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Suprasellar hemanjioblastomun eslik ettigi von Hippel-Lindau
hastalig1
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von Hippel-Lindau hastaligy; retinal, spinal ve serebellar hemanjioblastom, renal hiicreli karsinom, feokromositoma, pankreatik kist
ve tiimorler, endolenfatik kese tiimorleri gibi benign ve malign tiimorlerin gelisimi ile karakterize kalitsal bir hastaliktir. Epididimde
ve broad ligamentte kistler ve papiller kistadenokarsinom olusabilir. Radyolojik goriintiileme yontemleri von Hippel-Lindau hasta-
liginin tanisinda, tedavisinde ve takibinde énemli bir yere sahiptir. Bu yazida, multi-organ tutulumlari olan 32 yagindaki bir erkek

hastada, von Hippel-Lindau hastaliginin radyolojik bulgularini paylasmak amaglanmustir.

Anahtar sozciikler: von Hippel-Lindau hastaligi, hemanjioblastom, renal hiicreli karsinom, manyetik rezonans goriintiileme

von Hippel-Lindau disease with supracerebellar hemangioblastoma

von Hippel-Lindau disease is a hereditary disorder characterized by development of benign and malignant tumours such as retinal,
spinal, and cerebellar haemangioblastomas, renal cell carsinomas, phaeochromocytomas, pancreatic cysts and tumors, endolymp-
hatic sac tumors. Cysts and papiller cystadenocarcinoma of the broad ligament and epididiyms may also occur. Radiologic imaging
methods has an important role in the diagnosis, treatment and following of von Hippel-Lindau. In this case, we aimed to present the

radiologic findings of von Hippel-Lindau disease’s radiological features in a single patient 32- year-old man who had multi-organ

involvements.
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Giris

von Hippel-Lindau (VHL) hastalig1 otozomal dominant
gecis gosteren kalitsal bir hastalik olup, bircok organda
neoplazi gelisimi ile seyreden nadir bir durumdur (1-4).
En s1k 25-40 yaslarinda goriiliir ve cinsiyet ayirimi s6z ko-
nusu degildir (2). Insidansi 1/35 000-1/40 000 arasinda
degiskenlik gostermektedir. Ancak son yillarda izole sant-
ral sinir sistemi (SSS) hemanjioblastomu ve renal hiicreli
kanserlerin bu hastalik yontinden rutin olarak arastiril-
maya baglanilmasi ile birlikte sikliginin daha yiiksek ol-
dugu distintilmektedir (3). Sorumlu gen (VHL geni) 3.
kromozomun kisa kolunda (3p25-26) bulunan bir tiimor
baskilayic1 gendir (4). Hastaligin klinik bulgular: arasin-
da en sik olarak retinal, serebellar ve spinal hemanjioblas-
tomlar goriilmektedir. Suprasellar hemanjioblastom ¢ok
nadir olarak izlenmektedir. Ayrica endolenfatik kese tii-
morii, renal kist ve renal hiicreli kanser, feokromasitoma,
pankreas kisti veya noroendokrin tiimoérleri, epididimde
veya broad ligamentte papiller kistadenokarsinom VHL
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olgularinda goriilebilmektedir (1,2,5-8). Bu vakada sup-
rasellar hemanjioblastomun eslik ettigi VHL hastalig1 ve
tanida radyolojik goriintillemenin 6nemi tartisilmigtir.

