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Amag: Bu calismada, Norofibromatozis tip 1 (NF1) tanili olgularimizin demografik, klinik, laboratuvar
bulgularini ve tedavilerini geriye doniik olarak degerlendirmek ve Amerika Birlesik Devletleri Ulusal Saglik
Enstittisii (NIH) tan1 kriterlerine gore hastalar1 tanimlayarak literatiir ile karsilastirmak amaglanmistir.
Materyal ve Metot: Ocak 2015-Ocak 2019 tarihleri arasinda merkezimize basvuran ve NF1 tanisi ile izlenen
18 olgunun klinik ve radyolojik bulgulari geriye doniik olarak incelendi.

Bulgular: Hastalarin ilk bagvurudaki ortanca yasi 8 yil (1-17 yil) idi. Basvuru yakinmalar1 16 olguda ciltteki
lekeler, 1 olguda karin agrisi, 1 olguda c¢enede sislik idi. Siitli kahve lekeleri olgularin tiiminde,
aksiller/inguinal ¢illenme 9’unda (%50), lisch nodiilii 13’tinde (%72,22), kemik lezyonlar1 3’tinde (%16,66) [2
olguda skolyoz ve 1 olgudalordoz], nérofibrom 1’inde (%5,55), pleksiform nérofibrom 1’inde (%5,55) goruldii.
Boy kisalig1 3 (%16,66) olguda tespit edildi. Bunlardan biri bliylime hormonu eksikligi olarak degerlendirildi.
Okula devam eden 10 hastadan, 5'inin (%27,77) ders basarisi kotiiydii. Bu olgulardan 2’si(%11,11) dikkat
eksikligi hiperaktivite sendromu tanisi ile izlenmekte idi. Beyin manyetik rezonans goriintiileme (MRG)’de 6
(%33,33) olguda hamartomat6z lezyon, 1(%5,55) olguda optik gliom saptandi.

Sonug: Arastirmamizda, hasta grubunun klinik ve radyolojik bulgularinin literatiir ile uyumlu oldugunu
saptadik. Mortalite orani kansere yatkinlik ve vaskiilopatiler nedeni ile yiiksek olan bu hastalikta, gelisebilecek
komplikasyonlarin erken saptanmasi, izlemi ve tedavisi agisindan, hastalarin yasam boyu multidisipliner takibi
gerekmektedir.

Anahtar Kelimeler: Norofibromatozis tip1, gocuk, kansere yatkinlik.

Abstract

Objectives: The aim of this study was to review our institutional experience with the clinical characteristics,
imaging findings, and therapies in Neurofibromatosis type 1 (NF1) and defining the patients according to the
USA- National Institute of Health (NIH) diagnostic criteria and comparing them with the literature.

Materials and Methods: Clinical and imaging findings of 18 children with NF1, treated at our hospital from
January 2015 to January 2019, were retrospectively evaluated.

Results: The study group included 18 children diagnosed with NF1 according to NIH diagnostic criteria.
Thirteen patients were female and 5 were male. The median age at admission was 8 years (1-17 years). The
presenting symptoms were cafe-au-laits spots in 16 cases, abdominal pain in 1 case and jaw swelling in 1 case.
All patients had cafe-au-lait spots, 9 (50%) axillary / inguinal freckles, 13 (72.22%) lisch nodules, 3 (16.66%)
bone lesions, 1 (5.55%) neurofibromas and 1 (5.55%) plexiform neurofibromas. Short stature was detected in
3 (16.66%) cases. One of them was evaluated as growth hormone deficiency. Of the 10 patients attending
school, 5 (27.77%) had poor school performance. Two of these cases (11.11%) were being diagnosed with
ADHD. On magnetic resonance imaging, 6 (33.33%) cases had hamartomatous lesion and 1 (5.55%) case optic
glioma.

Conclusion: We found that the clinical and radiological findings of the patient group were consistent with the
literature. Multidisciplinary follow-up of patients throughout the lifetime is necessary for the early detection,
follow-up and treatment of complications.

