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Oz

Amag: Cocukluk ¢agi nérofibromatozis tip 1 olgularimizin klinik ve radyolojik bulgularinin degerlendirilmesi
Gerec ve Yontem: 2013-2016 yillar1 arasinda Siit¢ii Imam Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Noroloji Bilim
Dali’nda norofibromatozis tanist ile takip ve tedavileri yapilan hastalarin klinik ve radyolojij 6zellikleri retrospektif
olarak degerlendirildi.

Bulgular: Calisma grubuna 21 ¢ocuk dahil edildi. Bunlardan 11’1 erkek ve 10’u kizdi. Yas ortalamasi 10.41+3.05 y1l
saptandi. On dort (%28,6) olguda aile 0ykiisti mevcuttu. On bir (%52,3) hastada Lisch nodiilii ve 7 (%33,3) hastada
koltukalt1 ¢illenmesi goriildii. Olgularin 5 (%23,8)’inde nérofibrom vardi. Olgularin hi¢birinde pleksiform nérofib-
rom saptanmadi. Dort (%19) hastada skolyoz goriilmiistiir. Olgularin 6’sinda (%28,5) 6grenme giigliigii vardi.

Sonug: Norofibromatozis tip 1’in erken tanisi; ailelerin hastalik hakkinda bilgilendirilmesi ve bu ¢ocuklarin diizenli
klinik takibi ile tedavi edilebilir komplikasyonlar1 6nlemek ac¢isindan ¢ok dnemlidir.

Anahtar Kelimeler: Cocuk, manyetik rezonans goriintiileme, nérofibromatozis tip 1

Abstract
Aim: The aim of our study is to evaluate the clinical and radiological features of children with neurofibromatosis type 1.

Material and Method: The patients who were followed up and treated with neurofibromatosis type 1 in Department
of Pediatric Neurology at Sutcu Imam University between the years of 2013-2016 were retrospectively evaluated
clinically and radiologically.

Results: Twenty one children were included in this study. Of those, 11 were boys and 10 were girls. Fourteen cases
(28.6%) had a family history. The mean age of the children was 10.41£3.05 years. Lisch nodules were observed in 11
patients, and axillary freckling in 7 patients. There were neurofibromas in 5 cases (23.8%). Plexiform neurofibromas were
not detected in any of the cases. Scoliosis was seen in 4 patients (19%). Six of the cases (28.5%) had learning difficulties.
Conclusion: Early diagnosis of NF-1 is very important to inform families about the disease and prevent treatable

complications with regular follow-up of these children.
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Norofibromatozis tip 1 hastalarinin radyolojik
ve fenotopik degerlendirilmesi

Giris

Norofibromatozis tip 1(NF 1); deri, periferal ve santral sinir
sistemi (SSS) yaninda kemik endokrin, gastrointestinal
sistem gibi bircok degisik sistemleri etkiler. Otozomal
dominant gegisli olup goriilme sikligi 1/3000-1/4000 olarak
bildirilmektedir [1,2]. NF-1 geni 17. kromozomun 11p12
bolgesindedir, bu gen Norofibromin olarak adlandirilan
tiimor supresor bir proteini kodlamaktadir [3]. NF-1 tanist
1987°de National Institute of Health (NIH) tanimlanan
tan1 kriterlerinden; 1) Puberte 6ncesi 5 mm, puberte sonrasi
15mm’den biiylik 6 veya daha fazla siitli kahve lekesi,
I). Koltukalti veya kasik bolgesinde gillenme, IIT) Iki
ndrofibrom veya bir pleksiform nérofibrom, IV) Optik yolak
gliomu, V) Kemik lezyonu, VI) En az iki iris hamartomu
(Lisch nodiilii), VII) NF-1 tanis1 konulmus birinci derece
akraba olup bu kriterlerden en az ikisinin bir arada olmast ile
konur [4]. En ¢ok goriilen ortak 6zellikler; siitlii kahverengi
lekeler, Lisch nodiilleri, nérofibromlar, koltukalt1 ve kasik
cillenmesi ve beyindeki hamartamatéz degisikliklerdir.
Manyetik rezonans goriintiileme (MRG), NF-1"li hastalarda
olusan lezyonlarin tanisinda yiiksek duyarlilik ve 6zgilliige
sahip olmasi ve radyasyon etkisinin olmamasindan dolay1
tercih edilen bir yontemdir [5]. Erken donemlerden itibaren
NF-1 hastalarmin T2 agirlikli MRG’lerinde artmis fokal
sinyal yogunluklari gosterilmektedir [6].

