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OLGU SUNUMU CASE REPORT

Norofibromatosis Tip1 ve Akciger Sorunlari:
Olgu Sunumu

Neurofibromatosis Type 1 and Lung Issues: A Case Report

Melike Yiksel Yavuz', Ceyda Anar', Derya Deniz', Hiseyin Halilgolar!, Ali Galip Yener?
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Abstract

Ulkemizde nadir gézlenen bir hastalik olan nérofib-
romatozis (NF), deri, sinir sistemi ya da her ikisini
birden tutan, genetik gecisli heterojen bir hastalikhr.
NF tip 1 ve NF tip 2 olmak Uzere iki grup seklinde
degerlendirilir. Hastaligin en sik gérilen, klasik veya
periferal formu olan NF-1, 1882 yilinda von Reck-
linghausen tarafindan tanimlanmistr. Gégis duva-
rinda kutandz ve subkutandz nérofibromlar, kifoskol-
yoz, kosta deformiteleri, torasik neoplazmalar, akci-
Jer parankiminde billéz, amfizematéz ve fibrotik
degisiklikler seklinde patolojiler gérilebilir. Biz bu
olgu sunumu ile NF-1'in akciger parankimi tutulumu-
nu ve etkilerini sunmayr amacladik.

Anahtar Sézcikler: Nérofibromatosis, akciger tutulu-
mu, nérofibrom.

Neurofibromatosis (NF) is a genetically transmitted
heterogeneous disease that involves the skin, nervous
system, or both and is rarely seen in Turkey. It is
evaluated as NF type 1 and NF type 2. NF-1 is the
most common type of the disease, and was first de-
scribed by von Recklinghausen in 1882. Cutaneous
and subcutaneous neurofibromas, kyphoscoliosis, rib
deformities, thoracic neoplasms, bullous, and emphy-
sematous and fibrotic changes were seen on the
chest wall and lung parenchyma. We aimed to report
this case with the effects of the involvement of the NF-
1 on the lung parenchyma.

Key words: Neurofibromatosis, lung involvement,
neurufibroma.
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Nérofibromatosis Tip 1 (von Recklinghausen Hastalig)
otozomal dominant gecis gdsteren deri, géz ve sinir sis-
temini tutan bir hastalikhir. Nérofibromatosis Tip 1 (NF 1)
gen mutasyonu 17. kromozomda g&sterilmistir. Nérofib-
romatosis Tip 1 tanisi, ‘cafe au lait’ lekeleri, nérofibrom
veya pleksiform nérofibrom, aksiler-inguinal ciller, optik
gliom, lish nodilu, kemik anomalileri ve 1. derece akra-
balarinda 6yki olmas kriterlerinden iki veya daha fazlasi
oldugunda konur (1). insidansi 3500 de birdir (2). NF 1
hastalarinda cesitli intratorasik ve ekstratorasik tutulumlar
bildirilmistir. Biz de NF tanili bu olguyu akciger tutulumu
da olmasi nedeniyle literatir egliginde tartismayr amagla-

dik.

