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Olgu Sunumu

Norofibromatozis ve kolanjiyokarsinom birlikteligi:

Olgu sunumu

Neurofibromatosis with cholangiocarcinoma: A case report
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OZET

Norofibromatozis (NF ) iilkemizde ender gozlenen; deri, sinir sistemi ya da her ikisini
beraber tutan, genetik gecisli heterojen bir hastaliktir. NF tip I (Von Recklinghausen
hastahg) 2500-3000 dogumda bir izlenen ve neoplazilere en sik yatlkinlik olugturan
genetik. norokutanoz bir hastalikuir. Intrahepatik kolanjiyokarsinoma ile NF tip 1
birlikteligi enderdir. Otuz alti yasinda intrahepatik kolanjiyokarsinoma tams: ile
takip edilen tiim viicudunda yaygin norofibromlar, sirtinda “cafe au lait” lekesi ve iris
tabakas: iizerinde “Lisch nodiilleri” saptanmasiyla NF tip 1 tamsi alan olgumuzu
ender goriilmesi nedeniyle paylasmay: amacladik.

Anahtar kelimeler: Norofibromatozis, kolanjiyokarsinoma, lish nodulleri

ABSTRACT

Neurofibromatosis (NF) is rarely seen in our country. It is a heterogenous hereditary
disease characterized by involvement of skin, nervous system, or both. NF type I (Von
Recklinghausen disease) is a genetic neurocutaneous disease seen in every 2500-3000
births and mostly predisposes to neoplasms. Intrahepatic cholangiocarsinoma is
rarely associated with NF type 1. A case report of a 36-year-old patient who was fol-
lowed up with the diagnosis of intrahepatic cholangiocarcinoma and who had “cafe au
lait” spots on herbodyand “Lisch nodules” on her iris was presented because of its
rarity.
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Norofibromatozis (NF) tilkemizde ender gozlenen;
deri, sinir sistemi ya da her ikisini beraber tutan, gene-
tik gecisli heterojen bir hastaliktir. NF tip I (Von
Recklinghausen hastaligr) 2500-3000 dogumda bir
izlenen ve neoplazilere en sik yatkinlik olusturan gene-
tik. norokutanoz bir hastaliktir. Intrahepatik kolanjiyo-
karsinoma ile NF tip I birlikteligi enderdir. Otuz alti
yasinda intrahepatik kolanjiyokarsinoma tanisi ile takip
edilen tiim viicudunda yaygin norofibromlar, sirtinda
“cafe au lait” lekesi ve iris tabakasi lizerinde “Lisch
nodiilleri” saptanmastyla NF tip 1 tanisi alan olgumuzu
ender goriilmesi nedeniyle paylasmay1 amacladik.

Otuz alti yaginda kadin hasta hastanemiz Tibbi
Onkolojisinde NF Tip I ve intrahepatik kolonjiosellii-
ler karsinom tanilartyla tedavisi planlanip, takibe
alindi. Hastanin 6zgecmisi ayrintili incelendi, hasta 2
y1l 6nce 1 aydir mevcut olan yemeklerden sonra
kusma, giderek artan kasinti, idrar renginde koyulas-
ma sikayeti ile hastanemiz acil servisine bagvurdu.
Hastanin fizik muayenede cilt renginde ve konjunkti-
vada sarilik, yaygin norofibromlar ve yer yer 5
cm’den biiyiik cafe au lait ile uyumlu lezyonlar mev-
cuttu. O tarihte bakilan Aspartat transaminaz (AST):
561 U/L Alanin aminotransferaz (ALT): 656 U/L
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Alkalen fosfataz (ALP): 958 U/L Gamma glutamil
transferaz (GGT): 903 U/L Total bilirubin: 7,11 mg/dl
direkt bilirubin: 4,29 mg/dl, hepatit markerlar1 negatif
saptandi, yapilan acil batin ultrasonografide intrahe-
patik safra yollar dilate, safra kesesi kontrakte olarak
raporlanmisg, kolestaz ileri tetkik planlanan hasta tek-
nik yetersizlik nedeniyle ERCP amacli dis merkeze
sevki yapildi, dig merkezde yatirilarak tetkik edildi.
Hastanin bakilan otoimmiin markerlar1 negatif, yapi-
lan MRCP sonucu santral tip biliyer obstriiksiyon
bulgulari olarak yorumlandi. Ust batin tomografisinde
sol lobu drene eden safra yollarinda genigleme, falsi-
form ligaman diizeyinde fibrotik goriinlimde yumusak
doku artig1, maligniteyi destekler yonde raporlanmis,
cilt bulgulari ile NF diisiiniilen hastada yapilan g6z 6n
segment muayenesinde bilateral iriste yaygin kabarik
pigmente lezyonlar lisch nodulleri ile uyumlu, kranial
mrg kraniumda ciltaltt dokularda diizgiin konturluo-
val konfugurasyonlu noduller saptandi, deri eksizyo-
nel biyopsi patoloji sonucu nérofibrom olarak rapor-
landi. Hasta bu bulgular sonucunda NF1 tanisi ile
izleme alindi. Hasta takibi sirasinda tetkik ve tedaviyi
kabul etmeyerek dis merkezden ayrilmis. Yakinmalart
gerilemeyen hasta yine hastaneye bagvurdu, genel
cerrahi tarafindan opere edildi. Hastaya dis merkezde
0z gecmisi incelenerek sol hepatektomi+dis safra yol-
lar1 rezeksiyonu, kolesistektomi, hilus ve sistik lenf
nodu diseksiyonu yapildi. Gonderilen materyalin
patoloji yorumu intrahepatik kolonjioselliiler karsi-
nom lehine degerlendirildis, lenf nodlar1 biyopsisi
metastaz ile uyumlu, cerrahi sinirda tiimor tespit edil-
mis, nekroz, noral ve perivaskiiler invazyonlar mev-
cut olarak raporlandi. Hasta mevcut oykiisii ile medi-
kal onkoloji birimimizde takibe alindi. Intrahepatik
kolanjiokarsinom ve NF Tip I birlikteligi ender goriil-
diigiinden olgumuzu paylagmay1 amacladik.

