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örofibromatozis (NF) otozomal dominant geçişli en sık görülen fa-
komatozdur. NF’nin iki tipi tanımlanmıştır: Nörofibromatozis Tip 1
(NF1) ve nörofibromatozis Tip 2 (NF2). NF1, NF2’den daha sık gö-

rülür. Geniş ve kompleks yapıya sahip olan NF1 geni 17. kromozomda bu-
lunur ve nörofibromin isimli proteini kodlar. NF‘li hastalarda nöroekto-
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ÖÖZZEETT  Nörofibromatozis (NF), otozomal dominant geçişli en sık görülen fakomatozdur. NF'nin iki
tipi tanımlanmıştır [(Nörofibromatozis Tip 1 (NF1) ve nörofibromatozis Tip 2 (NF2)]. NF1, NF2’den
daha sık görülür. NF1'de cilt, göz, beyin, kemik tutulumlarıyla birlikte abdominal bölgede benign ve
malign neoplaziler görülebilir. NF2 ile malign peritoneal mezotelyoma arasındaki ilişki saptanmıştır.
Malign peritoneal mezotelyoma tüm mezotelyomaların yaklaşık %10'unu oluşturur. NF1 tanısı olan
62 yaşında erkek hasta, kilo kaybı, bulantı ve iştahsızlık şikâyetleri ile kliniğimize başvurdu. Fizik
muayenesinde yaygın olarak sırtta yer alan 2-3 cm çapında hiperpigmente maküller ve nörofibrom-
lar mevcuttu. Abdomen tomografide septasyon içeren yaygın sıvı değerleri ve peritonda kalınlaşma
saptandı. Laparotomik olarak alınan periton biyopsisinde malign peritoneal mezotelyoma, karaciğer
biyopsisinde de malign peritoneal mezotelyoma metastazı saptandı. NF2 ile mezotelyoma arasında
ilişki saptanmasına karşın, NF1 ile arasındaki ilişki net değildir. Bu olgu sunumunda NF1 ile ilişkili
nadir görülen karaciğer metastazlı malign peritoneal mezotelyomalı bir hasta sunulmuştur.
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AABBSSTTRRAACCTT  Neurofibromatosis (NF) is an autosomal dominant genetic disorder and most com-
monly encountered phacomatosis. Two types of NF have so far been identified: Neurofibromatosis
Type 1 (NF1) and neurofibromatosis Type 2 (NF2). NF1 is seen more common with respect to NF2.
In NF1, as well as skin, eye, brain and bone involments, benign and malign neoplasies may be seen
in abdominal region. The relationship between  NF2 and malign peritoneal mesotelioma has also
been identified. Malignant peritoneal mesothelioma makes up almost 10% of all mesothelioma. A
male patient aged 62 years old applied to our clinic with complaints of weight loss, diarrhea and
anorexia. On his physical examination, there existed hyperpigmented macules and multiple neu-
rofibroma of 2-3 cm in diameter mostly on his back. In abdominal tomography, diffuse fluid levels
containing septation and thickening in periton were detected. Malignant peritonal mesothelioma
was determined in peritonal biopsy taken laparatomically, and malignant peritonal mesothelioma
metastasis in liver biopsy. Although the relationship between NF2 and mesothelioma has been un-
derstood, this relationship is not precise.between NF1 and mesothelioma. In this case presentation,
a patient diagnosed with malignant peritoneal mesothelioma with liver metastasis associated with
NF1, which is rather a rare condition, is presented.
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OLGU SUNUMU   



dermal ve mezenkimal kökenli lezyonlar saptana-
bilir.1 NF1’de cilt, göz, beyin, kemik tutulumlarıyla
birlikte abdominal bölgede benign ve malign neo-
plaziler görülebilir. NF1 tanı kriterleri “National
Institutes of Health Consensus Development Con-
ference (NIHCDC)” tarafından tanımlanmıştır
(Tablo 1). Bu kriterlerden iki veya daha fazlasının
olması tanı için yeterlidir.2

Bu olgu sunumunda, NF1 ile ilişkili nadir gö-
rülen karaciğer metastazlı malign peritoneal mezo-
telyomalı olgu sunulmuştur.

