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on Hippel-Lindau (VHL) sendromu benİgn 
ve malign bir çok 

tümör grubunu içinde bulunduran ve otozomal 
dominant geçiş 
gösteren ailesel bir kanser sendromudur (1-5). 
En sık karşılaşı- 
lan klinik bulgular arasında retinal, serebellar ve 

spinal hemanjiyoblas- 
tom, endolenfatik sak tümörü, renal kist ve renal hücreli kanser, feok- 
romositom, pankreatik kist ve pankreasın ada hücreli tümörü, epididim 
ve broad ligamentin papiller kistadenokarsinomu sayılabilir (3-7). 
1/35,000-40,000 sıklıkta görüldüğü bildirilmiş olsa bile bu hastalığın 
daha yüksek sıklıkta olduğuna İnanılmaktadır (8). Çünkü son yıllara 
kadar izole santral sinir sistemi (SSS) hernanjİyoblastomu ve renal hüc- 
reli kanser olgularında bu hastalık rutin olarak araştırılmamıştır. 1993 
yılında hastalığın 3. kromozomun kısa kolundaki 3p25-26 tümör baskı- 
lama genindeki bozukluğa bağlı olduğu ortaya konmuştur (9). 

Klinik olarak bulgular genelde 25-40 yaşları arasında ortaya çıkar ve 
10 yaşın altında nadir olarak izlenir (3-5). Literatürde yayınlanan deği- 
şik fenotİpler olması nedeniyle Amerikan Ulusal Kanser Enstitüsü ta- 
rafından VHL sınıflaması yapılmıştır (8). Bu sınıflamaya göre: 

1. Feokromositom olmayan VHL 
2. Eeokromositorn olan VHL 
a. Feokromositom, retinal ve SSS hernanjİyoblastomu 
b. Feokromositom, retinal ve SSS hernanjİyoblastomu, renal hücreli 

kanser ve pankreatik tutulum. 
Bu çalışmanın amacı VHL sendromunda izlenen değişik kranyospi- 

nal tutulum tipleri ile radyolojik özelliklerini tanımlamaktır. 

Gereç ve yöntem 
Bu çalışma 1998-2000 yılları arasında GATA ve Amerikan National 

Institutes of Health Klinik Merkezi radyoloji anabilim dallarında ince- 
lenen 28 kadın, 23 erkek toplam 51 olguyu içermektedir. Olgulara 
VHL tanısı genetik ve klinik olarak konmuş olup, 51 olgunun 21 tane- 
sinde tanı cerrahi sonrası histopatolojik olarak doğrulanmıştır. Olgula- 
rın yaslan 18-34 arasında olup, ortalama 28.7 yastır. Hastalara beyin 
manyetik rezonans görüntüleme (MRG) için, opaksız sagital ve aksİ- 
yal, opaklı aksiyal ve koronal Tl (TR/TE 500/12 ms), aksiyal FLAIR 
(TR/TE/TI 8000/110/2500 ms) ve T2 (TR/TE 2000/80 ms) ağırlıklı gö- 
rüntüler, orbital inceleme için koronal ve aksiyal STIR (TR/TE/TI 
2720/20/150 ms) ve opaksız/opaklı Tl (TR/TE 500/12 ms) ağırlıklı gö- 
rüntüler ile temporal kemik ve İç kulak yolu incelemeleri için olgulara 
aksiyal ve koronal ince kesit bilgisayarlı tomografi (BT) İncelemesi ile 
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aksiyel ve koronal CISS (TR/TE 
12.25/5.90 ms, 70° sapma açısı) ve 
opaksız/opaklı Tl (TR/TE 500/12 ms) 
ağırlıklı görüntüler alınmıştır. 

