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Bilateral Segmental Norofibromatozis:
Olgu Sunumu

Bilateral Segmental Neurofibromatosis:
Case Report

OZET Norofibromatozis (NF), deri, goz, yumusak doku, kas-iskelet sistemi ve santral sinir siste-
mini etkileyen heterojen bir grup hastaliktir. Klinik bulgularina gére baslica tip 1 NF (NF1) ve tip
2 NF (NF2) olmak tizere iki alt tipi tanimlanmigstir. NF1 (von Recklinghausen hastalig), multipl
“cafe-au-lait” makiilleri, nérofibromlar, intertrijinoz ¢illenme ve Lisch nodiilleri ile karakterize oto-
zomal dominant gegis gosteren bir hastaliktir. Segmental NF (SNF), NF1’in mozaik bir varyanti ola-
rak kabul edilmekte ve NF1’e gore 10-20 kat daha nadir goriilmektedir. SNF, viicudun belli bir
bolgesinde unilateral veya bilateral yerlesebilen “cafe-au-lait” makiilleri, ¢illenme ve/veya noro-
fibromlar ile karakterize NF'nin nadir goriilen bir tipidir. Calismamizda, bilateral SNF olan 44 ya-
sinda bir olgu sunulmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Norofibromatoz tip 5; nérofibrom

ABSTRACT Neurofibromatosis (NF) is a heterogenous group of diseases that mainly affects the skin,
eye, soft tissues, musculoskeletal system and central nervous system. The disease can be divided
into subtypes according to clinical findings as NF type 1 (NF1) and type 2 (NF2). NF1 or von Reck-
linghausen’s disease is an autosomal-dominant disorder characterized by “cafe-au-lait” spots, neu-
rofibromas, intertriginous freckles, and Lisch nodules in the iris. Segmental NF (SNF) is a mosaic
variant of NF1, and is seen 10-20 times less frequently than NF1. SNF exists unilaterally or bilater-
ally on a limited segment of the body. We present a 44-year-old case with bilateral SNF.

Key Words: Neurofibromatosis type 5; neurofibroma
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orofibromatozis (NF), tiim diinyada en sik goriilen fakomatoz olup,

klinik 6zelliklerine ve kromozom defektine gore baslica NF tip 1

(NF1/Klasik) ve NF tip 2 (NF2/Santral) olmak tizere iki alt gruba
ayrilmaktadir. Vakalarin yaklasik %90’lik boliimiinii olusturan NF1 3000
dogumda bir goriiliirken, NF2 sikliginin 1/40 000 oldugu tahmin edilmek-
tedir. NF1 geni 17. kromozomda yer almaktadir. Olgularin %50’si otozo-
mal dominant gecis ile olusurken, geri kalan %50 olguda spontan mutasyon
gosterilmigtir."> Multipl “cafe-au-lait” makiilleri, nérofibromlar, intertriji-
no6z ¢illenme ve Lisch nodiilleri (pigmente iris hamartomlar1) NF1’de gorii-
len karakteristik bulgulardir. Segmental NF (SNF) ise NF1 geninin
postzigotik somatik mozaizmi sonucu olustugu distiniilen, viicudun belli
bir bolgesine sinirh “cafe-au-lait” makiilleri, ¢illenme ve/veya noérofibrom-
lar ile karakterize NF'nin nadir goriilen bir tipidir. Bilateral SNF ise SNF
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vakalarinin yaklasik %6’sin1 olusturan bir alt tipi-
dir.>* Calismamizda, bilateral SNF tanis1 alan 44 ya-
sinda bir olgu sunulmaktadir.