OLGU SUNUMU

Altmış iki yaşında erkek hasta, kilo kaybı (2 ayda
20 kg), bulantı ve iştahsızlık şikâyetleri ile kliniği-
mize başvurdu. Öz geçmişinde NF1 tanısı mev-
cuttu. Fizik muayenesinde; tansiyon arteriyel:
110/60 mmHg, nabız: 96/dk, vücut ısısı: 36 °C, yay-
gın olarak sırtta yer alan 2-3 cm çapında hiperpig-
mente maküller ve nörofibromlar mevcuttu. 

Laboratuvar incelemesinde; aspartat transami-
naz: 352 U/L (normal: 5-34 U/L), alanin aminot-
ransferaz: 571 U/L (normal: 5-49 U/L), laktat
dehidrogenaz: 565 IU/L (normal: 0-190 IU/L), ga-
maglutamiltranspeptidaz (GGT): 674 U/L (normal:
2-73 U/L), alkalen fosfataz: 382 U/L (normal: 25-
129 U/L), albumin: 2,8 g/dL (normal: 3,2-5 g/dL),
C-reaktif protein: 56,5 mg/L, eritrosit sedimantas-
yon hızı 10 mm/h olarak saptandı. Diğer laboratu-
var değerleri normaldi. Karaciğer enzim yüksekliği
etiyolojisine yönelik yapılan viral, otoimmün he-
patit serolojileri ve metabolik karaciğer hastalığına
yönelik testleri negatif idi. Cilt lezyonlarından ya-
pılan biyopsi nörofibrom olarak değerlendirildi.  

Abdomen tomografisinde; mezenterik sa-
halarda belirgin vaskülarizasyon artışı ve hetero-
jenite, batında bilateral parakolik alanlarda, pe-
risplenik alanda ve pelviste septasyon içeren yaygın
sıvı değerleri ile birlikte omental kalınlaşma, peri-
toneal duvarda ve omental dokuda kalınlaşma ve
dansite artımı izlendi (Resim 1A, B). Karaciğer nor-
mal olarak değerlendirildi.

Tüm vücut PET/CT görüntülemesinde; peri-
tonda, omentumda ve portal hilus düzeyinde lenf
nodlarında patolojik artmış F-18 florodeoksiglukoz

tutulumu izlendi. Tanımlanan bulgular peritoneal
mezotelyoma ile uyumlu olabilecek nitelikteydi. 

Assit sıvıdan yapılan sitolojik incelemede ma-
lignite şüphesi tespit edildi, fakat kesin tanı konula-
madı (Resim 2D). Tanısal laparotomi yapılarak
peritoneal biyopsiler alındı, ayrıca laparotomi esna-
sında karaciğer yüzeyinde nodüler bir alan görülerek
bu alandan da biyopsi alındı. Peritoneal biyopside,
periton duvarına infiltre mezotel hücrelerinin mo-
noton proliferasyonu izlendi. İnfiltratif mezotel hüc-
relerinde belirgin hiperkromazi, plazmasitoid
sitoplazma ve çok sayıda mitotik aktivite izlendi
(Resim 2A, B). Karaciğer biyopsisinde de karaciğer
dokusu yanında geniş alanlarda solid epitelyal adalar
oluşturan malign mezotelyoma metastazı izlendi. Bu

RESİM 1A, B: Beyaz ok: Cilt nörofibromu ile uyumlu tomografi görüntüsü.
Siyah kesikli ok: Peritoneal duvarda ve omental dokuda kalınlaşma ve dan-
site artımı. Siyah düz ok: Batın içinde yaygın sıvı görünümü. 

NF1’de Tanı Kriterleri*

1. Altı ya da daha fazla “café-au-lait” lekeleri

Postpubertal 1,5 cm ya da daha geniş

Prepubertal 0,5 cm ya da daha geniş

2. Herhangi bir tipte iki ya da daha fazla nörofibrom ya da bir ya da 

daha fazla pleksiform nörofibrom

3. Aksilla ya da kasıkta çil

4. Optik gliomlar (optik yol tümörleri)

5. İki ya da daha fazla Lisch nodülü (benign hamartomlar)

6. Karakteristik kemik lezyonu

Sfenoid kemik displazisi

Uzun kemik korteksinde incelme ya da displazi 

7. NF 1 tanılı birinci derece akraba bulunması

TABLO 1: “National Institutes of Health Consensus 
Development Conference” tarafından tanımlanan 

NF1 tanı kriterleri.

* NF1 tanısı için bu kriterlerden iki ya da daha fazlasının bulunması gereklidir.
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bulgularla malign peritoneal mezotelyoma, karaci-
ğer biyopsisiyle de malign peritoneal mezotelyoma
metastazı tanısı konuldu (Resim 2C).

