpočtu genetických syndromů, a proto jejich dia-
gnostická významnost je mizivá. Naopak příznaky málo ná-
padné, ale vyskytující se jen u několika afekcí (i když nejsou 
obligatorní) mají vysokou diagnostickou váhu a jejich rozpo-
znání by mělo být signálem k co nejkratšímu diagnostické-
mu procesu, s diferenciací právě jen mezi několika afekcemi, 
u nichž se daný „signální“ příznak vyskytuje. Nespornou vý-
hodou „signálních“ příznaků kromě jejich diagnostické vá-
hy je i snadná získatelnost, obvykle somatoskopicky, soma-
tometricky či cíleným dotazem. Jejich vyhledání je tedy vel-
mi levné a pacienta minimálně obtěžuje. Uvádíme některé 
jejich příklady pro osvěžení zájemcům v tabulce 1.

Dysmorfologie je tedy metoda nenáročná na vybave-
ní, neboť vystačí s osobní váhou, délkovou a páskovou mí-
rou, orchidometrem, nákresem, fotoaparátem a percentilo-
vými grafy (avšak i pro délku nosu, boltců, prstů, genitá-
lu apod.) k ověření a dokumentaci somatoskopických a so-
matometrických nálezů. Náročná je však na čas, znalost li-
terárních údajů a vlastní zkušenosti při hodnocení významu 
kombinací těchto dysmorfických znaků a jejich souvislosti 
např. s vrozenou vadou nebo vývojovou poruchou. Pediatr 
bývá prvním, kdo dysmorfické známky u dítěte zazname-
ná, neboť rodičům se pochopitelně líbí jejich děti i s výraz-
nými dysplaziemi. Navíc obvodní pediatr má výhodu opa-
kovaného pozorování dítěte a porovnání podobností s ro-
diči, znalost těhotenské i porodnické anamnézy a sledová-
ní reakcí a vývoje dítěte. 

Sledování těchto diskrétních příznaků není projevem 
pedantizmu, nýbrž velmi důležitým vyhledáváním „sig-
nálních příznaků“, které výrazně zúží okruh afekcí v di-
ferenciálně diagnostickém procesu uvažovaných. Včasné 
a správné odhalení etiologie genetické afekce dovolí ovliv-
nit klinickou prognózu dítěte i genetickou prognózu repro-
dukce  jeho rodiny. V současnosti je vysoce efektivní in-
tenzivní novorozenecká péče i chirurgické zákroky, k je-
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Tabulka 1. Některé příklady „signálních“ příznaků u kojenců v syndromologické diagnostice
Příznak dif. dg. zúžení dalšími příznaky syndrom
nystagmus aniridie, renální anomálie, později Wilmsův tumor WAGR

hyperreflexie, centrální hypotonie Pelizaeus-Merzbacher. ch.
ježaté vlasy, vysoký kořen nosu, hypertonie COFS
hypotonie, ataxie, katarakta, vývojové opoždění Marinesco-Sjörgenův
těžká hypotonie, vyhlazené nadočnicové oblouky, 
kamptodaktylie, plochá tvář, hepatomegalie

Zellwegerův

hyperpigmentace kůže hirsutizmus, silné rty, široký nos Donohue-Leprechaunismus
pv. do 3 000 g, radiální hypoplazie, méně trombocytů Fanconiho anémie
hirsutizmus, silné rty, arytmie, cutis laxa, hluboké rýhy Costelloův
lipodystrofie generalizovaná, kudrnaté vlásky Berardinelli-Seipův
četné névy, lineární nevus sebaceus, vývoj. opoždění Jadassohnův

PŘEHLEDNÉ ČLÁNKY



Pediatrie pro praxi 2003 / 6322 www.pediatriepropraxi.cz Pediatrie pro praxi 2003 / 6 323www.pediatriepropraxi.cz