OLGU SUNUMU

Kirk dort yasinda kadin, hasta bacaklarindaki sis-
likler nedeni ile klinigimize bagvurdu. Hastanin si-
kayetleri yaklagtk 21 yil once ilk olarak sag
bacaginda kiiciik bir sislik olarak baglamis. iki y1l
sonra sol bacaginda da benzer sislikler gelisen has-
tanin zaman igerisinde lezyonlar1 viicudun proksi-
maline dogru ilerleyerek her iki bacak ve uyluk alt
bolgesine kadar yayilmis. Dermatolojik muayenede
bilateral uyluk ve bacaklarda 0,5-3 cm ¢aplar: ara-
sinda degisen, pembe ve deri renginde, yumusak ki-
vamli, deriden kabarik, basmakla iceri ¢coken papiil
ve nodiiller gézlendi (Resim 1, 2). “Cafe-au-lait”
makiilleri, aksiller ve inguinal ¢illenmesi olmayan
hastanin bacaktaki bir lezyonu total olarak eksize
edildi. Lezyonun histopatolojik incelemesinde mik-
soid ve seliiler alanlar iceren kapsiilsiiz timor ile
yakin biiylitmede elonge niikleuslu igsi hiicreler
saptandi. Histopatolojik olarak nérofibroma ile
uyumlu olan lezyonun immiinhistokimyasal ince-
lemesinde ise S100 ile (+) boyanma saptand: (Resim
3). Aile oykiist tariflemeyen ve saglikh ti¢ cocugu
olan hastanin yapilan goz ve norolojik muayenesi
normal idi. Laboratuvar tetkikleri, kraniyal manye-
tik rezonans goriintiileme, abdominal ultrasonografi
ve kas-iskelet sistemi incelemeleri normal sinirlarda
degerlendirilen hastaya mevcut klinik ve histopa-
tolojik bulgular esliginde bilateral SNF tanis1 kondu.

TARTISMA

Norofibromatozis, baglica deri, goz, kas-iskelet sis-
temi, santral ve periferik sinir sistemini etkileyen
heterojen bir grup hastaliktir. 11k kez 1882 yilinda
Von Recklinghausen tarafindan tanimlanan hasta-
Iigin gliniimiize kadar klinik tiplerine gore bir¢ok
kez siniflamasi yapilmigtir.*¢ 1982 yilinda Riccar-
di’nin yaptig1 siniflamada NF 8 alt gruba ayrilmis-
tir ve viicudun belli bir bolgesine sinirh
“cafe-au-lait” makiilleri, ¢illenme ve/veya norofib-
romlar ile karakterize SNF tip V NF olarak sinif-
landirilmastir (Tablo 1).° Ancak zamanla bu alt
tiplerin ayni1 hastaligin gesitli varyasyonlar1 oldugu,
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RESIM 1: Bilateral diz ve bacaklarda 0.5-3 cm caplarinda pembe ve deri
renginde, yumusak kivamli, deriden kabarik, basmakla iceri ¢éken papiil ve
nodiiller.

(Renkli hali icin Bkz. http:/www.turkiyeklinikleri.com/journal/turkiye-klinikleri-journal-of-case-reports/
1300-0284/tr-index.html)

RESIM 2: Lezyonlarin yakindan gértinim.
(Renkli hali icin Bkz. http:/www.turkiyeklinikleri.com/journal/turkiye-klinikleri-journal-of-case-reports/
1300-0284/tr-index.html)

genetik gecis sekline gore iki alt gruba ayrilmasinin
daha uygun oldugu 6ne siiriilmistiir.? 2001 yilinda
Ruggieri ve ark. viicudun belli bir bolgesine sinirh
NF icin tip V NF yerine Mozaik (Segmental) NF1
teriminin daha uygun oldugunu 6ne siirmiislerdir.
Ayrica SNF’yi pigmentasyon degisiklikleri, néro-
fibrom ve pleksiform norofibrom varligina gére 4
alt gruba ayirmiglardir.” Roth ve ark.nin yaptig
SNF siniflandirmasinda ise gergek segmental, derin
lokalize tutulum, herediter ve bilateral SNF alt tip-
leri tamimlanmigtir.® SNF (Mozaik/Lokalize NF),
NF1 geninin postzigotik somatik mozaizmi sonucu
olustugu diistiniilen, NF1’e goére 10-20 kat daha
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RESIM 3: A) Miksoid alanlar ve seliler alanlar iceren kapsul icermeyen
lezyon (H&Ex40). B) Elonge nikleuslu igsi hicreler yakin plan (H&Ex100).
C) S-100 ile pozitif boyanma.

