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Girifl
Nörofibromatosis-1 (NF-1), cafe-au-lait lekeleri,

iris hamartomlar› ve nörofibromalarla seyreden otozo-
mal dominant bir hastal›kt›r.[1] Tan› almas› genellikle
eriflkin dönemde olur. Yaklafl›k 1:3000 olan prevalans›-
n›n gebe popülasyonda de¤iflmedi¤i bilinmektedir.[2]

NF-1 tan›s› olan kad›nlar›n gebeliklerinde görülen
çeflitli ve bazen de a¤›r seyreden komplikasyonlar›n bir
k›sm›n›n normal popülasyona göre daha s›k görüldü¤ü
ileri sürülmüfltür.[3–6] Bu sunumda, olgumuz üzerinden
NF-1’in gebelikteki seyri ve olas› komplikasyonlar›n›
gözden geçirmeyi amaçl›yoruz.

Özet

Amaç: Nörofibromatozis-1, klinik sunumu heterojen olan otozo-
mal dominant geçiflli bir hastal›kt›r. Çok ender rastlanmad›¤› hal-
de ilgili branfl uzmanlar›nca de¤erlendirilmifl olgular d›fl›nda tan›-
s› gözden kaçabilmektedir. Burada, gebeli¤i s›ras›nda nörofibro-
matozis-1 tan›s› alan bir olgu üzerinden hastal›¤›n gebelikteki sey-
ri ve komplikasyonlar›n› tart›flmay› amaçlad›k.

Olgu: Yirmi sekiz yafl›nda ve 30 haftal›k gebe olgu, hipertansiyon,
proteinüri ve konvülziyonlarla baflvurdu. Preeklampsi/eklampsi ta-
n›s›yla do¤umu gerçeklefltirilen hastada postoperatif dönemde nö-
rofibromatozis-1 tan›s› kondu. 

Sonuç: Gebelikte nörofibromatozis-1, nörofibromalar›n h›zla bü-
yümesi, karakter de¤ifltirmesi veya yenilerinin eklenmesi ile ciddi
problemlere yol açabilir. Geliflebilecek olas› komplikasyonlar›n
öngörülebilmesi ve en aza indirgenebilmesi için gebe nörofibro-
matozis-1 olgular› deneyimli ve multidisipliner bir ekip yaklafl›m›
içerisinde yönetilmelidir.  
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Abstract: Neurofibromatosis type 1 case with cerebral
involvement complicating pregnancy
Objective: Neurofibromatosis-1 is a disease with an autosomal dom-
inant inheritance pattern and heterogenous clinical presentation.
Although it is not rare, its diagnosis may be overlooked except the
cases evaluated by the specialists from related disciplines. In this
report, we aimed to discuss the progress and complications of the
disease during pregnancy over a case diagnosed with neurofibro-
matosis-1 during pregnancy. 

Case: Twenty-eight-year-old case who was pregnant for 30 weeks
admitted with hypertension, proteinuria and convulsions. The patient
delivered with the diagnosis of preeclampsia/eclampsia was established
the diagnosis of neurofibromatosis-1 during postoperative period. 

Conclusion: Neurofibromatosis-1 during pregnancy may cause
serious problems with the rapid growth of neurofibromas, changing
characteristics or the addition of new ones. To predict possible
complications that may develop and to minimize them, neurofibro-
matosis-1 cases should be managed with an experienced and multi-
disciplinary team approach. 

Keywords: Neurofibromatozis, pregnancy, preeclampsia.



Olgu Sunumu
Yirmi sekiz yafl›nda ve geçirilmifl bir sezaryen do-

¤um hikâyesi olan olgumuz, 30. gestasyonel haftas›nda
konvülziyonlar ve bilinç kayb› nedeniyle klini¤imize
sevk edildi. ‹lk de¤erlendirmede konfüzyon, hipertan-
siyon (160/80 mmHg) ve taflikardi (155 at›m/dk) not
edildi. Afebril olan hastan›n laboratuvar de¤erlerinde
karaci¤er fonksiyon testleri ile trombosit say›s›
(170.000/dl) normal, üre ve kreatinin normal s›n›rlarda
ancak gebeler için beklenen düflük de¤erlerin üzerinde
(s›ras›yla 38.7 mg/dl, ve 0.79 mg/dl) saptand›. Ayr›ca
+1 proteinüri ve hemokonsantrasyon (hemoglobin de-
¤eri, 14 g/dl) dikkati çekti. Letarji, hipertansiyon ve
proteinürisi olan hastaya preeklampsi-eklampsi ön ta-
n›s›yla intravenöz magnezyum sülfat nöroprofilaksi
protokolüne baflland›. Fetal kalp sesleri normal olarak
de¤erlendirilen hasta eski sezaryen endikasyonu ile acil
sezaryen do¤uma al›nd›. Do¤um a¤›rl›¤› 2345 g, birin-
ci dakika APGAR skoru 5, beflinci dakika skoru 8 ve
cinsiyeti k›z olan yenido¤an, yo¤un bak›m servisinde
izleme al›nd›. Sezaryen do¤um s›ras›nda hastan›n cil-
dinde yayg›n cafe-au-lait lekeleri ve kutanöz nörofibro-
malarla uyumlu lezyonlar› dikkati çekti. Bulgular›n nö-
rofibromatozis-1 tan›s› ile uyumlu oldu¤u nöroloji uz-
man› taraf›ndan onayland›.