Bulgular 
Elli bir olgunun 36'smda (%70.6) 

VHL sendromuna ait kranyospinal tu- 
tulum bulguları saptanmıştır. Krany- 
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ospinal tutulum saptanan 36 olgunun 
hepsinde (% 100) serebellar parankim- 
de hemanjioblastom izlenirken, 12 ol- 
guda (%23.5) retinal ve 2 olguda 
(%3.9) endolenfatik sak tutulumu sap- 
tanmıştır (Resim 1-8). Bu 36 olgunun 
sadece İkisinde (%5.6) tek lezyon iz- 
lenirken, 34 (%94.4) olguda birden 
fazla lezyon saptanmıştır. Ayrıca bir 

olguda serebellar hemanjiyoblastom 
ile birlikte meningeal yapılarda yay- 
gın tutulum (hemanjiyoblastornat- 
ozis) İzlenmiştir (Resim 4). Çalışma- 
mızda saptanan değişik lezyonların 
dağılımı ve izlenme sıklıkları Tablo 
l'de belirtilmiştir. 



 



ser ile birlikte VHL'ye bağlı ölümle- 
rin %90'ından sorumlu İken %7-12 
olguda diğer nedenlere bağlı ölüm iz- 
lenir (3-6). 

Santral sinir sistemi 
hemanjiyoblastomu 

VHL sendromunun en sık izlenen 
bileşeni olup, izlenme sıklığı %63-72 
arasında bildirilmiştir. Olguların %38- 
43'ünde birden fazla olma eğiliminde- 
dir (3,7,8). Bizim serimizde 51 
VHL'li olgudan kranyospinal tutulum 
saptanan 36 olgunun tamamında 
(%70.6) SSS hemanjiyoblastomu sap- 

tanmış olup, %94.4 olguda birden faz- 
la lezyon izlenmiştir. VHL'ye bağlı 
ölümlerin %41 -62' sinden sorumludur. 
Santral sinir sistemi tutulumu serebel- 
lar, rnedüller, spinal ve supratentoryal 
olabilir (3-5,7). 

Olguların tamama yakınında infra- 
tentoryal tutulum izlenir. Serebellıım 
(%75) en sık tutulan anatomik yapıdır 
(Resim 1-3). Serebellar hemanjiyob- 
lastomlar genel popülasyonda oldukça 
nadir izlenen tümörler olup, tüm beyin 
tümörlerinin %2'sinden azını, posteri- 
ör fossa tümörlerinin İse %7-10'nu 
oluşturur (7). Serebellar hemanjiyob- 

lastomların sadece %5-30'u VHL 
sendromu ile birlikte izlenir ve bu du- 
rumda genellikle daha genç yaş gru- 
bunda, birden fazla sayıda ve daha kö- 
tü prognoz ile ortaya çıkarlar (3,4). 
Serebellar tutulum retinal hemanjİ- 
yoblastomlara göre daha geç yaşta 
(ortalama 29 yaş, 9-68 yaş) ortaya çı- 
kar ve ancak VHL'li olguların %44- 
72'sinde serebellar hemanjiyoblastom 
izlenir (3-5). 

Supratentoryal tutulum oldukça na- 
dir olup, çalışmamızda %11.8 olguda 
izlenmiştir (Resim 3). Genellikle hi- 
pofizin ön lobu, infundibulum, hipota- 
lamus, optik sinirin intrakranyal bölü- 
mü, korpus kallozum, 3. ventrikül du- 
varı, lateral ventriküllerin temporal 
boynuzları, frontal ve temporal lob ve 
meninkslerde izlenir (7). Bu nadir yer- 
leşim alanları dışında VHL olguların- 
da hemanjiyoblastonılar ile birlikte se- 
rebellar epandimom, astrosİtom, nö- 
roblastom, dermoid tümör, arteriyove- 
nöz malformasyon ve primitif nöroek- 
todermal tümörlerin izlendiği bildiril- 
miştir (7). 

Bazen meningeal yapılarda yaygın 
opaklaşma ve lokal kalınlaşma İle bir- 
likte soliter lezyonlar da beraber izle- 
nebilir ki buna hemanjiyoblastomato- 
zis adı verilir (Resim 4). 

Ayırıcı tanıdaki en büyük sorun 
VHL olgularında izlenen rena) hücreli 
kansere bağlı beyin metastazları olup, 
radyolojik olarak hemanjiyoblastom- 
lardan ayırıcı tanısını yapmak olası 
değildir. Hemanjiyoblastomlarla bir- 
likte olabilecekleri gibi cerrahi olarak 
çıkarılan lezyonların yerinde de ortaya 
çıkabilirler. 