(Renkli haliigin Bkz. http://www.turkiyeklinikleri.com/journal/turkiye-klinikleri-journal-of-case-reports/
1300-0284/tr-index.html)

TABLO 1: Riccardi’nin ndrofibromatozis siniflandirmas.
Tipl Klasik von Recklinghausen tipi

Tipll  Akustik tip

Tiplll  Miks tip

TiplV  Varyanttip

TipV  Segmental tip

Tip VI Nérofibrom yoklugunda sadece” cafe-au-lait” makiiller

Tip VIl Geg baslangi¢li tip (30 yasindan sonra geligen nérofibromlar)
Tip VIl Diger (Tanimlanmamis)

nadir goriilen ve tahmini prevalansinin 1/40 000 ol-
dugu bir NF alt tipidir.® [lk kez 1931 yilinda Gam-
mel tarafindan lokalize NF olarak bildirilmig
olmasina ragmen, SNF terimi ilk kez 1977 yilinda
Miller ve Sparkes tarafindan kullanilmigtir.!® Bag-
langi¢ yas1 10-30 ve 50-70 olmak iizere bimodal da-
gilim gosteren SNF'nin kadinlarda erkeklere gore

iki kat daha sik goriildiigii ve viicudun 6zellikle sag
tarafinda siklik sirasina gore toraks, abdomen, alt
ekstremite ve yiizde gozlendigi bildirilmigtir.*!!
SNF olgularinin yaklagsik %6’s1n1 olusturan, preva-
lansinin 1/700 000 oldugu 6ngoriilen bilateral SNF
ise viicudun bir segment veya alaninda bilateral no-
rofibromlar ve/veya “cafe-au-lait” makiilleri ile ka-
rakterize nadir bir klinik tablodur. Literatiirde su
ana kadar yaklagik 25 bilateral SNF olgusu tanim-
lanmigtir.#!? Yakin zamana kadar sistemik tutulu-
mun olmadig: diisiiniilen SNF’de nadir de olsa NF
sistemik tutulumlar1 bildirilmigtir.>!® Lisch nodiili,
NF'de en sik goriilen goz bulgusu olup, iris neviis-
lerine benzer histoloji gosteren benign hamartom-
lardir.? Ozellikle Lisch nodiillerinin varliginin
genetik gecis riskini artirdig: diistiniilse de SNF'de
genetik gecis ¢ok nadir goriilmektedir.>'* Ayrica
son yillarda SNF’'nin malign periferal sinir kilifi tii-
morii, malign melanom, meme-kolon-mide kanseri
ve Hodgkin lenfoma ile birlikteligi de gosterilmis-
tir.!! Bu sebeple SNF’nin paraneoplastik bir antite
olabilecegi, malignite varliginda bu hastalara NF1’li
hastalar gibi yaklagilmas1 gerektigi ve belli aralarla
takip edilmeleri gerektigi distiniilmektedir.!"!
Ozellikle sistemik tutulum varliginda genetik da-
nigmanlik 6nerilen SNF de estetik amacla nérofib-
romlarin eksizyonu 6nerilebilmektedir.* Bu amagla
¢ap1 2-3 cm arasinda degisen birkag adet norofib-
romu total olarak eksize edilen, olas1 bir malignite
acisindan takibimizde olan olgumuzu “cafe-au-lait”
makiilleri, intertrijinoz ¢illenmesi ve sistemik tutu-
lumu olmamasi ve az rastlanan bir NF alt tipi ol-
mast sebebiyle sunmay1 uygun gordiik.
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