Gereg¢ ve Yontem

Retrospektif olarak yapilan bu calismada, Siitcii imam
Universitesi Cocuk Néroloji Bilim Dali tarafindan 2013-
2018 tarihleri arasinda bagvuran ve NF-1 tanisi ile izlenen
olgular degerlendirilmistir. NF-1 tanist NIH tarafinda
tanimlanan kriterlere gore konuldu [4]. Diizenli poliklinik
kontrollerine gelmeyen ve dosyalardan klinik bilgilerine
ulasilamayan hastalar ¢alismadan ¢ikarildu.

Bulgular

Calismaya alinan NF-1 tanili 21 g¢ocuk hastanin 11’
erkek, 10’u kizdi. Cocuklarin yas ortalamasi 10.41+3,05
(4-17) y1l olarak saptandi. En sik basvuru sikayeti viicutta
kahverengi lekelerin olmasi idi. En sik saptanan bulgu
deride siitlii kahve lekesi idi. Olgularin doérdiinde (%19)
anne baba arasinda akrabalik Oykiisii mevcuttu. Birinci
derece akrabada NF-1 Oykiisii varligi 8 (%38) g¢ocukta
saptandi. Fizik ve norolojik muayenede; 2 (%9,5) olguda
kilonun <3p oldugu, 1 (%4,7) olguda kilonun >97p, 2
(%9,5) olgunun makrosefalik, 3 (%14,2) olgunun boy
Olctimlerinin <3p oldugu saptandi. Cilt muayenesinde

hastalarin hepsinde ¢ap1 15 mm’den biiylik ¢ok sayida
(>6 adet) siitlii kahve lekesi mevcuttu. Aksiller ¢illenme 7
(%33,3) olguda, lisch nodiilii 11 (%52,3) olguda saptandi.
Norofibrom, 5 (%23,8) hastada gozlenirken olgularin
degildi.
Ortopedik sorunlar incelendiginde 4 (%19) olguda skolyoz

hi¢birinde pleksiform ndrofibrom mevcut
saptandi. Hastalarin higbirinde bobrek tutulumu yoktu.
Epilepsisi olan 2 (%9,5) hasta vardi. Nobetler monoterapi
ile kontrol altindaydi. Retrospektif degerlendirmede
hastalarin tamaminda kranial MRG tetkiki mevcuttu. MRG
bulgularinda santral sinir sistemi hamartomatdz lezyonlar1
olan 8 hastanin lezyon yerlesimleri Oncelikle bilateral
globus pallidus olmak iizere mezensefalon, talamus,
pons, medulla oblangata, korpus kallozum, temporal
lob ve serebellum gibi bdlgelerde yaygm ve ¢ok sayida
izlenmigtir. Lezyonlar genellikle bilateral izlenmistir
(Resim 1). On bes hastaya EKO yapilmis ve normal
olarak degerlendirilmistir. Alt1 (%28,5) ¢ocukta 6grenme
giicliigii, 1 (%4,7) ¢ocukta dikkat eksikligi hiperaktivite
bozuklugu ve 5 (%23,8) ¢ocukta zeka geriligi mevcuttu.