Medüller tutulum serebellar tutu- 
lumdan sonra ikinci sıklıkla izlenen 
lokalizasyondur. Literatürde VHL ol- 
gularının %5'inde izlendiği bildiril- 
miş olup, bizim olgularımızda %7.8 
oranında saptanmıştır (7). Genellikle 
oldukça vasküler olan area postrema 
lokalizasyonunda yerleşirler. Beraber- 
lerinde siringobulbi izlenebilir. Nadi- 
ren serebellopontin köşe tümörü sek- 
linde izlenebilirler (7). 

VHL olgularının %13-59'unda spi- 
nal tutulum izlenir. Çalışmamızda 
%54.9 olguda spinal tutulum saptan- 
mıştır. Serebellar hemanjiyoblastom- 
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ların aksine spinal lezyonların yakla- 
şık %80*i VHL ile birlikte izlenir, ya- 
ni spinal hemanjiyoblastomlar VHL 
açısından daha patognomoniktirler. 
Spinal tutulum da serebellar tutulum 
gibi ret inal lezyonlardan sonra (30 
yaş, 12-66 yaş) ortaya çıkar. Tüm spi- 
nal kord, spinal sinir kökleri ve kauda 
ekinada izlcnseler de, en sık kranyo- 
servikal bileşke ve konuş medullariste 
İzlenirler. İntradural-intramedüllcr 
yerleşimli olan tümörlere %25 oranın- 
da siringomyeli eşlik eder (Resim 5). 
Serebellar lezyon olmaksızın birden 
fazla spinal hemanjiyoblastom izlene- 
bilir (3-5,7). 

Tüm parankimal ve meningeal tutu- 
lumların gösterilmesinde opaklı mııl- 
tiplanar MRG en iyi sonucu verir. Se- 
rebellar ve spinal lezyonların bir kıs- 
mı kistİk olabilir ancak solid mural 
nodul sadece opak madde uygulaması 
sonrası izlenebilir. Tl ağırlıklı görün- 
tülerde hipointens, T2 ağırlıklı görün- 
tülerde hiperintens olarak izlenen so- 
lid lezyonlar yoğun olarak kontrast tu- 
tarlar. Anjiyografi ancak cerrahi önce- 
si tümörü besleyen damarların ortaya 
konması amacıyla kullanılır. Olgula- 
rın izlemînde yavaş büyüme hızı ne- 
deniyle, olgunun klinik durumunda 
değişiklik olmadığı sürece yıllık beyin 

ve spinal MRG incelemeleri ile takip 
edilmelidir. 

Retinal hemanjiyoblastom 
VHL hastalığı olguların %23- 

43'ünde retinal hemanjiyoblastoma 
ait bulgular İle ortaya çıkar ve genelde 
VHL'li olgularda en erken ortaya çı- 
kan patolojidir (ortalama 25 yaş, 4-68 
yaş). Literatürde VHL olgularının 
%41-59'unda İzlendiği bildirilmiş 
olup, bizim serimizde 12 olguda 
(%23.5) saptanmıştır (3-6,10). Bu ol- 
guların yansında bilateral tutulum 
mevcuttur. 

Literatürde "retinal hemanjiyom/an- 
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jiyom veya anjiyomatozİs retina" te- 
rimleri kullanılmışsa da, serebral lez- 
yonlarla aynı histolojik yapıda olması 
nedeniyle retinal hemanj iyoblastom 
daha doğru bir tanımlamadır (l 1). 