Olgu

32 yasinda erkek hasta uzun siiredir var olan bag agris1 ve
son bir aydir yeni olusan gérme bozuklugu sikayetleri ile
klinigimize bagvurdu. Beyin bilgisayarli tomografi (BT)
incelemesinde, suprasellar bolgede 16x12 mm ebadin-
da, kiasma optikum sol yarisina basi olusturan, iyi sinirl
lobiile konturlu hipodens lezyon saptandi. Lezyonun ay-
rintili degerlendirilmesi amaciyla gekilen beyin manyetik
rezonans gorintillemesinde (MRG) suprasellar alan sol
yarisinda diizgiin sinirly, lobiile konturlu, sellayla iliskisi
bulunmayan, kiazma optikum ve hipofiz bezine gore T1
agirhikli sekanslarda hipointens, T2 agirlikli sekanslarda
hafif hiperintens, intraven6z kontrast madde sonrasi he-
terojen kontrast tutulumu gosteren kitle izlendi (Resim 1).
Batina yonelik yapilan ultrasonografi (US) ve MRG incele-
mede her iki bobrekte solid komponentler ve septasyonlar
iceren ve bu alanlarda kontrast tutulumu gozlenen multip-
le, komplike kistler izlendi (Resim 2). Ayrica sol siirrenal
bezde feokromasitoma ile uyumlu hipervaskiiler solid lez-
yon mevcuttu. Pankreasta kuyruk lokalizasyonunda bir-
kag adet kist ve epididimde kistik lezyonlar saptandi (Re-
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sim 2). Hasta beyindeki kitleye yonelik operasyon gecirdi
ve patoloji sonucu hemanjioblastom olarak raporlandi. Bu
bulgularla hastaya VHL hastalig1 tanisi konuldu.

Tartisma

Alman bir oftalmatolog olan von Hippel 1911 yilinda
hastaligin anjiomatozis retina oldugunu ve bu hastalikta
primer retinal lezyonun hemanjioblastom oldugunu orta-
ya koymustur (9). Isveg bir norolog olan Lindau ise 1926
yilinda retinal anjiom, serebellar hemanjiom ve hastaligin
visseral komponentleri arasindaki beraberlige dikkat ¢ek-
mistir (10).

VHL otozomal dominant (OD) kalitim gosteren kompleks
bir hastaliktir (1-4). Sorumlu gen (VHL) 3. kromozomun
kisa kolundadir(3p25-26)(4). Gen 3 eksondan olugmustur
ve bu gende 200den fazla mutasyon belirlenmistir (11).
Siklikla gozler, merkezi sinir sistemi, bobrek ve bobrek
ustii bezleri, pankreas, erkeklerde epididim, kadinlarda
ise broad ligament etkilenir.

Sendromda goze ait belirtiler en erken tani konulanlar
arasindadir ve hastalik i¢in tipiktir. Retinal anjiomlar do-
gumda bulunabilirler ancak kii¢iik olmalari sebebiyle 2. ve
3. dekata kadar siklikla tan1 almazlar. Lezyonla kapillerle-
rin fokal birlesmesiyle olusur ve erken dénemde kirmizi
renkte bir nokta olarak goriiliir ama zamanla biiyiiyerek
1 cmden bityiik yuvarlak kirmizimsi bir tiimor halini alir.
Etkilenen olgularin yaklasik yarisinda bilateraldir. Lazer
ile tedavisi yapilmadig1 siirece timor ¢evresinde olusan
eksiidasyon ve hemorajiler sonucu retina dekolmani olu-

Resim 1: a) Koronal T1A ve b) T2A hipofiz MRG kesitlerinde sol
suprasellar sisternada heterojen kitle izlenmektedir (ok). IV kon-
trast madde sonrasi c) koronal ve d) sagittal T1A kesitlerde kitle
lezyonda diffiiz heterojen kontrastlanma izlenmektedir (ok).
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sur ve korliige neden olabilir (12-13). Tanida erken evrede
oftalmoskopi ve ultrasonografi (US) kullanilabilir. Ileri
evrede BT veya MRGde heterojen opaklasma seklinde iz-
lenebilir.