Resim 1. Norofibromatozisli olgularimizin beyin MR goriintiileri

Tartisma

Calismamizda 21 NF-1 olgusunun klinik ve kranial
MRG ozellikleri degerlendirildi. Olgularimizin en sik
bagvuru sikayeti siitlii kahve lekesi olup bu lekeler
genellikle yenidogan déneminde saptanmaktadir. Say1 ve
biiyiikliiklerinin yagla birlikte artmasi tipik 6zellikleridir
[5,7]. Goriilen ikinci bulgu, genellikle deri kivrim
yerlerinde olusan ¢illenmedir. [8A]. Yedi ¢cocukta aksiller
cillenme gozlendi. Olgularimizin 8’inde anne baba veya
kardesinde NF-1 tanist mevcuttu. Yapilan c¢alismalarda
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%39-%54 arasinda degisen oranlarda pozitif aile oykiisii
saptanmistir [6,9]. Kutan6z ve subkutanéz norofibromlar
NF-1 in 6nemli bir bulgusu olup aralikli, yumusak veya sert
kabarciklar seklindedir. Herhangi bir zamanda ve herhangi
bir yerde ortaya cikabilir [1,7,8,10]. Calismamizda 5
olguda subkutan norofibrom tespit edildi. Anjiomlar
kiictik yasta goriilebilen lezyonlardir. Bizim olgularimizda
anjiom izlenmedi, bu durum vaka sayimizin az olmasina
bagli olabilir [1]. Lish nodiilleri genellikle 6 yas civarinda
gorlilmeye baslar. Bes yasinda %22, 20 yas ve {lizerinde
%96 oraninda goriildiigiini bildirmistir [11]. Calismaya
alman 21 NF-1 olgumuzun %52,3’inde Lisch nodiilii
gorildi. Literatiirde noérofibromatozisli hastalarda yaklasik
%10-40 olarak bildirilen skolyoz, genellikle 6 yasindan
sonra goriliir. Lopez Pison ve ark.[12] yaptig1 ¢calismada
skolyozu %19 olarak bildirmislerdir. Bizim ¢aligmamizda
olgularrmizin  4’tiinde (%19,4) skolyoz saptandi.
Makrosefali NF-1’li vakalarda sik goriilen bir bulgudur
[8]. NF-1’li olgularda makrosefali sikligi %40 olarak
bildirilmistir. Calismamizda makrosefali %9,5 oraninda
saptandi. Hastalarin muayenelerinin diizenli yapilmasi,
makrosefalinin tespit edilmesi bakimindan ¢ok énemlidir.
Norofibromatozis hastalarinda nobet siklig1r %6-10 olarak
bildirilmektedir [1,5,6]. Yapilan bir arastirmada nébetlerin
%85 inin parsiyel, %15’inin jeneralize oldugu saptanmistir
[13]. Calisma gurubumuzdaki olgulardan 2’sinde epilepsi
olup, ilag tedavisi ile kontrol altindaydi. Norofibromatosis
tip 1 hastalarinin %50°sinde 6grenme gii¢liigii goriliir.
Ancak hastalarin %10’dan azinda mental retardasyon
geligir. Ayrica dil problemleri, dikkat ve organizasyon
eksikligi, psikososyal problemler normal popiilasyona
gore daha siktir. Caligmamizda 6 olguda 6grenme giigliigii
vardi. Kardiyak anomalisi bildirilen pek ¢ok NF-1 olgusu
olmasina ragmen bu konuda ¢alisma sayist smirlidir ve
%2,3-%2,7 arasinda degisen oranlar bildirilmistir [14].
Olgularimizin  15’ine  EKO yapilmig olup higbirinde
kardiyak anomali saptanmadi. Kardiyak tarama, daha ¢ok
hastaya yapilabilseydi kardiyak anomali saptama oraninda
artis olabilecegini diislinliyoruz. NF-1’de ndroradyolojik
goriintilleme, hastaligin ~ yayginligin1  tespit etmek,
eslik eden patolojileri saptamak ve komplikasyonlarin
gelismesini takip etmek icin gerekli goriilmektedir. Bu
nedenle yiiksek duyarliligi ve o6zgiilliigi olan MRG
tetkiki tercih edilmektedir [5,15]. NF-1 hastalarinin T2
agirlikli MRG’lerinde %43-93 arasinda degisen oranda
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hiperintens odaklar gdriilmekte olup [15-17], bu bulgu baz1
aragtirmacilara gore patognomonik kabul edilmektedir
[5,15]. Erken donemlerden itibaren NF-1 hastalarinin T2
agirhikli MRG’lerinde artmig fokal sinyal yogunluklar
gosterilmektedir [5,18,]. Bu smirlart belirgin hiperintens
lezyonlar literatiirde “NF-1 bright objects (NBO)”: NF-1
parlak objeler, “unidentified brigtht objects (UBO)”:
bilinmeyen parlak objeler olarak isimlendirilmektedir
[5,15,17,19]. Hamartom oldugu kabul edilen bu
lezyonlarin ¢ogu puberte donemine kadar kaybolur [20].
Hastalarimizin MRG’lerinde, erken donemlerden itibaren
bilindigi gibi en sik bazal ganglionlarda, beyin sap1 ve
serebellumda yer alan lezyonlar bulunmaktayd: [21].
Bilateral globus pallidus tutulumu 6nceki yayimlarda da
oldugu gibi en sik tutulum sekliydi [5]. Calismamizda
da bazal ganglion tutulumu daha sik saptandi. Bir grup
arastirmact da malignite riskini degerlendirebilmek icin
her MRG’de kontrast madde verilmesini savunmaktadir
[21]. Ayrica hastalarda ani gelisen norolojik defistlerde,
kontrol beyin MR ¢ekilmesi onerilir.

Sonug olarak nérofibromatozis toplumda en sik goriilen
norokutandz hastaliktir. Bu olgularin ailelerinin hastalik
konusunda bilgilendirilmesi, genetik danisma verilmesi ve
bu ¢ocuklarin klinik takiplerinin farkli dal uzmanlarimdan
meydana gelen bir ekip tarafindan diizenli olarak yapilmasi
hastaligin mortalite ve morbiditesinin azaltilmasinda
onemlidir.

Maddi Destek ve Cikar iliskisi

Caligmay1 maddi olarak destekleyen kisi/kurulus yoktur

ve yazarlarin herhangi bir ¢ikara dayali iliskisi yoktur.
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