Postoperatif ikinci günde yap›lan beyin manyetik re-
zonans görüntülemesinde (MRG) sa¤ serebral pedinkül
anterior ve sa¤ temporal lob parahipokampal düzeyde
3.5×2 cm’lik FLAIR (fluid-attenuated inversion recovery)
sinyal art›fl› ve ödem izlendi (fiekil 1). Bu alan›n MR
spektroskopisinde kolin (Cho) pikinin belirgin olmas›yla
beraber N-asetil aspartat (NAA) miktar›nda azalman›n
neoplaziyi destekledi¤i düflünüldü (fiekil 2). 
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fiekil 1. MR FLAIR ve T2A görüntüde sa¤ parahipokampal intensite
art›fl› (ok).

fiekil 2. Lezyona yönelik MR spektroskopide neoplaziyi destekleyen belirgin kolin piki izlenmektedir.



Olgunun bu gebeli¤ine ait kay›tlar› incelendi¤inde
yüksek serbest tiroid hormon düzeyleri ve bask›lanm›fl ti-
roid stimulan hormon seviyeleri (TSH 0.055 mIU/ml) ve
buna ait tedavi bafllanmas› d›fl›nda, rutin laboratuvar tet-
kiklerinin normal oldu¤u görüldü. Soy geçmiflinde ise
babas› ve erkek kardeflinin cildinde de benzer yayg›n le-
keler (cafe-au-lait) oldu¤u anlafl›ld›. Yo¤un bak›mdaki iz-
lem s›ras›nda nörolojik ve di¤er klinik bulgular› düzelen
hasta komplikasyonsuz bir seyirle postoperatif beflinci
günde taburcu edildi. Benzer flekilde postpartum izlemi
sorunsuz seyreden yenido¤an, on ikinci günde taburcu
edildi.

Bir ve üç ay sonra yap›lan takip MRG tetkiklerinde
sa¤ parahipokampal lezyonda boyut art›fl› (4.5×3 cm) ve
kistik de¤iflikler saptand›. Perfüzyon MRG’de belirgin
perfüzyon art›fl› olan lezyonun MR spektroskopisi ma-
lign dejenerasyon içeren glial tümör olas›l›¤›n› destek-
ledi (fiekil 3 ve 4). 

Tart›flma
Nörofibromatozis, nörofibromin proteinini kodla-

yan NF1 geninin mutasyonlar› ile geliflen ve klini¤inde
cafe-au-lait lekeleri, iris hamartomlar› ve nörofibromala-

r›n dikkati çekti¤i otozomal dominant bir hastal›kt›r.[1]

Tam penetrans göstermesine ra¤men klini¤i hastalar
aras›nda, hatta aile içerisindeki bireylerde bile önemli
farkl›l›klar gösterir. Baz› bireylerde birkaç cafe-au-lait le-
kesi ile seyredebilirken, di¤erlerinde a¤›r ortopedik ve
vasküler bulgular önde olabilir. Fertiliteyi etkiledi¤ine
dair kan›t bulunmamaktad›r ve gebelikte insidans›n›n
de¤iflmedi¤i bildirilmifltir.[2,4]