TARTIŞMA

Hastamızda; NF1 için NIHCDC tarafından tanım-
lanan kriterlerinden ikisi, “cafe au lait” lekeleri ve
cilt nörofibromları vardı.  Bu iki kriterle hastamıza
NF1 tanısı konuldu.

Nörofibrom, benign sinir kılıfı tümörü olup
NF1’in karakteristik lezyonudur. Nörofibromlar
adolesan çağda görülmeye başlar ve cilt, yumuşak
dokular veya visserayı etkileyebilir. Vakaların çoğu
(%65) asemptomatiktir.3 Nörofibromin, NF1 geni
hücre içi protoonkogenleri regüle eden p-21 ras
gen ailesine aittir ve tümör süpressör bir gendir. Bu

gende meydana gelen mutasyonlarla tümör olu-
şumu artmaktadır.4

Malign mezotelyoma, seröz vücut boşlukları-
nın yüzeyini döşeyen mezotelyal hücrelerden kay-
naklanır. Malign peritoneal mezotelyoma, perito-
neal kavite yüzeyinin neoplastik değişimi ile ka-
rakterizedir. Tüm mezotelyomaların yaklaşık
%10’unu oluşturur.5 Periton sıvısının sitolojik ana-
lizi tanıda yardımcı olabilir, fakat çoğu olguda la-
parotomik ya da laparoskopik biyopsi ile tanı
konulur. Hastamızda da tanı laparotomi yapılarak
alınan periton biyopsisi ile konuldu.

Mezotelyoma olgularının çoğunda asbeste
maruz kalma öyküsü olduğundan, asbeste maruz
kalma ile ilişkili mezotelyoma iyi bilinmektedir.6

Ancak asbeste maruz kalmadan periton kaynaklı

RESİM 2A-D: A, B) Periton biyopsisi; Periton yüzeyinde ve desmoplastik stroma içerisinde, büyük veziküle nükleuslu, belirgin nükleollü, dar sitoplazmalı atipik
epitelyal ve yer yer iğsi görünümlü hücrelerin oluşturduğu düzensiz solid tabakalar ve iğsi demetler görülmekte (A: HE,x400, B: HE, x40). C) Karaciğer biyopsisi:
Reaktif değişiklikler ve kanama bulguları gösteren karaciğer dokusu yanında geniş alanlarda solid epitelyal adalar oluşturan malign mezotelyoma metastazı
izlenmekte (HE, x400). D) Peritondan alınan asit sıvısı, May gruenwald giemsa boyasında eritrositler, makrofajlar ve lenfositler arasında çok sayıda, belirgin pleo-
morfizm gösteren, bazıları binükleer, büyük hiperkromatik-yuvarlak nükleuslu, dar, çift tabakalı boyanan atipik mezotel hücreleri izlenmekte (HE, x400).



mezotelyoma nadir görülür. Olgumuzun asbeste
maruz kalma öyküsü yoktu.

Tümör çoğunlukla ileri evrelerde omentumu,
transdiyafragmatik yolla plevral kaviteyi de infiltre
eder ve uzak metastaz yapar.7 Karaciğer metastazlı
malign peritoneal mezotelyomalı iki olgu bildirilmiş-
tir.8,9 Bir olguda karaciğer metastazının yanı sıra ak-
ciğer, pankreas, pelvik duvar ve cilt metastazları mev-
cuttu.8 Olgumuzda sadece karaciğer metastazı vardı.

Mezotelyomanın prognozu kötüdür. Malign
peritoneal mezotelyomada ortalama yaşam süresi
9-18 aydır.7 Kemoterapi ve radyoterapi tedavileri
yaşamı çok az uzatır. Komplet cerrahi rezeksiyon
pek faydalı değildir.5

NF2 ile mezotelyoma arasında ilişki kurul-
muştur. Mezotelyomalı hastaların 22. kromozo-
munda defekt tespit edilmiş, NF2’de aynı gendeki
bozukluktan oluştuğu için, bu hastaların DNA’ları
incelenmiş ve DNA’larında mutasyonlar tespit edil-
miştir.10 NF2 ile mezotelyoma arasında ilişki sap-
tanmasına karşın, NF1 ile arasındaki ilişki net
değildir. Fakat hastamızda olduğu gibi NF1’de de
malign peritoneal mezotelyoma ve karaciğer me-
tastazı akılda tutulmalıdır. 
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