Keywords: Neurofibromatosis type 1, children, cancer predisposition.
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Giris

Norofibromatozis Tip 1 (NF1) toplumda en sik goriilen nérokutan sendrom ve en yaygin goriilen tek gen
hastaligidir.! Toplumda 1/2500-3000 siklikta goriilmektedir. Otozomal dominant kalitim gosterir. Bununla
birlikte, vakalarin yaklasik % 50'si hastaligin herhangi bir ailevi ge¢misi olmaksizin yeni mutasyonlar (de novo)
ile karsimiza ¢ikmaktadir. NF1, Ras/MAPK yolundaki bir genin mutasyonundan kaynaklandig: tespit edilen ilk
sendromdur. Geni 17q11.2’ de bulunan biiyiik bir gendir ve nérofibromin adli proteini kodlar. Norofibromin
timor baskilayic1 olarak fonksiyon gormektedir. Bu protein Gap adli GTPaz etkinlestirici proteinin
homologudur ve Ras proteinlerinin islevlerini engeller. Dolayisiyla, NF1- de tanimlanan gende olusan

mutasyon cesitli tlimoral olusumlarin gelismesine neden olur. 1.2

NF1, cilt, periferik -santral sinir sistemi, kemik ve yumusak dokuyu etkileyen, multisistem tutulumlu ve kansere
yatkinlhigin arttig1 bir klinik tablodur. 3 4 Tam spesifik klinik bulgulara dayanmaktadir. 1988 yilinda Amerika
Birlesik Devletleri Ulusal Saglik Enstitiisii (NIH) Uzlasma Konferans: tarafindan gelistirilen ve 1997'de

glincellenen tani kriterlerinden en az 2 sinin pozitif olmasi ile konulur. 1.2.4

Bu calismada, NF1 tanili olgularimizin demografik, klinik, laboratuvar bulgularini ve tedavilerini geriye doniik
olarak degerlendirmek ve NIH tam kriterlerine gére hastalar1 tanimlayarak literatiir ile karsilastirmak

amaglanmistir.
Materyal ve Metot

Cocuk Onkoloji Poliklinigi'ne Ocak 2015-Ocak 2019 tarihleri arasinda basvuran ve NF 1 tanisi ile izlenen,
yaslar1 1-17 yil arasinda degisen 18 olgunun klinik ve radyolojik bulgular: geriye doniik olarak incelendi. Her
bir olgunun demografik, klinik, laboratuvar ve radyolojik verileri hasta kayit formlarindan ve elektronik veri
tabanindan elde edildi. Demografik bilgileri (yas, cinsiyet, vb) dykiisii, 6zge¢mis ve soygecmis bilgileri, fizik
inceleme bulgulari, tanisal ve tarama amagh yapilan oftalmolojik degerlendirme, kemik grafileri, abdominal
ultrasonografi (USG), beyin ve orbital manyetik rezonans goriintilleme (MRG), ekokardiyografi, genetik
inceleme sonuglar1 ve varsa hasta 6zelinde yapilmis diger incelemeleri kaydedildi. NF1 tanist NIH tani
kriterlerine dayanilarak konulmustur (Tablo 1). Arastirma protokolii hastanemiz Etik Kurulu tarafindan

onaylandi (Tarih: 26.03.2019 Karar No:/2019/03/11).
istatiksel Degerlendirme

Analizlerde SPSS 17 (SPSS Inc., Chicago, IL, USA) paket programi kullanilmistir. Tanimlayici istatistiklerden

faydalanilmis olup, veriler n (%) veya ortanca /ortalama#standart sapma olarak 6zetlenmistir.
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Bulgular

Arastirmaya NIH tani kriterlerine gore NF1 tanisi konmus 18 ¢ocuk dahil edildi. Olgularin 13’ kiz, 5’1 erkekti.
Hastalarin ilk basvurudaki ortanca yasi 8 yil (1-17 yil) idi. Bagvuru yakinmalar1 16 olguda ciltteki lekeler, 1

olguda karin agrisy, 1 olguda ¢enede sislik idi.