jich využití však lze nepochybně přistupovat odlišně u dí-
těte s krátkodobou či jinak nepříznivou životní prognó-
zou na podkladě závažné genové a chromozomální muta-
ce. Navíc, ultrasonografické vyšetření odhalí některé pří-
znaky již prenatálně a možnost u plodu potvrdit či vyloučit 
chromozomální aberaci významně ovlivní vedení porodu. 
I postnatální nesprávný odhad klinické prognózy nedoce-
něním diskrétních příznaků pak nevzbuzuje důvěru rodin 
ve zdravotní péči. Jako příklad uveďme např. přehlédnutí 
síňového defektu u dítěte s Holt-Oramovým syndromem, 
u kterého byly patrné hypoplazie prstů ulnárního paprsku, 
nebo cytostatická léčba a informování rodičů o domnělé 
nepříznivé prognóze při Fanconiho anémii u dítěte s bila-
terální manus vara, ale přitom pětiprstou rukou a porod-
ní hmotností 3 600 g, které mělo přechodnou leukemoid-
ní reakci jako běžný příznak TAR syndromu. Naopak ne-
doceněním lehké mikrocefalie u kojence s vratkým sedem 
a opakovanými infekty může dojít k iatrogennímu poško-
zení dítěte s ataxia telengiectasia opakovanými rentgeno-
vými vyšetřeními mozku, plic, skalních kostí. Vysoká hy-
perradiosenzitivita a citlivost i na běžné mutageny (např. 
výpary u benzinové pumpy) vede k časnému nástupu lym-
foretikulární malignity, mnohdy dříve, než se po 3. roce vě-
ku manifestují telangiektázie na boltcích, víčkách, sklerách 
a výraznější projevy ataxie. Genetická prognóza reproduk-
ce v rodině kojence s ložiskovou alopecií na podkladě Kil-
lian-Pallisterova syndromu v důsledku až postzygotické 

mutace jen v části chromozomální výbavy se významně li-
ší od prognózy reprodukce rodiny jiného dítěte s ložisko-
vou alopecií na podkladě gonozomálně dominantní muta-
ce odpovědné za fokální dermální hypoplazii.

Čerstvě identifikované syndromy ze subtelomerických 
mikrodelecí významně přispěly k objasnění etiologie syn-
dromů mentální retardace a nespecifické dysmorfie, které 
předtím byly pravidelně diagnostickou záhadou s nejasnou 
genetickou prognózou. Ale i tyto afekce na sebe upozorní 
tzv. „chromozomálním fenotypem“ představujícím faciální 
dysmorfii, růstové anomálie ve smyslu minus i plus, mentál-
ní retardaci a poruchy chování. Genové mutace vedou k cha-
rakteristickému dysmorfickému fenotypu méně často, nej-
spíše v případech, které tvoří plynulý přechod mikrodelecí 
k bodovým mutacím, jako jsou např. vzájemná podobnost 
nepříbuzných pacientů s Noonanovým syndromem (mik-
rodelece na 12q24.1 zahrnující PTPN11 gen), nebo u ata-
xia telangiektasia (mikrodelece genu ATM na 11q22.3), či 
s Beckwith-Wiedemannovým syndromem (s mikrodele-
cí zahrnující CDKN1C gen na 11p15.5), nebo s Nijmegen 
breakage syndromem (mikrodelece v genu NBS1 na 8q21) 
je velmi charakteristická (obrázek 1).

Genetické afekce postihují mnoho systémů, neboť mu-
tace chromozomální se týkají celých úseků mnoha genů 
a i genové mutace obvykle mají pleiotropický efekt na růz-
ných orgánových systémech. Péče o pacienty s genetický-
mi syndromy proto vyžaduje multidisciplinární spoluprá-

Obrázek 1. Srovnání podobnosti dysmorfického fenotypu A) dvou nepříbuzných dětí s Noonanovým syndromem, B) dvou nepříbuzných dětí s Beckwith-Wiedeman-
novým (EMG) syndromem, C) čtyř nepříbuzných dětí s Nijmegen breakage syndromem
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ci, která musí být účinně koordinována, nejlépe ošetřují-
cím pediatrem.

Pro diferenciální diagnostiku genetických syndromů 
je významným kritériem také znalost populační inciden-
ce jednotlivých klinických jednotek. Logicky jsou nejpr-
ve ověřovány jednotky s častým výskytem a teprve po je-
jich vyloučení jednotky vzácně se vyskytující. Bylo již zmí-
něno, že syndromologická diagnostika je obtížná, protože 
nízká incidence genetických syndromů nedovolí pediatro-
vi pečujícímu o zdraví 2 000 dětí z populace získat dosta-
tek zkušeností s diagnostikou afekcí, jejichž nejčastější in-
cidence je 1 : 10 000. I když pediatr má možnost diagnostic-
ké pomoci od klinického genetika, koordinace každoden-
ní péče o dítě s genetickým syndromem zůstane vždy v je-
ho rukách a přiměje ho se s těmito klinickými jednotkami 
seznámit, aby cíleně mohl s ostatními specialisty kontrolo-
vat příznaky manifestující se v určitém vývojovém stadiu 
a předcházet jim, či včas je léčit. 