Oftalmoskop! ile erken evrede tipik 
olarak, periferal yerleşimli, optik 
diskten tümöre doğru uzanan kıvrıntı- 
lı arterler İle diskin arkasına doğru gi- 
den venöz santiar içeren kitle lezyonu 
şeklînde izlenir (1). Erken evrede ult- 
rasonografi (US) ile tanı konabiüirse 
de, çoğu kez fundoskopide tümörün 
izlenmesi bunu gereksiz kılar. Geç ev- 
rede intraoküier kanama, retinal de- 
kolman, glokom ve katarakta yol aça- 
rak total görme kaybıyla sonlanabilir. 
BT veya MRG'de izlendiklerinde lez- 
yon genelde ileri evrededir ve sıklıkla 
global deformasyon ve bazen de kal- 
sifİkasyon ile birlikte izlenir (Resim 
6). Retinal hemanjiyoblastomlar dı- 
şında VHL olgularında optik sinir, ki- 
azma veya oksipital lobta izlenen lez- 
yon ya da operatif değişikliklere bağ- 
lı da görme kaybı olabilir. 

Endolenfatik sak tümörü 
Endolenfatİk sak vestibüler aku- 

aduktun açıldığı noktadaki dural kat- 
lantı alanı olup, endolenfîn yapımı ve- 
ya rezorpsiyonunda görev alır. VHL 
olgularının % 65'inde işitme testleri 
ile işitme kaybı saptanmakla birlikte, 
radyolojik tekniklerle ancak olguların 

%2-l l 'inde bu tümör gösterilebilmiş- 
tir (12). Bizim olgularımızda da ancak 
%3.9 olguda endolenfatik sak tümörü 
saptanmıştır. Bu fark mikroskopik bo- 
yutlardaki tümör varlığını düşündür- 
mektedir. Genelde SSS hemanjiyob- 
1 astomlarından daha geç evrede (orta- 
lama 35 yaş, 12-55 yaş) ortaya çıkar- 
lar (3-5,7,13). 

Orta ve iç kulağın yüksek rezolüs- 
yonlu BT ve MRG'sİ ile ortaya konur- 
lar. Kemik erozyonu yaparak BT'de 
güve yeniği manzarası oluşturabilir- 
ler. Genelde yoğun olarak opak tutan 
tümör içinde opak tutmayan kİs- 
tik/nekrotik alanlar bulunur. T2 ağır- 
lıklı görüntülerde heterojen hiperin- 
tens olarak izlenen tümör, kontrastsız 
Tl ağırlıklı görüntülerde yüksek pro- 
tein içerikli kistik değişiklik veya tü- 
mör içi kanamaya bağlı olarak hipe- 
rintens alanlar içerebilir (Resim 7,8). 
3B MRG teknikleri ile tümörün serni- 
sİrküler kanal, akustik veya fasyal si- 
nir İle olan İlişkisi gösterilebilir. 

Bu tümörlerin hepsinde temel teda- 
vİ yöntemi cerrahi eksizyon olup, ge- 
nellikle de acil olarak gelişen kompli- 
kasyonlar nedeniyle uygulanır (14). 
Postoperatİf mortalİte %7-10 arasın- 
dadır ve beyin sapı lokalizasyonunda- 
ki lezyonlarda bu oran daha da artar 
(5,7). İntraoperatif renkli Doppler US 
lezyonun boyutlarının gösterilmesin- 
de cerrahiye çok yardımcı olur. Yine 
literatürde preoperatif embolizasyon 

ile sağlanan tümöral devaskülarizas- 
yonun cerrahi sırasındaki kanama ora- 
nını belirgin şekilde azaltarak tümö- 
rün tamamen çıkarımını kolaylaştırdı- 
ğı bildirilmiştir (15). Ancak birden 
fazla besleyicinin olduğu olgularda 
preoperatif embolizasyon her zaman 
başarılı olmayabilir. 

Sonuç olarak, VHL sendromunda 
klasik olarak izlenen retinal, serebel- 
lar ve spinal hemanjiyoblastomlar his- 
tolojik olarak benign tümörler olmala- 
rına rağmen bası etkisi yaparak, sık 
nüks ederek ve kalıcı morbiditelere 
yol açarak klinik tablonun kötüleşme- 
sine neden olurlar. Tek tedavi yöntemi 
semptomatik lezyonların cerrahi çıka- 
rımı olup, MRG cerrahi öncesi ve son- 
rası İzlenen değişikliklerin ortaya kon- 
masında en etkin tanı yöntemidir. 
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