Olgularin hi¢cbirinde akraba evliligi yoktu. Aile dykiisiinde siitlii kahve lekesi olan 13 (%72,22) hasta vardi. NF1
tanili ebeveyni olan ii¢ hasta vardi. Bununla birlikte 2 olgunun ebeveyni degerlendirmeler sonucunda NF1
tanist almistir. Bu olgulardan 1’'inde ebeveynle birlikte kardeste de NF1 tanisi vardi ve bu kardes akut
losemiden kaybedilmisti. Ailede kanser oykiisii toplam 2 (%11,11) olguda vard: (akut l6semi ve akciger

kanseri). Ailede beyin tiimori 6ykiisi olan yoktu.

Siitlii kahve lekeleri olgularin tiimiinde (Resim 1), aksiller/inguinal ¢illenme 9'unde (%50) (Resim 2), lisch
nodiilii 13’tinda (%72,22), kemik lezyonlar 3'tinde (%16,66) (Resim 3) [2 olguda skolyoz ve 1 olguda lordoz],
norofibrom 1’inde (%5,55), pleksiform nérofibrom 1’inde (%5,55) goriildi. Pleksiform ndrofibrom
kraniyofasiyal bdlge yerlesimliydi (Resim 4). Opere edilememisti ve asemptomatik olmasi, biiyiime
gostermemesi nedeni ile tedavisiz takip edilmektedir. Hastalarin 2’sinde tekrarlayan bas agrisi vardi. T2
agirlikhh Beyin MRG'de 6 (%33,33) olguda hamartomatéz lezyon (bazal gangliyon, beyin sapi, serebellum
agirlikli), 1(%5,55) olguda optik gliom saptandi. Optik gliom saptanan hastanin gérme muayenesi normaldi ve
kemoterapi endikasyonu yoktu. Hasta izleme alind1. Boy kisalig1 3 (%16,66) olguda tespit edildi. Bunlardan biri
biiyiime hormonu eksikligi olarak degerlendirildi. Hi¢birine tedavi baslanmadi. Olgularin 1’'inde hipotiroidi ve
1’inde prematiire telars saptandi. Okula devam eden 10 hastadan, 5'inin (%27,77) ders basaris1 kotiiydii. Bu
olgulardan 2'si (%11,11) dikkat eksikligi hiperaktivite sendromu (ADHD) tams: ile izlenmekte idi.
Norofibromatozise eslik eden diger bulgular agisindan hastalar degerlendirildiginde 1’er olguda neviis

anemikus (Resim 1), pyojenik granulom ve ritim bozuklugu saptandu.

Tim olgularimizin beyin MRG’si yapilmisti. On bir hastamizin MRG ‘si normal, bir hastada optik gliom, 6
(%33,33) hastada hamartamato6z lezyon saptandi. Tiim olgularin abdominal USG’leri normal saptandi. 3 hasta

ekokardiyografik olarak degerlendirildi ve normal saptand.

Olgularimizin klinik 6zellikleri Tablo 2’de sunulmustur.
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Tablo 1: Noérofibromatozis tip 1 tan kriterleri*
Puberte 6ncesi 5 mm’den post pubertal 15 mm’den biiyiik 6 veya daha fazla siitlii kahve lekesi

2 veya daha fazla sayida nérofibrom ya da bir plexiform nérofibrom

Aksiller ve inguinal ¢illenme

Optik glioma

iki ya da daha fazla Lisch nodiilii

Karakteristik kemik Lezyonlari (Sfenoid displazi, Uzun kemiklerde ps6doartrozla birlikte yada
psodoartroz olmaksizin kortikal incelme

NF-1'li birinci derece akrabanin olmasi

*Tan1 kriterlerinden en az 2 sinin pozitif olmasi gerekir.

Tablo 2: Olgularin sosyodemografik ve klinik 6zellikleri

Sosyodemografik ve klinik ézellikler n (%)
Cinsiyet

Kiz 13 (72,22)

Erkek 5(27,77)
Ortanca yas-yil (en az-en ¢ok) 8 (1-17)
Ailede NF oykiisii 5(27,77)
Ailede siitlii kahve lekesi 6ykiisii 13 (72,22)
Ailede kanser dykiisii 2(11,11)
Siitlii kahve lekesi 18 (100)
Aksiller/inguinal ¢illenme 9 (50)
Lisch nodiilii 13 (72,22)
Periferik nérofibrom 1(5,55)
Pleksiform nérofibrom 1(5,55)
Optik gliom 1(5,55)
Iskelet sistemi bulgular1 3(16,66)
Endokrin bulgular 5(27,77)
Ogrenme giicligi 5(27,77)
ADHD 2(11,11)
Neviis anemikus 1(5,55)
MRG’ da NF lekeleri (Hamartom) 6(33,33)
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Resim 1: Ustteki ok neviis anemikusu, alttaki ok
stitlii kahve lekesini gostermektedir.