Merkezi sinir sistemi (MSS) bulgulari, 6zellikle serebellar
hemanjioblastom, sendromun en sik izlenen bilesenidir.
Hemanjioblastomlar normalde tiim beyin tiimérlerinin
%2den azini olusturmaktadir. Serebellar hemanjioblas-
tomlarin %5-30’u VHL ile izlenir (14). Ancak serebellar
hemanjioblastom VHLnin en sik izlenen bilesen olup sik-
1181 %63-72 arasinda bildirilmistir (2,3,8,14). Otopsi seri-
lerinde bu oran % 80 lere kadar ¢ikmaktadir (11). Olgula-
rin %38-43’tinde birden fazla lezyon mevcuttur (2,3,8,14).
Benign tiimdrler olup Kkitle etkisi yaparak semptom verir-
ler (2,3,8,11,14). Ik semptom ¢ogunlukla bas agrisidir.
Ayrica bag dénmesi, kusma, yliriime bozukluklari, konus-
ma bozukluklar1 ve nistagmus goriilebilir. Selim tiimérler
olmasina ragmen hastalarda en sik 6liim sebebidir. Cogu
kistik yapidadir. %20 oraninda solid olabilirler (11). Ol-
gularin yaklasik %80’i serebellumda izlenirler. Daha az
olarak sirasiyla mediiller, spinal ve bizim olgumuzda da
oldugu gibi supratentoryal tutulum mevcuttur (2,3,8,14).
Tanida en faydali yontem kontrastlh MRG’ dir. T1 agirlikli
goriintillerde hipointens, T2 agirlikli goriintiilerde hipe-
rintens izlenen yaklasik 0,5-2,5 cm ¢apinda kistik lezyon-
lar olarak izlenir. Kontrast sonrasi icerisindeki solid mural
nodiilde belirgin kontrastlanma izlenebilir (14).

Resim 2: a) Kontrastli TIA aksiyel, b) T2A aksiyel abdomen
MRG kesitlerinde bilateral septal renal kistler izlenmektedir (ok).
¢) Kontrastsiz T1 A, d) kontrasth T1 A aksiyal kesitler. Kontrast
sonrasinda sol siirrenal bezde diffiiz kontrast tutulumu olan sol-
id kitle izlenmektedir (ok) e) T2 A aksiyel kesitte ise pankreas
kuyrugundaki kistik lezyon (ok) ve renal kistler izlenmektedir.
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Renal lezyonlar benign kistler veya renal hiicreli karsi-
nomlardir (RCC). Olgularin %60’1inda goriildagi bildi-
rilmistir (15,16). Bobrek kistleri sik gortlmekle birlikte
tani kriteri olarak kullanilmaz ve genellikle asemptoma-
tiktirler (11). ki tarafli ve multiple olabilirler. Bu nedenle
otozomal dominant (OD) polikistik bobrek hastalig: ile
karigabilir (11). OD polikistik bobrek hastaliginda ek bul-
gu olarak karaciger kistleri daha siktir. Pankreas kistleri
nadirdir. Klinik olarak agri, triner enfeksiyonlar ve he-
matiiri vardir. MSSde anevrizma gelisimi s6z konusudur.
VHL hastaliginda ise ¢ok sayida klinik bulgu mevcut olup
karaciger kistleri nadir, pankreas kistleri siktir. KC kis-
ti olmadan pankreas kistleri varligi VHL hastaligini akla
getirmelidir. Ayrica VHIda MSSde tiimor gelisimi izlenir.
Bu farkliliklarla ayirict tani yapilabilir. VHL olgularinda
RCC gelisme riski %25-45 olup yiiksektir (6,15,16). Daha
geng yaslarda ortaya ¢ikar, cok sayida ve iki tarafl: olabilir.
Onemli bir morbidite ve mortalite nedeni olarak karsi-
miza ¢ikmaktadir. Tanida ultrasonografi ve kontrastli BT
tercih edilir. Renal fonksiyonu azalan hastalarda MRG al-
ternatif yontem olarak kullanilabilir.

