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Bannayan-Riley-Ruvalcaba er et sjældent syndrom, 
der er karakteriseret ved makrocefali, benigne ha-
martomer (f.eks. intestinale polypper), pigmenterede 
maculae, lipomer og forsinket psykomotorisk udvik-
ling [1-3]. Syndromet hører til PTEN-hamartomtu-
morsyndromerne (Tabel 1) og er forårsaget af muta-
tion i PTEN-tumorsuppressorgenet, der er lokaliseret 
på kromosom 10q22-23. Det nedarves autosomalt 
dominant [1]. I denne kasuistik beskrives, hvordan 
sammenfald af usædvanlige symptomer hos et barn 
førte til diagnosen. 

SYGEHISTORIE

Patienten var en pige, der blev født vaginalt i uge 38. 
Hendes fødselsvægt var 3.500 g, fødselslængden 52 
cm, hovedomfanget (HO) 37 cm (3 standarddevia-
tion (SD)) og apgarscore 8/1 og 10/5. Der var ingen 
dispositioner for arvelige sygdomme.

To måneder gammel blev hun set af en pædiater 
pga. makrocefali (HO: 41,5 cm, + 3 SD). En røntgen-
optagelse af kraniet og en ultralydskanning af cere-
brum viste normale forhold.

Et år og ni måneder gammel blev hun atter set af 
en pædiater pga. motorisk umodenhed og langvarige 
søvnforstyrrelser. Objektivt blev der fundet makroce-

fali (HO: 52 cm, + 3 SD), skafocefali, høj gane, stra-
bismus, tendens til spidse tænder, lavtsiddende ører, 
let grad af fodrygsødem, hypermobilitet og lettere 
forsinket grovmotorisk udvikling. Der blev foretaget 
en standardkromosomundersøgelse og en specifik 
undersøgelse for Williams’ syndrom og fragilt X-syn-
drom samt metabolisk screening, alle med normalt 
undersøgelsesresultat. 

På mistanke om kraniosynostose og skafocefali 
blev patienten henvist til kraniofacialt team på 
Aarhus Universitetshospital og blev opereret for 
kraniosynostose, da hun var et år og ti måneder gam-
mel.

Et år og 11 måneder gammel blev hun kolosko-
peret pga. rektalblødning og prolaps af en rektalpo-
lyp. Man fandt flere småinflammatorisk udseende po-
lypper samt en stor polyp i rectum, og histologisk 
stillede man diagnosen juvenil polypose. 

Sammenfald mellem makrocefali, hypertelo-
risme, høj gane og intestinal polypose førte til mis-
tanke om Bannayan-Riley-Ruvalcabas syndrom. 
Dette blev bekræftet ved en molekylærgenetisk ana-
lyse, hvor man påviste deletion af hele PTEN-genet og 
størstedelen af nabogenet BMPR1A, der disponerer 
for juvenil polypose. Patienten var på dette tidspunkt 
to år og syv måneder gammel (Figur 1). 

Ved en gastroskopi blev der konstateret polypper 
i ventriklen og den proksimale jejunum. Tyndtarms-
passagen var normal. 

Patienten blev fulgt med koloskopi med 6-8 må-
neders interval, hvorved man fandt polypper i hele 
colon. Der blev konstateret amblyopi, hypermetropi 
og esotropi. Endvidere blev hun fulgt af et neuropæ-
diatrisk team. Ved en neuropsykologisk undersøgelse 
og en motorisk perceptionsundersøgelse, da hun var 
fem år og to måneder gammel, fandt man, at hendes 
intelligens var i normalområdet, men at hun var præ-
get af sanseintegrationsvanskeligheder, udtaleproble-
mer og lettere forsinket grovmotorisk udvikling. 

DISKUSSION

En tilsvarende deletion af begge gener er beskrevet 
færre end 15 gange i litteraturen, og patienten er den 
første i Danmark. PTEN-genet spiller bl.a. en stor 
rolle i hæmning af cellemigration og proliferation 
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TABEL 1

Oversigt over PTEN-harmatomtumorsyndromer samt karakteristika og fænotypiske træk ved Ban-

nayan-Riley-Ruvalcabas syndrom [1-3].

PTEN-harmatomtumorsyndromer 
(adskilles ved fænotypiske træk)

Bannayan- Riley- Ruvalcabas syndrom

karakteristika andre fænotypiske træk

Bannayan-Riley-Ruvalcabas 

 syndrom

Cowdens sygdom 

Proteussyndrom

Proteuslignende syndrom

Lhermitte-Duclos’ sygdom

Makrocefali

Benigne hamartomer

Pigmenterede maculae, fore-

komst på penis er patognomisk

Lipomer

Hæmangiomer

Varierende grad af forsinket 

psykomotorisk udvikling

Thyroideaabnormaliteter

Høj gane

Hypotoni

Hypermobile led

Nedadvendte øjenspalter

Frontal bossing

Hypoglykæmi

Kramper

Café au lait-pletter

Accelereret vækst præ- eller 

postnatalt

Strabismus

Amblyopi
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gennem bl.a. indirekte hæmning af det biokemiske 
target of rapamycin-kompleks, som også indgår i ud-
viklingen af tuberøs sklerose. Fænotypen af PTEN-de-
letion er af varierende ekspression, og der ses alders-
relateret penetrans. PTEN-hamartomtumorsyndromer 
er sandsynligvis underdiagnosticeret, og mange får 
derfor ikke den relevante canceropsporing [4, 5].

Syndromdiagnoser kan være svære at stille. I lit-
teraturen gøres der opmærksom på, at kombinatio-
nen af makrocefali og udviklingsforsinkelse bør lede 
tanken hen på dette syndrom [3].

Det er af stor betydning, at diagnosen stilles. Den 
molekylærgenetiske diagnose giver mulighed for at 
tilbyde forældrene prænatal diagnostik i fremtidige 
graviditeter, idet der består en lille risiko for gonadal 
mosaicisme. Patienten selv har en risiko på 50% for at 
videregive mutationen. Diagnosen giver også mulig-
hed for at tilrettelægge et mere målrettet opfølg-
ningsprogram i forhold til den betydelige risiko for 
udvikling af såvel benigne som maligne tumorer [3].

Patienter, som ud over Bannayan-Riley-Ruval-
cabas syndrom har juvenil polypose, bør følges lige-
som patienterne med juvenil polypose pga. risikoen 
for udvikling af coloncancer. Derudover anbefales 
det, at patienterne i voksenalderen regelmæssigt 
screenes for mamma-, endometrie-, thyroidea- og re-

nalcellecancer. Endvidere skal der foretages regel-
mæssig bestemmelse af hæmoglobinkoncentrationen 
for at screene for blødning fra intestinale hamarto-
mer, og der skal måles thyroideatal for at screene for 
tyroiditis [1, 3].

Et multidisciplinært samarbejde mellem specia-
ler og faggrupper er nødvendigt for at opnå den opti-
male behandling og opfølgning for patienter med 
symptomer fra flere organsymptomer. 
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Patient i sygehistorien to år og syv måneder gammel. Der ses frontal 

bossing og makrocefali.

FIGUR 1