Genetická dysmorfologie zůstane doménou klinických 
genetiků, kteří se problematikou vzácně se vyskytujících 
afekcí každodenně zabývají a mají tedy s jejich diagnosti-
kou potřebné zkušenosti i specifické literární zájmy. Spo-
lupráce zainteresovaného pediatra s klinickým genetikem 
je však základním předpokladem včasné, úspěšné a etiolo-
gické diagnostiky genetických syndromů, od které se odví-
jí správné zhodnocení klinické prognózy dítěte, cílené vy-
hledávání příznaků skrytých (morfologie a funkce vnitř-
ních orgánů, metabolické a hormonální poruchy nebo rizi-
ko maligního zvratu) a jejich léčba či prevence. 

Význam diagnostiky vzácně se vyskytujících afekcí 
zdůraznila WHO vyhlášením roku 2003 rokem péče o pa-
cienty s afekcemi s nízkou populační incidencí.

Pediatr může diagnostický proces významně urychlit 
a usnadnit, využije-li údajů, které během dlouhodobé péče 
o rodinu nashromáždil ve zdravotnické dokumentaci a
a) vysvětlí-li rodině proč klinicko-genetické vyšetření do-

poručuje a co má rodina k vyšetření připravit (genealo-
gická data, rodinné fotografie) 

b) poskytne-li k vyšetření podrobné údaje o sociálním 
zázemí rodiny (absolventi zvláštních škol, zvláštnosti 
chování, různé závislosti), o pracovní anamnéze rodi-
čů příp. prarodičů, o těhotenské anamnéze dítěte i jeho 
případných sourozenců, porodní anamnéze 

c)  zdůrazní nástup a vývoj příznaků, které ho vedly k in-
dikaci klinicko-genetického vyšetření

d) dokumentaci doprovodí percentilovými grafy, údaji 
o vývojových milnících, fotografiemi z mladšího věku 
dítěte

e) rentgenové nálezy jsou-li přítomny zejména kostní ab-
normity nebo jejich ekvilenty např. u rodičů či souro-
zenců

f) má-li k disposici sekční nálezy např. sourozenců, brat-
ranců a jiných příbuzných.

Klinický genetik pak pokračuje upřesněním údajů 
pro nejméně třígenerační rodokmen a objektivním ověře-
ním získaných dat, např. z matričních a zdravotních ná-

lezů, sekčních zpráv a histologických nálezů např. potra-
cených plodů apod. Zhodnocení současného fenotypu dí-
těte a jeho změny během vývoje a porovnání se sourozen-
ci a rodiči příp. prarodiči spolu s posouzením genealogic-
kých dat se stává výchozím pro indikaci specializovaných 
vyšetření např. molekulárně cytogenetických či molekulár-
ně genetických. Dermatoglyfické vyšetření slouží k orienta-
ci, zda etiologie afekce je spíše genetická nebo negenetic-
ká, zda teratogenní embryopatie je důsledkem noxy půso-
bící v časných stadiích gravidity, nebo až po ukončení vý-
voje dermatoglyfů. Standardní karyotyp, s nímž v součas-
né době již obvykle dítě ke klinicko-genetickému syndrom-
ologickému zhodnocení přichází, dovolí jen vyloučit nu-
merickou a hrubou strukturální aberaci. Specielní meto-
dy např. k detekci syndromu fragilního X chromozomu, 
syndromů chromozomální instability s hyperradiosenziti-
vitou, syndromů mozaikových, mikrodelečních syndromů 
intersticiálních či subtelomerických terminálních vyžadují 
vlastní indikaci a laboratoř se zavedenou metodikou. Pří-
má a nepřímá molekulárně genetická diagnostika je indi-
kovaná u monogenně determinovaných poruch se známou 
lokalizací genu, uniparentální disomie u mikrodelečních 
syndromů, contiguous gene syndromů (tzv. „sousedních 
genů“). Vyšetření přítomnosti a funkce enzymů, počtu, va-
zebné schopnosti a přenosu biosignálu receptorů, elektron-
mikroskopické a histochemické je postupně nahrazováno 
vyšetřením kauzální mutace na DNA úrovni. Není-li odpo-
vědná mutace v rodině dosud identifikována, může její od-
halení trvat léta a vyžaduje založení tkáňové kultury fibro-
blastů či lymfoblastů pro opakovanou potřebu DNA vzor-
ků. Teprve poté můžeme rodině nabídnout genetickou pre-
venci např. prenatální diagnostikou. Není-li etiologie afek-
ce a identifikace odpovědné mutace v dané rodině objas-
něna prekoncepčně, nelze rodině prevenci jinak již dostup-
nou slíbit. Diagnostický proces rozpoznáním klinické jed-
notky (např. Prader-Williho syndromu) zdaleka nekončí, 
neboť většina genetických afekcí vykazuje genetickou hete-
rogenii. Stejný klinický obraz zjišťujeme u mutací ve dvou 
různých genech, na 22q a 10p u Di George syndromu, ne-
bo haploinsuficience může mít různé mechanizmy – mik-
rodelece, uniparentální disomie, bodová mutace v elemen-
tu kontroly imprintingu, či nebalancovaná chromozomální 
aberace u Prader-Willi a Angelmannova syndromu, které 
mají i různá rizika opakování (mikrodelece de novo a uni-
parentální disomie minimální, chromozomální aberace 
nebalancovaná zděděná od rodiče přenašeče 25% a muta-
ce v oblasti imprintingové kontroly 50%).