Resim 2: Aksiller c¢illenme

Pi-1
Step : L-spine AP

Resim 4: Cene MRG’de pleksiform nérofibrom

Resim 3: Direkt grafide skolyoz goriiniimii
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Tartisma

NF1 multisistem tutulumlu, heterojen klinik seyir gosteren bir sendromdur. Tanis1 Tablo 1'de belirtilen tani
kriterlerinden 2 veya daha fazlasinin varligi ile konulmaktadir.1# Bu ¢alismada merkezimizde izlenen 18 NF1

tanili hastanin bulgular1 degerlendirilmistir.

Arastirmamizda 18 olgunun ilk basvurudaki ortanca yasi 8 yil (1-17 yi1l) saptanmistir. Kése ve arkadaslarinin
44 olguiceren calismasinda da benzer olarak ortalama tani yasi 8,9 y1l, Carman ve arkadaslarinin 49 olgu iceren
serisinde ise 11,7 yil olarak bildirilmistir.>¢ Bilinen aile 6ykisii varliginda erken bebeklik déneminde tani
kolaylikla genel bir fizik inceleme ile konabilmektedir. Ancak bilinen aile 6ykiisii olmayan NF1’li olgularin
ancak yarisi 1 yasina kadar tani alabilmektedir. Ciinkii klinik bulgular yasla birlikte artmaktadir. Ancak 8 yasina
kadar hemen hemen tiim olgular i¢in klinik tani kriterleri yeterli olmaktadir. Dolayisiyla erken ¢ocukluk

doéneminde tani icin bu kriterlerin kullaniminda zorluklar vardir.

NF1 tani kriterlerinden biri olan birinci derece akrabada NF1 6ykiisii varlig1 5/18 (%27,77) olarak saptandu.
Yapilan ¢esitli calismalarda bu oranin %25-%54 arasinda bildirildigi goriilmektedir.#® Arastirmamizda bu
oranin literatiir verileri ile uyumlu oldugu gézlendi. Bunun yaninda ¢alismamizda 13 olguda (%72,22) ailede
stutlii kahve lekesi oykisi pozitif saptandi. Ancak bu olgularin tiimiine detayli klinik degerlendirme

yapilamamistir.

Hastalarin hepsinde bulunan ve hastaneye basvuru nedenleri arasinda birinci sirada olan bulgu siitli kahve
lekeleridir. Prepubertal hastalarda en biiyiik ¢ap1 5 mm ve daha fazla, postpubertal hastalarda 15 mm ve daha
fazla olan 6 veya daha fazla siitlii kahve lekesi tani kriterlerinden biridir. Bizim serimizde de literatiir ile uyumlu
olarak hastalarin hepsinde bu kriteri karsilayan siitlii kahve lekeleri saptandi. Say1 ve biiyiikliiklerinin yasla
birlikte artmasi tipiktir. Yas: kii¢iik (<3 yas), aile 6ykiisii olmayan ¢ocuklarda, yalnizca siitlii kahve lekeleri ile
klinik tan1 miimkiin olmayabilmektedir. NF1'in siitlii kahve lekeleri bulgusunu ve hatta diger bulgularini da
gosterebilen, ancak NF1 olmayan 100'iin iizerinde kalitsal hastalik bulunmaktadir.® Bebeklik ve erken ¢ocukluk
doneminde Ailesel ¢oklu sttlii kahve lekeleri (Legius sendromu) NF1 tanisi ile karisabilir. NF1'e ait diger
bulgularin olmamasi, ailede diger bulgular olmadan ¢oklu siitli kahve lekeleri 6ykiisii olmasi ayirici tani
acisindan 6nemlidir.?1°® Pigmente makuller nedeniyle NF1'in en sik karistif1 grup hastaliklar diger NF'ler,
RASopatiler denilen Noro-Kardiyak-Fasiyo-Kutan6z hastalik grubu, Yapisal Yanlis Eslesme Tamir Bozuklugu
(CMMRD) ve Mc Cune Albright Sendromudur.146 CMMRD hastasinin degerlendirildigi bir ¢alismada, olgularin
%62’sinde ¢ok sayida siitlii kahve lekeleri ve yaklasik %20 sinde birden fazla NF1 klinik bulgusu (aksiller

