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ABSTRACT

Von Hippel-Lindau (VHL) hastaligi kromozom 3p25 Gzerin-
de bulunan VHL geninin mutasyonu sonucu olusan; kali-
timsal ve bircok sistemi etkileyen bir kanser sendromudur.
Gérilme sikligr 1/30.000-50.000 arasinda degismektedir.
VHL hastalarinda en sik 8lom nedeni serebellar hemanii-
oblastomlardan kaynaklanan nérolojik komplikasyonlar
veya metastatik renal hicreli karsinomlardir. Bu yazida
sadece iki tarafli gérme kaybi sikayeti ile klinigimize bas-
vuran ve VHL hastaligi tanisi konulan bir olgu sunulmustur.

Anahtar Kelimeler: Von Hippel-Lindau hastalig, refinal ve
serebellar hemanijioblastom.

GiRiS

Von Hippel-Lindau hastalig birden fazla sistemi ilgi-
lendiren selim veya habis karakterli ttmérlerler ve kistik
lezyonlarla karakterize ailevi bir kanser sendromudur.
Hastalik otozomal dominant gegis gésterir.! Genellikle
20-40 yas civarinda gérme azalmasi; bulant, kusma,
karin agnsi gibi abdominal sikayetler veya nérolojik
semptomlarla kargimiza gkmaktadir.2® Klinik olarak en
belirleyici lezyon olan retinal hemanijioblastomlar hasta-
larin %50’sinde gérilmektedir.* Diger lezyonlar; serebel-
lar, spinal ve beyin sapi yerlegimli olabilen merkezi sinir
sistemi (MSS) hemanjioblastomlari, bébrek hicreli kan-
ser, feokromasitoma ile bébrek, karaciger ve epididim
kistleridir."

Von Hippel-Lindau (VHL) disease is an inherited multisys-
tem cancer syndrome caused by mutations of the VHL gene
on chromosome 3p25. The prevalence of disease ranges
from 1/30.000-50.000. The neurological complications
arising from cerebellar hemangioblastomas or metastat-
ic renal cell carcinomas are the most common cause of
death in VHL patients. The patient with VHL disease who
just admitted with complaints of bilateral visual loss was
presented in this paper.
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Retinal kapiller hemanjioblastomlar yavag biyime
gbsterir ve selim yapidadir. Tedavi edilmediklerinde ek-
sudatif ve traksiyonel etkiyle gérme kaybina neden ola-
bilirler. Bazen globun yapisal bitinliginin bozulmasi
sonucunda gézin kaybina kadar gidebilen degisiklikler
olabilir.> Sistemik semptomlar ile gérme azalmasi sika-
yetlerinin varliginda retinal hemanijioblastomlarin géral-
mesi tani konmasini kolaylagtirmaktadir. Burada sadece
ilerleyici gérme kaybi bulunan ve arka segmentin fun-
doskopik ve anjiografik olarak degerlendirilemedigi ati-
pik bir VHL olgusu sunulmustur.
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Resim 1: Olgunun (A) sag ve (B) sol géz én segment gérintuleri.

OLGU SUNUMU

Yirmi alt yaginda bayan hasta klinigimize gérme
kaybi sikayeti ile bagvurdu. Olgumuz 14 yil énce az gér-
meye basladigini ve giderek gérmesinin azaldigini ifade
etmekteydi. Bu sikayetle bircok hastaneye bagvurmus ve
2 yil 6nce farkli bir merkezde her iki gézine lazer tedavisi
uygulanmigh. Herhangi bir sistemik yakinmasi yoktu.

Yapilan muayenede her iki gdzde 1gik hissinin ol-
madigi saptandi. Biyomikroskopik én segment muaye-
nesinde kismen absorbe olmug matir katarakt mevcuttu
(Resim T1).

Géz igi basinglan sagda 26 mm Hg, solda 28 mm
Hg idi. Katarakhn yodun olmasi nedeniyle fundus géri-
lemedi. Aksiyel uzunluk sagda 22 mm., solda 24 mm.
olarak 8lculdi. B Mod ultrasonografide (USG) her iki
gézde retina dekolmani ile beraber vaskiler kanallar
ile uyumlu yer yer hipoekojen sahalar bulunduran, orta
dereceli internal yansimasi olan anjiomatéz lezyon ile
uyumlu preretinal kitle saptandi (Resim 2).

Ultrasonografide saptanan lezyonlarin vaskiler kay-
nakli oldugunun dogrulanmasi ve MSS yerlesimli lezyon-
larin da olabilecegi dusunilerek orbital ve kranyal kont-
rastll manyetik rezonans gérintileme yapildi. Orbitanin
kontrastl manyetik rezonans gérintilemesinde her iki

Resim 2: (A) Sag ve (B) sol géz B mod ultrasonografi gérintileri.

g6zde retinadan vitreusa dogru uzanan 4-5 mm. ¢apin-
da, kontrast tutulumu gésteren vaskiler lezyon gérildo.
Kranyal kontrasth manyetik rezonans ile sol serebellar
hemisferde yerlesim gésteren 1x1.5 cm.’lik vaskiler kit-
lesel lezyon saptandi (Resim 3).

Okduler ve serebellar vaskuler kitle saptanmasi Gze-
rine Von Hippel-Lindau hastaligi olabilecegi dusinilerek
yapilan abdominopelvik kontrastli bilgisayarli tomografi
sonucunda pankreas ve sag bébrekte cok sayida kistik
lezyon géruldu. Ayrica sol bdbrekte 2x3 cm. boyutlarin-
da bébrek hicreli karsinom ile uyumlu solid lezyon bu-
lundu (Resim 4).