Feokromositoma VHL olgularinin %10-20’sinde izlene-
bilir. VHL feokromositoma varligina gore tip 1 (¢ogun-
lukla feokromositoma eglik etmeyen) ve tip 2 (¢cogunlukla
feokromositoma gozlenen) olarak ikiye ayrilir. Tip 2 ise
kendi i¢inde renal kanserin olmadig: tip 2A, renal kanse-
rin birlikte goriildiigii tip 2B ve neredeyse sadece feokro-
mositoma goriilen tip 2C olarak alt gruplara ayrilir (3,17).
Genellikle daha geng yaslarda ortaya ¢ikarlar. Genellikle
iki tarafli gortlirler ve multipl olabilirler. %30 asempto-
matik olabilir (17). Semptomlar: arasinda tekrarlayan ve
inat¢1 hipertansiyon, tasikardi, terleme, basagrisi bulunur.
Tan1 laboratuar ve goriintilleme ile konur. Gériintillemede
BT ve MRG kullanilir. Ayrica ekstra-adrenal lezyonlarin
goruntiilemesi i¢cin MIBG sintigrafisi kullanilabilir (17).
Renal anjiografi ve cerrahi yapilacak hastalar hipertansif
kriz riskini 6nlemek i¢in feokromositoma yoniinden ta-
ranmalidir.

VHL hastaliginda %35-70 hastada pankreasta kistler, kis-
tadenomlar, kistadenokarsinomlar, hemanjioblastomlar,
ve adacik hiicreli timorleri goriilebilir. Genellikle asemp-
tomatiktir ve tedavi gerektirmez. Rutin taramalarda bu
tiimorler post kontrast BT veya MRG ile goriintiilenebi-
lir. VHL hastaliginin tanisinin konulmasinda destekleyici
bulgudur (18).

Endolenfatik kese tiimorii hemanjioblastomlara gore ge-
nellikle daha ge¢ evrede ortaya gikar (3,19). Isitme tes-
tinde %65 isitme kayb1 mevcuttur ancak tiimér genelde
mikroskopik boyutlarda oldugu i¢in radyolojik tekniklerle
%2-11’1 gosterilebilir (14). BT'de kemik erozyonu sonucu
giive yenigi manzarasi izlenebilir. MRG’ de T1 agirlikl1 go6-
rintiilerde kistin ytiksek protein igerigine veya timor ici
kanamaya bagli hiperintens alanlar icerebilir. T2 agirlikli
goriintiilerde heterojen hiperintens tiimér izlenir (19).
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Diger nadir goriilen visseral bulgulari, epididim ve broad
ligamentte kistadenomlar ve hepatik kistlerdir (6,8). Bu
lezyonlar genellikle asemptomatiktir. Bulunmalar1 halin-
de taniya destek saglarlar. Ayrica akcigerler, dalak, kemik,
omentum ve mezokolonun kistik lezyonlar: literatiirde
bildirilmistir (6).

Hastaligin tani kriterleri Melmon ve Rosen tarafindan
1964 yilinda tanimlanmigtir (20). Aile hikayesinde reti-
nada ya da santral sinir sisteminde hemanjioblastom olan
hastalarda, sadece bir hemanjiom veya bir visseral lezyon
(bobrek timorii, pankreas kisti veya tiimérii, epidimde
kistadenokarsinom, feokromositoma) varsa VHL tanisi
i¢in yeterlidir. Aile hikayesi olmayan hastalarda ise, iki ya
da daha fazla hemanjioblastom veya bir hemanjioblastom
ve bir visseral lezyonun varlig1 gerekmektedir. Ayrica artik
direkt mutasyon analizleri yapilabilmektedir (8).

Sonug olarak, VHL hastalig1 bir¢ok organda neoplazi ge-
lisimi ile seyreden kalitsal bir hastaliktir. Hastalar 6miir
boyunca neoplazi gelisimi agisindan taranmali ve takip
edilmelidir. Ayrica aile taramasi mutlaka yapilmalidir.
VHL hastalig1 tanisinda, beyin ve spinal kord lezyonlarini
saptamak icin kontrastli MRG, abdominal lezyonlara y6-
nelik US, BT ve MRG oldukg¢a etkin yontemlerdir. Tani,
tedavi ve takip asamasinda goriintiileme yontemlerinin
kullanilmasi 6nemli bir yere sahiptir.
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