OoLGU

Kirk dokuz yasinda bayan hasta bir haftadir artan nefes
darligi yakinmasi ile poliklinigimize bagvurdu. Ozgecmi-
sinden 60 paket/yil sigara igicisi ve 6 senedir Kronik
Obstruktif Akciger Hastaligr (KOAH) ve bronsektazi hasta-
liklarinin oldugu &grenildi. Soy gecmisinde kardesinde
nérofibromatosis  tanisi mevcuttu.  Fizik muayenesinde
inspeksyonda dispnesi ve tim vicutta yaygin ‘cafe au lait’
lekeleri ile norofibromlar izlendi (Sekil 1 ve 2). Solunum
sesleri bilateral azalmis ve bilateral ekspiratuar ronkis
vardi. Ates: 37,8°C, kan basinci:130/70 mmHg, oksijen
satrasyonu: %90 idi. Arteriyel kan gazinda pH:7,33
PO2:71 mmHg, PCO:61,5 mmHg idi. Solunum fonksi-
yon testinde (SFT): FEV1: 0,88 L (%37), FVC: 1,12 L
(%40), FEV1/FVC: %63 idi. Rutin kan tahlillerinde |6kosi-
toz diginda patolojik deger yoktu. Posteroanterior akciger
grafisinde sol hemitoraks Ust zonda paravertebral alanda
homojen dansite artimi (Sekil 3) ve kontrastli toraks bilgi-
sayar tomografisinde (BT) sol hemitoraks Ust zon apekste
paravertebral yerlesimli 27x23mm boyutlarda yumusak
doku kitlesi mevcuttu. Kitle komsulugundaki T3 ve T4
vertebrada ve kotta destriktif degisiklikler vardi. Her iki
akciger apeksinde billéz degisiklikler izlenmekteydi. Sag
akciger Ust lob anterior segmentte, orta lobda, sag alt
lobda daginik yerlesimli kistik bronsektazi alanlan sap-
tandi (Sekil 4a ve b). Yatiginin birinci gininde biling bu-
lanikhgr ve kan gazinda respiratuvar asidozu (pH:7,27
PCO2: 72 mmHg POs: 52 mmHg ve Ossat: %87) gelis-
mesi Uzerine hasta yogun bakim Onitesine (YBU) sevk
edildi. YBU'nde on gin entibe olarak izlenen hasta,
ekstobasyon sonrasi klinigimize devir alindi. YBU'nde
yathgr sirada yapilan bronkoskopik incelemede endob-
rongial lezyon izlenmedi. Alinan materyal benign brons
aspirasyon sitolojisi olarak geldi. Klinigi dizelen hastanin
beyin MR ve spinal BT tetkiklerinde patoloji saptanmadh.
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Hastanin sirindaki lezyondan doku biyopsisi yapildi. Im-
minhistokimya tetkikinde tOmér hicrelerinde S100(+),
CD34, CD45 ve Pansitokeratin (-) tespit edilerek nérofib-
roma olarak degerlendirildi (Sekil 5a, b ve c). Hastaya
multidisipliner yaklagimla Nérofibromatozis tip 1 tanisi
konuldu. Olgunun 1997 tarihli toraks BT raporuna, 2006
ile 2009 tarihli toraks BT gérintilerine ve 2013 tarihli PA
akciger grafisine ulagildi (Sekil 6). Sol hemitoraks apeks-
teki paravertebral yerlesmis ve nérofibrom ile uyumlu
yumusak doku dansitesindeki lezyonun 1997 yilindan beri
ayni boyut ve yapi ézelliklerini korudugu gérildi. Semp-
tomlar gerileyen, laboratuvar ve radyolojik olarak stabil
olan olgu taburcu edilerek 6 ay ara ile poliklinik kontro-
[Gne cagimldi.

Sekil 1: ‘Cafe au lait’ lekeleri ve nérofibroma.

Sekil 2: Nérofibroma.
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Sekil 3: Sol paratrakeal alanda homojen opasite artgi, bilateral st
zonlarda havalanma artigi, alt zonlarda da heterojen opasite artigi.
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Sekil 4a ve b: Sol hemitoraks Ust zon apekste paravertebral yerlesimli
yumusak doku kitlesi, bilateral apeksinde bulléz degisiklikler, kistik

bronsektazi alanlari.

TARTISMA

Nérofibromatosis Tip 1 (von Recklinghausen Hastaligi)
otozomal dominant gegis gésteren deri, géz ve sinir sis-
temini tutan bir hastaliktir. Bu hastaligin gen mutasyonu
17. kromozomda gésterilmistir. NF 1 gen mutasyonu
nérofibromin dizeyinde digsmeye sebep olmaktadir. N&-
rofibromin timér sipressoridir. Melanosit ve keratinosit
hicrelerinde bulunur (3). Timéral lezyonlarin olug sebebi
DNA’da meydana gelmis olan hatanin dizeltilememesidir
(4). Dursun ve ark. (5), NF 1 olgularinda DNA onarim
sistemi ile iliskili gen ekspresyon degisikliklerinin toméor
gelisiminde rol alabilecegini bildirmiglerdir. POLB geni
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nérofibromlar icin ve DDB2, MGMT, MLH1, POLB, UNG
ve XPA genleri malign tomér riskini belirlemeye aday
genler olarak sunulmugtur. NF 1 tanisi, ‘cafe au lait’
lekeleri, nérofibrom ve/veya pleksiform nérofibrom, aksi-
ler-inguinal ciller, optik gliom, lish nodild, kemik anoma-
lileri ve 1. derece akrabalarinda &yki olmasi kriterlerin-
den iki veya daoha fazlasi oldugunda konmaktadir (1).
Bizim olgumuzda da ciltte ‘cafe au lait’ lekeleri ve néro-

fibromlar yani sira birinci derecede akrabalarinda NF

3ykisi mevcuttu.
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Sekil 5a, b ve c: (o) Olagan epidermis materyalinde dermisde yerles-
mig mezenkimal hicrelerden olugsan atipi icermeyen timér dokusu
(HEX40). (b): Atipi ve pleomorfizm icermeyen, fibroblastlardan olugam
timér dokusu (HEX100). (c): S-100 pozitif timér hicreleri (HEX400).