cillenme, lisch nodiild, kemik displazisi, norofibrom gibi) tespit edilmistir.1?
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Aksiller veya inguinal ¢illenme genellikle ge¢ ¢ocukluk déneminde ortaya ¢ikar. Bizim serimizde 9 olguda
(%50) saptanmistir. Cnossen ve ark. 150 olgu iceren serilerinde cillenmeyi %85,3 oraninda saptamislar ve
¢illenmenin baslangi¢ yasini ortalama 6,3 y1l olarak bildirmislerdir.® Bizim serimizde cillenmesi olan olgularin
en kiiciigii 8 yasindadir. Literatiir ile uyumlu olarak aksiller -inguinal cillenmenin yasla birlikte arttig1 tespit

edilmistir.

Tani kriterlerinden bir digeri iriste iki veya daha fazla lisch nodiili saptanmasidir. Lisch nodiili sari-
kahverenkli melanositik hamartomdur ve herhangi bir sekilde gormeyi etkilemez. Yasla birlikte goriilme siklig1
artmaktadir. Lezyonlar1 saptamak ve iris neviislerinden ayirt etmek i¢in bir oftalmolog tarafindan ince lamba
muayenesinde degerlendirilmesi en iyi yontemdir. Cocukluk déneminde siklig1 %20-40 arasinda belirtilirken,
20 yas ve lzerinde bu oran %96 olarak bildirilmektedir.568 Bizim calismamizda hastalarimizin 13’tinde
(%72,22) lisch nodiili saptandi ve yasla birlikte arttig1 tespit edildi. Erken bebeklikte yalnizca 1 hastada

saptandi ve bu hastanin aile dykiisii pozitif idi.

NF1’'in en 6nemli klinik bulgular, periferik nérofibrom, pleksiform nérofibrom, optik gliom, diger diisiik evreli
gliomlar ve feokromasitomalari da kapsayan benign tiimérlerin gelisimidir. NF1 olgularinda yasam boyu
kanser gelisme orani %3-15 olarak bildirilmektedir. Periferik nérofibromlar ¢ogunlukla ergenlige kadar
goriilmez ve eriskin doneme kadar kozmetik bir kusur olusturmazlar. Bunun aksine, pleksiform
norofibromlarin dogustan geldigi diisiiniilmektedir ve yasamin ilk birka¢ yilinda kraniyofasiyal, paraspinal,
mediastinal ve retroperitoneal bélgelerde yerlesebilir. invaziv olabilir ve ciddi engellilige yol agabilir. Malign
doniisiim potansiyeli vardir.112 Bizim serimizde 17 yasindaki bir hastamizda periferik nérofibrom saptandu.
Cenede sislik yakinmasi ile basvuran 10 yasindaki bir kiz hastada da pleksiform nérofibrom saptandi. Bu
hastanin yapilan ilk MRG’de lezyon vaskiiler malformasyon ile uyumlu olarak rapor edildi. Ancak radyologa
hastanin viicudunda ¢ok sayida siitlii kahve lekeleri oldugu ve nérofibromatozis 6n tanis1 diistintldigi
belirtildiginde, lezyonun pleksiform noérofibromla uyumlu oldugu belirtildi. Literatiirde pleksiform
norofibromlarin vaskiiler malformasyonla karisabildigine dair ¢ok sayida bildiri bulunmaktadir.’3 Lezyonun
yerlesimi nedeniyle, operasyon ciddi morbiditeye neden olabileceginden aile operasyonu kabul etmedi.
Asemptomatik olmas1 ve biiyiime olmamasi nedeni ile medikal tedavi baslanmadi. Hastanin 4 yildir takibi
devam etmektedir. Pleksiform nérofibroma takibi esnasinda; 1 aydan uzun siiren devamli agri, gece uyandiran
agri, yeni veya agiklanamayan bir ndrolojik bulgu ¢ikmasi, hizli biiyiimesi, yumusak olan dokunun sertlesmesi
maligniteye (Malign periferik sinir kilifi timorii) déniisim agisindan uyarict bulgulardir. Arastirmamizda
yalnizca bir olguda da (%5,55) optik gliom saptanmis ve tedavisiz izleme alinmistir. Bir yildir stabil hastalik
olarak izlenmektedir. Drappier ve ark.nin 383 olgu iceren ¢alismasinda optik gliom siklig1 %9, iilkemizden
Kose ve ark.nin ¢alismasinda %4 olarak bildirilmistir.>* Carman ve ark.nin 49 olguluk serisinde ise hi¢ optik
gliom bildirilmemistir.6 Optik gliomlar, NF1’li hastalarda en sik karsilasilan beyin tiimoriidir. Semptomatik