Pediatr by si měl být vědom, že odhalení genetické etio-
logie může být dlouhodobý proces. Teprve objasnění etiolo-
gie umožní zhodnotit genetické riziko (odliší děděné a čer-
stvé mutace – tabulka 2) a u rizikových rodin dovolí cíle-
nou a účinnou prevenci genetického rizika. Pediatr by pro-
to měl ke genetickému vyšetření odeslat dítě hned po vzni-
ku podezření na geneticky determinovanou poruchu, a to 
i tehdy, neplánují-li rodiče další reprodukci. O genetickou 
prognózu vlastní reprodukce mohou mít zájem ostatní pří-
buzní (tety, synovci, sourozenci apod.). Význam objasnění 
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etiologie pro klinickou prognosu již byl zmíněn, ale uvěď-
me opět příklad Angelmannova syndromu s lepší prognó-
zou mentálního vývoje u UPD při defektu imprintingu 
(i mluví) než u typických delecí.

Pediatr také musí přijmout fakt, že přes současný po-
krok v diagnostice genetických afekcí i špičkovým praco-
vištím se podaří dobrat se etiologické diagnózy asi v polo-
vině případů. Zbylých 50 % problematiky představuje ne-
jen naši nedokonalost, ale i biologické příčiny, které již 
zpětně nelze podchytit a ověřit, jako jsou např. mozaiky 
v dávno nedostupné placentě, časně odumřelý plod z více-
četných těhotenství, nízké postzygotické mozaiky později 
překryté normální linií, ale uplatňující se v kritických fá-
zích vývoje, uniparentální iso- a heterodisomie apod. Pa-
radoxně platí, že ve většině případů s neodhalitelnou eti-
ologií je klinická prognóza pacienta i genetická prognóza 
reprodukce rodiny příznivá jak vyplývá z postzygotických 

mozaiek či teratogenních vlivů odumřelého dvojčete. I ta-
kový závěr je pro péči klinika a plány rodiny významný.

Klinická diagnóza je prvním krokem k etiologické 
genetické diagnóze. Kromě genetické heterogenie je pro 
zhodnocení genetické prognózy reprodukce nezbytné roz-
hodnout, zda se u pacienta jedná o mutaci vzniklou čers-
tvě, či děděnou. Některé geny jsou stabilní a jiné nestabil-
ní a mutují často v závislosti na síle selekce. Podle zákona 
o rovnováze mezi selekcí a mutacemi jsou selekcí nejméně 
ovlivněny afekce, které dovolí nositelům normálně se re-
produkovat nebo dokonce přinášejí nositelům určitou se-
lekční výhodu, projevující se větším počtem vitálních po-
tomků (např. přenašečky syndromu fragilního X chromo-
zomu, či v malarických oblastech přenašečům hemoglobi-
nopatií aj.).