insidansi 3500 de birdir (2). NF 1’e eslik eden timérler;
nérofibromlar, glioma, malign periferal sinir kilifi tGmarg,
l6semi ve feokromasitomadir (6). Nérofibromatosis Tip 1
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hastalarinda cesitli intratorasik ve ekstratorasik tutulumlar
bildirilmigtir. Bunlar mediastene ait: nérofibromlar, me-
ningosel, frenik sinir tutulumu, vagal sinir tutulumu, rekir-
ren sinir tutulumu, akciger parankimine ait: interstisyel
akciger hastaligi, metastatik néral timérler, pulmoner
fibrozis, amfizem, pnémotoraks, hemotoraks, endobron-
sial hamartom, gégUs duvarina ait: subkitan nérofibrom-
lar, kostal deformasyonlar, kifoskolyoz, dev malign perife-
ral sinir kilifi 1Gméri ve apeks yerlesimli nérofibromlar
olabilir (7,8). Nérofibromlar, mediasten ve gégis duva-
rnda gelisip biyok boyutlara ulasabilir. Nérofibromlar

benigndir ve yavas buyirler, radyolojik olarak keskin

sinirli, sferik veya lobile paraspinéz kitle olarak gérilirler.

Sekil 6: Hastanin 2009 yilina ait BT” sinde sol paravertabral alandaki

nérofibroma ile uyumlu yumugak doku lezyonu.

Apikal yerlesimli nérofibromlar Pancoast timéri ile kari-
sabilen semptomlara yol acabilir, fakat malign déno-
sim %2-16 olarak bildirilmistir. (?-11). Bizim olgumuzda
da ciltteki nérofibromlar disinda akcigerde paravertebral
yerlesimli ve 1997 yilindan beri biyime gdzlenmeyen

nérofibroma ile uyumlu lezyon mevcuttu. Nérofibromato-

sise eslik eden malign akciger lezyonlari da vardir (12,13).

Sen ve ark. (14) plevra da nérofibroma saptadiklar bir
olguyu bildirmislerdir. Gene intratorasik meningosel olgu-
larinin %68,8’inin NF tip 1 ile uyumlu oldugu saptanmis-
tir (15). NF1'de eriskinde siklikla rastlanan akciger bulgu-
lari; pulmoner fibrozis ve billéz akcigerdir (%10-20).
Bunun disinda amfizem, pnémotoraks ve toraks duvarin-
da her hangi bir yerden kéken alan nérofibromlar diger
tutulumlar arasindadir (13). Bu hastalarda parankimde
amfizamatéz degisiklikler, biller ve buna bagli spontan
pndmotoraks da goérilmektedir (16). interstisyel akciger
fibrozisi NF1’de %10-20 oraninda bildirilmistir. interstis-
yel degisikliklere biller eslik edebilir (17,18). Ofluoglu ve
ark. (8) nérofibromatosisli bir olguda her iki akciger pa-
rankiminde intertisyel patern ile uyumlu gérinim tespit
ettiklerini belirtmiglerdir. Spontan hemotoraks, hipervas-
kiler nérofibromun dejenerasyonuna veya timorin tora-
sik venleri invazyonuna bagl olarak gérilebilir (19). OI-
gumuzda da literatirde bahsedildigi Uzere parankimde
amfizematéz degisiklikler, buller ve bronsektazi mevcuttu.

NF1’de semptomlara yénelik tedavi yapilmaktadir. Sebe-
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be yénelik tedavisi yoktur. NF1’li hastalar zaman icerisin-
de farkli klinik bulgular géstermesi nedeniyle émir boyu
dzenle takip edilmelidir. Ayrica malign transformasyon
gosterebilecekleri de unutulmamalidir.  Sonug  olarak,
NF1‘in genis bir yelpazede pulmoner ve gégis duvar
patolojileri ile karsimiza cikabilecegi unutulmamali, ézel-
likle malignite gelisme riski acisindan hastalar yakin taki-
be alinmalidir.

CIKAR CATISMASI
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