Olgunun anne, baba ve diger U¢ kardesi ile akra-
balarinda VHL hastaligi ile iligkili olabilecek gecirilmis
okUler ya da sistemik hastalik 6ykistu yoktu. Néroloji ve
dahiliye ile konsulte edilen olgu sistemik olarak takibe
alindi.

TARTISMA

Retinal hemanijioblastomlar Von Hippel-Lindau has-
tah@inin en erken ve en sik ortaya cikig seklidir.¢ Asemp-
tomatik tOmérler hayatin ilk birkag yilinda veya 80'li yas-
larda tespit edilebilirler.”
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Resim 3: (A) Sag goézde temporal kadranda, sol gézde jukstapapiller yerlesimli kontrast tutulumu gésteren retinal hemanijiom, (B)

Sol hemisferde yer alan serebellar hemanjiom.

Von Hippel-Lindau aile hikayesi ve karakteristik lez-
yonlarin gériolmesi ile tanisi klinik olarak konulan bir
hastaliktir. Tani kriterleri 1964 yilinda Melmon ve Rosen
tarafindan tanimlanmighr.® Buna gére pozitif aile hika-
yesi varsa; sadece 1 tane hemanijioblastom (retina veya
MSS) ya da i¢ organ lezyonlarindan birinin olmasi gere-
kir. Eger aile hikayesi yoksa; 2 veya daha fazla hemaniji-
oblastom (retina veya MSS) ile beraber i¢c organ lezyon-
larindan biri bulunmalidir.®

Retinal ekstdasyondan dolayi kapiller hemanijiob-
lastomlarin gérolemedigi ilerlemis olgularda kavernéz
hemanjiom, salkimsi hemanjiom, Coat's hastaligi, reti-
nal makroanevrizma, familyal eksUdatif vitreoretinopati
de ayirici tanida digunGlmelidir.?

Olgumuzda B mod USG’de vaskiler kitle gérinto-
sU saptandigindan ayirici tanida salkimsi hemanjiom ve

kaverndz hemanjiom gibi vaskiler lezyonlar gézénine
alindi. Salkimsi hemanjiomlar konjenital retinal vaskiler
anomalilerdir ve anjiom benzeri kitle gérintist vermez-
ler.

Kaverndz hemanjiomlar genellikle sporadik olarak
retina ve optik sinir basinda yerlesim gésteren kime
seklinde vaskiler dilatasyonlardan olusur. Ailevi gegis-
li formunda intrakranyal ve cilt yerlesimli hemanjiomlar
da gorolur. Subretinal ekstdasyona ve dolayisiyla retina
dekolmanina neden olmazlar ve nadiren vitreus igi he-
morajiye neden olarak semptomatik hale gelirler.!®

Olgumuzda aile hikayesi bulunmamasina karsgin
retina ve serebellumda hemanjioblastomlarin olmasi,
pankreas ve kistleri ve bébrekte kist ile beraber solid 10-
mérin goérilmesi ile VHL hastaligi tanisi konulmusgtur.

Resim 4: (A) Pankreas kistleri, (B) Sag bébrekteki kistik lezyon ile sol bébrekteki solid timér.
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Bu hastaliktan etkilenen bireylerin %50'sinden faz-
lasinda retinal hemanjioblastomlar gérilir; bunlarin da
yanisindan fazlasinda lezyonlar bilateral ve ¢cok sayidadir.
Retinal hemanijioblastomlar periferik ya da jukstapapiller
yerlesimli olabilir.”"" Nadir olmakla beraber literatirde
retrobulber optik sinir yerlesimli hemanjioblastomlar da
bildirilmigtir.'?

Retinal hemanjioblastomlar yavag buiyiyen, selim
karakterli ttmérler olmasina karsin tedavisiz birakildi-
ginda kistoid makiler édem, subretinal ekstdasyon,
ekstdatif veya traksiyonel retina dekolmani ve vitreus
hemoraijisi gibi nedenlerle gérme kaybi gelisebilir.'315
Hatta agrili neovaskiler glokom nedeniyle enikleasyon
yapilan ya da fitizis bulbi gelisen vakalar da vardir.”:'

Retinal hemanjioblastomlarin  standart bir teda-
vi yéntemi bulunmamaktadir. Tomérin biyoklogo ve
yerlesimine gére laser fotokoagilasyon, fotodinamik
tedavi, radyoterapi, kriyoterapi veya cerrahi eksizyon
uygulanabilir.’® Bir anti-VEGF antikoru olan bevacizu-
mab ve VEGF reseptér antagonisti SU5416 ile yapilan
calismalarda tOmérin buyukliginin degismemesine
kargin; ekstdasyonun azalarak gérmenin arthdi olgular
bildirilmektedir.’”:'® intravitreal olarak uygulanan VEGF-
165 izoform inhibitéri Pegaptanib sodyumun gérme ve
lezyonlarin gerilemesi Uzerine herhangi bir etkinligi gés-
terilememistir.'”

Ayrica VHL olgularinin sistemik kontrollerinin yapil-
masi da énemlidir. Bu olgularda bébrek hicreli kanser
ve MSS hemanijioblastomlarinin komplikasyonlari ne-
deniyle yagsam beklentisi 50 yasin altindadir.* Olgumuz
daha énce bircok merkezde takip ve tedavi edilmesine
karsin her iki gdézde gérme yetenegini kaybetmistir. Ba-
zen VHL gibi hayah tehdit edebilen sistemik hastalikla-
ra ilk olarak géz doktoru tarafindan tani konmaktadir.
Erken tani ve yeni tedavi yéntemlerinin geligtirilmesi ile
hem gérsel hem yasamsal prognoz daha iyi olabilir.

Sonug olarak VHL hastaligi klinikte ¢ok sik karsilagi-
lan bir durum olmamasina kargin, bu tir atipik prezen-
tasyonlari da olabilecegi géz éninde bulundurulmalidir.
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