olanlar az bir kismini olusturmakta ve erken ¢ocukluk déoneminde tani almaktadir, daha biiyiik ¢ocuklarda
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nadirdir. Gormeyi bozacak biiyiikliige ulasmis lezyonlarda kemoterapi ile gérme iyilestirilebilir. Takipte, 7
yasindan dnce yillik géorme keskinligi muayenesi ve fundoskopi yapilmalidir. Renk gérme ve gérme alani temel

muayenesi ¢cocuk uyum saglayabilecek yasa gelince yapilir.2-#+

NF1’'de osteopeni, skolyoz, sfenoid displazi, konjenital tibia displazisi ve psddoartroz gibi iskelet sistemi
anomalileri goriilebilmektedir. Bizim serimizde 2 olguda skolyoz ve 1 olguda lordoz olmak iizere toplam 3
olguda (%16,66) kemik lezyonlar1 saptanmistir. Bizim serimizde psédoartrozu olan olgu yoktu. Carman ve ark.

skolyoz sikligin1 %8, Kose ve ark. ise iskelet sistemi bulgularin1 %20 siklikta bildirmislerdir.>¢

NF1’li olgularda; biiylime hormonu eksikligi, biiylime hormonu asir1 salinimi, puberte prekoks, erkene kaymis
puberte, pubertal gecikme gibi endokrinolojik sorunlar goriilebilmektedir.’> Arastirmamizda toplam
5(%27,77) olguda endokrinolojik sorun saptanmistir. Boy kisalig1 3 (%16,66) olguda tespit edildi. Bunlardan
biri biliyiime hormonu eksikligi olarak degerlendirildi. Higbirine tedavi baslanmadi. NF1li olgularda en sik
goriilen endokrin bozukluk biiyiime hormonu eksikligidir. intrakraniyal timér varhiginda gériilme sikhigi
artmaktadir. Vassilopoulou-Sellin ve ark. NF1tanili 251 olgunun 15’inde (%5,97) supraseller lezyon olmadan
biiytime hormonu eksikligi saptamislardir. Bu ¢alismada 7 hastaya biiylime hormonu tedavi baslanmis ve
izlemde tedavinin etkili ve giivenilir oldugu vurgulanmistir.’¢ Olgularimizin 1'inde hipotiroidi ve 1’inde

prematiire telars saptandi.