Nörofibromatozisli hastalar›n gebeliklerine özgü so-
runlar›yla ilgili bilgilerimiz baz› olgu serileri, genifl bir
retrospektif kohort çal›flmas› ve nadir komplikasyonlar›
bildiren di¤er olgu sunumlar›na dayanmaktad›r.[7–11] Ge-
belik dönemlerinde oligohidramniyos, polihidramniyos,
fetal büyüme k›s›tl›l›¤›, intrauterin fetal ölüm, gebeli¤e
ba¤l› hipertansiyon, preeklampsi, HELLP sendromu,
kronik hipertansiyona süperempoze preeklampsi, düflük
ve sezaryen s›kl›¤›nda art›fl gibi komplikasyonlar bildiril-
mifl ve bunlardan bir k›sm›n›n NF-1 tan›s› olmayan ge-
be popülasyona göre daha yüksek oranda görüldü¤ü ile-
ri sürülmüfltür.[3–6] Ancak baz› serilerde ise obstetrik
komplikasyonlar›n artt›¤› görüflü desteklenmemifltir.[12]

Nörofibromalar›n gebelik döneminde büyüdü¤ü ve
say›lar›nda art›fl gözlendi¤i, do¤umdan sonra ise gerile-
me oldu¤u bildirilmifltir.[7,13] Bu noktada nörofibromala-
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fiekil 3. Perfüzyon MR tetkikinde normal tarafa göre lezyon bölgesinde neoplaziyi düflündürür be-
lirgin perfüzyon art›fl› (ok).
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r›n büyük k›sm›n›n (%75) progesteron reseptörü ekspre-
se etmeleri nedeniyle progesteronun etkisi üzerinde du-
rulmaktad›r.[14] Gebelikte tekrarlayan veya malign de¤i-
flim ile morbiditelere, hatta maternal ve fetal kay›plara
neden olan mediastinal ve abdominal tümörlerin varl›¤›
bildirilmifltir.[15,16] Bu nedenle NF-1 tan›s› olan gebeler
nörofibromalar aç›s›ndan dikkatlice de¤erlendirilmeli ve
özellikle inspeksiyonda görülemeyen lokalizasyonlardaki
tümörlerin bas›ya ikincil komplikasyonlar gelifltirebile-
cekleri ak›lda tutulmal›d›r.[15]

Gebelik öncesi nörolojik belirtileri olmayan olgu-
muzda, postpartum dönemde sa¤ temporal lob parahi-
pokampal alan ve unkusta glial tümör benzeri lezyon
saptand›. Spinal yerleflimli nörofibromalar›n da gebelik
ve erken postpartum dönemde ciddi morbiditeye yol
açabilecekleri bildirilmektedir.[17] MR çal›flmalar›nda ço-
¤u asemptomatik olan NF-1’li hastalar›n yaklafl›k
%40’›nda spinal nörofibromalar›n bulundu¤u gösteril-
mifltir.[18,19]

Anevrizma, arteriovenöz malformasyon ve stenoz
gibi vasküler anomaliler NF-1’de ölümün en s›k ne-
denlerindendir.[20] Bunlardan renal arter stenozu gebe-
lik döneminde ciddi komplikasyonlara neden olabilir.[21]

Hipertansif ataklarla seyreden feokromositomalara da

NF-1’de daha s›k rastland›¤› bildirilmifltir.[22] Normal
gebelik fizyolojisinde de¤iflen hemodinamik dengeler,
kardiyovasküler patolojiler konusunda daha dikkatli
olunmas› gerektirmektedir.

Baz› hastalarda ise renal arter stenozu veya feokro-
mositoma etiyolojisi d›fl›nda ciddi hipertansif kompli-
kasyonlar geliflebilir. Segal ve ark.’n›n sekiz olguluk se-
risinde hipertansif hastal›k s›kl›¤›nda art›fl gösterileme-
miflken, yak›n zamanda yap›lan ve yaklafl›k 20 milyon
gebe içerisindeki 1500 NF-1 olgusunun antepartum,
intrapartum ve postpartum komplikasyonlar›n›n araflt›-
r›ld›¤› retrospektif bir kohort çal›flmas›nda gestasyonel
hipertansiyon, preeklampsi, IUGR, preterm do¤um,
sezaryen do¤um ve serebrovasküler komplikasyonlarda
art›fl gözlenmifltir.[4,23] Ayr›ca kronik hipertansiyon, di-
yabet ve renal hastal›k gibi faktörler elimine edildikten
sonra yap›lan analizlerde de riskin devam etti¤i vurgu-
lanm›flt›r. NF-1’li gebelerde artm›fl morbiditeye ikincil
nadir maternal ölüm olgular› bildirilse de, mortalite
oranlar›n genel popülasyondan anlaml› derecede farkl›
olmad›¤› rapor edilmifltir.[23]

Olgumuzda konvülzüyonlar, hipertansiyon ve pro-
teinüri bulgular›na dayanan preeklampsi-eklampsi ta-
n›s›yla magnezyum sülfat nöroprofilaksisine baflland›.

fiekil 4. 3 ay sonraki MR spektroskopide kolin pikinde belirgin art›fl ve kolin/NAA oran›ndaki neopla-
ziyi destekleyen art›fl izlenmekte.