Minimální mutační intenzitu shledáváme u chorob 
neovlivňujících reprodukci (nejen dobrou funkcí pohlav-

Tabulka 2. 
Klinická jednotka genetická determinace mutace genetické riziko
Downův syndrom trisomie 21 čerstvá 1–2 % z gonad. mozaiky

mozaika 47,+21/46 postzygotická prakticky 0 % pro souroz., až 50 % pro děti
translokace 14/21 děděná od otce 5–8 % 

děděná od matky 15–20 %
čerstvá 1–2 % z gonad. mozaiky

translokace 21/21 děděná 100 % 
čerstvá 1–2 % z gonad. mozaiky

translokace 21/22 děděná od otce 5–8 %
děděná od matky 15–20 %
čerstvá 1–2 % z gonad. mozaiky

Klinefelterův syndrom trizomie XXY čerstvá 1–2 % z gonad. mozaiky
děděná od matky (XXX) až 50 %

Turnerův syndrom monozomie X čerstvá 1–2 % z gonad. mozaiky
děděná od matky (X/XX) až 50 % 
mozaika X/XX, X/XY postzygotická prakticky 0 % pro souroz., až 50 % pro děti

izo Xp či Xq čerstvá 1–2 % z gonad. mozaiky 
děděná až 50 %

Schinzelův syndrom parciální trizomie 8 postzygotická prakticky 0 % pro souroz.
Lejeuneův cat cry syndrom 5p- čerstvá 1–2 % z gonad. mozaiky až 50 % pro děti 

děděná translokace až 50 % včetně spont. ab
Di George mikrodelece 22q čerstvá 1–2 % z gonad. mozaiky 

děděná ident. mikrodelece 50 %
děděná translokace až 50 % včetně spont. ab

mikrodelece 10p čerstvá 1–2 % z gonad. mozaiky
děděná identická mikrodelece 50 %
děděná translokace až 50 % včetně spont. ab

Prader-Willi mikrodelece 15qpat čerstvá 1–2 % z gonad. mozaiky
z UPD postzygotická prakticky 0 %
děděná translokace až 50 % včetně spont. ab
děděná mutace imprintem 50 %

subtelomerické rearrangement mikro-
delece či mikroduplikace 

čerstvá jen 1–2 % gonad. mozaiky

děděná translokace až 50 %
neurofibromatosis von Recklinghau-
sen mutace NF1 

čerstvá nezvýšeno

děděná i při nízké expresivitě u rodiče 50 %
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ních orgánů, ale i společenským uplatněním, charaktero-
vými zvláštnostmi apod.), jejichž geny jsou stabilní (např. 
gen odpovědný za Huntigtonovu choreu, v USA byla vět-
šina případů zjištěna u pacientů, kteří jsou potomky dvou 
námořníků, doprovázejících Kryštofa Kolumba). Vysokou 
mutační intenzitu a tedy nestabilní geny nacházíme u cho-
rob, které nedovolují postiženým zanechat normální po-
čty potomstva. Většina pacientů je pak důsledkem čerstvě 
vzniklé mutace, jako např. 95 % u Rettova syndromu, 90 % 
u achondroplasie, 70 % u tuberózní sklerózy i Beckwith-
-Wiedemannova syndromu, 50 % u neurofibromatosis von 
Recklinghausen a Marfanova syndromu a 30 % u Duchen-
novy muskulární dystrofie, 27 % u syndromu fragilního X 
chromozomu a 20 % u hemofilie A aj. Na příkladech v ta-
bulce 2 z jednotlivých skupin lze ukázat rozdílnost genetic-
ké prognózy u stejných klinických jednotek geneticky však 
heterogenních.

Na závěr algoritmus dysmorfologické diagnostiky syn-
dromů u dětí, které upoutají nezvyklým vzhledem, hypo-
trofií, růstovou poruchou, anomáliemi genitálu, opoždě-
ním mentálního vývoje:

1. pozorné proměření obličejových charakteristik, boltců, 
rukou a nohou – porovnání s percentilovými tabulkami

2.  vyhodnocení charakteristik a příznaků s nízkou inci-
dencí v populaci

3. rozvaha, která z charakteristik může mít signální cha-
rakter pro diferenciální diagnostiku

4. vyhledání okruhu syndromů, u kterých se daný sig-
nální příznak vyskytuje (např. London dysmorfology, 
POSSUM systémy, nebo literatura či dotaz u genetika)

5. diferenciální diagnostika mezi těmito syndromy – vý-
skyt dalších příznaků, které podporují či naopak vylu-
čují uvažovanou afekci

6. vyšetřením standardního karyotypu vyloučit příp. 
chromozomální aberaci numerickou či hrubou struk-
turální a dále již 

7. odeslat na specializované pracoviště, kde syndromolo-
gická analýza je zajištěna, nebo přímo již doporučit vy-
šetření subtelomerických rearrangement, intersticiál-
ních mikrodelecí, detekci genové mutace apod.

Práce byla podpořena grantem
IGA MZČR NE6912-4.
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