NF1'li olgularda otizm, mental retardasyon, dikkat eksikligi hiperaktivite ve epilepsi gibi norobilissel sistem
bozukluklar1 goériilebilmektedir. Otizm, mental retardasyon ve epilepsi siklikla birlikte gorilir. Bizim
arastirmamizda hi¢bir olguda otizm ve epilepsi yoktu. NF1’li hastalarda mental retardasyondan daha 6nemli
olan sorun égrenme gii¢liigiidiir. NF1 de %30-75 hastada akademik basarisizlik bildirilmektedir. Ozellikle,
dikkat, planlama, organizasyon yeteneklerinde sorunlar goriilebilmektedir.17.18 Arastirmamizda, okula devam
eden 10 hastadan, 5'inin (%27,77) ders basaris1 kotiiydii, bu olgulardan 2’si (%11,11) ADHD tanis: ile takip
edilmekteydi. Bu alandaki bulgularimiz literatiir ile uyumluydu. NF-1 ‘li hastalarda 6grenme gii¢liigiiniin daha
¢ok cocukluk ¢aginda problem oldugu ve okul basarisizligi olarak goriildiigii gosterilmistir. Okul cagindaki

basarisizliklarin 1/3 oraninda yetiskin ¢cagda problem olmaktan ¢iktig1 gosterilmistir.

Hastalarin tiimii beyin MRG incelemesi ile degerlendirilmistir. On bir hastamizin MRG’si normal, bir hastada
optik gliom, 6 (%33,33) hastada hamartamatéz lezyon saptandi. Lezyonlar literatiirde UBO (Unidentified
Bright Object, Tanimlanamayan Parlak Cisim), FASI (Fokal Artmis Sinyal intensitesi), NHL (NF-1 Hiperintens
Lezyon), gliozis ya da hamartomoz lezyonlar olarak adlandirilmistir. Siklikla bazal gangliyonlar, beyincik, beyin
sap1 ve subkortikal beyaz cevherde bulunur ve displastik glial proliferasyon ile iligkili olarak miyelin i¢inde
artmis siviyl yansittigl diisiiniilmektedir. Malign davranis gostermezler, norolojik defisitlerle iliskili degildirler

ve yetiskin donemde kaybolabilirler.1® NIH tani kriterlerinden biri degildir. Kose ve ark. NF1'li olgularda
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hamartomu %52 siklikta tespit etmislerdir.> Bizim serimizde bu oran literatiire gére daha diisiik oranda

bulundu.

NF1 hastalar icin genetik test yapilabilmesi son yillarda miimkiin hale gelmistir. Ancak genotip - fenotip
iliskisi halen kurulamamistir. Genetik test gerektiren durumlar séyle siralanabilir; %50 risk altinda olan
bireyler, tek bir tani kriteri olan kiiciik ¢ocuklar, diger hastaliklarla karisan klinik tablo ve dogum 6ncesi tani.
Ozellikle dogum éncesi tam verilirken risk hesab1 yapilamiyor olmasi, mutasyon belirlendigi halde hastaligin

ciddiyeti konusunda yorum yapmanin zorlugu nedeni ile cok dikkatli davranmak gereklidir.220

NF1’li ¢ocuklarin izleminde multidispliner izlem 6nemlidir. Hastalarin boy, kilo, bas ¢evresi izlemi dikkatli
yapilmalidir. Vital bulgular degerlendirilirken kan basinci 6l¢iimii gézden kagirilmamalidir. Bu hastalarin cilt,
norolojik, kardiyovaskiiler sistem, iskelet sistemi ve pubertal gelisimleri dikkatle degerlendirilmelidir. Yedi
yasina kadar yillik gérme testleri yapilmalidir. Okul basarisi dykiide mutlaka sorgulanmali ve gerekiyorsa
desteklenmelidir. Bu hastalarda bulgularin goériilme siklig1 yasla birlikte arttigindan, 16-25 yaslar arasi
komplikasyon gelisimi yoniinden kritik bir donemdir; hastalar bu dénemde karsilasilabilecek komplikasyonlar
yoniinden bilgilendirilmelidir. Mortalite orani kansere yatkinlik ve vaskiilopatiler nedeni ile yiiksektir. Eriskin

doénemde takip planini belirlemek icin 16-20 yaslar arasi tiim viicut MRG dnerilmektedir.

Sonu¢ olarak karakteristik klinik bulgular ile NF1 tanisi koymak kolaydir. Genotip-fenotip iliskisi
bilinmediginden, uzun dénem riskler agisindan izleyen hekimi zorlamaktadir. Gelisebilecek komplikasyonlarin

erken saptanmasi, izlemi ve tedavisi a¢isindan, hastalarin multidisipliner takibi gerekmektedir.
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