TARTISMA

Norofibromatozis deri, sinir sistemi, gdzde belir-
tiler olusturan otozomal dominant gegis gosteren bir
hastaliktir. NF’de deri tutulumu geneldir. Hastali§in
tip I (NF1) ve tip 2 (NF2) olmak iizere iki alt tipi
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tanimlanmistir. NF1, 3000 dogumda bir goriiliirken,
NF2 sikligmin yaklasik olarak 50000 dogumda bir
oldugu oranlanmaktadir . NF1 geni 17. kromozom
tizerinde bulunur ve noérofibromin olarak adlandirilan
bir proteinin sentezlenmesini saglar. Norofibromin
tiimor slipressorii olarak gorev goriir ve keratinosit ve
melanosit hiicrelerinde bulunur. NF1 in ana bulgulari
norofibromlar, “cafe au lait” lekeleri, aksiler-inguinal
cillenme ve pigmente iris hamartomlaridir ©-.
Norofibromlar; Schwann hiicresi, melanosit ve endo-
perindral fibroblastlarin fokal hiperplazisi ile olusan
benign natiirlii sinir kilifi tiimorleridir 1. Avug ici,
ayak tabani hari¢ viicudun her yerinde ¢ok degisik
biiyiikliiklerde yerlesebilirler; puberte Oncesi seyrek
goriiliirler, puberte ile birlikte goriilme siklig1 artar ve
olgularin %594 tinde goriiliir. Lisch nodiilii (iriste
melanositik hamartom) en sik goriilen belirtiler ara-
sindadir ve slit lamba muayenesinde iriste yiizeyel
olarak yerlesmis, kubbe seklinde kiiciik sari-
kahverengi lezyonlardir. Tan1 i¢cin 6nemli kriterler
arasinda yer alir. Gorme bozukluguna neden olmazlar
@, Olgumuzda iist ektremiteleri ve govdeyi hemen
hemen kaplayan kiitandz norofibromlar, biiyiikliikleri
degisen en biiyiigii yaklasik 6,5 cm olan 10’dan fazla
“cafe au lait” lekeleri ve gozde lisch nodiilii mevcuttu.
Hastanin ilk bagvuru yakinmalarindan biri kagintiy-
di. Norofibromlarda normal hiicreye kiyasla belirgin
mast hiicre artigt mevcuttur. Generalize pruritis bunun-
lada aciklanabilecegi gibi hastamizda mevcut olan safra
yolu tikanikligida yaygin kagintiya neden olabilir ©.
NF 1 hastalig1 neoplazilere yatkinlik olusturan en
stk genetik sendromdur. NF1 olgularinda norofib-
romlarin yani sira 16semi, yumusak doku tiimorleri,
beyin tiimorleri, noroblastom gibi malign tiimérler de
gelisebilmektedir 79, Kanserin olugsmasinda en
o6nemli nedenlerden biri de DNA’da meydana gelmisg
olan hatanin diizeltilememesidir "". Bu durum DNA
tamir genlerinin dogru ¢calismamasindan kaynaklanir
U2 NF-1"in 6zellikle de norolojik kanserlere yatkin-
Iik yarattig1 bilinmektedir (%1-29). Ancak, bunlarin
disindaki kanserler ile NF-1 birlikteligi ender olarak
bildirilmistir *'”, Gastrointestinal stromal timor ve
NF 1 birlikteligi ile ilgili olgu sunumlart literatiirde
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mevcuttur fakat intrahepatik kolonjioseliilerkarsinom
ile NF1 birlikteligine ait literatiir kaynagi bulunama-
mugtir %19, Histolojik tip olarak adeno kanser diisii-
niildiigiinde artis apaciktir. Kolanjiokarsinom bilier
epitelin kanseridir. Intrahepatik ve ekstrahepatik safra
yollarinin herhangi bir noktasindan koken alabilir
2023 Kolanjiokarsinom sporadik olarak ender gorii-
liir, genelde altta yatan patolojilere sahiptir. Kolan-
jiokarsinom i¢in risk faktorlerinin bir kismi saptan-
mugtir (Tablo 1) @*2. Tiim karaciger ve safra yollart
kanserlerinin %15-25’ni olusturur. Olgumuzdaki NF1
ve kolonjiookarsinom birlikteligi koinsidental bir
durumda olabilecegi gibi, 36 yasinda olmasi nedeniy-
le genetik kolaylastirict faktorlerinde kanser olusu-
munda etiyolojiye katkis1 olabilecegi diisiiniildii. NF1
tanist ile takip edilen bireylerde malignite riskinin
artmig olmasi nedeniyle bu acidan her zaman klinik
siiphe tagimamiz gerektigi unutulmamalidir.

Tablo 1. Etiyolojik faktorler.

Primer sklerozan kolanjit Cerrahi biliyer-enterik drenaj

prosediirleri

Koledokal kist Safra yolu adenomasi ve biliyer

papillomatosis
Karoli hastalig1 Hepatolitiyazis
Kronik intraduktal tag 65 yas lizeri

Kimyasal ajanlar (radionuclides,
nitrozaminler thorotrast, vinylklorid)

Hepatit ve siroz

KC parazitik enfestasyonlar1 Ulseratif kolit
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