Konvülziyonlar›n sa¤ temporal lob tümör etkisine ba¤-
l› olabilece¤i düflünülebilirse de proteinüri ve hipertan-
siyonu aç›klayamamaktad›r.

Sezaryen oranlar›nda art›fl da NF-1’li gebelerde çok
s›k karfl›lafl›lan bir problemdir. Bunun olas› nedenleri
aras›nda kifoskolyoz, baflar›s›z do¤um indüksiyonu, hi-
pertansif komplikasyonlar, sefalopelvik uyumsuzluk ve
endikasyonsuz yaklafl›mlar say›lmaktad›r.[2,7] Olgumuz-
da ise eklampsi ve geçirilmifl sezaryen hikayesi nedeniy-
le preterm sezaryen do¤um tercih edildi.

Obstetrik popülasyonda yayg›n olarak gereksinim
duyulan nöroaksiyel anestezi giriflimi, NF-1 tan›s› olan
gebelerde özellik tafl›maktad›r. Santral sinir sistemi tu-
tulumunun ekarte edilmesi, olas› bir kanaman›n önle-
nebilmesi aç›s›ndan önem tafl›maktad›r. Solunum yol-
lar› nörofibromlar aç›s›ndan dikkatle de¤erlendirilme-
li, acil veya planl› entübasyon ihtiyac› için önceden ha-
z›rl›kl› olunmal›d›r.

Nörofibromatozis gebeli¤inde hipertansiyon ve nö-
rofibromalar›n lokalizasyonuna ba¤l› komplikasyonlar-
la daha s›k karfl›lafl›ld›¤›ndan, önlemlerin bu alanlara
yönelmesi ak›lc› olacakt›r. Basit görüntüleme modalite-
leri ile saptanabilen önemli anatomik yerleflimlerdeki
nörofibromalar›n gebelik öncesinde veya gebeli¤in er-
ken haftalar›nda saptanmas›, komplikasyonlar› önle-
mek için önemli bir ad›md›r. Asemptomatik bile olsa
spinal nörofibromalar›n gebelikte h›zla büyüyebilece¤i
ak›lda tutulmal›d›r. Anamnezde daha önce medikal ya
da cerrahi yöntemlerle tedavi edilmifl nörofibromlar›n
sorgulanmas›, rekürrens veya malign transformasyonu
öngörme aç›s›ndan önemlidir.

Henüz prognostik etkinlik çal›flmalar› ve maliyet
analizleri yap›lmam›fl olsa da, hikayesinden flüpheleni-
len hastalarda renal arter stenozunun ve feokromosito-
man›n d›fllanmas› gerekebilir. Hipertansiyon saptana-
nan olgularda renal arteriografi endikedir. Terleme,
çarp›nt›, bafla¤r›s› gibi ataklarla seyreden ani kan bas›n-
c› art›fllar›nda ise idrarda katekolamin ve ilgili di¤er
metabolitlerin araflt›r›lmas› gerekir.[21] Hipertansiyon
hikayesi olmayan olgularda, NF-1’deki artm›fl kardiyo-
vasküler komplikasyon riskine dayanarak geliflebilecek
preeklampsi aç›s›ndan dikkatli olunmas› morbiditeyi
düflürebilecektir. Olgumuzda feokromositoma tan›s›-
n›n d›fllanmas› için gerekli testler, hastan›n postopera-
tif yat›fl süresi k›sal›¤› ve baz› sosyal nedenlerle uygula-
namad› ancak hasta bu konuda detayl› flekilde bilgilen-
dirilerek takibe ça¤r›ld›.

Sonuç
Gebelerin cafe-au-lait lekeleri ve nörofibroma aç›-

s›ndan cilt muayeneleri ve aile hikayelerinin sorgulan-
mas›, NF-1 tan›s› aç›s›ndan önemlidir. NF-1 olgular›-
na eklampsi efllik edebilir. Ancak, bu olgularda feokro-
mositoma ve beyin tümörü gibi di¤er nedenler de arafl-
t›r›lmal›d›r. Bu nedenle, gebelikte NF-1 tan› ve taki-
binde disiplinler aras› yaklafl›m önem tafl›maktad›r. 

Ç›kar Çak›flmas›: Ç›kar çak›flmas› bulunmad›¤› belirtilmifltir.
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